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ДОСЛІДЖЕННЯ ПОШИРЕНОСТІ BLW ПРИКОРМУ 
СЕРЕД УКРАЇНСЬКИХ МАТЕРІВ ІЗ НЕМОВЛЯТАМИ 

ПІСЛЯ 6-МІСЯЧНОГО ВІКУ

Таршина К. І., Шарікадзе О. В.
Національний університет охорони здоров’я України імені П. Л. Шупика, м. Київ

Резюме. Вступ. Відлучення від грудей під керівництвом дитини (BLW) – порівняно новий метод при-
корму, який запроваджений у різних країнах в останні два десятиліття. Цей підхід до прикорму спрямо-
ваний на здатності немовляти харчуватися самостійно, а не з ложечки, а також їсти продукти у мінімаль-
но обробленому виді. 

Мета дослідження: вивчити поширеність BLW серед українських сімей і проаналізувати характерні 
особливості матерів, які його застосовують.

Матеріали та методи. Розроблено авторську анкету та проведено опитування серед 502 жінок, які 
мали дітей віком від 6–7 місяців до 2–3 років. Анкетування проводилось в період з 2023 по 2024 роки 
шляхом онлайн-опитування, розповсюдженого на форумах і дискусійних групах, присвячених матерям 
у Facebook, а також на місцевому рівні під час консультативних прийомів педіатрів, сімейних лікарів, ди-
тячих алергологів.

Результати досліджень: за результатами анкетування визначено, що BLW прикорм набирає попу-
лярності серед українських матерів, а саме його використовували 40,6% опитаних жінок. Характерни-
ми особливостями жінок, які використовували BLW, були нормостенічний конституційний тип (80,4%), 
вища освіта (91,7%) і проживання у міських умовах (85,8%). Більша половина жінок вже мали по одній 
дитині (75,5%), а під час вагітності мали змішаний харчовий раціон (82,8%) і споживали харчові добав-
ки (84,8%). Майже усі українські матері знайомились з методом BLW самостійно із соціальних мереж 
(82,5%).

Висновки. Відлучення від грудей під керівництвом дитини набирає популярності серед українських 
матерів. Водночас, необхідний подальший аналіз переваг і недоліків даного методу прикорму.

Ключові слова: BLW прикорм, харчування, грудне вигодовування, грудний вік, анкетування.

Study of the prevalence of BLW complementary foods among Ukrainian mothers with infants after 6 
months of age

Tarshyna K.I., Sharikadze O.V.

Abstract. Introduction. Baby-led weaning (BLW) is a relatively new complementary feeding method that has 
been introduced in various countries in the last two decades. This approach to complementary feeding is aimed 
at the ability of the baby to feed independently, not from a spoon, and to eat foods in a minimally processed form.

The aim of the study: to study the prevalence of BLW among Ukrainian families and to analyze the characteristic 
features of mothers who use it.

Materials and methods. The author’s questionnaire was developed and a survey was conducted among 502 
women who had children aged from 6-7 months to 2-3 years. The survey was conducted in the period from 2023 
to 2024 through an online survey, distributed on forums and discussion groups dedicated to mothers on Face-
book, as well as at the local level during consultation appointments of pediatricians, family doctors, and children’s 
allergists.

The results. Based on the results of the survey, it was determined that BLW complementary food is gaining 
popularity among Ukrainian mothers, and it was used by 40.6% of the surveyed women. Characteristic features 
of women who used BLW were normosthenic constitutional type (80.4%), higher education (91.7%) and living in 
urban conditions (85.8%). Most of the women already had one child each (75.5%), and during pregnancy had a 
mixed diet (82.8%) and consumed food supplements (84.8%). Almost all Ukrainian mothers got acquainted with 
the BLW method independently from social networks (82.5%).

Conclusions. Baby-led weaning is gaining popularity among Ukrainian mothers. At the same time, further 
analysis of the advantages and disadvantages of this method of supplementary feeding is necessary.

Key words: BLW supplementary food, nutrition, breastfeeding, breastfeeding age, questionnaire.
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Вступ
Харчування відіграє важливу роль у пи-

таннях здоров’я, повноцінного росту та роз-
витку дитини. Особливо відповідальним ета-
пом при цьому є вигодовування дітей першо-
го року життя під час розширення раціону ма-
люка шляхом введення прикорму. Період при-
корму – це перехідний етап введення у раціон 
немовляти твердої та рідкої їжі паралель-
но з грудним молоком (чи сумішами) [1, 2]. 
Він передбачає поступове скорочення груд-
ного вигодовування або годування дитячою 
сумішшю на тлі введення і подальшого роз-
ширення прикорму при якому немовля, як 
правило, досягає схеми харчування дорослої 
людини протягом другого року життя [3].

Традиційно у більшості країн немовлят 
спочатку знайомлять із твердою їжею за допо-
могою годування приготованим рідким пюре. 
Пізніше, відповідно до віку та розвитку немов-
ляти, пропонована їжа поступово змінюється 
на сімейну їжу (WHO, 2009). Окрім традицій-
ного підходу, протягом останніх 10–15 років, 
які називають періодом прогресу цифрових 
технологій, набув популярності альтернатив-
ний підхід. Цей підхід передбачає самостійне 
вигодовування немовлят із шестимісячного 
віку та називається відлученням під керівни-
цтвом дитини або «автоматичним відлучен-
ням» - Baby-Led Weaning (BLW) [4, 5]. Особли-
вої популярності він набув у Великобританії і 
Новій Зеландії, а останнім часом і в інших кра-
їнах Європи. Як зазначено в рекомендаціях Єв-
ропейського товариства дитячої гастроенте-
рології, гепатології та харчування (ESPGHAN) 
[2] – при BLW враховується самостійний вибір 
дитини що їсти та в якій кількості. На сьогод-
ні у науковій літературі з’являється все біль-
ше дискусійних повідомлень про потенційну 
користь для здоров’я дитини BLW прикорму. 
Дослідники BLW припускають, що вигодову-
вання під керівництвом дитини характеризу-
ється вибором здоровішої їжі, оскільки є біль-
ша кількість і різноманітність фруктів та ово-
чів, профілактики надлишкової маси тіла [6], 
а також активна участь дитини у сімейному 
обіді [7]. Недоліки пов’язані з ризиком дефі-
циту інших поживних речовин [7] і ймовірніс-
тю негативних явищ при самостійному спо-
живанні [9] тощо. Окрім цього ставляться пи-
тання щодо особливостей BLW відповідно до 
харчових звичок у конкретній сім’ї чи соціаль-
ному середовищі в цілому. Незважаючи на те, 
що в більшості українських сімей історично 

прийнято дотримуватись традицій, проте су-
часні тенденції та підходи, в т. ч. до вигодову-
вання немовлят стрімко поширюються і на-
бирають популярності в українських сім’ях.

Мета дослідження
На підставі перехресного опитування ма-

терів визначити популярність (поширеність) 
BLW серед українських сімей і проаналізува-
ти відомості про матерів, які його застосову-
вали.

Матеріали та методи 
На основі даних з наукових джерел про 

методику BLW та рекомендації ESPGHAN була 
розроблена авторська анкета. Процес розроб-
ки включав два етапи: на першому був про-
ведений літературний пошук, щоб визначи-
ти наявність інших анкет про BLW прикорм, 
сформульовано проблему, мету, об’єкт і за-
вдання анкети; на другому етапі були сфор-
мульовані запитання для анкети та проведе-
но пілотне дослідження.

Опитування відбувалося у 2023 – 2024 ро-
ках, відповідно до принципів сьомого пере-
гляду Гельсінської декларації прав людини 
(2013), Конвенції Ради Європи про права лю-
дини і біомедицину та відповідно до зако-
нів України. Опитування було проведено як 
онлайн серед форумів і груп у Facebook, так 
і офлайн під час консультацій з педіатрами, 
сімейними лікарями та дитячими алерголо-
гами. 

Для забезпечення більш точних і правди-
вих відповідей, на початку анкети була нада-
на детальна інструкція щодо методики BLW 
та заповнення анкети. Вибірка респондентів 
серед матерів була здійснена випадковим чи-
ном серед тих, хто мав дітей віком від 6-7 мі-
сяців до 2-3 років. Критеріями виключення 
були: неправильно заповнена анкета, у тому 
числі відсутність відповідей на запитання, вік 
дитини до 6 місяців і старше 3-х років. Усьо-
го розглянули 545 анкет, а після розгляду кри-
теріїв включення і виключення остаточну ін-
формацію опрацювали від 502 жінок.

Зауважимо також, що в умовах повно-
масштабної війни і великої кількості тимчасо-
во переселених матерів з дітьми в межах кра-
їни та за її кордоном було складно охопити 
всю територію України та отримати інформа-
цію стосовно географічної популярності BLW 
прикорму в різних областях країни.



Проблеми клінічної педіатрії, 1 (63) 202410
 

7

Результати досліджень 
Серед опитаних респондентів найбільша 

частка сучасних матерів була прихильниками 
BLW прикорму – 40,6%, дотримувались тра-
диційного вигодовування з ложки 37,0%. Ре-
шта – 22,3% матерів – використовували змі-
шаний вид прикорму.

Залежно від методу прикорму всі рес-
понденти були розділені на 3 групи: перша 

група – респонденти, які застосовували BLW 
прикорм (204 особи), друга група – респон-
денти, які використовували традиційне ви-
годовування (186 осіб) та третя група – рес-
понденти, які використовували змішаний 
тип вигодовування (112 осіб). Детальна ха-
рактеристика дослідних груп наведена у та-
блиці 1. 

Таблиця 1
Відомості про матерів

Показник Перша група 
(n=204)

Друга група
(n=186)

Третя група
(n=112) p1-p2 p1-p3 p2-p3

Вік, роки 30 (27;34) 30 (25;34,75) 30 (26;34) 0,359 0,952 0,498

Конституційний тип:
- Астенічний
- Нормостенічний
- Гіперстенічний

21 (10,29%)
164 (80,4%)
19 (9,31%)

29 (15,6%)
144 (77,4%)
13 (7,00%)

20 (17,6%)
87 (77,9%)
5 (4,50%)

0,237 0,620 0,064

Проживання:
- Місто
- Село

175 (85,8%)
29 (14,2%)

140 (75,3%)
46 (24,7%)

93 (83,0%)
19 (17,0%)

0,008 0,514 0,115

Освіта:
- Вища
- Середня
- Базова

187 (91,7%)
17 (8,33%)
0 (0,00%)

128 (68,8%)
58 (31,2%)
0 (0,00%)

99 (88,4%)
13 (11,6%)
0 (0,00%)

0,0001 0,342 0,0001

Професійна ситуація:
- Декретна відпустка
- Не працює
- Повний робочий 

день
- Частковий робочий 

день
- Інше

134 (65,7%)

13 (6,37%)
20 (9,80%)

36 (17,63%)

1 (0,49%)

131 (70,4%)

23 (12,4%)
13 (7,00%)

14 (7,54%)

5 (2,66%)

64 (57,1%)

5 (4,46%)
10 (8,93%)

29 (25,9%)

4 (3,71%)

0,003 0,088 0,0001

Кількість дітей:
- Одна
- Два
- Три

154 (75,5%)
44 (21,6%)
6 (2,90%)

139 (74,7%)
43 (23,1%)
4 (2,20%)

76 (67,9%)
31 (27,7%)
5 (4,40%)

0,948 0.333 0,319

Харчування під час 
вагітності:
- Здорова їжа
- Змішаний харчовий 

раціон 

35 (17,2%)
169 (82,8%)

50 (26,9%)
136 (73,1%)

15 (13,4%)
97 (86,6%)

0,020 0,380 0,006

Харчові добавки 173 (84,8%) 159 (85,5%) 103 (91,9%) 0,850 0,067 0,096

З таблиці 1 видно, що опитані жінки були 
майже однакового віку, більшість з них мали 
нормостенічний конституційний тип. Жінки, 
які активно використовували BLW, вірогідно 
частіше були мешканцями міст (85,8%, р=0,008) 
і переважно мали вищу освіту (91,7%, р=0,0001) 
порівняно з жінками, які дотримувались тради-

ційного вигодовування (75,3%; 68,8%, відповід-
но). Подібно як і серед матерів, які обрали змі-
шане вигодовування, порівняно з традицій-
ним також частіше були мешканці міст (83,0%) і 
мали вищу освіту (88,4%, р=0,0001).

Щодо професійної ситуації і зайнятості жі-
нок, то аналіз результатів анкетування пока-
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зав, що більша половина (65,7%) жінок, які ви-
користовували BLW, перебували у декретній 
відпустці по догляду за дитиною. Однак саме 
серед матерів цієї групи працювали повний 
робочий день 9,80% осіб, що було найчастіше 
серед груп дослідження. На відміну від пер-
ших, жінки ІІ групи, які дотримувались тра-
диційного вигодовування з ложки частіше за 
інші групи знаходились у декретних відпус-
ках (70,4%), або взагалі не працювали (12,4%) 
і найменше були зайняті повний (7,00%) або 
частковий (7,54%) робочі дні. Стосовно кіль-
кості дітей у сім’ях, то статистичної різниці 
між групами порівняння не було, хоча найчас-
тіше одна (75,5%) дитина була в сім’ях, де про-
пагували BLW, а троє (4,40%) дітей у сім’ях, де 
дотримувались змішаного вигодовування. Під 
час вагітності здорову їжу споживали вірогід-

но частіше жінки, які дотримувались тради-
ційного вигодовування (26,9%), як порівняно 
з матерями, які використовували BLW (17,2%, 
р=0,020), так і змішане вигодовування (13,4%, 
р=0,006). У споживанні харчових добавок під 
час вагітності різниці між групами жінок не 
було. Однак більшою мірою їх отримували під 
час вагітності жінки, які вводили змішаний 
прикорм немовляті (91,9%).

Аналіз іншого блоку питань продемон-
стрував – серед респондентів І і ІІІ груп, які 
використовували BLW (314 осіб), у 82,5% ви-
падках (259 осіб) інформацію про даний тип 
прикорму вони отримували самостійно піс-
ля ознайомлення зі спеціальною літературою 
(книги, інтернет-джерела), значно рідше піс-
ля рекомендації лікаря (8,60%) чи оточення 
(8,90%) (рис. 1).

Рис. 1. Хто радив BLW прикорм респондентам першої та третьої групи, n=314.

82,50%%

8,60%% 8,90%

Відлучення від грудей під керівництвом 
дитини – це новий метод введення прикор-
му твердої консистенції без використання 
ложечки та повністю під контролем дитини. 
Однак на сьогодні немає чіткого визначення 
цього методу. Тому в описаних у науковій лі-
тературі дослідженнях розглядають різні мо-
делі BLW: повну/ексклюзивну BLW, часткову 
BLW і несвідому BLW. У чистому/ексклюзив-
ному вигляді метод BLW не повинен перед-
бачати годування з ложки, і дитина має само-
стійно класти їжу в рот [9, 10].

 При частковому BLW цей метод застосо-
вується, коли дитина, окрім твердої їжі, отри-
мує пюре і годування з ложечки на день ста-
новить менше 10% від загальної їжі [4]. Щодо 

несвідомого BLW, то за даними низки авто-
рів, немовля отримує їжу з ложки, однак може 
несвідомо хапати тверду їжу зі столу і клас-
ти до рота без належного контролю кількос-
ті чи вмісту їжі з боку матері чи дорослих чле-
нів сім’ї (часто у вигляді гри з дитиною). Тому 
матері, які дотримуються BLW, дуже відрізня-
ються за своїм досвідом і дотриманням мето-
дики BLW. Ці розбіжності є певною пробле-
мою у порівнянні досліджень методики вве-
дення BLW прикорму і його поширеності. 

У проведеному нами дослідженні ми нама-
гались виокремити групи на «чистому» BLW (І 
група) і змішаному або частковому виді BLW 
(ІІІ група), де дитину годували рідкою їжею з 
ложки, а тверду їжу немовля самостійно клало 
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до рота. Зауважимо, що для достовірності да-
них, розроблений нами опитник містив чітку 
інформацію для попереднього ознайомлення 
матерів-респондентів про особливості застосу-
вання методу BLW. Слід звернути також увагу, 
що матері, які вводили змішаний прикорм, та-
кож робили це в різний спосіб: частина (53,6%) 
спочатку годувала дітей певною кількістю рід-
кої їжі з ложки, потім дитина їла приготовану 
шматками їжу самостійно ручками; інша час-
тина матерів (46,4%) спочатку дозволяли не-
мовлятам харчуватися самостійно шматками 
твердої їжі, а потім догодовували з ложки рід-
кою їжею. Відтак, за результатами опитуван-
ня поширеність «чистого» BLW як методу при-
корму немовлят серед українських жінок скла-
ла 40,6%, а змішаного – 22,3%. Для порівняння, 
в опитуванні групи Pérez-Ríos M і співавторів 
(2016), де брало участь 6355 іспанських жінок, 
показано низьку прихильність (лише 2,1%) 
до повного/ексклюзивного BLW методу і це із 
14,0% жінок, які стверджували, що використо-
вували цей метод [11].

Серед 656 польських матерів, опита-
них у травні 2022 року, використання повно-
го методу BLW склало 63,93%. Решту 34,36% 
респондентів не користувалися методом BLW, 
з яких 7,73% не знали методу, 26,62% про-
сто знали і не використовувати його, а 1,70% 
матерів не змогли чітко пригадати чи засто-
совували метод BLW під час прикорму [12]. 
Цікаво, що в іншому польському дослідженні 
(січень-лютий 2023 року), проведеному та-
кож групою A. Białek-Dratwa та іншими брало 
участь 490 матерів дітей віком від 2 до 7 років 
і з різних воєводств Польщі. За результатами 
опитування дещо менше - 51,42% матерів ви-
користовували BLW метод. 

У нещодавному дослідженні групи 
Quintiliano-Scarpelli D. та інших виявлено, що 
57,5% чилійських матерів для прикорму ди-
тини пропонували їжу із сімейного столу, у 
44,1% випадках пропонували цю їжу більше 
трьох разів, у 84,7% пропонували більше 
трьох продуктів із сімейного столу під час 
кожного прийому їжі, а 75,6% – лише іноді 
пропонували їсти з ложки [13]. 

Стосовно характеристики українських 
матерів, які дотримувались BLW, то як пока-
зало наше дослідження, більшість з них мали 
нормостенічний конституційний тип (80,4%), 
вищу освіту (91,7%), були мешканцями міст 
(85,8%) і більше половини (65,7%) перебу-
вали у декретній відпустці по догляду за ди-

тиною. Як сказано вище стосовно кількос-
ті дітей у сім’ях, то статистичної різниці між 
групами порівняння у нашому опитуванні 
не було, хоча найчастіше одна (75,5%) дити-
на була там, де пропагували BLW. Для порів-
няння з польськими матерями, які часто ви-
користовують BLW метод, то вони також най-
частіше характеризувались вищою освітою 
(432, 66,87%), проживали у місті з населен-
ням 100–500 тис. жителів (196, 30,34%), пе-
ребували у відпустці по вагітності та поло-
гах (231, 35,76%), мали нормальну вагу (368, 
56,97%) і найчастіше мали одну дитину в сім’ї 
(381, 58,98%). Як показує порівняльний ана-
ліз українських і польських матерів – тенден-
ція у характеристиці жінок, які прихильні і ви-
користовують BLW є однаковою, хоча віднос-
на кількість осіб у тотожних групах порівнян-
ня серед українських матерів є більшою.

Також наші дані подібні до іспанських 
досліджень, де метод BLW хоч і не є настільки 
популярним, однак також частіше поширений 
серед матерів, які проживали у міських умо-
вах (АБО, 1,6 (1,2–2,2)) і мали вищий рівень 
освіти (АБО, 1,3 (1,1–1,5)) [13]. 

Визначено, що українські жінки, які обра-
ли BLW, під час вагітності надавали перевагу 
змішаному харчовому раціону (крім здорової їжі 
харчувались так званими фаст-фудами тощо) і 
отримували харчові добавки (мікронутриєнти, 
вітаміни тощо), що в принципі, було притаман-
не для усіх груп опитаних матерів. 

На сьогодні в Україні немає офіційних до-
кументів по догляду за здоровою дитиною, 
де чітко прописаний метод BLW. Окрім цього, 
«Наказ Міністерства охорони здоров’я Украї-
ни від 20 березня 2008 року № 149 «Про за-
твердження клінічного протоколу медичного 
догляду за здоровою дитиною до 3 років» вва-
жається таким, що втратив чинність згідно 
наказу МОЗ від 28.02.2020 № 590. Відтак, біль-
шість українських педіатрів, сімейних лікарів 
користуються рекомендаціями Європейської 
Асоціації дитячих гастроентерологів, гепато-
логів і нутриціологів (ESPGHAN) [13], Амери-
канської академії педіатрії та іншими [14–15]. 
Окрім цього, в Україні провідними педіатрами 
проводяться навчання серед медиків на кон-
ференціях, майстер класах тощо, а доступни-
ми для матерів є форуми і школи у соціальних 
мережах, зокрема, «Університет здорової ди-
тини Няньковських». Власне такий підхід і ві-
дображений у результатах нашого опитуван-
ня, де матері у 82,5% випадках інформацію 
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про BLW отримали самостійно після ознайом-
лення зі спеціальною літературою (книги, 
інтернет-джерела), значно рідше після реко-
мендації лікаря (8,60%) чи оточення (8,90%).

У чилійському дослідженні, де, як сказано 
вище, 57,5% матерів повідомили, що їхня дити-
на їсть їжу із сімейного столу, у 82% отримували 
інформацію про BLW із соціальних мереж [13]. 

В іспанському дослідженні, де BLW у «чи-
стому» виді популярний лише в 2,4% матерів, 
а більше половини з 6777 опитаних осіб ніко-
ли не чули і не знали взагалі про цей метод.

Висновки
Відлучення від грудей під керівництвом 

дитини, яке запроваджене у різних країнах 
останні два десятиліття, набирає популяр-
ності, в т.ч. серед українських матерів. Харак-
терними особливостями жінок, які викорис-
товують BLW, є нормостенічний конститу-
ційний тип, вища освіта і проживання у місь-
ких умовах. Майже усі українські матері зна-
йомились з методом BLW самостійно із соці-
альних мереж.
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МЕХАНІЗМИ ВПЛИВУ ВІРУСУ ГЕПАТИТУ С 
НА ФОРМУВАННЯ ІШЕМІЧНОЇ ХВОРОБИ СЕРЦЯ 

У ХВОРИХ НА НЕАЛКОГОЛЬНУ ЖИРОВУ 
ХВОРОБУ ПЕЧІНКИ 
(огляд літератури)

Дербак М. А., Коваль В. Ю., Горленко О. М., Ганич О. Т.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Багатьма вченими доведено, що вірус гепатиту С (HCV) окрім печінки вражає низ-
ку інших тканин та органів, здатний розмножуватися в ендотелії кровоносних судин з подальшим збіль-
шенням ризику виникнення атеросклерозу та серцево-судинних подій. 

Мета дослідження. Провести аналіз літературних джерел з питань вивчення патогенетичного впли-
ву віруса гепатиту С на формування ішемічної хвороби серця (ІХС) у хворих на неалкогольну жирову хво-
робу печінки (НАЖХП). 

Матеріали і методи. Проведено аналіз літературних джерел, присвячених вивченню хронічного 
гепатиту С (ХГС), як полісистемного захворювання. Пошук інформації відбувався в англомовних базах: 
PubMed, Jnmjournal, Oxford academic. 

Результати досліджень. У результаті проведеного аналізу отримано дані про те, що HCV є причи-
ною системного запалення та позапечінкової імунологічної відповіді. Хронічна інфекція ВГС може бути 
пов’язана з ушкодженням судин, ендотеліальною дисфункцією, окисним стресом, порушеннями ліпідів, 
метаболічними порушеннями, аутоімунною реакцією та подальшим розвитком атеросклерозу, який є 
основною причиною ІХС. Тайванські вчені у своєму дослідженні, яке включало 9856 учасників вияви-
ли більш високу поширеність гіпертензії, метаболічного синдрому та інфекції HCV (25,3% проти 11,6%; 
p<0,001) у осіб, ЕКГ яких відповідає ІХС, ніж у групі осіб неішемічної ЕКГ. Вони встановили, що інфекція 
HCV призведе до збільшення ризику ішемічної ЕКГ у 1,8 разу порівняно з суб’єктами, які не мають HCV. 
Тобто ВГС тісно пов’язаний з ішемічними змінами на ЕКГ і може бути нетрадиційним фактором ризику 
розвитку ІХС. Про взаємозв’язок ІХС та HCV повідомили Shoeib O, Ashmawy M (2018), які зазначили, що ба-
гатосудинне ураження трапляється переважно у HCV-позитивних пацієнтів (47,8% проти 22,2%), а ура-
ження однієї судини трапляється переважно у HCV-негативних пацієнтів (59,3% проти 17,4%). Bassendin, 
Nilsen та ін. (2017) висунули гіпотезу, що HCV запускає утворення специфічних антитіл до аполіпопроте-
їнів, що зумовлює дисбаланс між ліпопротеїнами високої та низької щільності, з перевагою останніх. Піс-
ля ерадикації HCV, рівень загального холестерину в крові зростає, а внаслідок вже існуючого дисбалансу 
між фракціями ліпопротеїнів, атеросклеротичні ураження прогресують. Patric Cacoub (2019) описали ви-
падки виявлення HCV РНК з біоптатів міокарда хворих на кардіоміопатії та міокардити, що робить мож-
ливим прямий цитопатичний вплив HCV на серцевий м’яз. Boddy M, Abbate R та ін. виявили HCV РНК у бі-
оптатах каротидної бляшки серопозитивних хворих за відсутності HCV РНК у крові. Це свідчить про три-
валу персистенцію збудника у каротидних бляшках, яка підтверджує гіпотезу про те, що HCV відіграє 
пряму проатерогенну роль, викликаючи запалення артерій, ймовірно через прозапальний цитокін інтер-
лейкін 1β. Окрім того, виявлено, що середнє значення NT-proBNP, який є цінним діагностичним маркером 
серцевої недостатності у хворих з HCV-індукованим ураженням печінки, є вищим, порівняно з контроль-
ною популяцією, що підтверджує роль HCV у розвитку серцевої недостатності. Етіотропна терапія ВГС, 
окрім ерадикації збудника, зменшує ризик розвитку атеросклерозу, ІХС та частоту виникнення серцево-
судинних подій. Досягнення HCV кліренсу пов’язане зі зменшенням рівня ліпопротеїнліпази А2, що під-
тверджує антиатерогенний ефект лікування. У хворих на ХГС, які досягли стійкої вірусологічної відповіді, 
спостерігалось зниження рівня NT-proBNP, що доводить, що лікування препаратами прямої противірус-
ної дії з досягненням повного вірусологічного кліренсу зменшує ризик розвитку серцевої недостатності. 

Висновки. Враховуючи обмежену кількість даних з цього питання, необхідні подальші дослідження, 
щоб підтвердити, що елімінація HCV не тільки зумовлює нормалізацію функціонального стану печінки, 
але й має позитивний вплив на позапечінкові прояви вірусного гепатиту С, такі як атеросклероз та ІХС. 
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Оскільки деякі фактори ризику серцево-судинних захворювань, такі як товщина інтима-медіа та рівень 
холестерину в сироватці мають тенденцію до збільшення після елімінації HCV, такі хворі потребують по-
дальшого спостереження та обстеження. 

Ключові слова: вірус гепатиту С, противірусна терапія, ішемічна хвороба серця, загальний холес-
терин, товщина інтима-медіа, серцева недостатність, цитокіни, неалкогольна жирова хвороба печінки.

Mechanisms of influence of hepatitis c virus on the formation of ischemic heart disease in patients 
with non-alcoholic fatty liver disease (literature review)

Derbak M.A., Koval V.Yu., Horlenko O.M., Hanych O.T.

Abstract. Introduction. Many scientists have proven that the hepatitis C virus (HCV) infects a number of 
other tissues and organs in addition to the liver, is capable of multiplying in the endothelium of blood vessels, and 
further increases the risk of atherosclerosis and cardiovascular events.

The aim of the study. To conduct an analysis of literary sources on the study of the pathogenetic inϐluence of the 
hepatitis C virus on the formation of coronary artery disease (CAD) in patients whit nonalcoholic fatty liver disease.

Materials and methods. An analysis of literary sources devoted to the study of chronic hepatitis C (HCV) as 
a polysystemic disease has been carried out. Information was searched in English-language databases: PubMed, 
Jnmjournal, Oxford academic.

Results. As a result of the analysis, data were obtained that HCV is the cause of systemic inϐlammation and ex-
trahepatic immunological response. Chronic HCV infection can be associated with vascular damage, endothelial dys-
function, oxidative stress, lipid disturbances, metabolic disturbances, autoimmune response, and subsequent devel-
opment of atherosclerosis, which is the main cause of CAD. In their study of 9,856 participants, Taiwanese research-
ers found a higher prevalence of hypertension, metabolic syndrome, and HCV infection (25.3% vs. 11.6%; P<0.001) in 
individuals with an ECG consistent with CAD than in a group of individuals with a nonischemic ECG. They found that 
HCV infection resulted in a 1.8-fold increased risk of ischemic ECG compared with non-HCV subjects. That is, HCV is 
closely related to ischemic changes on the ECG and may be an unconventional risk factor for the development of CAD. 
The relationship between CHD and HCV was reported by Shoeib O, Ashmawy M (2018), who noted that multivessel 
damage occurs mainly in HCV-positive patients (47.8% vs. 22.2%), and single-vessel damage occurs mainly in HCV-
negative patients patients (59.3% versus 17.4%). Bassendin, Nilsen, etc. (2017) hypothesized that HCV triggers the 
formation of speciϐic antibodies against apolipoproteins, which causes an imbalance between high- and low-density 
lipoproteins, with a predominance of the latter. After the eradication of HCV, the level of total cholesterol in the blood 
increases, and as a result of the already existing imbalance between the lipoprotein fractions, atherosclerotic lesions 
progress. Patric Cacoub (2019) described cases of detection of HCV RNA from myocardial biopsies of patients with 
cardiomyopathy and myocarditis, which makes possible a direct cytopathic effect of HCV on the heart muscle. Boddy 
M, Abbate R et al. detected HCV RNA in carotid plaque biopsies of seropositive patients, in the absence of HCV RNA 
in the blood. This suggests long-term persistence of the pathogen in carotid plaques, supporting the hypothesis that 
HCV plays a direct proatherogenic role by inducing arterial inϐlammation, likely via the proinϐlammatory cytokine 
interleukin 1β. In addition, it was found that the mean value of NT-proBNP, which is a valuable diagnostic marker of 
heart failure in patients with HCV-induced liver damage, is higher compared to the control population, which con-
ϐirms the role of HCV in the development of heart failure. Etiotropic therapy of HCV, in addition to eradicating the 
causative agent, reduces the risk of developing atherosclerosis, coronary artery disease and the frequency of cardio-
vascular events. The achievement of HCV clearance is associated with a decrease in the level of lipoprotein lipase A2, 
which conϐirms the antiatherogenic effect of treatment. In CAC patients who achieved a stable virological response, 
a decrease in the level of NT-proBNP was observed, which proves that treatment with drugs of direct antiviral action 
with the achievement of complete virological clearance reduces the risk of developing heart failure.

Conclusion. Given the limited amount of data on this issue, further studies are needed to conϐirm that elimi-
nation of HCV not only leads to normalization of the functional state of the liver, but also has a positive effect on 
extrahepatic manifestations of HCV, such as atherosclerosis and CAD. Because some risk factors for cardiovascu-
lar disease, such as intima-media thickness and serum cholesterol, tend to increase after HCV elimination, such 
patients require further monitoring and evaluation.

Key words: hepatitis C virus, antiviral therapy, coronary artery disease, total cholesterol, intima-media 
thickness, heart failure, cytokines, nonalcoholic fatty liver disease.

Вступ
Ішемічна хвороба серця (ІХС) – актуальна 

соціально-медична проблема й провідна при-
чина смертності населення багатьох економіч-
но розвинених країн. Цей прогресуючий про-
цес включає атеросклеротичне ураження ко-

ронарного судинного русла й порушення в сис-
темі гемостазу [1]. Доведено, що артеріальна 
гіпертензія, гіперхолестеринемія, надлишкова 
маса тіла, тютюнокуріння мають негативний 
вплив на розвиток серцево-судинних захворю-
вань і є факторами ризику її виникнення [2, 3]. 
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Хронічний гепатит С (ХГС) – це довготри-
вале захворювання, яке виникає внаслідок 
тривалої персистенції вірусу гепатиту С (HCV) 
в організмі людини, та характеризується роз-
витком запальних і некротичних змін, пере-
важно в паренхімі печінки. 

Як відомо, ВГС не є винятково гепато-
тропним [4]. Багатьма вченими доведено, що 
даний збудник окрім печінки вражає низку 
інших тканин та органів, здатний розмножу-
ватися в ендотелії кровоносних судин з по-
дальшим збільшенням ризику виникнення 
атеросклерозу та пов’язаних з ним серцево-
судинних подій [5, 6, 7]. 

 
Мета дослідження
Провести аналіз літературних джерел з 

питань вивчення патогенетичного впливу ві-
русу гепатиту С на формування ішемічної хво-
роби серця у хворих на неалкогольну жирову 
хворобу печінки. 

 
Матеріали та методи
Проведено аналіз літературних джерел, 

присвячених вивченню хронічного гепатиту С 
як полісистемного захворювання та факторів 
виникнення ІХС. Пошук інформації відбував-
ся в англомовних базах: PubMed, Jnmjournal, 
Oxford academic. 

 
Результати досліджень
Аналізуючи доступні джерела літератури, 

отримано дані про те, що ІХС – це патологічний 
процес, що характеризується розвитком атеро-
склеротичних бляшок в епікардіальних артері-
ях на перебіг якого можна впливати за допомо-
гою модифікації способу життя, фармакотера-
пії та інвазивних втручань. ІХС може мати три-
валі стабільні періоди, але також може стати не-
стабільною у будь-який час через гостре атеро-
тромботичне ускладнення, спричинене ерозією 
чи розривом бляшки. Отже, захворювання є хро-
нічним, як правило, прогресуючим, навіть під 
час стабільного клінічного перебігу [8]. Багать-
ма вченими [2, 3] доведено тісний зв’язок ризи-
ку виникнення ІХС з метаболічним синдромом. 
Метаболічний синдром, як відомо, представле-
ний двома основними типами розладів обміну 
речовин: інсулінорезистентність та розлади лі-
підного профілю, які ведуть до абдомінально-
вісцерального ожиріння (більшість випадків 
так званого ожиріння за чоловічим типом). 

Згідно з результатами дослідження, 
про веденого вченими Української медико-

стоматологічної академії [3] в 40% хворих з 
ознаками метаболічного синдрому методом 
добового моніторування ЕКГ було виявле-
но порушення реполяризації з епізодами змі-
ни сегмента ST (як депресії, так і елевації). У 
30% пацієнтів виявлено шлуночкові аритмії, 
які є предиктором серцево-судинних подій, а 
у 40% хворих методом ехо-кардіографії було 
виявлено концентричне ремоделювання лі-
вого шлуночка. Також спостерігалося помірне 
зниження систолічної функції лівого шлуноч-
ка. Вищевказані ознаки свідчать про тісний 
зв’язок метаболічних розладів та захворю-
вань серцево-судинної системи, ІХС зокрема. 

За визначенням EASL (European Association 
for the Study of the Liver) [9] неалкогольна жи-
рова хвороба печінки (НАЖХП) – це хроніч-
не захворювання печінки, яке характеризу-
ється надлишковим накопиченням у ній ліпі-
дів (понад 5% стеатозу її маси або понад 5,6% 
протонної щільності жирової фракції за дани-
ми протонної магнітно-резонансної спектро-
скопії). НАЖХП ділиться на дві основні мор-
фологічні форми: неалгогольний жировий ге-
патоз та неалкогольний стеатогепатит. Жи-
ровий гепатоз це простий стеатоз без гісто-
логічних ознак запального процесу в гепато-
цитах або з мінімальними ознаками. Неалко-
гольний стеатогепатит – це важчий різновид 
жирової дистрофії печінки, який характери-
зується наявністю виражених ознак запаль-
ного процесу в гепатоцитах з подальшим роз-
витком балонної дистрофії, фібротичних змін 
та цирозу печінки [9]. Згідно з результатами 
досліджень Звягінцевої Т.Д. та ін. (2021), над-
мірна маса тіла (або ожиріння) та метаболіч-
на дисфункція (інсулінорезистентність, гіпер-
ліпідемія) здатні спричинювати незалежний 
вплив на ризик розвитку НАЖХП та, відповід-
но, її кардіометаболічні наслідки. Також існує 
тісний зв’язок між частотою розвитку НАЖХП 
та цукровим діабетом (ЦД) ІІ типу [10]. З ви-
бірки хворих на ЦД ІІ типу, больовий синдром 
у правому підребер’ї (нудота, відчуття гірко-
ти в роті), спостерігався у 21,3% пацієнтів, а 
астено-вегетативний синдром визначався у 
47,3% цих хворих. При об’єктивному обсте-
женні незначна гепатомегалія (збільшення 
печінки на 2-3 см) була відмічена у 27,8% хво-
рих на ЦД ІІ типу, а у всіх всіх пацієнтів з гепа-
томегалією при УЗД дослідженні було виявле-
но порушення архітектоніки печінки у вигля-
ді дифузного посилення ехогенності. Вищев-
казані зміни пов’язані з НАЖХП, яка є прямим 
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наслідком порушення жирового та вуглевод-
ного обміну. 

Ураження печінки при вірусному гепати-
ті С (ВГС) в основному зумовлені прямим ге-
патотропним впливом вірусу. Реплікація HCV 
в гепатоцитах призводить до їх руйнування 
(цитолізу) і, як наслідок, порушення функції 
печінки. Механізм розвитку позапечінкових 
проявів ВГС значно складніший [11]. Осно-
вними патогенетичними механізмами, які є 
причиною виникнення позапечінкових проя-
вів інфекції, викликаної HCV, є реплікація ві-
русу в печінці та поза нею, мутації вірусно-
го геному, пряма цитопатична дія вірусу та 
імунні порушення, спричинені персистенці-
єю збудника. Єгипетські вчені довели [12], 
що поза печінкою HCV здатний персистува-
ти та розмножуватись в лімфоцитах, моноци-
тах, клітинах-попередниках кровотворення, 
що зумовлює порушення їх геному та розви-
ток гемобластозів та інших захворювань кро-
вотворної системи. 

Міланські вчені довели, що персистен-
ція HCV грає роль у виникненні макроглобу-
лінемії Вальденстрема та неходжкінскьких 
лімфом. Також було встановлено, що у HCV-
позитивних хворих висока частота виявлення 
ревматоїдного фактору, що призводить до по-
стійної антигенної стимуляції В-лімфоцитів, 
внаслідок чого розвивається їх надмірна про-
ліферація [13]. Інфікованість ВГС пов’язана з 
розвитком деяких васкулітів, пізньої шкірної 
порфірії. Французькі дослідники [14] вияви-
ли, що близько 80-90% випадків кріоглобу-
лінемічного васкуліту були пов’язані з HCV-
інфекцією. Також ними було доведено, що се-
ред HCV-інфікованих осіб, які досягли стій-
кої вірусологічної відповіді або «повного клі-
ренсу HCV» ризик виникнення кріоглобулі-
немії та пов’язаного з нею васкуліту значно 
менший, порівняно з пацієнтами, які не ліку-
валися або не досягли вірусологічної відпові-
ді. Також ВГС збільшує ризик виникнення ЦД 
ІІ типу та низки автоімунних захворювань, 
таких як реактивні артрити, мембранно-
проліферативний автоімунний гломеруло-
нефрит, автоімунні тиреоїдити. Де Кастро та 
ін. [13] виявили, що поширеність виявлен-
ня антинуклеарних антитіл серед пацієнтів з 
ХГС становила 20,2%, що значно перевищує їх 
поширеність серед осіб серонегативних по ге-
патиту С. Також вони вказують [13], що пози-
тивний тест на антинуклеарні антитіла тісно 
пов’язаний з розвитком системного червоно-

го вовчака, ювенільного ідіопатичного артри-
ту, первинного біліарного холангіту та авто-
імунного гепатиту. Відповідно, можна ствер-
джувати, що інфікованість HCV підвищує ри-
зик розвитку автоімунних розладів. 

ВГС викликає такі стани, як кріоглобулі-
немія та ендотоксинемія, які пов’язані з роз-
витком атеросклерозу та серцево-судинних 
захворювань [15]. Китайські вчені Dan Wen 
та Xin Du у проведеному мета-аналізі показа-
ли, що інфекція HCV є фактором ризику ІХС. 
Повідомлялося, що ВГС є причиною систем-
ного запалення та позапечінкової імуноло-
гічної відповіді. Хронічна інфекція HCV може 
бути пов’язана з ушкодженням судин, ендо-
теліальною дисфункцією, окисним стресом, 
порушеннями ліпідів, метаболічними пору-
шеннями, аутоімунною реакцією та подаль-
шим розвитком атеросклерозу, який є осно-
вною причиною ІХС [16]. Тайванської вчені у 
своєму дослідженні, яке включало 9856 учас-
ників виявили більш високу поширеність гі-
пертензії, метаболічного синдрому та інфек-
ції HCV у осіб, ЕКГ яких відповідає ІХС (25,3% 
проти 11,6%; р<0,001), ніж у групі осіб неіше-
мічної ЕКГ. Вони встановили, що згідно з бага-
товимірним скоригованим аналізом, інфекція 
HCV призведе до збільшення ризику ішеміч-
ної ЕКГ у 1,8 разу порівняно з суб’єктами, які 
не мають HCV [17]. Тобто, у цьому досліджен-
ні HCV був тісно пов’язаний з ішемічними змі-
нами на ЕКГ і міг бути нетрадиційним факто-
ром ризику розвитку ІХС. 

Про взаємозв’язок ІХС та ВГС повідомили 
Shoeib O, Ashmawy M (2018), які при вивчен-
ні кількості уражених судин у пацієнтів з ано-
мальною ангіографією зазначили, що бага-
тосудинне ураження траплялося переваж-
но у HCV-позитивних пацієнтів (47,8% про-
ти 22,2% серед HCV-позитивних і негативних 
відповідно), а ураження однієї судини тра-
пляється переважно у HCV-негативних паці-
єнтів (59,3% порівняно з 17,4% серед HCV-
негативних та позитивних пацієнтів) [18]. 

Domont F, Cacoub P. проаналізували опу-
бліковані дослідження серцево-судинних 
захворювань, власне ІХС у пацієнтів із HCV-
інфекцією, на основі чого виявили, що у осіб 
з ХГС спостерігається підвищена поширеність 
атеросклерозу сонних артерій та збільшен-
ня товщини інтими-медіа порівняно зі здо-
ровими людьми або особами з гепатитом ін-
шої етіології. Також вони виявили, що ризик 
серцево-судинних подій є вищим у пацієнтів 
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з HCV-інфекцією у порівнянні із контроль-
ною групою, незалежно від важкості захво-
рювання та загальних серцево-судинних ри-
зиків. Тобто активна хронічна інфекція HCV 
пов’язана з підвищеним ризиком розвитку 
ішемічної хвороби серця [19]. 

 Механізм розвитку індукованого HCV-
інфекцією ураження кровоносних судин є 
складним. Amr Shaaban Kanafi та ін. (2020) 
[20] визначили, що протеїни HCV можуть ви-
ступати в якості тригера атерогенезу і бра-
ти участь в розвитку оксидативного стресу та 
ендотеліальної дисфункції. А Bassendin, Nilsen 
та ін. (2017) висунули гіпотезу, що HCV запус-
кає утворення специфічних антитіл до аполі-
попротеїнів, що зумовлює дисбаланс між лі-
попротеїнами високої та низької щільності, з 
перевагою останніх. Після ерадикації HCV, рі-
вень загального холестерину в крові зростає, 
а внаслідок вже існуючого дисбалансу між 
фракціями ліпопротеїнів, атеросклеротич-
ні ураження прогресують (автори назвали це 
«Спадок після персистенції HCV») [21]. Також 
велике значення має пряма цитопатична дія 
вірусу. Patric Cacoub (2019) описали випадки 
виявлення HCV РНК з біоптатів міокарда хво-
рих на кардіоміопатії та міокардити, що ро-
бить можливим прямий цитопатичний вплив 
HCV на серцевий м’яз [22]. 

Boddy M, Abbate R та ін. [23] були описані 
випадки виявлення HCV РНК у біоптатах ка-
ротидної бляшки серопозитивних хворих, за 
відсутності HCV РНК у крові. Це свідчить про 
тривалу персистенцію збудника у каротидних 
бляшках, яка підтверджує гіпотезу про те, що 
HCV відіграє пряму проатерогенну роль, ви-
кликаючи запалення артерій, ймовірно через 
прозапальний цитокін інтерлейкін 1β [15]. Не 
виключено, що вірус призводить до деструк-
ції ендотеліоцитів, що сприяє подальшому 
розвитку атеросклеротичних патоморфоло-
гічних змін. Також Adinolfi LE, Rinaldi L встано-
вили, що HCV живе та розмножується у каро-
тидних бляшках, створюючи локальне серед-
овище проатерогенних факторів. Крім того, 
структурні та неструктурні білки HCV відігра-
ють важливу роль в ініціюванні та підтрим-
ці хронічного запалення, а також у генерації 
окислювального стресу, який запускає атеро-
генез. Доведено, що HCV порушує метаболізм 
глюкози та ліпідів, модулює внутрішньопе-
чінкові шляхи біосинтезу холестерину, спри-
яючи реплікації вірусу та прогресуванню за-
хворювання. Це веде до резистентності до ін-

суліну, діабету та стеатозу печінки, які є відо-
мими факторами, що індукують атероскле-
роз. Вірусне навантаження було пов’язане 
з рівнями С-реактивного білка та фібрино-
гену в сироватці, стеатозом з метаболічним 
синдромом, HOMA-IR, гіпергомоцистеїнемі-
єю та фіброзом печінки. Вірусне навантажен-
ня та стеатоз були незалежно пов’язані з ате-
росклерозом. ЦД ІІ типу та метаболічний син-
дром були пов’язані з атеросклеротичними 
бляшками [24, 25]. 

Експериментальні дослідження останніх 
десятиліть встановили роль запальних цито-
кінів при ІХС, а саме інтерлейкінів (IL), факто-
ра некрозу пухлин α (TNF-α), інтерферону γ 
(IFN-γ) та хемокінів, які беруть участь у фор-
муванні та розриві атеросклеротичної бляш-
ки [26]. Dimitris Tousoulis та ін. [27] вказують, 
що цитокіни відіграють центральну роль у 
виникненні та підтриманні низькоінтенсив-
ного системного запалення. Також відомо про 
імунний механізм впливу HCV на інші системи 
організму. Персистенція HCV в організмі лю-
дини призводить до виділення великої кіль-
кості прозапальних цитокінів, які також бе-
руть участь у підтриманні системного запаль-
ного процесу. Прикладами таких цитокінів є 
TNF-α, IL-1, IL-6, IL-8, IFN-γ. З цими медіатора-
ми запалення пов’язують виникнення альте-
рації клітин, міграції мононуклеарів та про-
ліферації фіброзної тканини у вогнищі [27]. 
У пацієнтів, інфікованих ВГС, виявлено висо-
ке співвідношення TNF-α/адипонектин, що 
пов’язане з розвитком інсулінорезистентнос-
ті й атеросклерозу та із прогресуючим фібро-
зом печінки [28]. 

Дискусійним залишається ефект проти-
запальних (IL-4, IL-10, IL-5, IL-13) цитокінів. 
З одного боку вони пригнічують розвиток за-
пального процесу на всіх його ланках. З іншо-
го боку, згідно з матеріалами Kamal M. Kassem 
та ін. IL-4, типовий протизапальний цито-
кін, що виробляється Т-хелперами 2 типу, тіс-
но пов’язаний з фіброзним ремоделюванням 
шкіри, дихальних шляхів, міокарда та м’язової 
оболонки кровоносних судин [29]. Дисбаланс 
прозапальних та протизапальних цитокінів 
відіграє значну роль в розвитку системного 
запального процесу, що призводить до роз-
витку фібротичних змін паренхіми печінки та 
ремоделювання стінок кровоносних судин. 

У контексті вищевказаного буде доцільно 
згадати про вплив етіотропної терапії HCV на 
ліпідний обмін та кардіоваскулярний ризик. 
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Adeel A. Butt, Peng Yan та ін. (2018) дослідили, 
що застосування деяких комбінацій проти-
вірусних засобів прямої дії (інгібіторів вірус-
них протеаз та інгібіторів NS5A; софосбувір-
велпатасвір, софосбувір-ледіпасвір) асоцію-
ється зі значним зниженням частоти серцево-
судинної смертності та гострих станів, 
пов’язаних з даною системою органів [30]. 

Відповідно у хворих на ХГС, які приймали 
противірусні засоби, тривалість життя є біль-
шою, порівняно з хворими, які їх не прийма-
ли, або з хворими, що були ліковані препара-
тами пегільованого інтерферону та рибаві-
рину (зараз в лікуванні ВГС майже не засто-
совуються). Водночас тайванськими вчени-
ми було доведено, що досягнення HCV клірен-
су чітко пов’язане з порушенням ліпідного об-
міну [31]. У хворих, які були ефективно пролі-
ковані противірусними засобами спостеріга-
лося збільшення рівня загального холестери-
ну, ліпопротеїнів низької щільності та інших 
«проатерогенних» показників ліпідного про-
філю, а також підвищення центральної ар-
теріальної ригідності, що є несприятливими 
факторами серцево-судинної патології. 

У італійському багатоцентровому дослі-
дженні [32] у 182 послідовних пацієнтів з ВГС 
з вираженим фіброзом (F3) або компенсова-
ним цирозом печінки (66% пацієнтів) оціню-
вався вплив кліренсу HCV на субклінічний 
атеросклероз сонних артерій порівняно з не-
лікованою контрольною групою. Вимірюван-
ня сонної артерії проводилися стартово до 
початку лікування та через 9-12 місяців піс-
ля завершення лікування препаратами пря-
мої противірусної дії (ПППД). Атеросклероз 
сонних артерій виявили у 42,8% пацієнтів, а 
середня товщина інтими-медіа сонної арте-
рії склала 0,94 мм. Наприкінці спостережен-
ня спостерігалося достовірне зниження тов-
щини інтими-медіа сонних артерій (з 0,94 мм 
до 0,81 мм, р<0,001), тоді як впливу на каро-
тидні бляшки не спостерігалося. ІМТ цих па-
цієнтів не змінився за час спостереження, при 
цьому спостерігалося значне підвищення хо-
лестерину в сироватці крові. Результати до-
слідження показали, що ерадикація HCV за до-
помогою ПППД призвела до покращення по-
казників атеросклерозу сонних артерій і, зо-
крема, значного зниження товщини інтими-
медіа. Також важливо відзначити, що у паці-
єнтів з поширеним атеросклерозом, про що 
свідчить наявність бляшок каротиду, кліренс 
HCV не призводив до значних змін кількості 

бляшок. Це важливе дослідження демонструє, 
як кліренс HCV за допомогою ПППД покращує 
атеросклероз сонних артерій у пацієнтів з ви-
раженим фіброзом печінки, але також наголо-
шує, що пацієнти з поширеним атеросклеро-
зом не отримують користі від цього ефекту і, 
отже, потребують раннього лікування [32]. 

Також за даними A. Isaac (2021) у хворих 
з персистенцію HCV спостерігається підвище-
ний рівень ліпопротеїнліпази в крові [33]. Це 
біологічний маркер, який виробляється ма-
крофагами та «опасистими клітинами» в ате-
росклеротичних бляшках, і, здійснюючи гід-
роліз окислених фосфоліпідів сприяє утво-
ренню атерогенних сполук та остаточному 
формуванню атеросклеротичної бляшки. Да-
ний показник є високоспецифічним віднос-
но саме судинної локалізації запального про-
цесу, і не є маркером системного запалення, 
чи показником, рівень якого безпосередньо 
пов’язаний з активністю запального процесу 
в гепатоцитах. Також виявлено, що підвищен-
ня ліпопротеїнліпази А2 більше ніж 235 нг/
мл пов’язане зі збільшенням кардіоваскуляр-
ного ризику. 

Досягнення повного вірусологічного клі-
ренсу призводить до зменшення рівня дано-
го ензиму, що є ще одним фактором, який під-
тверджує ефективність ПППД в якості не тіль-
ки ерадикації HCV, а і зменшення атерогенезу, 
покращення стану стінки кровоносних судин, 
попередження тромбоутворення і зменшення 
серцево-судинної летальності. 

Нещодавно італійські вчені у своєму бага-
тоцентровому дослідженні показали, що елі-
мінація ВГС покращує перебіг атеросклерозу 
сонних артерій [15]. Два дослідження [34, 35] 
показали, що лікування ПППД значно знижує 
ризик серцево-судинних подій. У кількох до-
слідженнях оцінювався вплив кліренсу HCV 
на метаболічні стани, що сприяли атероскле-
розу, і було показано покращення біомаркерів 
серцево-судинного ризику, зникнення або по-
кращення резистентності до інсуліну, знижен-
ня ризику розвитку ЦД ІІ типу та покращен-
ня глікемічного контролю. Є також дані про 
те, що кліренс HCV сприяє нормалізації рівнів 
цитокінів та маркерів запалення, пов’язаних 
з атеросклерозом, та зникненню кріоглобулі-
немії. Наявні дані показують, що кліренс HCV 
за допомогою ПППД пов’язаний з покращен-
ням стану атеросклерозу, а також метаболіч-
них та імунологічних станів, які сприяють 
розвитку серцево-судинних захворювань. Од-
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нак, наявних даних недостатньо для остаточ-
них висновків, і потрібні подальші досліджен-
ня для з’ясування впливу кліренсу HCV на ате-
росклероз та серцево-судинні захворювання. 

Цікавими є дані про NT-proBNP (N-кін-
цевий пропептид натрійуретичного гормо-
ну) як білкової сполуки, яка синтезується в 
кардіоміоцитах лівого шлуночка серця. Він 
є попередником мозкового натрійуретично-
го пептиду – гормону, який здійснює регуля-
цію об’єму циркулюючої крові [36]. Мозко-
вий натрійуретичний пептид здійснює вазо-
дилятаторний вплив, пригнічує активність 
ренін-ангіотензин-альдостеронової системи, 
чим знижує навантаження на серцевий м’яз 
та покращує його кровопостачання. Відповід-
но, у відповідь на затримку рідини в організмі 
концентрація NT-proBNP в крові зростає, що 
робить дану сполуку цінним діагностичним 
маркером серцевої недостатності. 

Вчені Пекінського університету вияви-
ли, що середнє значення цього ферменту та 
частота відхилень від норми у хворих, з про-
гресуючим ураженням печінки, викликаним 
HCV та HBV інфекціями, є значно вищим, по-
рівняно з контрольною групою [37]. А серед 
хворих, з HCV-індукованим ураженням печін-
ки воно було дещо вище, ніж серед пацієнтів з 
HBV-індукованим. Отже, вірус-індуковане ура-
ження печінки може бути окремим фактором 
розвитку серцевої недостатності. Інфекція, 
викликана HCV більш прогностично неспри-

ятлива, ніж HBV-інфекція. В той же час єги-
петськими вченими виявлено, що у хворих, 
які мали виражені фібротичні зміни в печін-
ці викликані HCV після проведення етіотроп-
ного лікування та досягнення вірусологіч-
ного кліренсу, рівні NT-proBNP в плазмі кро-
ві були значно нижчими, порівняно з вихідни-
ми рівнями, навіть при малозміненій функці-
ональній активності печінки [38]. Ймовірно, 
це може бути ознакою персистуючого (навіть 
на мінімальному рівні) запального процесу 
в міокарді, що потребує подальшого пошуку 
лабораторних маркерів ураження серцевого 
м’язу та визначення наявності зв’язку між за-
пальними процесами в міокарді та серопози-
тивністю або рівнями вірусного навантажен-
ня HCV. 

Висновки
Враховуючи обмежену кількість дослі-

джень із цього питання, необхідні подальші 
дослідження, щоб підтвердити, що елімінація 
HCV не тільки зумовлює нормалізацію функ-
ціонального стану печінки, але й має позитив-
ний вплив на позапечінкові прояви ВГС, такі 
як атеросклероз та ІХС. Оскільки деякі фак-
тори ризику серцево-судинних захворювань, 
такі як товщина інтима-медіа та рівень холес-
терину в сироватці мають тенденцію збіль-
шуватися після елімінації HCV, такі хворі по-
требують подальшого спостереження та об-
стеження. 
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ЕФЕКТИВНІСТЬ КОМПЛЕКСНОГО ЛІКУВАННЯ 
ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ГЕПАТИТ С, ПОЄДНАНИЙ 

ІЗ НЕАЛКОГОЛЬНОЮ ЖИРОВОЮ ХВОРОБОЮ ПЕЧІНКИ 
ТА ОЖИРІННЯМ

Дербак М. А., Лізанець Н. В., Горленко О. М., Сіткар А. Д., Воробець В. В.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра факуль-
тетської терапії, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Останнім часом лікування хронічного гепатиту С (ХГС) зазнало суттєвого прогресу. 
Однак у деяких пацієнтів після успішної ерадикації вірусу гепатиту С за допомогою препаратів прямої 
противірусної дії (ПППД) може спостерігатися прогресування фіброзу печінки. Темпи прогресування фі-
брозу пов’язують із різними факторами, серед яких інші захворювання печінки, зокрема алкогольна та 
неалкогольна жирова хвороба печінки (НАЖХП), неалкогольний стеатогепатит (НАСГ), а також підвище-
на маса тіла (ПМТ) і ожиріння.

