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ТЕОРЕТИЧНА І ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА

Ââåäåíèå
Âñåìèðíîé îðãàíèçàöèåé çäðàâîîõðàíå-

íèÿ â Ìîðôîëîãè÷åñêóþ êëàññèôèêàöèþ èç-
ìåíåíèé ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ìî÷åâîãî ïóçû-
ðÿ áûëè âêëþ÷åíû ýïèòåëèàëüíûå àíîìàëèè
è ìåòàïëàçèè, à òàêæå äèñïëàçèè è êàðöèíîìû
in situ [1]. Ïîâðåæäåíèÿ ïîäðàçäåëÿþòñÿ íà
äâå îñíîâíûå ãðóïïû: äîáðîêà÷åñòâåííûå
(ïðåäíåîïëàñòè÷åñêèå) è íåèíâàçèâíûå íåî-
ïëàñòè÷åñêèå ïîðàæåíèÿ óðîòåëèÿ. Êàæäîå èç
ýòèõ ñîñòîÿíèé îïðåäåëÿåòñÿ ñòðîãèìè ìîð-
ôîëîãè÷åñêèìè êðèòåðèÿìè äëÿ ïðåäîñòàâ-
ëåíèÿ áîëåå òî÷íîé èíôîðìàöèè äëÿ óðîëîãîâ
è îíêîëîãîâ ïðè âûáîðå òàêòèêè âåäåíèÿ ïà-
öèåíòîâ [2]. Ïðè ýòîì â ðÿäå ñëó÷àåâ âîçíèêà-
þò òðóäíîñòè â èíòåðïðåòàöèè ïðåäíåîïëàñ-
òè÷åñêèõ ïðîöåññîâ è èõ çíà÷åíèÿ.

Ëåéêîïëàêèÿ ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ìî÷å-
âîãî ïóçûðÿ – ýòî ãèñòîëîãè÷åñêîå èçìåíåíèå,
ïðåäðàñïîëàãàþùåå ê âîçìîæíîìó âûñîêî-
ìó ðèñêó ðàçâèòèÿ êàðöèíîìû íà ôîíå äëèòå-
ëüíîãî âîçäåéñòâèÿ õðîíè÷åñêîãî ðàçäðàæè-
òåëÿ. Íåñìîòðÿ íà òî ÷òî ëåéêîïëàêèÿ îïèñà-

íà äîñòàòî÷íî äàâíî, îñîáåííî ó æåíùèí, èñ-
ñëåäîâàíèÿ ïîñëåäíèõ ëåò ïî ýòîé ïðîáëåìå
ïðàêòè÷åñêè îòñóòñòâóþò è íà ñåãîäíÿøíèé
äåíü äàííàÿ ïðîáëåìà îñòàåòñÿ ìàëîèçó÷åí-
íîé [3].

Ýòèîëîãèÿ òðàíñôîðìàöèè ñëèçèñòîé îáî-
ëî÷êè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ â íàñòîÿùåå âðåìÿ
òî÷íî íå èçâåñòíà. Â ÷àñòíîñòè, áîëüøèíñòâî
àâòîðîâ ñâÿçûâàþò èçìåíåíèÿ ìî÷åâîãî ïó-
çûðÿ ñ äëèòåëüíûì ðàçäðàæåíèåì ñëèçèñòîé
îáîëî÷êè [4, 5]; ïðè ýòîì ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî èí-
ôåêöèîííûé ïðîöåññ ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì ðàç-
äðàæàþùèì ôàêòîðîì. Äîâîëüíî ÷àñòî òðàíñ-
ôîðìàöèè ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ìî÷åâîãî ïó-
çûðÿ âñòðå÷àþòñÿ ó æåíùèí, ñòðàäàþùèõ
õðîíè÷åñêèì öèñòèòîì, âûçâàííûì óðîãåíè-
òàëüíûìè èíôåêöèÿìè (Ch. trachomatis,
U. urealiticum, N. gonorrhoeae, M. genitalium,
T. vaginalis, Candida albicans). Êðîìå òîãî,
ê ôàêòîðàì ðàçâèòèÿ ïëîñêîêëåòî÷íîé ìåòà-
ïëàçèè îòíîñÿò ãîðìîíàëüíûé äèñáàëàíñ.
Îäíàêî äîñòàòî÷íî ÷àñòî ñâåäåíèé, êàñàþ-
ùèõñÿ ïðåäøåñòâóþùåãî àíàìíåçà, ó áîëü-
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ТРАНСФОРМАЦИЯ СЛИЗИСТОЙ ОБОЛОЧКИ МОЧЕВОГО ПУЗЫРЯ

Â ðÿäå ñëó÷àåâ âîçíèêàþò òðóäíîñòè â èíòåðïðåòàöèè ïðåäíåîïëàñòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ
ñëèçèñòîé ìî÷åâîãî ïóçûðÿ è èõ çíà÷åíèÿ. Â ñâÿçè ñ ýòèì íàìè èçó÷åí ñåêöèîííûé
ìàòåðèàë æåíùèí, ñòðàäàâøèõ àëêîãîëèçìîì, êîòîðûå íå îáðàùàëèñü çà ìåäèöèíñêîé
ïîìîùüþ ïî ïîâîäó ïàòîëîãèè ìî÷åïîëîâîé ñèñòåìû. Óñòàíîâëåíî, ÷òî èç 13 ñëó÷àåâ
òîëüêî â 4 ìîæíî ãîâîðèòü î òîì, ÷òî ìî÷åâîé ïóçûðü èìååò íåèçìåíåííîå ñòðîåíèå,
â 6 ñëó÷àÿõ íàáëþäàåòñÿ ðåàêòèâíàÿ ïëîñêîêëåòî÷íàÿ óðîòåëèàëüíàÿ ãèïåðïëàçèÿ,
â 2 – äèñïëàçèÿ ñëèçèñòîé, â 1 ñëó÷àå – ëåéêîïëàêèÿ. Ãðóïïà ñîñòîÿíèé, îòíîñÿùèõñÿ
ê òðàíñôîðìàöèè ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, ÿâëÿåòñÿ ìîðôîëîãè÷åñêè è
ãåíåòè÷åñêè ãåòåðîãåííîé. Óãðîçà ïðîãðåññèðîâàíèÿ â çëîêà÷åñòâåííûé ïðîöåññ òðå-
áóåò àäåêâàòíîãî ìåíåäæìåíòà òàêèõ áîëüíûõ.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìî÷åâîé ïóçûðü, ñëèçèñòàÿ îáîëî÷êà, äèñïëàçèÿ, ëåéêîïëàêèÿ.
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íûõ ñ òðàíñôîðìàöèåé ñëèçèñòîé îáîëî÷êè
ìî÷åâîãî ïóçûðÿ ïîëó÷èòü íå óäàåòñÿ.

Öåëüþ äàííîé ðàáîòû ÿâèëîñü óñòàíîâëå-
íèå ìîðôîëîãè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé ïðåäíåî-
ïëàñòè÷åñêèõ ïîðàæåíèé ñëèçèñòîé îáîëî÷êè
ìî÷åâîãî ïóçûðÿ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Íàìè áûë îòîáðàí ìàòåðèàë ëèö, êîòîðûå

íå îáðàùàëèñü çà ìåäèöèíñêîé ïîìîùüþ ïî
ïîâîäó ïàòîëîãèè ìî÷åïîëîâîé ñèñòåìû. Òàê,
áûëè èçó÷åíû ìî÷åâûå ïóçûðè 13 ðàíåå îïè-
ñàííûõ [6] ñëó÷àåâ öåðâèêàëüíîé íåîïëàñòè-
÷åñêîé òðàíñôîðìàöèè – 5 ñëó÷àåâ èíâàçèâ-
íîé êàðöèíîìû è 8 ñëó÷àåâ öåðâèêàëüíîé
èíòðàýïèòåëèàëüíîé íåîïëàçèè (ñervical in-
traepithelial neoplasia), êîòîðûå áûëè âûÿâëå-
íû âî âðåìÿ âñêðûòèÿ òåë æåíùèí, ñòðàäàâ-
øèõ õðîíè÷åñêèì àëêîãîëèçìîì è óìåðøèõ
îò öèððîçà ïå÷åíè. Âîçðàñò æåíùèí êîëåáàë-
ñÿ îò 24 äî 46 ëåò è ñîñòàâëÿë â ñðåäíåì
(32,70±4,81) ãîäà. Áûëà ñôîðìèðîâàíà ñðà-
âíèòåëüíàÿ ãðóïïà èç 10 æåíùèí òîãî æå âîç-
ðàñòà. Òàáàêîêóðåíèå, ïðèìåíåíèå îðàëüíûõ
êîíòðàöåïòèâîâ, âîçðàñò ïåðâîãî ïîëîâîãî àê-
òà, ñîìàòè÷åñêàÿ ïàòîëîãèÿ, ñâÿçàííàÿ èëè íå
ñâÿçàííàÿ ñ óïîòðåáëåíèåì àëêîãîëÿ, êîëè-
÷åñòâî áåðåìåííîñòåé íå ó÷èòûâàëèñü.

Ñðåçû, èçãîòîâëåííûå èç òêàíè, ôèêñèðî-
âàííîé â ôîðìàëèíå, ïîñëå ñòàíäàðòíîé ïàðà-
ôèíîâîé ïðîâîäêè îêðàøèâàëè ãåìàòîêñèëè-
íîì è ýîçèíîì è èçó÷àëè ïîä ìèêðîñêîïîì.

Ðåçóëüòàòû
Ïðè ãèñòîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè ñëè-

çèñòîé îáîëî÷êè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ ó âñåõ æåí-
ùèí èññëåäóåìîé ãðóïïû îïðåäåëÿåòñÿ âûðà-
æåííûé îòåê, ïðèçíàêè äåñêâàìàöèè ýïèòå-
ëèÿ, ïîÿâëåíèå ýðîçèé ñ ðàçëè÷íîé ñòåïåíüþ
ïîâðåæäåíèÿ ñëîåâ ñëèçèñòîé (ðèñóíîê). Îò-
ìå÷àåòñÿ ðàñøèðåíèå ìåæêëåòî÷íûõ ïðîìå-
æóòêîâ, âàêóîëèçàöèÿ öèòîïëàçìû, ïðîëèôå-
ðàöèÿ êëåòîê áàçàëüíîãî ñëîÿ, âîñïàëèòåëü-
íàÿ èíôèëüòðàöèÿ ñëèçèñòîé ñ íàëè÷èåì ëèì-
ôîöèòîâ, íåéòðîôèëîâ íà ôîíå ñêëåðîòè÷åñ-
êèõ èçìåíåíèé ñîáñòâåííîé ïëàñòèíêè ñëè-
çèñòîé. Â îäíîì ñëó÷àå (æåíùèíà 46 ëåò) â
ýïèòåëèè âûÿâëÿåòñÿ äèôôóçíàÿ ïëîñêîêëå-
òî÷íàÿ ìåòàïëàçèÿ ñ âûðàæåííûì êåðàòîçîì.

Â ìûøå÷íîé îáîëî÷êå íàáëþäàåòñÿ ïîÿâ-
ëåíèå ó÷àñòêîâ ïîñëîéíîãî ðàñïîëîæåíèÿ
ìèîöèòîâ, ïðèçíàêîâ ãèïåðòðîôèè ìèîöèòîâ
è èíòåðñòèöèàëüíîãî îòåêà. ×àñòü ìûøå÷íûõ
êëåòîê â ñîñòîÿíèè áåëêîâîé äèñòðîôèè.

Äàííûå àíàëèçà àðõèòåêòóðû è êëåòî÷íî-
ãî ñòðîåíèÿ ñëèçèñòîé ïî ïðèìåðó ðàíåå îïóá-

à

â

á

ã

Ñëèçèñòàÿ ìî÷åâîãî ïóçûðÿ: à – äèôôóçíàÿ âîñïàëèòåëüíàÿ èíôèëüòðàöèÿ ñëèçèñòîé; á – äåñêâà-
ìàöèÿ ýïèòåëèÿ íà ôîíå ðåàêòèâíîé ãèïåðïëàçèè; â – î÷àãîâàÿ âîñïàëèòåëüíàÿ èíôèëüòðàöèÿ
ñëèçèñòîé ñ íàëè÷èåì ëèìôîöèòîâ, óìåðåííî âûðàæåííûé îòåê, ïðîëèôåðàöèÿ êëåòîê áàçàëüíîãî
ñëîÿ; ã – íàëè÷èå ýðîçèé, ðàñøèðåíèå ìåæêëåòî÷íûõ ïðîìåæóòêîâ, âàêóîëèçàöèÿ öèòîïëàçìû
ýïèòåëèîöèòîâ, ñêëåðîç ñîáñòâåííîé ïëàñòèíêè ñëèçèñòîé
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ëèêîâàííûõ ðàáîò [7] ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì,
÷òî òîëüêî â 4 ñëó÷àÿõ ìîæíî ãîâîðèòü î íåèç-
ìåííîì ñòðîåíèè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ (òàáëèöà),

â 6 ñëó÷àÿõ íàáëþäàåòñÿ ðåàêòèâíàÿ ïëîñêî-
êëåòî÷íàÿ óðîòåëèàëüíàÿ ãèïåðïëàçèÿ (flat
urothelial hyperplasia), â 2 ñëó÷àÿõ – äèñïëàçèÿ
ñëèçèñòîé îáîëî÷êè. Îäèí îïèñàííûé âûøå
ñëó÷àé ñ âûðàæåííûì êåðàòîçîì ñëåäóåò
ðàññìàòðèâàòü êàê ëåéêîïëàêèþ ìî÷åâîãî ïó-
çûðÿ ñîãëàñíî äàííûì [8]. Ñëó÷àåâ ðåàêòèâ-
íîé àòèïèè èëè àòèïèè íåÿñíîãî çíà÷åíèÿ â
íàøåì èññëåäîâàíèè íå âûÿâëåíî.

Â öåëîì äëÿ ñëó÷àåâ ïëîñêîêëåòî÷íîé
óðîòåëèàëüíîé ãèïåðïëàçèè â íàøåé ðàáîòå
îñíîâíûìè ãèñòîëîãè÷åñêèìè ïðèçíàêàìè
ìîæíî ñ÷èòàòü ñóùåñòâåííîå óòîëùåíèå óðî-
òåëèÿ, ñîõðàíåíèå íîðìàëüíîãî ñîçðåâàíèÿ îò
áàçàëüíûõ äî ïîâåðõíîñòíûõ ñëîåâ, îòñóòñò-
âèå öèòîëîãè÷åñêîé àòèïèè è ìèòîçîâ. Ñëó÷àé
âûðàæåííîãî êåðàòîçà ñëåäóåò ðàññìàòðèâàòü
êàê ëåéêîïëàêèþ. Â îáîèõ ñëó÷àÿõ âûÿâëåí-
íîé íàìè äèñïëàçèè íàáëþäàåòñÿ óòðàòà ÿäåð-
íîé ïîëÿðíîñòè, óâåëè÷åíèå ÿäåð, ÷åòêîå âû-
äåëåíèå ÿäðûøåê, íàðóøåíèå ñòðîåíèÿ ÿäåð-
íîé ìåìáðàíû è ÿäåðíàÿ ãèïåðõðîìàçèÿ.