Мета дослідження. Вивчити  ефективність комплексного лікування хворих на хронічний гепатит С, по-
єднаний із неалкогольною жировою хворобою печінки та ожирінням після успішної противірусної терапії.

Матеріали та методи. Під спостереженням знаходились 82 хворих із діагнозом ХГС, які були поді-
лені на три групи: 1 група – 23 хворих на ХГС + НАЖХП + ожиріння, 2 група – 33 хворих на ХГС + НАЖХП 
+ ПМТ, 3 група – 26 хворих на ХГС. Всі хворі протягом 12 тижнів отримували: софосбувір 400 мг + дакла-
тасвір 60 мг х 1 раз на добу. Після 12 тижнів лікування, враховуючи наявність у хворих на ХГС супутню
НАЖХП та дисліпідемію: 1 група отримувала розувастатин 10 мг щоденно + урсодезоксихолеву кисло-
ту (УДХК) по 15 мг/кг ваги на ніч; 2 група – адеметіонін по 1000 мг в/в х 1 раз на день протягом 10 днів з
подальшим його пероральним прийомом по 500 мг х 2 рази в день протягом 20 днів та УДХК по 15 мг/кг
ваги на ніч; 3 група лікування не отримувала і склала групу контролю. Контроль ефективності лікуван-
ня оцінювали через 4 тижні за динамікою клінічних і біохімічних показників, показників ліпідного обмі-
ну, Ang-2, TGF-β1 та показників якості життя.

Результати досліджень. У результаті проведеного лікування встановлено, що під впливом проведе-
ної противірусної терапії зареєстровано нормалізацію показників некрозапальної активності процесу, 
а саме – знизилася активність трансаміназ (АлАТ, АсАТ). Однак, достовірне зменшення рівня загально-
го холестерину, тригліцеридів, ЛПНЩ, ЛПДНЩ та АпоВ зареєстровано у хворих 1 групи (р<0,05), тоді як у 
пацієнтів 2 групи ці зміни виявилися незначними (р>0,05). Зменшення ЛПНЩ та ЛПДНЩ супроводжува-
лось достовірним підвищенням рівня ЛПВЩ та АпоА1 у сироватці крові хворих 1 групи. Показник Стеа-
тоТесту достовірно зменшився після лікування в 1,7 разу (р<0,05) у пацієнтів 1 групи, тоді як у хворих 2 
групи позитивної динаміки не встановлено.

Оцінюючи показники якості життя (ЯЖ) у хворих у результаті проведеного лікування, слід відзначи-
ти, що тенденція до покращення спостерігалася в обох групах хворих, однак більш виражена позитивна 
динаміка встановлена у хворих 2 групи, що отримували адеметіонін з УДХК. Кількість пацієнтів, у яких 
не було ознак тривожності та депресії за шкалою самооцінки Спілберга-Ханіна в 2 групі після лікування 
збільшилась у 9,3 разу (р<0,01), тоді як у 1 групі – лише в 3,2 разу (р<0,05).

Висновки. Призначення розувастатину у поєднанні із УДХК хворим на ХГС поєднаний із НАЖХП та су-
путнім ожирінням після проведеної противірусної терапії веде не лише до нормалізації показників лі-
підного обміну, а і до достовірного зменшення ступеня стеатозу печінки. Для покращення якості життя у 
хворих на ХГС + НАЖХП із підвищеною масою тіла необхідно призначати адеметіонін та УДХК, що є ефек-
тивним не лише для нормалізації функціонального стану печінки, трансаміназ, а і зменшує прояви де-
пресії та тривожності.

Ключові слова: хронічний гепатит С, НАЖХП, ожиріння, стеатоз, трансамінази, розувастатин, ліку-
вання.

Effectiveness of complex treatment of patients with chronic hepatitis С combined with non-alcoholic 
fatty liver disease and obesity
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Abstract. Introduction. Recently, the treatment of chronic hepatitis C (СHС) has undergone signiϐicant prog-
ress. However, progression of liver ϐibrosis may occur in some patients after successful eradication of hepatitis C 
virus with direct-acting antivirals (DAAs). The rate of progression of ϐibrosis is associated with various factors, 
including other liver diseases, as alcoholic and non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD), non-alcoholic steato-
hepatitis (NASH), as well as overweight (BMI) and obesity.

Aim. To study the effectiveness of complex treatment of patients with chronic hepatitis C combined with non-
alcoholic fatty liver disease and obesity after successful antiviral therapy.

Materials and methods. 82 patients with a diagnosis of CHC were under observation, who were divided into 
three groups: group 1 – 23 patients with CHC + NAFLD + obesity, group 2 – 33 patients with CHC + NAFLD + 
overweight, group 3 – 26 patients with CHC. All patients received: sofosbuvir 400 mg + daclatasvir 60 mg once a 
day for 12 weeks. After 12 weeks of treatment, taking into account the presence of concomitant NAFLD and dys-
lipidemia in CHC patients: group 1 received rosuvastatin 10 mg daily + ursodeoxycholic acid 15 mg/kg at night; 
group 2 – ademethionine 1000 mg intravenously x 1 time per day for 10 days followed by oral administration of 
500 mg x 2 times a day for 20 days and ursodeoxycholic acid 15 mg/kg of body weight at night; group 3 did not 
receive treatment and made up the control group. The control of treatment effectiveness was evaluated after 4 
weeks by the dynamics of clinical and biochemical indicators, indicators of lipid metabolism, Ang-2, TGF-β1 and 
indicators of quality of life.

Results. As a result of the treatment, it was established that a signiϐicant decrease in the level of total cho-
lesterol, triglycerides, LDL, VLDL, and ApoB was registered in patients of group 1 (p<0,05), while in patients of 
group 2, these changes were insigniϐicant (p>0,05). A decrease in LDL and VLDL was accompanied by a signiϐicant 
increase in the level of HDL and ApoA1 in the blood serum of patients in group 1. The SteatoTest indicator signiϐi-
cantly decreased after treatment by 1,7 times (p<0,05) in patients of group 1, while no positive dynamics were 
established in patients of group 2.

Evaluating indicators of the quality of life (QoL) in patients as a result of the treatment, it should be noted 
that the tendency to improvement was observed in both groups of patients, however, a more pronounced posi-
tive trend was established in patients of group 2 who received ademethionine with ursodeoxycholic acid. The 
number of patients who did not have signs of anxiety and depression according to the Spielberger-Hanin anxiety 
test self-assessment scale in group 2 after treatment increased by 9,3 times (p<0,01), while in group 1 – only by 
3,2 times (p<0,05).

Conclusions. The appointment of rosuvastatin in combination with ursodeoxycholic acid to patients with 
CHC combined with NAFLD and accompanying obesity after antiviral therapy leads not only to the normalization 
of lipid metabolism indicators, but also to a signiϐicant reduction in the degree of liver steatosis. To improve the 
quality of life in patients with CHC + NAFLD with increased body weight, it is necessary to prescribe ademethio-
nine and ursodeoxycholic acid, which is effective not only for normalizing the functional state of the liver, trans-
aminases, but also reduces the manifestations of depression and anxiety.

Key words: chronic hepatitis C, NAFLD, obesity, steatosis, transaminases, rosuvastatin, treatment.

Вступ
За даними ВООЗ на хронічний гепатит С 

(ХГС) хворіють близько 71 млн осіб, а 350-399 
тис. щорічно помирають внаслідок ураження 
печінки та ускладнень зумовлених вірусом ге-
патиту С (ВГС) [1]. Кожного року реєструєть-
ся 1,75 млн нових випадків ВГС, із яких 70–85 
% переходять у ХГС [2]. Довготривала персис-
тенція ВГС в тканині печінки із наступним за-
паленням веде до ангіогенезу, фіброзу, циро-
зу та гепатоцелюлярної карциноми (ГЦК) [3]. 
Противірусні препарати прямої дії (ПППД) 
зробили прорив у лікуванні ХГС із можливіс-
тю стійкої вірусологічної відповіді (СВВ) біль-
ше як у 95% хворих [4]. У більшості пацієнтів, 
які досягли СВВ, спостерігається зменшення 
ступеня фіброзу печінки та вони мають мен-
ший ризик розвитку ГЦК. Однак у деяких па-
цієнтів після успішної ерадикації ВГС за допо-
могою ПППД може спостерігатися прогресу-

вання фіброзу печінки та/або розвиток ГЦК 
[5]. Особливо це стосується хворих у яких до 
лікування спостерігаються вищі стадії фібро-
зу. Темпи прогресування фіброзу пов’язують 
з різними факторами, серед яких інші захво-
рювання печінки, зокрема алкогольна та не-
алкогольна жирова хвороба печінки, ожи-
ріння, ко-інфікування вірусом гепатиту В та 
ВІЛ-інфекція. У кількох дослідженнях пові-
домлялося, що СВВ після ПППД має сприят-
ливий вплив на глікометаболічний контроль 
[6–9]. Однак статистично значущий ефект не 
завжди можна було виявити, і проспектив-
них довгострокових досліджень, які підтвер-
джують цей факт є недостатньо [10–12]. Відо-
мо, що ВГС змінює ліпідні шляхи, щоб посили-
ти свою реплікацію. Компоненти ліпопротеї-
нів дуже низької щільності (ЛПДНЩ) беруть 
участь у процесі збирання та виділення ВГС 
[13]. Підвищення ефективності противірусної 
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терапії на основі інтерферонів у поєднанні із 
статинами підтверджує значення ліпідів у ци-
клі реплікації ВГС [14–16].

У проспективному дослідженні, що про-
ведене групою дослідників з Mazen Noureddin 
(США, 2018) показано, що частота стеато-
зу у пацієнтів із ХГС після СВВ не змінюва-
лась і становила 47–50% [17]. Водночас, є до-
слідження, які демонструють збільшення 
ступеня стеатозу після завершення терапії 
ПППД [18, 19]. Спостереження M.F. Bassendine 
та спів. довели, що після ерадикації ВГС, рі-
вень загального холестерину в крові зростає, 
але, внаслідок вже існуючого дисбалансу між 
фракціями ліпопротеїнів, атеросклеротич-
ні ураження прогресують (автори назвали це 
«Спадок після персистенції ВГС») [21]. Також 
Bassendin, Nilsen та інші автори (2017) вису-
нули гіпотезу, що ВГС запускає утворення спе-
цифічних антитіл до аполіпопротеїнів, що зу-
мовлює дисбаланс між ліпопротеїнами висо-
кої (ЛПВЩ) та низької щільності (ЛПНЩ), з 
перевагою останніх.

У той же час тайванськими вченими було 
доведено, що досягнення кліренсу ВГС чіт-
ко пов’язане з порушенням ліпідного обміну 
[22]. У хворих, які були ефективно пролікова-
ні пангенотипними противірусними засобами 
спостерігалося збільшення рівня загального 
холестерину, ЛПНЩ та інших «проатероген-
них» показників ліпідного профілю, а також 
підвищення центральної артеріальної ригід-
ності, що є несприятливими факторами в кон-
тексті серцево-судинної патології. 

 
Мета дослідження
Вивчити ефективність комплексного лі-

кування у хворих на хронічний гепатит С по-
єднаний із неалкогольною жировою хворо-
бою печінки та ожирінням після успішної про-
тивірусної терапії.

 
Матеріали та методи
Дослідження проведено на кафедрі фа-

культетської терапії за згодою хворих, а мето-
дика їх проведення відповідала Гельсінській 
декларації 1975 р. і її перегляду 1983 р. Дослі-
дження схвалене локальною етичною комісі-
єю (протокол № 2/3 від 28.02.2024), а учасни-
ки його ознайомилися і підписали погоджу-
вальний лист, структура якого відповідала 
офіційно прийнятій.

Критерії залучення в дослідження: хворі 
з верифікованим діагнозом ХГС, генотип 1б, 

з та без НАЖХП, що погодилися на спостере-
ження.

Критерії вилучення хворих з досліджен-
ня: наявність маркерів інфікування іншими 
вірусами гепатитів (А, В, D), маркерів автоі-
мунного гепатиту, прийом кортикостероїдів, 
нестероїдних протизапальних та імуносупре-
сивних препаратів.

Діагноз ХГС був встановлений згідно з 
Міжнародною класифікацією хвороб 10-го 
перегляду та підтверджений виявленням у 
крові пацієнтів RNA-HCV методом поліме-
разної ланцюгової реакції (ПЛР) у реально-
му часі (RT-PCR) з визначенням вірусного на-
вантаження та генотипуванням. Ступінь ак-
тивності патологічного процесу встановлю-
вали за рівнем підвищення активності ала-
нінамінотрансферази (АлАТ), згідно з міжна-
родною класифікацією захворювань печін-
ки (Лос-Анжелес, 1994). Діагноз неалкоголь-
на жирова хвороба печінки (НАЖХП) встанов-
лювали відповідно до уніфікованого клініч-
ного протоколу «Неалкогольний стеатогепа-
тит» (2014) та адаптованої клінічної настано-
ви, заснованої на доказах ǾНеалкогольна жи-
рова хвороба печінки» (2012), згідно з реко-
мендаціями Європейської асоціації з вивчен-
ня печінки (EASL).

У роботі використано імуноферментний 
аналіз Enzyme-Immuno-Sorbent-Assay (ELISA) 
для визначення рівнів сироваткового ангіо-
поетину-2 (Ang-2), трансформуючого фактора 
росту β1 (TGF-β1), згідно з інструкціями, що 
додаються до наборів реактивів Diagnostics 
Biochem Canada та DRG (США). Показники біо-
хімічного аналізу крові – загальний білірубін, 
активність сироваткових цитолітичних фер-
ментів аланінамінотрансферази (АлАТ) та ас-
партатамінотрансферази (АсАТ), активність 
холестатичних ферментів лужної фосфата-
зи (ЛФ) та γ-глутамілтранспептидази (ГГТП) 
проводились у лабораторіях «Діла» та «Сіне-
во». Ступінь фіброзу та стеатозу печінки ви-
значали неінвазивним методом діагностики 
ФіброМакс, який включає: ФіброТест, Акті-
Тест, СтеатоТест, ЕшТест і НешТест, що прово-
диться компанією BioPredictive (Paris, France) 
у комерційних лабораторіях. Усім учасникам 
проводили УЗД органів черевної порожнини 
та визначення показників ліпідного обміну: 
загального холестерину (ЗХ), холестерину лі-
попротеїнів низької щільності (ХС ЛПНЩ), хо-
лестерину ліпопротеїнів дуже низької щіль-
ності (ХС ЛПДНЩ), холестерину ліпопротеїдів 
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високої щільності (ХС ЛПВЩ), тригліцеридів 
(ТГ), аполіпопротеїнів А1 (АпоА1) і В (АпоВ), 
та цитокінів фіброгенезу Ang-2 і TGF-β1. Усім 
хворим на ХГС проводилося психологічне об-
стеження, що включало індивідуальну бесі-
ду та психодіагностичне тестування за опиту-
вальником, що допускає кількісну оцінку до-
сліджуваних ознак і, відповідно, статистич-
ну обробку результатів. Бланки опитуваль-
ників пацієнти заповнювали самостійно згід-
но зі стандартними вимогами. Використову-
вали опитувальник оцінки рівня особистіс-
ної та ситуаційної тривожності «Шкала само-
оцінки Спілбергера-Ханіна», госпітальну шка-
лу тривоги та депресії (розроблена Zigmond 
A.S. та Snaith R.P. у 1983 р.) та проводилася за-
гальна оцінка якості життя (ЯЖ), пов’язаної із 
здоров’ям, за опитувальником SF-36.

З урахуванням вказаних критеріїв, під 
спостереженням знаходилось 82 хворих на 
ХГС, з яких 56 осіб було з ХГС поєднаним із 
НАЖХП і 26 осіб з ХГС без НАЖХП. Чоловіків 
було 53,7% (44/82), жінок – 46,3% (38/82). 
Середній вік пацієнтів – 58,5±1,5 року. Всім 
хворим проведено визначення антропоме-
тричних показників та встановлено індекс 
маси тіла (ІМТ) за яким сформовано три гру-
пи. Нормальна маса тіла (НМТ) була при ІМТ 
18,5–24,9 кг/м2, ІМТ > 24,9 кг/м2 розцінювали 
як підвищену масу тіла (ПМТ), а ІМТ > 30,0 кг/
м2 як ожиріння. Хворі були розділені на три 
групи: 1 група (n=23) – хворі на ХГС з НАЖХП 
та ожирінням, 2 група (n=33) – хворі на ХГС + 
НАЖХП + ПМТ, 3 група (n=26) – хворі на ХГС з 
НМТ. Всі хворі отримували софосбувір 400 мг 
+ даклатасвір 60 мг х 1 раз на добу протягом 
12 тижнів.

 Після 12 тижнів противірусного лікуван-
ня, враховуючи наявність у хворих на ХГС су-
путню НАЖХП та дисліпідемію: 1 група отри-
мувала розувастатин 10 мг щоденно + урсоде-
зоксихолеву кислоту (УДХК) по 15мг/кг ваги 
на ніч; 2 група – адеметіонін по 1000 мг в/в х 
1 раз на день протягом 10 днів з подальшим 
його пероральним прийомом по 500 мг х 2 р в 
день – 20 днів та УДХК по 15 мг/кг ваги на ніч; 
3 група лікування не отримувала і склала гру-
пу контролю. Контроль ефективності комп-
лексного лікування оцінювали за динамікою 
клінічних і біохімічних показників, показни-
ків ліпідного обміну, Ang-2, TGF-β1 та показ-
ників якості життя через 4 тижні.

Аналіз і обробка результатів обстеження 
здійснювались за допомогою комп’ютерної 

програми Statistica for Windows v. 7.0 (StatSoft 
Inc., США) з використанням параметричних і 
непараметричних методів оцінки результатів. 
Різницю вважали вірогідною при p<0,05.

Результати досліджень
В результаті проведеного лікування через 

12 тижнів повну ерадикацію ВГС, тобто СВВ 
отримано у 95,1% (78/82) хворих на ХГС. У 4,9 
% пацієнтів відповіді не отримано і вони мали 
високі стадії фіброзу печінки та ожиріння або 
підвищену масу тіла.

Після проведеного лікування ПППД у всіх 
хворих відмічено покращення самопочуття. 
Так зменшилася кількість хворих, які скаржи-
лися на біль, важкість у правому підребер’ї, 
метеоризм, слабкість та швидку втому, з до-
стовірним переважанням таких у 3 групі. 
Аналіз отриманих даних вказує на зменшен-
ня проявів астено-вегетативного синдрому 
в 3,7 разу (р<0,01) у хворих 3 групи, тоді як 
у пацієнтів 1 і 2 груп ознаки швидкої втом-
люваності, дратівливість, загальна слабкість 
зменшились лише в 1,5 та 1,7 разу відповід-
но (р<0,01). Шкірний свербіж у хворих 3 гру-
пи зменшився в 3,4 разу (р<0,01), тоді як у па-
цієнтів 1 і 2 груп лише в 1,3 разу (р<0,05). Біль 
у правому підребер’ї зменшився до 6,8% у па-
цієнтів 3 групи, тоді як у хворих 1 і 2 груп піс-
ля лікування все ще у 20,0% та 18,0% обсте-
жених відповідно визначали таку скаргу. Та-
кож у хворих на ХГС усіх трьох груп  під впли-
вом проведеної противірусної терапії зареє-
стровано нормалізацію показників некроза-
пальної активності процесу, а саме знизила-
ся активність трансаміназ (АлАТ, АсАТ). Од-
нак, після успішної елімінації ВГС у хворих, що 
мають супутню НАЖХП та ПМТ або ожирін-
ня виявлено порушення ліпідного обміну, ви-
соку активність цитокинів фіброгенезу, озна-
ки швидкої втомлюваності, дратівливість, за-
гальну слабкість, шкірний свербіж. Тому нами 
було прийнято рішення продовжити лікуван-
ня, яке би вплинуло на вище наведені симпто-
ми та попередило б прогресування фібротич-
них змін печінки.

Після проведеного лікування встанов-
лено достовірне зменшення рівня ЗХ у си-
роватці крові у хворих 1 групи на 1,67±0,05 
ммоль/л (р<0,05), тоді як у пацієнтів 2 гру-
пи ЗХ зменшився лише на 0,24±0,01 ммоль/л 
(р>0,05). Рівень ТГ у сироватці крові також 
достовірно зменшився у хворих 1 групи на 
0,62±0,09 ммоль/л (р<0,05), тоді як у хворих 
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2 групи лише на 0,16±0,02 ммоль/л (р>0,05). 
Рівень ЛПНЩ та ЛПДНЩ у хворих 1 групи до-
стовірно зменшився на 0,91±0,03 ммоль/л та 
на 0,78±0,01 ммоль/л (р<0,05), тоді як у хво-
рих 2 групи – лише на 0,13±0,05 ммоль/л та 
на 0,22±0,03 ммоль/л відповідно (р>0,05). 
Зменшення показника ЛПНЩ та ЛПДНЩ су-
проводжувалось підвищенням рівня ЛПВЩ у 
сироватці крові у обстежених хворих. Досто-
вірне покращення цього показника встанов-
лено у пацієнтів 1 групи – збільшення рівня 
ЛПВЩ на 0,38±0,05 ммоль/л (р<0,05), тоді як 
у хворих 2 групи лише на 0,02±0,03 ммоль/л 
(р>0,05).

Достовірне зменшення рівня АпоВ на фоні 
комплексного лікування встановлено лише 
у хворих 1 групи (зменшення його показни-
ка на 0,72±0,03 ммоль/л (р<0,05)), тоді як у 
хворих 2 групи лише на 0,25±0,01 ммоль/л 
(р>0,05). Встановлено достовірне збільшення 
рівня АпоА1 на 0,56±0,01 ммоль/л (р<0,05), 
тоді як у хворих 2 групи лише на 0,08±0,03 
ммоль/л (р>0,05). Отже, потенціювання ефек-
тів розувастатину та УДХК у хворих на ХГС та 
НАЖХП на тлі ожиріння ведуть до нормаліза-
ції ліпідного обміну в цього контингенту па-
цієнтів, що є важливим моментом для корек-
ції НАЖХП (табл. 1).

Таблиця 1
Динаміка показників ліпідного обміну у хворих на ХГС під впливом лікування 

Показник
Група

1 2 3

ЗХ, ммоль/л
а 6,02±0,07 5,78±0,08 4,52±0,04

б 4,35±0,12* 5,24±0,02 4,47±0,03

ТГ, ммоль/л
а 1,86±0,03 1,82±0,03 1,81±0,06

б 1,24±0,08* 1,66±0,05 1,74±0,03

ЛПНЩ, ммоль/л
а 3,55±0,04 3,15±0,05 2,45±0,08

б 2,64±0,07* 3,02±0,06 2,38±0,05

ЛПДНЩ, ммоль/л
а 1,34±0,04 1,29±0,05 0,9±0,04

б 0,56±0,03* 1,07±0,02 0,85±0,07

ЛПВЩ, ммоль/л
а 0,97±0,08 1,03±0,07 1,14±0,05

б 1,35±0,03* 1,05±0,04 1,17±0,02

АпоА1, г/л
а 0,87±0,04 0,89±0,05 1,24±0,06

б 1,43±0,05* 0,97±0,08 1,32±0,05

АпоВ, г/л
а 1,86±0,08 1,77±0,04 1,29±0,08

б 1,04±0,05* 1,52±0,05 1,14±0,07

Прим ітки: а – до лікування; б – після лікування; * – відмінності між показниками у хворих до 
та після лікування достовірні при р<0,05.

Вивчення динаміки рівня Ang-2 у хворих 
на ХГС після лікування ПППД показало його 
незначне зниження у пацієнтів без регре-
су фіброзу (p=0,072). Ці дані перекликають-
ся з даними отриманими Makhlouf M.M. та ін. 
(2016) [18] та узгоджуються з даними Osawa 
та ін. (2021), які виявили значне зниження 
Ang-2 серед пацієнтів із ступенем фіброзу F0-3 
(p<0,001), та незначне (p=0,136) у пацієнтів із 
ступенем фіброзу F4 [19]. Подібні дані отрима-
ли Lefere та ін. [20], які виявили, що сироват-
кові рівні Ang-2 значно вищі у пацієнтів з не-
алкогольним стеатогепатитом (НАСГ), ніж у 
пацієнтів із простим стеатозом печінки.

У хворих на ХГС з низькими стадіями фі-
брозу (≤F2) після лікування зареєстровано до-
стовірне зниження рівнів TGF-β1 на тлі регре-
су фіброзу та зменшення некро-запальної ак-
тивності процесу за даними ФіброМакс. Висо-
кий рівень TGF-β1 у хворих на ХГС асоційова-
ний із ризиком розвитку цирозу та ГЦК, про 
що повідомляють Radwan M.I. та спів. [22].

Варто відзначити, що пока  зник Стеато-
Тесту достовірно зменшився після лікування 
в 1,7 разу (р<0,05) у пацієнтів 1 групи, тоді як 
у хворих 2 групи позитивної динаміки не вста-
новлено. Таким чином, нормалізація функціо-
нального стану печінки та лікування дисліпі-
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демії у хворих з ХГС є етапом для покращення 
клінічної симптоматики, показників вираже-
ності стеатозу, біохімічних даних та профілак-
тики прогресування НАЖХП.

Оцінюючи показники ЯЖ у хворих у ре-
зультаті проведеного лікування, слід відзна-
чити, що тенденція до покращення спостері-
галася в обох групах хворих, однак більш ви-
ражена позитивна динаміка встановлена у 
хворих 2 групи, що отримували адеметіонін 
з УДХК. Показники зменшення інтенсивності 
болю, покращення загального стану здоров’я, 
життєвої активності та соціального функціо-
нування у хворих 2 групи збільшились у 1,8 
разу (р<0,01), тоді як у хворих 1 групи ці по-
казники збільшились у 1,3 разу (р<0,05), а ін-
тенсивність болю та соціальне функціонуван-
ня – в 1,2 разу. Достовірне збільшення в 1,5 
разу (р<0,01) визначалось і в показниках ро-
льового функціонування та фізичному функ-
ціонуванні у хворих 2 групи, тоді як у хворих 1 
групи ці показники опитувальника ЯЖ збіль-
шились в 1,3 разу (р<0,05). Рольове функціо-
нування та показник психічного здоров’я та-
кож достовірно частіше підвищувались на 

фоні запропонованого лікування у хворих 2 
групи. Кількість пацієнтів, які не визначали 
ознаки тривожності та депресії за шкалою са-
мооцінки Спілберга-Ханіна в 2 групі після лі-
кування збільшилась у 9,3 разу (р<0,01), тоді 
як у 1 групі – лише в 3,2 разу (р<0,05). Від-
повідно, це супроводжувалось зменшенням 
кількості осіб із ситуаційною тривожністю в 
8,3 разу (р<0,01) у хворих 2 групи проти 1,5 
разу у пацієнтів 1 групи.

 
Ви сновки
1. При значення розувастатину у поєднан-

ні із УДХК хворим на ХГС поєднаний із НАЖХП 
та супутнім ожирінням після проведеної про-
тивірусної терапії веде не лише до нормаліза-
ції показників ліпідного обміну, а і до досто-
вірного зменшення ступеня стеатозу печінки. 

2. Для покращення ЯЖ у хворих на ХГС + 
НАЖХП + ПМТ необхідно призначати адеметі-
онін у поєднанні із УДХК, що є ефективним не 
лише для нормалізації функціонального ста-
ну печінки, трансаміназ, а і зменшує прояви 
депресії та тривожності.
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МЕХАНІЗМ РОЗВИТКУ ГІПОЦИНКЕМІЇ У ХВОРИХ 
НА ХРОНІЧНИЙ ГЕПАТИТ С 

(огляд літератури)
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Резюме. Вступ. За останніми глобальними оцінками у 2015 році понад 71 млн людей мали хроніч-
ну HCV-інфекцію, основною клінічною формою якої є хронічний гепатит С (ХГС), котрий формується в се-
редньому в 70% інфікованих осіб. Існує значна кореляція між метаболізмом мікроелементів та наявніс-
тю і прогресуванням захворювань печінки. При хронічних гепатитах, зокрема ХГС, розподіл та метабо-
лізм більшості мікроелементів порушується, а сам диселементоз ускладнює перебіг захворювання. Од-
ним із ключових мікроелементів щодо його ролі в перебігу HCV-інфекції є цинк (Zn), однак вплив пору-
шення його вмісту у крові на перебіг ХГС в умовах сьогодення залишається дискусійним, що і зумовлює 
актуальність даної теми.

Мета дослідження. Узагальнити інформацію щодо механізмів розвитку та частоти виникнення гіпо-
цинкемії у хворих на ХГС.

Матеріали та методи. Бібліосемантичний та контент-аналіз літератури з питань досліджень часто-
ти виникнення гіпоцинкемії у хворих на ХГС та механізмів її розвитку.

Результати досліджень. Zn – незамінний мікроелемент, основний метаболізм якого відбувається в 
печінці, а його дефіцит є однією з причин порушення регенерації гепатоцитів. При гострій HCV-інфекції 
запальні цитокіни, такі як інтерлейкін 6 (ІЛ-6), стимулюють поглинання Zn печінкою, що призводить до 
тимчасової гіпоцинкемії. При ХГС виникає стійкий дефіцит Zn. Унаслідок опосередкованої HCV мітохон-
дріальної дисфункції, наявність окислювального стресу порушує гомеостаз Zn. Важливо, що після еліміна-
ції вірусу на фоні лікування рівень Zn в сироватці крові значно підвищується. При ХГС зниження рівня Zn 
також може бути наслідком фіброзу печінки, який включає різні механізми. При гіпоальбумінемії вини-
кає зниження загальної концентрації Zn в сироватці крові. Фіброз печінки також призводить до порталь-
ної гіпертензії, і, як наслідок, до ураження слизової оболонки кишечника, через що знижується абсорбція 
Zn. Концентрація Zn в сироватці крові може знижуватися під впливом запалення через вплив прозапаль-
них цитокінів, які відіграють важливу роль у гомеостазі даного мікроелемента. Механізм зниження рів-
ня Zn в сироватці крові при цирозі печінки, асоційованому з HCV, включає також неструктурні білки NS3 і 
NS5A HCV. Зменшення кількості життєздатних гепатоцитів у міру прогресування ХГС також супроводжу-
ється зниженням внутрішньопечінкового вмісту Zn. Існують суперечливі дані клінічних досліджень щодо 
зв’язку рівня Zn з HCV-інфекцією. Результати одного з досліджень вказують, що концентрації Zn у плазмі 
крові були значно нижчими у пацієнтів із позитивним аnti-HCV, ніж у контрольній групі. За результатами 
досліджень Omran et al. 2017 рівень Zn був значно нижчим у пацієнтів зі стадією фіброзу F2, у порівнянні 
з пацієнтами зі стадією фіброзу ≤F2. Проте у дослідженні Suda et al. 2019 дефіцит Zn спостерігався у 87,1% 
пацієнтів із ХГС, незважаючи на хороший функціональний стан печінки. За даними дослідження Cuo et al. 
2013, рівні Zn та Se були нижчими у пацієнтів із ХГС (порівняно з контрольною групою), та ще нижчими в 
пацієнтів із ХГС у поєднанні з неалкогольною жировою хворобою печінки (НАЖХП).

Висновки. Таким чином, у частки хворих на ХГС має місце виникнення гіпоцинкемії, що включає різ-
ні патогенетичні механізми. З іншої сторони, зниження рівня Zn може ускладнювати перебіг ХГС, сприя-
ти прогресуванню фіброзу і знижувати ефективність лікування, що необхідно враховувати під час веден-
ня таких пацієнтів.

Ключові слова: хронічний гепатит С, цинк, гіпоцинкемія.

Mechanism of development of hypozincemia in patients with chronic hepatitis C (literature review)
Sitkar A.D., Derbak M.A., Rostoka L.M., Burmistrova Ya.Iu.

Abstract. Introduction. According to the latest global estimates, in 2015, more than 71 million people had 
chronic HCV infection, the main clinical form of which is chronic hepatitis C (CHC), which develops in an average 
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of 70% of infected people. There is a signiϐicant correlation between micronutrient metabolism and the presence 
and progression of liver disease. With chronic hepatitis, in particular CHC, the distribution and metabolism of 
most microelements is disturbed, and dyselementosis itself complicates the course of the disease. Zinc (Zn) is one 
of the key microelements with regard to its role in the course of HCV infection, however, the impact of a violation 
of its content in the blood on the course of CHC in today’s conditions remains debatable, which determines the 
relevance of this topic.

Aim. Summarize information on the mechanisms of development and frequency of occurrence of hypozinc-
emia in patients with CHC.

Materials and methods. Bibliosemantic and content analysis of the literature on the research of the frequency 
of occurrence of hypozincemia in patients with CHC and the mechanisms of its development.

Results. Zn is an essential trace element, the main metabolism of which occurs in the liver, and its deϐiciency 
is one of the causes of impaired regeneration of hepatocytes. In acute HCV infection, inϐlammatory cytokines such 
as interleukin 6 (IL-6) stimulate Zn uptake by the liver, leading to transient hypozincemia. Chronic Zn deϐiciency 
occurs in CHC. As a result of HCV-mediated mitochondrial dysfunction, the presence of oxidative stress disrupts 
Zn homeostasis. It is important that after the elimination of the virus against the background of treatment, the 
level of Zn in blood serum increases signiϐicantly. In CHC, decreased Zn levels can also be a consequence of liver 
ϐibrosis, which involves different mechanisms. With hypoalbuminemia, there is a decrease in the total concentra-
tion of Zn in blood serum. Liver ϐibrosis also leads to portal hypertension, and, as a result, to damage to the intes-
tinal mucosa, due to which Zn absorption decreases. The concentration of Zn in blood serum can decrease under 
the inϐluence of inϐlammation due to the inϐluence of pro-inϐlammatory cytokines, which play an important role 
in the homeostasis of this trace element. The mechanism of serum Zn reduction in HCV-associated liver cirrhosis 
also involves HCV nonstructural proteins NS3 and NS5A. A decrease in the number of viable hepatocytes as CHC 
progresses is also accompanied by a decrease in the intrahepatic Zn content. There are conϐlicting data from clini-
cal studies regarding the association of Zn level with HCV infection. The results of one study indicated that plasma 
Zn concentrations were signiϐicantly lower in anti-HCV positive patients than in controls. Based on the results of 
research by Omran et al. 2017, Zn levels were signiϐicantly lower in patients with ϐibrosis stage F2, compared to 
patients with ϐibrosis stage ≤F2. However, in a study by Suda et al. 2019, Zn deϐiciency was observed in 87.1% of 
patients with CHC, despite a good functional state of the liver. According to the research of Cuo et al. 2013, Zn and 
Se levels were lower in patients with CHC (compared to controls), and even lower in patients with CHC combined 
with non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD).

Conclusions. Thus, hypozincemia occurs in some patients with CHC, which includes various pathogenetic 
mechanisms. On the other hand, a decrease in the level of Zn can complicate the course of CHC, contribute to the 
progression of ϐibrosis and reduce the effectiveness of treatment, which must be taken into account during the 
management of such patients.

Key words: chronic hepatitis C, zinc, hypozincemia.

Вступ
За останніми глобальними оцінками, опу-

блікованими в Global Hepatitis Report (2017), у 
2015 році понад 71 млн людей мали хронічну 
HCV-інфекцію, що можна екстраполювати як 
1% населення. Основною клінічною формою 
HCV-інфекції є хронічний гепатит С (ХГС), ко-
трий формується в середньому в 70% інфіко-
ваних осіб, для 15-30% з яких впродовж 20 ро-
ків існує ризик розвитку цирозу печінки та ге-
патоцелюлярної карциноми [1, 2]. Хронічний 
перебіг HCV-інфекції безумовно призводить 
до змін у всьому метаболізмі, у тому числі об-
міні мікроелементів [3, 4].

Мікроелементи відіграють важливу роль 
у нормальному розвитку, здоров’ї та захис-
ті людського організму. Їх дисбаланс, дефіцит 
чи надлишок можуть стати причиною різ-
номанітних захворювань. Мікроелементози 
(диселементози) – тимчасове або тривале по-
рушення мікроелементного складу організму. 

Актуальність їх вивчення полягає в тому, що 
вони можуть довготривалий час клінічно не 
проявлятись, бути фоновими преморбідни-
ми станами, які погіршують перебіг інших за-
хворювань або сприяють їх маніфестації [5, 6]. 
Мікроелементи беруть участь у багатьох ме-
таболічних шляхах: ферментативні функції, 
синтез білка, антиоксидантний захист, іму-
нологічна відповідь та інші. Існує значна ко-
реляція між метаболізмом мікроелементів 
та наявністю і прогресуванням захворювань 
печінки. При хронічних гепатитах, зокрема 
ХГС, розподіл та метаболізм більшості мікро-
елементів порушується, а сам диселементоз 
ускладнює перебіг захворювання [3, 7, 8].

Одним із ключових і в той же час найбільш 
дослідженим мікроелементом щодо його ролі в 
перебігу HCV-інфекції є цинк (Zn), однак вплив 
порушення його вмісту у крові на перебіг ХГС в 
умовах сьогодення залишається дискусійним, 
що і зумовлює актуальність даної теми.
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Мета дослідження
Узагальнити інформацію щодо механіз-

мів розвитку та частоти виникнення гіпоцин-
кемії у хворих на ХГС.

Матеріали та методи
Бібліосемантичний та контент-аналіз лі-

тератури з питань досліджень частоти виник-
нення гіпоцинкемії у хворих на ХГС та меха-
нізмів її розвитку.

Результати досліджень
Zn – незамінний мікроелемент, що важли-

вий для нормального росту та розвитку. До 
10% протеому людини зв’язує Zn. Біологіч-
ні функції Zn можна розподілити на три кате-
горії: участь у каталітичній активності фер-
ментів, забезпечення структурної ціліснос-
ті білків та регуляція експресії генів. Zn вхо-

дить до складу близько 300 ферментів, що 
виконують різноманітні функції в організ-
мі. Всмоктування Zn відбувається переваж-
но в тонкому кишечнику. Близько 60% всьо-
го Zn в організмі міститься в кістках та м’язах, 
а у крові він зв’язується з альбуміном, α2-
макроглобуліном та кислотами. Основний ме-
таболізм Zn відбувається в печінці, а його де-
фіцит є однією з причин порушення регенера-
ції гепатоцитів [3, 9, 10, 11].

Причини дефіциту Zn при HCV-інфекції.
При гострій HCV-інфекції запальні цито-

кіни, такі як інтерлейкін 6 (ІЛ-6), стимулю-
ють поглинання Zn печінкою через транспор-
тер Zn Zip14, що призводить до тимчасової гі-
поцинкемії [3]. Підвищений рівень цитозоль-
ного Zn регулює експресію металотіонеїну, що 
має численні антиоксидантні та противірусні 
властивості [12] (рис. 1).

Рис. 1. Тимчасовий дефіцит Zn при гострій HCV-інфекції.

 

Загалом дослідження показали, що при 
ХГС виникає стійкий дефіцит Zn [13]. Вважа-
ють, що внаслідок опосередкованої HCV мі-
тохондріальної дисфункції, наявність окис-
лювального стресу порушує гомеостаз Zn, 
оскільки він є сигнальною молекулою та вто-
ринним месенджером у окисно-відновних 
реакціях [3]. Важливо, що після елімінації ві-

русу на фоні лікування за допомогою інтер-
ферону або препаратів прямої противірусної 
дії (ПППД), рівень Zn в сироватці крові зна-
чно підвищується, ймовірно, внаслідок змен-
шення запального процесу в печінці та по-
кращення його всмоктування в кишечнику 
[13] (рис. 2).
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Рис. 2. Стійкий дефіцит Zn при хронічній HCV-інфекції.

 

П ри ХГС зниження рівня Zn також може 
бути наслідком фіброзу печінки, який вклю-
чає різні механізми. У крові приблизно дві 
третини (60%) циркулюючого Zn зв’язується 
з альбуміном. При гіпоальбумінемії вини-
кає зниження загальної концентрації Zn в си-
роватці крові [13, 14, 15]. Фіброз печінки та-
кож призводить до портальної гіпертензії, і, 
як наслідок, до ураження слизової оболонки 
кишечника та формування портосистемних 
шунтів. Рівень Zn в сироватці крові знижуєть-
ся через зниження його абсорбції ушкодже-
ною слизовою кишечника та збільшення екс-
креції Zn з сечею через портосистемний шунт 
[14]. Крім того, поганий апетит і, як наслідок, 
недоїдання (нераціональне харчування) час-
то супроводжує цироз печінки, що теж може 
бути причиною гіпоцинкемії [3].

Концентрація Zn в сироватці крові може 
знижуватися під впливом запалення на-
віть за відсутності гіпоальбумінемії через 
вплив прозапальних цитокінів, які, як вва-

жають, відіграють важливу роль у гомеоста-
зі даного мікроелемента [16, 17]. Дефіцит Zn 
пов’язаний з окислювальним стресом і акти-
вацією макрофагів-моноцитів, що призводить 
до збільшення генерації прозапальних цито-
кінів, таких як ІЛ-1β, ІЛ-6, ІЛ-8 і фактор некро-
зу пухлин α (ФНП-α), а також до зниження ге-
нерації інтерферону γ (ІФН-γ), імовірно, через 
порушення регуляції клону Th1 [18].

Повідомлялося, що механізм зниження 
рівня Zn в сироватці крові при цирозі печін-
ки, асоційованому з HCV, включає також не-
структурні білки NS3 (фермент, що містить 
Zn) і NS5A (металопротеїн Zn) HCV, хоча сама 
концентрація Zn в сироватці може бути не 
пов’язана з генотипом HCV та вірусним на-
вантаженням. Вважають, що білок NS5A є 
невід’ємною частиною вірусної реплікази, а 
Zn необхідний для його нормального функ-
ціонування [19, 20]. Також встановлено, що 
HDAC2 є специфічним геном, пов’язаним з 
HCV-інфекцією, а його функція частково зале-
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жить від специфічного білка цинкового паль-
ця. Білок, кодований цим геном, бере участь у 
транскрипції, її регуляції та альтернативному 
сплайсингу [21, 22].

На останок, зменшення кількості життєз-
датних гепатоцитів у міру прогресування ХГС 
супроводжується зниженням внутрішньопе-
чінкового вмісту Zn та, як наслідок, знижен-
ням концентрації Zn у сироватці крові.

Гіпоцинкемія у хворих на ХГС за даними 
клінічних досліджень.

Існують суперечливі дані клінічних дослі-
джень щодо зв’язку рівня Zn з HCV-інфекцією. 
Деякі дослідження вказують на зниження 
його рівня при ХГС [23, 24, 25, 26], в той час 
як інші не підтверджують цей зв’язок [27, 28]. 
Це може бути обумовлено харчовими звичка-
ми, проведенням противірусної терапії та ін-
шими факторами [23, 29]. Захворювання пе-
чінки впливають на травлення, засвоєння, де-
понування та метаболізм поживних речовин, 
що може призвести до дефіциту вітамінів і мі-
кроелементів та білково-енергетичної недо-
статності [30]. Не існує золотого стандарту ді-
агностики харчового дефіциту у пацієнтів із 
хронічними захворюваннями печінки, у тому 
числі нема достатньо досліджень харчового 
статусу пацієнтів з ХГС без цирозу [8, 30, 31]. 
Результати одного з досліджень вказують, що 
недостатнє споживання Zn та інших пожив-
них речовин (Ca, Na, K, вітамін С) було виявле-
но у більш ніж половини пацієнтів з ХГС (але 
не цирозом), що було здебільшого обумовле-
но обмеженнями самим пацієнтом у спожи-
ванні певних харчових продуктів або за його 
власними переконаннями, або за рекоменда-
ціями інших осіб [30]. У іншому досліджен-
ні концентрації Zn у плазмі крові були значно 
нижчими у пацієнтів із позитивним аnti-HCV, 
ніж у контрольній групі [32].

Рівень Zn знижується з прогресуванням 
фіброзу печінки у хворих на ХГС. За результа-
тами досліджень Omran et al. 2017 [11] рівень 
Zn був значно нижчим у пацієнтів зі стадією 
фіброзу F2, у порівнянні з пацієнтами зі ста-
дією фіброзу ≤F2. У дослідженні з викорис-
танням біоелектричного імпедансу складу 
тіла, рівень Zn був знижений у 6% обстеже-
них пацієнтів з HCV-інфекцією, однак саме в 
них захворювання було на стадії цирозу [28]. 
Пацієнти з цирозом, як правило, мають ниж-
чий рівень Zn у сироватці крові, а зниження 

його рівня може бути також пов’язане з низь-
кою якістю життя цих пацієнтів [33]. За ре-
зультатами інших досліджень, середній рі-
вень Zn також знижується із прогресуванням 
фіброзу, цирозу та був асоційований із наяв-
ністю варикозно розширених вен стравоходу 
[34, 35].

Проте у дослідженні Suda et al. 2019 [36] 
дефіцит Zn спостерігався у 27 (87,1%) паці-
єнтів із ХГС, незважаючи на хороший функці-
ональний стан печінки. До початку лікуван-
ня ПППД у даних пацієнтів сироватковий Zn 
сильно корелював з сироватковим альбумі-
ном. Однак після завершення лікування рі-
вень Zn в сироватці крові швидко зріс, порів-
няно із рівнем альбуміну, а під час контроль-
ного обстеження через 12 тижнів після ліку-
вання – кореляція між Zn та альбуміном стала 
слабкою. Тобто підвищення рівня Zn в сиро-
ватці крові не є результатом збільшення рів-
ня альбуміну, транспортного білка, а безпосе-
редньо пов’язане з лікуванням ПППД. Такі ж 
результати були продемонстровані авторами 
в іншому подібному дослідженні [37].

У дослідженні Guo et al. 2012 [24] було 
встановлено відмінність у концентраціях Zn, 
Cu та Fe плазми крові пацієнтів з хронічною 
HCV-інфекцією у порівнянні з контрольною 
групою, зокрема рівні Zn були значно нижчи-
ми у досліджуваних із ХГС, а от рівні Cu, Fe, а 
також відношення Cu/Zn значно вищими. За 
даними дослідження Cuo et al. 2013 [38], рів-
ні Zn та Se були нижчими у пацієнтів із ХГС 
(порівняно з контрольною групою), та ще 
нижчими в пацієнтів із ХГС у поєднанні з не-
алкогольною жировою хворобою печінки 
(НАЖХП), а от рівень Cu навпаки був вищим. 
У інших подібних дослідженнях рівні Zn та 
Mn також були нижчими, а Cu вищими у паці-
єнтів із ХГС у порівнянні з контрольною гру-
пою [39, 40].

Висновки
Таким чином, у частки хворих на ХГС має 

місце виникнення гіпоцинкемії, що включає 
різні патогенетичні механізми. З іншого боку, 
зниження рівня Zn може ускладнювати пе-
ребіг ХГС, сприяти прогресуванню фіброзу і 
знижувати ефективність лікування, що необ-
хідно враховувати під час ведення таких па-
цієнтів.
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МЕТАБОЛІЧНА АДАПТАЦІЯ ТА ОКСИДАТИВНИЙ СТРЕС 
У ДІТЕЙ ПРИ РЕСПІРАТОРНІЙ ПАТОЛОГІЇ, 

ШЛЯХИ КОРЕКЦІЇ

Пікіна І. Ю.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра педіатрії 
з дитячими інфекційними хворобами, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Гострі респіраторні захворювання, переважно верхніх дихальних шляхів, особливо 
часто трапляються у дітей шкільного віку і потребують перманентної уваги та вирішення як з боку як на-
уковців, так і практичних лікарів.

Мета дослідження. Проаналізувати та оцінити актуальні механізми розвитку та шляхи корекції ме-
таболічної адаптації та оксидативного стресу при респіраторній патології у дітей.

Матеріали та методи. Проведено аналіз літературних джерел вітчизняної та зарубіжної наукової 
літератури за останнє десятиліття з тематики респіраторної патології у дітей шкільного віку.

Результати досліджень. Захворюваність на гострі респіраторні вірусні інфекції (ГРВІ) значно пере-
вищує рівень усіх інших інфекцій, а лікування ГРВІ займає 80 % робочого часу педіатра. Така поширеність 
захворювань респіраторного тракту пояснюється різноманіттям етіологічних чинників, а також легкіс-
тю передачі збудників і високою їх мінливістю. З клінічної точки зору неможливо достовірно відрізнити 
вірусний, бактеріальний та неінфекційний фарингіт. Однак, виявлення симптомів і може збільшити ймо-
вірність вірусної або бактеріальної етіології гострого болю в горлі, що призводить до непотрібного при-
значення антибіотиків. Слизові оболонки дихальних шляхів є вхідними воротами респіраторних інфек-
цій. При цьому, агресивні умови навколишнього середовища, включаючи вогнища інфекції, зміни мікро-
біоценозу тощо, порушують резистентність респіраторного тракту дітей. Відсутність консенсусу в ме-
дичній спільноті створює невизначеність у використанні різних способів лікування дітей з ГРВЗ, що по-
требує подальших поглиблених досліджень.

Висновки. Варіювання перебігу ГРЗ від легких або безсимптомних форм у верхніх дихальних шляхах 
до автоімунних розладів і важких гнійних ускладнень, зумовлено як прямою вірусною чи бактеріальною 
агресією, так й імунною відповіддю організму. Тому активація мукозальних захисних можливостей – це 
спосіб не лише лікування, але і профілактики інфекцій верхніх дихальних шляхів.

Ключові слова: діти, гострі респіраторні захворювання, метаболічна адаптація, оксидативний стрес, 
шляхи корекції.

Metabolic adaptation and oxidative stress in children with respiratory pathology, ways of correction 
Pikina I.Yu.

Abstract. Introduction. Acute Кespiratory diseases, mainly of the upper respiratory tract, are especially 
common in school-aged children and require permanent attention and solutions by scientists and pediatriciants.

The aim of the study. To analyze and evaluate current mechanisms of development and ways of correction of 
metabolic adaptation and oxidative stress in respiratory pathology in children.

Materials and methods. The analysis of literary sources of ukrainian and foreign scientific literature for the 
last decade on the respiratory pathology topic in school-age children was carried out.

Results. The incidence of acute respiratory viral infections significantly exceeds the level of all other infections, 
and it treatment takes 80% of a pediatrician’s working time. This prevalence of diseases of the Respiratory tract 
is explained by the variety of etiological factors, as well as the ease of transmission of pathogens and their high 
variability. From a clinical point of view, it is impossible to reliably distinguish between viral, bacterial and non-
infectious pharyngitis. However, the detection of symptoms can increase the likelihood of a viral or bacterial 
etiology of acute sore throat, which leads to the unnecessary prescription of antibiotics. Mucous membranes 
of the Respiratory tract are the gateway to Respiratory infections. At the same time, aggressive environmental 
conditions, including foci of infection, changes in microbiocenosis, etc., disrupt the resistance of the children Re-
spiratory tract. The lack of consensus in the medical community creates uncertainty in the use of various methods 
of treatment for children with Respiratory infections, which requires further in-depth research.
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Conclusions. Variation in the course of Acute Respiratory Sufection from mild or asymptomatic forms in 
the upper respiratory tract to autoimmune disorders and severe purulent complications is due to both direct 
viral or bacterial aggression and the organism’s immune response. Therefore, activation of mucosal protective 
capabilities is a method not only of treatment, but also of prevention of upper respiratory tract infections.

Key words: children, acute respiratory diseases, metabolic adaptation, oxidative stress, ways of correction.

Вступ
Гострі респіраторні захворювання (ГРЗ) 

є найпоширенішою патологією у структу-
рі дитячої інфекційної захворюваності, а та-
кож є основною причиною госпіталізації у ди-
тячому віці, завдаючи медичних та економіч-
них збитків як сім’ям, так і суспільству в ціло-
му [1]. Так, вірус грипу (IF) і спричинені віру-
сом ГРЗ є причиною 10 % загальній захворю-
ваності у всіх вікових групах населення в кра-
їнах Європи [2]. 

За локалізацією ГРЗ поділяють на захво-
рювання верхніх і нижніх (трахеїт, бронхіт, 
пневмонія) дихальних шляхів. Інфекції верх-
ніх дихальних шляхів, включаючи риніт, на-
зофарингіт, тонзиліт, синусит, фарингіт, ла-
рингіт і ларинготрахеїт складають 88 % за-
гальної кількості дитячих респіраторних ін-
фекцій [3, 4]. ГРЗ, переважно верхніх дихаль-
них шляхів, особливо часто трапляється у ді-
тей дошкільного віку [5]. У першому класі 
спостерігається пік захворюваності дітей, зо-
крема й на ГРЗ. Одні дослідники пов’язують 
цей факт з напруженням пристосовувальних 
механізмів організму і стверджують, що на-
далі кількість дітей, які часто хворіють, змен-
шується внаслідок закінчення періоду адап-
тації до школи. На думку інших учених, з ві-
ком кількість дітей, які часто й тривало хво-
ріють, зменшується внаслідок того, що до 8-9 
років ГРЗ набувають статусу хронічних за-
хворювань і переходять в іншу нозологіч-
ну категорію [6]. При цьому, низький рівень 
здоров’я сучасних дітей, з одного боку, і ви-
сокі вимоги до школярів, призвели в Україні 
до ланцюгового процесу зниженням функціо-
нальних резервів організму дітей, пригнічен-
ня адаптації та підвищення ймовірності ви-
никнення відхилень у стані здоров’я [7]. Вод-
ночас, реальну захворюваність досить важ-
ко оцінити, оскільки ГРЗ зазвичай лікують в 
амбулаторних умовах, а більшість доступних 
епідеміологічних даних надходить з лікарень 
при їх тяжкому перебігу [4,8]. Систематичний 
огляд 89 досліджень дозволив Nair та співавт. 
(2013) підрахували, що в 2010 р. 11,9 мільйо-
нів важких і 3,0 мільйона дуже важких епізо-
дів ГРЗ призвів до госпіталізації дітей до 5 
років у всьому світі. При цьому, численні клі-

нічно легкі або безсимптомні форми ГРЗ за-
лишаються поза обліком [9].

Мета дослідження
Проаналізувати та оцінити актуальні ме-

ханізми розвитку та шляхи корекції метабо-
лічної адаптації та оксидативного стресу при 
респіраторній патології у дітей.

Матеріали та методи
Проведено аналіз літературних джерел ві-

тчизняної та зарубіжної наукової літератури 
впродовж останніх 10 років із тематики рес-
піраторної патології у дітей, вивчено механіз-
ми розвитку метаболічної адаптації та окси-
дативного стресу при даній патології. Також 
розглянуто шляхи корекції з попередження 
та усунення розвитку патологічних станів. 

Результати досліджень
Захворюваність на гострі респіраторні ві-

русні інфекції (ГРВІ) значно перевищує рівень 
усіх інших інфекцій, а лікування ГРВІ займає 
80 % робочого часу педіатра. Така пошире-
ність захворювань респіраторного тракту по-
яснюється різноманіттям етіологічних чинни-
ків, а також легкістю передачі збудників і ви-
сокою їх мінливістю [10,11]. Широкий спектр 
вірусних збудників індукує ГРВІ, а деякі з них 
активно пригнічують імунні функції (напри-
клад, вироблення інтерферону IF або RSV [12]. 
Як наслідок, первинні вірусні інфекції можуть 
бути ускладнені вторинним бактеріальним ін-
фікуванням [13]. Сьогодні відомо більше 300 
вірусів-збудників ГРЗ. Найбільш поширени-
ми з них є HRV (25–40 % всіх ГРЗ), коронавіру-
си, IF і парагрипу. Рідше реєструють RSV, RSV, 
ентеровіруси, реовіруси. Змішану грипозно-
аденовірусну інфекцію реєструють у 10–15 % 
випадків під час епідемії грипу [14]. 

З клінічної точки зору неможливо досто-
вірно відрізнити вірусний, бактеріальний та 
неінфекційний фарингіт. Однак, виявлення 
симптомів і може збільшити ймовірність ві-
русної або бактеріальної етіології гострого 
болю в горлі, що призводить до непотрібного 
призначення антибіотиків [15].

Кашель і нежить є більш поширеними у 
пацієнтів з лише вірусним інфікуванням, ніж 
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серед пацієнтів з лише бактеріальною інфек-
цією, як і часті болі в горлі в анамнезі [16]. Діа-
гноз «гострий тонзиліт» у дітей бути встанов-
лений за суто клінічними ознаками [17]. При 
цьому, йдеться переважно про змішані інфек-
ції (вірусно-бактеріальні). При вірусному тон-
зиліті, окрім болю та лихоманки, з’являються 
кашель, захриплість і ринорея, тоді як при 
бактеріальному тонзиліті, окрім болю з на-
бряком лімфатичних вузлів, спостерігають-
ся відкладення на мигдалинах/ексудат і лихо-
манка >38,3°C [18]. Крім того, все частіше ви-
являють нові збудники ГРЗ, оскільки глобалі-
зація, переміщення населення та зміна еколо-
гії, включно з проникненням з раніше не до-
сліджуваних регіонів, змінили традиційну 
епідеміологію інфекційних захворювань [19]. 

При ГРЗ в організмі хворої дитини за-
пускаються неспецифічні механізми захисту: 
продукція прозапальних цитокінів, проста-
гландинів, гістаміну тощо, які, активуючи за-
пальний процес, приводять до прояву таких 
симптомів, як гостра лихоманка, озноб, не-
жить, кашель, біль у горлі, головний біль і мі-
алгія. зниження апетиту та ін. [20].

Питома вага конкретних захворювань в 
загальній структурі ГРЗ залежить від епіде-
мічних обставин і віку пацієнтів. При цьому, 
діагноз ГРЗ все ще переважно базується на ін-
терпретації симптомів і ознак захворювання, 
проте жоден симптом не є достатньо специ-
фічним, щоб можна було відрізнити різні рес-
піраторні інфекції. Відомі випадки, коли клі-
нічні прояви ГРЗ мінімальні, симптоми інфек-
ційного токсикозу відсутні – такі діти перено-
сять ГРЗ «на ногах», будучи джерелом зара-
ження інших [21,22]. 