Îáñóæäåíèå
Òàêèì îáðàçîì, ñ îäíîé ñòîðîíû, ðåçóëü-

òàòû íàøåé ðàáîòû ìîãóò ñâèäåòåëüñòâîâàòü

î òîì, ÷òî èçìåíåíèÿ ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ìî-
÷åâîãî ïóçûðÿ, êîòîðûå ìîæíî ðàññìàòðèâàòü
êàê ïðåäðàêîâûå, ñëåäóåò îæèäàòü çíà÷è-

òåëüíî ÷àùå, ÷åì óêàçûâàåòñÿ îá ýòîì â ëèòå-
ðàòóðíûõ äàííûõ. Ïðè ýòîì èçâåñòíî, ÷òî
áîëüøèíñòâî ñëó÷àåâ óðîòåëèàëüíîé ãèïåð-
ïëàçèè îáíàðóæèâàåòñÿ ñëó÷àéíî ïðè ïðî-
âåäåíèè öèñòîñêîïèè [7].

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ðàçíîîáðàçèå ïàòîëîãè-
÷åñêèõ ïðîöåññîâ ìî÷åâîãî ïóçûðÿ ìîæåò
ëåæàòü â îñíîâå òîãî, ÷òî íåîïëàñòè÷åñêèå
ïîðàæåíèÿ ìî÷åâîãî ïóçûðÿ ÿâëÿþòñÿ ìîð-
ôîëîãè÷åñêè è ãåíåòè÷åñêè ãåòåðîãåííûìè.
Òàê, ïëîñêîêëåòî÷íûå óðîòåëèàëüíûå ïîðà-
æåíèÿ âêëþ÷àþò â ñåáÿ ñïåêòð ìîðôîëîãè-
÷åñêèõ èçìåíåíèé îò ðåàêòèâíîé àòèïèè äî
êàðöèíîìû in situ [7, 9]. Äèôôåðåíöèðîâàíèå
ýòèõ ïîðàæåíèé âàæíî, ïîòîìó ÷òî êëèíè÷åñ-
êèé ðåçóëüòàò ðàçëè÷åí ïðè ðàçíûõ ñîñòîÿíè-
ÿõ. Òàê, àòèïèÿ íåÿñíîãî çíà÷åíèÿ è ðåàêòèâ-
íûå óðîòåëèàëüíûå èçìåíåíèÿ äëÿ ïðàêòè÷åñ-
êèõ öåëåé ìîãóò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê åäèíîå
öåëîå, ïîòîìó ÷òî íè ó îäíîãî èç íèõ, êàê
ïðåäñòàâëÿåòñÿ, íåò ïðåäíåîïëàñòè÷åñêîãî
ïîòåíöèàëà [7].

Â òî æå âðåìÿ òàêîå äîñòàòî÷íî ðåäêîå ñî-
ñòîÿíèå, êàê ëåéêîïëàêèÿ (ïàòîëîãè÷åñêèé
ïðîöåññ ñëèçèñòûõ îáîëî÷åê, êîòîðûé õàðàê-

ТЕОРЕТИЧНА І ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА
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òåðèçóåòñÿ ïëîñêîêëåòî÷íîé ìåòàïëàçèåé ñ
îðîãîâåíèåì è îáðàçîâàíèåì òèïè÷íûõ áëÿ-
øåê), äîñòàòî÷íî îäíîíàïðàâëåííî îòíåñåíî
ê ïðåäðàêîâûì ñîñòîÿíèÿì. Â 18–28 % ñëó-
÷àåâ íàáëþäàåòñÿ åå òðàíñôîðìàöèÿ â ïëîñ-
êîêëåòî÷íûé ðàê [10]. Ïðè ýòîì ÷àñòîòà ìà-
ëèãíèçàöèè âîçðàñòàåò ñ äëèòåëüíîñòüþ òå-
÷åíèÿ çàáîëåâàíèÿ [8]. ×àùå âñåãî âñòðå÷à-
åòñÿ â îáëàñòè øåéêè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ è ìî-
÷åïóçûðíîãî òðåóãîëüíèêà, ðåæå – â îáëàñòè
òåëà ìî÷åâîãî ïóçûðÿ. Îáû÷íî î÷àãè ìå-
òàïëàçèè ïðåäñòàâëåíû áåëåñîâàòî-ñåðûìè
èëè æåëòîâàòûìè áëÿøêàìè, ÷åòêî îòãðàíè-
÷åííûìè äåìàðêàöèîííîé çîíîé îò íåèçìå-
íåííîé ñëèçèñòîé îáîëî÷êè. Ìåòàïëàçèÿ
ýïèòåëèÿ ñîïðîâîæäàåòñÿ ðàçðóøåíèåì ìó-
öèíîâîãî ñëîÿ è äåñêâàìàöèåé êëåòîê, à òàêæå
îòåêîì ñîáñòâåííîé ïëàñòèíêè è âàçîäèëÿ-
òàöèåé [11]. Âñòðå÷àåòñÿ ðàçíîé ñòåïåíè ïîä-
ñëèçèñòûé ôèáðîç. Ìèêðîñêîïè÷åñêè âû-
ÿâëÿåòñÿ ìåòàïëàçèÿ ïåðåõîäíîãî ýïèòåëèÿ â
ìíîãîñëîéíûé ïëîñêèé ñ ðàçëè÷íîé ñòåïåíüþ
îðîãîâåíèÿ.

Êëèíè÷åñêàÿ êàðòèíà îïèñàííûõ ñîñòîÿ-
íèé îáû÷íî ïðåäñòàâëåíà áîëåâûì è äèçóðè-
÷åñêèì ñèíäðîìàìè, ñâÿçàííûìè ñ «ãèïåð-
ðåàêòèâíûì ìî÷åâûì ïóçûðåì» [5, 11]. Ïî-
ðàæåííûå ó÷àñòêè óðîòåëèÿ íå ñïîñîáíû ê
àäàïòèâíîé ïåðåñòðîéêå ïðè ôèçèîëîãè÷åñ-
êîì íàïîëíåíèè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, ÷òî ïðèâî-

äèò ê äèôôóçèè êîìïîíåíòîâ ìî÷è â èíòåð-
ñòèöèé. Ïàöèåíòû ìîãóò æàëîâàòüñÿ íà ó÷à-
ùåííîå, áîëåçíåííîå ìî÷åèñïóñêàíèå, ÷óâñò-
âî äèñêîìôîðòà â íàäëîáêîâîé îáëàñòè, íå-
äåðæàíèå ìî÷è è ãåìàòóðèþ [12, 13]. Îñîáåí-
íîñòüþ ìàòåðèàëà, ïðåäñòàâëåííîãî â íàøåì
èññëåäîâàíèè, ÿâëÿåòñÿ îòñóòñòâèå ïðèæèç-
íåííîé äèàãíîñòèêè ïàòîëîãè÷åñêèõ èçìåíå-
íèé ìî÷åâîãî ïóçûðÿ, ÷òî ìîæåò áûòü îáúÿñ-
íåíî ñîöèàëüíûì ñòàòóñîì èññëåäóåìûõ áî-
ëüíûõ è èíòåðïðåòàöèåé äàííûõ àíàëèçà ìî-
÷è âíå ñâÿçè ñ ïàòîëîãèåé ñëèçèñòîé îáîëî÷êè
ìî÷åâîãî ïóçûðÿ. Ïðè ýòîì âûÿâëåííûå ó èñ-
ñëåäóåìûõ íàìè æåíùèí íåîïëàñòè÷åñêèå
èçìåíåíèÿ â øåéêå ìàòêè, âåðîÿòíåå âñåãî,
ïàòîãåíåòè÷åñêè íå ñâÿçàíû ñ òðàíñôîðìà-
öèåé ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ìî÷åâîãî ïóçûðÿ.