Симптоми ГРЗ виникають не лише як на-
слідок взаємодії вірусу і організму, а й унаслі-
док імунної відповіді на вторгнення вірусу, 
коли в результаті короткочасної вірусемії або 
при безпосередньому контакті вірусу із слизо-
вою оболонкою дихальних шляхів запускають-
ся неспецифічні механізми захисту – продук-
ція прозапальних цитокинів, простагланди-
нів і гістаміну, що активують запальний про-
цес. Одним із можливих продовжень тривалих 
запальних реакцій на віруси є ініціювання ав-
тореактивних запальних реакцій із розвитком 
автоімунного захворювання [23]. Як відомо, в 
становленні імунітету при запаленні беруть 
участь насамперед неспецифічні неімунні фак-
тори захисту, а саме – фагоцитоз, який у систе-
мі імунітету доповнює імунологічну реактив-

ність, оскільки місце макрофагів, необхідних 
для захисту від інфікування, визначається та-
кож поєднаною участю Т- і В-лімфоцитів, що 
необхідно для формування імунної відповіді 
[24]. До найдоступніших лабораторних мето-
дів діагностики, які відображають активність 
запального процесу, належать загальний ана-
ліз крові з розгорнутою лейкограмою та ви-
значення С-реактивного білка (СРБ). Івано-
ва та співавт. (2021) вивчали маркери актив-
ності запального процесу при не-GAS (n=68) 
і GAS (n=34) гострих тонзилофарингітах у ді-
тей. Встановлено, що загальна запальна від-
повідь організму в дітей з не-GAS і GAS тонзи-
лофарингами суттєво не відрізнялася. Водно-
час у дітей із не-GAS тонзилофарингами лей-
коцитоз периферичної крові >10,0 г/л виявле-
но у 29,4 % випадків, паличкоядерні нейтрофі-
ли >15,0 % – у 47,1 % випадків, сегментоядерні 
>50,0 % – у 48,5 %, а лімфоцитарні лейкоцити 
>50,0 % – у 13,2 % спостережень. У хворих з GAS 
тонзилофарингітами наведені маркери лей-
кограми визначалися у 44,1, 38,2, 41,1 та 17,6 
% спостережень, відповідно. У дітей з не-GAS 
тонзилофарингами середній вміст СРБ стано-
вив 15,9±1,0 мг/л, а у хворих з GAS тонзилофа-
рингітами – 14,9±0,63 мг/л. При цьому у дітей 
із не-GAS рівень СРБ >16,0 мг/л простежував-
ся у 39,7±5,93 %, а >50,0 мг/л – у 26,5±5,35 % 
випадків. Визначення вмісту СРБ <50,0 мг/л у 
венозній крові дітей дало змогу верифікува-
ти нестрептококову природу захворювання з 
доволі високою чутливістю – 73,5 %. Показни-
ки місцевого запалення та клінічні прояви за-
гальної запальної реакції були менш виразни-
ми у дітей з не-GAS тонзилофарингітами [25].

Виявлено, що зсуви лейкоцитів у бік ней-
трофільної групи визначали важкість перебі-
гу ГРЗ у дітей. Різка нейтрофілія у поєднанні 
із незначним лейкоцитозом була характерна 
для важкого перебігу захворювання із вира-
женою інтоксикацією. У дітей, в яких інфек-
ційний процес супроводжується реактивни-
ми змінами нейтрофільної групи, але при цьо-
му не зменшувалась кількість еритроцитів, 
захворювання мало сприятливий прогноз. 
Отже, нейтрофільна лейкоцитарна реакція є 
відображенням реактивності організму дити-
ни, а нейтрофільний лейкоцитоз може служи-
ти показником нормальної реактивності ор-
ганізму [26].

Відомо, що рівень сироваткового про-
кальцитоніну підвищується при бактеріаль-
них, але не при вірусних інфекціях. Концен-
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трація прокальцитоніну <0,1 нг/мл свідчить 
про відсутність бактеріального захворюван-
ня. Так, з 327 дітей 132 (40,4 %) мали рівень 
прокальцитоніну нижче 0,1 нг/мл. З цих дітей 
38 отримували антибіотики. Тобто значення 
прокальцитоніну у сироватці крові нижче 0,1 
нг/мл може бути маркером для ідентифікації 
дітей з ГРВІ, яким лікування антибіотиками 
не потрібне [27].

Інфікування дитини – це складний бага-
токомпонентний динамічний процес взає-
модії інфекційних патогенних агентів з орга-
нізмом дитини, що характеризується розви-
тком комплексу типових патологічних реак-
цій та системних функціональних порушень. 
Дослідження показують, що складна взаємо-
дія між респіраторним мікробіомом та імун-
ною відповіддю дитини впливають на патоге-
нез і тяжкість перебігу інфекційних захворю-
вань [28].

Дія інфекційних патогенних факторів 
призводить до розвитку прямих і цитокінопо-
середкованих системних, функціональних та 
метаболічних розладів, що формують основу 
продромального періоду основних проявів ін-
фекційного захворювання. Характерними не-
специфічними метаболічними ознаками, що 
розгортаються в продромальний період і в пе-
ріод виражених клінічних проявів, є зміни біл-
кового гомеостазу: посилення синтезу гепа-
тоцитами і макрофагами гострофазних білків 
(фібриногену, СРБ, церузоплазміну, антигемо-
рального глобуліну, VI і XI факторів коагуля-
ції, антикоагулянтів, альфа-2-макроглобуліну 
тощо). Разом з посиленням синтезу цих по-
зитивних маркерів гострої фази запалення 
відбувається зниження синтезу альбумінів і 
трансферину – негативних маркерів синдро-
му системної запальної відповіді. Поряд з ци-
токінами важливу роль у розвитку системних 
метаболічних і функціональних змін в про-
дромальний період відіграють медіатори ара-
хідонового каскаду [29].

Дихальні шляхи - це складна система ор-
ганів, яка відповідає за обмін кисню і вугле-
кислого газу, а мікробіота дихальних шляхів, 
як вважається, діє як воротар, який забезпе-
чує стійкість до колонізації респіраторними 
патогенами. Респіраторна мікробіота також 
може брати участь у підтримці гомеостазу 
респіраторної фізіології та імунітету [30].

Дихальні шляхи займають друге місце піс-
ля шлунково-кишкового тракту за площею 
слизової оболонки. Тому розуміння унікаль-

ної природи імунної системи слизової обо-
лонки органів дихання є надзвичайно важли-
вим [31]. Синтез глікопротеїнів, що складають 
основу муцинів, захищаючих слизові оболон-
ки, залежить від рівня вітаміну А, який під-
тримує цілісність епітелію. Наслідком вітамін 
А гіповітамінозу є, зокрема, ураження слизо-
вих оболонок дихальних шляхів: залозистий 
епітелій замінюється на зроговілий внаслі-
док кератинізації. Втрата мукоциліарного епі-
телію дихальних шляхів знижує бар’єрну роль 
слизових оболонок. Також, недостатність ві-
таміну А знижує продукцію лізоциму та інтер-
феронів, ще більше послаблюючи неспеци-
фічну резистентність організму. Одним з на-
слідків дефіциту А також є послаблення спе-
цифічної резистентності при порушенні роз-
множення, росту та диференціації імуноком-
петентних клітин [32]. Наявність гіповітамі-
нозу А, беручи до уваги залучення вітаміну А 
до синтезу заліза (недостатність якого при-
зводить до зниження кисневої ємності кро-
ві) та синергічну дію вітамінів А і D (актива-
ція рецепторів до кальцитріолу), активно до-
сліджується. Відповідно до зроблених висно-
вків встановлено, що пацієнти з хронічними 
інфекційними захворюваннями частіше, ніж 
загальна популяція, мають серйозний дефі-
цит вітаміну А [33]. 

Рівень вітаміну С у плазмі крові людини 
швидко знижується в умовах фізіологічного 
стресу, включаючи інфекцію. Антиоксидант-
на, протизапальна та імуномодулююча дія ві-
таміну С робить його потенційним терапев-
тичним засобом як для профілактики та по-
легшення перебігу респіраторних інфекцій, 
так і в якості допоміжної терапії [34].

Sun та співавт. (2022) дослідити кореля-
цію рівнів вітамінів A, D та E у сироватці кро-
ві дітей (n=129) з виникненням та розви-
тком рецидивуючих інфекцій дихальних шля-
хів. Спостерігалися помітно нижчі рівні сиро-
ваткового вітамінів A, D та E та індексу гумо-
рального імунітету, включаючи імуноглобу-
ліни (Ig) G, A та M, порівняно з контрольною 
групою (n=50), з очевидним нижчим резуль-
татом у групі з рецидивуючими інфекціями 
Сироваткові рівні вищезазначених показни-
ків у цих дітей були знижені вже в активній 
фазі захворювання. Доведена позитивна ко-
реляція між рівнем вітаміну A та IgA. При цьо-
му, що низький індекс маси тіла (ІМТ), недо-
ношеність, дефіцит досліджуваних вітамінів 
були факторами ризику для рецидивуючого 
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перебігу респіраторних захворювань, тоді як 
активність на свіжому повітрі була захисним 
фактором [35]. 

Отже, окислювальні процеси, що включа-
ють зміщення балансу між активними форма-
ми кисню та їх видаленням є невід’ємною час-
тиною метаболізму людини. Інфікування рес-
піраторними вірусами, що пов’язане з продук-
цією цитокінів, запаленням, загибеллю клітин 
та іншими патологічними процесами, може 
бути спровоковане окислювальним стресом. 
змінами вмісту окремих вітамінів та мікроеле-
ментів, що створює умови для розвитку ряду 
патологічних станів, у тому числі й гострих і 
повторних респіраторних захворювань.

Контроль інфекційних захворювань у ді-
тей залишається складним, враховуючи ве-
лику кількість патогенних мікроорганізмів, 
їхню здатність адаптуватися до змін навко-
лишнього середовища та антимікробної тера-
пії, а також можливості поширення, особли-
во через перенаселеність та інші соціальні де-
термінанти [36].

Сучасна стратегія зі зменшення тягаря 
ГРЗ полягає у профілактиці виникнення ін-
фекцій у здорових дітей та в запобіганні тяж-
ких наслідків у хворих пацієнтів. Профілак-
тичний напрям передбачає, перш за все, ши-
роке охоплення профілактичним щепленням 
проти найпоширеніших збудників респіра-
торних захворювань [37]. 

Висновки 
Гострі респіраторні захворювання є най-

поширенішими в структурі загальній за-
хворюваності дітей. ГРЗ – це група захворю-
вань, різних за етіологією та локалізацією 
інфекційно-запального процесу та подібни-
ми механізмами розвитку і значною кількіс-
тю спільних клінічних ознак.

Розпізнавання прихованих механізмів ре-
акції дитячого організму на запальний процес 
при гострих респіраторних інфекціях залиша-
ється у наш час остаточно не вирішеною про-

блемою і подальші дослідження мають бути 
спрямовані на визначення ключових елемен-
тів, які беруть участь у регуляції запальної 
відповіді дитячого організму для досягнення 
балансу показників неспецифічного та специ-
фічного захисту.

Дія інфекційних патогенних факторів 
призводить до розвитку прямих і цитокінопо-
середкованих системних, функціональних та 
метаболічних розладів, що формують основу 
продромального періоду основних проявів ін-
фекційного захворювання. Характерними не-
специфічними метаболічними ознаками, що 
розгортаються в продромальний період і в 
період виражених клінічних проявів, є зміни 
білкового гомеостазу: посилення синтезу ге-
патоцитами і макрофагами гострофазних біл-
ків. Разом з посиленням синтезу цих позитив-
них маркерів гострої фази запалення відбува-
ється зниження синтезу альбумінів і транс-
ферину – негативних маркерів синдрому сис-
темної запальної відповіді.

Oкислювальні процеси, що включають 
зміщення балансу між активними формами 
кисню та їх видаленням є невід’ємною части-
ною метаболізму людини. Інфікування респі-
раторними вірусами, що пов’язане з продукці-
єю цитокінів, запаленням, загибеллю клітин 
та іншими патологічними процесами, може 
бути спровоковане окислювальним стре-
сом. змінами вмісту окремих вітамінів та мі-
кроелементів, що створює умови для розви-
тку ряду патологічних станів, у тому числі й 
гострих і повторних респіраторних захворю-
вань.

У терапії ГРЗ застосовують як симптома-
тичне, так і патогенетичне лікування, направ-
лене на зменшення інтенсивності запально-
го процесу, посилення імунної відповіді дитя-
чого організму. Водночас, відсутність консен-
сусу в медичній спільноті створює невизначе-
ність у використанні різних способів лікуван-
ня дітей з ГРВЗ, що потребує подальших по-
глиблених досліджень.
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ВПРОВАДЖЕННЯ ВІРТУАЛЬНОЇ РЕАЛЬНОСТІ 
В МЕДИЧНУ ОСВІТУ: ВПЛИВ НА НАВЧАЛЬНИЙ ПРОЦЕС 

І ПІДГОТОВКУ СТУДЕНТІВ

Краснова А. А., Дербак М. А., Сіткар А. Д. 
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, м. Ужгород

Резюме. Вступ. У сучасному світі, де медицина постійно розвивається та набуває нових форм і тех-
нологій, підготовка медичних спеціалістів стає все більш складною та потребує впровадження іннова-
ційних методів навчання. Однією з таких інновацій є використання віртуальної реальності (VR) в медич-
ній освіті. 

Мета дослідження. Проаналізувати вплив віртуальної реальності на навчальний процес і підготовку 
студентів у вищих медичних університетах за даними літератури. 

Матеріали та методи. Опрацювання літературних джерел по висвітленню поняття «віртуальна ре-
альність» у навчальному процесі; систематизація переваг та недоліків застосування VR в медичній осві-
ті; визначення ступеню впливу VR на навчальний процес і підготовку студентів. 

Результати досліджень. У результаті проведеного аналізу літератури отримано дані про переваги 
та недоліки використання VR в медичній освіті, розкрито вплив VR на навчальний процес студентів-
медиків. Встановлено, що використання технологій доповненої та віртуальної реальності дають змогу 
опановувати елементарні хірургічні маніпуляції лікарям з різною спеціалізацією, що є надзвичайно важ-
ливо, адже, як приклад, майбутні сімейні лікарні не проходять професійну хірургічну практику. Викорис-
тання VR дозволяє візуалізувати всю складність ділянки, яку потрібно оперувати та надає можливість 
повторити процес стільки разів, скільки потрібно, що неможливо провести в реальних умовах. Накопиче-
ний досвід дозволяє стверджувати, що симулятори VR повинні мати стандарти якості, щоб бути придат-
ними для цілей медичної освіти. Однак, навіть якщо ці стандарти будуть дотримані, ефективність такого 
способу навчання, як і класичних методик викладання, в першу чергу залежить від мотивації студентів. 

Висновки. Використання VR в медичній освіті має великий потенціал для поліпшення навчального 
процесу й підготовки студентів. Вона забезпечує імерсивний досвід, який дозволяє студентам відчува-
ти себе в реальному клінічному середовищі. Віртуальна анатомія, фізіологія й практичні навички стають 
доступними для набуття й удосконалення без реальних клінічних ризиків. Студенти краще розуміють і 
запам’ятовують матеріал, напрацьовують вміння приймати правильні рішення. 

Ключові слова: віртуальна реальність, інноваційні методи навчання, інтерактивні технології, ме-
дична освіта, навчальний процес, навчання з зануренням. 

Implementation of virtual reality in medical education: inϐluence on the educational process and 
training of students

Krasnova A.A., Derbak M.A., Sitkar A.D.

Abstract. Introduction. In the modern world, where medicine is constantly developing and acquiring new 
forms and technologies, the training of medical specialists is becoming more and more complex and requires the 
introduction of innovative teaching methods. One such innovation is the use of virtual reality (VR) in medical 
education. 

Aim. To analyze the impact of virtual reality on the educational process and training of students in higher 
medical universities according to the literature. 

Materials and methods. Analysis of literary sources on the study of the concept of “virtual reality” in the edu-
cational process; systematization of advantages and disadvantages of using VR in medical education; determina-
tion of the degree of inϐluence of VR on the educational process and training of students. 

Results. As a result of the literature analysis, data were obtained on the advantages and disadvantages of us-
ing VR in medical education, and the impact of VR on the educational process of medical students was revealed. 
It has been established that the use of augmented and virtual reality technologies allows doctors with different 
specializations to master basic surgical manipulations, which is extremely important, because, as an example, 
future family hospitals do not undergo professional surgical practice. The use of VR allows you to visualize the 
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complexity of the area to be operated on and allows you to repeat the process as many times as you need, which 
is impossible to do in real conditions. Accumulated experience suggests that VR simulators must have quality 
standards to be suitable for medical education purposes. However, even if these standards are met, the effective-
ness of this method of learning, like classical teaching methods, primarily depends on the motivation of students.

Conclusions. The use of VR in medical education has great potential for improving the educational process 
and training students. It provides an immersive experience that allows students to feel like they are in a real 
clinical environment. Virtual anatomy, physiology and practical skills become available to acquire and improve 
without real clinical risks. Students understand and remember the material better, develop the ability to make 
the right decisions.

Key words: virtual reality, innovative studying methods, interactive technologies, medical education, educa-
tional process, immersive learning.

Вступ
Медична освіта є однією з найважливі-

ших сфер навчання, оскільки від неї залежить 
якість і безпека майбутнього медичного об-
слуговування пацієнтів. Розвиток техноло-
гій і наукових досягнень в медицині ставить 
перед сучасними студентами медичних ВУ-
Зів завдання обов’язкового оволодіння нови-
ми навичками й знаннями. Одним із варіан-
тів вдосконалення медичної освіти й підго-
товки студентів є використання інноваційних 
технологій. Віртуальна реальність (VR) – ін-
новаційна технологія, що поступово впрова-
джується в медичну освіту та практику і від-
криває нові можливості для покращення на-
вчальних процесів і підготовки студентів. 

Мета дослідження
Проаналізувати вплив віртуальної реаль-

ності на навчальний процес і підготовку сту-
дентів у вищих медичних університетах за да-
ними літератури. 

Матеріали та методи
Опрацювання літературних джерел по ви-

світленню поняття «віртуальна реальність» у 
навчальному процесі; систематизація переваг 
та недоліків застосування VR в медичній осві-
ті; визначення ступеню впливу VR на навчаль-
ний процес і підготовку студентів. Об’єктом 
вивчення являється навчальний процес у ме-
дичних закладах освіти, в межах якого засто-
совується VR. Предмет дослідження – теоре-
тичні й практичні аспекти використання VR в 
медичних закладах освіти. 

Результати досліджень
Сьогодні впровадження нових технологій 

в процес навчання є невід’ємною частиною 
стратегії підвищення якості будь якої освіти. 
В сучасних закладах вищої освіти переважно 
використовуються традиційні підходи до на-
вчання, які передбачають викладання мате-

ріалу, його опрацювання студентами й оцін-
ку їхніх знань. У практичних галузях особли-
во важливим є вдосконалення навичок за до-
помогою практики, роботи з методиками й 
здобуття відповідного досвіду. Наприклад, в 
медичній освіті важливі практичні заняття 
й стажування, оскільки якість їхнього прове-
дення і їхня кількість суттєво впливають на 
кваліфікацію майбутніх фахівців. Для ефек-
тивного викладання базових медичних дис-
циплін, як от «Анатомія людини», «Фізіоло-
гія» й «Патофізіологія», необхідна пряма де-
монстрація людського матеріалу. Навіть наяв-
ність найкращих підручників, посібників і на-
вчальних відеоматеріалів не гарантує опти-
мального засвоєння знань [1]. 

Автори Кудря та ін. (2020) вважають, що 
віртуальна реальність – це технологічно ство-
рена імітація реального середовища, яка дає 
користувачам відчуття присутності в ній. 
Вона може містити 3D-зображення, звук, імі-
тувати відчуття дотику та інші сенсорні вра-
ження, що дозволяють взаємодіяти з цим вір-
туальним світом. VR використовується в різ-
них галузях, включно з розвагами, освітою, 
медициною, наукою й багатьма іншими, і має 
на меті створення імерсивного досвіду [2]. 

На думку Ковальчук (2023), віртуаль-
на реальність – це використання програмно-
го забезпечення для створення імерсивного 
середовища. На відміну від звичайних інтер-
фейсів з екранами, у VR візуалізація здійсню-
ється за допомогою спеціального дисплею у 
формі шолому (HMD) і спеціальних сенсорів 
(маніпулятори, рукавиці, стилуси), які дозво-
ляють користувачу взаємодіяти з оточенням, 
віртуальними персонажами й об’єктами, наче 
б вони були реальними. 

Накопичений досвід дозволяє стверджу-
вати, що симулятори VR повинні мати стан-
дарти якості, щоб бути придатними для ці-
лей медичної освіти. Однак, навіть якщо ці 
стандарти будуть дотримані, ефективність 
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такого способу навчання, як і класичних ме-
тодик викладання в першу чергу залежить 
від мотивації студентів. Використання но-
вітніх і незвичних (але одночасно надсучас-
них) технологій, можливість попрацювати в 
цифровому просторі також можуть слугува-
ти додатковим стимулом мотивації студен-
тів при набутті цифрових компетентностей. 
Існує ряд опублікованих досліджень, які на-
магаються перевірити тренажери віртуаль-
ної та доповненої реальності в конкретних 
навчальних закладах (що стосуються різних 
галузей медицини та етапів навчання) з ме-
тою вивчення їх обґрунтованості, перене-
сення отриманих навичок у реальні ситуації, 
криві здатності навчатися та період утри-
мання навичок [3–8]. Показано, що VR є адек-
ватним для засвоєння практичних навичок 
з лапароскопічної хірургії, нейрохірургії, ви-
вчення методів катетеризації та ендоскопіч-
них процедур [9].

Використання технологій доповненої та 
віртуальної реальності дають змогу опанову-
вати елементарні хірургічні маніпуляції ліка-
рям з різною спеціалізацією, що є надзвичай-
но важливо, адже, як приклад, майбутні сі-
мейні лікарні не проходять професійну хірур-
гічну практику. В той же час, студенти, які ба-
жають в подальшому обирати спеціальності, 
в основі яких лежать маніпуляції (оператив-
ні втручання, проведення обстежень – коло-

носкопія, гінекологічне обстеження тощо), за 
допомогою симуляцій швидше навчаються та 
вдосконалюють свої навички, знижуючи ри-
зики ускладнень пов’язані з недосвідченіс-
тю лікаря-інтерна. Використання VR дозво-
ляє візуалізувати всю складність ділянки, яку 
потрібно оперувати та надає можливість по-
вторити процес стільки разів, скільки потріб-
но, що неможливо провести в реальних умо-
вах [10]. В дослідженні Seymour та ін. за учас-
ті 16 лікарів-хірургів було показано, що лікарі, 
які проходили навчання з використанням ме-
тодик VR, виконують операції на 29% швид-
ше, ніж ті, хто використовували традиційні 
методи [11]. Отже, сучасні навчальні техно-
логії можуть запропонувати безпечну, ефек-
тивну та вигідну навчальну програму саме за-
вдяки впровадженню віртуальної і доповне-
ної реальності [12, 13]. VR – це використан-
ня програмного забезпечення для створення 
симуляції оточення. На відміну від традицій-
них користувальницьких інтерфейсів з екра-
нами, візуалізація у VR здійснюється за допо-
могою спеціального дисплея у формі шолома 
(HMD) та певних датчиків (маніпулятори, ру-
кавиці, стилуси), які дозволяють користувачу 
взаємодіяти з оточенням і віртуальними пер-
сонажами та об’єктами як із реальними [14]. В 
таблиці 1 перелічено переваги й недоліки ви-
користання віртуальної реальності в медич-
ній освіті. 

Таблиця 1
Переваги й недоліки використання віртуальної реальності в медичній освіті

№ Переваги Недоліки

1 Отримання імерсивного досвіду. VR надає 
студентам-медикам можливість імерсивно вза-
ємодіяти з віртуальними середовищами, які імі-
тують різні клінічні сценарії. Такий досвід спри-
яє глибокому засвоєнню матеріалу й формує 
практичні навички. 

Вартість обладнання. Для впровадження, ство-
рення й використання VR-середовищ потрібне 
спеціалізоване обладнання, яке може бути до-
сить витратним, що знижує його доступність 
для багатьох навчальних закладів. 

2 Поширення доступу. За допомогою VR студенти 
можуть навчатися віддалено, використовуючи 
віртуальний доступ до клінічних ситуацій. 

Підготовка викладачів. Викладачам необхідно 
навчатися використовувати VR-технології й роз-
робляти відповідні навчальні матеріали, що сут-
тєво ускладнить освітній процес. 

3 Безпека. VR дозволяє створити серйозні клінічні 
сценарії без реальної загрози для пацієнтів. Сту-
денти можуть вправлятися без ризику помили-
тися й завдати шкоди пацієнтам. 

Потреба контенту. Розробка високоякісного VR-
контенту може бути витратною з огляду на час і 
ресурси, які потрібні для цього. 

4 Інтерактивність. Студенти мають змогу взаємо-
діяти з віртуальними пацієнтами, виконувати 
процедури й спостерігати за реакцією. Інтерак-
тивність розвиває практичні навички й уміння 
розв’язувати клінічні ситуації. 

Деякі користувачі під час користування VR мо-
жуть відчувати дискомфорт, головний біль або 
запаморочення. 
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5 Мультидисциплінарність. VR може об’єднувати 
студентів з різних медичних спеціальностей для 
спільного навчання й співпраці над клінічними 
сценаріями. 

Обмеженість фізичної взаємодії. У віртуальному 
середовищі фізичний контакт обмежений, що 
здатне спричиняти проблеми вивчення деяких 
медичних процедур, де фізичний контакт є важ-
ливим. 

6 Ефективність. Дослідження показують, що вико-
ристання VR в медичній освіті підвищує рівень 
засвоєння матеріалу й покращує підготовку сту-
дентів. 

Залежність від технології. Викладання з вико-
ристанням VR-технологій може ускладнюва-
тися технічними проблемами, поломками об-
ладнання чи відсутністю стабільного інтернет-
з’єднання. 

7 Можливості відновлення. VR дозволяє студен-
там удосконалювати виконання процедур без 
обмежень часу й кількості повторень. 

Етичні питання. Використання VR у медичній 
освіті може зіштовхнутися з етичними питання-
ми, особливо в контексті імітації клінічних сце-
наріїв з пацієнтами. 

8 Збільшення мотивації. Ігровий аспект VR збіль-
шить мотивацію студентів до навчання й прак-
тичних вправ. 

Необхідність постійного оновлення. Технології 
VR швидко розвиваються, а тому навчальні про-
грами й обладнання потребуватимуть постійно-
го оновлення. 

Примітка: джерело – власна розробка авторів на основі аналізу (Pottle та ін. 2019; Аветіков 
та ін. 2019; Камінський та ін. 2023; Ковальчук та ін. 2020) [1, 13, 15, 16].

Продовження табл. 1

Отже, можна стверджувати, що викорис-
тання технологій VR у медичній освіті підви-
щує мотивацію й покращує цифрові навички 
учасників освітнього процесу, поєднує теоре-
тичні й практичні знання, розширює методо-
логічні можливості викладачів, знімає етич-
ні обмеження в дослідженнях, оптимізує на-
вчальний процес і зменшує витрати на мате-
ріальне забезпечення в довгостроковій пер-
спективі. 

Висновки
Використання віртуальної реальності в 

медичній освіті має великий потенціал для 
поліпшення навчального процесу й підготов-
ки студентів. Вона забезпечує імерсивний до-

свід, який дозволяє студентам відчувати себе 
в реальному клінічному середовищі. Вірту-
альна анатомія, фізіологія й практичні нави-
чки стають доступними для набуття й удоско-
налення без реальних клінічних ризиків. Сту-
денти краще розуміють і запам’ятовують ма-
теріал, напрацьовують вміння приймати пра-
вильні рішення. Незважаючи на багато пере-
ваг, використання VR вимагає великих інвес-
тицій в обладнання й розробку віртуальних 
середовищ. Загалом впровадження віртуаль-
них технологій у медичну освіту відкриває 
нові можливості для покращення навчально-
го процесу й підготовки кваліфікованих ме-
дичних фахівців, які готові до реальної клініч-
ної практики й викликів медичного сектора.
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ЗАЛІЗОДЕФІЦИТНА АНЕМІЯ: 
ОСНОВНІ ЛАНКИ РОЗВИТКУ, МЕТОДИ РАННЬОЇ 

ДІАГНОСТИКИ ТА КОРЕКЦІЇ 
(огляд літератури)

Машура Г. Ю., Дербак М. А., Блецкан М. М., Машура В. В., Устич О. В.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», м. Ужгород

 Резюме. Вступ. Залізодефіцитна анемія (ЗДА) є однією з найпоширеніших форм анемії у світі. Залі-
зодефіцитні стани трапляються принаймні вдвічі частіше, тому важливим є вчасна діагностика залізоде-
фіцитних станів, особливо у пацієнтів із хронічними запальними захворюваннями, хронічними хвороба-
ми нирок та печінки.

Мета дослідження. Проаналізувати основні причини та ланки розвитку залізодефіцитної анемії, ме-
тоди ранньої діагностики залізодефіцитних станів та визначити основні шляхи їх корекції.

Матеріали і методи. Проведено аналіз літературних джерел, присвячених питанню залізодефіцит-
ної анемії, проаналізовано основні причини та ланки розвитку залізодефіцитної анемії, сучасні методи 
діагностики залізодефіцитних станів та ЗДА та шляхи їх корекції.

Результати досліджень. Раннє виявлення латентного залізодефіциту сприяє вчасній корекції дефі-
циту заліза та профілактиці розвитку залізодефіцитної анемії. На практиці для підтвердження дефіциту 
заліза в організмі частіше орієнтуються на показники загального аналізу крові: рівень гемоглобіну, гема-
токрит, кількість еритроцитів. Але ці показники не однозначні при різних фазах перебігу ЗДА. Для визна-
чення залізодефіцитних станів ці показники не матимуть діагностичного значення, оскільки знаходять-
ся в межах референтних значень. Так, середній вміст гемоглобіну в окремому еритроциті (MCH), серед-
ній об’єм еритроцита (MCV) та абсолютний вміст еритроцитів (RBC) мають тенденцію до зниження при 
ЗДА, але на передлатентній фазі дефіциту заліза можуть залишатися на нижній межі референтних зна-
чень або мати незначне зменшення. При подальшому прогресуванні дефіциту заліза відбувається зна-
чне зниження рівня тканинного заліза у вигляді сироваткового феритину при ще нормальному рівні ге-
моглобіну з MCH у крові, але на нижньому діапазоні референтних значень. На сьогодні головним крите-
рієм зменшення тканинних запасів заліза є рівень сироваткового феритину. Визначення рівня ферити-
ну дозволяє виявити залізо-дефіцит у прелатентній (виснаження запасів заліза в кістковому мозку та пе-
чінці, клінічні симптоми відсутні) чи латентній (дефіцит заліза в тканинних депо, клінічно проявляєть-
ся у вигляді зниження апетиту, підвищеної стомлюваності, підвищеної схильності до інфекцій, спотво-
рення смаку, відзначаються сухість і пощипування язика) стадії. Лікування залізодефіцитної анемії пови-
нно включати такі основні напрямки як встановлення причини і її ліквідація, поповнення запасів заліза 
та профілактика рецидивів ЗДА

Висновки. Найпоширеніших причин дефіциту заліза включають неправильне харчування, хронічні 
крововтрати а також ряд важливих шлунково-кишкових патології через порушення всмоктування залі-
за. На сучасному етапі важливе місце займає рання діагностика недостатності заліза в організмі, що здій-
снюється за рахунок визначення феритину – найбільш чутливого лабораторного показника, що відобра-
жає істинний дефіцит заліза в організмі. Лікування залізодефіцитної анемії за допомогою раціонального 
харчування та комплексу залізодефіцитних препаратів сприяє запобіганню розвитку ускладнень та про-
гресування захворювання.

Ключові слова: залізодефіцитна анемія, залізодефіцитні стани, залізо, феритин, діагностика, ліку-
вання, харчовий раціон, препарати заліза.

Iron deficiency anemia: main stages of development, methods of early diagnosis and corrections
Mashura H.Y., Derbak M.A., Bletskan M.M., Mashura V.V., Ustych O.V.

Abstract. Introduction. Iron deficiency anemia (IDA) is one of the most common forms of anemia in the 
world. Iron deficiency conditions are at least twice as common, so timely diagnosis of iron deficiency conditions 
is important, especially in patients with chronic inflammatory diseases, chronic kidney and liver disease.
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The aim. Analyze the main causes and links in the development of iron deficiency anemia, methods of early 
diagnosis of iron deficiency conditions and identify the main ways to correct them.

Materials and methods. The author analyzes the literature on iron deficiency anemia, analyzes the main 
causes and links in the development of iron deficiency anemia, modern methods of diagnosing iron deficiency 
states and iron deficiency disorders and ways to correct them.

The results. Early detection of latent iron deficiency contributes to timely correction of iron deficiency 
and prevention of iron deficiency anemia. In practice, to confirm iron deficiency in the body, one is more often 
guided by the indicators of a complete blood count: hemoglobin level, hematocrit, red blood cell count. However, 
these indicators are not unambiguous in different phases of the course of iron deficiency. For determining iron 
deficiency states, these indicators will not have a diagnostic value, as they are within the range of reference 
values. Thus, the average hemoglobin content in a single erythrocyte (MCH), mean corpuscular volume (MCV), 
and absolute red blood cell count (RBC) tend to decrease in the case of iron deficiency, but in the prelatent phase 
of iron deficiency they may remain at the lower limit of reference values or have a slight decrease. With further 
progression of iron deficiency, there is a significant decrease in the level of tissue iron in the form of serum 
ferritin, with still normal hemoglobin levels with MCH in the blood, but at the lower range of reference values. 
Today, the main criterion for reducing tissue iron stores is the level of serum ferritin. Determining the level of 
ferritin allows you to detect iron deficiency in the prelative (depletion of iron stores in the bone marrow and liver, 
no clinical symptoms) or latent (iron deficiency in tissue depots, clinically manifested as a decrease in appetite, 
increased fatigue, increased susceptibility to infections, distortion of taste, dryness and tingling of the tongue) 
stage. The treatment of iron deficiency anemia should include the following main areas: establishing the cause 
and its elimination, replenishing iron stores and preventing relapses of iron deficiency anemia.

Conclusions. The most common causes of iron deficiency include malnutrition, chronic blood loss, and a 
number of important gastrointestinal pathologies due to impaired iron absorption. At the present stage, early 
diagnosis of iron deficiency in the body is important, which is carried out by determining ferritin, the most 
sensitive laboratory indicator that reflects the true iron deficiency in the body. The treatment of iron deficiency 
anemia with the help of a rational diet and a complex of iron deficiency drugs helps prevent the development of 
complications and progression of the disease.

Key words: iron deficiency anemia; iron deficiency, iron; ferritin, diagnosis; treatment, nutrition, iron 
preparation.

Вступ
Залізодефіцитна анемія (ЗДА) є однією 

з найпоширеніших форм анемії у світі, осо-
бливо серед жінок та дітей. Це захворюван-
ня виникає внаслідок недостатності заліза в 
організмі, що призводить до порушення син-
тезу гемоглобіну та розвитку анемії.  В еконо-
мічно розвинутих країнах від 4,3% до 20% на-
селення залежно від віку та статі страждають 
на ЗДА [1], наразі хвороба вражає 1,2 мільярда 
людей. Дефіцит заліза без анемії трапляєть-
ся принаймні вдвічі частіше [2]. Її, як прави-
ло, можна діагностувати за допомогою аналі-
зу крові та вилікувати за допомогою замісної 
терапії залізом (ЗЗТ) із використанням перо-
ральних або парентеральних форм препарату. 

Водночас  залізодефіцит розглядається як 
стан, при якому рівень заліза є недостатнім 
для покриття потреб організму і може проті-
кати без анемії, тому важливим є вчасна діа-
гностика залізодефіцитних станів.  Залізоде-
фіцитні стани пов’язані з симптомами, таки-
ми як слабість, зниження працездатності та 
зменшення толерантності до фізичних наван-
тажень незалежно від типових змін морфо-
логії еритроцитів, зменшення кількості гемо-
глобіну та еритроцитів, тому їх важко розпіз-

нати у пацієнтів з хронічними запальними за-
хворюваннями, хронічними хворобами нирок 
та печінки [3]. 

 
Мета дослідження
Провести аналіз літературних джерел 

із питань вивчення основних причин та ла-
нок розвитку залізодефіцитної анемії, методи 
ранньої діагностики залізодефіцитних станів 
та визначення основних шляхів їх корекції.

 
Матеріали та методи
Проведено аналіз літературних джерел, 

присвячених питанню залізодефіцитної ане-
мії, проаналізовано основні причини та лан-
ки розвитку залізодефіцитної анемії, сучасні 
методи діагностики залізодефіцитних станів 
та ЗДА та шляхи їх корекції. Пошук інформа-
ції відбувався в англомовних базах: PubMed, 
Jnmjournal, Oxford academic.

 
Результати досліджень
Аналізуючи доступні джерела літератури, 

отримано дані про те, що залізо, як і більшість 
мікроелементів, не синтезується в людському 
організмі, тому для підтримання достатньої 
кількості для життєвих потреб людини, необ-
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хідно забезпечити постійне його надходжен-
ня з продуктами харчування. До найпошире-
ніших причин дефіциту заліза відносять не-
правильне харчування, хронічні крововтрати, 
а також ряд важливих шлунково-кишкових 
патологій, що ведуть до порушення всмокту-
вання заліза [4]. Добова потреба у залізі зале-
жить від віку, маси тіла та фізіологічного ста-
ну людини. Згідно з міжнародними рекомен-
даціями, добова потреба заліза для дітей до 
року становить близько 11 мг/добу, для ді-
тей дошкільного віку – 7–10 мг/добу, для під-
літків і дорослих – 14–18 мг/добу [5]. В орга-
нізмі дорослих міститься близько 3–5 г (або 
35–60 мг/кг маси тіла) елементарного залі-
за. Приблизно 80% функціонального заліза 
входить до складу гемоглобіну. Решту функ-
ціонального заліза містять міоглобін, ензи-
ми (каталаза, цитохромоксидаза), еритроци-
ти та кістковий мозок. Основним білком кро-
ві, який зв’язується із залізом і транспортує 
його по всьому організму до місця депонуван-
ня та використання є трансферин [6]. Депону-
вання заліза здійснюється феритином – біл-
ком, який переважно міститься в макрофа-
гах кісткового мозку, печінці і селезінці. Осно-
вну залізодепонувальну функцію виконує фе-
ритин печінки [7]. Процеси всмоктування, ре-
циркуляції та зберігання запасів заліза регу-
люються специфічним гормоном гепсидином, 
що продукується клітинами печінки. Гепси-
дин регулює позаклітинну концентрацію за-
ліза. Механізм дії гепсидину полягає у блока-
ді функції феропортину (транспортний білок, 
який сприяє всмоктуванню іонів заліза з киш-
ківника, поступлення з макрофагів та гепато-
цитів в кров) [8]. За фізіологічних умов про-
дукування гепсидину клітинами печінки ре-
гулюється рівнем заліза у крові та ступенем 
оксигенації тканини печінки. Підвищення 
концентрації заліза у крові супроводжується 
зростанням продукування гепсидину, а зни-
ження концентрації даного мікроелементу в 
крові пригнічує функцію гепсидину, сприяє 
підвищенню функції феропортину, активацію 
всмоктування та рециркуляції, що призво-
дить до підвищення рівнів заліза у крові  [9]. 
Внаслідок цього підтримується фізіологічний 
баланс між рівнем заліза в крові та депо. Наяв-
ність запальних процесів в слизовій оболон-
ці кишківника буде порушувати всмоктуван-
ня заліза, оскільки абсорбція гемового та не-
гемового заліза відбувається ентероцитами 
ворсинок дванадцятипалої кишки та прокси-

мальної частини порожньої кишки [4]. Для за-
безпечення всмоктування заліза у кишківни-
ку необхідне збалансоване харчування з обме-
женням в харчовому раціоні речовин, які бло-
кують його всмоктування та наявність тих, 
які сприяють його абсорбції. Зокрема, присут-
ність у раціоні аскорбінової, яблучної, лимон-
ної кислот сприяють підвищенню біодоступ-
ності негемового заліза [9]. Аскорбінова кис-
лота утворює сполуки заліза, добре розчинні 
в кислому середовищі шлунка та лужному се-
редовищі тонкої кишки. Необхідно врахову-
вати, що злаки та бобові містять фітати та по-
ліфеноли, що пригнічують біодоступність за-
ліза. Так само негативно на всмоктування за-
ліза впливають таніни – група фенольних спо-
лук рослинного походження, що містять вели-
ку кількість гідроксильних груп. Вони входять 
до складу коренів, листя, кори, деревини, пло-
дів, насіння та інших частин рослин. Дубиль-
ні речовини надають характерного аромату 
та терпко-в’яжучого смаку деяким продуктам 
харчування. Велика кількість танінів містять-
ся в шкірці ягід винограду, хурмі, айві, чорни-
цях. З рослин таніни містяться у великій кіль-
кості в чорному чаї, корі дуба. Кальцій також 
знижує біодоступність як негемового, так і ге-
мового заліза. Таким чином, для ефективного 
процесу всмоктування заліза з дванадцятипа-
лої та початкової частини порожньої кишки 
необхідні достатня кількість заліза в просві-
ті кишечника, відсутність запалення слизової 
оболонки кишечника, наявність речовин, що 
сприяють абсорбції заліза та обмеження в ра-
ціоні речовин, що блокують всмоктування да-
ного мікроелементу [10, 11]. 

Раннє виявлення латентного залізодефі-
циту сприяє вчасній корекції дефіциту залі-
за та профілактиці розвитку залізодефіцит-
ної анемії [12]. На практиці для підтверджен-
ня дефіциту заліза в організмі частіше орі-
єнтуються на показники загального аналізу 
крові: рівень гемоглобіну, гематокрит, кіль-
кість еритроцитів. Але ці показники не одно-
значні при різних фазах перебігу ЗДА. Для ви-
значення ЛДЗ ці показники не матимуть діа-
гностичного значення, оскільки знаходять-
ся в межах референтних значень. Так, серед-
ній вміст гемоглобіну в окремому еритроци-
ті (MCH), середній об’єм еритроцита (MCV) та 
абсолютний вміст еритроцитів (RBC) мають 
тенденцію до зниження при ЗДА, але на пе-
редлатентній фазі дефіциту заліза можуть за-
лишатися на нижній межі референтних зна-
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чень або мати незначне зменшення  [1, 13,  14]. 
При подальшому прогресуванні дефіциту за-
ліза відбувається значне зниження рівня тка-
нинного заліза у вигляді сироваткового фери-
тину при ще нормальному рівні гемоглобіну з 
MCH у крові, але на нижньому діапазоні рефе-
рентних значень. На сьогодні головним кри-
терієм зменшення тканинних запасів заліза є 
рівень сироваткового феритину нижче 10–12 
мкг/л [9].

Водночас рівень феритину, який знахо-
диться на вищих межах норми або підвище-
ний при інших показниках анемії, може тра-
плятися у пацієнтів із запальними захворю-
ваннями, оскільки феритин є білком гострої 
фази. Тому для виключення запального про-
цесу як причини підвищення феритину ре-
комендовано визначати й інші маркери го-
строї фази запалення –С-реактивний білок 
та альфа-1-глікопротеїн [3]. За наявності під-
твердженого запального процессу рекомен-
довано використовувати інші нормативні 
значення феритину для діагностики дефіци-
ту заліза:

• запальний процес кишечника <100 мкг/л,
• хронічна хвороба нирок <500 мкг/л + на-

сиченість трансферину <30%,
• хронічна серцева недостатність <100 

мкг/л або <100–299 мкг/л + насиченість транс-
ферину <20% [6].

Для повної оцінки статусу заліза в орга-
нізмі використовують також визначення рів-
ня протопорфірину еритроцитів, загальну 
залізозв’язуючу властивість сироватки кро-
ві, трансферин сироватки крові. Однак не за-
вжди ці тести є патогномонічними для ЗДА. 
Слід зазначити, що немає абсолютно чітко ви-
значеного алгоритму діагностики ЗДС.

Рекомендується в якості верифікаційних 
критеріїв ЗДА використовувати три основні 
показники:

1) зниження вмісту феритину сироватки 
крові менше 12 мкг/л,

2) підвищення рівня розчинного трансфе-
ринового рецептора (sTfR) вище 7 мг/л,

3) зниження рівня гемоглобіну нижче ві-
кової норми [15]:

Клінічна класифікація ЗДА включає в себе 
доклінічну стадію (прелатентний і латентний 
дефіцит заліза) та клінічну стадію.  Визначен-
ня рівня феритину дозволяє виявити залізо-
дефіцит в прелатентній (виснаження запасів 
заліза в кістковому мозку та печінці, клінічні 
симптоми відсутні) чи латентній (дефіцит за-

ліза в тканинних депо, клінічно проявляється 
у вигляді зниження апетиту, підвищеної стом-
люваності, підвищеної схильності до інфек-
цій, спотворення смаку, відзначаються сухість 
і пощипування язика) стадії [16, 17].

Лікування залізодефіцитної анемії пови-
нно включати такі основні напрямки: вста-
новлення причини і її ліквідація; поповнення 
запасів заліза; профілактика рецидивів ЗДА 
[18, 19, 20, 21]. У харчовому раціоні рекомен-
дують наступні продукти — язик яловичий, 
м’ясо кролика, індика, курятину, яловичину, 
білі гриби, гречану та вівсяну крупи, бобові, 
какао, шоколад, яйця, зелень, персики, абри-
коси, родзинки, чорнослив, яблука, фрукто-
ві соки, мед, гематоген тощо [1]. При виборі 
харчового раціону хворим на ЗДА слід орієн-
туватись не на загальний вміст заліза в про-
дуктах, а на форму, в якій воно міститься (най-
більша кількість гемового заліза міститься в 
м’ясних продуктах). При ЗДА можна включати 
до лікувального харчування питні мінеральні 
води, які містять залізо. До залізомістких мі-
неральних вод відносять такі, мінералізація 
залізом яких становить понад 20 мг/л («Бу-
ковинська» (Україна), де мінералізація стано-
вить 2,2–2,6 мг/л). Курортне лікування реко-
мендовано в спеціалізованому санаторії «Вер-
ховина» (Сойми, Закарпаття).

Усі пацієнти із ЗДА потребують лікування 
препаратами заліза (бажано – перорально), і у 
разі поганої переносимості його пероральних 
форм необхідно застосовувати парентераль-
ні. При цьому необхідно враховувати такі мо-
менти [18, 19, 20, 21]:

✓ Завжди при лікуванні хворих препара-
тами заліза треба звертати увагу на те, 
скільки двовалентного елементарного 
заліза міститься у конкретному препа-
раті. Добова доза повинна становити 2–3 
мг елементарного заліза на кг маси (100–
300 мг); орієнтуватися необхідно на ліку-
вальну добову дозу двовалентного заліза 
100 мг, оскільки така доза двовалентного 
заліза на добу забезпечує повне насичен-
ня трансферину.

✓ Вибір разової та добової дози залізовміс-
ного препарату залежить від ступеня ви-
раженості ЗДА.

✓ У випадках малої ефективності фероте-
рапії – додатково призначати антиокси-
данти, наприклад, аскорбінову кислоту у 
дозі 500 мг 1 раз на добу одночасно з пре-
паратом заліза (для запобігання надмір-
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ної активації реакцій ПОЛ, що приводить 
до пошкодження клітинних мембран) 
3–4 тижні;

✓ Для усунення побічної дії препаратів за-
ліза на шлунково-кишковий тракт (нудо-
та, закреп чи діарея, біль в ділянці живо-
та) завжди потрібно починати лікування 
з малих доз і поступово збільшувати до 
разової лікувальної дози. Для того, щоб 
зменшити ступінь прояву цих побічних 
реакцій, слід зменшити дозу препара-
ту – наприклад, приймати таблетки 2–3 
рази на тиждень. Також спостерігається 
менший ступінь прояву побічних реакцій 
у разі прийому препаратів на ніч або під 
час їди.

✓ При збільшенні добової дози двовалент-
ного заліза вище 300 мг слід пам’ятати, 
що існує дозозалежний ефект: чим біль-
ше доза, тим гірше всмоктування препа-
рату. Організм у такий спосіб захищаєть-
ся від передозування і препарат заліза 
виводиться з калом.

✓ Надлишкова добова доза двовалентного 
заліза, що вводиться в ін’єкціях викли-
кає ускладнення – гемосидероз, флебіти, 
інфільтрати, алергію, пігментацію шкі-
ри; при призначенні пероральних пре-
паратів заліза гемосидероз не розвива-
ється.

✓ З пероральних препаратів заліза най-
більша всмоктуваність у формі сульфа-
ту заліза; зазвичай терапевтична доза 
сульфату заліза становить 325 мг (65 мг 
елементарного заліза) 3 рази на добу пе-
рорально протягом 6 місяців. Розгляда-
ється можливість застосування гліцина-
та заліза. Завдяки всмоктуванню хелату 
гліцинату заліза в незміненому виді від-
сутній контакт вільного заліза не тіль-
ки зі слизовою оболонкою шлунка, а й з 
харчовими інгібіторами абсорбції залі-
за (чаєм, молочними продуктами та ін.). 
Необхідно враховувати також, що віль-
на амінокислота гліцин з гліцината залі-
за також  вступає в метаболічні процеси, 
що може давати додаткові переваги.

✓ Після сульфату заліза по зменшенню 
всмоктуваності розташовуються глюко-
нат заліза, карбонілу заліза. Мальтол за-
ліза може застосовуватися у осіб із за-
пальними захворюваннями кишечнику, 
є альтернативою для пацієнтів, які не пе-
реносять прийому солей заліза та не ба-

жають отримувати парентеральне ліку-
вання.

✓ Покращують всмоктування заліза: аскор-
бінова, янтарна, лимонна, яблучна та ви-
нна кислоти, фруктоза, сорбіт, апельси-
новий сік, амінокислоти (гістидин, лізин, 
цистеїн). 

✓ Погіршують всмоктування заліза: тані-
ни чаю, кава, антацидні препарати, ен-
теросорбенти, карбонати, оксалати, фос-
фати, молоко, рослинні волокна, висівки, 
жири, солі кальцію, фітати рослинних 
продуктів.
Залежно від механізму всмоктування всі 

препарати заліза ділять на 2 групи:
1. Іонні залізовмісні препарати (сольові 

полісахаридні сполуки заліза), серед них: мо-
нокомпонентні препарати заліза, комбіновані 
препарати, що містять додаткові компоненти 
(аскорбінову кислоту, фолієву кислоту, комп-
лекси вітамінів, серин).

2. Неіонні сполуки, до яких відносяться 
препарати, представлені гідроксидполімаль-
тозним комплексом тривалентного заліза.

Овочі та фрукти також можуть стати дже-
релами заліза та інших корисних поживних ре-
човин. Наводимо приклади найбільш корис-
них овочів та фруктів для тих, хто страждає 
на залізодефіцитну анемію [10]:

1. Шпинат: один із найбільш відомих дже-
рел заліза серед овочів. Він також містить ве-
лику кількість вітаміну С, який сприяє кращо-
му всмоктуванню заліза в організмі.

2. Броколі: також багатий залізом і 
вітаміном C. Продукт може бути включений 
до різноманітних страв та супів.

3. Квасоля: відмінне джерело заліза, осо-
бливо чорна квасоля. Вона також містить ве-
лику кількість білка та інших корисних по-
живних речовин.

4. Столовий буряк: містить не лише залізо, 
але й фолати, які є важливими для здоров’я 
крові. Він може бути використаний як у сиро-
му вигляді, так і в приготуванні страв.

5. Яблука: є відмінним джерелом заліза, 
особливо якщо їх споживати зі шкіркою. Вони 
також містять пектин, який може покращити 
здоров’я кишечнику.

6. Абрикоси: містять не лише залізо, але 
й велику кількість бета-каротину та вітаміну 
C, що робить їх корисними для підвищення 
рівня гемоглобіну.

7. Гранат: є ще одним фруктом, бага-
тим на залізо та вітамін С. Він також містить 
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поліфеноли, які можуть підвищити рівень 
гемоглобіну.

8. Сушені фрукти: такі як ізюм, можуть 
бути відмінним джерелом заліза. Вони також 
містять велику кількість натуральних цукрів 
та вітамінів.

Загальною порадою є включення різно-
манітних овочів та фруктів у раціон харчуван-
ня, а також споживання їх у сирому вигляді 
або приготуванні за мінімальним тепло-
вим обробленням, щоб зберегти максималь-
ну кількість поживних речовин. Варто також 
звертати увагу на раціональну комбінацію 
цих продуктів з іншими джерелами заліза та 
вітаміну C для максимального його всмок-

тування в організмі. Дослідження впливу на 
рівень заліза різних фіточаїв показало, що 
ефективним є ромашковий фіточай [18, 22].

Висновки 
На сучасному етапі важливе місце займає 

рання діагностика недостатності заліза в ор-
ганізмі, що здійснюється за рахунок визна-
чення феритину – найчутливішого лабора-
торного показника, що відображає істинний 
дефіцит заліза в організмі. Лікування залізо-
дефіцитної анемії за допомогою раціональ-
ного харчування та комплексу залізодефіцит-
них препаратів сприяє запобіганню розвитку 
ускладнень і прогресування захворювання.
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ЕФЕКТИВНІСТЬ КОМПЛЕКСНОЇ ТЕРАПІЇ 
У ХВОРИХ НА ІШЕМІЧНУ ХВОРОБУ СЕРЦЯ У ПОЄДНАННІ 
З НЕАЛКОГОЛЬНОЮ ЖИРОВОЮ ХВОРОБОЮ ПЕЧІНКИ 

Ігнатко Я. Я., Чубірко К. І., Ігнатко О. І., Дербак М. А.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», факультет післядипломної освіти та 
доуніверситетської підготовки, м. Ужгород

Резюме. Вступ. На сьогодні актуальною є розробка оптимальних схем лікування ІХС у поєднанні з 
НАЖХП. Одним із можливих методів корекції нейрогуморальних порушень у хворих на ІХС із НАЖХП є 
включення езетимібу та УДХК до базисної терапії ІХС. 

Мета дослідження: вивчити ефективність комплексної терапії із включенням езетимібу та урсоде-
зоксихолевої кислоти у хворих на ішемічну хворобу серця у поєднанні з неалкогольною жировою хворо-
бою печінки.

Матеріали та методи: Під спостереженням перебувало 245 хворих, які знаходилися на лікуванні в 
КНП «Центральна міська клінічна лікарня» у кардіологічному відділенні з палатами інтенсивної терапії 
(ІТ) з підтвердженим діагнозом ІХС зі стабільною стенокардією напруження з та без НАЖХП. Для вико-
нання поставленої мети було сформовано 2 групи пацієнтів: група 1 (n=145) - пацієнти з ІХС у поєднан-
ні з НАЖХП та група 2 (n=100) – пацієнти з ІХС без НАЖХП. В залежності від призначеної терапії пацієнти 
першої групи були розділені на: групу 1а (n=75) – пацієнти з ІХС + неалкогольний стеатогепатит (НАСГ), 
які отримували базисну терапію ІХС та езетиміб 10 мг / 1 раз в день та УДХК 15 мг/кг/добу за 2 години 
до нічного сну, протягом 6 місяців, на тлі рекомендацій щодо модифікації способу життя (зниження маси 
тіла, гіпокалорійної дієти). А також групу 1б (n=70) – пацієнти з ІХС + НАСГ, які отримували базисну тера-
пію ІХС і тільки УДХК 15 мг/кг/добу за 2 години до нічного сну, протягом 6 місяців, на тлі рекомендацій 
щодо модифікації способу життя (зниження маси тіла, гіпокалорійної дієти). 

Пацієнти групи 2 (n=100) отримували лише базисну терапію ІХС.
Результати досліджень. Призначення комплексної терапії з додаванням езетимібу та урсодесокси-

холевої кислоти у пацієнтів на ІХС поєднану з НАЖХП сприяє зниженню проатерогенних фракцій холес-
терину та покращує функціональний стан печінки протягом 6 місяців лікування. Також у пацієнтів від-
мічається зниження рівня резистину та підвищення концентрації адипонектину, зменшення рівня аси-
метричного диметиларгініну, що свідчить про її позитивний вплив на баланс адипоцитокінів та ендоте-
ліальну дисфункцію. Дана терапія нормалізує рівні ФНП-α та достовірного зменшує рівні серопротеїну Р, 
цитокератину 18 М30 та фетуїну-А при р <0,05.

Висновки. Комплексна терапія із включенням езетимібу та УДКХ у хворих на ІХС поєднану з НАЖХП 
є більш ефективною у порівнянні з базисною терапією ІХС, оскільки сприяє швидшій нормалізації показ-
ників ліпідного обміну, адипоцитокінів та веде до достовірного зменшення дисфункції ендотелію та від-
новлення функціонального стану печінки.

Ключові слова: ІХС, НАЖХП, комплексна терапія, урсодезоксихолева кислота, езетиміб.

The effect of complex hypolipidemic therapy in combination with ursodeoxycholic acid on the course 
of coronary heart disease in combination with nonalcoholic fatty liver disease

Ihnatko Ya.Ya., Chubirko K.I., Ihnatko O.I., Derbak M.A.