Âûâîä
Ãðóïïà ñîñòîÿíèé, îòíîñÿùèõñÿ ê òðàíñ-

ôîðìàöèè ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ìî÷åâîãî ïó-
çûðÿ, ÿâëÿåòñÿ ìîðôîëîãè÷åñêè è ãåíåòè÷åñ-
êè ãåòåðîãåííîé. Òðóäíîñòè äèàãíîñòèêè ïëî-
ñêîêëåòî÷íîé óðîòåëèàëüíîé ãèïåðïëàçèè,
äèñïëàçèè è ëåéêîïëàêèè ñëèçèñòîé âåäóò ê
íàëè÷èþ íåó÷òåííûõ ñëó÷àåâ, êîòîðûå ìîãóò
èìåòü ìåñòî ñî çíà÷èòåëüíî áîëåå âûñîêîé
÷àñòîòîé, ó÷èòûâàÿ íàëè÷èå íåäèàãíîñòèðî-
âàííûõ ñëó÷àåâ. Ïðè ýòîì óãðîçà ïðîãðåññè-
ðîâàíèÿ â çëîêà÷åñòâåííûé ïðîöåññ òðåáóåò
àäåêâàòíîãî ìåíåäæìåíòà òàêèõ áîëüíûõ.
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Â.Â. Ãàðã³í, Ê.Ê. Àáîâÿí, Ì.Â. Ëèòâèíåíêî
ÒÐÀÍÑÔÎÐÌÀÖ²ß ÑËÈÇÎÂÎ¯ ÎÁÎËÎÍÊÈ ÑÅ×ÎÂÎÃÎ Ì²ÕÓÐÀ

Ó ðÿä³ âèïàäê³â âèíèêàþòü òðóäíîù³ â ³íòåðïðåòàö³¿ ïåðåäíåîïëàñòè÷íèõ ïðîöåñ³â ñëèçîâî¿
ñå÷îâîãî ì³õóðà òà ¿õíüîãî çíà÷åííÿ. Ó çâ’ÿçêó ç öèì íàìè âèâ÷åíî ñåêö³éíèé ìàòåð³àë æ³íîê, ÿê³
ñòðàæäàëè íà àëêîãîë³çì òà íå çâåðòàëèñÿ ïî ìåäè÷íó äîïîìîãó ç ïðèâîäó ïàòîëîã³¿ ñå÷îñòàòåâî¿
ñèñòåìè. Âèÿâëåíî ìîðôîëîã³÷í³ îñîáëèâîñò³ ïåðåäíåîïëàñòè÷íèõ óðàæåíü ñëèçîâî¿ ñå÷îâîãî
ì³õóðà. Âñòàíîâëåíî, ùî ç 13 âèïàäê³â ëèøå â 4 ìîæíà ãîâîðèòè ïðî òå, ùî ñå÷îâèé ì³õóð ìàº
íåçì³íåíó áóäîâó, ó 6 âèïàäêàõ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ðåàêòèâíà ïëîñêîêë³òèííà óðîòåë³àëüíà ã³ïåðïëàç³ÿ,
ó 2 – äèñïëàç³ÿ ñëèçîâî¿, ó 1 – ëåéêîïëàê³ÿ. Ãðóïà ñòàí³â, ùî â³äíîñÿòüñÿ äî òðàíñôîðìàö³¿ ñëèçîâî¿
îáîëîíêè ñå÷îâîãî ì³õóðà, º ìîðôîëîã³÷íî é ãåíåòè÷íî ãåòåðîãåííîþ. Çàãðîçà ïðîãðåñóâàííÿ ó
çëîÿê³ñíèé ïðîöåñ âèìàãàº àäåêâàòíîãî ìåíåäæìåíòó òàêèõ õâîðèõ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ñå÷îâèé ì³õóð, ñëèçîâà îáîëîíêà, äèñïëàç³ÿ, ëåéêîïëàê³ÿ.

V.V. Gargin, K.K. Abovyan, M.V. Lytvynenko
TRANSFORMATION OF THE MUCOUS MEMBRANE OF THE BLADDER

In some cases, there are difficulties in the interpretation of pre-neoplastic processes of the bladder
mucosa and their significance. In this connection we studied the sectional material of women suffering
from alcoholism, who did not seek medical care about the pathology of the genitourinary system. The
morphological features of pre-neoplastic lesions of the bladder mucosa were identified. It was established
that out of 13 cases only in 4 cases it can be detected that the bladder has an unchanged structure, in 6
cases there is reactive flat urothelial hyperplasia, in 2 cases – mucosal dysplasia, in 1 case – leukoplakia.
The group of conditions related to the transformation of the mucous membrane of the bladder is
morphologically and genetically heterogeneous. The threat of progression to a malignant process requires
adequate management of such patients.

Keywords: bladder, mucosa, dysplasia, lukoplakia.
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Ââåäåíèå
Â ïîñëåäíåå âðåìÿ çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè

ñòàëè çàíèìàòü îäíî èç âåäóùèõ ìåñò â ñòðóê-
òóðå çàáîëåâàåìîñòè è ñìåðòíîñòè íàñåëåíèÿ.
Òàê, ïî äàííûì çàðóáåæíûõ àâòîðîâ, îò 10 äî
15 % ëþäåé â ïðîìûøëåííî ðàçâèòûõ ñòðàíàõ
ñòðàäàþò çàáîëåâàíèÿìè ãåïàòîáèëèàðíîé
ñèñòåìû [1], à íåóêëîííî ðàñòóùåå êîëè-
÷åñòâî äåòåé ñ çàáîëåâàíèÿìè ïå÷åíè çà-
ñòàâëÿåò îáðàòèòü âíèìàíèå íà ôàêòîðû ðèñêà
ðàçâèòèÿ ïàòîëîãèè ïå÷åíè è ðàçðàáîòêó ìåð
ïðîôèëàêòèêè. Ïî ñòàòèñòè÷åñêèì äàííûì
ïîñëåäíèõ ëåò, â ñòðàíàõ Åâðîïåéñêîãî Ñîþçà
îäíîé èç íàèáîëåå ÷àñòî âñòðå÷àþùèõñÿ ïàòî-
ëîãèé ïå÷åíè â äåòñêîì è ïîäðîñòêîâîì âîç-
ðàñòå ÿâëÿåòñÿ íåàëêîãîëüíàÿ æèðîâàÿ áî-
ëåçíü ïå÷åíè [2]. Â ÑØÀ åå ðàñïðîñòðàíåí-
íîñòü ó äåòåé è ïîäðîñòêîâ ñîñòàâèëà 9,6 %,
ïðè ýòîì îòìå÷åíî óâåëè÷åíèå ïîêàçàòåëÿ ñ
âîçðàñòîì (îò 0,7 % â âîçðàñòå îò 2 äî 4 ëåò
äî 17,3 % â âîçðàñòíîé ãðóïïå îò 15 äî 19 ëåò)
[2, 3]. Âòîðîå ìåñòî â ñòðóêòóðå çàáîëåâàåìîñ-
òè äåòåé çàíèìàþò îæèðåíèå è èçáûòî÷íàÿ
ìàññà òåëà, â ñòðàíàõ Åâðîïåéñêîãî Ñîþçà
èçáûòîê ìàññû íàáëþäàåòñÿ ó 20 % äåòåé,
â òîì ÷èñëå ó òðåòè èç íèõ – îæèðåíèå [4, 5].