Abstract. Introduction. Currently, the development of optimal schemes for the treatment of NAFLD in 
combination with coronary heart disease is relevant. Today, the development of optimal schemes for the treatment 
of coronary heart disease in combination with NAFLD is relevant. One of the possible methods of correcting 
neurohumoral disorders in patients with coronary heart disease with NAFLD is the inclusion of ezetimibe and 
ursodeoxycholic acid (UDCA) in the basic therapy of coronary heart disease.

The aim: to study the effectiveness of complex therapy including ezetimibe and ursodeoxycholic acid in 
patients with coronary heart disease in combination with non-alcoholic fatty liver disease.

Materials and methods: 245 patients who were treated at the «Central City Clinical Hospital» in the cardiology 
department with intensive care units (ICU) with a confirmed diagnosis of coronary heart disease with stable 
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angina pectoris with and without NAFLD were under observation. To achieve the aim, 2 groups of patients were 
formed: group 1 (n=145) - patients with CHD combined with NAFLD and group 2 (n=100) - patients with CHD 
without NAFLD. Depending on the prescribed therapy, the patients of the first group were divided into: group 
1a (n=75) – patients with CHD + nonalcoholic steatohepatitis (NASH), who received the basic therapy of CHD 
and ezetimibe 10 mg / 1 time per day and UDCA 15 mg/kg /day 2 hours before bedtime, for 6 months, against 
the background of lifestyle modification recommendations (weight loss, hypocaloric diet). And also group 1b 
(n=70) – patients with CHD + NASH, who received basic CHD therapy and only UDCA 15 mg/kg/day 2 hours 
before bedtime, for 6 months, against the background of lifestyle modification recommendations (reduction body 
weight, hypocaloric diet). The group 2 patients (n=100) received only the basic therapy of CHD.

Results and their discussion. The prescription of complex therapy with the addition of ezetimibe and 
ursodeoxycholic acid in patients with coronary heart disease combined with NAFLD contributes to the reduction 
of proatherogenic fractions of cholesterol and improves the functional state of the liver during 6 months of 
treatment. Also, patients have a decrease in the level of resistin and an increase in the concentration of adiponectin, 
a decrease in the level of asymmetric dimethylarginine, which indicates its positive effect on the balance of 
adipocytokines and endothelial dysfunction. This therapy normalizes the levels of TNF-α and significantly reduces 
the levels of selenium protein P, cytokeratin 18 M30 and fetuin-A at p <0.05. 

Conclusion. The complex therapy including ezetimibe and UDCA in patients with CHD combined with NAFLD 
is more effective compared to basic therapy of CHD, as it contributes to faster normalization of lipid metabolism 
indicators, adipocytokines and leads to a reliable reduction of endothelial dysfunction and restoration of the 
functional state of the liver.

Key words: CHD, NAFLD, complex therapy, ursodeoxycholic acid, ezetimibe.

Вступ
Прогресування ішемічної хвороби серця 

(ІХС) часто пов’язане з наявністю у пацієнтів 
коморбідних станів, зокрема з патологією ге-
патобіліарної системи [1]. Неалкогольну жи-
рову хворобу печінки (НАЖХП) вважають не-
залежним предиктором серцево-судинних за-
хворювань, що відіграє важливу роль у розви-
тку ІХС [2]. У хворих на ІХС наявність НАЖХП 
достовірно збільшує прояви ішемії, часто-
ту виникнення шлуночкових порушень рит-
му, погіршує показники вегетативної регуля-
ції серцевої діяльності та сповільнює їх поліп-
шення [3]. 

На сьогодні актуальною є розробка опти-
мальних схем лікування ІХС у поєднанні з 
НАЖХП. Для лікування цієї коморбідної па-
тології застосовують статини, що сприя-
ють покращенню прогнозу життя і є важли-
вим у первинній та вторинній профілакти-
ці серцево-судинних захворювань [4,5]. Згід-
но з даними клінічних випробувань щодо їх 
терапевтичної дії, доведено, що навіть піс-
ля інтенсивного лікування статинами в па-
цієнтів зберігається певний залишковий ри-
зик серцево-судинних ускладнень [6]. Цей 
ризик може бути спричинений ліпідозалеж-
ними (високий рівень тригліцеридів (ТГ) і 
низький рівень ліпопротеїнів високої щіль-
ності (ЛПВЩ)), а також ліпідонезалежними 
факторами. За даними клінічних досліджень 
минулого десятиріччя було доведено здат-
ність езетимібу знижувати рівні ліпопроте-
їнів низької щільності (ЛПНЩ), що допома-

гає зменшити кардіоваскулярні ризики. Езе-
тиміб знижує абсорбцію ліпідів ентероцита-
ми тонкого кишечнику, інгібуючи холестери-
нові транспортні білки. Дослідження на лю-
дях показують, що як статини, так і езетиміб, 
особливо у поєднанні покращують біохімічні 
та гістологічні маркери НАЖХП [7,8].

При призначенні статинів у частини па-
цієнтів спостерігається явище “трансамініту”, 
що обумовлене підвищенням печінкових фер-
ментів у крові, внаслідок небажаного впли-
ву статинів на функціональний стан печінки, 
особливо при розвитку стеатогепатиту [9]. Як 
доводить ряд досліджень, застосування УДХК, 
як препарату гепатопротекторної терапії на 
фоні проведення комплексного базисного лі-
кування, сприяє покращенню стану серцево-
судинної системи у хворих на ІХС. У цих па-
цієнтів спостерігається регрес гіпертрофії та 
ремоделювання міокарда лівого шлуночка, 
що особливо важливо при застосуванні ста-
тинотерапії і дозволяє проводити тривалу 
гіполіпідемічну терапію без побічних реак-
цій. УДХК в комплексній терапії сприяє підви-
щенню ефективності лікування та покращує 
функціональний стан печінки, впливаючи на 
основні патогенетичні ланки хвороби. [10,11]. 

Мета дослідження
Вивчити ефективність комплексної тера-

пії із включенням езетимібу та урсодезокси-
холевої кислоти у хворих на ішемічну хворобу 
серця у поєднанні з неалкогольною жировою 
хворобою печінки. 
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Матеріали та методи
Дослідження проведено у кардіологічно-

му відділенні з палатами інтенсивної тера-
пії КНП «Центральна міська клінічна лікар-
ня» УМР за згодою хворих, а методика їх про-
ведення відповідала Гельсінській деклара-
ції 1975 р. і її перегляду 1983 р. Дослідження 
схвалене локальною етичною комісією (про-
токол №7/2 від 16.03.2023), а учасники його 
ознайомилися і підписали погоджувальний 
лист, структура якого відповідала офіційно 
прийнятій. 

Критерії залучення в дослідження: хворі з 
верифікованим діагнозом ІХС з та без НАЖХП, 
що погодилися на спостереження.

Критерії вилучення хворих з досліджен-
ня: алкогольна хвороба чи цироз печінки, ав-
тоімунні та вірусні гепатити; декомпенсова-
на серцева недостатність; гострий коронар-
ний синдром або гостре порушення мозково-
го кровообігу менш ніж за 3 місяці до почат-
ку дослідження; природжені або набуті вади 
серця; системна, онкологічна, автоімунна па-
тологія та рішення хворого припинити участь 
у дослідженні. 

З урахуванням вказаних критеріїв до до-
слідження залучено 145 хворих з верифіко-
ваним діагнозом ІХС стабільна стенокардія 
напруги ІІ функціональний клас поєднану з 
НАЖХП та 100 хворих на ІХС без НАЖХП. Чо-
ловіків було 140 (57%), жінок 105 (43%). Се-
редній вік пацієнтів – 55,3±6,3 року. Всі 245 
хворих отримували базисну терапію ІХС: аце-
тилсаліцилова кислота 100 мг 1 × на день, ра-
міприл 2,5 мг 1 × на день, бісопролол 2,5 мг 1 × 
на день та розувастатин – 20 мг 1 × на день. 

Для виконання поставленої мети було 
сформовано 2 групи пацієнтів: група 1 (n=145) 
- пацієнти з ІХС у поєднанні з НАЖХП та група 
2 (n=100) – пацієнти з ІХС без НАЖХП.

Залежно від призначеної терапії пацієн-
ти першої групи були розділені на: групу 1а 
(n=75) – пацієнти з ІХС + неалкогольний сте-
атогепатит (НАСГ), які отримували базисну 
терапію ІХС та езетиміб 10 мг / 1 раз в день 
та УДХК 15 мг/кг/добу за 2 години до нічного 
сну, протягом 6 місяців, на тлі рекомендацій 
щодо модифікації способу життя (зниження 
маси тіла, гіпокалорійної дієти). А також гру-
пу 1б (n=70) – пацієнти з ІХС + НАСГ, які отри-
мували базисну терапію ІХС і тільки УДХК 15 
мг/кг/добу за 2 години до нічного сну, протя-
гом 6 місяців, на тлі рекомендацій щодо моди-
фікації способу життя (зниження маси тіла, гі-

покалорійної дієти). Пацієнти групи 2 (n=100) 
отримували лише базисну терапію ІХС.

Ефективність проведеного лікування оці-
нювали за динамікою клінічних та біохіміч-
них показників, специфічних показників сте-
атозу – селенопротеїну Р і цитокератину 18, 
фактора некрозу пухлин α (ФНП- α), адипо-
нектину, резистину, асиметричного димети-
ларгініну (АДМА), С-реактивного протеїну та 
фетуїну-А (фет-А). Контрольну групу (n=30, 
середній вік 56.2±5.1 р.) склали практично 
здорові особи. 

Діагноз ІХС, стабільна стенокардія напру-
ження встановлювали згідно з рекоменда-
ціями Європейського Товариства кардіоло-
гів (2013) та наказом МОЗ України №436 від 
03.07.2006 року, за наявністю нападів стено-
кардії, перенесеним не раніше 6 місяців тому 
інфарктом міокарда, результатами велоерго-
метрії та коронарографії (стеноз коронарної 
артерії становив ˃70%).

Діагноз НАЖХП встановлювали відпо-
відно до уніфікованого клінічного протоко-
лу «Неалкогольний стеатогепатит» (2014) та 
адаптованої клінічної настанови, заснованої 
на доказах ǾНеалкогольна жирова хвороба пе-
чінки» (2012), згідно з рекомендаціями Євро-
пейської асоціації з вивчення печінки (EASL).

У роботі використано імунофермент-
ний аналіз Enzyme-Immuno-Sorbent-Assay 
(ELISA) для визначення рівнів селенопро-
теїну Р, цитокератину 18, фет-A, ФНП-α, ре-
зистину, адипонектину, АДМА відповідно 
до інструкцій, що додаються до наборів ре-
активів Diagnostics Biochem Canada та DRG 
(США). Показники біохімічного аналізу кро-
ві – загальний білірубін(ЗБ), активність си-
роваткових цитолітичних ферментів алані-
намінотрансферази (АлАТ) та аспартатамі-
нотрансферази (АсАТ), активність холеста-
тичних ферментів лужної фосфатази (ЛФ) та 
γ-глутамілтранспептидази (ГГТП), показни-
ків ліпідного спектру крові (загального хо-
лестерину (ЗХ), ліпопротеїдів високої щіль-
ності (ЛПВЩ), ліпопротеїдів низької щільнос-
ті (ЛПНЩ), триацилгліцеридів (ТГ), індексу 
атерогенності (ІА) та С-реактивного протеїну 
(СРП) проводились у атестованих лабораторі-
ях («Діла»,«Сінево, «АстраДіа»). 

Ступінь фіброзу та стеатозу печінки ви-
значали неінвазивним методом діагностики – 
ФіброМакс, що включає: ФіброТест, АктіТест, 
СтеатоТест, ЕшТест, НешТест що проводить-
ся компанією BioPredictive (Paris, France) у ко-
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мерційних лабораторіях «Діла» та «Сінево». 
Усім учасникам проводили УЗД органів черев-
ної порожнини. Хворим проведено визначен-
ня індексу маси тіла (ІМТ) і за нормальну масу 
тіла (НМТ) вважали ІМТ 18,5- 24,9 кг/м2 , а ІМТ 
> 24,9 кг/м2 розцінювали, як підвищена маса 
тіла (ПМТ). 

Аналіз і обробка результатів здійснюва-
лись за допомогою комп’ютерної програми 
Janovi v. 2.3.28 з використанням параметрич-
них і непараметричних методів оцінки отри-
маних результатів. Різницю вважали вірогід-
ною при p<0,05.

Результати досліджень
Під час першого етапу дослідження 

було проведено аналіз морфологічних змін 
печінки за показниками неінвазивного ме-
тоду діагностики ФіброМаксу хворих на ІХС 
зі стабільною стенокардією напруги, ІІ ФК 
у поєднанні з НАЖХП та встановлено, що з 
145 пацієнтів прогресуючий фіброз печін-
ки (F3-4) мали 56 (38,6%) хворих, помірний 
(F1-2) – 59 (40,7%), мінімальний (F0-1) – 19 
(13,1%), а 11 осіб (7,6%) не мали фіброзу 
(F0) (рис. 1).

 

Рис. 1. Стадії фіброзу у пацієнтів на ІХС у поєднанні з НАЖХП.
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Для оцінки ефективності терапії хворим 
було проведено аналіз лабораторних показни-

ків, що характеризують функціональний стан 
печінки до і після призначеної терапії (табл. 1).

Таблиця 1
Динаміка функціональних показників печінки до і після лікування

Показник, 
одиниці вимірювання

(M±m)

Групи

1а (n=75) 1б (n=70) 2 (n=100)

АЛТ, Од/л(M±m)
а 52,7±9,0* 51,8±7,3* 27,1±5,4

б 28,5±3,1 ▪ 40,2±5,0▪ 26,2±5,1

АСТ, Од/л(M±m)
а 48,3±8,1* 47,5±6,1* 21,2±4,2

б 26,3±3,1▪ 38,3±5,1▪ 6,2±1,9

ЛФ, Од/л(M±m)
а 235,5±16,7* 230,5±15,7* 169,7±5,1

б 192,5±16,7 197,3±16,7 162,5±4,1

ГГТП, Од/л(M±m)
а 56,7±2,3* 51,3±4,3* 35,6±7,4

б 31,6±2,5▪ 47,0±2,4▪ 29,2±5,6

ЗБ ммоль/л (M±m) а 14,4±2,4 12,3±1,4 13,1±2,1

б 11,1±3,1▪ 9,4±2,4 8,9±2,2

Примітка: а – до лікування, б – після лікування; достовірність різниці: * – порівняно з 2 гру-
пою, ▪ – достовірність різниці між показниками після лікування.

Як показують отримані результати, під 
впливом проведеного лікування зареєстрова-
но зниження показників некрозапальної ак-

тивності процесу за рівнями АЛТ, АСТ у хво-
рих 1а і 1б груп з більш виразними змінами у 
групі 1а. Так рівні АЛТ достовірно знизились 
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у 2 рази у хворих 1а групи та у 1,2 разу у хво-
рих групи 1б, АСТ у 2 та 1,2 разу, ЛФ у 1,3 і 1,1 
разу, ГГТП 1,8 та 1,2 разу відповідно (р<0,05). 
Як показують отримані результати, кращий 
ефект від лікування відзначено у хворих гру-
пи 1а, що отримували комплексну терапію з 
додаванням езетимібу та УДХК при р<0,05. 
Отримані дані ще раз підтверджують пози-
тивний вплив УДХК на функціональний стан 
печінки у пацієнтів із ІХС поєднаною з НАЖХП 
і збігаються з результатами інших науковців 
(Скляров Є.В. та співавт., 2016), які продемон-
стрували статистично значуще зниження по-
казників ГГТ, АСТ та АЛТ у хворих на НАЖХП, 
що отримували УДХК [12]. Також наші дані до-
повнюють дослідження Athyros V. та співавт. 
(2017) щодо здатності езетимібу впливати на 
функціональні показники печінки [13].

Аналізуючи показники ліпідного про-
філю у хворих, встановлено, що призначен-

ня комплексної терапії з включенням езе-
тимібу та УДКХ протягом 6-ти місяців спри-
яла зменшенню проатерогенних ліпідних 
фракцій. Слід зазначити, що вірогідно значу-
ще зменшення відмічалося у групі 1а, а саме 
зниження рівня ЗХ у 1,8 разу, ЛПНЩ у 2 рази, 
ТГ у 2 рази та ІА у 1,6 разу, що є достовірно 
вищим у порівнянні з групами 1б та 2 при 
р<0,05 (табл. 2). Отримані результати спів-
падають з даними інших вчених (Simon T. та 
співавт., 2018), де доведено достовірне зни-
ження проатерогенних фракцій холестерину 
при застосуванні езетимібу [14]. Також наші 
результати збігаються з результатами дослі-
джень виконаними Карпишин Н.В. зі співавт. 
(2016) щодо позитивного впливу УДХК у па-
цієнтів із НАЖХП на зниження рівня загаль-
ного холестерину, ЛПШЩ і триацилгліцери-
дів [15].

Таблиця 2
Динаміка показників ліпідного профілю до і після лікування

Показник, 
одиниці вимірювання

(M±m)

Групи

1а (n=75) 1б (n=70) 2 (n=100)

ЗХ, ммоль/л 
а 6,2±2,3* 6,1±1,5 5,2±0,4

б 3,4±1,6▪ 5,5±1,8 4,8±1,1

ХС ЛПНЩ, ммоль/л а 4,4±1,5*  4,5±2,1  2,8±1,2

б 2,2±1,2▪ 3,3±1,9 2,4±1,1

ХС ЛПВЩ, ммоль/л а 1,4±0,9* 1,2±0,5 1,5±0,7

б 1,7±1,1▪ 1,3±0,4 1,5±0,4

ТГ, ммоль/л
а 2,7±1,8* 3,3±1,3 2,3±1,7

б 1,4±1,5▪ 2,1±1,4 1,8±0,6

ІА
а 4,5±1.1* 4,3±1,3 3,9±0,7

б 2,7±1,1▪ 3,3±1,2 2,9±1,0

Примітка: а – до лікування, б – після лікування; достовірність різниці: * – порівняно з 2 гру-
пою, ▪ – достовірність різниці між показниками після лікування.

Аналізуючи динаміку рівнів гормонів жи-
рової тканини у пацієнтів після лікування, 
встановлено, що у пацієнтів 1а групи спосте-
рігалося статистично достовірне підвищення 
рівня адипонектину (у 4 рази), співвідношен-
ня адипонектину до резистину (у 12 разів) та 
зниження резистину (у 3 рази) у порівнянні з 
групами 1б та 2 при р<0,05. Отримані резуль-
тати узгоджуються з даними інших вчених. 
Так, за висновками Marchianò S. та співавт. 
(2022) рівень адипонектину підвищується у 
пацієнтів, які отримували УДХК, який, зі свого 

боку, корелював із поліпшенням гістологічно-
го стану печінки [17].

Також комплексна терапія з включенням 
езетимібу та УДХК мала позитивний вплив на 
дисфункцію ендотелію та показники запален-
ня, а саме: виявлено достовірне зниження рів-
ня АДМА у 7 разів, СРП у 2,5 разу та ФНП-α у 
2,7 разу порівняно з групою 1б та 2 при р<0,05.

Щодо динаміки показників стеатозу, рів-
ня фет-А та лептину було встановлено досто-
вірне зниження селенпротеїну Р у 2,3 разу, 
циторкератину 18 М30 – у 2,4 разу, фет-А 
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– у 1,6 разу та лептину – у 2,2 разу у хворих 
групи 1а, де були додані до базисної терапії 

УДХК та езетиміб порівняно з групами 1б та 
2 при р <0,05.

Таблиця 3
Динаміка рівнів гормонів жирової тканини, показників стеатозу та ендотеліальної 

дисфункції у пацієнтів до і після лікування

Показник, 
одиниці вимірювання

(M±m)

Групи

1а (n=75) 1б (n=70) 2 (n=100)

Адипонектин, мкг/мл
а 3,67 ±2,7* 3,98 ±2,9* 10,83 ±2,4

б 12,82 ±2,5▪ 7,71 ±2,3▪ 14,45 ±2,2

Резистин, мкг/мл
а 15,4 ±5,8* 16,1 ±5,2* 11,8±3,6

б 5,1 ±5,2▪ 9,42±3,1▪ 6,2±1,9

Адипонектин/резистин
а 0,2 ±0,1* 0,3 ±0,4* 2,1±0,4

б 2,5 ±0,5▪ 1,9 ±0,7▪ 2,1±0,7

Лептин, нг/мл
а 9,4±1,7* 7,5±2,2* 6,3±1,5

б 4,2±1,1▪ 5,4±1,3 5,3±1,0

Фет-А, мг/л а 310,85±*16,03 309,94±21,75* 199,40±14,92

б 199,40±14,92 ▪ 207,3±16,7 182,5±14,1

Селенопротеїн Р, нг/мл 
а 4,3±0,3* 4,1±0,2* 2,1±0,3

б 1,9±1,0▪ 2,2±0,3 1,9±1,1

Цитокератин 18 М30, Од/л
а 465,5±36,7* 460,5±35,7* 149,7±5,1

б 192,5±16,7▪ 240,3±16,7▪ 142,5±4,1

АДМА, мкмоль/л
а 0,97±0,05* 0,98±0,1 0,16±0,01

б 0,14±0,03▪ 0,5±0,08 0,17±0,01

СРП, мг/л а 5,2±1,8* 5,5±1,9* 3,1±0,8

б 2,1±0,7 4,4±1,4 1,8±0,6

ФНП-α, пг/мл
а 9,3±1,3* 8,3±1,0 5,2±1,3

б 3,4±1,1▪ 6,2±0,9 3,9±1,1

Примітка: а – до лікування, б – після лікування; достовірність різниці: *– 2 групою, ▪ – досто-
вірність різниці між показниками після лікування.

Висновки
Комплексна терапія із включенням езе-

тимібу та УДКХ у хворих на ІХС, поєднану з 
НАЖХП, є більш ефективною порівняно з ба-
зисною терапією ІХС, оскільки сприяє швид-
шій нормалізації показників ліпідного обміну, 
адипоцитокінів та веде до достовірного змен-

шення дисфункції ендотелію та відновлення 
функціонального стану печінки.

Перспективи подальших досліджень: 
вивчення впливу комплексної терапії з дода-
ванням УДХК та езетимібу на якість життя у 
пацієнтів із поєднаною патологією.
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ВПЛИВ ВІДНОВЛЮВАЛЬНОГО ЛІКУВАННЯ 
НА МЕТАБОЛІЧНІ ПРОЦЕСИ У ДІТЕЙ 
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Резюме. Вступ. Дисбаланс у системі перекисне окислення ліпідів-антиоксидантний захист (ПОЛ-
АОЗ) та зумовлений ним оксидантний стрес відіграє важливу роль у патогенезі більшості захворювань 
респіраторного тракту. Відновлювальне лікування на основі галоаерозольтерапії (ГАТ) у дітей з части-
ми захворюваннями верхніх дихальних шляхів здійснює сануючий, протизапальний ефекти на бронхо-
легеневу систему та опосередкований імуномодулюючий вплив, що, в свою чергу, може сприяти корек-
ції окислювального гомеостазу та повноцінному функціональному відновленню дитячого організму в ці-
лому. 

Мета дослідження. Вивчити вплив галоаерозольтерапії у поєднанні з синглентно-кисневою терапією 
на окислювальний гомеостаз у дітей з частими захворюваннями верхніх дихальних шляхів інфекційно-
запального ґенезу поза гострим періодом.

Матеріали та методи. Обстежено 27 дітей віком 8 - 14 років, які в анамнезі мали більше п’яти го-
стрих респіраторних інфекцій верхніх дихальних шляхів протягом року. На момент обстеження діти були 
поза гострим періодом. До і після курсу відновлювального лікування аналізували біохімічні показники 
системи ПОЛ-АОЗ та рівень молекул середньої маси (МСМ), що є важливими індикаторами оцінки ме-
таболічних змін, пов’язаних з активністю запального процесу, та вираженості ендогенної інтоксикації. 
У контрольну групу для оцінки лабораторних показників ввійшли 16 практично здорових дітей того ж 
віку.

Результати досліджень. До лікування, не дивлячись на те, що на момент обстеження діти не мали 
клінічних проявів ГРЗ, виявлено помірне, але достовірне, підвищення рівнів вторинних та кінцевих про-
дуктів ліпопероксидації порівняно з контролем, які зумовлюють токсичний вплив і можуть виклика-
ти дисфункції різних органів і систем. Ці зміни проходили на тлі достовірного пригнічення активнос-
ті ферментів-антиоксидантів (супероксиддисмутази і каталази) та супроводжувались вираженим підви-
щенням рівню МСМ (до 0,72±0,06 ум.од. проти 0,53±0,02 ум.од. у контролі; р<0,01). 

Під впливом відновлювального лікування із застосуванням ГАТ та синглентно-кисневої терапії від-
мічено достовірне зменшення і нормалізація рівнів вторинних (р<0,05) та кінцевих (р<0,01) продуктів 
ПОЛ, поряд з достовірним підвищенням активності ферментативної ланки АОЗ. Нормалізація показників 
окислювального гомеостазу також вела до достовірного зменшення рівню МСМ, що є загальновизнаним 
маркером ендогенної інтоксикації. 

Висновки. У дітей 8-14 років з частими захворюваннями верхніх дихальних шляхів поза гострим пе-
ріодом зберігається дисбаланс системи ПОЛ-АОЗ, який супроводжується ендогенною інтоксикацією, що 
може сприяти розвитку повторних і затяжних інфекційно-запальних процесів в бронхо-легеневій систе-
мі та визначає доцільність проведення відновлювального лікування. 

Комплекс відновлювального лікування на основі галоаерозольтерапії та синглентно-кисневої тера-
пії призводить до гармонізації в системі ПОЛ-АОЗ та нормалізації рівню МСМ, який є індикатором вира-
женості ендогенної інтоксикації.

Ключові слова: діти, інфекційно-запальні процеси верхніх дихальних шляхів, оксидантний стрес, 
ендогенна інтоксикація, відновлювальне лікування. 

Influence of recovery treatment on metabolic processes in children with respiratory pathology
Lukashchuk S.V., Lemko O.I., Reshetar D.V.

Abstract. Introduction. An imbalance in the lipid peroxidation - antioxidant protection system (LPO - AOP) and 
oxidative stress caused by it play an important role in the pathogenesis of the most respiratory diseases. Recovery 
treatment based on haloaerosoltherapy (HAT) in children with frequent diseases of the upper respiratory tract 
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has a sanative, anti-inflammatory effect on the bronchopulmonary system and an indirect immunomodulative 
influence, which, in turn, can contribute to the correction of oxidative homeostasis and complete functional 
recovery of the child’s organism as a whole.

The aim of the study. To study the influence of haloaerosoltherapy in combination with singlet oxygen therapy 
on oxidative homeostasis in children with upper respiratory tract frequent diseases of infectious-inflammatory 
genesis beyond the acute period.

Materials and methods. 27 children aged 8-14 years who had a history of more than five acute respiratory 
infections of the upper respiratory tract during the year were examined. Children were beyond the acute period. 
Before and after the course of recovery treatment, biochemical parameters of the LPO - AOP system and the levels 
of medium-mass molecules (MMM), which are important indicators of metabolic changes associated with the 
inflammation activity and the expressiveness of endogenous intoxication, were analyzed. 16 practically healthy 
children of the same age were examined as a control group for laboratory indices evaluation.

Results of the study. Despite the fact that examined children before treatment had no clinical manifestations 
of the acute respiratory disease, a moderate but statistically reliable increase in the levels of secondary and 
end products of lipoperoxidation compared to the control was found. These products have toxic effects and can 
cause dysfunctions of various organs and systems. Revealed changes took place on the background of significant 
suppression of the antioxidant enzymes activity (superoxide dismutase and catalase) and were accompanied by 
a pronounced increase in the MMM level (up to 0,72±0,06 conditional units (c.u.) vs. 0,53±0,02 c.u. in the control; 
p<0,01).

Under the influence of recovery treatment with the use of HAT and singlet oxygen therapy, a significant 
decrease and normalization of the secondary (p<0,05) and end products (p<0,01) of lipid peroxidation levels 
was found, along with a significant increase in the activity of AOP enzymatic link. Normalization of oxidative 
homeostasis also led to a significant decrease in the MMM level, which is a generally recognized marker of 
endogenous intoxication.

Conclusions. In children aged 8-14 years with frequent diseases of the upper respiratory tract beyond the 
acute period, an imbalance in the LPO - AOP system is observed, which is accompanied by endogenous intoxication 
and can contribute to the development of repeated and protracted infectious-inflammatory processes in the 
bronchopulmonary system and determines the feasibility of recovery treatment.

The complex of recovery treatment based on haloaerosoltherapy and singlet oxygen therapy leads to the 
rebalancing in the LPO - AOP system and normalization of the MMM level, which is an indicator of the endogenous 
intoxication expressiveness.

Key words: children, infectious-inflammatory processes of the upper respiratory tract, oxidative stress, 
endogenous intoxication, recovery treatment.

Вступ
Респіраторні захворювання можуть віді-

гравати неоднозначну роль у дитячому віці, 
оскільки, з одного боку, вони стимулюють ро-
боту імунної системи і сприяють зміцненню 
захисних сил дитячого організму в цілому, а з 
іншого – при суттєвому збільшенні їх частоти 
і важкості перебігу можуть стати причиною 
вторинної імунної дисфункції та підґрунтям 
для розвитку хронічних захворювань у до-
рослому віці [1, 2]. Сприятливими факторами 
для частих гострих респіраторних захворю-
вань (ГРЗ) у дитячому віці є обтяжений аку-
шерський та сімейний анамнез, куріння бать-
ків, низький соціально-економічний стан сім’ї 
та проживання в екологічно несприятливих 
регіонах [3, 4]. Відвідування дитячого колек-
тиву також збільшує ризик повторних інфіку-
вань за рахунок швидкого розповсюдження 
та тривалої циркуляції збудників [2]. 

Респіраторний тракт піддається постій-
ному впливу екзогенних оксидантів, полю-
танів та мікроорганізмів, результатом чого 

може стати надмірне утворення активних 
форм кисню і ослаблення ефективності ан-
тиоксидантного захисту (АОЗ) [5, 6]. Сьогод-
ні доведено, що важливу роль у патогенезі 
переважної більшості захворювань респіра-
торного тракту відіграє дисбаланс у систе-
мі перекисне окислення ліпідів - антиокси-
дантний захист (ПОЛ - АОЗ), що, в свою чер-
гу, веде до оксидантного стресу [7]. Продукти 
ПОЛ, які надлишково утворюються при окси-
дантному стресі, призводять до порушення 
структури біологічних мембран, модифікації 
їх фосфоліпідного складу та розвитку ендо-
генної метаболічної інтоксикації [8, 9]. Ці змі-
ни відображають також активність запально-
го процесу.  Важливо відмітити, що зміна 
вільнорадикальних процесів в організмі пе-
редує появі клінічних симптомів захворю-
вання, а наростання вмісту продуктів ПОЛ у 
крові свідчить про тяжкість перебігу запаль-
ного процесу та можливий перехід захворю-
вання у хронічну форму [10, 11]. Окрім того, 
медикаментозне лікування ГРЗ в гострому 
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періоді, як правило, не приводить до повно-
го функціонального відновлення організму 
[2]. У зв’язку з цим, питання застосування не-
медикаментозних методів відновлювального 
лікування у дітей з частими захворюваннями 
верхніх дихальних шляхів залишається акту-
альним [12].

Дані літератури свідчать, що викорис-
тання галоаерозольтерапії (ГАТ), яка перед-
бачає інгаляційне застосування сухих аеро-
зольних середовищ кам’яної солі з певними 
параметрами концентрації (не менше 2–3 мг/
м3) та дисперсності, які отримують за допо-
могою спеціальних пристроїв (галогенерато-
рів), здійснює сануючий та протизапальний 
ефекти на бронхо-легеневу систему, а також 
веде до опосередкованого імуномодулюючо-
го впливу [13, 14], що може сприяти повноцін-
ному функціональному відновленню дитячо-
го організму та підвищенню ефективності ре-
абілітаційного лікування при респіраторній 
патології [15]. 

Мета дослідження
Вивчити вплив галоаерозольтерапії у по-

єднанні з синглентно-кисневою терапією на 
окислювальний гомеостаз у дітей з частими 
захворюваннями верхніх дихальних шляхів 
інфекційно-запального ґенезу поза гострим 
періодом.

Матеріали та методи
Обстежено 27 дітей віком 8-14 років, з 

частими гострими респіраторними захворю-
ваннями (ГРЗ) верхніх дихальних шляхів. На 
момент обстеження проявів гострої респіра-
торної патології у дітей не відмічалось. Кри-
теріями включення пацієнтів у досліджен-
ня були п’ять і більше ГРЗ, з переважним ура-
женням верхніх дихальних шляхів протягом 
попереднього календарного року з триваліс-
тю кожного епізоду не менше 8 днів. У контр-
ольну групу для оцінки лабораторних показ-
ників ввійшли 16 практично здорових дітей 
того ж віку.

До і після курсу відновлювального ліку-
вання аналізували біохімічні показники сис-
теми ПОЛ-АОЗ, які є важливими індикатора-
ми оцінки метаболічних змін, пов’язаних з ак-
тивністю запального процесу, та рівень моле-
кул середньої маси (МСМ), що характеризує 
вираженість ендогенної інтоксикації.

Інтенсивність процесів ПОЛ вивчали за 
рівнем вторинних (малоновий диальдегід - 

МДА) та кінцевих (основи Шиффа – ОШ) про-
дуктів ПОЛ у крові за методикою Овсянні-
кової Л.М. і співавторів [16] спектрофото-
метричним методом на спектрофотометрі 
СФ-46. Стан системи АОЗ організму визначали 
за активністю супероксиддисмутази (СОД) і ка-
талази в еритроцитах крові (за методом Галак-
тіонової Л.П. і співавторів) [17]. Розраховували 
також співвідношення СОД/МДА, що додатко-
во характеризує стан про- та антиоксидантної 
системи захисту організму. Вираженість ендо-
генної інтоксикації оцінювали за рівнем МСМ 
спектрофотометричним методом за Габріе-
лян Н.І. та співавторами [18].

Статистичне опрацювання отриманих ре-
зультатів проводили з використанням стан-
дартного пакету програм «Statistica 6.0 for 
Windows» з використанням параметричних і 
непараметричних методів оцінки отриманих 
результатів.

Основним методом відновлювального лі-
кування було застосування курсу ГАТ із за-
даною концентрацією та дисперсністю. Кон-
центрація аерозолю кам’яної солі (галоаеро-
золю) коливалася протягом сеансу від 40 мг/
м3 на початку до 35 мг/м3, в кінці 30-хвилино-
го сеансу, а аерозольні частинки розміром до 
6 мкм складали 70–75%. Такі параметри вра-
ховують особливості патологічного процесу 
(наявність патології верхніх дихальних шля-
хів) та забезпечують місцевий вплив на ди-
хальні шляхи на всьому їх протязі. Викорис-
тання галоаерозолів з наведеними параме-
трами концентрації та дисперсності сприяє 
підсиленню гіперосмолярної стимуляції, му-
колітичного, антибактеріального та проти-
запального ефектів, що дозволяє підвищити 
ефективність ГАТ. Курс лікування включав 13 
сеансів ГАТ щодня, крім неділі.

Відновлювальне лікування доповнюва-
лось призначенням синглентно-кисневої те-
рапії (СКТ), у вигляді вживання кисневої пін-
ки, що було спрямоване на корекцію дис-
балансу в системі ПОЛ - АОЗ. Кисневу пін-
ку отримували за допомогою апарату МІТ-С 
(Україна), на основі кореня солодки та яблуч-
ного соку. Пінку діти вживали через одну го-
дину після сніданку по 180-200 мл, всього 12 
процедур на курс. Поєднання цих двох фізіо-
терапевтичних чинників сприяє взаємному 
потенціюванню дії, за рахунок впливу на різні 
ланки патогенезу запального процесу у верх-
ніх дихальних шляхах і дозволяє підвищити 
загальну ефективність лікування. 
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Результати досліджень
Як зазначалося, на початку відновлю-

вального лікування діти не мали проявів ГРЗ. 
Проте, під час первинного клінічного огляду у 
них були наявні певні симптоми, які вказува-
ли на незавершеність запального процесу під 
впливом попереднього, в тому числі медика-
ментозного лікування. Так, закладеність носа 
мала місце у 10 дітей (37,0% випадків). Май-
же у всіх з них відмічалась незначна ринорея 
слизистого характеру.

Кашель був виражений у 15 обстежених 
(55,5% випадків), причому у 9 дітей (33,3%) 
домінував сухий кашель, що може вказува-
ти на незавершеність запального процесу в 
бронхіальному дереві, а вологий - реєстрував-
ся у 6 хворих (22,2% випадків).

При аналізі показників системи ПОЛ - АОЗ 
виявлено достовірне підсилення процесів лі-
попероксидації на тлі зниження активності 
системи антиоксидантного захисту (табл), що, 
в свою чергу, підтримує запальний процес.

Так, у дітей відмічено достовірне підви-
щення вторинних продуктів ПОЛ (МДА) на 

11,8%, порівняно з контролем (р<0,05), що 
може свідчити про активацію процесу де-
струкції ліпідів та руйнування цитоплазматич-
них мембран. Реєструвалось також значне (на 
20,0%; р<0,05) зростання вмісту кінцевих про-
дуктів ліпопероксидації (ОШ), які мають ток-
сичну дію та підтримують активність запаль-
ного процесу. 

Поряд з цим, виявлено достовірне при-
гнічення активності ферментів-анти-
оксидантів в еритроцитах крові, а саме СОД 
(р<0,02) і каталази (р<0,02). Зазначені фер-
менти не лише дезактивують супероксид-
ні радикали, але й перешкоджають нагро-
мадженню перекису водню та протидіють 
загальному токсичному впливові активних 
форм кисню на клітинні компоненти. Такий 
дисбаланс системи ПОЛ - АОЗ може призво-
дити до розвитку оксидантного стресу, при 
якому лавиноподібно підсилюються проце-
си перекисного окислення ліпідів та підви-
щується в крові вміст токсичних метаболітів 
цих реакцій. 

Таблиця
Характеристика деяких показників ПОЛ - АОЗ у дітей з частими захворюваннями 

верхніх дихальних шляхів

Показники,
одиниці виміру

Контрольна 
група (n=16)

Обстежені діти (n=27)
р

до лікування після лікування

МДА, нмоль/мл
ро

3,23±0,06 3,61±0,17
<0,05

3,12±0,13 <0,05

ОШ, од.оп.г./мл
ро

0,30±0,02 0,36±0,02
<0,05

0,28±0,01 <0,01

СОД,од/мгHb
ро

3,94±0,10 3,49±0,14
<0,01

3,87±0,12 <0,05

Каталаза, %
ро

64,4±0,89 59,1±1,97
<0,02

66,2±1,98 <0,01

СОД/МДА
ро

1,25±0,04 1,09±0,06
<0,05

1,31±0,08 <0,05

МСМ, ум.од.
ро

0,53±0,02 0,72±0,06
<0,01

0,59±0,04 <0,02

Примітки: ро – достовірність різниці показників хворих та контрольної групи; р - достовір-
ність показників до та після відновлювального лікування.

Водночас простежується зниження, по-
рівняно з групою практично здорових дітей, 
співвідношення між утворенням вторинних 
продуктів ліпопероксидації та можливістю 
їх елімінації за рахунок активності фермен-
ту антиоксидантного захисту (СОД/МДА), 
що підтверджує неспроможність антиокси-

дантного захисту в умовах активації проце-
сів ПОЛ. 

Як наслідок вищевказаних метаболіч-
них порушень в системі ПОЛ - АОЗ, у дітей з 
частими інфекційно-запальними процеса-
ми верхніх дихальних шляхів навіть поза го-
стрим періодом реєструються достовірно ви-
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сокі (р<0,01) показники рівню МСМ, що є за-
гальновизнаним маркером вираженості ендо-
генної інтоксикації (див. табл.).

Отже, у дітей з частими захворювання-
ми верхніх дихальних шляхів виявлено підви-
щену активність процесів ліпопероксидації на 
кінцевих її етапах, яка поєднується з пригні-
ченням ферментативної ланки АОЗ. Наявні ме-
таболічні порушення супроводжуються вира-
женою ендогенною інтоксикацією, що підтвер-
джується підвищенням рівню МСМ у 1,4 рази. 
Це може сприяти пригніченню резистентнос-
ті організму в цілому [9, 12], розвитку повтор-
них і затяжних інфекційно-запальних процесів 
в бронхо-легеневій системі [19] та обґрунто-
вує доцільність і необхідність проведення від-
повідного відновлювального лікування. 

Комплексне відновлювальне лікування 
(на основі ГАТ та СКТ) сприяло покращенню 
клінічного стану пацієнтів та нормалізації до-
сліджуваних показників. Так, рівень МДА, в 
кінці курсу лікування, зменшився до 3,12±0,13 
нмоль/мл (р<0,05), а показник ОШ, що відо-
бражає кінцеві етапи ПОЛ досяг 0,28±0,01 од.
оп.г./мл (р<0,01).

Гальмування процесів ліпопероксидації 
по єднувалось з достовірним підвищенням ак-
тив ності ферментативної ланки АОЗ. Так, вміст 
СОД і активність каталази достовірно зросли 
(р<0,05 та р<0,01 відповідно) та досягли рівню 
контрольної групи практично здорових дітей. 

Корекція дисбалансу в системі ПОЛ - АОЗ 
підтверджувалась також достовірним збіль-
шенням та нормалізацією значень співвідно-
шення СОД/МДА, яке на кінець лікування до-
сягло 1,31±0,08. 

Відмічено також достовірне (р<0,02) 
зменшення рівня МСМ, який досяг значень 
контролю, що відображає нівелювання ендо-
генної інтоксикації організму.

Отже, курс ГАТ в комплексі з призначен-
ням СКТ приводить до достовірного змен-
шення активності процесів ліпопероксида-
ції, що проявляється нормалізацією рівнів 
вторинних і кінцевих її продуктів (МДА, ОШ), 
яке поєднується з відновленням активнос-
ті ферментів-антиоксидантів в еритроцитах 
крові та, як наслідок, достовірним зменшен-
ня вмісту МСМ, яке відображає зниження ви-
раженості ендогенної інтоксикації. 

Висновки
У дітей 8–14 років з частими захворю-

ваннями верхніх дихальних шляхів поза го-
стрим періодом зберігається дисбаланс сис-
теми ПОЛ - АОЗ, що проявляється підвищен-
ням активності процесів ліпопероксидації на 
тлі пригніченням ферментативної ланки ан-
тиоксидантного захисту. 

Метаболічні порушення у даного контин-
генту дітей супроводжуються підвищенням 
ендогенної інтоксикації, що може сприяти 
розвитку повторних і затяжних інфекційно-
запальних процесів в бронхо-легеневій сис-
темі та визначає доцільність проведення від-
новлювального лікування. 

Комплексне відновлювальне лікування 
на основі галоаерозольтерапії та синглентно-
кисневої терапії приводить до гармонізації в 
системі ПОЛ - АОЗ, що супроводжується змен-
шенням ендогенної інтоксикації.
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ГОСТРІ РЕСПІРАТОРНІ ІНФЕКЦІЇ 
ТА АЛЕРГІЧНІ ЗАХВОРЮВАННЯ СЕРЕД ДІТЕЙ 

В УМОВАХ ГУМАНІТАРНОЇ КРИЗИ

Ростока-Резнікова М. В., Товт-Коршинська М. І.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», м. Ужгород

Резюме. Вступ. Запальна відповідь дитячого організму характеризується різними типами імунних 
реакцій, розвиток яких пов’язаний не тільки від фізичними параметрами, але певною мірою і соціальни-
ми факторами, що практично не вивчалося, особливо серед дітей внутрішньо переміщених осіб. 

Мета дослідження. Вивчити можливий вплив гуманітарної кризи на поширеність гострих респіра-
торних інфекцій і алергії серед дітей.

Матеріали та методи. Опитано батьків 200 дітей, з них 75 – внутрішньо переміщені особи, які про-
живають у гуртожитках і тимчасових притулках, а також проведено аналіз первинної документації (ам-
булаторні картки, епізоди в медичній інформаційній системі) та встановлення частоти інфекцій дихаль-
них шляхів і алергічних хвороб, а також потенційно значущих соціальних факторів (умови проживання, 
скупченість у помешканнях тощо). 

Результати досліджень. Серед дітей внутрішньо переміщених осіб порівняно з групами місцевих 
дітей виявлено достовірно вищу частоту гострих респіраторних захворювань (як гострих респіратор-
них інфекцій верхніх дихальних шляхів, так і бронхітів, пневмоній, синуситів). При цьому частота ре-
курентних гострих респіраторних захворювань серед дітей була істотно вищою в малозабезпечених 
сім’ях порівняно із забезпеченими, незалежно від обставин внутрішньо переміщених осіб, що може бути 
пов’язано з достовірно вищою скупченістю в помешканнях у цих групах. Поширеність алергічних захво-
рювань достовірно не відрізнялася в порівнюваних групах. Разом із тим, хоча відмічалося переважання 
харчової алергії і атопічного дерматиту, порівняно з респіраторними алергозами, в усіх групах, відмічене 
зростання частоти респіраторних алергозів серед дітей із малозабезпечених родин (як внутрішньо пе-
реміщених осіб, так і місцевих) порівняно із забезпеченими, що потребує уточнення можливих причин.

 Висновки. 1. Відмічене значне переважання гострих респіраторних інфекцій верхніх дихальних шля-
хів і бронхітів серед дітей внутрішньо переміщених осіб порівняно з місцевими (як забезпеченими, так 
і малозабезпеченими), причому поширеність пневмоній і синуситів була достовірно вища у дітей із ма-
лозабезпечених родин порівняно із забезпеченими. 2. Поширеність респіраторних алергозів зростала у 
дітей із малозабезпечених сімей порівняно із забезпеченими, незалежно від обставин внутрішньо пере-
міщених осіб, у той час як харчова алергія була більше поширеною у дітей із забезпечених сімей, тобто 
зв’язок соціальних факторів і частоти різних алергічних захворювань у дітей потребує уточнення та обу-
мовлює доцільність подальших досліджень.

Ключові слова: запальна відповідь дитячого організму, гострі респіраторні інфекції верхніх дихаль-
них шляхів, діти, рекурентні гострі респіраторні інфекції, внутрішньо переміщені особи.

Аcute respiratory infections and allergies among children in humanitarian crisis condition
Rostoka-Reznikova M.V., Tovt-Korshynska M.I.

Abstract. Introduction. The inϐlammatory response in children is characterized by different types of immune 
reactions, that are developed not only depending on physical parameters, but on some social factors as well, what 
remains highly uninvestigated, especially among children of internally displaced persons. 

Objective. To investigate a possible impact of humanitarian crisis on acute respiratory infections and allergies 
prevalence.

Materials and methods. The parents of 200 children, including 75 internally displaced persons settled in the 
hostels and temporary shelters, were interviewed with review of their children’s outpatient cards and episodes in 
electronic medical systems. Frequency of respiratory tract infections and allergic diseases, as well as potentially 
signiϐicant social factors (living conditions, apartments overcrowding etc.) evaluation.

Results. Among children of internally displaced persons, compared to not displaced ones, a significantly 
higher frequency of acute respiratory infections (acute upper respiratory infections as well as bronchitis, 
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pneumonia, sinusitis etc.) had been revealed. The same time, frequency of recurrent acute respiratory infec-
tions in children was significantly higher in low-income families compared to high-income ones, regardless of 
internally displacement circumstances, that may be related to significantly higher apartments overcrowding in 
these groups. The prevalence of allergic diseases wasn’t significantly different in the compared groups. The same 
time, we revealed a predominance of food allergy and atopic dermatitis in all groups with increase in respiratory 
allergies frequency in low-income families (both internally displaced persons and local residents), in particular 
allergic rhinitis and conjunctivitis, requiring clarification of possible reasons.

Conclusions. 1. A significant prevalence of acute upper respiratory infections and bronchitis was revealed 
among children of internally displaced persons compared to local ones (both in well-off and low-income fami-
lies), and the prevalence of pneumonia and sinusitis was significantly higher in children from low-income families 
compared to well-off ones. 2. The prevalence of respiratory allergies increased in children from low-income 
families compared to well-off ones, regardless of the circumstances of internally displaced persons, while food 
allergies were more common in children from well-off families, so the connection between social factors and the 
frequency of various allergic diseases in children needs clarification and determines the expediency of further 
research.

Key words: children, inflammatory response in childhood, acute upper respiratory infections, recurrent 
acute respiratory infections, internally displaced persons.

Вступ
Інфекції дихальних шляхів, зокрема го-

стрі респіраторні інфекції верхніх дихальних 
шляхів (ГРВІ) залишаються найпоширеніши-
ми в структурі захворюваності дітей. Запаль-
на відповідь організму дитини характеризу-
ється незрілістю імунної системи, і серед ді-
тей спостерігається значно вища частота ін-
фекцій, порівняно з дорослими [1]. Разом із 
тим, стрімко зростає поширеність алергіч-
них захворювань (АЗ), особливо серед дітей. 
Алергії також є проявом запальної відповіді 
внаслідок реакцій гіперчутливості [2]. 

Відомо, що імунна реакція у випад-
ку інфекції або алергії залежить від балан-
су Т-хелперів першого (Th1) та другого типу 
(Th2). Так, інфекції стимулюють Th1-залежну 
імунну відповідь, гальмуючи Th2-залежний 
шлях, тому вважається, що інфекційні хворо-
би у дитинстві можуть проявляти тренуючий 
ефект, що призводить до зниження імовірнос-
ті виникнення алергії у підлітковому та до-
рослому віці. Разом із тим, взаємовплив АЗ та 
ГРВІ залежить від віку та, імовірно, штаму ві-
русу [3, 4].

Соціальні фактори, зокрема умови прожи-
вання дітей, відіграють важливу роль як у по-
ширенні ГРВІ, так і у виникненні АЗ, особливо 
респіраторних алергозів [5]. Разом із тим, гу-
манітарні кризи останніх десятиліть призве-
ли до збільшення кількості вимушено перемі-
щених осіб, значну частину яких становлять 
діти. Статистичні дослідження, проведені в 
притулках для переміщених осіб у США і Єв-
ропі, переважно були спрямовані на вивчен-
ня нутритивного статусу дітей і заходи підви-
щення інфекційного контролю. При цьому ін-
фекції дихальних шляхів називаються осно-

вним викликом для системи медичної до-
помоги таким дітям [6, 7]. Разом із тим, дані 
про частоту респіраторних інфекцій і алергій 
у дітей внутрішньо переміщених осіб (ВПО) є 
розрізненими, а інколи навіть суперечливи-
ми. В Україні таких досліджень практично не 
проводилося. 

Мета дослідження
Вивчити можливий вплив гуманітарної 

кризи на поширеність гострих респіраторних 
інфекцій і алергії серед дітей.

Матеріали та методи
В якості пілотного дослідження опитано 

батьків 200 дітей у м. Ужгород, які зверталися 
до волонтерського медичного пункту допо-
моги ВПО (сім’ї, що проживали у гуртожитках 
та тимчасових притулках – школи, дитсадки 
тощо) і пацієнтів медичного центру ТОВ «Ін-
терфемілі» протягом року. Під час первинного 
аналізу були створені дві групи: групу 1 скла-
ли ВПО (70 дітей, 32 хлопчики і 38 дівчаток, 
середній вік 11,02 ±4,18 років), групу 2 – міс-
цеві мешканці (120 дітей, 50 хлопчиків і 70 ді-
вчаток, середній вік 10,53 ±5,24 років). Групи 
були зіставні за віком і статтю.

Під час опитування спочатку встановлю-
вали загальні відомості про сім’ю (склад, кіль-
кість дітей, житлово-побутові умови, зокрема 
житлову площу помешкання і площу на одно-
го сім’ї для виявлення скупченості, контакт із 
домашніми тваринами, прибуток на одного 
члена сім’ї тощо). Крім того, зібрано відомос-
ті про інфекційні та алергічні захворювання, 
в тому числі ГРВІ (хвороба, частота за остан-
ній рік, наявність або відсутність сезоннос-
ті, кількість днів захворювання на рік, прове-
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дене лікування і його тривалість). Проведено 
також аналіз наявної первинної документації 
(амбулаторні карти дітей, епізоди в медичній 
інформаційній системі) з врахуванням інших 
потенційно значущих відомостей (щеплення, 
поствакцинальні реакції, наявність супутньої 
патології тощо). 

Було встановлено, що в групі 1 (ВПО) се-
редній прибуток на одного члена сім’ї був зна-
чно нижчий за офіційний прожитковий міні-
мум, чого не спостерігалося в групі 2 (не ВПО). 
Відповідно, в подальшому група 2 (не ВПО) 
була поділена на підгрупи 2А (забезпечені, не 
ВПО, n=55, із прибутком на одного члена сім’ї 
більше прожиткового мінімуму) і 2Б (малоза-
безпечені, не ВПО n=65, з прибутком на одно-
го члена сім’ї менше прожиткового мінімуму). 

Статистична обробка результатів прово-
дилася із використанням програм Microsoft 
Ofϐice Excel 2020 і Statistica 10.0. Використову-
валися методи перевірки правильності роз-
поділу за Шапіро-Уілкі, критерій Стьюдента, 
розрахунок середньої величини М і похибки 
m, а також відносних показників.

Результати досліджень
Під час оцінки частоти гострих респіра-

торних захворювань (ГРЗ) в досліджуваних 
групах виявлено їх достовірно вищу частоту 
в групах малозабезпечених (1 і 2Б) порівня-
но із забезпеченими (2А), p<0,05. Так, у групі 
2А (забезпечені) частота ГРЗ склала 3,5±0,48 
разів / рік порівняно з групою 1 (ВПО, 6,1±0,5 
разів / рік, р<0,05) і групою 2Б (малозабезпе-
чені, не ВПО) – 4,8±0,32; p<0,05). При цьому в 
групі ВПО частота ГРЗ була достовірно вищою 
порівняно з групою місцевих малозабезпече-
них, що свідчить про вищу сприйнятливість 
цих дітей до ГРЗ. 

Аналіз розподілу ГРЗ за структурою і час-
тотою (таблиця 1) виявив достовірно найви-
щі показники частоти як ГРВІ, так і бронхітів, 
пневмоній та синуситів у групі 1 порівняно з 
групами 2А і 2Б, що підкреслює тенденцію до 
вищої частоти як вірусних інфекцій верхніх і 
нижніх дихальних шляхів, так і їх бактеріаль-
них ускладнень (пневмонія, синусит тощо) се-
ред дітей із малозабезпечених родин, особли-
во ВПО.

 Таблиця 1
Частота гострих респіраторних захворювань у порівнюваних групах (M±m), разів / рік

Хвороба / частота 
(разів / рік) Група 1

Група 2

2А 2Б

ГРВІ 7,25±0,12*+ 3,25±0,43+ 5,1±0,25*

Бронхіт 3,03±0,24* 1,21±0,75+ 2,8±0,36*

Тонзиліт 2,11±0,44 1,72±0,35 1,88±0,66

Пневмонія 2,48±0,65* 1,01±0,21+ 2,1±0,22*

Синусит 1,67±0,24* 1,02±0,11+ 1,85±0,32*

Примітка: * – р<0,05 порівняно з групою 2А; + – р<0,05 порівняно з групою 2Б.

Рекурентні ГРЗ спостерігалися достовір-
но частіше серед дітей із малозабезпечених 
сімей порівняно із забезпеченими, без досто-
вірної різниці серед ВПО порівняно з не ВПО, 
зокрема із забезпечених сімей. Так, рекурент-
ні ГРЗ мали місце у 52 (74%) дітей групи 1 
(ВПО) проти 12 (22%) дітей групи 2А (p<0,05) 
і 35 (54%) дітей групи 2Б (p<0,05 порівняно з 
групою 2А). 

Середня площа на одного члена сім’ї у по-
рівнюваних групах склала 5,25±0,74м2 у гру-
пі 1 проти 11,28±1,57м2 у групі 2А (p<0,001) 
і 7,85±1,25 м2. (p<0,05 порівняно з групами 
1 і 2А). Отже, діти з малозабезпечених сімей 

проживали в умовах істотно вищої скупче-
ності в помешканнях, особливо ВПО, що оче-
видно сприяло вищій частоті ГРЗ і їх усклад-
нень. При цьому аналіз скупченості у помеш-
каннях дітей із рекурентними ГРЗ показав іс-
тотно нижчу площу на одного члена сім’ї, по-
рівняно з дітьми, що не часто хворіли ГРЗ (та-
блиця 2), незалежно від достатку і обставин 
ВПО, вказуючи та не, що скупченість у помеш-
каннях є набагато більш значущою передумо-
вою рекурентних ГРЗ, ніж деякі інші соціаль-
ні фактори, такі як достаток сім’ї та зміна міс-
ця проживання.
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Таблиця 2
Показники площі на одного члена сім’ї у помешканнях, 

де проживають діти з / без рекурентних гострих респіраторних інфекцій (M±m), м2

Група
Площа на одного члена сім’ї, м2

Рекурентні ГРЗ Без рекурентних ГРЗ

1 9,35±2,23* 13,42±1,04

2А 4,89±0,75* 6,15±0,94

2Б 6,28±0,94* 9,03±0,83

Примітка: * – р<0,05 порівняно з групою без рекурентних ГРЗ, ГРЗ – гострі респіраторні за-
хворювання.

АЗ спостерігалися у 14 (20%) дітей групи 
1, 19 (34%) дітей із групи 2А і 16 (24%) – від-
повідно у групі 2Б. Достовірних відміннос-
тей частоти алергій серед дітей у порівнюва-
них групах нами не виявлено, що може бути 
пов’язано з обмеженістю обстеженої вибірки 
або меншим значенням досліджуваних соці-
альних факторів для розвитку алергії у дітей. 