Â Óêðàèíå ñðåäíèé ïîêàçàòåëü ðàñïðîñòðà-
íåííîñòè ãàñòðîýíòåðîëîãè÷åñêèõ çàáîëåâà-
íèé ñðåäè äåòåé çà ïåðèîä ñ 2005 äî 2012 ãîäà
ñòàáèëèçèðîâàëñÿ íà óðîâíå 140–150 ‰,
à ïîêàçàòåëü çàáîëåâàåìîñòè çà ýòîò æå ïåðè-
îä – íà óðîâíå 50–55 ‰. Çàôèêñèðîâàí ñòðå-
ìèòåëüíûé ðîñò ôóíêöèîíàëüíûõ íàðóøåíèé
æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà ó äåòåé íà÷èíàÿ
ñ ðàííåãî âîçðàñòà [6]. Òàêèì îáðàçîì, ïðèâå-
äåííûå ñòàòèñòè÷åñêèå äàííûå ñâèäåòåëü-
ñòâóþò îá óâåëè÷åíèè óäåëüíîãî âåñà ïàòîëî-
ãèè ãåïàòîáèëèàðíîé ñèñòåìû â ñòðóêòóðå
çàáîëåâàåìîñòè äåòåé è îáóñëîâëèâàþò íåîá-
õîäèìîñòü èçó÷åíèÿ ìåõàíèçìîâ ïîâðåæ-
äåíèÿ ïå÷åíè, âûçâàííîãî äåéñòâèåì ýêçîãåí-
íûõ ôàêòîðîâ.

Ñðåäè ìíîãî÷èñëåííûõ ïðè÷èí ïîâðåæ-
äåíèÿ ïå÷åíè îäíî èç âåäóùèõ ìåñò çàíèìàþò
íåñáàëàíñèðîâàííîå ïèòàíèå ñ èçáûòêîì
æèðîâ è óãëåâîäîâ â ðàöèîíå, ñòðåññ è íèçêàÿ
ôèçè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü. Äîêàçàíî, ÷òî íóòðè-
òèâíûé ñòàòóñ ìàòåðè âî âðåìÿ âíóòðèóò-
ðîáíîãî è ìëàäåí÷åñêîãî ðàçâèòèÿ åå ðåáåíêà
âëèÿåò íà åãî ðîñò è ðàçâèòèå ïóòåì ýïèãåíå-
òè÷åñêîãî ïðîãðàììèðîâàíèÿ, ÷òî îòðàæàåòñÿ
íà âîñïðèèì÷èâîñòè ðåáåíêà ê ôàêòîðàì

ÓÄÊ 616.36-008-092.9:613.24

Ì.À. Êóçíåöîâà
Õàðüêîâñêèé íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò

ВЛИЯНИЕ ВЫСОКОКАЛОРИЙНОГО ПИТАНИЯ
САМОК КРЫС ВО ВРЕМЯ БЕРЕМЕННОСТИ

НА МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ ПЕЧЕНИ
ИХ ПОТОМСТВА

Èçó÷åíî ìîðôîôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ïå÷åíè ïîòîìñòâà êðûñ, ðîæäåííîãî îò ñà-
ìîê, ïîëó÷àâøèõ íà ïðîòÿæåíèè áåðåìåííîñòè íåñáàëàíñèðîâàííîå ïèòàíèå ñ èçáûò-
êîì æèðîâ è óãëåâîäîâ. Âûÿâëåíî, ÷òî ãèïåðêàëîðèéíîå ïèòàíèå ìàòåðè âî âðåìÿ
áåðåìåííîñòè íå îêàçûâàåò çíà÷èòåëüíîãî âëèÿíèÿ íà ìîðôîëîãèþ ïå÷åíè ïîòîìñòâà.
Ôóíêöèîíàëüíûå èçìåíåíèÿ ïå÷åíè ïîòîìñòâà êðûñ ïðîÿâëÿþòñÿ äèñïðîòåèíåìèåé,
ãèïåðëèïèäåìèåé (ïîâûøåíèåì óðîâíåé ëèïîïðîòåèäîâ íèçêîé è î÷åíü íèçêîé ïëîò-
íîñòè è òðèãëèöåðèäîâ) è ãèïåðãëèêåìèåé. Áèîõèìè÷åñêèå ïîêàçàòåëè òêàíè ïå÷åíè
ïîòîìñòâà êðûñ ñâèäåòåëüñòâóþò î íàðóøåíèè ñåêðåöèè è îáðàòíîãî çàõâàòà ëèïèäîâ.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïå÷åíü, ìîðôîëîãèÿ, ãîìîãåíàò, ñûâîðîòêà êðîâè, ãèïåðêàëîðèéíîå
ïèòàíèå, áåðåìåííîñòü.

© Ì.À. Êóçíåöîâà, 2018

ТЕОРЕТИЧНА І ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА



ÌÅÄÈÖÈÍÀ ÑÜÎÃÎÄÍ² ² ÇÀÂÒÐÀ. 2018. ¹ 1 (78)

10

ñðåäû, ïðåäîïðåäåëÿþùåé ðàçâèòèå õðîíè-
÷åñêèõ çàáîëåâàíèé [7–9]. Äåòè, ìàòåðè êî-
òîðûõ èìåëè èçáûòî÷íóþ ìàññó òåëà èëè ïå-
ðååäàëè âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè, êàê ïðàâèëî,
ïðè ðîæäåíèè èìåþò áîëüøóþ ìàññó, à â ïî-
ñëåäóþùåì ñòðàäàþò ðàçëè÷íûìè ìåòàáî-
ëè÷åñêèìè íàðóøåíèÿìè [10]. Êðîìå òîãî,
óñòàíîâëåíî, ÷òî èç-çà îæèðåíèÿ è èçáûòî÷-
íîãî ïèòàíèÿ áåðåìåííîé æåíùèíû óâåëè-
÷èâàþòñÿ óðîâíè ãëþêîçû è èíñóëèíà ó ïëî-
äà, âñëåäñòâèå ÷åãî óâåëè÷èâàþòñÿ ñèíòåç
ëåïòèíà è åãî ñåêðåöèÿ àäèïîöèòàìè ïëîäà,
÷òî, â ñâîþ î÷åðåäü, ïðèâîäèò ê åùå áîëü-
øåìó óâåëè÷åíèþ óðîâíåé ãëþêîçû, èíñóëè-
íà è ëåïòèíà, ìîäóëèðóåò ìåòàáîëè÷åñêèé
îòâåò íåéðîíîâ ãèïîòàëàìóñà ñ ðàçâèòèåì
ìàêðîñîìèè ïëîäà è íîâîðîæäåííîãî è ïðî-
ãðàììèðóåò ðîñò èíäåêñà ìàññû òåëà ó ïî-
òîìñòâà [2].

Â ðÿäå ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ðàáîò âûÿâëå-
íû äàííûå, óêàçûâàþùèå íà ñâÿçü íàðóøåíèé
ïèòàíèÿ ìàòåðåé âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè ñ
ïîâûøåííûì ðèñêîì ðàçâèòèÿ èøåìè÷åñêîé
áîëåçíè, àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè, ñà-
õàðíîãî äèàáåòà 2-ãî òèïà è îæèðåíèÿ ó ïî-
òîìñòâà â çðåëîì âîçðàñòå [11–15].

Îñîáåííîñòè âëèÿíèÿ àëèìåíòàðíîãî
ôàêòîðà íà ìîðôîôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå
ïå÷åíè ïîòîìñòâà, ïîëó÷åííîãî îò ìàòåðåé,
íàõîäèâøèõñÿ íà ãèïåðêàëîðèéíîì ðàöèîíå
ïèòàíèÿ, îñòàþòñÿ íåäîñòàòî÷íî èçó÷åííûìè.

Öåëüþ íàøåãî èññëåäîâàíèÿ ÿâëÿåòñÿ
èçó÷åíèå ìîðôîôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ
ïå÷åíè ïîòîìñòâà êðûñ, ðîæäåííûõ îò ñàìîê,
ïîëó÷àâøèõ íà ïðîòÿæåíèè áåðåìåííîñòè
íåñáàëàíñèðîâàííîå ïèòàíèå ñ èçáûòêîì æè-
ðîâ è óãëåâîäîâ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Ýêñïåðèìåíòû ïðîâåäåíû íà êðûñàõ – ïî-

òîìêàõ ðàíäîìáðåäíûõ 13 ñàìîê ïîïóëÿöèè
WAG/G Sto. Êðûñÿòà îò 7 ñàìîê, ïîëó÷àâøèõ
âî âðåìÿ áåðåìåííîñòè ðàöèîíàëüíîå ïèòà-
íèå, ñîñòàâèëè 1-þ (êîíòðîëüíóþ) ãðóïïó; îò
6 ñàìîê, ïîëó÷àâøèõ íà ïðîòÿæåíèè áåðåìåí-
íîñòè ãèïåðêàëîðèéíûé ðàöèîí, – 2-þ ãðóïïó.
Âëèÿíèå àëèìåíòàðíîãî ôàêòîðà íà êðûñ ìî-
äåëèðîâàëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ýêñïåðèìåíòà-
ëüíîé ìîäåëè, ðàçðàáîòàííîé íà êàôåäðå ïà-
òîëîãè÷åñêîé ôèçèîëîãèè èì. Ä.Å. Àëüïåðíà
Õàðüêîâñêîãî íàöèîíàëüíîãî ìåäèöèíñêîãî
óíèâåðñèòåòà [16]. Ïîòîìêè êðûñ îáåèõ ãðóïï
áûëè âûâåäåíû èç ýêñïåðèìåíòà â ðàçíîì

âîçðàñòå: íîâîðîæäåííûå (22 îñîáè); 1-ìåñÿ÷-
íûå (40 îñîáåé); 2-ìåñÿ÷íûå (52 îñîáè). Â
êàæäîì âîçðàñòíîì ïåðèîäå 50 % ñîñòàâëÿëè
êðûñû ãðóïïû êîíòðîëÿ. Â çàâèñèìîñòè îò
ñðîêîâ âûâåäåíèÿ èç ýêñïåðèìåíòà ïîòîìêè
êðûñ áûëè ðàçäåëåíû íà ïîäãðóïïû 1.1, 1.2,
1.3 è 2.1, 2.2, 2.3 ñîîòâåòñòâåííî íîâîðîæäåí-
íûå, 1- è 2-ìåñÿ÷íûå êîíòðîëüíîé è îñíîâíîé
ãðóïï.

Ìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå òêàíè ïå-
÷åíè ïðîâåäåíî ñîãëàñíî îáùåïðèíÿòûì ìå-
òîäèêàì [17]. Ïðåïàðàòû îêðàøèâàëè ãåìà-
òîêñèëèíîì è ýîçèíîì, ïî ìåòîäó âàí Ãèçîíà
è ïî ìåòîäó Ìàëëîðè. Äëÿ îöåíêè ýíäîòåëè-
àëüíîé äèñôóíêöèè ïå÷åíè èììóíîãèñòîõè-
ìè÷åñêèì ìåòîäîì âûÿâëÿëè ýêñïðåññèþ ìàð-
êåðîâ îáìåíà îêñèäà àçîòà: ýíäîòåëèàëüíîé
(eNOS) è èíäóöèáåëüíîé (iNOS) ñèíòàçû îê-
ñèäà àçîòà. Èñïîëüçîâàëè êîíöåíòðèðîâàííûå
ïîëèêëîíàëüíûå êðîëè÷üè àíòèòåëà ôèðìû
Thermo scientific (Ãåðìàíèÿ), Nitric Oxide Syn-
thase inducible (iNOS) Rabbit Polyclonal Anti-
body â ðàçâåäåíèè 1:100, Nitric Oxide Synthase
endothelial (eNOS) Rabbit Polyclonal Antibody
â ðàçâåäåíèè 1:50. Â òêàíè ïå÷åíè èçó÷àëè
ôðàêöèîííûé ñîñòàâ ëèïèäîâ: õîëåñòåðèíà,
ôîñôîëèïèäîâ, òðèãëèöåðèäîâ, íåýñòåðèôè-
öèðîâàííûõ æèðíûõ êèñëîò (ÍÝÆÊ) – ìå-
òîäîì òîíêîñëîéíîé õðîìàòîãðàôèè íà ïëàñ-
òèíàõ Silufol è ñîäåðæàíèå ãëèêîãåíà ñïåêòðî-
ôîòîìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì ïî Â.Ã. Àñàòèàíè
[18]. Â ñûâîðîòêå êðîâè îïðåäåëÿëè óðîâåíü
àëàíèí- è àñïàðòàòàìèíîòðàíñôåðàçû (ÀëÀÒ,
ÀñÀÒ), γ-ãëóòàìèëòðàíñôåðàçû (ÃÃÒ), ñîð-
áèòîëäåãèäðîãåíàçû (ÑÄÃ), îáùåãî áåëêà è
åãî ôðàêöèé (àëüáóìèíîâ, α1-, α2-, β-, γ-ãëî-
áóëèíîâ), ìî÷åâèíû è ãëþêîçû ñïåêòðîôîòî-
ìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì ñ ïîìîùüþ íàáîðîâ
ðåàêòèâîâ «Ôèëèñèò Äèàãíîñòèêóì» (Äíåïð,
Óêðàèíà), õîëåñòåðèíà, òðèãëèöåðèäîâ, ëè-
ïîïðîòåèäîâ âûñîêîé ïëîòíîñòè (ËÏÂÏ) ñ
ïîìîùüþ íàáîðîâ ðåàêòèâîâ ôèðìû «Îëü-
âåêñ» (ÐÔ), ëèïîïðîòåèäîâ íèçêîé è î÷åíü
íèçêîé ïëîòíîñòè (ËÏÍÏ, ËÏÎÍÏ) ðàñ÷åò-
íûì ìåòîäîì [18].

Èññëåäîâàíèÿ âûïîëíåíû ñ ñîáëþäåíèåì
ïðàâèë è ìåæäóíàðîäíûõ ðåêîìåíäàöèé
Åâðîïåéñêîé êîíâåíöèè ïî çàùèòå ïîçâîíî÷-
íûõ æèâîòíûõ, èñïîëüçóåìûõ äëÿ ýêñïåðè-
ìåíòîâ èëè â èíûõ íàó÷íûõ öåëÿõ (Ñòðàñáóðã,
1986). Èç ýêñïåðèìåíòà æèâîòíûõ âûâîäèëè
ñðàçó ïîñëå ðîæäåíèÿ, â 1 è 2 ìåñÿöà ñ èñïîëü-
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çîâàíèåì âûñîêèõ êîíöåíòðàöèé äèîêñèäà óã-
ëåðîäà (CO2) ñ ïîñëåäóþùåé äåêàïèòàöè-
åé. Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ðåçóëüòàòîâ
ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðîãðàììû
STATISTICA-10. Äëÿ îïðåäåëåíèÿ äîñòîâåð-
íîñòè îòëè÷èé èñïîëüçîâàëè U-êðèòåðèé
Ìàííà–Óèòíè. Ðàçëè÷èÿ ñ÷èòàëè äîñòîâåð-
íûìè ïðè p<0,05.