Структура АЗ у досліджуваних групах приве-
дена на рис. 1–3. Так, серед обстежених дітей діа-
гностовані атопічний дерматит (АД), бронхіаль-
на астма (БА), алергічний риніт і кон’юнктивіт 
(АРК), харчова алергія (ХА). При цьому в усіх гру-
пах набагато (в 2–3 рази) частіше виявлялися АЗ 
із шкірними проявами (АД, ХА) порівняно з рес-
піраторними алергозами (АРК, БА).

Рис. 1. Структура алергічних захворювань у дітей групи 1 (ВПО).
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Серед дітей у групі 1 (ВПО) частота різ-
них АЗ достовірно не відрізнялася від групи 
2 А (рис. 2). Разом із тим, виявлено вищу час-
тоту АРК порівняно з АД у цій групі. При цьо-
му частота АРК в групі 1 була майже вдвічі ви-

щою порівняно з групою 2 А, а сумарна часто-
та БА + АРК – вищою на 10% відповідно, що 
вказує на тенденцію до більшої поширеності 
респіраторних алергозів у малозабезпечених 
сім’ях порівняно із забезпеченими.

Рис. 2. Структура алергічних захворювань у дітей групи 2 А (забезпечені, не ВПО).
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У групі 2 А (не ВПО, забезпечені) доміну-
вала ХА, частота якої була вдвічі вищою порів-

няно із АРК і АД, і більше ніж у 4 рази переви-
щувала частоту БА. 

Рис. 3. Структура алергічних захворювань у дітей групи 2Б (малозабезпечені, не ВПО).
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Серед дітей у групі 2Б (не ВПО, малозабез-
печені) спостерігалася тенденція до зростан-
ня частки респіраторних алергозів у структу-
рі АЗ порівняно з дітьми із забезпечених сі-
мей (2А), подібна до виявленої в групі 1 (ВПО). 
З одного боку, вища частота харчової алергії у 
дітей групи 2А може бути пов’язана із досту-
пом до ширшого спектру продуктів харчуван-
ня, зокрема потенційними алергенами (море-
продукти, екзотичні фрукти тощо) порівня-
но з дітьми із менш забезпечених родин. З ін-
шого боку, вища частота респіраторних алер-
гозів у малозабезпечених сім’ях як ВПО, так і 
не ВПО, могла бути зумовлена гіршими умо-
вами проживання, особливо у випадку ВПО 

(відсутність ремонту в помешканнях понад 
5 років, наявність грибка на стінах, зокрема у 
ванних кімнатах і душових кабінах тощо). Пи-
тання значущості різних соціальних факторів 
для розвитку АЗ у обстежених дітей потребує 
уточнення із більш детальним аналізом умов 
проживання, режиму харчування тощо.

Під час оцінки зв’язку ГРЗ і АЗ ми не від-
мітили достовірної різниці (p>0,05) частоти 
алергій серед дітей із рекурентними ГРЗ по-
рівняно з дітьми без рекурентних ГРЗ. Отже, 
за нашими даними, ми не можемо стверджу-
вати, що ГРЗ сприяли алергізації або навпаки, 
відіграли протективну роль проти розвитку 
АЗ (таблиця 3). 

Таблиця 3 
Частота алергічних захворювань серед дітей з / без рекурентних гострих 

респіраторних захворювань, %

Група 
Частота алергічних захворювань, %

Рекурентні ГРЗ Без рекурентних ГРЗ

1 11% 10%

2А 15% 12%

2Б 10% 7%

Примітка: ГРЗ – гострі респіраторні захворювання.
Питання зв’язку різних видів запальної 

відповіді дитячого організму, таких як АЗ і 
ГРЗ, а також уточнення можливого впливу 
соціальних факторів, які можуть відігравати 
значну роль у розвитку зокрема імунної сис-
теми, потребує подальшого дослідження.

Висновки 
1. Відмічене значне переважання гострих 

респіраторних інфекцій верхніх дихальних 

шляхів і бронхітів серед дітей внутрішньо пе-
реміщених осіб порівняно з місцевими (як за-
безпеченими, так і малозабезпеченими), при-
чому поширеність пневмоній і синуситів була 
достовірно вища у дітей із малозабезпечених 
родин порівняно із забезпеченими.

2. Поширеність респіраторних алерго-
зів зростала у дітей із малозабезпечених сі-
мей порівняно із забезпеченими, незалежно 
від обставин внутрішньо переміщених осіб, 
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у той час як харчова алергія була більше по-
ширеною у дітей із забезпечених сімей, тоб-
то зв’язок соціальних факторів і частоти різ-
них алергічних захворювань у дітей потребує 
уточнення та обумовлює доцільність подаль-
ших досліджень.

3. Діти з малозабезпечених родин, осо-
бливо ВПО, потребують прицільної уваги лі-
карів первинної ланки для проведення про-
філактичних і реабілітаційних міроприємств, 
спрямованих на зміцнення імунної системи і 
зниження сприйнятливості до ГРЗ.
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Резюме. Вступ. Гострі респіраторні захворювання (ГРЗ) є найпоширенішою патологією у структурі 
дитячої інфекційної захворюваності і є однією із основних причин госпіталізації. ГРЗ, переважно верхніх 
дихальних шляхів, особливо часто трапляється у дітей як дошкільного віку так і шкільного віку. Захво-
рюваність у дітей оцінити важко, оскільки ГРЗ переважно лікують в амбулаторних умовах, а епідеміоло-
гічні дані фіксуються тільки при їх тяжкому перебігу. Численні клінічно легкі або безсимптомні форми 
ГРЗ залишаються поза обліком. Разом з тим, рекурентний перебіг гострих запальних хвороб респіратор-
ної системи у дітей формує клініко – метаболічні зміни в дитячому організмі з проявами оксидативного 
стресу, запальної реакції та подальшим підґрунтям ускладнень, хронізації даних проявів та появою хро-
нічних захворювань респіраторної системи у таких дітей.

Мета дослідження. Дослідити стан та взаємозв’язки маркерів оксидативного стресу при гострій рес-
піраторній патології у дітей. 

Матеріали та методи. Досліджувана група включала: діти шкільного віку 6 - 14 рр. (n = 30) з діагно-
зом гостре респіраторне захворювання (ГРЗ) як загальна група запальних хвороб респіраторного трак-
ту, вірусного та бактерійного походження, що включало локальне запальне ураження дихальних шляхів 
та класифікувалось як гострий фарингіт 18(60,0%), гострий тонзиліт 12(40%). Діти були поділені на дві 
групи – з гострим не рекурентним 17(56,7%) до 4 епізодів гострих інфекцій верхніх дихальних шляхів та 
рекурентним 13(43,3%) більше 5 епізодів, перебігом захворювань. Вивчали роль та взаємозв’язки міє-
лопероксидази з маркерами оксидативного стресу у дітей. Оксидативний стрес у дітей вивчали як стан 
окислювального гомеостазу за активністю первинних, проміжних та вторинних продуктів перекисного 
окисленя ліпідів. Систему антиоксидантного захисту досліджували за вмістом - супероксиддисмутази. 
Контрольну групу склали 20 практично здорових дітей. Результати досліджень оброблені з допомогою 
пакета статистичних програм «Exel”, з вираховуванням середніх величин показників (М), стандартної по-
хибки (м). Достовірність розбіжностей середніх величин (Р) визначали з допомогою критерію Стьюден-
та. Проведено кореляційний аналіз отриманих показників з їх подальшим аналізом. 

Результати досліджень. Аналіз отриманих даних системи перекисного окислення ліпідів виявив, що 
у хворих на ГРЗ без рекурентного пепребігу спостерігаються помірно високі показники як первинних так 
і вторинних сполук, що перевищує відповідні показники здорових дітей в 1,2–3 рази. У дітей з ГРЗ з реку-
рентним пребігом відбувається значна інтенсифікація перекисного окислення ліпідів із різким зростан-
ням в 1,8 – 3,7 як первинних так і вторинних сполук (р <0,05). Отримані дані свідчать що у дітей з рекурент-
ним перебігом ГРЗ спостерігаються достовірні метаболічні зрушення що зумовлюють виражену запаль-
ну реакцію дитячого організму та його посилення в умовах дії гострих інфекцій верхніх дихальних шля-
хів. Визначення ферментів, що забезпечують антиоксидантний захист дитячого організму від пошкод-
ження активними формами кисню при індукції перекисного окислення ліпідів при його розгалуженні 
та активації показало залежність від впливу гострих інфекцій верхніх дихальних шляхів. Найбільш зна-
чуще зниження показників антиоксидантного захисту – супероксиддисмутази в 3,1 разу (р < 0,05) спо-
стерігалось у дітей з рекурентним перебігом ГРЗ. Аналіз корелятивних звязків показників перекисно-
го окислення ліпідів та показників антиоксидантного захисту показав наступне - показники кореляції 
у школярів з ГРЗ між мієлопероксидазою та гідроперекисами склали r = - 0,576, міелопероксидази та су-
пероксиддисмутази r = 0,544. Відповідні дані вказують, що процес є підконтрольний антиоксидантним 
впливам і може розглядатися як метаболічно адаптаційний, самолімітуючий. Низькі показники кореля-
тивних взаємозв’язків спостерігались у хворих з рекурентним перебігом ГРЗ, так виявлено зниження в 
2,4 разу рівня корелятивних взаємозв’язків показників мієлопероксидази і гідроперекисів r = 0,294, і 1,6 
разу показників мієлопероксидази і супероксиддисмутази відповідно r = - 0,316. Дані свідчать, що у хво-
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рих відбувається надмірне утворення гідроксильних сполук і система антиоксидантного захисту не в 
змозі адекватно контролювати відповідні процеси які відбуваються під впливом гострих інфекцій верх-
ніх дихальних шляхів, а мієлопероксидаза виконує роль прозапального маркера та формує персистуючу 
запальну реакцію дитячого організму.

Висновки. Таким чином дослідження ролі мієлопероксидази та супероксиддисмутази у дітей з проя-
вами гострих запальних реакцій виявило їх тісний функціональний взаємозв’язок спрямований на усу-
нення патологічної дії запалення. Так відповідні ферменти мієлопероксидаза та супероксиддимута-
за діючи узгоджено контролюють перебіг та інтенсифікацію процесів перекисного окислення ліпідів, 
лімітуючи прояви оксидативного стресу. У хворих з рекурентним перебігом гострих запальних хвороб 
респіраторного тракту спостерігаються неконтрольована антиоксидантною системою інтенсифікація 
процесів перекисного окислення ліпідів, з посиленням оксидативного стресу, де мієлопероксидаза уже 
виступає як прозапальний маркер, формуючи подальшу запальну реакцію дитячого організму. 

Ключові слова: гострі респіраторні інфекції дихальних шляхів, мієлопероксидаза, оксидативний 
стрес, запальна реакція дитячого організму.

Indicators of myeloperoxidase and oxidative stress in children with manifestations acute inϐlamma-
tory diseases of the respiratory tract

Bilak V.M., Ihnatko L.V.

Abstract. Introduction. Acute respiratory diseases (ARIs) are the most common pathology in the structure 
of children’s infectious diseases and are one of the main reasons for hospitalization. Acute respiratory infections, 
mainly of the upper respiratory tract, occur especially often in children of both preschool and school age. Morbid-
ity in children is difϐicult to assess, since acute respiratory syndrome is mostly treated in outpatient settings, and 
epidemiological data are recorded only in severe cases. Numerous clinically mild or asymptomatic forms of ARI 
remain unaccounted for. At the same time, the recurrent course of acute inϐlammatory diseases of the respiratory 
system in children forms clinical and metabolic changes in the child’s body with the further basis of complica-
tions, chronicity of these manifestations and the appearance of chronic diseases of the respiratory system.

The aim of the study. To investigate the state and interrelationships of markers of oxidative stress in acute 
respiratory disease in children.

Materials and methods. The study group included: school children aged 6-14 years (n = 30) with a diagnosis 
of acute respiratory disease (ARI) as a general group of inflammatory diseases of the respiratory tract, of viral 
and bacterial origin, which included local inflammatory lesions of the respiratory tract and was classified as 
acute pharyngitis 18(60.0%), acute tonsillitis 12(40%). Children were divided into two groups - with acute non-
recurrent 17 (56.7%) up to 4 episodes of acute upper respiratory infections and recurrent 13 (43.3%) more than 
5 episodes, the course of the disease. The role and relationships of myeloperoxidase with markers of oxidative 
stress in children were studied. Oxidative stress in children was studied as a state of oxidative homeostasis by 
the activity of primary, intermediate and secondary products of lipid peroxidation. The system of antioxidant 
protection was studied by the content of superoxide dismutase. The control group consisted of 20 practically 
healthy children. The results of the research were processed with the help of the “Exel” statistical program 
package, with the calculation of the average values of the indicators (M), standard error (m). The reliability of the 
differences in the average values (P) was determined using the Student’s criterion. A correlation analysis of the 
obtained indicators was carried out with their further analysis.

Research results. Analysis of the obtained data of the lipid peroxidation system revealed that moderately 
high levels of both primary and secondary compounds are observed in patients with acute respiratory syndrome 
without a recurrent course, which exceeds the corresponding indicators of healthy children by 1.2-3 times. In 
children with acute coronary syndrome with a recurrent course, there is a significant intensification of lipid 
peroxidation with a sharp increase in 1.8-3.7 of both primary and secondary compounds (р < 0.05). The obtained 
data show that in children with recurrent acute respiratory syndrome, there are significant metabolic changes 
that cause a pronounced inflammatory reaction of the child’s body and its intensification under the conditions 
of acute upper respiratory tract infections. Determination of enzymes that provide antioxidant protection of 
the child’s body against damage by reactive oxygen species during the induction of lipid peroxidation during 
its branching and activation showed dependence on the influence of acute infections of the upper respiratory 
tract. The most significant decrease in indicators of antioxidant protection - superoxide dismutase by 3.1 times 
(p < 0.05) was observed in children with recurrent acute coronary syndrome. The analysis of the correlative 
relationships of indicators of lipid peroxidation and indicators of antioxidant protection showed the following - 
correlation indicators of myeloperoxidase and hydroperoxides were r = -0.576, myeloperoxidase and superoxide 
dismutase r = 0.544 in schoolchildren with acute respiratory syndrome. Relevant data indicate that the process 
is under the control of antioxidant influences and can be considered as metabolically adaptive, self-limiting. 
Low indicators of correlation relationships were observed in patients with a recurrent course of acute coronary 
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syndrome, thus a 2.4-fold decrease in the level of correlation relationships of indicators of myeloperoxidase and 
hydroperoxides r = 0.294, and 1.6 times of indicators of myeloperoxidase and superoxide dismutase, respectively, 
r = - 0.316 was found. The data show that in patients there is an excessive formation of hydroxyl compounds and 
the system of antioxidant protection is not able to adequately control the relevant processes that occur under 
the influence of acute infections of the upper respiratory tract, and myeloperoxidase acts as a pro-inflammatory 
marker and forms a persistent inflammatory reaction of the child’s body.

Conclusions. Thus, the study of the role of myeloperoxidase and superoxide dismutase in children with 
manifestations of acute inflammatory reactions revealed their close functional relationship aimed at eliminating 
the pathological effect of inflammation. Thus, the antioxidant protection enzymes myeloperoxidase and superoxide 
dismutase act in concert to control the course and intensification of lipid peroxidation processes, limiting the 
manifestations of oxidative stress. In patients with recurrent acute inflammatory diseases of the respiratory 
tract, there is an uncontrolled intensification of lipid peroxidation processes by the antioxidant system, with 
increased oxidative stress, where myeloperoxidase already acts as a pro-inflammatory marker, forming a further 
inflammatory reaction of the child’s body.

Key words: acute respiratory tract infections, myeloperoxidase, oxidative stress, inflammatory reaction of 
children’s body.

Вступ
Гострі респіраторні захворювання (ГРЗ) є 

найпоширенішою патологією у структурі ди-
тячої інфекційної захворюваності і є однією 
із основних причин госпіталізації [1]. ГРЗ, пе-
реважно верхніх дихальних шляхів, особли-
во часто трапляється у дітей як дошкільно-
го віку так і шкільного віку [2]. Захворюва-
ність у дітей оцінити важко, оскільки ГРЗ пе-
реважно лікують в амбулаторних умовах, а 
епідеміологічні дані фіксуються тільки при 
їх тяжкому перебігу. Численні клінічно лег-
кі або безсимптомні форми ГРЗ залишають-
ся поза обліком [3]. Разом з тим, рекурентний 
перебіг гострих запальних хвороб респіратор-
ної системи у дітей формує клініко – метабо-
лічні зміни в дитячому організмі з проявами 
оксидативного стресу та подальшим підґрун-
тям хронізації даних проявів та появою хро-
нічних захворювань респіраторної системи. 
На сучасному етапі етіологічну структуру го-
стрих респіраторних вірусних інфекцій ста-
новлять переважно такі віруси: риновіруси 
(НRV), респіраторно-синцитіальний вірус, 
метапневмовірус (hMPV) і вірус грипу. Крім 
зазначених вірусів, у хворих визначають-
ся інші респіраторні віруси: вірус парагрипу, 
коронавіруси, адено- та бокавіруси .

Дитинство, особливо ранній вік, 
характеризується незрілістю вродженого та 
адаптивного імунітету, що вірогідно збільшує 
ризик респіраторних інфекцій у дітей. Діти 
мають дефект антивірусної імунної відповіді, 
а саме недостатню продукцію інтерферону, 
що супроводжується порушенням апоптозу 
(клітинної смерті) інфікованих клітин і по-
силенням реплікації вірусів, а також корелює 
з підвищеною експресією молекул адгезії 

(ICAM-1) на дендритних клітинах, які по-
легшують інфікування дихальних шляхів 
вірусами та їх персистенції. Крім того, у 
частини дітей порушена регуляція Toll-
подібних рецепторів (TLR), які розпізнають 
РНК респіраторних вірусів і стимулюють 
продукцію інтерферонів. Установлена гене-
тична складова цих взаємозв’язків. Доведе-
но, що наявність одиничного нуклеотидного 
поліморфізму рецептора TLR1 асоційовано з 
атопією та рекурентним перебігом ГРВІ [4]. 

Респіраторні віруси збільшують чутли-
вість до бактеріальної інфекції [5]. Дисфунк-
ція вродженого та адаптивного імунітету 
при порушенні бар’єрної функції респіратор-
ного епітелію сприяє бактеріальній колоні-
зації та інфекції у хворих. Так, у 75 % пацієн-
тів із НRV-інфекцією через 2 тижні визнача-
ється бактеріальна колонізація. Найбільш 
поширеними вірус-бактеріальними асоці-
аціями є такі: НRV — Moraxella catarrhalis, 
НRV — Streptococcus pneumoniae, Haemophilus 
influenzae — різні види бактерій. У хворих із 
вірусно-бактеріальною інфекцією реєстру-
ються гірші показники легеневої функції, до-
вший період і більша тяжкість уражень респі-
раторного тракту. Крім того, хворі з повтор-
ними епізодами ГРЗ мають високий ризик ін-
вазивних пневмококових захворювань і пнев-
мококової пневмонії; інфекцій верхніх ди-
хальних шляхів, обумовлених Str. pyogenes; 
колонізації в носоглотці Str. pneumoniae і St. 
аureus.

Разом з тим, рекурентний перебіг гострих 
запальних хвороб респіраторної системи у ді-
тей формує не тільки клінічні, але і метабо-
лічні зміни в дитячому організмі у вигляді 
оксидативного стресу з формуванням подо-
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вженої запальної реакції та подальшим під-
ґрунтям ускладнень, хронізації даних проя-
вів та появою хронічних захворювань респі-
раторної системи. 

Мієлопероксидаза (МПО) є членом 
підродини пероксидаз. Вона найбільш ши-
роко експресується в імунних клітинах, та-
ких як нейтрофільні поліморфноядерні лей-
коцити (нейтрофіли) і лімфоцити, моноци-
ти та макрофаги [6,7], а також виробляється в 
інших клітинах організму. Мієлопероксидаза 
зберігається в зв’язаних з цитоплазматич-
ною мембраною азурофільних гранулах, і 
під час стимуляції ці гранули виділяються в 
позаклітинний простір шляхом дегрануляції 
або екзоцитозу [8,9]. Повний біохімічний 
механізм дегрануляції нейтрофілів ще не яс-
ний, але окислювальний стрес відіграє клю-
чову роль у вивільненні МПО з цих клітин 
[10]. Нейтрофіли є добре відомими білими 
кров’яними тільцями (лейкоцитами), які ві-
діграють ключову роль у вродженому імуні-
теті та захисті від мікробних атак [11]. Окрім 
MПO, у нейтрофілах є кілька інших білків або 
ферментів, які також виявляють антимікроб-
ні властивості, наприклад, дефензини, сери-
нові протеази, катепсин G, лужна фосфатаза, 
лізоцим, НАДФН-оксидаза, колагеназа, лак-
тоферин, катепсин та желатиназа, тощо [12]. 
Серед цих антимікробних агентів MПO є най-
більш поширеним і становить 5% сухої маси 
нейтрофілів і 25% азурофільних зернистих 
білків. Зазвичай нейтрофіли дегранулюють у 
місці інфікування, щоб боротися з різними ти-
пами мікробної діяльності та допомагати ви-
лікувати хвороби. Однак будь-яка незвичай-
на експресія та вивільнення MПO з активо-
ваних нейтрофілів посилює запалення та по-
шкодження тканин і може призвести до кіль-
кох інших захворювань, навіть за відсутності 
інфекції [13,14,15]. 

Мета дослідження
Дослідити стан та взаємозв’язки марке-

рів оксидативного стресу при гострій респіра-
торній патології у дітей. 

Матеріали та методи
Досліджувана група включала: діти 

шкільного віку 6–14 рр. (n = 30) з діагнозом 
гостре респіраторне захворювання (ГРЗ) як 
загальна група запальних хвороб респіратор-
ного тракту, вірусного та бактерійного похо-
дження, що включало локальне запальне ура-

ження дихальних шляхів та класифікувалось 
як гострий фарингіт 18 (60,0%), гострий тон-
зиліт 12 (40%). Діти були поділені на дві гру-
пи – з гострим не рекурентним 17 (56,7%) до 
4 епізодів гострих інфекцій верхніх дихаль-
них шляхів та рекурентним 13 (43,3%) біль-
ше 5 епізодів, перебігом захворювань. Вивча-
ли роль та взаємозв’язки мієлопероксидази 
з маркерами оксидативного стресу у дітей. 
Оксидативний стрес у дітей вивчали як стан 
окислювального гомеостазу за активністю 
первинних – ізольовані подвійні зв’язки 
(ІПЗ), проміжних та вторинних – дієнові ко-
ньюгати (ДК), гідроперекиси (ГК) продуктів 
перекисного окисленя ліпідів; також вивча-
ли кінцеві речовини перекисного окислення 
ліпідів – малоновий діальдегід (МДА). Систе-
му антиоксидантного захисту досліджували 
за вмістом – супероксиддисмутази (СОД), 
активність мієлопероксидази (МПО) визна-
чали згідно методичних рекомендаційдля 
оцінки імунного статусу людини з виведен-
ням цитохімічного коєфіцієнта (ЦХК). Кон-
трольну групу склали 20 практично здоро-
вих дітей. Результати досліджень оброблені 
з допомогою пакета статистичних програм 
«Exel», з вираховуванням середніх величин 
показників (М), стандартної похибки (м). 
Достовірність розбіжностей середніх величин 
(Р) визначали з допомогою критерію Стью-
дента. Проведено кореляційний аналіз отри-
маних показників з їх подальшим аналізом. 

Результати досліджень
Дослідження та подальший аналіз от-

риманих даних системи перекисного окис-
лення ліпідів виявив, що у хворих на ГРЗ без 
рекуррентного перебігу спостерігаються 
помірно високі показники як первинних так і 
вторинних сполук, що перевищує відповідні 
показники здорових дітей в 1,2–1,3 разу 
(див. табл. 1). У дітей, які перехворіли на ГРЗ 
з рекурентним перебігом захворювання від-
бувається значна інтенсифікація перекисно-
го окислення ліпідів із різким зростанням в 
1,8–3,9 як первинних та проміжних сполук 
ІПЗ, ДК, ГП, так і рівня малонового діальде-
гіду в 1,9 разу (р <0,05). Отримані дані свід-
чать що у дітей відмічається достовірні ме-
таболічні зрушення що зумовлюють персис-
туюче запалення та його посилення в умовах 
дії повторних епізодів ГРЗ з рекурентним пе-
ребігом.
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Таблиця 1
Показники перекисного перекисного окислення ліпідів при бронхіальній астмі 

у школярів

ІПЗ у.о. ДК у.о. ГП. у.о. МДА
нМоль/мл

ГРЗ 
без рекурентного
перебігу
№ = 17

4,1±0,76 2,3±0,6 0,6±0,29 4,3±0,5

ГРЗ з рекурентним 
перебігом
№ = 13

6,2±0,81* 3,0±0,61* 1,6±0,42* 6,5±0,65*

Здорові № = 20 2,2±0,27 0,83±0,18 0,44±0,09 3,87±0,018

Примітка: - показники вірогідно відрізняються порівняно з показниками норми.

Визначення ферментів, що забезпечують 
антиоксидантний захист дитячого організму 
від пошкодження активними формами кис-
ню при індукції перекисного окислення 
ліпідів при його розгалуженні та активації 
показало залежність від частоти ГРЗ. Най-
більш значуще зниження показників анти-

оксидантного захисту супероксиддисмута-
зи – в 3,3 разу (р<0,05) спостерігалось у дітей 
з ГРЗ з рекурентним перебігом в умовах дії 
гострих інфекцій верхніх дихальних шляхів. 
Як видно з таблиці 2 зміни антиоксидантно-
го статусу зберігаються з тенденцією до ви-
снаження цієї системи.

Таблиця 2
Показники антиоксидантного захисту у школярів, хворих на бронхіальну астму

МПО% ЦХК у.о. СОД од/мг Hb

ГРЗ без рекурентного 
перебігу № = 17 91,9±0,74 1,7±0,05 5,8±0,8

ГРЗ з рекурентним 
перебігом № = 13 90,3±0,85 1,9±0,07 3,3±0,6*

Здорові № = 20 92,2±0,33 2,08±0,31 7,6±0,5

Примітка: - показники вірогідно відрізняються порівняно з показниками норми.

Аналіз корелятивних зв’язків показників 
перекисного окислення ліпідів та показників 
антиоксидантного захисту показав наступне 
- показники кореляції у дітей з епізодичними 
ГРЗ між МПО та ГП склали r = - 0,670, МПО та 
СОД - r = 0,440. Отримані дані виявили сильний 
зворотний зв’язок між рівнем МПО та рівнем 
гідроперекисів і відповідно помірної сили пря-
мий зв’язок з протективними ферментами ан-
тирадикального захисту. Відповідні дані вка-
зують, що процес є підконтрольний антиокси-
дантним впливам і може розглядатися як мета-
болічно адаптаційний, що лімітує прояви окси-
дативного стрессу у дітей цієї групи. Низькі по-
казники корелятивних взаємозв’язків спосте-
рігались між рівнем МПО та СОД з проміжними 
та вторинними сполуками перекисного окис-
лення ліпідів, що відображає їх можливі різні 
шляхи в патогенезі гострих запальних хвороб 
респіраторної системи . У хворих з частим, ре-

курентним перебігом ГРЗ виявлено зниження 
в 2,3 разу рівня корелятивних взаємозв’язків 
показників МПО і ГП - r = 0,280, і 1,6 разу показ-
ників МПО і СОД відповідно r = - 0,266. Отри-
мані дані свідчать, що у хворих відбуваєть-
ся надмірне утворення гідроксильних сполук, 
яке супроводжується подальшим зниженням 
МПО, також не спостерігається компенсацій-
ного зростання СОД на фоні низького вмісту 
нейтрофільної МПО у цих хворих. Досліджува-
ні дані свідчать про те, що система антиокси-
дантного захисту не в змозі адекватно контр-
олювати метаболічні зрушення які формують-
ся при рекуррентному перебігу та лімітувати 
оксидативний стресс у цих хворих.

Висновки 
Дослідження ролі мієлопероксидази та 

супероксиддисмутази у дітей з проявами го-
стрих запальних реакцій виявило їх тісний 
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функціональний взаємозв’язок спрямова-
ний на усунення патологічної дії запалення. 
Так ферменти антиоксидантного захисту мі-
єлопероксидаза та супероксиддимутаза ді-
ючи узгоджено контролюють перебіг та ін-
тенсифікацію процесів перекисного окислен-
ня ліпідів, лімітуючи прояви оксидативного 
стресу. У хворих з рекурентним перебігом го-

стрих запальних хвороб респіраторного трак-
ту спостерігаються неконтрольована антиок-
сидантною системою інтенсифікація процесів 
перекисного окислення ліпідів, з посиленням 
оксидативного стресу, де мієлопероксидаза 
уже виступає як прозапальний маркер, фор-
муючи подальшу запальну реакцію дитячого 
організму. 
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КЛІНІКО-ПАТОГЕНЕТИЧНІ ПАРАЛЕЛІ ПЕРЕБІГУ 
КОРОНАВІРУСНОЇ ХВОРОБИ (COVID-19) У ДІТЕЙ 

(огляд літератури)

Гечко Х. А.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Вивчення поширеності SARS CoV-2 серед дітей в Україні в перший пандемічний рік 
показало, що частка зареєстрованих випадків становила 0,7 %, а поширеність на 100 000 дитячого насе-
лення визначена як 688,64 випадку. Найбільш вразливою до SARS-CoV-2-інфікування віковою групою се-
ред дитячого населення України були підлітки (63,8 %).

Мета дослідження. Дослідити стан проблеми коронавірусної інфекції у дітей, особливості клінічних 
проявів, перебіг, лікування та шляхи превенції за результатами інформаційного пошуку на основі украї-
но- та англомовних сучасних джерел.

Матеріали та методи. Було здійснено інформаційний пошук на основі актуальних даних журналів 
відкритого доступу DOAJ (Directory of Open Access Journals ) – україно- та англомовних, архівів, депозитаріїв. 

Результати досліджень. За даними літератури у більшості дітей із SARS-CoV-2 спостерігалася без-
симптомна презентація, яка реєструвалася у 15–42 % дітей. Серцево-судинні ускладнення на різних рів-
нях призводили до ішемії міокарда, аритмії, серцевої недостатності, міокардиту та мультисистемного за-
пального синдрому, що є причиною більшості випадків педіатричної смертності від COVID-19. Шлунково-
кишкові прояви COVID-19 у дітей простежуються часто, з поширеністю від 0 до 88 %. Госпіталізація та ре-
анімаційна допомога потрібні лише невеликій частині дітей, позитивних на SARS-CoV-2. Діти, у яких роз-
вивається тяжке захворювання, що потребує підтримки на рівні інтенсивної терапії, частіше мають озна-
ки та симптоми нижніх дихальних шляхів під час звернення.

Висновки. Упродовж пандемії накопичуються наукові дані про COVID-19 у дітей, проте питання осо-
бливостей імунологічної відповіді та морфологічних змін дихальних шляхів на інфікування SARS-CoV-2 
та вакцинацію, порушення метаболічної адаптації дітей при респіраторній патології, все ще залишають-
ся актуальною проблемою з необхідністю розширеного наукового пошуку

Ключові слова: COVID-19, SARSCoV-2, поширеність, перебіг, ускладнення, лікування, профілактика, 
діти.

Clinical and pathogenetic parallels of the Coronavirus disease (Covid-19) course in children 
Hechko Kh.A.

Abstract. Introduction. The study of the prevalence of SARSCoV-2 among children in Ukraine in the ϐirst year 
of the pandemic showed that the proportion of registered cases was 0.7%, and the prevalence per 100,000 chil-
dren was determined as 688.64 cases. The age group most vulnerable to SARS-CoV-2 infection among children 
in Ukraine was teenagers (63.8%).

The aim. To investigate the state of the problem of coronavirus infection in children, the characteristics of 
clinical manifestations, the course, treatment and ways of prevention based on the results of an information 
search by modern Ukrainian and English-language sources.

Material and methods. An information search was carried out based on current data of open access journals 
DOAJ (Directory of Open Access Journals) - Ukrainian- and English-language, archives, depositories.

 Results. Most children with SARS-CoV-2 had an asymptomatic presentation, which was registered in 15-42% 
of children, according to the literature. Cardiovascular complications at various levels have resulted in myocardial 
ischemia, arrhythmia, heart failure, myocarditis, and multisystem inϐlammatory syndrome, which accounts for 
the majority of pediatric deaths from COVID-19. Gastrointestinal manifestations of COVID-19 in children are not 
uncommon, with a prevalence of 0 to 88%. Only a small proportion of children positive for SARS-CoV-2 require 
hospitalization and intensive care. Children who develop severe disease requiring intensive care support are 
more likely to have lower respiratory tract signs and symptoms at presentation.

Conclusion. During the pandemic, scientiϐic data about COVID-19 in children are accumulating, however, the 
issues of the peculiarities of the immunological response and morphological changes of the respiratory tract to 
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SARS-CoV-2 infection and vaccination, impaired metabolic adaptation of children with respiratory pathology, still 
remain an urgent problem with the needing for expanded scientiϐic search.

Key words: COVID-19, SARSCoV-2, morbidity, course, complications, treatment, prevention, children.

Вступ
Дані ВООЗ свідчать, що діти віком до 18 

років становлять приблизно 8,5 % зареєстро-
ваних випадків COVID-19 [1]. З точки зору ві-
кових груп, серед >1,2 мільйона дітей віком до 
18 років з інфекцією SARS-CoV-2 у США у пері-
од до кінця 2020 р. діти були розподілені та-
ким чином: дошкільний вік (від 0 до 4 років) – 
7,4 %; початкова школа (вік від 5 до 10 років) 
– 10,9 %; середня школа (вік від 11 до 13 ро-
ків) – 7,9 %; діти від 14 до 17 років – 16,3 % [2].

Вивчення поширеності SARSCoV-2 серед 
дітей в Україні в перший пандемічний рік по-
казало, що частка зареєстрованих випадків 
становила 0,7 %, а поширеність на 100 000 
дитячого населення визначена як 688,64 ви-
падку. Найбільш вразливою до SARS-CoV-2-
інфікування віковою групою серед дитячо-
го населення України були підлітки (63,8 %). 
Спостерігається схожість із результатами до-
сліджень у США, де переважали діти віком 
старше 12 років [3].

При цьому нові варіанти SARS-CoV-2, на-
приклад Delta, створюють нові виклики, тому 
важливо продовжувати оцінювати існуючі па-
радигми і нові дані, що стосуються передачі 
та клінічної характеристики окремих варіан-
тів SARS-CoV-2 [4]. Циркуляція варіантів SARS-
CoV-2 призвела до великих хвиль COVID-19 
у різних країнах світу [5]. Так, у зв’язку з по-
явою варіантів Delta та Omicron захворюва-
ність дітей 5–17 років стала значно вищою, 
ніж дорослих віком 18–49 років і старше [6]. 
Крім того, автори повідомляють про круп у ді-
тей і підлітків, спричинений Omicron [7, 8].

Мета дослідження
Дослідити стан проблеми коронавірусної 

інфекції у дітей, особливості клінічних про-
явів, перебіг, лікування та шляхи превенції 
за результатами інформаційного пошуку на 
основі україно- та англомовних сучасних дже-
рел.

Матеріали та методи
Було здійснено інформаційний пошук. 

Етапи інформаційного пошуку включали фор-
мулювання задач пошуку, структурно оформ-
лених ключових слів. Стратегія пошуку ви-
значалася згідно з поставленими завданнями, 
відповідно до об’єкту, методів дослідження, 

тематичного спрямування. Реалізація пошуку 
на основі актуальних даних журналів відкри-
того доступу DOAJ (Directory of Open Access 
Journals ) – україно- та англомовних, архівів, 
депозитаріїв. 

Результати досліджень
Понад 90 % дітей із COVID-19 мають лег-

кий перебіг захворювання і не потребують 
госпіталізації. Це контрастує з іншими рес-
піраторними вірусами, де прояви захворю-
вання у дітей часто є більш серйозними. Се-
ред найчастіших клінічних ознак COVID-19 у 
дітей – класичні грипоподібні симптоми, такі 
як гарячка, біль у горлі, закладеність носа та 
кашель. Окрім ураження верхніх дихальних 
шляхів, можуть постраждати й інші органи, 
наприклад, шлунково-кишкова та централь-
на нервова системи. Більшість дітей були без-
симптомними, і лише деякі випадки були важ-
кими, на відміну від дорослих пацієнтів [9]. 
При цьому встановлено, що безсимптомна ін-
фекція реєструється у 15–42 % дітей [10,11]. 
Важливо зазначити, що це, ймовірно, недоо-
цінка справжньої поширеності клінічно ви-
ражених форм COVID-19, оскільки діти без 
симптомів звертаються за тестуванням наба-
гато рідше, ніж діти з симптомами [12]. З усіх 
дітей із COVID-19 в 25 країнах Європи 54 % 
мали ознаки інфекції верхніх дихальних шля-
хів, а 25 % – нижніх дихальних шляхів [13]. 
Діти з симптоматичною інфекцією COVID-19 
зазвичай мають один або кілька респіратор-
них симптомів, які неможливо відрізнити від 
симптомів сезонних респіраторних вірусних 
інфекцій, найчастіше це лихоманка (46–64 %) 
та кашель (32–56 %). Ринорея, біль у горлі, 
задишка реєструються у <10–20 %, відповід-
но. Тривалість хвороби збільшується з віком 
із середньою тривалістю 6 днів у когортах ді-
тей шкільного віку [10,11]. Аносмія/агевзія 
нечасті у дітей [14,15], але це, а також нудо-
та/блювота, головний біль і лихоманка є най-
сильнішими провісниками позитивного ре-
зультату тесту на SARS-CoV-2 у дітей. Кашель, 
закладеність носа, біль у горлі та лихоманка є 
неспецифічними симптомами, оскільки вони 
часто трапляються як у дітей із COVID-19, так 
і при інших інфекційних захворюваннях [16].

COVID-19 впливає на серцево-судинну 
систему дитини, що часто має субклінічний і 
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здебільшого транзиторний характер [17]. Се-
ред 471 випадку проведеної ЕКГ зміни вияв-
лено у 402 пацієнтів (70,5 %). Найчастішими 
знахідками були неповна блокада правої ніж-
ки пучка Гіса (24,9 %) та синусова тахікар-
дія (23,5 %). Також у дітей фіксували синусо-
ву аритмію (11,4 %) та брадикардію (4,9 %), 
підвищення біопотенціалів правого шлуноч-
ка (4,0 %) та вільну рідину в порожнині пери-
карда (1,8 %) [18].

Отже, серцево-судинні ускладнення на 
різних рівнях призводять до ішемії міокар-
да, аритмії, серцевої недостатності, міокар-
диту та мультисистемного запального син-
дрому, що є причиною більшості випадків пе-
діатричної смертності від COVID-19. Здебіль-
шого увага дослідників у педіатричній попу-
ляції прикута до тяжкої та окремої форми ін-
фекції SARS-CoV-2, яка в англомовній літера-
турі позначається як Рaediatric inflammatory 
multisystem syndrome-PIMS-TS; Multisystem 
inflammatory syndrome in children, MIS-C) [17]. 
У цих дітей часто спостерігалися кардіоген-
ний шок (53 %), зміни ЕКГ (27 %), міокарді-
альна дисфункція (52 %) та розширення ко-
ронарних артерій (15 %). Більшість випадків 
вимагали госпіталізації до відділення інтен-
сивної терапії (75 %) та інотропної підтрим-
ки (57 %), з рідкою потребою в екстракорпо-
ральній мембранній оксигенації (4 %) [19,20]. 
Наявність проблем із здоров’ям, таких як хро-
нічні респіраторні або серцево-судинні захво-
рювання, ожиріння, діабет у дітей з активною 
інфекцією SARS-CoV-2 значно підвищує ри-
зик важкого перебігу COVID-19 або госпіта-
лізації у відділення інтенсивної терапії. Dong 
та співавт. (2020) виявили, що частка тяжких 
і критичних випадків становила 10,6; 7,3; 4,2; 
4,1 і 3 % для вікових груп <1 року, 1–5 років, 
6–10 років, 11–15 років і >15 років, відповідно 
[21]. Деякі діти з COVID-19 мають інші серйоз-
ні проблеми, такі як інвагінація або діабетич-
ний кетоацидоз [22].

Шлунково-кишкові прояви COVID-19 у ді-
тей трапляються часто, з поширеністю від 
0 до 88 %, і широкий спектр проявів, вклю-
чаючи діарею, блювоту та біль у животі, мо-
жуть розвинутися до, під час або після розви-
тку респіраторних симптомів. Також можуть 
з’явитися атипові прояви, такі як апендицит 
або ураження печінки, особливо за наявності 
MIS-C [23].

Поширеність гастроентерологічних роз-
ладів свідчить, що шлунково-кишкових симп-

томам слід приділяти особливу увагу при діа-
гностиці COVID-19 у дітей, враховуючи можли-
вий помилковий діагноз, прогноз і фекально-
оральний шлях передачі COVID-19, а також 
вплив шлунково-кишкових захворювань на 
мікробіом кишечника, харчування дітей та 
лікування захворювання [23,24]. Ramosaj-
Morina та співавт. (2023) вважають шлунково-
кишковий тракт (ШКТ) переважаючою систе-
мою, залученою до розвитку MIS-C (мульти-
системний запальний синдром) у дітей, асоці-
йованого з COVID-19. При цьому, було кілька 
випадків неправильно діагностованого MIS-C 
у дітей із COVID-19, що проявлявся як гострий 
апендицит [25]. Існує низка повідомлень про 
випадки апендициту у дітей із COVID-19. Ав-
тори представляють нову асоціацію гострого 
апендициту у дітей, інфікованих SARS-CoV-2, і 
припускають, що це може бути постінфекцій-
не гіперзапальне ускладнення інфекції SARS-
CoV-2, яке виникає через 2 тижні після гострої 
хвороби у дітей [26]. Серед пацієнтів, у яких 
розвинувся небезпечний для життя COVID-19, 
виявлено вроджені дефекти імунітету, багато 
в яких не були діагностовані до пандемії, що 
є додатковими детермінантами тяжкого пе-
ребігу захворювання [27]. Тяжкі педіатричні 
випадки виникають переважно у дітей із су-
путніми захворюваннями, такими як вродже-
ні аномалії серця та кровообігу, цукровий діа-
бет I типу та астма [28].

Рівень госпіталізації дітей із COVID-19 
важко інтерпретувати, оскільки на нього 
сильно впливають супутні захворювання та 
інші фактори ризику, але повідомляється про 
певне перевищення кількості госпіталізова-
них дівчат. Для MIS-C – навпаки, в педіатрич-
них когортах повідомлялося про невелику, 
але більшу кількість хлопців [29].

Дітей із легким або безсимптомним пере-
бігом COVID-19 можна безпечно лікувати без 
госпіталізації. Адекватна гідратація та під-
тримуючий догляд є основними пріоритета-
ми лікування цих дітей, як і при ураженні ін-
шими респіраторними вірусами. У добре за-
безпечених ресурсами країнах послуги «лі-
карня вдома» мають додаткову підтримку, 
включаючи шлях медичної ескалації, який пе-
реважно працює через телемедицину [30].

Госпіталізація та реанімаційна допомо-
га потрібні лише невеликій частині дітей, по-
зитивних на SARS-CoV-2. Діти, у яких розвива-
ється тяжке захворювання, що потребує під-
тримки на рівні інтенсивної терапії, частіше 
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мають ознаки та симптоми нижніх дихальних 
шляхів під час звернення. Показано, що як і в 
дорослих пацієнтів, госпіталізація у дітей від-
бувається приблизно через 1 тиждень після 
появи симптомів, а гостре легеневе ураження, 
якщо розвивається, проявляється на другому 
тижні [31].

Лабораторні показники включають під-
вищення маркерів запалення, таких як СРБ, 
підвищений приблизно у 50 % дітей. Сиро-
ватковий феритин і лактатдегідрогеназа та-
кож можуть бути підвищені. Рідше спостері-
гаються зміни прокальцитоніну, швидкості 
осідання еритроцитів (ШОЕ) та IL-6 [32]. Ви-
сокі середні пікові рівні запальних маркерів 
(феритин, СРБ, прокальцитонін, D-димер та 
IL-6) були суттєво факторами, пов’язаними 
з необхідністю штучної вентиляції легень. 
У дітей із тяжким перебігом захворюванням 
і без нього рівень СРБ становив 8,978 мг/дл 
порівняно з 0,64 мг/дл, а прокальцитоніну – 
0,31 нг/мл проти 0,17 нг/ мл при госпіталіза-
ції [33].

Більшість дітей із COVID-19 мають нор-
мальний аналіз крові [34], з лімфопенією (16 
%) і лейкоцитозом (10 %), на відміну від до-
рослих, у яких лімфопенія значно поширена 
[35]. Може бути підвищеним такий маркер ко-
агулопатії, як D-димер, і рідше – такі біомар-
кери, як тропонін, показники функції печін-
ки, натрійуретичний пептид типу B (proBNP) 
і креатинінкіназа-MB [32]. Загалом аномальні 
результати лабораторних тестів при COVID-19 
у дітей трапляються не так часто, як у дорос-
лих [24]. Рекомендації щодо терапії COVID-19 
у дітей переважно екстрапольовані з даних 
лікування дорослих, але майже жодне з до-
сліджень не включало осіб молодше 18 років 
[30]. Кілька рекомендацій щодо лікування ді-
тей із гострою формою COVID-19 пропонують 
противірусну терапію ремдесивіром та/або 
імуномодулюючу терапію кортикостероїдами 
(дексаметазон) або біологічними агентами 
(тоцилізумаб) на основі даних про їх ефектив-
ність у дорослих [30]. Дексаметазон та інші 
стероїди широко використовуються у дітей 
при інших станах і мають добре встановлений 
профіль безпеки та токсичності. Therapeutic 
Goods Administration схвалила терапію моно-
клональними антитілами Sotrovimab для ви-
користання у дітей віком від 12 років із фак-
торами ризику прогресування тяжкої форми 
захворювання COVID-19 [30]. Найбільш часто 
використовуваним препаратом із противірус-

ною дією у дітей з 25 європейських країнах (n-
582) був гідроксихлорохін (7 % пацієнтів), по-
тім – ремдесивір (3 %), лопінавір-ритонавір (1 
%) і озельтамівір (1 %). Використовувані іму-
номодулюючі препарати включали кортикос-
тероїди (4 % пацієнтів), внутрішньовенний 
імуноглобулін (1 %), тоцилізумаб (1 %) і сил-
туксимаб (<1 % пацієнта) [12].

Найпоширенішим симптомом, про який 
повідомлялося, є втома (72,8 %), подібно до 
втоми після тяжкого гострого респіраторного 
синдрому [36]. Те, що відбувається після оду-
жання, залежить від поширення та тяжкості 
вірусних атак у різних типів клітин і органів. І 
хоча COVID-19 є інфекційним захворюванням, 
яке переважно вражає легені, супутнє ура-
ження багатьох органів вимагає міждисциплі-
нарного підходу, який охоплює практично всі 
галузі внутрішньої медицини [37]. Віддалені 
post-COVID-19 симптоми виникають у пацієн-
тів із легкою та важкою формами COVID-19, 
але в даний час існує обмежена кількість да-
них про потенційні патофізіологічні механіз-
ми цього синдрому. Показано, що залучені 4 
патофізіологічні категорії: специфічні для ві-
русу патофізіологічні варіації, окислюваль-
ний стрес, імунологічні відхилення та запаль-
ні ушкодження. Потрібні подальші досліджен-
ня, щоб з’ясувати патофізіологію, патогенез і 
довгострокові наслідки post-COVID-19 син-
дрому [38].

Висловлюються занепокоєння, що у ді-
тей, які перенесли COVID-19, також можуть 
розвинутися тривалі симптоми, тобто є мож-
ливість «post-COVID-19 синдрому», «Long 
COVID19» або «post acute COVID-19 (PASC)» 
[39]. Ці визначення відносяться до широкого 
спектру станів здоров’я, які інакше не пояс-
нюються і які виникають через 3 місяці піс-
ля зараження SARS-CoV-2 і тривають щонай-
менше 2 місяці, але через брак доступних да-
них усе ще невідомо, чи стосується це дітей 
і підлітків [40]. Крім того, віддалені наслід-
ки інфекції SARS-Cov-2 у дітей і підлітків мо-
жуть значно відрізнятися від таких у дорос-
лих [41]. Протягом пандемії накопичуються 
наукові дані про COVID-19 у дітей, проте пи-
тання особливостей імунологічної відповіді 
та морфологічних змін дихальних шляхів на 
інфікування SARS-CoV-2 та вакцинацію, пору-
шення метаболічної адаптації дітей при рес-
піраторній патології все ще залишаються ак-
туальною проблемою з необхідністю розши-
реного наукового пошуку
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Висновки 
1. За даними літератури у більшості дітей 

із SARS-CoV-2 спостерігається безсимптом-
ний перебіг і лише деякі випадки були важки-
ми. При цьому встановлено, що безсимптом-
на презентація реєструється у 15–42 % дітей.

2. Серцево-судинні ускладнення на різних 
рівнях призводять до ішемії міокарда, арит-
мії, серцевої недостатності, міокардиту та 
мультисистемного запального синдрому, що 
є причиною більшості випадків педіатричної 
смертності від COVID-19.

3. Шлунково-кишкові прояви COVID-19 у 
дітей спостерігаються нерідко, з поширеніс-

тю від 0 до 88 %, і широкий спектр проявів, 
включаючи діарею, блювоту та біль у животі, 
можуть розвинутися до, під час або після роз-
витку респіраторних симптомів. Також мо-
жуть з’явитися атипові прояви, такі як апен-
дицит або ураження печінки, особливо за на-
явності MIS-C. 

4. Госпіталізація та реанімаційна допомо-
га потрібні лише невеликій частині дітей, по-
зитивних на SARS-CoV-2. Діти, у яких розвива-
ється тяжке захворювання, що потребує під-
тримки на рівні інтенсивної терапії, частіше 
мають ознаки та симптоми нижніх дихальних 
шляхів під час звернення.
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НАДМІРНЕ СПОЖИВАННЯ ХАРЧОВИХ ПРОДУКТІВ, 
ЩО МІСТЯТЬ ГЛУТАМАТ НАТРІЮ – ПРЯМИЙ ШЛЯХ 
ВІД НЕАЛКОГОЛЬНОЇ ЖИРОВОЇ ХВОРОБИ ПЕЧІНКИ 

ДО ЦИРОЗУ ПЕЧІНКИ

Горленко О. М.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра педіатрії 
з дитячими інфекційними хворобами, м. Ужгород

Резюме.  Вступ. Дослідження особливостей харчової поведінки у пацієнтів на неалкогольну жирову 
хворобу печінки (НАЖХП) є актуальним питанням сучасної медицини для розробки ефективних профі-
лактичних заходів щодо запобігання вживання «шкідливих» харчових продуктів. 

Мета дослідження. Вивчити особливості харчової поведінки хворих на неалкогольну жирову хворо-
бу печінки та у поєднанні із цирозом печінки (ЦП).

Матеріали та методи. Обстежено 56 хворих на НАЖХП. Хворих розподілено на дві групи: у 1 групу 
ввійшло 30 хворих на НАЖХП, а 2 група складала 26 пацієнтів на ЦП у поєднанні з НАЖХП. Хворим прове-
дено анкетування за авторською методикою для визначення особливостей харчування. 

Результати досліджень. Як вказують отримані дані, хворі 1 групи частіше вживали їжу (5–6 разів на 
добу великими порціями), тоді як у пацієнтів 2-ї групи переважав 1 або 2-разовий прийом їжі, особливо 
у вечірній час. Слід зауважити, що аналіз характеру переважання харчових продуктів у раціоні у хворих 
обох груп був майже ідентичним, а саме – хворі частіше вживали фастфуди (гамбургери, хот-доги, карто-
пля фрі, тощо), їжу швидкого приготування (особливо макарони швидкого приготування), хлібобулочні 
продукти, чіпси та сухарики, а також – продукти «китайської» кухні. Як відомо, вищеперераховані харчо-
ві продукти відносяться до категорії «сміттє-їжі», до складу яких часто добавляють харчові добавки, осо-
бливо глутамат натрію (Е 621).

Висновки. Серед хворих на НАЖХП та ЦП у поєднанні з НАЖХП переважають пацієнти з надмірною 
масою тіла та ожирінням різної ступені вираженості. У хворих на НАЖХП у поєднанні із ЦП встановлено 
порушення харчової поведінки, а саме – переїдання, особливо у нічний період часу та вживання їжі швид-
кого приготування, фастфуди, чіпси, до складу яких входить глутамат натрію.

Ключові слова: неалкогольна жирова хвороба печінки; цироз печінки; ожиріння; харчова поведін-
ка; глутамат натрію.

Excessive consumption of foods containing monosodium glutamate is a direct path from non-alcoholic 
fatty liver disease to liver cirrhosis

Horlenko O.M.

Abstract. Introduction. The study of eating behaviour in patients with non-alcoholic fatty liver disease 
(NAFLD) is an urgent issue in modern medicine to develop effective preventive measures for “harmful” foods 
using. 

The aim. To study the peculiarities of patients eating behaviour with diagnosed Non-alcoholic fatty liver 
disease separately  and in combination with Liver Сirrhosis (LC).

Materials and methods. We examined 56 patients with NAFLD. Patients were divided into two groups: group 
1 included 30 patients with NAFLD, and group 2 included 26 patients - in combination with Liver Сirrhosis. 
Patients were questioned according to the author’s methodology for the nutrition characteristics determination. 

Results. According to the data obtained, patients in group 1 more often ate 5-6 meals per day in large 
portions, while patients in group 2 had 1 or 2 meals per day, especially in the evening time. It should be noted 
that the analysis of the nature of the predominance of food products in the patients diet in both groups were 
almost identical, namely, patients more often consumed fast food (hamburgers, hot dogs, french fries, etc.), 
instant noodles, bakery products, chips and crackers, as well as Chinese food. As you know, the above food 
products are classified as “junk food”, which often contain food additives, especially monosodium glutamate 
(E 621). 
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Conclusions. Patients with overweight and obesity of varying grades, predominate among patients with 
NAFLD and in combination with LC. Patients of both groupes have eating disorders, namely overeating, especially 
at night, and eating fast food, chips containing monosodium glutamate.

Key words: Non-alcoholic fatty liver disease; Liver Cirrhosis; Obesity; eating behaviour; Monosodium Glu-
tamate.

Вступ
Цироз печінки (ЦП) – захворювання, що 

характеризується фіброзом і утворенням вуз-
лів регенерації у печінці внаслідок хронічно-
го пошкодження, призводить до зміни нор-
мальної часточкової її організації [1]. Основні 
причини ЦП пов’язані зі зловживанням алко-
голем, вірусними гепатитами В і С, порушен-
ням обміну речовин і неалкогольною жиро-
вою хворобою печінки (НАЖХП) [2].

Визначається глобальна поширеність 
НАЖХП, що становить близько 25,0 % і ро-
бить її найпоширенішою причиною хро-
нічних захворювань печінки. Дослідження 
Global Burden of Disease доповнили ці дані і 
надали докази того, що НАЖХП є найбільш 
швидко зростаючим глобальним фактором, 
пов’язаним з ускладненнями хронічних ди-
фузних захворювань печінки, включаючи ци-
роз і рак печінки. Таке стрімке зростання зу-
мовлене пандемією ожиріння та цукрового 
діабету 2 типу. У цьому контексті кількість 
метаболічних станів, які має людина, не тіль-
ки збільшує ризик розвитку НАЖХП, але й ри-
зик прогресування захворювань печінки та 
смертності [3]. 

Глутамат натрію або мононатрієва сіль 
глутамінової кислоти (Е621) – одна з найпо-
ширеніших харових добавок, що використо-
вується для посилення смакових відчуттів 
і поліпшення органолептичних властивос-
тей їжі. Глутамат натрію в Китаї відомий як 
«смакова приправа», в Японії – як «чудовий 
порошок». У Японії смак глутамату назива-
ють «умамі», що є п’ятим різновидом смаку 
після кислого, гіркого, соленого та солодко-
го [4, 5, 6]. 

Тривале застосування глутамату натрію 
пов’язане із розвитком низки патологічних 
станів, зокрема метаболічного синдрому, цу-
крового діабету, дисліпідемії та ожиріння, 
гіпертензії та інших захворювань серцево-
судинної системи, нейроендокринних пору-
шень, депресії, тривожності, порушень із боку 
сечової та репродуктивної систем, захворю-
вань печінки та алергічних реакцій [7]. В екс-
перименті глутамат натрію призводить до ва-
куолізації та зменшення вмісту глікогену в ге-

патоцитах, лейкоцитарну інфільтрацію та фі-
броз у паренхімі печінки та портальних трі-
адах. Глутамат натрію впливає на фізіоло-
гію шлунково-кишкового тракту, а саме – на 
всмоктування і подальше транспортування 
ліпідів з їжею в лімфу [8].

Отже, дослідження особливостей хар-
чової поведінки у пацієнтів на НАЖХП є ак-
туальним питанням сучасної медицини для 
розробки ефективних профілактичних захо-
дів щодо запобігання вживання «шкідливих» 
харчових продуктів.

Мета дослідження
Вивчити особливості харчової поведінки 

хворих на неалкогольну жирову хворобу пе-
чінки та цироз печінки на фоні НАЖХП.