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå
Ìàêðîñêîïè÷åñêè ñóùåñòâåííûõ ðàçëè-

÷èé òêàíè ïå÷åíè ó ïîòîìñòâà, ïîëó÷åííîãî
îò ñàìîê êðûñ, íàõîäèâøèõñÿ íà âûñîêîêàëî-
ðèéíîì ðàöèîíå ïèòàíèÿ âî âðåìÿ áåðåìåííî-
ñòè, è êîíòðîëüíîé ãðóïïû íå óñòàíîâëåíî.
Îäíàêî ìèêðîñêîïè÷åñêè â òêàíè ïå÷åíè íî-
âîðîæäåííûõ, 1-ìåñÿ÷íûõ è 2-ìåñÿ÷íûõ êðû-
ñÿò îò ñàìîê, ïîëó÷àâøèõ ãèïåðêàëîðèéíûé
ðàöèîí, âûÿâëåíû íåçíà÷èòåëüíûå îòëè÷èÿ îò
ïîêàçàòåëÿ êîíòðîëÿ â âèäå óìåðåííîé äèñ-
êîìïëåêñàöèè áàëî÷íî-ðàäèàðíîãî ñòðîåíèÿ.
Â ïîäãðóïïå íîâîðîæäåííûõ ñèíóñîèäû ðàñ-
øèðåíû, ïðåèìóùåñòâåííî âîêðóã çîíû ïîð-
òàëüíûõ òðàêòîâ ìåëêèå î÷àãè ýêñòðàìåäóë-
ëÿðíîãî êðîâåòâîðåíèÿ. Ãåïàòîöèòû íîâîðîæ-
äåííûõ èìåþò ñâåòëóþ çåðíèñòóþ öèòîïëàç-
ìó, à ó 1- è 2-ìåñÿ÷íûõ êðûñÿò öèòîïëàçìà
ïåíèñòàÿ. Êðîìå òîãî, íàáëþäàåòñÿ íåðàâíî-
ìåðíûé ïèêíîç ÿäåð, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò îá
óìåðåííîì ïîâðåæäåíèè ïàðåíõèìû ïå÷åíè
âî âñåõ ïîäãðóïïàõ.

Ðåãåíåðàòîðíóþ àêòèâíîñòü ïå÷åíè, îòðà-
æàþùóþ ñòåïåíü ïîâðåæäåíèÿ ïàðåíõèìà-
òîçíîãî êîìïîíåíòà, îöåíèâàëè ïî êîëè÷åñòâó
äâóÿäåðíûõ ãåïàòîöèòîâ ïî îòíîøåíèþ ê èõ
îäíîÿäåðíûì ôîðìàì. Äàííûé ïîêàçàòåëü ó
êðûñÿò ðàçëè÷íûõ ãðóïï ñîñòàâèë 3,01±0,11
â êîíòðîëå, 3,41±0,03 (ð<0,05 ïðè ñðàâíåíèè
ñ êîíòðîëåì) â ïîäãðóïïå 2.1, 3,27±0,07
(ð<0,05) â ïîäãðóïïå 2.2 è 3,22±0,03 â ïîä-
ãðóïïå 2.3.

Èç ïîëó÷åííûõ äàííûõ âèäíî, ÷òî ó íî-
âîðîæäåííûõ è 1-ìåñÿ÷íûõ êðûñ îòìå÷àåòñÿ
äîñòîâåðíîå îòíîñèòåëüíî íåáîëüøîå óâåëè-
÷åíèå êîëè÷åñòâà äâóÿäåðíûõ ôîðì ãåïàòî-

öèòîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì, ÷òî óêàçû-
âàåò íà îòñóòñòâèå âûðàæåííîãî âëèÿíèÿ
èçáûòêà æèðîâ è óãëåâîäîâ â ðàöèîíå ìàòåðè
íà ìîðôîëîãèþ ïå÷åíè èõ ïëîäîâ. Âåðîÿòíåå
âñåãî, ïå÷åíü ìàòåðè áåðåò íà ñåáÿ îñíîâíóþ
ìåòàáîëè÷åñêóþ íàãðóçêó è îðãàí ïëîäà
ñòðàäàåò â íàèìåíüøåé ñòåïåíè.

Êðîìå òîãî, ñòåïåíü ïîâðåæäåíèÿ ïàðåí-
õèìû ïå÷åíè îöåíèâàëè ïóòåì ïîäñ÷åòà ïðî-
öåíòíîãî ñîîòíîøåíèÿ ýëåìåíòîâ ñòðîìû è
ïàðåíõèìû ïå÷åíè è âû÷èñëåíèÿ ñòðîìàëüíî-
ïàðåíõèìàòîçíîãî èíäåêñà (òàáë. 1). ×åì âû-
øå ñòðîìàëüíî-ïàðåíõèìàòîçíûé èíäåêñ, òåì
âûøå ïàðåíõèìàòîçíûå ïîòåðè â òêàíè ïå-
÷åíè, ÷òî, â ñâîþ î÷åðåäü, ñâèäåòåëüñòâóåò î
ñíèæåíèè ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè ïå-
÷åíè.

Êàê âèäíî èç äàííûõ òàáë. 1, ïîêàçàòåëè
ýëåìåíòîâ ñòðîìû è ïàðåíõèìû, à òàêæå
ñòðîìàëüíî-ïàðåíõèìàòîçíûé èíäåêñ áûëè
òàêèìè æå, êàê è â êîíòðîëüíîé ãðóïïå.
Äàííûé ôàêò ïîäòâåðæäàåò ñäåëàííîå ðàíåå
çàêëþ÷åíèå î òîì, ÷òî ïàðåíõèìà ïå÷åíè ïî-
òîìñòâà êðûñ, ðîæäåííûõ îò ñàìîê, ïîëó÷àâ-
øèõ íà ïðîòÿæåíèè áåðåìåííîñòè âûñîêîêà-
ëîðèéíîå ïèòàíèå (ñ èçáûòêîì æèðîâ è óãëå-
âîäîâ), ïðàêòè÷åñêè íå ñòðàäàåò.

Ïðè èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîì èññëåäîâà-
íèè ìàðêåðîâ ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè
óñòàíîâëåíî ìèíèìàëüíîå ñíèæåíèå óðîâíÿ
ýêñïðåññèè ýíäîòåëèàëüíîé ñèíòàçû îêñèäà
àçîòà âî âñåõ îáðàçöàõ ïå÷åíè ïîòîìñòâà êðûñ
îñíîâíîé ãðóïïû ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì,
÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î âûñîêèõ êîìïåíñàòîð-
íûõ âîçìîæíîñòÿõ îðãàíèçìà ìàòåðè, ïîëó-
÷àâøåé âûñîêîêàëîðèéíîå ïèòàíèå âî âðåìÿ
áåðåìåííîñòè, è îòñóòñòâèè âûðàæåííîãî
îðãàíè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ ïå÷åíè êðûñÿò â
ðàçíûõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ.

Ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ïå÷åíè ïî-
òîìñòâà êðûñ îöåíèâàëè ïî äàííûì áèîõèìè-
÷åñêîãî àíàëèçà êîìïîíåíòîâ ñûâîðîòêè
êðîâè è ãîìîãåíàòîâ ïå÷åíè, ðåçóëüòàòû êîòî-
ðîãî ïðåäñòàâëåíû â òàáë. 2, 3.

Òàáëèöà 1. Ñòðóêòóðíûå ýëåìåíòû ïå÷åíè ïîòîìêîâ ñàìîê êðûñ,
ïîëó÷àâøèõ íà ïðîòÿæåíèè áåðåìåííîñòè âûñîêîêàëîðèéíîå ïèòàíèå (M±m)
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Êàê âèäíî èç ïîëó÷åííûõ íàìè äàííûõ, â
ñûâîðîòêå êðîâè 1-ìåñÿ÷íûõ êðûñÿò äîñòî-
âåðíî ïîâûøàëàñü àêòèâíîñòü îðãàíîñïåöè-
ôè÷åñêîãî «ïå÷åíî÷íîãî» ôåðìåíòà – ÑÄÃ (íà
69,84 %) ïî ñðàâíåíèþ ñ òàêîâîé ó æèâîòíûõ
êîíòðîëüíîé ãðóïïû. Â òî æå âðåìÿ àêòèâ-
íîñòü äðóãîãî îðãàíîñïåöèôè÷åñêîãî ôåð-
ìåíòà – ÃÃÒ – ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷àëàñü îò

ïîêàçàòåëÿ ó êðûñ êîíòðîëüíîé ãðóïïû. Ýòè
äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò îá óìåðåííî âûðà-
æåííîé äåñòàáèëèçàöèè ìåìáðàí ãåïàòî-
öèòîâ.