Матеріали та методи 
Наукове дослідження виконано відповід-

но з планом науково-дослідних робіт кафе-
дри педіатрії з дитячими інфекційними хво-
робами медичного факультету ДВНЗ «Ужго-
родський національний університет» і є фраг-
ментом кафедральної науково-дослідної 
теми «Метаболічна адаптація та оксидатив-
ний стрес у дітей різного віку при соматичній, 
інфекційній, ендокринній патології, шляхи 
корекції» Державний реєстраційний номер: 
0122U200611, шифр 5А2022. 

 Обстежено 56 хворих з ураженням печін-
ки, що проходили лікування у Комунальному 
некомерційному підприємстві (КНП) «Закар-
патська обласна клінічна лікарня ім. Андрія 
Новака» Закарпатської обласної ради (ЗОР), 
а також знаходились на систематичному спо-
стереженні у сімейного лікаря за місцем про-
живання. Серед обстежених чоловіків було 34 
(60,7 %), середній вік становив 46,8±5,4 року; 
жінок – 22 (39,7 %), середній вік для них скла-
дав 44,5±4,5 року. 

Контрольну групу склали 20 практич-
но здорових осіб (чоловіків було 12 (60,0%), 
жінок – 8 (40,0%). Середній вік для чоло-
віків складав 46,3±4,7 року, для жінок – 
44,8±4,2 року.

Проведені дослідження виконані за зго-
дою пацієнтів: від усіх хворих отримано 
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письмову згоду щодо проведення відповід-
ної діагностики і лікування. Також дотрима-
но усіх заходів для забезпечення анонімнос-
ті даних, методика яких відповідала Гельсін-
ській декларації прав людини 1975 р. та її пе-
регляду 1983 р., Конвенції Ради Європи про 
права людини і біомедицину та законодав-
ству України.

Обстежені хворі підлягали дослідженню 
за загальноклінічними, антропометричними, 
лабораторними та інструментальними мето-
дами. Для виставлення діагнозу звертали ува-
гу на характер скарг, анамнез захворювання. 
При антропометричному дослідженні визна-
чали зріст, вагу тіла з подальшим розрахун-
ком показника індексу маси тіла (ІМТ). Від-
повідно з рекомендаціями Всесвітньої органі-
зації охорони здоров’я (ВООЗ), хворих розпо-
ділили залежно від показника ІМТ: ІМТ 16,0 
і менше відповідав вираженому дефіцитові 
маси тіла; 16,0–18,5 – недостатній масі тіла; 
18,0–24,9 – нормальній масі; 25,0–29,9 – над-
мірній масі; 30,0–34,9 – ожирінню І ступеня; 
35,0–39,9 – ожирінню ІІ ступеня; 40,0 і більше 
– ожирінню ІІІ ступеня [9].

Критеріями включення в дослідження 
було ураження печінки (НАЖХП та цироз пе-
чінки). Діагноз НАЖХП, виставлено згідно з 
критеріями уніфікованого клінічного прото-
колу (наказ МОЗ України від 06.11.2014 р. № 
826) та клінічними рекомендаціями EASL–
EASD–EASO щодо діагностики та лікування 
НАЖХП [10]. 

Критеріями виключення із дослідження 
були: вік обстежених до 18 років та більше 75 
років, хворі з вірусним (віруси гепатитів В і С) 
та алкогольним ураженням печінки, позапе-
чінковою портальною гіпертензією, синдро-
мом Бадда-Кіарі, тромбозами ворітної та се-
лезінкової вен, кардіальним ЦП, гематологіч-
ними та лімфопроліферативними захворю-
ваннями, що супроводжується гепатосплено-
мегалією, цукровим діабетом 1 типу, цукро-
вим діабетом 2 типу (стадія декомпенсації), 
ВІЛ-інфекція, онкологічні захворювання, ва-
гітність, а також відсутність інформаційної 
згоди від пацієнта. 

Ступінь ураження печінки визначено з 
використанням сурогатних маркерів фіброзу 
за допомогою онлайн-калькуляторів NAFLD 
ϐibrosis score (NFS), Fibrosis 4 calculator (FIB-

4 – Fibrosis 4 Score – проста формула на осно-
ві 4 показників), фібротесту, а також резуль-
татів еластометрії печінки. Усім обстеженим 
хворим виконано ультразвукове досліджен-
ня органів черевної порожнини за загально-
прийнятою методикою з акцентом на показ-
ники печінки, селезінки. 

Важкість ЦП оцінювали за класифікаці-
єю Child-Turkotte в модифікації Pugh (1973), 
враховуючи рівень білірубіну, альбуміну, по-
казник протромбінового часу, наявність або 
відсутність асциту, ПЕ [11]. Обстеженим хво-
рим із ЦП проведено фіброезофагогастро-
дуоденоскопію верхніх відділів шлунково-
кишкового тракту для дослідження ста-
ну слизової оболонки та визначення ступе-
ня варикозно розширених вен стравоходу чи 
шлунка.

У сироватці крові проведено стандартні 
загальні та біохімічні дослідження для визна-
чення функціонального стану печінки (ала-
нінамінотрансферази (АЛТ), аспартатамі-
нотрансферази (АСТ), загального білірубіну 
(ЗБ) та його фракцій, лужної фосфатази (ЛФ), 
гама-глутамілтрансферази (ГГТ)), показни-
ків ліпідного та вуглеводного обміну (глю-
кози, інсуліну, глікозильованого гемоглобіну 
(HbA1c, %), розраховано індекс інсулінорезис-
тентності (IR-HOMA)).

Хворим проведено визначення особли-
востей харчової поведінки за допомогою ав-
торського онлайн-опитувальника, що вклю-
чало питання щодо кратності, кількості та 
якості вживання харчових продуктів.

Обстежених хворих розподілено на дві 
групи залежно від стадії НАЖХП, а саме: в 1 
групу (n=30) ввійшли пацієнти з неалкоголь-
ним стеатогепатитом (НСГ), а 2 групу (n=26) 
– хворі на ЦП, що формувався на фоні неалко-
гольної жирової хвороби печінки.

Аналіз і обробка результатів обстежен-
ня хворих здійснювалася за допомогою 
комп’ютерної програми Statistics for Windows 
v.10.0 (StatSoft Inc, USA) з використанням па-
раметричних і непараметричних методів 
оцінки отриманих результатів. 

Результати досліджень
Після оцінки результатів антропометрич-

ного дослідження хворих розподілено залеж-
но від показника ІМТ (табл. 1).
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Таблиця 1
Розподіл обстежених залежно від показника ІМТ

Показник

Обстежені 

Контрольна група 
(n=20)

Обстежені хворі 

1 група (n=30) 2 група (n=26)

Нормальна вага 
(ІМТ: 18,0–24,9) 85,0 % 6,6 %*** 23,1 %**++

Надмірна вага 
(ІМТ: 25,0–29,9) 15,0 % 20,0 % 23,1 %*

Ожиріння І ст. 
(ІМТ: 30,0–34,9) - 26,7 % 30,8 %

Ожиріння ІІ ст.
(ІМТ: 35,0–39,9) - 36,7 %+ 19,2 %

Ожиріння ІІІ ст.
(ІМТ: 40,0 і більше) - 10,0 %+ 3,8 %

Примітка: різниця між показниками у хворих контрольної групи та пацієнтів 1 та 2 груп до-
стовірна: * - p<0,05; ** - p<0,01; *** - p<0,001; різниця між показниками у хворих 1 та 2 груп досто-
вірна: + - p<0,05; ++ - p<0,01.

Як вказують отримані дані, серед хворих 
1 групи (пацієнти з НАЖХП) частіше виявле-
но осіб з ожирінням ІІ та І ст. (у 36,7 % та у 26,7 
% відповідно). Ожиріння ІІІ ст. також частіше 
встановлено серед хворих 1 групи (у 10,0 % 
випадків - p<0,05). У пацієнтів на ЦП, що фор-
мувався на тлі НАЖХП, частіше виявлено осіб 
з ожирінням І ст. (30,8 % випадків), а також 

хворих із надмірною вагою тіла та нормаль-
ною вагою тіла (23,1 % відповідно). Висока 
частота хворих із нормальною вагою тіла се-
ред обстежених 2 групи пов’язано із порушен-
ням синтетичної функції печінки (білково-
синтетичної) та втратою м’язової маси.

Визначено показники функціонального 
стану печінки у обстежених пацієнтів (табл. 2).

Таблиця 2
Показник функціонального стану печінки у сироватці крові в обстежених 

Показник

Обстежені

Контрольна група
(n=20)

Обстежені хворі

1 група (n=30) 2 група (n=26)

АЛТ, ОД/л 23,4±1,1 128,6±3,2 *** ++ 87,6±2,7 **

АСТ, ОД/л 22,1±0,9 83,5±2,4 ** + 56,9±0,8 **

ЗБ, ммоль/л 12,6±0,7 24,8±1,6 * 45,9±2,7 ** +

ЛФ, ммоль/л 68,3±2,4 128,5±4,9 ** 144,8±5,1 ** +

ГГТ, ОД/л 35,4±2,6 72,8±2,1 ** 98,5±3,4 ** +

Примітка: між показниками контрольної групи та обстеженими хворими 1 та 2 груп до лі-
кування різниця статистично достовірна: * – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,01; різниця між показ-
никами у хворих 1 та 2 груп достовірна: + - p<0,05; ++ - p<0,01.

У хворих обох груп при аналізі лабора-
торних показників крові встановлено озна-
ки цитолітичного синдрому, що більш вира-
жено у хворих 1 групи (достовірне збільшен-
ня активності АЛТ та АСТ (у 5,5 (р<0,001) та 
3,8 разу (р<0,01) порівняно з показниками 
контрольної групи). Проте гіпербілірубіне-

мія, а також ознаки холестатиного синдро-
му більш виражено у хворих 2 групи. Водно-
час у хворих 2 групи діагностовано збільшен-
ня рівня ЗБ (у 1,9 разу порівняно з таким по-
казником контрольної групи (р<0,01), а по-
казники ЛФ та ГГТ – в 2,1 та 2,8 разу відповід-
но (р<0,01).
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Проаналізовано особливості харчової поведінки у обстежених пацієнтів за допомогою ав-
торського опитувальника (табл. 3).

Таблиця 3
Особливості харчової поведінки у обстежених

Показник

Обстежені

Контрольна 
група (n=20)

Обстежені хворі

1 група (n=30) 2 група (n=26)

Частота прийому їжі на добу:

раціональне 3-разове харчування 80,0 % - -

1 або 2-разовий прийом їжі (переїдання 
особливо у вечірній час) 20,0 % 36,7 % * 65,4 % ** +

вживання їжі 5–6 разів на добу великими 
порціями - 63,3 % + 34,6 %

Переважання харчових продуктів у раціоні:

збалансоване харчування (білки, жири, 
вуглеводи, клітковина) 75,0 % - -

хлібобулочні продукти 5,0 % 16,8 % ** 11,5 % *

солодощі (цукерки, кондитерські вироби) - 13,3 % 15,4 %

їжа швидкого приготування 15,0 % 23,3 % * 23,1 % *

чіпси, сухарики 13,3 % 15,4 %

фастфуди 5,0 % 23,3 % ** 26,9 % **

продукти «східної-китайської» кухні - 10,0 % 7,7 %

Примітка: між показниками контрольної групи та обстеженими хворими 1 та 2 груп до лі-
кування різниця статистично достовірна: * – р<0,05; ** – р<0,01; різниця між показниками у хво-
рих 1 та 2 груп достовірна: + - p<0,01.

Як вказують отримані дані, хворі 1 групи 
частіше вживали їжі 5–6 разів на добу велики-
ми порціями, тоді як у пацієнтів 2-ї групи пе-
реважав 1 або 2-разовий прийом їжі, особли-
во у вечірній час. Слід зауважити, що аналіз 
характеру переважання харчових продуктів у 
раціоні у хворих обох груп був майже ідентич-
ним, а саме: хворі частіше вживали фастфуди 
(гамбургери, хот-доги, картопля фрі тощо), 
їжу швидкого приготування (особливо вермі-
шелі швидкого приготування), хлібобулочні 
продукти, чіпси та сухарики, а також продук-
ти «китайської» кухні. Як відомо, вищепере-
раховані харчові продукти відносяться до ка-
тегорії «сміттє-їжі», до складу яких часто до-
бавляють харчові добавки, особливо глутамат 
натрію (Е 621). 

Також слід зазначити, що хворі з НАЖХП 
та ЦП на фоні НАЖХП не займалися регуляр-
ними фізичними тренуваннями, вели малору-
хомий спосіб життя.

Отже, малорухомий спосіб життя, а також 
незбалансоване харчування, що включає пе-
реважно їжу швидкого приготування, фаст-
фуди, чіпси та сухарики, входить до основно-
го раціону пацієнтів із НАЖХП. При цьому, 
НАЖХП призводить до формування ЦП і його 
ускладнень

 
Висновки
1. Серед хворих на НАЖХП та ЦП (на фоні 

НАЖХП) переважають пацієнти з надмірною 
масою тіла та ожирінням різного ступеня ви-
раженості.

2. У хворих на НАЖХП та ЦП (на фоні 
НАЖХП) встановлено порушення харчової по-
ведінки, а саме: переїдання, особливо у нічний 
період часу, та вживання їжі швидкого приго-
тування, фастфуди, чіпси, до складу яких вхо-
дить глутамат натрію.
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МОРФОЛОГІЯ ЗМІН У СУДИНАХ 
МІКРОЦИРКУЛЯТОРНОГО РУСЛА СТІНКИ 

ТОНКОЇ КИШКИ БІЛИХ ЩУРІВ В ЕКСПЕРИМЕНТІ 
ПРИ ДІЇ МЕТИЛТРЕТБУТИЛОВОГО ЕФІРУ

Мігляс В. Г. 
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра анатомії 
людини та гістології, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Дослідження морфологічних змін у судинах мікроциркуляторного русла стінки тон-
кої кишки білих щурів в експерименті при дії метилтретбутилового ефіру допоможуть з’ясувати меха-
нізми його впливу на структуру органа та стануть суттєвим внеском в ангіологію та гастроентерологію.

Мета дослідження. Вивчити особливості структурних змін гемомікроциркуляторного русла тонкої 
кишки в нормі та при дії метилтретбутилового ефіру в експерименті у щурів. 

Матеріали та методи. На базі кафедри анатомії людини та гістології проведено дослідження на 25 
нелінійних статевозрілих білих щурах-самцях масою 200,0–220,0 г віком 7–8 місяців (4 експерименталь-
ні групи та контрольна група: 5 щурів у кожній групі), яким вводили різні дози (500 мг/кг, 50 мг/кг, 5 мг/
кг, 0,5 мг/кг) метилтретбутилового ефіру. 

Результати досліджень. Встановлено, що дія метилтретбутилового ефіру в дозах 500 мг/кг та 50 мг/
кг упродовж усіх термінів спостереження призводить до дезорганізації елементів сполучної тканини стін-
ки тонкої кишки щурів. При цьому у дозах 5 мг/кг та 0,5 мг/кг метилтретбутиловий ефір викликає достат-
ньо помірні зміни слизової оболонки стінки тонкої кишки. У паренхіматозних елементах, тобто в ендоте-
ліоцитах стінок судин, І–ІІІ експериментальних груп виявлено: 1) локальну руйнацію плазмолеми (більш 
виразна люмінальній та біля контактній її ділянках); 2) перерозподіл мікрофіламентів; 3) «викривлення» 
напрямків руху мікропіноцитозних пухирців.

Висновки. Встановлена топографічна стратифікація єдиного цілісного гемомікроциркуляторного 
русла стінки тонкої кишки білих щурів. Дія метилтретбутилового ефіру на стінку призводить до альте-
ративних, а згодом і до некротичних процесів паренхіматозних елементів – епітелій знекротизований та 
частково десквамований у просвіт кишки. Складовою частиною некрозу є поява клазматозу в результа-
ті втрати компенсаторної реакції, що є наслідком порушеного адаптивного прояву. Це забезпечує руй-
нування цитоплазми ендотеліоцитів. При цьому відбувається формування клазмосом. Встановлено, що 
різні дози метилтретбутилового ефіру приводять до різного ступеню пошкодження мітохондріальних 
крист та мітохондріальних мембран. Одночасно прилегла основна речовина сполучної тканини підля-
гає дезорганізації разом із нервовими волокнами та їх закінченнями. Серед зруйнованої тканинної маси 
з’являються клітинні елементи: макрофаги, базофіли, фібробласти, дегранульовані еозинофільні грану-
лоцити. Стінка кровоносних судин через вплив метилтретбутилового ефіру підлягає некротичним змі-
нам. Виявлено порушення мікрогемодинаміки за рахунок формування коагулянтів. 

Ключові слова: морфологія, тонка кишка, щурі, експеримент, ультраструктурні зміни, морфологіч-
не дослідження, метилтретбутиловий ефір.

Morphology of changes in vessels of the microcirculatory channel of the wall of the small intestine of 
white rats in an experiment under the action of methyl tertiary-butyl ether

Mihlyas V.G.

Abstract. Introduction. Research on morphological changes in the vessels of the microcirculatory bed of 
the intestinal wall of white rats in the experiment under the action of methyl tert-butyl ether will help to clarify 
the mechanisms of its influence on the organ’s structure and will be a significant contribution to angiology and 
gastroenterology. 

The aim of the study. To study the peculiarities of structural changes in the hemomicrocirculatory bed of the 
small intestine under normal conditions and under the influence of methyl tert-butyl ether in an experiment on 
rats. 
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Materials and methods. Research was conducted at the Department of Human Anatomy and Histology on 25 
non-linear sexually mature male white rats weighing 200,0-220,0 g, aged 7-8 months (4 experimental groups and 
1 control group: 5 rats in each group), to which different doses (500 mg/kg, 50 mg/kg, 5 mg/kg, 0.5 mg/kg) of 
methyl tert-butyl ether were administered. 

Results of the study. It has been established that the action of methyl tert-butyl ether at doses of 500 mg/kg 
and 50 mg/kg throughout all observation periods leads to the disorganization of the connective tissue elements 
of the intestinal wall of rats. At the same time, at doses of 5 mg/kg and 0.5 mg/kg, methyl tert-butyl ether causes 
moderately signiϐicant changes in the mucous membrane of the intestinal wall. In the parenchymal elements, 
i.e., in the endotheliocytes of vessel walls, of the I-III experimental groups, we note: 1) local destruction of the 
plasmalemma (more pronounced in the luminal and near-contact areas); 2) redistribution of microϐilaments; 3) 
‘distortion’ of the directions of movement of micropinocytotic vesicles. 

Conclusions. The established topographic stratification of the integrated cohesive hemomicrocirculatory bed 
of the small intestine wall in white rats. The action of methyl tert-butyl ether on the wall leads to alternative, and 
subsequently necrotic processes of parenchymal elements - epithelium necrotized and partially desquamated into 
the lumen of the intestine. A component of the necrosis is the appearance of clasmolysis as a result of a loss of 
compensatory reaction, which is a consequence of disrupted adaptive manifestation. This ensures the destruction of 
the cytoplasm of endotheliocytes. This leads to the formation of clasmosomes. It has been established that different 
doses of methyl tert-butyl ether lead to different degrees of damage to mitochondrial crystals and mitochondrial 
membranes. At the same time, the adjacent stroma undergoes disorganization along with nerve fibers and their 
endings. Among the destroyed tissue mass, cellular elements appear: macrophages, basophils, fibroblasts, 
degranulated eosinophilic granulocytes. The wall of blood vessels undergoes necrotic changes due to the effect of 
methyl tert-butyl ether. There is a disturbance in microhemodynamics due to the formation of coagulants. 

Key words: morphology, small intestine, rats, experiment, ultrastructural changes, morphological investiga-
tion, methyl tertiary-butyl ether.

Вступ
За останній період на території Украї-

ни значно збільшилась кількість транспорт-
них засобів з двигунами внутрішнього зго-
рання карбюраторного типу, тобто бензино-
ві (цикл Отта), отож потреба в паливі зросла. 
Кількість добавок, що знижують несприятли-
вий екологічний вплив продуктів згорання та 
випаровування, зростає. Серед найвідоміших 
добавок можна назвати інгібітори детонації 
або добавки, які підвищують октанове число. 
На додаток до основної їх функції, ці добавки 
покращують згорання бензину та знижують 
утворення чадного газу та озону. Детонація та 
погані експлуатаційні характеристики – най-
більш відомі проблеми, що виникають при 
використанні бензину з низьким октановим 
числом. У минулому підвищували октанове 
число, добавляючи до нього алкіли свинцю (в 
основному тетраетилсвинець). Програма ско-
рочення вмісту свинцю або його усунення ви-
кликана екологічними проблемами [1,2]. При 
виконанні програми з’явилась необхідність 
шукати інші методи підвищення октанового 
числа, наприклад, шляхом додавання до бен-
зину кисневмісних сполук, зокрема, метил-
третбутиловий ефір (МТБЕ), який отримують 
в результаті реакції метанолу з ізобутиленом 
у присутності кислотного каталізатора.

Актуальність даного дослідження зумов-
лена тим, що вивчення впливу складових бен-

зину на організм людини є необхідним для 
запобігання забруднення грунту продуктами 
згорання бензину, суміжних із грунтом серед-
овищ, а головне для збереження здоров’я на-
селення [3,4].

У 90-х роках, у відповідності з поправка-
ми до закону США про чистоту повітря (Clean 
Air Аct Amendment), вважалось, що ці добавки 
покращують екологію, і з середини 90-х ро-
ків вони стали обов’язковими присадками до 
бензину в тих регіонах США, де чистота пові-
тря не відповідала вимогам за вмістом озону 
або чадного газу [5,6]. Однак до кінця 90-х ро-
ків виявлення МТБЕ в поверхневих та ґрунто-
вих водах заставило поставити питання про 
його безпечність. Причиною тривоги послу-
жив дивний неприємний присмак води у во-
допроводах Каліфорнії. У результаті розслі-
дування було висунуте припущення, що при-
чиною став МТБЕ, який разом із бензином ви-
тік із погано герметизованих танкерів і вна-
слідок своєї доброї розчинності у воді потра-
пив у водоканали. Це повідомлення виклика-
ло національну паніку й заклики до заборо-
ни МТБЕ. Питання швидко опинилося в цен-
трі уваги національної політики. Думки розді-
лилися: нафтопереробні заводи та хімічні ви-
робники виступали за подальше використан-
ня МТБЕ, широка спільнота й фермери напо-
лягали на заміні його етанолом.

Проведені тести на токсичність за дани-
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ми наукової літератури суперечливі та непе-
реконливі [7,8,9,10].

У 2005 році більшість нафтопереробних 
заводів Каліфорнії добровільно перейшли на 
етанол у зв’язку зі спробами заборонити ви-
користання МТБЕ. Компанія «Oxygenated Fuel 
Association» заявила, що заборона МТБЕ не-
справедлива та антинаукова.

У США однією з причин зменшення вико-
ристання МТБЕ (і, можливо, головною) стали 
необмежені можливості американського сіль-
ського господарства для виробництва етано-
лу (так як етанол можна отримувати із зерно-
вого крохмалю).

Європа перестала використовувати свин-
цеві добавки і тому сьогодні МТБЕ все більш 
популярний у європейських нафтопереробни-
ків. Слід зазначити, що сьогодні Східна Європа 
не є великим споживачем МТБЕ. Однак країни, 
що вступають у Європейський Союз, імовірно, 
значно підвищать попит на МТБЕ, намагаю-
чись досягти європейських стандартів за якіс-
тю бензину. На сьогоднішній день перехід на 
інші технології збільшення октанового числа 
бензину, ще більше збільшить вартість само-
го бензину, що практично унеможливлює за-
борону використання МТБЕ в Україні. 

МТБЕ, внаслідок виділення з вихлопних 
труб автомобілів або після витікання з кон-
тейнерів, осідає в ґрунті, далі потрапляє у 
ґрунтові води, які використовуються для пит-
тя. Тому існує загроза потраплянню МТБЕ в 
організм людини з водою. Зі збільшенням 
кількості МТБЕ (більше 200–300 мікрограм) 
у воді з’являється сильний присмак і сильний 
запах і, як результат, вода стає абсолютно не-
придатною для пиття.

На сьогодні в США вивчався вплив МТБЕ 
на легені, печінку, головний мозок методом 
інгаляційного введення МТБЕ. Так як МТБЕ 
може потрапити в організм людини безпосе-
редньо через питну воду, необхідно вивчити 
характерні зміни перш за все травного тракту.

Хвороби органів травлення завжди зна-
ходяться у центрі уваги лікарів у зв’язку з по-
ширеністю їх серед населення. Але із цієї гру-
пи захворювань частота, соціальне та медич-
не значення уражень шлунку та тонкої киш-
ки настільки значні, що перевершують усі 
інші патології шлунково-кишкового тракту 
[11,12,13].

Частота захворювань тонкої кишки люди-
ни за останні роки значно зросла, що певною 
мірою пов’язано зі станом екології.

Складна та різноманітна функція, мор-
фологічна своєрідність тонкої кишки викли-
кають широке зацікавлення науковців до ви-
вчення фізіологічних процесів у нормі та під 
дією факторів довкілля.

Питання функціональної анатомії судин-
ної системи, основи якої закладені М.І. Пиро-
говим, П.Ф. Лесгафтом, В.Н. Тонковим, М.С. Спі-
ровим, В.В. Купріяновим, знайшли свій пло-
дотворний розвиток у працях І.І. Бобрика, В.Г. 
Черкасова, О.О. Шевченко та ін.

Зважаючи на складність і важливість 
функцій органів шлунково-кишкового тракту 
необхідна деталізація їх гістотопографічних 
особливостей та органної специфічності мі-
кроциркуляторних сіток, основною задачею 
яких є матеріальне забезпечення цих органів, 
відповідно до їх фізіологічних властивостей 
та функціонального стану [14,15,16], як у нор-
мі, так і в різних екстремальних умовах.

Вивчення будови судин, гістологічної 
структури їх стінок у нормі та під дією різно-
манітних факторів дозволяє глибоко досліди-
ти значення судинного фактору у морфофунк-
ціональній недостатності внутрішніх органів. 
Загальновизнано, що кожна функція базуєть-
ся на адекватній їй структурі [17,18,]. Вагоме 
місце займає дослідження судин шлунково-
кишкового тракту та особливо тонкої киш-
ки, як важливого й складного багатофункціо-
нального органу травлення.

У складному комплексі морфологічних та 
патофізіологічних реакцій при захворюван-
нях тонкої кишки особливе місце належить 
порушенню мікроциркуляції, гемодинаміки 
та реології крові, які відіграють значну роль у 
патогенезі її захворювань [19,20,21,22]. Тому 
подальше вивчення особливостей будови мі-
кросудин тонкої кишки людини за допомо-
гою сучасних методів є актуальним. 

Мета дослідження
Метою даного дослідження є вивчення 

структурних змін гемомікроциркуляторного 
русла тонкої кишки в нормі та при дії метил-
третбутилового ефіру в експерименті у щу-
рів.

Данні дослідження стануть суттєвим вне-
ском в ангіологію та гастроентерологію. Ре-
зультати дослідження гемомікроциркулятор-
ного русла тонкої кишки при дії метилтретбу-
тилового ефіру допоможуть з’ясувати меха-
нізми впливу метилтретбутилового ефіру на 
структуру органу, а також встановити можли-
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вість виникнення різних патологічних станів 
обумовлених дією цього чинника.

Матеріали та методи
Для досягнення мети були поставлені на-

ступні завдання: 
1. Встановити структурні особливості 

стінки тонкої кишки білих щурів та її гемомі-
кроциркуляторного русла за умов норми.

2. Виявити структурні зміни складових 
компонентів слизової оболонки тонкої киш-
ки білих щурів та ланок її гемомікроциркуля-
торного русла за умов дії різних доз (500 мг/
кг, 50 мг/кг, 5 мг/кг, 0,5 мг/кг) метилтретбу-
тилового ефіру.

Дослідження проведено на 25 неліній-
них статевозрілих білих щурах-самцях масою 
200,0-220,0 г віком 7-8 місяців (4 експеримен-
тальні групи та контрольна група: 5 щурів у 
кожній групі), яких утримували у стаціонар-
них умовах віварію на стандартному раціоні. 
Тварин утримували у віварії ДВНЗ «Ужгород-
ський національний університет». Утриман-
ня, догляд за тваринами, маркування та усі ма-
ніпуляції проведено відповідно до положень 
«Європейської конвенції про захист хребет-
них тварин, які використовуються для експе-
риментальних та наукових цілей» (Страсбург, 
1985), а також у відповідності до положень 
«Загальних етичних принципів експериментів 
на тваринах», ухвалених Першим національ-
ним конгресом з біоетики (Київ, 2001). Щурам 
І групи щоденно одноразово вводили метил-
третбутиловий ефір в олійному розчині у дозі 
500 мг/кг маси тіла тварини, ІІ групи – 50 мг/
кг, ІІІ групи  – 5 мг/кг, ІV групи – 0,5 мг/кг, щу-
рам контрольної групи вводили тільки олію.

Забір матеріалу проводили під ефірним 
наркозом через 1, 3, 8, 15, 22, 60 діб (по 3 щури 
з кожної групи). Для вирішення поставлених 
завдань у тварини після декапітації робили 
розтин черевної порожнини та за допомогою 
леза вирізали шматочки тканини стінки тон-
кої кишки для гістологічного та електронно 
мікроскопічного досліджень. Матеріал фіксу-
вали у 10% розчині нейтрального формаліну, 
зневоднювали у спиртах висхідної концентра-
ції та заливали у парафін. Із парафінових бло-
ків виготовляли гістологічні зрізи товщиною 
5-7 мм, які фарбували гематоксилін-еозином 
та азур ІІ-еозином. 

Із метою вивчення морфофункціональ-
ного стану ланок гемомікроциркуляторного 
русла та інших складових компонентів слизо-

вої оболонки тонкої кишки у нормі та під дією 
метилтретбутилового ефіру в експерименті у 
білих щурів були застосовані методи світло-
вої мікроскопії та трансмісійної електронної 
мікроскопії. 

Результати досліджень
У результаті проведеного досліджен-

ня було встановлено, що гемомікроциркуля-
торне русло слизової оболонки стінки тонкої 
кишки нелінійних статевозрілих білих щурів-
самців представлено типовою п’яти ланко-
вою системою, що складається з артеріоли, 
прекапіляру, капіляру, посткапіляру та збір-
ної венули. Це стверджує думку про наявність 
топографічної стратифікації єдиного цілісно-
го у своєму роді гемомікроциркуляторного 
русла слизової оболонки стінки тонкої киш-
ки. Свідченням цього є розподіл різних функ-
ціональних ланок гемомікроциркуляторного 
русла у слизовій оболонці, зокрема, мова йде 
про її підслизовий шар та її власну пластинку. 

При умові дія метилтретбутилового ефі-
ру на слизову оболонку стінки тонкої киш-
ки призводить до альтеративних, а згодом 
до некробіотичних і разом з тим у подальшо-
му і до некротичних процесів у паренхіматоз-
них елементах. Наслідком цієї негативної дії 
є поява знекротизованого епітелію та частко-
во злущеного епітелію, що з’являється у про-
світі кишки. Складовою та невід’ємною части-
ною некротичного процесу є клазматоз, що 
пояснюється втратою компенсаторної реак-
ції і загалом порушеного адаптивного проя-
ву. У певних ділянках слизової оболонки епі-
телій знаходиться не тільки у стані некро-
тичних змін, але й у стані апоптозу. Цей про-
цес забезпечує руйнування цитоплазми ендо-
теліоцитів, що відбувається із формуванням 
клазмосом. Встановлено, що дія метилтрет-
бутилового ефіру у різних дозах призводить 
і до різного ступеню пошкодження мітохон-
дріальної мембрани, мітохондріальних крист 
і мембран ультраструктурних елементів са-
мих мітохондрій. Водночас прилегла сполуч-
на тканина (першочергово її основна речови-
на та колагенові волокна) підлягає глибокій 
незворотного характеру дезорганізації разом 
із нервовими волокнами та їх закінченнями. 
Посеред цієї зруйнованої, некротично зміне-
ної тканинної маси знаходять цілий ряд клі-
тинних елементів. Серед них макрофаги, ба-
зофіли, фібробласти (до того ж лізисом їх ци-
топлазми). У великій кількості виявляють де-
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гранульовані еозинофільні гранулоцити. Че-
рез вплив метилтретбутилового ефіру стін-
ка кровоносних судин підлягає некротичним 
змінам. Просвіт кровоносних судин обтурова-
ний гемолізованими еритроцитами та тром-
боцитами. Генез цього процесу свідчить про 
розвиток гіпоксії, що відображає зміни у по-
рушенні коагуляції крові та її фібринолітич-
ній системі. Формування та поява коагулян-
тів у кровоносному руслі приводить до пору-
шення мікрогемодинаміки.

Встановлено, що дія метилтретбутилово-
го ефіру у незначних дозах (5 мг/кг та 0,5 мг/
кг) на слизову оболонку стінки тонкої кишки 
нелінійних статевозрілих білих щурів-самців 
досить помірна. Зміни, що відбуваються, ма-
ють ще зворотний характер, тобто простежу-
ється поступове відновлення пошкодженої 
слизової оболонки стінки кишки. А от щодо 
дії метилтретбутилового ефіру у великих до-
зах (500 мг/кг та 50 мг/кг) на слизову обо-
лонку стінки, то цей процес приводить до зна-
чних прогресуючих змін деструктивного ха-
рактеру із порушенням структурної ціліснос-
ті як паренхіматозних так і сполучнотканин-
них елементів (основної речовини, волокнис-
тих структур, клітин сполучної тканини, а та-
кож нервових волокон та їх закінчень). Влас-
не найбільш вражається при цьому все ж спо-
лучна тканина слизової оболонки стінки тон-
кої кишки білих щурів. 

Так, виявлено зміни в ендотеліоцитах 
стінки судин гемомікроциркуляторного рус-
ла слизової оболонки стінки тонкої кишки бі-
лих щурів І–ІІІ експериментальних груп у ви-
гляді: осередкового руйнування плазмолеми, 
перерозподілу мікрофіламентів та «зміни» 
напрямку руху мікропіноцитозних міхурців. 
До «змін» у напрямку приводить перегрупу-
вання мікрофіламентів, що спрямовують цей 
рух міхурців до ділянки розриву плазмолеми. 

Тим самим забезпечується латання плазмо-
леми через «вбудову» міхурця у цей розірва-
ний проміжок. Таким чином відбувається про-
цес відновлення плазмолеми. У випадку зна-
чного ураження плазмолеми ендотеліоциту 
відбувається формування мікропіноцитозних 
міхурців у ланцюжки з наступним «відшару-
ванням» ділянки цитоплазми (клазмосоми). 
Отже, таким чином відбувається відновлення 
неперервності плазмолеми ендотеліоциту су-
динної стінки. 

Висновки
Встановлена топографічна стратифікація 

єдиного цілісного гемомікроциркуляторно-
го русла стінки тонкої кишки білих щурів. Дія 
метилтретбутилового ефіру на стінку призво-
дить до альтеративних, а згодом і до некро-
тичних процесів паренхіматозних елементів 
– епітелій знекротизований та частково де-
сквамований у просвіт кишки. Складовою час-
тиною некрозу є поява клазматозу в резуль-
таті втрати компенсаторної реакції, що є на-
слідком порушеного адаптивного прояву. Це 
забезпечує руйнування цитоплазми ендоте-
ліоцитів. При цьому відбувається формуван-
ня клазмосом. Встановлено, що різні дози ме-
тилтретбутилового ефіру приводять до різ-
ного ступеню пошкодження мітохондріаль-
них крист та мітохондріальних мембран. Од-
ночасно прилегла основна речовина сполуч-
ної тканини підлягає дезорганізації разом із 
нервовими волокнами та їх закінченнями. Се-
ред зруйнованої тканинної маси з’являються 
клітинні елементи: макрофаги, базофіли, фі-
бробласти, дегранульовані еозинофільні гра-
нулоцити. Стінка кровоносних судин через 
вплив метилтретбутилового ефіру підлягає 
некротичним змінам. Спостерігається пору-
шення мікрогемодинаміки за рахунок форму-
вання коагулянтів. 
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ТАКТИКА ВЕДЕННЯ ХВОРИХ ПІДЛІТКОВОГО ВІКУ 
З НЕАЛКОГОЛЬНОЮ ЖИРОВОЮ ХВОРОБОЮ ПЕЧІНКИ 

ТА УРАЖЕННЯМ СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ СИСТЕМИ 
ПРИ COVID-19

Сірчак Є. С., Барані В. Є.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра пропедев-
тики внутрішніх хвороб, м. Ужгород

Резюме.  Вступ. Дослідження особливостей перебігу COVID-19 та зміни з боку різних органів і сис-
тем, в тому числі і серцево-судинної системи (ССС), особливо у пацієнтів на неалкогольну жирову хворо-
бу печінки (НАЖХП) та цукровий діабет (ЦД) 2 типу, у осіб підліткового віку є актуальним завданням су-
часної медицини.

Мета дослідження. Вивчити особливості ураження серцево-судинної системи при COVID-19 у підліт-
ків на неалкогольну жирову хворобу печінки та цукровий діабет 2 типу.

Матеріали та методи. Обстежено 52 підлітків із НАЖХП та ЦД 2 типу при COVID-19. Обстежених під-
літків розподілено на дві групи залежно від наявності чи відсутності ураження ССС до інфікування віру-
сом SARS-CoV-2: у І групу ввійшло 24 хворих на НАЖХП без ураження ССС, а ІІ групу склало 24 хворих на 
НАЖХП та ураження ССС (нейроциркуляторна дистонія за кардіальним типом). У обстежених підлітків 
визначено динаміку показників функціонального стану печінки, ліпідного то вуглеводного обміну. Та-
кож визначено частоту та характер ураження ССС після COVID-19. 

Результати досліджень. У обстежених підлітків із НАЖХП та ЦД 2 типу незалежно від наявності чи від-
сутності ураження ССС виявлено збільшення переважно рівня аланінамінотрансферази (АЛТ) у сироватці 
крові в гострому періоді інфікування вірусом SARS-CoV-2 (до 128,7±4,1 ОД/л у хворих І групи та до 140,7±1,6 
ОД/л у пацієнтів ІІ групи – р<0,01). Інфекція, спричинена гострим респіраторним вірусом SARS-CoV-2 інду-
кує важкі порушення вуглеводного обміну у підлітків із НАЖХП та ЦД 2 типу, що важко піддається корек-
ції, особливо у хворих із супутньої нейроциркуляторною дистонією за кардіальним типом. У хворих ІІ гру-
пи частіше виявлено після перенесеної гострої респіраторної інфекції, спричиненої вірусом SARS-CoV-2 міо-
кардит, а також стійке підвищення артеріального тиску, що у 35,7 % поєднувалось із аритмією. 

Висновки. У хворих на НАЖХП та ЦД 2 типу у поєднанні з нейроциркуляторною дистонією за карді-
альним типом частіше ніж у групі підлітків без ураження ССС до COVID-16, після перенесеної гострої рес-
піраторної інфекції визначається стійке підвищення артеріального тиску, міокардит та аритмії.

Ключові слова: неалкогольна жирова хвороба печінки, цукровий діабет 2 типу, COVID-19, ураження 
серцево-судинної системи (стійке підвищення артеріального тиску, міокардит, аритмія), нейроциркуля-
торна дистонія, підлітковий вік.

Tactics of administration of adolescent patients with alcoholic fatty liver disease and cardiovascular 
disease in COVID-19

Sirchak Ye.S., Barani V.Ye

Abstract. Introduction. The study of the peculiarities of COVID-19 and changes in various organs and systems, 
including the cardiovascular system (CVS), especially in patients with non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) 
and type 2 diabetes mellitus (T2DM) in adolescents, is an urgent task of modern medicine. 

The aim of the study. To study the peculiarities of cardiovascular system damage in COVID-19 in adolescents 
with non-alcoholic fatty liver disease and type 2 diabetes mellitus.

Materials and methods. We examined 52 adolescents with NAFLD and type 2 diabetes mellitus in COVID-19. 
The examined adolescents were divided into two groups, depending on the presence or absence of CVS lesions 
before SARS-CoV-2 virus infection: group I included 24 patients with NAFLD without CVS lesions, and group 
II included 24 patients with NAFLD and CVS lesions (cardiac neurocirculatory dystonia). The dynamics of 
indicators of the functional state of the liver, lipid and carbohydrate metabolism was determined in the examined 
adolescents. The frequency and nature of CVD damage after COVID-19 were also determined. 
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Results of the study. In the examined adolescents with NAFLD and type 2 diabetes mellitus, regardless of 
the presence or absence of CVD lesions, an increase in serum alanine aminotransferases (ALT) levels was found 
in the acute period of SARS-CoV-2 infection (up to 128.7±4.1 U/l in patients of group I and up to 140.7±1.6 U/l 
in patients of group II - p<0.01). The infection caused by acute respiratory SARS-CoV-2 virus induces severe 
carbohydrate metabolism disorders in adolescents with NAFLD and type 2 diabetes mellitus, which is difficult 
to correct, especially in patients with concomitant cardiac neurocirculatory dystonia. In patients of group II, 
myocarditis and persistent high blood pressure, which in 35.7 % was combined with arrhythmia, were more 
often detected after acute respiratory infection caused by SARS-CoV-2 virus. 

Conclusions. In patients with NAFLD and type 2 diabetes mellitus in combination with cardiac neurocirculatory 
dystonia, persistent high blood pressure, myocarditis and arrhythmias are more common than in the group of 
adolescents without CVS before COVID-16 after an acute respiratory infection..

Key words: non-alcoholic fatty liver disease; type 2 diabetes mellitus; COVID-19; cardiovascular disease 
(persistent high blood pressure, myocarditis, arrhythmia); neurocirculatory dystonia; adolescence..

Вступ
Коронавірусна хвороба 2019 року (CO-

VID-19), спричинена новим РНК-бета-корона-
вірусом з оболонкою (коронавірус тяжкого 
гострого респіраторного синдрому 2 – SARS-
CoV-2), є значною проблемою охорони здоров’я 
для всіх країн світу. Коронавірусна хвороба 
у першу чергу характеризується респіратор-
ними симптомами, але відомо, що він також 
може спричинити низку позалегеневих про-
явів. Хоча більшість осіб, інфікованих SARS-
CoV-2, не мають симптомів або спостерігають-
ся помірно виражені симптоми, але у деяких 
осіб при інфікуванні SARS-CoV-2, може роз-
винутись поліорганна дисфункція. При цьо-
му, особи з хронічними захворюваннями ма-
ють більш важкий перебіг COVID-19, зокре-
ма в осіб ураженням серцево-судинної систе-
ми, ожирінням, діабетом, метаболічним син-
дром. А стеатоз печінки, який часто діагнос-
тується у хворих з ожирінням, цукровим діа-
бетом (ЦД), був визнаний незалежним пред-
иктором тяжкості перебігу COVID-19 [1,2,3,4].

Порушення функції печінки відносно час-
то трапляються у пацієнтів із COVID-19. Ура-
ження печінки у пацієнтів із COVID-19 – це 
комплексний ефект, опосередкований ба-
гатьма факторами, включаючи пошкоджен-
ня печінки, безпосередньо спричинене SARS-
CoV-2, ушкодження печінки, спричинене ліка-
ми, гіпоксія, реперфузійна дисфункція, імун-
ний стрес і дія запальних факторів. Пацієнти 
з хронічними захворюваннями печінки, осо-
бливо хворі з алкогольною хворобою печін-
ки, неалкогольною жировою хворобою печін-
ки (НАЖХП), цирозом печінки та гепатоцелю-
лярною карциномою, мають підвищений ри-
зик важкого перебігу захворювання після ін-
фікування SARS-CoV-2, а COVID-19 посилює 
ураження печінки у пацієнтів із хронічними 
захворюваннями печінки [5,6].

Отже, дослідження особливостей перебігу 
COVID-19 та зміни з боку різних органів і сис-
тем, у тому числі й серцево-судинної системи 
(ССС), особливо у пацієнтів на НАЖХП та ЦД 2 
типу в осіб підліткового віку є актуальним за-
вданням сучасної медицини.

Мета дослідження
Вивчити особливості ураження серцево-

судинної системи при COVID-19 у підлітків на 
неалкогольну жирову хворобу печінки та цу-
кровий діабет 2 типу.

Наукове дослідження виконано в рамках 
наукової теми кафедри пропедевтики вну-
трішніх хвороб «Клініко-патогенетичні осо-
бливості формування поліморбідних захво-
рювань при ураженні системи органів трав-
лення та розробка диференційованих схем їх 
терапії в умовах пандемії COVID-19» (номер 
державної реєстрації 0121U110177). 

Матеріал та методи
Нами обстежено 52 підлітків із підтвер-

дженим діагнозом НАЖХП та цукровим діа-
бетом (ЦД) 2 типу, що перехворіли СОVID-19. 
Обстежені хворі за період 2020 р. по 2023 рр. 
мали підтверджений діагноз СОVID-19 (пози-
тивна полімеразно-ланцюгова реакція (ПЛР-
тест) до РНК SARS-CoV-2 (ген RdRP SARS-CoV-2, 
ген E SARS-CoV-2). Серед обстежених підлітків 
хлопчиків було 30 (57,7 %), середній вік ста-
новив 15,7±2,3 року; дівчат було 22 (42,3 %), 
середній вік для них складав 15,2±1,8 року. 
Наукове дослідження проведено на амбула-
торному етапі спостереження за пацієнтами 
підліткового віку після COVID-19.

Контрольну групу склали 20 практично 
здорових осіб також підліткового віку (хлоп-
чиків було 12 (60,0 %), дівчат – 8 (40,0 %). Се-
редній вік хлопців складав 15,1±2,7 року, ді-
вчат – 14,9±3,2 року.
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Усі дослідження були виконані за зго-
дою пацієнтів та їх батьків (від усіх хворих, 
а також їх батьків отримано письмову зго-
ду щодо проведення відповідної діагности-
ки і лікування) з вживанням усіх заходів для 
забезпечення анонімності даних, методи-
ка яких відповідала Гельсінській декларації 
прав людини 1975 р. та її перегляду 1983 р., 
Конвенції Ради Європи про права людини і 
біомедицину та законодавству України.

Критеріями включення в дослідження 
були: підлітковий період дитинства у обсте-
жених; підтверджений діагноз НАЖХП та ЦД 
2 типу; факт перенесеного COVID-19 протя-
гом останніх 6 місяців, що задокументова-
но результатом позитивного ПЛР-тесту до 
РНК вірусу SARS-CoV-2; зміни з боку серцево-
судинної системи (ССС), а саме – нейроцирку-
ляторна дистонія за кардіальним типом.

Критеріями виключення із досліджен-
ня були: вік обстежених більше 19 років, хво-
рі з позапечінковою портальною гіпертензі-
єю, синдромом Бадда-Кіарі, тромбозами во-
рітної та селезінкової вен, гематологічними 
та лімфопроліферативними захворювання-
ми, що супроводжується гепатоспленомега-
лією, вроджені вади серцево-судинної систе-
ми, онкологічні захворювання, а також від-
сутність інформаційної згоди від пацієнтів 
або їх батьків. 

Обстеженим хворим на НАЖХП прово-
дили визначення маркерів вірусу гепати-
ту В, С та D за допомогою тест-систем фір-
ми «Human» (Німеччина) для імунофермент-
ного аналізу (ІФА) на апараті «Humareader» 
(Німеччина). Діагноз неалкогольної жирової 
хвороби печінки (НАЖХП) виставлено згідно 
з критеріями уніфікованого клінічного про-
токолу (наказ МОЗ України від 06.11.2014 р. 
№ 826) та клінічними рекомендаціями EASL–
EASD–EASO щодо діагностики та лікування 
НАЖХП [7]. 

Ступінь ураження печінки розраховано з 
використанням сурогатних маркерів фіброзу 
за допомогою онлайн-калькуляторів NAFLD 
ϐibrosis score (NFS), Fibrosis 4 calculator (FIB-
4), фібротесту, FibroIndex, Forns, APRI, а та-
кож результатів еластометрії печінки. Усім 
обстеженим пацієнтам виконано ультразву-
кове дослідження органів черевної порожни-
ни за загальноприйнятою методикою.

Усім хворим у сироватці крові проведено 
стандартні загальні та біохімічні досліджен-
ня для визначення функціонального стану 
печінки (аланінамінотрансферази (АЛТ), ас-
партатамінотрансферази (АСТ), загально-
го білірубіну (ЗБ), лужної фосфатази (ЛФ) 
гама-глутамілтрансфераза (ГГТ)), показни-
ків ліпідного обміну (загальний холестерин 
(ЗХ), тригліцериди (ТГ), ліпропротеїни висо-
кої щільності (ЛПВЩ), ліпопротеїни низької 
щільності (ЛПНЩ), ліпопротеїни дуже низь-
кої щільності (ЛПДНЩ)), вуглеводного об-
міну (глюкози, інсуліну, глікозильованого 
гемоглобіну (HbA1c, %)). Вищеперерахова-
ні аналізи у обстежених підлітків визнача-
ли на етапі гострого періоду інфікування ві-
русом SARS-CoV-2, а також через 1 місяць піс-
ля COVID-19. Пацієнтам проведено лікування 
НАЖХП, проявів COVID-19 відповідно до іс-
нуючих протоколів МОЗ, а також локальних 
протоколів лікування даних пацієнтів.

Обстежених підлітків розподілено на дві 
групи залежно від наявності чи відсутності 
ураження ССС до інфікування вірусом SARS-
CoV-2: у І групу ввійшло 24 хворих на НАЖХП 
без ураження ССС, а ІІ групу склало 24 хворих 
на НАЖХП та ураження ССС (нейроциркуля-
торна дистонія за кардіальним типом).

Відповідно до мети наукового досліджен-
ня, проведено аналіз ураження ССС у даних 
пацієнтів на фоні COVID-19 хвороби. Врахо-
вано скарги пацієнтів та клінічні симптоми, 
а також дані інструментального досліджен-
ня, а саме: електрокардіографії (ЕКГ), ЕХО-
кардіоскопії, при потребі – холтерівського 
моніторування.

Аналіз і обробка результатів обстежен-
ня хворих здійснювалася за допомогою 
комп’ютерної програми Statistics for Windows 
v.10.0 (StatSoft Inc, USA) з використанням па-
раметричних та непараметричних методів 
оцінки отриманих результатів. 

Результати досліджень
Проведено аналіз показників функціо-

нального стану печінки в період гострої рес-
піраторної інфекції, спричиненої вірусом 
SARS-CoV-2, а також після COVID-19 через 1 
міс (негативний ПЛР-тест до вірусу SARS-
CoV-2). Результати наведено у таблиці 1.
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Таблиця 1
Динаміка показників функціонального стану печінки в сироватці крові 

в обстежених хворих на НАЖХП при COVID-19

Показник
Контрольна 

група
(n=20)

Обстежені

І група (n=28) ІІ група (n=28)

період 
COVID-19

після
COVID-19

період 
COVID-19

після
COVID-19

АЛТ, ОД/л 20,4±0,9 128,7±4,1** 86,2±2,2+ 140,7±1,6** 90,5±2,1 ++

АСТ, ОД/л 22,7±1,8 64,7±2,2* 38,5±2,1 68,9±1,7* 40,7±3,5 +

ЗБ, ммоль/л 14,6±0,7 28,9±1,6 * 17,0±0,8 30,2±3,2* 18,0±2,1

ЛФ, ммоль/л 68,2±2,2 124,0±4,2* 93,1±4,5 + 126,0±3,1* 89,1±3,2+

ГГТ, ОД/л 38,8±2,0 67,8±2,7* 41,0±2,4 71,1±3,3* 39,9±4,0

Примітка: між показниками контрольної групи та обстеженими хворими І та ІІ груп в пері-
од COVID-19 різниця статистично достовірна: * – р<0,05; ** – р<0,01; між показниками у хворих І 
та ІІ групи в період COVID-19 різниця статистично достовірна: + – р<0,05; ++ – р<0,01.

У обстежених підлітків із НАЖХП та ЦД 2 
типу незалежно від наявності чи відсутнос-
ті ураження ССС виявлено збільшення пере-
важно рівня АЛТ у сироватці крові в гостро-
му періоді інфікування вірусом SARS-CoV-2 
(до 128,7±4,1 ОД/л у хворих І групи та до 
140,7±1,6 ОД/л у пацієнтів ІІ групи – р<0,051). 
Водночас слід зауважити, що такі показни-

ки холестатичного синдрому, як рівень ЗБ, 
ЛФ та ГГТ у сироватці крові також достовір-
но були вище у обстежених, ніж у контроль-
ній групі на всіх етапах наукового досліджен-
ня (табл. 1). 

У обстежених пацієнтів із НАЖХП та ЦД 
2 типу спостерігалося порушення ліпідного 
профілю, що наведено у таблиці 2.

Таблиця 2
Динаміка показників ліпідного обміну в сироватці крові в обстежених хворих 

на НАЖХП при COVID-19

Показник
Контрольна 

група
(n=20)

Обстежені

І група (n=24) ІІ група (n=28)

період 
COVID-19

після
COVID-19

період CO-
VID-19

після
COVID-19

ТГ, ммоль/л 1,15±0,03 2,35±0,18* 2,30±0,11 2,52±0,12* 2,36±0,26+

ЗХ, ммоль/л 4,23±0,21 6,89±0,23* 6,56±0,21 6,99±0,55** 6,62±0,16+

ЛПНЩ, ммоль/л 1,55±0,23 3,27±0,11** 3,08±0,27 3,32±0,20* 3,18±0,15

ЛПДНЩ, ммоль/л 0,52±0,09 1,87±0,07** 1,72±0,14 1,90±0,18** 1,85±0,23+

ЛПВЩ, ммоль/л 1,93±0,06 1,06±0,06 1,22±0,08 0,99±0,07* 1,17±0,08

Примітка: між показниками контрольної групи та обстеженими хворими І та ІІ груп у пері-
од COVID-19 різниця статистично достовірна: * – р<0,05; ** – р<0,01; між показниками у хворих І 
та ІІ групи в період COVID-19 різниця статистично достовірна: + – р<0,05.

У обстежених хворих із НАЖХП та ЦД 2 
типу діагностовано зміни ліпідного профі-
лю крові, що проявлялося збільшенням рівня 
ТГ, ЗХ, ЛПНЩ та ЛПДНЩ. При цьому слід зау-
важити, що навіть проведене протокольне лі-
кування не приводить до суттєвої позитив-

ної динаміки показників ліпідного обміну в 
обстежуваних підлітків, котрі перехворіли на 
COVID-19.

Досліджено динаміку показників вугле-
водного обміну в обстежуваних пацієнтів 
(табл. 3).
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Таблиця 3
Динаміка показників вуглеводного обміну в сироватці крові в обстежених хворих 

на НАЖХП у поєднанні з ХП та ЦД 2 типу на фоні лікування

Показник
Контрольна 

група
(n=20)

Обстежені

І група (n=24) ІІ група (n=28)

період CO-
VID-19

після
COVID-19

період CO-
VID-19

після
COVID-19

Глюкоза в крові 
натще, ммоль/л 4,55±0,18 9,44±0,13* 7,43±0,15 9,58±0,19* 7,52±0,15++

HbA1c, % 4,21±0,11 8,69±0,18** 7,17±0,14 8,65±0,20** 7,37±0,16 +

Інсулін, Од/л 8,77±0,44 21,14±0,67** 18,99±0,61 20,77±0,51** 22,17±0,41+

С-пептид, нг/мл 4,18±0,12 11,13±0,56** 9,42±0,33 12,08±0,48** 11,08±0,17++

НОМА-IR 1,64±0,18 6,12±0,41** 5,16±0,32 6,09±0,29** 5,74±0,12 +

Примітка: між показниками контрольної групи та обстеженими хворими І та ІІ груп у пері-
од COVID-19 різниця статистично достовірна: * – р<0,05; ** – р<0,01; між показниками у хворих І 
та ІІ групи в період COVID-19 різниця статистично достовірна: + – р<0,05; ++ – р<0,01.

Інфекція, спричинена гострим респіра-
торним вірусом SARS-CoV-2, індукує важкі по-
рушення вуглеводного обміну у підлітків із 
НАЖХП та ЦД 2 типу, що важко піддається ко-
рекції, особливо у хворих із супутньої нейро-

циркуляторною дистонією за кардіальним 
типом.

Проведено аналіз формування ура-
жень з боку ССС у обстежених хворих в пост-
ковідному періоді (табл. 4). 

Таблиця 4
Частота і характер ураження ССС у обстежених після COVID-19

Показник
Обстежені

І група (n=24) ІІ група (n=28)

Стійке підвищення артеріального тиску 33,3 % 42,9 % *

Аритмії 25,0 % 35,7 % *

Міокардит 41,7 % 57,1 % *

Примітка: між показниками у хворих І та ІІ групи після COVID-19 різниця статистично до-
стовірна: * – р<0,05.

Як вказують отримані результати, у хво-
рих ІІ групи частіше виявлено після перене-
сеної гострої респіраторної інфекції, спричи-
неної вірусом SARS-CoV-2 міокардит, а також 
стійке підвищення артеріального тиску, що у 
35,7 % поєднувалось із аритмією. Отже, у хво-
рих із метаболічними порушеннями, а саме – 
НАЖХП, ЦД 2 типу та нейроциркуляторною 
дистонією за кардіальним типом – уже до ін-
фікування вірусом SARS-CoV-2 частіше у по-
стковідному періоді визначаються стійке ура-
ження ССС. Пацієнти підліткового віку із по-
єднанням декількох метаболічних порушень 
більш уразливі до вірусу SARS-CoV-2, а зміни в 

організмі у даних підлітків мають більш вира-
жений стійкий характер, що вимагає особли-
вого спостереження за даним контингентом 
пацієнтів.

Висновки
У хворих на НАЖХП та ЦД 2 типу в поєд-

нанні з нейроциркуляторною дистонією за 
кардіальним типом частіше ніж у групі підліт-
ків без ураження ССС до COVID-16, після пе-
ренесеної гострої респіраторної інфекції ви-
значається стійке підвищення артеріального 
тиску, міокардит та аритмії.
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ОСОБЛИВОСТІ ЗМІН ЕКСТРАКРАНІАЛЬНИХ СУДИН 
ГОЛОВНОГО МОЗКУ У ХВОРИХ НА ЦИРОЗ ПЕЧІНКИ 
НА ФОНІ НЕАЛКОГОЛЬНОЇ ЖИРОВОЇ ХВОРОБИ 

ПЕЧІНКИ ТА ПЕЧІНКОВУ ЕНЦЕФАЛОПАТІЮ ПРИ COVID-19

Сірчак Є. С., Марошан М. Т.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра пропедевтики 
внутрішніх хвороб, м. Ужгород

Резюме . Вступ. Дослідження особливостей зміни показників дисфункції ендотелію (ДЕ), а також ви-
значення його ролі у формуванні змін екстракраніальних судин може розкрити нові патогенетичні ас-
пекти формування печінкової енцефалопатії (ПЕ) у пацієнтів на цироз печінки (ЦП) після COVID-19. 

Мета дослідження. Дослідити особливості зміни ДЕ та порушень швидкісних показників кровотоку 
по екстракраніальних судинах у хворих на ЦП та ПЕ при COVID-19.

Матеріали та методи. На клінічній базі кафедри пропедевтики внутрішніх обстежено 95 хворих на 
ЦП та ПЕ після COVID-19. Хворих розподілено на дві групи залежно від етіології формування ЦП: у І гру-
пу ввійшло 52 хворих на ЦП алкогольної етіології, ІІ групу скло 43 пацієнтів на ЦП на фоні неалкоголь-
ної жирової хвороби печінки (НАЖХП). Проведено дослідження показників ДЕ та швидкісних показників 
кровотоку по екстракраніальних судинах. 

Результати досліджень. Діагностовано зменшення діаметра плечової артерії (ПА) на 30 та 60 сек. до-
слідження, що більш виражено у пацієнтів із ЦП на фоні НАЖХП. У хворих на ЦП та ПЕ при COVID-19 вияв-
лено зменшення показників ендотелійзалежної вазодилятації (ЕЗВД) та ендотелійнезалежної вазодиля-
тації (ЕНВД) переважно у ІІ групи (до 9,02±0,65 % та до 17,02±0,72 % відповідно – p<0,05). Лабораторний 
маркер ДЕ, що проявляє судинозвужувальні властивості (ЕТ-1), був підвищений в обох групах пацієнтів 
на ЦП та ПЕ при СОVID-19, проте більш виражені зміни діагностовано при НАЖХП (його підвищення в 2,6 
разу (p<0,001)), проти 2,2 разу у хворих І групи – р<0,01. Рівень ЕТ-1 був підвищений в обох групах пацієн-
тів, проте більш виражені зміни діагностовано при НАЖХП (його підвищення в 2,6 разу (p<0,001)). Вияв-
лено зниження показників середніх швидкостей кровотоку по обох зовнішніх і внутрішніх сонних арте-
рія у хворих на ЦП та ПЕ при СОVID-19. Максимальні зміни виявлено у показниках кровотоку по загаль-
ній сонній артерії, що більш виражено у хворих ІІ групи. При оцінці даних 3 та 4 сегментів вертебральної 
артерії встановлено дефіцит кровотоку з обох сторін у хворих на ЦП. 

Висновки. У хворих на ЦП та ПЕ при COVID-19 діагностовано ДЕ, що більш виражено у пацієнтів 
на фоні НАЖХП. 2. У хворих на ЦП та ПЕ при COVID-19 встановлено зниження швидкісних показни-
ків кровотоку по екстракраніальних судинах головного мозку, що більш виражено по загальній со-
нній артерії, зовнішній сонній артерії та вертебральній артерії (3 сегмент), переважно у пацієнтів із 
НАЖХП.

Ключові слова: цироз печінки, печінкова енцефалопатія, неалкогольна жирова хвороба печінки, ал-
когольна хвороба печінки, COVID-19, дисфункція ендотелію, екстракраніальні судини.

Peculiarities of changes in extracranial cerebral vessels in patients with liver cirrhosis on the 
background of non-alcoholic fatty liver disease and hepatic encephalopathy in COVID-19

Sirchak Ye.S., Maroshan M.T.

Abstract. Introduction. Studying the peculiarities of changes in endothelial dysfunction (DE), as well as 
determining its role in the formation of extracranial vascular changes, may reveal new pathogenetic aspects of 
hepatic encephalopathy (HE) in patients with liver cirrhosis (LC) after COVID-19. 

The aim. To investigate the peculiarities of changes in DE and abnormalities of blood flow velocity in 
extracranial vessels in patients with LC and HE in COVID-19. 

Materials and methods. At the clinical base of the Department of Propedeutics of Internal Diseases, 95 
patients with LC and HE after COVID-19 were examined. Patients were divided into two groups depending on the 
etiology of LC: group I included 52 patients with LC of alcoholic etiology, group II included 43 patients with LC 
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in the setting of non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD). The study of DE indicators and blood flow velocity in 
extracranial vessels was carried out. 

Results. A decrease in the diameter of the brachial artery (BA) at 30 and 60 seconds of the study was diagnosed, 
which was more pronounced in patients with LC with NAFLD. In patients with LC and HE with COVID-19, a 
decrease in endothelium-dependent vasodilation (EDV) and endothelium-independent vasodilation (EIV) was 
found mainly in group II (to 9.02±0.65 % and 17.02±0.72 %, respectively - p<0.05). The laboratory marker of DE 
with vasoconstrictor properties (ET-1) was increased in both groups of patients with LC and HE in COVID-19, 
however, more pronounced changes were diagnosed in NAFLD (its increase by 2.6 times (p<0.001)), compared 
with 2.2 times in patients of group I - p<0.01. The level of ET-1 was increased in both groups of patients, however, 
more pronounced changes were diagnosed in NAFLD (its increase by 2.6 times (p<0.001)). A decrease in the 
mean blood flow velocities in both external and internal carotid arteries was detected in patients with LC and HE 
with COVID-19. The maximum changes were found in the blood flow in the common carotid artery, which was 
more pronounced in patients of group II. When assessing the data of the 3rd and 4th segments of the vertebral 
artery, a blood flow deficit on both sides was found in patients with LC. 

Conclusions. Patients with LC and HE in COVID-19 were diagnosed with DE, which is more pronounced 
in patients with NAFLD. 2. In patients with LC and PE with COVID-19, a decrease in blood flow velocity in the 
extracranial vessels of the brain was found, which is more pronounced in the common carotid artery, external 
carotid artery and vertebral artery (segment 3), mainly in patients with NAFLD.

Key words: liver cirrhosis; hepatic encephalopathy; non-alcoholic fatty liver disease; alcoholic liver disease; 
COVID-19; endothelial dysfunction; extracranial vessels.

Вступ
Перебіг COVID-19 при хронічних захво-

рюваннях печінки вивчали в багатьох дослі-
дженнях. Наразі відомо, що печінка є одним 
з органів, які серйозно уражаються при цьо-
му захворюванні, проте вплив SARS-Cov-2 на 
печінку до кінця не з’ясований. Хоча проведе-
ні різні дослідження підтверджують гепато-
тропну дію вірусу, отримані докази є обмеже-
ними [1]. Проте доведено, що пацієнти з хро-
нічними захворюваннями печінки, особливо 
з ЦП, та реципієнти печінкових транспланта-
тів є вразливими до більш важкого перебігу 
COVID-19.

Цироз печінки (ЦП) – поширене захворю-
вання печінки, що загрожує життю і є одним 
з найбільших вагомих проблем у медицині. У 
світі за рік близько одного мільйона смертей 
пов’язано із ЦП і близько 31 мільйона осіб втра-
чають працездатність унаслідок ускладнень 
ЦП. Цироз печінки значно знижує якість життя 
(ЯЖ), що погіршується в міру прогресування 
захворювання. Клінічні прояви й ускладнення 
ЦП дуже варіабельні і включають асцит, жовтя-
ницю, шлунково-кишкові кро во течі та печін-
кову енцефалопатію (ПЕ) [2, 3]. 

Печінкова енцефалопатія (ПЕ) часто пере-
бігає субклінічно у формі мінімальної печінко-
вої енцефалопатії, що часто не діагностується 
своєчасно, але яка відіграє важливу роль у по-
рушенні якості життя, оскільки знижує когні-
тивні та моторні здібності як амбулаторних, 
так і госпіталізованих пацієнтів [2, 3].

Основні причини ЦП пов’язані зі зловжи-
ванням алкоголем, вірусними гепатитами В і 

С, порушенням обміну речовин і неалкоголь-
ною жировою хворобою печінки (НАЖХП) 
[4], а також спадкові захворювання або ауто-
імунні процеси [2].

Неалкогольна жирова хвороба печінки 
охоплює спектр захворювань, тісно пов’язаних 
із метаболічними факторами ризику. На сьо-
годні доведено спільність патогенетичних 
механізмів для НАЖХП та метаболічного син-
дрому і стає очевидним їх зв’язок із цукровим 
діабетом (ЦД) 2 типу, серцево-судинними за-
хворюваннями і тяжкими формами захворю-
вання печінки, включно з цирозом і гепатоце-
люлярною карциномою [5].

Вважається, що центральне місце у розви-
тку НАЖХП відіграє інсулінорезистентність 
(ІР) [6]. Внаслідок ІР у хворих із метаболіч-
ним синдромом, ЦД 2 типу, НАЖХП та ін. фор-
мується ендотеліальна дисфункція, а також 
судинна резистентність до інсуліну в поєд-
нанні з метаболічною резистентністю до ін-
суліну сприяє розвитку гіпертензії і серцево-
судинних ускладнень [7].

Отже, дослідження особливостей зміни 
показників дисфункції ендотелію (ДЕ), а та-
кож визначення його ролі у формуванні змін 
екстракраніальних судин може розкрити нові 
патогенетичні аспекти формування ПЕ у паці-
єнтів, хворих на ЦП після COVID-19.

Мета дослідження
Дослідити особливості зміни ДЕ та пору-

шень швидкісних показників кровотоку по 
екстракраніальних судинах у хворих на ЦП та 
ПЕ при COVID-19.
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Наукове дослідження виконано в рамках 
наукової теми кафедри пропедевтики вну-
трішніх хвороб «Клініко-патогенетичні осо-
бливості формування поліморбідних захво-
рювань при ураженні системи органів трав-
лення та розробка диференційованих схем їх 
терапії в умовах пандемії COVID-19» (номер 
державної реєстрації 0121U110177). 

Матеріали та методи
Обстежено 95 хворих на ЦП та ПЕ, які пе-

рехворіли на СОVID-19. Обстежені пацієнти з 
ЦП та ПЕ за період із 2020 р. по 2023 рр. про-
ходили лікування у Комунальному некомер-
ційному підприємстві (КНП) «Закарпатська 
обласна клінічна лікарня ім. Андрія Новака» 
Закарпатської обласної ради (ЗОР), а також 
у КНП «Обласна клінічна інфекційна лікар-
ня» ЗОР із підтвердженим діагнозом СОVID-19 
(позитивна полімеразно-ланцюгова реакція 
(ПЛР-тест) до РНК SARS-CoV-2 (ген RdRP SARS-
CoV-2, ген E SARS-CoV-2) і вижили внаслідок 
інфікування гострим респіраторним вірусом 
SARS-CoV-2. Серед обстежених хворих чоло-
віків було 53 (55,8 %), середній вік становив 
48,3±4,2 року; жінок було 42 (44,2 %), серед-
ній вік для них складав 45,7±4,8 року. Науко-
ве дослідження проведено на амбулаторному 
етапі спостереження за хворими на ЦП та ПЕ 
після COVID-19.

Контрольну групу склали 20 практич-
но здорових осіб (чоловіків було 11 (55,0%), 
жінок – 9 (45,0%). Середній вік складав 
51,7±6,4 року. 

Усі дослідження були виконані за згодою 
пацієнтів. Від усіх хворих отримано письмо-
ву згоду щодо проведення відповідної діа-
гностики і лікування з вживанням усіх захо-
дів для забезпечення анонімності даних, а 
методика їх проведення відповідала Гельсін-
ській декларації прав людини 1975 р. та її пе-
регляду 1983 р., Конвенції Ради Європи про 
права людини і біомедицину та законодав-
ству України.

Критеріями виключення із дослідження 
були: вік обстежених до 18 років та більше 75 
років, хворі з позапечінковою портальною гі-
пертензією, синдромом Бадда-Кіарі, тромбо-
зами ворітної та селезінкової вен, атероскле-
ротичним ураженням екстракраніальних су-
дин головного мозку, застійною гепатопатією 
(«кардіальний» ЦП), гематологічними та лім-
фопроліферативними захворюваннями, що 
супроводжується гепатоспленомегалією, а та-

кож відсутність інформаційної згоди від паці-
єнта, ВІЛ-інфекція, онкологічні захворюван-
ня, вагітність. 

Важкість ЦП оцінювали за класифікацією 
Child-Turkotte в модифікації Pugh (1973). При 
цьому врахували рівень білірубіну, альбумі-
ну, показник протромбінового часу, наявність 
або відсутність асциту, ПЕ [5]. 

Усім пацієнтам на ЦП проводили визна-
чення маркерів вірусу гепатиту В, С та D за 
допомогою тест-систем фірми «Human» (Ні-
меччина) для імуноферментного аналізу 
(ІФА) на апараті «Humareader» (Німеччина). 
При позитивних результатах ІФА аналізу для 
підтвердження наявності гепатотропних ві-
русів (В, С чи D) проводили ідентифікацію ві-
русу методом полімеразної ланцюгової реак-
ції (ПЛР). Діагноз алкогольної хвороби печін-
ки діагностували на основі факту тривалого 
зловживання алкоголем. Відповідно з дани-
ми Всесвітньої організації охорони здоров’я 
(ВООЗ), високий рівень споживання алкого-
лю для жінок становить понад 840 мл 40 об% 
спиртних напоїв на тиждень; для чоловіків 
– понад 1260 мл 40 об% алкоголю на тиж-
день, що підтверджувалось результатами ді-
агностичних тестів CAGE (загальна оцінка 2 
бали і вище свідчила про наявність клініч-
но значущих проблем, обумовлених зловжи-
ванням алкоголю) або AUDIT, що розробле-
но ВООЗ (оцінка ≥8 для чоловіків віком до 
60 років, або ≥4 для жінок, підлітків або чо-
ловіків старше 60 років вказує на позитив-
ний результат скринінгу). Діагноз неалко-
гольної жирової хвороби печінки (НАЖХП) 
(метаболічно-асоційованої жирової хвороби 
печінки (МАЖХП) або стеатотичної хворо-
би печінки), як етіологічного фактора ЦП ви-
ставлено відповідно до критеріїв уніфікова-
ного клінічного протоколу (наказ МОЗ Укра-
їни від 06.11.2014 р. № 826) та клінічних ре-
комендацій EASL–EASD–EASO щодо діагнос-
тики та лікування НАЖХП [8]. 

Ступінь ураження печінки визначали за 
допомогою онлайн-калькуляторів NAFLD ϐi-
brosis score (NFS), Fibrosis 4 calculator (FIB-4), 
фібротесту, FibroIndex, Forns, APRI, а також ре-
зультатів еластометрії печінки. Усім обстеже-
ним пацієнтам виконано ультразвукове до-
слідження (УЗД) органів черевної порожнини 
(ОЧП) за загальноприйнятою методикою з ак-
центом на показники печінки, селезінки. При 
УЗД також визначали швидкісні показники 
кровотоку по судинах портальної системи та 
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селезінки. Обстеженим хворим проведено фі-
броезофагогастродуоденоскопію верхніх від-
ділів шлунково-кишкового тракту для дослі-
дження стану слизової оболонки та визначен-
ня ступені варикозно розширених вен страво-
ходу чи шлунка.

Важкість ПЕ визначали за критеріями 
West-Haven, згідно з якими розрізняють 4 
клінічні стадії, а також латентну ПЕ (0 ст.) [9]. 
Неврологічний статус, стан психічних, когні-
тивних функцій у хворих на ЦП при СOVID-19 
оцінювали перед випискою із стаціонару, а 
також на амбулаторному етапі спостережен-
ня за даними хворими за допомогою психо-
метричного тестування (шкала MMSE (Mini-
Mental State Examination), тест зв’язку чисел, 
тест копіювання ліній, символьно-цифровий 
тест, методика «Числовий квадрат», тест 
Мюнстерберга, методика «Розстановка чи-
сел», методика «Пам’ять на числа», методика 
«Пам’ять на образи»). Для підтвердження ді-
агнозу ПЕ хворим проводили також електро-
енцефалографічне дослідження. Всім хворим 
на ЦП та ПЕ при СОVID-19 проведено визна-
чення рівня аміаку у сироватці крові (при 
виписці із стаціонару, а також через 1 місяць 
після СОVID-19).

Ультразвукову оцінку стану судин голо-
ви проводили на апараті HDI–1500 (США), з 
використанням імпульсно-хвильового до-
плерівського датчика 2,5 мГц і 5–10 мГц – 
«Zonarae» (США) та фазовий транскраніаль-
ний датчик 4–1 мГц. Стан кровотоку в екс-
тракраніальних cудинах головного мозку 
вивчали за допомогою ультразвукового ду-
плексного сканування екстракраніально-
го відділу загальної сонної артерії (ЗСА), зо-
внішньої сонної артерії (ЗВСА), екстракра-
ніального відділу внутрішньої сонної арте-
рії (ВСА), середньої мозкової артерії (СМА), 
вертебральної артерії (ВА), очної артерія 
(ОА). Визначали пікову систолічну швид-
кість (ПСШ) та середню за часом максималь-
ну швидкість кровотоку (ТАМХ) в досліджу-
ваних судинах.

Для диференціальної діагностики атеро-
склеротичних змін у екстракраніальних суди-
нах головного мозку в обстежених пацієнтів 
проводили вимірювання товщини комплек-
су інтима-медіа задньої стінки ЗСА, так як цей 
показник вважається маркером каротидно-

го атеросклерозу. Норма товщини комплек-
су інтима-медіа для всіх категорій пацієнтів 
має відповідати менше 1,0 мм. Якщо показник 
товщини комплексу інтима-медіа в обстеже-
них задньої стінки ЗСА перевищував 1,0 мм, 
хворих виключали з дослідження, а результа-
ти розглядали як прояви атеросклеротичних 
уражень екстракраніальних судин головного 
мозку.

Для визначення стану судинного ендо-
телію та оцінки її дисфункції  проведено ана-
ліз ендотелійзалежної вазодилатації (ЕЗВД) 
на  плечовій артерії (ПА) за методикою D. 
Celermajer. Ультразвукове дуплексне скану-
вання ПА виконували у двовимірному режи-
мі сканування з одночасним записом елек-
трокардіограми (ЕКГ) на апараті «HDI-1500» 
фірми «Philips» (США), використовуючи 
імпульсно-хвильовий доплерівський датчик 
2,5, 5 та 10 МГц фірми Zonarae» (США). оці-
нено діаметр ПА в В-режимі під час фази діа-
столи. Зміну швидкості кровотоку аналізува-
ли до і під час проби з реактивною гіперемією 
в доплер-режимі. Факт дисфункції ендотелію 
(ДЕ) встановлювали при меншому розширен-
ні ПА на реактивну гіперемію, ніж на прийом 
нітрогліцерину.

У сироватці крові методом ІФА проводи-
ли визначення показників ендотеліну-1 (ЕТ-
1) – одного з лабораторних маркерів ДЕ з ви-
користанням тест-систем фірми «Biomedica» 
(Австрія), Р-селектину з використанням тест-
системи фірми «eBioscience» (Австрія).

Аналіз і обробка результатів обстежен-
ня хворих здійснювалася за допомогою 
комп’ютерної програми Statistics for Windows 
v.10.0 (StatSoft Inc, USA) з використанням па-
раметричних та непараметричних методів 
оцінки отриманих результатів. 

Результати досліджень
Після визначення етіології ураження пе-

чінки та формування ЦП обстежених хворих 
розподілено на дві клінічні групи. У І групу 
ввійшло 52 хворих на ЦП алкогольної етіоло-
гії, а ІІ групу склали 43 хворих, у яких ЦП фор-
мувався на тлі неалкогольної жирової хворо-
би печінки.

Обстеженим пацієнтам проведено визна-
чення показників ДЕ, що представлено у таб-
лиці 1.
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Таблиця 1
Лабораторно-інструментальні показники ДЕ в обстежених 

Показник

Обстежені

Контрольна група 
(n=20)

І група
(n=52)

ІІ група
(n=43)

Діаметр ПА на початку 
дослідження, мм 4,33±0,07 4,11±0,03 3,85±0,08 *+

Діаметр на 30 сек. реактивної 
гіперемії, мм 5,42±0,06 4,93±0,05 * 4,63±0,09 **+

Діаметр на 60 сек. реактивної 
гіперемії, мм 4,75±0,09 4,25±0,07 * 4,06±0,05 **+

Швидкість кровотоку по ПА, см/с 101,4±1,77 82,45±2,11 * 74,78±2,26 **

ЕЗВД,% 14,12±0,85 10,75±0,47 9,02±0,65 *

ЕНВД,% 25,08±0,92 19,03±0,64 17,02±0,72 *

ЕТ-1, фмоль/мл 0,33±0,07 0,72±0,08 **,+ 0,86±0,09 ***+

Примітка: різниця між показниками у хворих та контрольної групи достовірна: * - p<0,05; 
** - p<0,01; ** - p<0,001; різниця між показниками у хворих І та ІІ груп достовірна: + - p<0,05.

Діагностовано звуження діаметра ПА у 
пацієнтів на ЦП та ПЕ при COVID-19 уже на 
початку проведення дослідження в пробі з 
реактивною гіперемією. Також встановле-
но зменшення діаметра ПА на 30 та 60 сек. 
дослідження, причому більш виражені зміни 
діагностовано у пацієнтів, ЦП яких форму-
вався на фоні НАЖХП. Швидкість кровотоку 
по ПА максимально сповільнено у пацієнтів 
ІІ групи (до 74,78±2,26 см/с – p<0,01). У хво-
рих на ЦП та ПЕ при COVID-19 також виявлено 
зменшення показників ЕЗВД та ендотелійне-
залежної вазодилятації (ЕНВД) переважно ІІ 

групи (до 9,02±0,65 % та до 17,02±0,72 % від-
повідно – p<0,05).

Лабораторний маркер ДЕ, що проявляє 
судинозвужувальні властивості (ЕТ-1), був 
підвищений в обох групах пацієнтів на ЦП та 
ПЕ при СОVID-19, проте більш виражені зміни 
діагностовано при НАЖХП (його підвищення 
в 2,6 разу (p<0,001)), проти 2,2 разу у хворих І 
групи – р<0,01.

Хворим на ЦП та ПЕ при СОVID-19 прове-
дено визначення швидкісних показників кро-
вотоку в екстракраніальних судинах головно-
го мозку (табл. 2).

Таблиця 2
Швидкісні показники кровотоку в екстракраніальних судинах головного мозку 

у хворих на ЦП та ПЕ при COVID-19 та контрольної групи

Показник Обстежені

Артеріальний сегмент Контрольна 
група
(n=20)

Група хворих на ЦП 
та ПЕ при COVID-19

І група (n=52) ІІ група (n=43)

Загальна сонна артерія
(ЗСА)

ПСШ 
(см/с)

справа 72,9±2,1 43,1±1,7** 38,6±1,7**+

зліва 72,6±2,6 41,5±1,3** 36,0±1,5**+

ТАМХ 
(см/с)

справа 44,5±1,8 30,7±1,5* 19,9±2,0**+

зліва 45,3±2,2 27,1±1,1* 16,6±1,8**+

Зовнішня сонна 
артерія (ЗВСА)

ПСШ 
(см/с)

справа 61,7±1,9 53,2±1,3* 43,8±1,9*+

зліва 62,0±1,5 52,5±1,7* 41,5±2,2*+

ТАМХ 
(см/с)

справа 38,0±1,7 28,7±1,1* 22,4±1,7+

зліва 38,4±2,0 27,9±1,8* 20,9±1,4+
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Внутрішня сонна 
артерія (ВСА)

ПСШ 
(см/с)

справа 53,7±2,0 46,9±1,5* 42,1±2,4*

зліва 54,1±1,9 45,1±2,0* 40,9±2,0*

ТАМХ 
(см/с)

справа 34,0±1,4 27,7±1,5 25,0±1,3

зліва 33,6±1,3 26,9±1,4 23,7±1,4

Середня мозкова артерія
(СМА)

ПСШ 
(см/с)

справа 95,5±3,3 88,3±2,8* 82,7±2,0*

зліва 94,3±3,9 88,9±3,6 82,3±1,6*

ТАМХ 
(см/с)

справа 65,4±2,0 58,1±1,0 52,4±1,0

зліва 65,5±2,6 56,4±1,4 50,0±0,7*

Вертебральна артерія 
(ВА), 
3 сегмент

ПСШ 
(см/с)

справа 46,8±2,4 42,9±1,3 40,0±0,9

зліва 46,2±2,1 42,1±1,9 38,7±0,7

ТАМХ 
(см/с)

справа 27,5±1,4 22,1±1,0 17,1±1,0+

зліва 27,2±1,7 21,0±1,2 15,8±1,2*+

Вертебральна артерія 
(ВА), 
4 сегмент

ПСШ 
(см/с)

справа 57,6±2,1 46,8±1,7* 40,1±2,0*

зліва 57,0±2,4 47,0±1,5* 39,6±1,7*

ТАМХ 
(см/с)

справа 38,8±2,2 27,9±0,7* 19,2±1,1*+

зліва 38,5±2,6 26,8±1,0* 17,7±0,8**+

Очна артерія
(ОА)

ПСШ 
(см/с)

справа 47,2±1,4 42,3±1,2 41,5±1,7

зліва 47,5±1,7 40,9±1,4 38,8±1,2*

ТАМХ 
(см/с)

справа 24,9±0,8 23,7±0,9 23,1±1,0

зліва 24,6±0,0 23,5±0,7 23,7±0,6

Примітка: різниця між показниками у хворих та контрольної групи достовірна: * - p<0,05; 
** - p<0,01; різниця між показниками у хворих І та ІІ груп достовірна: + - p<0,05.

Продовження табл. 2

Встановлено зниження показників серед-
ніх швидкостей кровотоку в обох зовнішніх і 
внутрішніх сонних артерія у хворих на ЦП та 
ПЕ при СОVID-19. Водночас максимальні змі-
ни виявлено у показниках кровотоку по ЗСА, 
що більш виражено у хворих ІІ групи (знижен-
ня ПСШ до 38,6±1,7 см/с справа та до 36,0±1,5 
см/с зліва - p<0,01). ТАМХ також була досто-
вірно нижче у хворих на ЦП та ПЕ при COV-
ID-19 ІІ групи. При оцінці даних 3 та 4 сегмен-
тів ВА встановлено дефіцит кровотоку з обох 
сторін у хворих на ЦП. Слід зазначити, при 
цьому більш значимі зміни у хворих ІІ групи 
(табл. 2).

Привертає увагу асиметричне ураження 
судин головного мозку із більш вираженим 

дефіцитом кровотоку зліва, що більш вираже-
но у хворих ІІ групи. Гемодинамічно найбільш 
значущі зміни встановлено по ЗСА та в 3 сег-
менті ВА, а саме виявлено зниження ПСШ до 
38,1±2,3 см/с справа, та до 36,6±3,4 см/с злі-
ва, зниження ТАМХ – до 20,4±2,1 см/с справа, 
та до 16,7±1,8 см/с зліва по Заг СА; зниження 
ПСШ до 40,1±2,2 см/с справа, та до 35,5±1,7 
см/с зліва, зниження ТАМХ – до 18,4±1,0 см/с 
справа, та до 18,4±1,0 см/с зліва по 3 та 4 сег-
ментах ВА.

Детальний статистичний аналіз дав змо-
гу встановити залежність між порушенням 
кровотоку в судинах головного мозку та ви-
раженістю ДЕ (табл. 3).
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Таблиця 3
Зіставлення показників кровотоку по магістральних судинах головного мозку 

та вираженості ДЕ у обстежених хворих

Показники досліджува-
них судин

Показник ДЕ в обстежених

І група 
(n=52)

ІІ група 
(n=43)

ЕЗВД ЕТ-1 ЕЗВД ЕТ-1

ЗСА
ПСШ r=0,52; р<0,05 r=0,70; р<0,05 r=0,86; р<0,01 r=0,90; р<0,01

ТАМХ r=0,60; р<0,05 r=0,76; р<0,01 r=0,80; р<0,01 r=0,90; р<0,01

ЗВСА
ПСШ _ r=0,72; р<0,05 r=0,78; р<0,01 r=0,86; р<0,01

ТАМХ _ r=0,78; р<0,01 r=0,82; р<0,01 r=0,90; р<0,01

3 сегмент ВА
ПСШ _ _ _ r=0,78; р<0,01

ТАМХ _ _ _ r=0,76; р<0,01

4 сегмент ВА
ПСШ _ r=0,64; р<0,05 r=0,74; р<0,05 r=0,72; р<0,05

ТАМХ _ r=0,72; р<0,05 r=0,74; р<0,05 r=0,76; р<0,01

Кореляційний зв’язок частіше виявлено 
між порушенням кровотоку в судинах голов-
ного мозку (у ЗСА, ЗВСА та ВА (3, 4 сегмент)) 
та вираженістю ЕЗВД і рівнем ЕТ-1. У хворих 
ІІ групи залежність встановлена між усіма 
вищенаведеними судинами та показником 
ЕТ-1, а також із вираженістю ЕЗВД та швид-
кісними параметрами кровотоку по ЗСА, 
ЗВСА та ВА (4 сегмент) –таблиця 3. У хворих 
на ЦП та ПЕ при COVID-19 І групи ЕЗВД коре-
лює лише із параметрами кровотоку по ЗСА. 
Отже, ДЕ, що більш виражено у хворих на ЦП 
та ПЕ при COVID-19 на фоні НАЖХП має про-
відне значення у формуванні дефіциту кро-
вотоку по магістральних судинах головно-
го мозку. Зміни в судинах, що більш вираже-
ні у хворих ІІ групи, пов’язані зі зниженням 
функціональних резервів печінки, що зі сво-
го боку сприяє зменшенню вироблення/де-
зактивації судинно-активних біологічно ре-

човин і призводить до формування ДЕ. Отже, 
ДЕ лежить в основі ураження судинної систе-
ми, зокрема церебральної гемодинаміки, що 
сприяє прогресуванню ознак ПЕ при ЦП піс-
ля COVID-19. Проте потрібні подальші дослі-
дження для більш чіткого розуміння ролі су-
динного компоненту у прогресуванні ПЕ при 
ЦП після COVID-19.

Висновки
1. У хворих на ЦП та ПЕ при COVID-19 діа-

гностовано ДЕ, що більш виражено у пацієн-
тів на фоні НАЖХП. 

2. У хворих на ЦП та ПЕ при COVID-19 вста-
новлено зниження швидкісних показників 
кровотоку по екстракраніальних судинах го-
ловного мозку, що більш виражено по загаль-
ній сонній артерії, зовнішній сонній артерії та 
вертебральній артерії (3 сегмент), переважно 
у пацієнтів із НАЖХП.
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КЛІНІКО-МОРФОЛОГІЧНІ ОСОБЛИВОСТІ 
ГАСТРОЕЗОФАГЕАЛЬНОЇ РЕФЛЮКСНОЇ ХВОРОБИ 

У КОМОРБІДНИХ ПАЦІЄНТІВ ІЗ СЕРЦЕВОЮ 
ПАТОЛОГІЄЮ

Товтин Р.-М. І., Дербак М. А.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра факуль-
тетської терапії, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Гастроезофагеальна рефлюксна хвороба (ГЕРХ) може вести до функціональних по-
рушень серцево-судинної системи та бути пусковим механізмом каскаду патологічних процесів, які ініці-
юють дестабілізацію коронарного кровотоку та ішемію міокарда.

Мета дослідження. У хворих на ішемічну хворобу серця (ІХС) вивчити клініко-морфологічні особли-
вості уражень слизової оболонки гастродуоденальної зони (ГДЗ) при ГЕРХ та частоту Helicobacter pylori-
інфекції.

Матеріали та методи. Під спостереженням знаходилось 140 хворих на ІХС, які перебували на ліку-
ванні в кардіологічному відділенні КНП «ЦМКЛ» м. Ужгорода у 2023 р. Серед хворих із супутньою гіпер-
тонічною хворобою (ГХ) було 98 осіб, ІХС+аритмії – 32, інші – 10. Чоловіків було 51 (36,4%), а жінок – 89 
(63,7%). При розподілі за вагою встановлено, що нормальну масу тіла (НМТ) мали 48 (34,3%) хворих, 
підвищену масу тіла (ПМТ) – 64 (45,7%), а ожиріння – 28 (20,0%) осіб.

Результати досліджень. Аналізуючи отримані дані встановлено, що скарги характерні для ГЕРХ, мали 
41,4% (58 із 140) хворих із хворобами серцево-судинної системи. Серед них хворі на ІХС+ГХ+ГЕРХ – 48 осіб, 
ІХС+аритмії+ГЕРХ – 10. Встановлено, що ГЕРХ достовірно частіше діагностується у хворих на ІХС з ПМТ 
та ожирінням, а ніж з НМТ (42,2%, 46,4% і 37,5%; p<0,05). При проведенні порівняльного аналізу даних 
фіброезофагогастродуоденоскопії (ФЕГДС) у хворих з різним індексом маси тіла встановлено, що у хворих 
на ІХС з ПМТ і ожирінням частіше зареєстровано ступінь ураження слизової LA-B: 44,4 % (12 із 27) та 61,5% 
(8 із 13), ніж у хворих на ІХС+НМТ – LA-А (p<0,05). Також виявлено високу частоту моторних порушень у 
хворих на ІХС, а саме дуодено-гастральний рефлюкс (ДГР), який зареєстровано у 39,7% (23 із 58) обстеже-
них з переважанням у осіб з ПМТ проти хворих з НМТ (p<0,05). При проведенні швидкого уреазного тесту 
(CLO-test) під час ФЕГДС у 17 із 58 (29,3%) хворих з діагностованою ГЕРХ виявлено Нр-інфекцію.

Висновки. Встановлено, що у 41,4% хворих на ІХС діагностується ГЕРХ, яка у 32,3% хворих супрово-
джується ерозивно-виразковими ураженнями гастродуоденальної зони, з достовірним їх переважанням 
серед хворих з підвищеною масою тіла (p<0,05). У 39,7% хворих на ІХС має місце дуодено-гастральний 
рефлюкс, а у 29,3% осіб виявлено гелікобактер позитивний статус. 

Ключові слова: ішемічна хвороба серця, ГЕРХ, ожиріння, підвищена маса тіла, гелікобактеріоз.

Clinical and morphological features of gastroesophageal reϐlux disease in comorbid patients with 
cardiac pathology

Tovtyn R.-M.I., Derbak M.A.

Abstract. Introduction. Gastroesophageal reϐlux disease (GERD) can lead to functional disorders of the car-
diovascular system and be the trigger for a cascade of pathological processes that initiate destabilization of coro-
nary blood ϐlow and myocardial ischemia.

Aim. In patients with coronary heart disease (CHD), study the clinical and morphological characteristics of 
lesions of the mucous membrane of the gastroduodenal zone in GERD and the frequency of Helicobacter pylori 
infection.

Materials and methods. Under observation were 140 patients with CHD who were treated in the cardiology 
department of the municipal non-comercial enterprise «Central city clinical hospital» of Uzhhorod city council 
in 2023. Among the patients with concomitant hypertension (H) there were 98 people, CHD+arrhythmias – 32, 
others – 10. Men there were 51 (36,4%), and 89 (63,7%) women. When dividing by weight, it was established 
that 48 (34,3%) patients had a normal body weight, 64 (45,7%) had an overweight, and 28 (20,0%) had obesity.
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Results. Analyzing the received data, it was found that 41,4% (58 out of 140) of patients with diseases 
of the cardiovascular system had complaints characteristic of GERD. Among them, there are 48 patients with 
CHD+H+GERD, 10 people with CHD+arrhythmias+GERD. It was established that GERD is reliably diagnosed more 
often in patients with CHD with overweight and obesity than with normal body weight (42,2%, 46,4% and 37,5%; 
p<0,05). When conducting a comparative analysis of the data of ϐibroesophagogastroduodenoscopy in patients 
with different body mass indexes, it was established that in patients with CHD with overweight and obesity, the 
degree LA-B of mucosa damage was more often registered: 44,4% (12 out of 27) and 61,5% (8 out of 13) than in 
patients with CHD with normal body weight – LA-A (p<0,05). A high frequency of motor disorders was also found 
in patients with CHD, namely duodeno-gastric reϐlux, which was registered in 39,7% (23 out of 58) of the exam-
ined with a predominance in people with overweight compared to patients with normal body weight (p<0,05). 
When conducting a rapid urease test (CLO-test) during ϐibroesophagogastroduodenoscopy, 17 out of 58 (29,3%) 
patients with diagnosed GERD were found to have Hp-infection.

Conclusions. It was established that GERD is diagnosed in 41,4% of patients with CHD, which in 32,3% of 
patients is accompanied by erosive-ulcerative lesions of the gastroduodenal zone, with a signiϐicant prevalence 
among patients with overweight (p<0,05). 39,7% of patients with CHD have duodenal-gastric reϐlux, and 29,3% 
of people have Helicobacter positive status.

Key words: coronary heart disease, GERD, obesity, overweight, helicobacteriosis.

Вступ 
Епідеміологічні дослідження останніх 

років в країнах Західної Європи та США свід-
чать про те, що 40% осіб постійно стражда-
ють на печію, яка є основним симптомом 
гастроезофагеальної рефлюксної хворо-
би (ГЕРХ) [1,2,3]. Водночас ГЕРХ може вес-
ти до функціональних порушень серцево-
судинної системи та бути пусковим механіз-
мом каскаду патологічних процесів, які іні-
ціюють дестабілізацію коронарного крово-
току та ішемію міокарда. У 35-70% хворих 
із захворюванням стравоходу ставиться по-
милковий діагноз ішемічної хвороби сер-
ця (ІХС) і навпаки, у 50% хворих на ІХС за-
хворювання стравоходу залишається не ді-
агностованим [4]. Значна схожість за харак-
тером, локалізацією, іррадіацією пояснюєть-
ся близьким анатомічним розташуванням 
та спільністю іннервації серця та стравохо-
ду, що у разі патології стравоходу за типом 
вісцеро-вісцеральних рефлексів може про-
вокувати аритмії та відігравати роль три-
герного фактору у виникненні нових напа-
дів стенокардії [2,5]. Поєднання ГЕРХ та ІХС 
спонукає до більш поглибленого вивчення 
клінічних проявів ГЕРХ, морфологічних її 
проявів і пошуку більш простих та уніфіко-
ваних методик діагностики ГЕРХ та застосу-
вання кислотосупресорної терапії – інгібіто-
рів протонової помпи (ІПП). 

Мета дослідження
У хворих на ІХС вивчити клініко-морфо-

логічні особливості уражень слизової оболон-
ки гастродуоденальної зони (ГДЗ) при ГЕРХ та 
частоту інфекції Helicobacter pylori. 

Матеріали та методи
Під спостереженням знаходилося 140 

хворих на ІХС, які перебували на лікуванні в 
кардіологічному відділенні КНП «ЦМКЛ» м. 
Ужгород у 2023 р. Вік хворих 25–70 років. Роз-
поділ за діагнозами був таким: серед хворих 
із супутньою гіпертонічною хворобою (ГХ) 
було 98 осіб, ІХС+аритмії – 32, інші – 10. Чо-
ловіків було 51 (36,4%), а жінок – 89 (63,7%). 
При розподілі за вагою встановлено, що нор-
мальну масу тіла (НМТ) мали 48 (34,3%) хво-
рих, підвищену масу тіла (ПМТ) – 64 (45,7%), 
а ожиріння – 28 (20,0%) осіб. Дослідження 
проведено на кафедрі факультетської тера-
пії за згодою хворих, а методика їх проведен-
ня відповідала Гельсінській декларації 1975 
р. і її перегляду 1983 р. Усім хворим проведе-
но загальноклінічне обстеження та спеціаль-
ні методи обстеження, які включали: елек-
трокардіографію (ЕКГ) на електрокардіогра-
фі HeartScreen 112 Visit, ЕХО–кардіоскопію, 
ультразвукове обстеження екстракраніаль-
них судин, органів черевної порожнини (УЗД 
ОЧП) за допомогою ультразвукової системи 
CX50, Philips Ultrasound, глюкоза крові натще, 
глікований гемоглобін, інсулін крові та індекс 
інсулінрезистентності, загальний холестерин 
(ХС), ліпопротеїди низької та високої щіль-
ності (ЛПНЩ та ЛПВЩ), тригліцериди, сечова 
кислота, рівень калію в крові. Всі досліджен-
ня проведені в атестованих лабораторіях. Та-
кож усім хворим розраховували індекс маси 
тіла (ІМТ), який обчислювали за формулою: 
ІМТ = вага (кг)/зріст (м)2 і вимірювали в кг/
м2. За нормальну масу тіла (НМТ) вважали 
ІМТ 18,5–24,9 кг/м2. Значення ІМТ >24,9 кг/м2 
розцінювали як підвищена маса тіла (ПМТ). 
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Ожиріння було діагностовано при ІМТ ≥30,0 
кг/м2: I ступінь ожиріння – ІМТ від 30–34,9 
кг/м2, II ступінь – 34,9–39,9 кг/м2, III ступінь 
– 39,9 й вище кг/м2. Усіх пацієнтів опитано за 
анкетою GerdQ. Під час анкетування визнача-
ли типові (печія, відрижка кислим) для ГЕРХ 
скарги. Опитувальник містив 6 запитань, кож-
не з яких оцінюється максимум у 3 бали. Якщо 
підсумковий бал дорівнював 8 та більше, зна-
чить у пацієнта висока вірогідність ГЕРХ. Ді-
агноз ГЕРХ підтверджували за критеріями 
уніфікованого клінічного протоколу (наказ 
МОЗ України від 31.10.2013 р. №943) з ураху-
ванням скарг та даних ендоскопічного дослі-
дження ФЕГДС [6].

Для проведення ФЕГДС використовували 
гастроінтестінальний відеоскоп Olympus GIF-
XP170N, Olympus GIF-H170 (2018). Для ендос-
копічної оцінки ступеня ураження стравоходу 
використовували Лос-Анджелеську (LA) кла-
сифікацію (1998). Інфекцію Helicobacter pylori 
інфекцію (Нр) діагностували за допомогою 
швидкого уреазного тесту (CLO-test), а також 
стул-тесту (CITO TEST, виробник ООО «Фар-
маско», США). Діагноз ІХС та ГХ ставили на 
основі протоколів №2857 (наказ МОЗ України 
від 23 грудня 2021 р.) [7] та №384 (наказ МОЗ 
України від 24 травня 2012 року) [8]. 

Хворим була призначена терапія, направ-
лена на лікування основного захворювання, 
згідно існуючих Стандартів надання медич-
ної допомоги, яка включала антиангіналь-

ні/ антиішемічні препарати, бета-блокатори 
та/або блокатори кальцієвих каналів, ан-
титромботичні препарати, гіполіпідемічні 
препарати, інгібітори АПФ, інгібітори ренін-
ангіотензивної системи та за потреби інші. 

Статистичну обробку та аналіз одержа-
них результатів виконували за допомогою 
програмного забезпечення Jamovi 2.2.5. з ви-
користанням критерію χ2-Пірсона. Різницю 
вважали вірогідною при p<0,05. 

 
Результати досліджень
Аналізуючи отримані дані встановлено, 

що скарги характерні для ГЕРХ мали 41,4% (58 
із 140) хворих із хворобами серцево-судинної 
системи. Серед них хворі на ІХС+ГХ+ГЕРХ – 
48 осіб, ІХС+аритмії+ГЕРХ – 10. Встановлено, 
що ГЕРХ достовірно частіше діагностується у 
хворих на ІХС з ПМТ та ожирінням, а ніж з НМТ 
(42,2%, 46,4% і 37,5%; p<0,05).

Основними проявами ГЕРХ були печія 
у 72,4% (42 із 58) хворих, відрижка кислим 
у 51,7% (30 із 58) хворих, а також дисфагія 
у 19,0% (11 із 58). Незначна частина хворих 
– 12,1% (7 із 58) відзначала першіння у гор-
лі, охриплість голосу та сухий, гавкаючий ка-
шель – 6,9% (4 із 58). Загалом позастравохідні 
прояви ГЕРХ спостерігали у 27,6% (16 із 58) 
хворих, серед яких НМТ мали 11,1% (2/18) 
хворих та ПМТ і ожиріння 14,8% (4 із 27) і 
76,9% (10 із 13) відповідно (16/20) хворих 
(р<0,05) (табл. 1).

Таблиця 1
Клінічні прояви ГЕРХ

Ознака

Група, (абс./ %)

1 гр. хворі на
ІХС+НМТ

(n=48)

2 гр. хворі на
ІХС+ПМТ

(n=64)

3 гр. хворі на 
ІХС+ожиріння

(n=28)

Всього
(n=140)

Наявність клінічних 
проявів ГЕРХ 18/37,5 27/42,2 13/46,4* 58/41,4

Стравохідні прояви 
ГЕРХ: 16/88,9** 23/85,2 3/23,1 42/72,4

– печія 16/88,9 ** 23/85,2 3/23,1 42/72,4

– відрижка кислим 10/55,5 18/66,7* 2/15,4 30/51,7

– дисфагія (n=11) 3/16,6 2/7,4 6/46,2 11/19

Позастравохідні 
прояви ГЕРХ 2/11,1 4/14,8 10/76,9* 16/27,6

Примітка: Достовірність різниці: * – порівняно з показником у гр. 1; ** - порівняно із показни-
ком у гр. 2 і 3, р<0,05).
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Усім 58 хворим, які мали клінічні про-
яви ГЕРХ, було проведено ФЕГДС і у 46 
осіб виявлені зміни слизової оболонки, що 
відповідали різного ступеня рефлюкс-езо-
фагіту. У 32,3% (46 із 140) хворих на ІХС вста-
новлено «ендоскопічно позитивну» ГЕРХ із 
різним ступенем ерозивно-виразкових ура-
жень ГДЗ, із більшою частотою серед хворих із 
ПМТ. «Ендоскопічно негативну ГЕРХ» та мор-
фологічно катаральне запалення дистально-
го відділу стравоходу діагностовано у 8,5% 
осіб (12 із 140). 

Ендоскопічна картина хворих на ІХС+ПМТ 
поєднаний із ГЕРХ відрізнялася від хворих з 
ІХС+НМТ. При цьому ендоскопічна картина 
ураження слизової оболонки у 62,1% (36 із 58) 
хворих відповідає LA-A. Проте при проведенні 
порівняльного аналізу даних ФЕГДС у хворих 
із різним індексом маси тіла встановлено, що 
у хворих на ІХС з ПМТ і ожирінням частіше 
зареєстровано ступінь ураження слизової 
LA-B: 44,4 % (12 із 27) та 61,5% (8 із 13), ніж 
у хворих на ІХС+НМТ – LA-А (p<0,05). Тобто у 
хворих із ПМТ ураження слизової оболонки 
є більш глибокими, аніж у хворих із НМТ. Та-
кож наші дані демонструють високу часто-
ту моторних порушень у хворих на ІХС, а саме 
дуодено-гастральний рефлюкс (ДГР), який 
зареєстровано у 39,7% (23 із 58) обстежених 

із переважанням у осіб із ПМТ проти хворих із 
НМТ (p<0,05). 

При проведенні швидкого уреазного тес-
ту (CLO-test) під час ФЕГДС у 17 із 58 (29,3%) 
хворих із ГЕРХ виявлено Нр-інфекцію. При 
оцінці ендоскопічної картини у пацієнтів 
з виявленою гелікобактерною інфекцією 
відзначено еритематозну гастропатію, на-
бряк слизової антрального відділу шлунка 
і дванадцятипалої кишки, нерідко спо сте-
рігалося подразнення слизової, підсли зисті 
крововиливи або навіть блідість, згладження 
і витончення слизової оболонки з наявністю 
великої кількості слизу. 

Висновки
У 41,4% хворих на ІХС діагностуєть-

ся ГЕРХ, а у 32,3% встановлено різні форми 
ерозивно-виразкових уражень гастродуоде-
нальної зони, з достовірним їх переважан-
ням серед хворих із підвищеною масою тіла 
(p<0,05). У 39,7% хворих на ІХС спостерігаєть-
ся дуодено-гастральний рефлюкс, а у 29,3% 
осіб виявлено гелікобактер позитивний ста-
тус. 

Отже, важливими будуть подальші дослі-
дження щодо вибору лікувальної тактики при 
ерозивно-виразкових процесах гастродуоде-
нальної зони у хворих на ІХС.
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ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, 1кафедра педіатрії 
з дитячими інфекційними хворобами; 2кафедра мікробіології, вірусології та епідеміології з\к 
інфекційних хвороб, м. Ужгород 

Резюме. Вступ. Хоча тривалий COVID-19 широко відомий у дорослих, про цей стан у дітей відомо 
значно менше. Доступні на сьогодні дослідження характеризуються великою неоднорідністю, що усклад-
нює оцінку точної частоти пост-COVID-синдрому в дітей. 

Мета дослідження. Вивчити та описати довгострокові, персистуючі симптоми постковідного син-
дрому в дітей, визначити потенційні фактори ризику, які можуть впливати на їхні біологічні системи.

Матеріали та методи. Проведено систематичний огляд та аналіз вмісту текстових джерел, присвя-
чених вивченню коронавірусу (SARS-CoV2). Використано системний підхід до аналізу літератури з вико-
ристанням баз даних наукових статей, медичних звітів, оглядів для визначення довгострокових, персис-
туючих симптомів постковідного синдрому в дітей та виявлення потенційних факторів ризику для їх бі-
ологічних систем.

Результати досліджень. Дослідження пост-COVID-синдрому та способів його визначення продовжу-
ються. Існує кілька термінів, які використовуються для позначення тривалих симптомів після гострої 
фази інфекції SARS-CoV-2, зокрема «тривалий COVID», «пост-COVID-синдром», «стан після COVID-19» 
і «пост-гострі наслідки інфекції SARS-CoV-2» (в англомовному варіанті – «long COVID», «post-COVID 
syndrome», «post-COVID-19 condition» та «post-acute sequelae of SARS-CoV-2 infection»). 

Хоча деякі діти та підлітки можуть переносити гостре захворювання менш важко, ніж доросле насе-
лення, COVID-19 може спричинити різноманітні вторинні захворювання, які можуть варіюватися від лег-
ких до важких, а іноді ставати хронічними. Довгострокові наслідки інфекції SARS-CoV-2 можуть бути зна-
чними, незалежно від початкової тяжкості захворювання.

Симптоми, пов’язані виключно зі станом після COVID-19 у дітей, відрізняються в різних досліджен-
нях, але включають порушення смаку та/або нюху, безсоння, задишку, погану концентрацію, втрату ваги 
та постійний біль у м’язах. З іншого боку, основними симптомами, пов’язаними виключно з гострим за-
хворюванням, є лихоманка, чхання, нудота/блювання, кон’юнктивіт та задишка.

Висновки. Розуміння стану після COVID-19 у дітей залишається обмеженим, оскільки дослідження 
різняться навіть у визначенні пост-COVID-синдрому, а велика неоднорідність досліджень ускладнює 
оцінку частоти синдрому у дітей. 

Стан дітей після COVID-19 – це серйозна проблема, яка, можливо, є недостатньо оцінена та потребує 
подальшого дослідження. Із основних симптомів пост-COVID-синдрому в дітей можна виділити: утрудне-
не дихання, нежить, зміни в смакових чи нюхових відчуттях, безсоння, зниження концентрації уваги, вто-
му, головний біль і біль у м’язах.

Інформування пацієнтів (батьків пацієнтів) про можливі постковідні сценарії з описом найбільш по-
ширених і попереджувальних симптомів, консультація лікаря через 12 тижнів після інфікування, на нашу 
думку, є важливим моментом контролю пост-COVID-синдрому. Діти з позитивним результатом тесту на 
інфекцію SARS-CoV-2 повинні мати принаймні одну контрольну бесіду або візит до свого медичного за-
кладу первинної медичної допомоги – впродовж 2–4 тижнів після позитивного тесту на SARS-CoV-2. Це 
особливо важливо, якщо стан дитини після перенесеного COVID-19 впливає на здатність нею виконува-
ти повсякденні дії або шкільні завдання. Діти віком від 6 років із постійними респіраторними симптома-
ми повинні пройти дослідження для оцінки стану легеневої функції. 

Ключові слова: діти, SARS-CoV2, COVID-19, персистенція, пост-COVID-синдром, персистуючі симптоми.

Clinical and pathogenetic aspects of paediatric post-COVID-19 syndrome: research, understanding, 
management
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Abstract. Introduction. Although long-haul COVID-19 is widely known in adults, much less is known about 
this condition in children. The studies available to date are characterised by great heterogeneity, which makes it 
difϐicult to estimate the exact incidence of post-COVID syndrome in children.

Materials and methods. A systematic review and analysis of the content of textual sources devoted to the 
study of coronavirus (SARS-CoV2) was conducted. A systematic approach to literature analysis using databases 
of scientiϐic articles, medical reports, and reviews was used to identify long-term, persistent symptoms of post-
COVID syndrome in children and to identify potential risk factors for their biological systems.

Study results. Research into post-COVID syndrome and how to deϐine it is ongoing. There are several terms 
used to refer to the prolonged symptoms after the acute phase of SARS-CoV-2 infection, including “long COVID,” 
“post-COVID syndrome,” “post-COVID-19 condition,” and “post-acute sequelae of SARS-CoV-2 infection”. 

Although some children and adolescents may experience less severe acute illness than adults, COVID-19 can 
cause a variety of secondary illnesses that can range from mild to severe and sometimes become chronic. The long-
term consequences of SARS-CoV-2 infection can be signiϐicant, regardless of the initial severity of the disease.

Symptoms associated exclusively with the post-COVID-19 condition in children vary across studies, but in-
clude taste and/or smell disturbances, insomnia, shortness of breath, poor concentration, weight loss, and per-
sistent muscle pain. On the other hand, the main symptoms associated exclusively with acute illness are fever, 
sneezing, nausea/vomiting, conjunctivitis and shortness of breath.

Conclusions. The understanding of the post-COVID condition in children remains limited, as studies differ 
even in the deϐinition of post-COVID syndrome, and the large heterogeneity of studies makes it difϐicult to esti-
mate the incidence of post-COVID syndrome in children.

The condition of children after COVID-19 is a serious problem that may be underestimated and requires fur-
ther research. The main symptoms of post-COVID syndrome in children include difϐiculty breathing, runny nose, 
changes in taste or smell, insomnia, decreased concentration, fatigue, headache and muscle pain.

Informing patients (or parents of patients) about possible post-COVID scenarios with a description of the 
most common and warning symptoms, and consulting a doctor 12 weeks after infection, in our opinion, is an 
important point in the control of post-COVID syndrome. Children with a positive test result for SARS-CoV-2 infec-
tion should have at least one follow-up interview or visit to their primary care provider within 2-4 weeks of a 
positive SARS-CoV-2 test. This is especially important if the child’s condition after COVID-19 affects their ability 
to perform daily activities or schoolwork. Children aged 6 years and older with persistent respiratory symptoms 
should undergo a pulmonary function test.

Key words: children, SARS-CoV2, COVID-19, persistence, post-COVID syndrome, persistent symptoms.

Вступ
Чисельність людей, які перенесли важ-

ку форму гострого респіраторного синдро-
му, що був викликаний коронавірусом 2 типу 
(SARS-CoV-2), постійно збільшується. Пере-
важна більшість дітей і дорослих із COVID-19 
не відчувають жодних змін і живуть нормаль-
но після перенесеної гострої інфекції, проте 
все більше з’являється повідомлень, що части-
на людей не можуть відновити своє попереднє 
здоров’я після зараження [1]. У таких пацієн-
тів, незалежно від віку, після одужання спосте-
рігаються різноманітні постінфекційні симп-
томи. Такий стан, що триває упродовж ≥4 тиж-
нів після перенесеної хвороби й не може бути 
пояснений іншими діагнозами, отримав різні 
назви, такі як «синдром тривалого COVID-19», 
«постковідний синдром», «постгострий син-
дром COVID-19», «хронічний COVID-19», «піс-
лягострі наслідки інфекції SARS-CoV-2» [2].

Персистуючі або нові симптоми після го-
строї коронавірусної хвороби (COVID-19) се-
ред дорослого населення широко дослідже-
ні в наукових публікаціях. Глобальну пошире-
ність цього синдрому оцінюють у 0,43 (95% 

ДІ: 0,39, 0,46) [3,4]. Однак про цей стан у ди-
тячого населення доступно значно менше ін-
формації. Наявні на даний час дослідження 
характеризуються великою неоднорідністю 
(поширеність у різних вибірках дослідження 
коливається від 1% до 70%), що не дає мож-
ливості оцінити точну частоту пост-COVID-
синдрому у дітей [5,6]. 

Чимало дослідників працюють над ви-
вченням механізмів, які спричиняють трива-
лі симптоми у дорослих, але наразі небагато 
досліджень приділяють увагу дітям, які ма-
ють захворювання після COVID-19 [1]. Водно-
час пост-COVID-синдром у дітей, незалежно 
від початкового ступеня тяжкості, може стати 
значною проблемою і для дитячого організму 
через можливість ураження різних органів і 
широкий спектр клінічних проявів [3,5]. 

Мета дослідження
Вивчити та описати довгострокові, пер-

систуючі симптоми постковідного синдрому 
в дітей, визначити потенційні фактори ри-
зику, які можуть впливати на їхні біологічні 
системи.
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Матеріали та методи
Проведено систематичний огляд та ана-

ліз вмісту текстових джерел, присвячених ви-
вченню коронавірусу (SARS-CoV). Викорис-
тано системний підхід до аналізу літерату-
ри з використанням баз даних наукових ста-
тей, медичних звітів, оглядів для визначення 
довгострокових, персистуючих симптомів по-
стковідного синдрому в дітей та виявлення 
потенційних факторів ризику для їх біологіч-
них систем. Здійснена категоризація тексто-
вих джерел за певними критеріями, такими 
як опис симптомів, фактори ризику.

Результати досліджень
Зростає визнання того, що пандемія 

COVID-19 призвела до проблеми, коли значна 
частина населення відчуває симптоми в дов-
гостроковій перспективі. Окремі пацієнти різ-
ного віку потребують повторного клінічного 
обстеження на предмет персистуючих симп-
томів. Ці симптоми називають станом після 
COVID-19 або «Long COVID», при цьому перша 
термінологія вважається менш суперечливою 
і є рекомендованою Всесвітньою організаці-
єю охорони здоров’я (ВООЗ) [7]. 

Багато дослідників використовують й інші 
назви для позначення постійних симптомів 
після гострої фази інфекції SARS-CoV-2, а саме: 
«тривалий COVID», «пост-COVID-синдром», 
«стан після COVID-19» і «пост-гострі наслід-
ки інфекції SARS-CoV-2» («Long COVID», «post-
COVID syndrome», «post-COVID-19 condition» and 
«post-acute sequelae of SARS-CoV-2 infection») 
тощо [8,9]. 

У цьому дослідженні, щоб описати цей 
стан, ми будемо використовувати термін 
«пост-COVID-синдром».

Міжнародного узгодженого визначен-
ня пост- COVID-синдрому наразі не існує, про-
те більшість дослідників погоджуються, що це 
ком плекс клінічних симптомів, які тривають 
що найменше 3 місяці після COVID-19 і не по-
в’я зані з іншим діагнозом. Stephenson T. та ін. 
(2022) у досліджені використали процес Del phi, 
щоб розробити таке визначення: «Стан після 
COVID-19 виникає у молодих людей з підтвер-
дженою інфекцією SARS-CoV-2 в анамнезі, з при-
наймні одним постійним фізичним сим п томом 
протягом мінімальної тривалості 12 тижнів піс-
ля первинного тестування, що не можна пояс-
нити альтернативним діагнозом [7]. 

Згідно з визначенням ВООЗ, пост-COVID-
синдром виникає у осіб з анамнезом ймовір-

ної або підтвердженої інфекції SARS-CoV-2, 
як правило, через 3 місяці після початку 
COVID-19, з симптомами, які тривають протя-
гом не менше 2 місяців і не можуть бути пояс-
нені альтернативним діагнозом [6,10]. 

CDC (Centers for Disease Control and 
Prevention, USA) описує синдром як широ-
кий спектр поточних, зниклих або тих, що по-
вертаються, симптомів, які виникають у лю-
дей принаймні через чотири або більше тиж-
нів після початку інфекції, незалежно від на-
явності, комбінації, тривалості, тяжкості або 
основних станів людини [11]. 

NICE (National Institute for Health and Care 
Excellence) визначає пост-COVID-синдром як 
сукупність ознак і симптомів, які розвива-
ються під час або після інфекції, що відпові-
дає COVID-19, що тривають більше 12 тижнів, 
не пояснюються альтернативним діагнозом і 
можуть коливатися або змінюватися з часом 
[2,12]. 

Нещодавно ВООЗ розробила консенсус-
не визначення педіатричного пост-COVID-
синдрому, яке описується як наявність одно-
го або кількох нових, стійких фізичних симп-
томів, що можуть змінюватися та рецидиву-
вати, тривають щонайменше 12 тижнів після 
підтвердженої первинної інфекції SARS-CoV-2 
та порушують повсякденну функцію [7] . 

Відповідно до наявних на сьогодні науко-
вих джерел персистенція симптомів у перші 
4–8 тижнів після інфікування є поширеною та 
багатофакторною, з тенденцією до прогресу-
ючого зникнення, тому, хоча й довільно вста-
новлені, часові рамки в 12 тижнів дозволяють 
окреслити більш диференційовану клінічну 
картину, пов’язану з COVID-19 [13]. 

Популяційні дослідження в Сполучених 
Штатах, які порівнюють когорти пацієнтів, 
госпіталізованих із приводу COVID-19, з па-
цієнтами, госпіталізованими з інших причин 
(включаючи когорти з вірусними інфекція-
ми), демонструють більшу потребу в подаль-
шій медичній допомозі, і навіть збільшення 
частоти повторної госпіталізації та смертнос-
ті [13,14].

Люди з пост-COVID-синдромом можуть 
мати широкий спектр симптомів, що можуть 
тривати тижнями, місяцями або навіть рока-
ми після зараження, а іноді навіть призводи-
ти до інвалідності. Симптоми можуть зникати 
і знову повертатися. 

Національний центр імунізації та респіра-
торних захворювань (NCIRD) США оприлюд-
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нив симптоми, на які найчастіше скаржились 
люди, що перенесли пост-COVID-синдром (не 
повний список):

Загальні симптоми 
• втома або втома, яка заважає повсяк-

денному життю;
• симптоми, які посилюються після фі-

зичних або розумових зусиль (також 
відомі як «нездужання після фізично-
го навантаження»);

• лихоманка.
Респіраторні та серцеві симптоми
• утруднене дихання або задишка;
• кашель;
• біль у грудях;
• прискорене серцебиття або стукіт 

серця (також відоме як прискорене 
серцебиття).

Неврологічні симптоми
• труднощі з мисленням або концентра-

цією уваги (іноді їх називають «моз-
ковим туманом»);

• головний біль;
• проблеми зі сном;
• запаморочення, коли ви встаєте (за-

паморочення);
• почуття від шпильок і голок;
• зміна запаху або смаку;
• депресія або тривога.
Симптоми з боку травної системи
• діарея;
• біль у шлунку.
Інші симптоми
• біль у суглобах або м’язах;
• висип;
• зміни менструального циклу.
У людей із пост-COVID-синдромом можуть 

розвиватися або зберігатися симптоми, які 
важко пояснити та контролювати. При цьому 
клінічні оцінки та результати рутинних ана-
лізів крові, рентгенографії грудної клітки та 
електрокардіограми можуть бути в нормі [11]. 

Існує кілька невизначеностей щодо педі-
атричного пост-COVID-синдрому. Його пато-
генез невідомий, хоча з’являється все більше 
доказів можливих відхилень в імунних реак-
ціях, клітинному метаболізмі та кишковій мі-
кробіоті, а також розвитку хронічного ендоте-
ліїту [15]. 

Повідомлена поширеність педіатричних 
захворювань після COVID-19 широко варію-
ється в медичній літературі. За деякими оцін-
ками, від 2% до 66% дітей і підлітків, інфіко-
ваних SARS-CoV-2, відчувають нові стійкі або 

тривалі симптоми після одужання від гостро-
го захворювання [16]. Частина цих пацієнтів 
незалежно від віку потребують повторного 
клінічного обстеження на предмет персисту-
ючих симптомів [2]. 

Нещодавній метааналіз, що охопив 21 до-
слідження та понад 80 000 дітей, визначив, 
що 25% дітей, які отримали позитивний ре-
зультат на SARS-CoV-2, мали стійкі симптоми 
через 4 тижні після гострого COVID-19 [16,17]. 

Інші свіжі дослідження порівнювали по-
ширеність стійких симптомів після COVID-19 
у дітей із задокументованим COVID-19 порів-
няно з тими, хто не мав в анамнезі інфекції 
SARS-CoV-2 (контроль), і виявили, що поши-
реність педіатричного пост-COVID-синдрому 
(PASC) через 90 днів після інфікування стано-
вить від 2% до 5% [16,18,19]. 

Хоча деякі діти та підлітки можуть мати 
менш важке гостре захворювання, ніж дорос-
ле населення, COVID-19 може призвести до 
багатьох вторинних захворювань, які можуть 
варіюватися від легких до важких, а деякі ста-
ють хронічними. Довгострокові наслідки ін-
фекції SARS-CoV-2 можуть бути значними, не-
залежно від початкової тяжкості захворюван-
ня [13,16]. 

Симптоми постковідного синдрому мо-
жуть проявлятися з боку практично будь-якої 
системи. Однак насамперед вони пов’язані із 
дихальною, нервовою та серцево-судинною 
системами.

Американська академія педіатрії в 2022 
році описала посистемно тривалі залишкові 
симптоми, що виникають після інфекції SARS-
CoV-2 у дітей або підлітків у рамках тривало-
го COVID.

Дихальна симптоматика. Оскільки леге-
ні є органом, який найчастіше уражається у 
пацієнтів з інфекцією SARS-CoV-2, стійкі рес-
піраторні ознаки та симптоми після гостро-
го COVID-19 не є рідкістю, хоча помітно рідше 
трапляються у педіатричних пацієнтів порів-
няно з дорослими. Симптоми включають біль 
у грудях, кашель і задишку. Час до поліпшен-
ня залежить від преморбідного стану та тяж-
кості хвороби. Деякі з цих симптомів можуть 
тривати 3 місяці, не виключаючи його збере-
ження до 12 місяців [2,16]. 

Серцеві симптоми. Одним із найбільш 
тривожних аспектів інфекції SARS-CoV-2 є по-
тенційний ризик ураження серця, який може 
бути частиною початкової картини хвороби, 
що спостерігається як наслідок захворюван-
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ня або, набагато рідше, як потенційний ри-
зик після мРНК-вакцини проти COVID-19. Мі-
окардит може розвинутися після заражен-
ня COVID-19 з ознаками або симптомами, які 
включають біль у грудях, задишку, аритмію 
та втому. У більш важких випадках міокардит 
може призвести до серцевої недостатності, 
інфаркту міокарда, інсульту або раптової зу-
пинки серця. Хоча етіологія ураження міокар-
да незрозуміла, воно, мабуть, пов’язане або з 
самим вірусом, або потенційно з імунною від-
повіддю хазяїна на вірус. Як правило, міокар-
дит виникає в гострому або підгострому пері-
оді після первинної інфекції SARS-CoV-2 [16]. 

Аносмія та/або агевзія. COVID-19 може 
призвести до змін нюху та смаку, особливо у 
підлітків. У 1 з 4 осіб у віці від 10 до 19 років 
розвивається аносмія. Крім здатності вияв-
ляти небезпечні запахи, зниження або втра-
та нюху (аносмія) або смаку (агевзія) або ано-
мальний нюх/смак (паросмія) можуть впли-
нути на харчовий статус, настрій та якість 
життя у дітей і підлітків. Виявлення симпто-
мів може бути складним у дуже маленьких ді-
тей, але зменшення перорального споживан-
ня, зміни в харчовій поведінці або блювотні 
позиви/уникнення їжі, яка раніше добре пе-
реносилася, можуть вказувати на зміни запа-
ху або смаку в результаті COVID-19 [16].

Розлади нервової системи. Гострий 
COVID-19 може призвести до нейрозапальних 
розладів, таких як інсульт або енцефаліт. Ре-
комендується збір анамнезу з урахуванням 
віку та оцінка порушень нервового розвитку, 
щоб виявити можливі зміни або затримки в 
когнітивній, мовній, академічній, моторній 
або настроєвій/поведінковій сферах [16].

Когнітивна туманність. «Мозковий ту-
ман» (загальний термін, який позначає неяс-
не або «нечітке» мислення, неуважність, труд-
нощі з концентрацією уваги або пам’яттю) 
є частою неврологічною скаргою у дорос-
лих після інфекції SARS-CoV-2. Діти шкільно-
го віку та підлітки також можуть скаржити-
ся на нейрокогнітивні зміни після інфекції 
SARS-CoV-2 порівняно з вихідною функцією. 
Ці зміни можуть проявлятися неуважністю, 
яка може сприйматися як забудькуватість, по-
вільнішим читанням або обробкою інформа-
ції, потребою у збільшені повторень під час 
навчання, зменшенням витривалості та/або 
потреби у збільшенні кількості перерв під час 
читання або виконання інших когнітивних 
завдань [16]. 

Фізична втома/погана витривалість. 
Після інфікування SARS-CoV-2 діти та підліт-
ки можуть скаржитися на легку стомлюва-
ність, зниження витривалості та нездужання 
після навантаження або погіршення симпто-
мів. Кардіологічне обстеження слід проводи-
ти пацієнтам зі значною втомою, у яких також 
спостерігаються будь-які «червоні прапорці» 
серцеві симптоми, такі як синкопе, іррадіюю-
чий біль у грудях або біль у грудях при фізич-
ному навантаженні, перш ніж повертатися до 
будь-яких вправ [16]. 

Хоча частота втоми у дітей може колива-
тися в межах 3–87%, частіше трапляється у ді-
тей старшого віку (23%). Він також регуляр-
но реєструється у 30% підлітків до пандемії 
[20,21]. 

Головний біль. Головний біль є пошире-
ним симптомом під час та після інфекції SARS-
CoV-2. Анамнез, оцінка та лікування такі самі, 
як і у будь-якої дитини з головним болем – 
оцінка характеристик «червоних прапорців» 
(наприклад, вогнищевий або бічний голо-
вний біль, блювання, яке є постійним або по-
гіршується, вогнищеві неврологічні симпто-
ми тощо), пов’язані неврологічні знахідки та 
інші можливі причини головного болю. На до-
даток до потенційних основних патофізіоло-
гічних механізмів тривалого COVID, які все ще 
досліджуються, головний біль після COVID-19 
може бути пов’язаний із ситуативними фак-
торами, такими як зміна розпорядку дня, над-
мірне використання ліків, зміни гігієни сну, 
погана гідратація та/або харчування, відсут-
ність аеробних вправ та інші стресові факто-
ри [16]. 

Педіатри повинні знати і про вплив стре-
су та розладів адаптації під час діагностики та 
лікування нових симптомів у дітей, які пере-
несли інфекцію SARS-CoV-2 та/або захворю-
вання COVID-19. Після інфекції SARS-CoV-2 на-
слідки психічного здоров’я є дуже пошире-
ними і, ймовірно, багатофакторними. У всьо-
му світі 1 з 4 підлітків відчуває клінічно вира-
жені симптоми депресії, а 1 з 5 відчуває три-
вогу. Ці оцінки вдвічі перевищують оцінки до 
пандемії. Діти та підлітки, які відчувають три-
вогу та депресію на початковому рівні, підда-
ються ще більшому ризику загострення цих 
симптомів [16].

Найбільш поширена симптоматика, про 
яку повідомляють ВООЗ та CDC, включає вто-
му як найбільш характерний симптом (при-
сутній у 60–70%), що визначається як сильна 
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втома, яка заважає повсякденній діяльності. 
Патофізіологія невідома, його порівнюють із 
міалгічним енцефаломієлітом або синдромом 
хронічної втоми [11,22]. Що стосується нейро-
когнітивної сфери, то спостерігається зни-
ження здатності до концентрації уваги (моз-
ковий туман), зміни пам’яті, головний біль і 
персистенція агевзії та аносмії [13]. 

Для розуміння основних аспектів вивчен-
ня пост-COVID-синдрому наводимо декілька 
останніх наукових робіт, присвячених даній 
тематиці, що демонструють складнощі під час 
систематизації отриманої інформації. 

Дослідження проведені Hahn LM, Manny 
E, Mamede F та ін. (2023) включало дітей ві-
ком 8–13 років. Дитина вважалася такою, що 
має пост-COVID-синдром, якщо повідомля-
лося про будь-що з наступного: позитивний 
результат тесту методом полімеразної лан-
цюгової реакції (ПЛР) на інфекцію SARS-
CoV-2, нові симптоми, які почалися протя-
гом 3 місяців після позитивного результа-
ту ПЛР на COVID-19, і ці симптоми зберігали-
ся впродовж мінімум 8 тижнів (4 звітні пері-
оди). Симптоми вважалися такими, що зни-
кли, якщо у дітей не було мінімум 4 тижнів 
(2 звітні періоди) без симптомів (тижні мо-
жуть бути непослідовними). Найпоширені-
шими симптомами після COVID-19 були ри-
ніт (62%), біль у горлі (68%), головний біль 
(52%), кашель (42%), лихоманка (41%) і вто-
ма (35%). Кожен із цих симптомів зникав 
протягом 10 тижнів після позитивного ре-
зультату ПЛР-тесту. У більшості дітей симп-
томи зникли протягом 2 тижнів після зара-
ження. Автори стверджують, що симптоми 
до COVID-19 були факторами симптомів піс-
ля COVID-19 [6]. 

Проаналізувавши дані багатьох науко-
вих досліджень Filippatos F, Tatsi EB, Michos A. 
(2022), виділили найбільш поширені симпто-
ми пост-COVID-синдрому в дітей і дорослих: 

Втома: траплялася у 3–87% дітей та в 28–
87% дорослих.

Міалгії/артралгії: фіксувалися у 1–61% 
дітей і в 3–25% дорослих.

Ринорея: траплялася у 20–52% дітей і в 
1–10% дорослих.

Головний біль: був характерним у 5–26% 
дітей і в 5–20% дорослих.

Депресія: спостерігалася в 1–25% дітей і 
в 18–25% дорослих.

Біль у горлі: виникав у 19–25% дітей і в 
4–10% дорослих.

Аносмія: реєструвалася у 17–23% дітей і 
в 11–20% дорослих.

Тривога: з’являлася у 1–20% дітей і в 20–
23% дорослих.

Задишка: відстежувалася у 6–15% дітей і 
в 12–30% дорослих.

Біль у грудях: виникав у 5–12% дітей і в 
5–22% дорослих.

Проблема концентрації: проявлялася у 
4–10% дітей і в 16–34% дорослих.

Порушення сну: траплялося у 1–7% ді-
тей і в 17–25% дорослих [2].

Подібні симптоми були виявлені в ін-
шому дослідженні, заснованому на онлайн-
опитуванні 3762 учасників, причому втома 
була домінуючим симптомом через 6 місяців 
після зараження. Цікаво, що 45,2% опитаних 
потребували коротшого робочого дня, ніж 
до хвороби, ймовірно, через тривалий вплив 
симптомів COVID-19. 

У нещодавньому звіті [23] також було ви-
ділено втому, задишку, кашель, головний біль, 
втрату смаку та/або нюху, а також порушення 
когнітивних функцій або психічного здоров’я 
як найпоширеніші симптоми у людей із пост-
гострими наслідками інфекції SARS-CoV-2 
[1,23,24]. 

Дослідження, проведене в Італії за учас-
тю 129 дітей із діагнозом SARS-CoV-2, та-
кож продемонструвало докази стану піс-
ля COVID-19. Найбільш стійкими симпто-
мами у дітей були безсоння (18,6%), респі-
раторні симптоми (біль і стиснення в гру-
дях) (14,7%), закладеність носа (12,4%), вто-
ма (10,8%), труднощі з концентрацією ува-
ги (10,1%) і біль у м’язах (10,1%). Досліджен-
ня також показало, що 42,6% пацієнтів мали 
принаймні один симптом через 60 днів після 
гострої інфекції [2,25]. 

Дослідження, проведені Stephenson T. та 
ін. (2021), показали, що найпоширенішими 
постійними симптомами у дітей та підлітків, 
які отримали позитивний результат тесту на 
SARS-CoV-2, є біль у горлі, головний біль, вто-
ма та втрата нюху [27]. Аналогічні результа-
ти були зареєстровані в голландському до-
слідженні [26], де найпоширенішими скарга-
ми були втома, задишка та труднощі з концен-
трацією уваги у 89 дітей із підозрою на пост 
COVID-19 [1,27]. 

Симптоми після COVID-19 можуть бути 
специфічними для інфекції SARS-CoV-2 або 
являти собою спектр симптомів, які також 
можуть виникати в контексті одужання від 
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інших гострих інфекцій або хронічних ста-
нів [23]. 

У нещодавніх наукових повідомленнях 
виявлено цікаве порівняння між персисту-
ючими симптомами після COVID-19 і тими, 
що пов’язані з інфекцією, не пов’язаною з 
SARS-CoV-2. Персистуючі симптоми 236 пе-
діатричних пацієнтів із COVID-19 порівню-
вали з симптомами 142 дітей із вірусами, не 
пов’язаними з SARS-CoV-2. Було зроблено ви-
сновок, що стійкі симптоми є більш очевид-
ними при COVID-19, ніж при будь-якій іншій 
інфекції SARS-CoV-2, що підкреслює важли-
вість стану після COVID-19 у дітей [1,28]. 

Симптоми, пов’язані виключно зі ста-
ном після COVID-19 у дітей, відрізняються в 
різних дослідженнях, але включають пору-
шення смаку та/або нюху, безсоння, задиш-
ку, погану концентрацію, втрату ваги та по-
стійний біль у м’язах. З іншого боку, осно-
вними симптомами, пов’язаними виключ-
но з гострим захворюванням, є лихоманка, 
чхання, нудота/блювання, кон’юнктивіт та 
задишка [1]. 

Незважаючи на те, що деякі симптоми 
пов’язані виключно зі станом після COVID-19, 
найпоширеніші симптоми є спільними з го-
строю інфекцією (рис. 1). 

Рис. 1. Специфічні та спільні симптоми гострого та постковідного стану у дітей та підлітків [1]. 

 
Дуже важливо виявити диференціальні 

симптоми постковідного стану в дітей і під-
літків для полегшення діагностики та виро-
блення подальшої терапевтичної тактики. 

Американський Національний центр іму-
нізації та респіраторних захворювань (NCIRD), 
базуючись на результатах сучасних наукових 
досліджень стверджує, що люди, які захворі-
ли на COVID-19 після вакцинації, рідше пові-

домляють про пост-COVID-синдром порівня-
но з невакцинованими людьми [11]. 

Висновки
Розуміння стану після COVID-19 у дітей за-

лишається обмеженим, оскільки досліджен-
ня різняться навіть у визначенні пост-COVID-
синдрому, а велика неоднорідність дослі-
джень ускладнює оцінку частоти ПКС у дітей. 
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Стан дітей після COVID-19 – це серйозна 
проблема, яка, можливо, є недостатньо оці-
нена та потребує подальшого дослідження. 
Із основних симптомів пост-COVID-синдрому 
в дітей можна виділити: утруднене дихання, 
нежить, зміни в смакових чи нюхових відчут-
тях, безсоння, зниження концентрації уваги, 
втому, головний біль і біль у м’язах.

Інформування пацієнтів (батьків пацієн-
тів) про можливі постковідні сценарії з опи-
сом найбільш поширених і попереджуваль-
них симптомів, консультація лікаря через 12 
тижнів після інфікування, на нашу думку, є 
важливим моментом контролю пост-COVID-

синдрому. Діти з позитивним результатом 
тесту на інфекцію SARS-CoV-2 повинні мати 
принаймні одну контрольну бесіду або візит 
до свого медичного закладу первинної ме-
дичної допомоги – впродовж 2–4 тижнів піс-
ля позитивного тесту на SARS-CoV-2. Це осо-
бливо важливо, якщо стан дитини після пе-
ренесеного COVID-19 впливає на здатність 
нею виконувати повсякденні дії або шкіль-
ні завдання. Діти віком від 6 років із постій-
ними респіраторними симптомами повинні 
пройти дослідження для оцінки стану леге-
невої функції. 
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СТЕАТОМЕТРІЯ ТА ЕЛАСТОГРАФІЯ: НОВІ МЕТОДИ 
ДІАГНОСТИКИ ЧИ КЛІНІЧНА НЕОБХІДНІСТЬ?

Пушкаренко О. А., Горленко О. М., Томей А. І., Симулик В. Д., Симочко Н. В., Поляк-
Товт В. М.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», м. Ужгород

Резюме: Вступ. Тривалий час перешкодою до клінічного розуміння, діагностики та, відповідно, оці-
нювання ефективності лікування дифузних захворювань печінки, метаболічно асоційованої стеатотич-
ної хвороби печінки (МАСХП), була потреба у підтвердженні клінічних висновків біопсією печінковою 
тканини. Еластографія та стеатометрія, ультрасонографічні технології, які дають можливість діагносту-
вати органічні зрушення печінки, завдяки чому вдається діагностувати ранні стадії захворювань гепато-
біліарної системи.

Мета дослідження. Дати оцінку діагностичній цінності та об’єктивності отриманих даних, отрима-
них із застосуванням сучасних неінвазивних методик обстеження печінки: ультразвукової стеатометрії 
та еластографії.

Матеріали та методи. Проведено аналіз масиву актуальної клінічної інформації щодо практич-
ного використання стеатометрії та еластографії печінки з метою неінвазивної та вірогідної діагности-
ки дифузних захворювань органу. Зокрема: неалкогольної жирової хвороби печінки, НАЖХП (за сучас-
ною термінологією – метаболічно-асоційована стеатотична хвороба печінки, МАСХП), фіброзних змін 
печінки.

Результати досліджень. Стеатометрія та еластографія дають можливість уникнути біопсії для ви-
значення стеатозу печінки та часто взагалі відмовитися від цієї інвазивної процедури, оскільки визначе-
но кількісні параметри ультрасонографічних методик, за якими можна визначити не лише наявність сте-
атозних, фіброзних змін у печінці, але й вірогідно встановити стадію циротичного процесу. Завдяки до-
ступності УЗД, впровадження еластографії та стеатометрії в рутинну діагностику розширює коло пацієн-
тів, котрі отримують можливість виявляти дифузні захворювання печінки на ранніх етапах, а отже – ма-
ють більше часу на проведення відповідних терапевтичних заходів із застосування ультрасонографічних 
методик для моніторингу ефективності лікувальної тактики.

Висновки. Сучасні ультразвукові технології, такі як стеатометрія та еластографія, можуть і мусять за-
стосовуватися в алгоритмі обстеження пацієнтів, котрі мають ознаки метаболічних розладів (мають під-
вищений артеріальний тиск, цукровий діабет, ожиріння тощо). Доступність еластографії та стеатоме-
трії дає можливість виявляти ранні форми МАСХП на доклінічній стадії, коли для підтвердження діагно-
зу необхідна була би біопсія печінки. Безпека еластографії та наявність кількісних критеріїв визначення 
фіброзних змін, робить цю методику незамінною в схемі моніторингу лікування таких хворих, адже дає 
можливість, у більшості випадків, відмовитися взагалі від інвазивної біопсії печінки.

Ключові слова: педіатрія, ультразвук, еластографія, стетометрія.

Steatometry and elastography: new diagnostic methods or a clinical need?
Pushkarenko O.A., Horlenko O.M., Tomey A.I., Symulyk V.D., Symochko N.V., Poliak-Tovt V.M.

Abstract. Introduction. For a long time, an obstacle to clinical understanding, diagnosis, and, accordingly, 
evaluation of the effectiveness of treatment of diffuse liver diseases, metabolically associated steatotic liver 
disease (MASLD), was the need to confirm clinical findings by liver tissue biopsy. Elastography and steatometry, 
ultrasonographic technologies that make it possible to diagnose organic changes in the liver, thanks to which it is 
possible to diagnose the early stages of diseases of the hepatobiliary system.

The aim of the study. To evaluate the diagnostic value and objectivity of the data obtained using modern non-
invasive methods of liver examination: ultrasonic steatometry and elastography.

Research materials and methods. An analysis of the mass of relevant clinical information on the practical 
use of steatometry and elastography of the liver for the purpose of non-invasive and reliable diagnosis of diffuse 
diseases of the organ was carried out. In particular: non-alcoholic fatty liver disease, NAFLD, (according to modern 
terminology – metabolically associated steatotic liver disease, MASHP), fibrotic liver changes.
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Research results. Steatometry and elastography make it possible to avoid a biopsy to determine liver steatosis 
and, often, to abandon this invasive procedure altogether, since the quantitative parameters of ultrasonographic 
techniques have been determined, which can be used to determine not only the presence of steatotic, fibrous 
changes in the liver, but also to reliably establish the stage of the cirrhotic process. Thanks to the availability 
of ultrasound, the introduction of elastography and steatometry into routine diagnostics expands the range of 
patients who get the opportunity to detect diffuse liver diseases in the early stages, and therefore have more time 
to carry out appropriate therapeutic measures using ultrasonographic techniques to monitor the effectiveness of 
treatment tactics.

Conclusions. Modern ultrasound technologies, such as steatometry and elastography, can and should be used 
in the algorithm of examination of patients with signs of metabolic disorders (high blood pressure, diabetes, 
obesity, etc.). The availability of elastography and steatometry makes it possible to detect early forms of MASLD at 
a preclinical stage, when a liver biopsy would be necessary to confirm the diagnosis. The safety of elastography and 
the presence of quantitative criteria for the determination of fibrous changes make this technique indispensable 
in the monitoring scheme of the treatment of such patients, because it makes it possible, in most cases, to refuse 
invasive liver biopsy altogether.

Key words: pediatrics, ultrasound, elastography, steatometry.

Вступ
Ультразвукова діагностика є одним із 

найдоступніших та найбезпечніших методів 
візуалізації. Завдяки вдосконаленню техно-
логічних можливостей устаткування, ультра-
сонографія набуває статусу універсального 
діагностичного метода, який, за умови ефек-
тивного використання, часто дає можливість 
відмовитися від інвазивних дороговартісних 
обстежень, зокрема – від біопсії печінки, МРТ. 
Особливо відчутними стають ці переваги УЗД 
в аспекті педіатричної служби через необхід-
ність у проведенні пункційних втручань. На-
томість УЗД у режимі еластографії, стеатоме-
трії мають усі перспективи замінити пункцію 
печінки при збереженні діагностичної ціннос-
ті обстеження пацієнта.

Мета дослідження
Проаналізувати діагностичні можливості 

стеатометрії та еластографії в діагностиці ди-
фузних захворювань печінки, МАСХП. Визна-
чити діагностичну цінність методик у дослі-
дженні тих чи інших станів метаболічно спро-
вокованого педіатричного пацієнта.

Матеріали та методи
Автором було проаналізовано масив літе-

ратурних джерел наукових баз: Web of Science, 
Scopus, Google Scholar, PubMed тощо. Увага при-
ділялася сучасним публікаціям, котрі містили 
доказову інформацію щодо практичного засто-
сування ультрасонографії в режимах стеатоме-
трії та еластографії в педіатричній практиці.

Результати досліджень
Безсумнівною перевагою ультразвуко-

вого обстеження є технологія стеатометрії: 
якісне та кількісне вимірювання вмісту жиру 

в клітинах паренхіматозних органів, зокрема 
в печінці [60]. Адже останніми десятиріччями 
саме метаболічно асоційована стеатотична 
печінки (МАСХП) стає найбільш поширеною 
причиною гепатитів у дітей [1].

Поширеність захворювання серед дітей 
корелює із загальним збільшенням хворих 
на ожиріння в цілому. Є навіть дані, що ри-
зик розвитку МАСХП у дитячому віці більший, 
ніж у дорослих, ймовірність стеатозу печінки 
збільшується від 7% у загальній дитячій по-
пуляції до 34% у дітей, хворих на ожиріння. 
Наслідком стає печінкова недостатність і по-
треба у трансплантації печінки пацієнтам ди-
тячого та підліткового віку [2,3].

Так, «золотим стандартом» діагности-
ки та оцінки важкості МАСХП вважаєть-
ся біопсія з наступним гістологічним до-
слідженням отриманих зразків тканин. Од-
нак ця методика має низку недоліків, зокре-
ма: інвазивність, залежність результатів віл 
якості відбору зразків, може залежати від 
суб’єктивного сприйняття гістологічної кар-
тини лікарем-патоморфологом [4]. У якості 
альтернативного та більш об’єктивного ме-
тоду діагностики.

МАСХП у дітей пропонується МРТ із про-
тонною щільністю жирової фракції (PDFF) 
[4,5]. Проте коли обстеження потребують ма-
ленькі діти, не здатні виконувати команди, 
виникає потреба у застосуванні медикамен-
тозної седації. До того ж технологія МРТ ще 
поступається УЗД за доступністю, отже, пев-
ний відсоток пацієнтів не матимуть доступу 
до діагностики стеатозу печінки.

Натомість УЗД, позбавлене недоліків як 
біопсії, так і МРТ: неінвазивне, без потреби 
в седації та доступне. Звичайно, треба мати 
на увазі, що B-режим ультразвукового дослі-
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дження є недостатньо ефективним для ви-
значення початкових стадій стеатозу печінки 
у педіатричних пацієнтів [6,7]. 

Через відносно низькі чутливість і спе-
цифічність, чинні настанови NASPGHAN та 
AASLD не рекомендують УЗД у якості скринін-
гового методу обстеження педіатричних па-
цієнтів щодо МАСХП. Водночас ці ж інституції 
визнають, що скринінгу щодо стеатотичної 
хвороби печінки потребують усі педіатричні 
пацієнти із зайвою масою тіла та/або рівнем 
АлТ понад 80 U/L [6]. Про ймовірний потенці-
ал УЗД-методик у скринінгу МАСХП свідчать 
рекомендації ESPGHAN, котрі рекомендують 
застосовувати УЗ-методики для скринінгу ді-
тей із ризиками захворювання на МАСХП [7].

Розкрити потенціал УЗД дає змогу засто-
сування специфічних технологій, прикладом 
яких є стеатометрія – кількісне визначення 
ступеня стеатозу за допомогою виміру коефі-
цієнту затухання (ВКЗ, дБ/см).

За результатами дослідження на приладі 
Soneus P7 (Ultrasign, Kharkov, Ukraine), конвек-
сний датчик С1-5 МГц, проведеними у період 
2014 – 2018 року і опублікованими у 2019 році, 
технологія ВЗК довела свою практичність.

Для оцінки ступеня стеатозу проводили 
ультразвукову стеатометрію печінки та вимі-
рювання коефіцієнту затухання (ВКЗ). Стаді-
ювання стеатозу проводили за такими крите-
ріями:

• стадія S0 (без стеатозу) – при ВКЗ 
менше 2,2 дБ/см;

• стадія S1 (легкий стеатоз) – при жиро-
вій інфільтрації в 5–33% клітин печін-
ки і ВКЗ від 2,20 до 2,25 дБ/см;

• стадія S2 (помірний стеатоз) – при 
жировій інфільтрації 33–66% клітин 
печінки і ВКЗ від 2,3 до 2,90 дБ/см;

• стадія S3 (тяжкий стеатоз), коли по-
над 66% клітин печінки інфільтрова-
но жиром, ВКЗ на цій стадії більше 2,9 
дБ/см.

Методика є більш чутливою за УЗД у 
В-режимі щодо виявлення легких форм сте-
атозу печінки у дітей. Доступна опануванню 
лікарем-діагностом за кілька годин, сама про-
цедура триває 1–3 хвилини, що є беззапере-
чною перевагою у роботі з педіатричними па-
цієнтами [7,8,9].

Отже, доступність і неінвазивність УЗД із 
вимірюванням ВКЗ дає можливість розрахо-
вувати на те, що технологія може застосову-
ватися для скринінгу захворювання, контр-
олю за ефектом від лікування та перебігом 
МАСХП.

Еластографія (фіброеластометрія, соное-
ластометрія) печінки із використанням тех-
нології Fibroscan та більш сучасних методик з 
успіхом застосовується для оцінки кількісних 
та якісних параметрів фіброзу паренхіматоз-
них органів у дорослих. Але останні досліджен-
ня вказують на цінність цієї діагностичної ме-
тодики й у пацієнтів дитячого віку, котрі ма-
ють патологічні зміни в печінці та селезінці [9].

«Золотим» стандартом діагностики фі-
брозних змін печінки цілком обґрунтовано 
вважається біопсія. Однак через інвазивність 
і високі вимоги до проведення процедури, ця 
методика не завжди підходить для обстежен-
ня пацієнтів дитячого віку і малопридатна 
для моніторингу патологічних змін (табл. 1).

Таблиця 1
Кореляція фіброзних змін печінкової тканини за результатам біопсії 

та відповідність результатів шкалі METAVIR

 Клінічна характеристика
Ступінь фіброзу 
за шкалою 

METAVIR

Кількісне 
вимірювання 

фіброзу

Фіброзу немає, норма F0 1,9%

Виявлення ознак фіброзного розширення портальних 
трактів ± короткі фіброзні септи F1 3,0–3,6%

Виявлення фіброзних змін у більшості портальних трактів із 
поодинокими мостоподібними портопортальними септами F2 6,5%

Фіброзне розширення портальних трактів із вираженими 
мостовидними і портоцентральними септами F3 13,7–24,3%

Вірогідний цироз, цироз F4 27,8%
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Неінвазивною альтерантивою біопсії ро-
глядається еластографія печінки – техноло-
гія УЗД печінки із визначенням жорсткос-
ті її тканин. Компресійна – потребує по-
штовхів датчиком, що надає методу значної 
суб’єктивності та створює дискомфорт (іно-
ді критичний) для педіатричного пацієнта. 
Транзієнтна більш об’єктивна, бо «поштов-
хи» створюються приладом, самим датчиком. 
Можливість проведення УЗД із застосуван-
ням технології транзієнтної еластографії (ТЕ) 
реалізована на значній кількості платформ, 
добре стандартизована. Це дає змогу застосо-
вувати ТЕ у клінічній практиці для обстежень 
дорослих пацієнтів і дітей шкільного віку, під-
літків.

Щодо застосування транзиторної епасто-
графії дітям дошкільного віку, то така мож-
ливість поки що обмежена через недостатню 
апаратну складову (мало мікроковексних дат-
чиків мають технологічну спроможність до 
ТЕ). Тому в деяких дослідженнях, для вимірю-
вання жорсткості печінки у дітей дошкільно-
го віку міг застосовуватися лише датчик для 
дорослих – М [11]. Накопичених даних щодо 
ТЕ у дітей дошкільного віку ще недостатньо 
для створення певних стандартів фіброзних 
змін печінки і формулювання впевнених діа-
гностичних висновків. Тому транзієнтну елас-
тографію щодо таких пацієнтів застосовувати 
не варто [11,12].

Дослідження показали, що результати ТЕ 
залежать від кількох чинників: стан свідомос-
ті дитини, вживання їжі перед обстеженням, 
місце на тілі, з якого знімалися параметри та 
параметр датчика [12]. 

Для досягнення більш об’єктивних ре-
зультатів ТЕ, педіатричним пацієнтам по-
трібна певна підготовка: припинення засто-
сування лікарських засобів на 2–3 доби, 8-го-
динний період голодування перед обстежен-
ням, упродовж якого можна лише пити воду. 
Такі вимоги саме для дітей створюють дис-
комфортні умови й інколи стають перепоною 
для діагностики, наприклад, якщо дитина му-
сить регулярно приймати ліки з приводу ін-
ших хвороб. Також на результати обстеження 
впливає ступінь ожиріння [12, 14, 16].

До обмежень еластографії в педіатрич-
ній практиці також можна віднести можливу 
потребу в загальній анестезії. Це також може 
впливати на результати: у разі застосуван-
ня пропофолу, показники жорсткості печінки 
збільшувалися [14].

Певної діагностичної цінності, транзієнт-
на еластографія у дітей набуває за діагнос-
тики патології селезінки на тлі захворювань 
печінки. У таких пацієнтів через збільшення 
тиску в системі портальної вени відбувається 
варикозне розширення вен стравоходу. Пара-
лельно виникає спленомегалія, яка зазвичай 
спричиняється наповненістю органу кров’ю, 
підвищує жорсткість селезінки. Результати 
одного з обмежених досліджень свідчать, що 
підвищення жорсткості селезінки корелює із 
варикозним розширенням стравохідних вен, 
що варто очікувати за жорсткості селезін-
ки більш ніж 60 кПа. При цьому показник 75 
кПа свідчить про ризик кровотеч із варикоз-
них вен стравоходу [16]. Користь цих показ-
ників у тому, щоб шляхом неінвазивного ме-
тоду еластографії відбирати групу пацієнтів, 
котрим потрібно проводити ендоскопічне об-
стеження, уникаючи зайвих процедур дітям, у 
кого жорсткість селезінки менше 60 кПа, що 
свідчить про менший ризик розвитку усклад-
нень портальної гіпертензії.

Привертає увагу інша методика еласто-
графії, зсувнохвильова еластографія/еласто-
метрія (ЗХЕ) у режимі реального часу – неін-
вазивний метод оцінки хронічних дифузних 
захворювань печінки, що ґрунтується на якіс-
ному кольоровому картуванні та кількісно-
му вимірюванні жорсткості паренхіми печін-
ки (ЖПП) [17].

В основі методики лежить властивість 
УЗ-променя збуджувати поперечні (бічні) 
його напрямку механічні хвилі зсуву. Швид-
кість поширення цих хвиль через тканину за-
лежить від її жорсткості або в’язкоеластичних 
властивостей. Цей метод сприяє більш точ-
ній оцінки стадії фіброзу порівняно з тран-
зиторною еластографією завдяки навігації 
в B-режимі та охоплюванню більшого обся-
гу тканини печінки через формування двови-
мірного конуса Маха [19].

Методика ЗХЕ може проводитися в двох 
режимах: точковому (pSWE) та двовимір-
ному (2D-SWE та 3D-SWE). Точкова зсувнох-
вильова еластографія дає змогу виміряти 
швидкість зсувної хвилі (SWS) в обстежува-
ній ділянці органа у м/с, на підставі чого об-
числюється щільність, фіброзні зміни в па-
ренхімі. Обстеження зберігає інформатив-
ність навіть за наявності асциту. До переваг 
також можна віднести наявність стандарти-
зованих алгоритмів обчислення SWS, завдя-
ки чому користувач отримує повідомлення 



Науково-практичний журнал для педіатрів та лікарів 
загальної практики − сімейної медицини 133

 
7

у разі, якщо результати не можна вважати 
адекватними [19].

Технологія багатовимірної зсувнохвильо-
вої еластографії (2D-SWE та 3D-SWE) заснова-
на на вимірюванні коефіцієнта згасання уль-
тразвуку в кількох ділянках досліджуваного 
органу послідовно. По суті ми отримуємо чис-
ленну кількість даних формату SWS, з яких 
потім генерується площинна або тривимірна 
візуалізація. 

Чим щільніша тканина, тим більше зсу-
вається, втрачається сигнал, котрий поверта-
ється до датчика. Цей параметр обчислюється 
комп’ютером та видається на екран у вигляді 
сірошкального або кольорового зображення, 
шкала котрого має чітку градацію.

Також сучасні системи для зсувнохвильо-
вої еластографії хоча і використовують мето-
дики створення та вимірювання зсувної хви-
лі за дещо різними принципами, проте мають 
системи контролю якості отриманих даних, 
що значно зменшує ймовірність неправиль-
ного трактування отриманої інформації.

Перевагою еластографії на основі реє-
страції поперечних хвиль зсуву є те, що тех-
нологія не потребує додаткової компресії тка-
нин (додаткова компресія може бути навіть 
шкідлива), але чутлива до сторонніх рухів, 
розміру акустичного вікна та залежна від ані-
зотропії тканин [19].

Для проведення обстежень за методи-
кою зсувнохвильової еластографії потрібне 
обладнання, яке вже реалізовано на суттєвій 
кількості діагностичних платформ для УЗ-
діагностики з конвексним датчиком 1-6 МГц. 
Це робить обстеження більш доступними, 
хоча метод дещо поступається за специфіч-
ністю та чутливістю МРТ [20]. Але завдяки пе-
ревагам (доступність, швидкість, відсутність 
потреби в седації), може застосовуватися для 
проведення діагностики фіброзних змін у пе-
чінці та селезінці у дітей. А в перспективі – й 
під час обстеження інших паренхіматозних 
органів (нирок, щитоподібної залози тощо).

Результат отримуємо у вигляді об’єктив-
них показників (кПа або м/с), завдяки чому 
усувається ймовірність неправильного трак-
тування сигналу внаслідок «людського чинни-
ка». Головне – дотримуватися вимог проведен-
ня дослідження.

Висновки 
Впровадження в клінічну практику мето-

дик еластометрії та стеатометрії дає змогу роз-
ширити коло пацієнтів, котрим своєчасно та ві-
рогідно буде встановлено діагноз дифузного за-
хворювання печінки, МАСХП. При цьому, за умо-
ви кваліфікованої діагностики, результати об-
стежень не поступаються за вірогідністю більш 
вартісним методикам: біопсії, МРТ печінки.
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публікацію статті.

Друковані примірники рукопису можна надіслати поштою (простим листом) або особисто 
принести до редакції. Розмір  паперу А4, книжкова орієнтація, шрифт Times New Roman – розмір 14, 
інтервал між рядками –  1,5.

Електронний формат рукопису можна прислати електронною поштою як прикріплені файли. 
Рукопис в електронному форматі повинен повністю відповідати паперовому, оформленому як 
документ MS Word (doc, docx), 

Назва файлу повинна складатись з прізвища першого автора, наприклад, mykhtanyuk. doc. 
Окремими файлами надаються всі ілюстрації в одному із стандартних графічних форматів xls,  jpg, 
ppt або pdf  (наприклад, ris1_ mykhtanyuk.ppt, ris2_ mykhtanyuk.xls). 

Кількість ілюстрацій в тексті рукопису не має перевищувати шести в експериментальних, 
клінічних статтях та оглядах, чотирьох – в коротких повідомленнях. Таблиці повинні мати заголовок 
та порядковий номер (примітки розміщуються безпосередньо під таблицею). Рисунки повинні мати 
порядковий номер та підпис. На фотовідбитках зазначається їх верх.

Скорочення слів (абревіатури), крім загальновідомих, у таблицях і в підписах до рисунків наводити 
не варто (за деяким винятком, в цьому разі з обов’язковим розшифруванням їх у примітках).

Усі позначення та найменування фізичних і хімічних одиниць вимірювання слід наводити у 
системі СІ.

Повний обсяг (текст разом з таблицями, рисунками і підписами до них, резюме двома мовами 
з ключовими словами та переліком літератури) експериментальної, клінічної статті не повинен 
перевищувати  27000 знаків з пробілами (~13 сторінок), оглядової – 50000 знаків (~24 сторінок), 
мініогляду –  25000 знаків (~12 сторінок); короткого повідомлення – 12000 знаків (~6 сторінок).   

Окремим файлом потрібно навести відомості про авторів двома мовами (українською, англійською): 
прізвища, імена, по батькові, назви і поштові адреси установ, де виконано роботу; навести контактні 
телефони та електронну пошту відповідального автора для листування. 

У разі одержання рукописів, які не відповідають вимогам та тематиці збірника, редакція залишає 
за собою право їх не приймати, про що повідомляє відповідальному автору електронною поштою.

Редакція залишає за собою право на стилістичну правку рукопису. 
Після макетування прийнятої до друку статті відповідальному автору електронною поштою 

надсилають коректуру для остаточного узгодження. Автор має надіслати свої виправлення (зазначивши 
сторінку, абзац, рядок, де слід зробити виправлення) або про їх відсутність протягом трьох робочих 
днів з дати відправлення листа редакцією журналу.

Якщо редакція журналу не отримує авторської відповіді протягом трьох робочих днів, статтю 
друкують у незміненому вигляді (подальші виправлення з боку автора неможливі).

При публікації статей редакція керується датою надходження останнього варіанта!
Після виходу статті в друкованому вигляді відповідальному автору електронною поштою 

надсилають остаточний pdf-файл статті.
Редакція повідомляє авторів, що вони несуть повну персональну відповідальність за автентичність 

змісту статей (достовірність інформації у статтях, точність назв, статистичних даних, прізвищ та 
цитат).

З метою уникнення плагіату просимо авторів дотримуватись етики наукового цитування.



Процес рецензування
1. Всі рукописи, що подані в журнал мають пройти два рівня рецензування: зовнішні та внутрішні.
2. В особливих випадках статті можуть переглянути додатково (в тому числі статистичну та 

методичну перевірку).
Структура статті
Стаття схематично подається в такому порядку по вертикальній лінії: УДК, назва статті, ініціали та 

прізвища автора (-ів), назва установи та поштова адреса, де було виконано роботу, електронна адреса 
для листування, резюме і ключові слова, вступ, мета дослідження, матеріали та методи, результати 
досліджень, висновки, література, REFERENCES.

Резюме і ключові слова (українською та англійською мовами). Для експериментальних, клінічних 
робіт резюме має бути структуроване і обов’язково містити слова: Вступ, Мета, Методи, Результати, 
Висновки, Ключові слова (не менше 3 та не більше 8).

Обсяг – не менше 0,5 сторінки.
Оформлення літератури
1. Список використаних джерел (література) розміщується в кінці статті після основного тексту, 

наведений мовою оригіналу, відповідно до вимог стилю Ванкувер незалежно від наявності в ньому 
англомовних джерел.

2. Джерела нумеруються та організовуються в порядку згадування в тексті. Це означає, що перше 
джерело, яке згадується в тексті, отримує номер [1], друге джерело - [2] і так далі.

3. В списку цитованих джерел використовуються квадратні дужки для позначення номерів дже-
рел. Наприклад, [1] чи [2-4] для позначення одного джерела або діапазону джерел. 

4. Розділ REFERENCES подається повністю окремим блоком, повторюючи список літератури. 
Назви журналів, видавництв монографій, книг тощо на кирилиці описуються на латиниці (трансліте-
руються латинськими літерами).  

5. У REFERENCES потрібно дотримуватись наступної структури бібліографічних посилань:
• ПІБ авторів (транслітерація);
• назва статті у варіанті, що транслітерується, і переклад назви статті англійською мовою в 
квадратних дужках [ ];

• назва джерела (транслітерація) і переклад назви джерела англійською мовою [ ];
• вихідні дані з позначеннями англійською мовою або лише цифрові (останнє - залежно від 
вживаного стандарту опису).

6. Назви журналів, видавництв монографій, книг тощо на кирилиці описуються на латиниці 
(транслітеруються латинськими літерами) із зазначенням мови оригіналу, наприклад: [in Ukrainian]. 

6. Джерела журналів, монографій, книг латиницею НЕ ПОТРІБНО транслітерувати.
Книги 
Автор. (Рік публікації). Назва книги транслітерована [Назва книги англійською мовою]. Місто, 

Держава: Видавництво
Періодичні видання (журнали, збірники наукових праць, матеріали конференцій) 
Автор. (Дата публікації). Назва статті транслітерована [Назва статті англійською мовою]. Назва 

періодичного видання транслітерована – Назва періодичного видання англійською мовою, Том 
(Випуск), Сторінка(и).

Електронні ресурси 
Автор. (Дата публікації). Назва матеріалу транслітерована [Назва матеріалу англійською мовою]. 

Джерело – Джерело англійською мовою. Retrieved from адреса сайту. 
Приклад опису статті з журналів: 
Список літератури:
Ілляшенко СМ., Ступіна ЮС. Комунікаційна ефективність web-технологій у маркетингу науково-

освітніх послуг.  Інновації Маркетингу і Менеджменту.  2012;1: 69-78.
REFERENCES:
Illiashenko SM., Stupiina YuS. Komunikatsiina efektyvnist web-tekhnolohii u marketynhu naukovo-osvitnikh 

posluh [Communication eff ectiveness of WEB-technologies in marketing of research and educational services]. 
Marketynh i menedzhment innovatsii – Marketing and Management of Innovations.2012; 1: 69-78 [in Ukrainian].

На сайті http://ukrlit.org/transliteratsiia можна безоплатно скористатися програмою транслітерації 
україномовного тексту в латиницю.



Editorial policies

The journal publishes materials in various aspects of pediatrics and related specialties that have not 
previously been published: peer-reviewed original articles, experimental research results, reports, congress 
and conference materials, book reviews, literature reviews.

Procedure of material submission and consideration
2 hard copies of materials in Ukrainian or English, along with the electronic form and the signed license 

agreement (eff ective only after acceptance of the article in print) must be provided. 
If the author works in an institution with a closed subject, and the submitted material may contain elements 

of state secret, the author must add a letter of reference from the organization with permission to publish the 
article.

Printed copies of the manuscript can be sent by mail (by simple letter) or personally brought to the 
editorial offi  ce. Paper size A4, book orientation, Times New Roman font size 14, line spacing -

1.5. The electronic format of the manuscript can be sent by e-mail as attached fi le. 

The manuscript in electronic format must fully correspond to the paper format, drawn up as a document 
MS Word (doc, docx).

The fi le name must consist of the surname of the fi rst author, for example, mykhtanyuk. doc. All the 
illustrations need to be provided in separate fi les in one of the standard xls, jpg, ppt or pdf formats (for 
example, ris1_ mykhtanyuk.ppt, ris2_ mykhtanyuk.xls). 

The number of illustrations in the text of the manuscript must not exceed 6 in experimental, clinical 
articles and reviews, and 4 in short messages. Tables must have a title and a serial number (notes placed 
directly under the table), pictures - a serial number and a signature. Top of photoprints is expected to be 
indicated.

There should not be abbreviations, besides well-known ones, in the tables and in the signatures to pictures 
(with some exceptions, in this case with the obligatory description in the notes). 

All designations and names of physical and chemical units of measurement should be given in the SI 
system.

The full volume (the text along with the tables, pictures and signatures, a summary in two languages 
with keywords and references) for experimental and clinical articles should not exceed 27000 characters 
with spaces (~ 13 pages), overviews - 50,000 characters (~ 24 pages) , mini reviews- 25000 characters (~ 12 
pages); short messages - 12000 characters (~ 6 pages). 

A separate fi le is required to provide information about the authors in two languages (Ukrainian, English): 
surnames, names, patronymic, names and postal addresses of the institutions where the study had been carried 
out; contact phones and emails of the responsible author for correspondence.

In case of manuscripts that do not meet the requirements and subject of the journal, the editorial staff  
reserves the right not to accept them and reports the responsible author by e-mail. 

The editorial staff  reserves the right to a stylistic correction of the manuscript. 
After prototyping of the article, an email is sent to the responsible author for fi nal agreement. The author 

must send his corrections (specifying the page, paragraph, the line where the correction should be made) or 
inform about their absence within three working days beginning from the date of sending the letter by the 
editorial board.  

If the editorial board does not receive an author’s answer within three working days, the article is printed 
unchanged (further corrections by the author will not be possible).

When publishing articles, the editorial board is guided by the date of receipt of the last version!
After the article has been published, the responsible author receives the fi nal pdf version of the article by 

e-mail. 
The editorial board informs the authors that they have full personal responsibility for the authenticity 

of the content of articles (reliability of information in articles, accuracy of names, statistics, names and 
quotations).

In order to avoid plagiarism, we ask the authors to adhere to the ethics of scientifi c citation.

Review process:
1. All manuscripts submitted to the journal must pass two levels of review: external and internal.
2. In special cases, articles may be reviewed additionally (including statistical and methodological 

review).



Structure of the article
The article is schematically presented in the following order on the vertical line: UDC, title of the article, 

initials and surnames of the author (s), name of the institution and post address, where the work had been 
carried out, email address for correspondence, summary and key words, introduction, purpose of the study, 
materials and methods, research fi ndings, conclusions, REFERENCES.

Summary and key words (in Ukrainian and English). For experimental and clinical works the resume 
should be structured and must contain the words: Introduction, Goal, Methods, Results, Conclusions,  
Keywords (not less than 3 and not more than 8).

Volume - not less than 0.5 pages.

References 
1. The list of resources is placed at the end of the article after the main text. 
2. Resources are numbered and organized in order of mentioning in the text. This means that the fi rst 

source mentioned in the text receives the number [1], the second source - [2], and so on.
3. In the list of cited sources, square brackets are used to indicate resource numbers. For example, [1] or 

[2-4] to indicate a single resource or a range of resources.
4. The REFERENCES section is presented in a completely separate block, repeating the list of references. 

The names of journals, publishing houses of monographs, books, etc. in Cyrillic are described in Latin 
(transliterated in Latin letters). 

5. In REFERENCES, the following structure of bibliographic references must be followed:
• Names of authors (transliteration); 
• the title of the article in the transliterated version and the translation of the title of the article in English 
in square brackets [ ]; 

• name of the resource (transliteration) and translation of the name of the resource in English [ ]; 
• initial data with designations in English or digital only (the latter - depending on the used description 
standard). 

6. Names of journals, publishing houses of monographs, books, etc. in Cyrillic are described in Latin 
(transliterated with Latin letters) with an indication of the original language, for example: [in Ukrainian]. 

7. Resources of journals, monographs, books DO NOT need to be transliterated in Latin.

Books
Author. (Year of publication). Transliterated title of the book [Title of the book in English]. City, State: 

Publishing House
Periodicals (journals, collections of scientifi c papers, conference materials)
Author. (Date of publication). Translated title of the article [Article title in English]. Transliterated title of 

the periodical - The name of the periodical in English, Volume (Issue), Page (s).
Electronic resources
Author. (Date of publication). Transliterated title of the material [Title of material in English].
Source - Source in English. Retrieved from: site address.

Example of an article’s description from journals:
Ілляшенко СМ., Ступіна ЮС. Комунікаційна ефективність web-технологій у маркетингу науково-

освітніх послуг.  Інновації Маркетингу і Менеджменту.  2012;1: 69-78.

REFERENCES:
Illiashenko SM., Stupiina YuS. Komunikatsiina efektyvnist web-tekhnolohii u marketynhu naukovo-

osvitnikh posluh [Communication eff ectiveness of WEB-technologies in marketing of research and educational 
services]. Marketynh i menedzhment innovatsii – Marketing and Management of Innovations.2012; 1: 69-78 
[in Ukrainian].

On the http://ukrlit.org/transliteratsiia site you can use the transliteration program of the Ukrainian-
language text in Latin for free.