Ó 1-ìåñÿ÷íûõ êðûñÿò ïîäãðóïïû 2.2 âûÿâ-
ëåíà äèñïðîòåèíåìèÿ, âûðàæàþùàÿñÿ â ïîâû-
øåíèè óðîâíÿ β-ãëîáóëèíîâ íà 23,86 % îòíî-
ñèòåëüíî êîíòðîëÿ, à òàêæå â ñíèæåíèè

Òàáëèöà 2. Áèîõèìè÷åñêèå ïîêàçàòåëè ñûâîðîòêè êðîâè, õàðàêòåðèçóþùèå ôóíêöèîíàëüíîå
ñîñòîÿíèå ïå÷åíè êðûñ-ïîòîìêîâ ðàçíîãî âîçðàñòà (M±m)

Ïðèìå÷àíèå. Ðàçëè÷èÿ äîñòîâåðíû ïðè ñðàâíåíèè ïîêàçàòåëÿ ñ êîíòðîëåì: # p<0,01; * p<0,05;
ñ äàííûìè 2-ìåñÿ÷íûõ êðûñÿò îñíîâíîé ãðóïïû: @ p<0,01.

 Òàáëèöà 3. Ñîäåðæàíèå ëèïèäîâ è ãëèêîãåíà â ãîìîãåíàòå ïå÷åíè ïîòîìñòâà êðûñ,
ìã/ã (M±m)

Ïðèìå÷àíèå. Ðàçëè÷èÿ äîñòîâåðíû ïðè ñðàâíåíèè ïîêàçàòåëÿ ñ êîíòðîëåì: # p<0,01; * p<0,05;
p1 – äîñòîâåðíîñòü ïðè ñðàâíåíèè ñ ïîêàçàòåëåì ïîäãðóïïû 2.2, ð2 – ñ ïîêàçàòåëåì ïîäãðóïïû 2.3.
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óðîâíÿ α1-ãëîáóëèíà íà 15,25 % è α2-ãëîáó-
ëèíà – íà 21,74 % îòíîñèòåëüíî êîíòðîëÿ, ÷òî,
ìîæåò áûòü, ñâÿçàíî ñî ñíèæåíèåì óðîâíÿ ëè-
ïîïðîòåèäîâ âûñîêîé ïëîòíîñòè (ËÏÂÏ) è
äåôèöèòîì òðàíñïîðòíûõ áåëêîâ. Ó÷èòûâàÿ
òîò ôàêò, ÷òî ïðàêòè÷åñêè âñå áåëêè êðîâè ñèí-
òåçèðóþòñÿ â ïå÷åíè, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü,
÷òî âûÿâëåííûå èçìåíåíèÿ ñâÿçàíû ñ îñîáåí-
íîñòÿìè ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ïå÷åíè.

Â ëèïèäîãðàììå ñûâîðîòêè êðîâè 1-ìå-
ñÿ÷íûõ êðûñÿò ïîäãðóïïû 2.2 âûÿâëåíî äî-
ñòîâåðíîå ïîâûøåíèå óðîâíÿ ËÏÍÏ íà
76,49 %, íåáîëüøîå ñíèæåíèå óðîâíåé îáùå-
ãî õîëåñòåðèíà, ËÏÎÍÏ, ËÏÂÏ è òðèãëè-
öåðèäîâ (íà 10,39; 17,73; 45,21 è 14,79 % ñî-
îòâåòñòâåííî) îòíîñèòåëüíî êîíòðîëÿ. Ïî-âè-
äèìîìó, ñíèæåíèå óðîâíÿ îáùåãî õîëåñòåðè-
íà ñâÿçàíî ñ óìåíüøåíèåì óðîâíåé ËÏÂÏ è
ËÏÎÍÏ. Õîëåñòåðèí íåîáõîäèì äëÿ îáíîâëå-
íèÿ êëåòî÷íûõ ìåìáðàí, ñèíòåçà ñòåðîèäíûõ
ãîðìîíîâ è êàëüöèòðèîëà, à ñíèæåíèå åãî
óðîâíÿ ìîæåò ïðèâåñòè ê íàðóøåíèÿì ïðîòå-
êàíèÿ ýòèõ ïðîöåññîâ. Êðîìå òîãî, â ñûâîðîò-
êå êðîâè óñòàíîâëåíî ïîâûøåíèå óðîâíÿ
ãëþêîçû íà 22,05 % îòíîñèòåëüíî êîíòðîëÿ
áåç ïîâûøåíèÿ óðîâíÿ êåòîíîâûõ òåë (ñíèæå-
íû íà 8,01 %), ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î íàðóøå-
íèè òîëåðàíòíîñòè ê ãëþêîçå.

Â ñûâîðîòêå êðîâè 2-ìåñÿ÷íûõ êðûñ ïîä-
ãðóïïû 2.3 âûÿâëåíû áîëåå âûðàæåííûå, ÷åì
ó 1-ìåñÿ÷íûõ êðûñÿò, èçìåíåíèÿ ïîêàçàòåëåé
ìåòàáîëèçìà. Óñòàíîâëåíî ïîâûøåíèå àêòèâ-
íîñòè ÑÄÃ íà 61,02 % è ÃÃÒ – íà 29,26 %
(p<0,01). Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâó-
þò î äåñòàáèëèçàöèè ìåìáðàí ãåïàòîöèòîâ è
«óòå÷êå» ôåðìåíòà èç öèòîçîëÿ, áîëåå âûðà-
æåííîé ó 2-ìåñÿ÷íûõ êðûñ.

Â ïðîòåèíîãðàììå 2-ìåñÿ÷íûõ êðûñ íà
ôîíå óðîâíåé îáùåãî áåëêà è àëüáóìèíà, íå
îòëè÷àâøèõñÿ îò òàêîâûõ â êîíòðîëå, ñíèæà-
åòñÿ ñîäåðæàíèå α2-ãëîáóëèíîâ íà 6,37 %,
γ-ãëîáóëèíà – íà 7,76 % è ïîâûøàåòñÿ óðîâåíü
β-ãëîáóëèíîâ íà 40 %, ÷òî, ìîæåò áûòü, ñâÿçà-
íî ñ áîëåå âûðàæåííûìè, ÷åì ó 1-ìåñÿ÷íûõ
êðûñÿò, íàðóøåíèÿìè ôóíêöèè ïå÷åíè, à òàê-
æå ñ èçìåíåíèåì ñîñòîÿíèÿ èììóííîé ñè-
ñòåìû.

Ëèïèäèäíûé ñïåêòð ñûâîðîòêè êðîâè
2-ìåñÿ÷íûõ êðûñ ïîäãðóïïû 2.3 ñóùåñòâåííî
îòëè÷àëñÿ îò òàêîâîãî â äðóãèõ ïîäãðóïïàõ.
Òàê, ó íèõ âûÿâëåíî ïîâûøåíèå óðîâíÿ
ËÏÍÏ íà 49,9 % îòíîñèòåëüíî êîíòðîëÿ,

ËÏÎÍÏ è òðèãëèöåðèäîâ – íà 32,57 è 32,66 %
ñîîòâåòñòâåííî, à òàêæå äîñòîâåðíîå ñíèæå-
íèå óðîâíåé õîëåñòåðèíà è ËÏÂÏ íà 3,16 è
32,29 % ñîîòâåòñòâåííî, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò
î äèñëèïèäåìèè, ñâÿçàííîé ñ íàðóøåíèåì
àêòèâíîñòè ëèïîïðîòåèíëèïàçû.

Âûÿâëåíî äîñòîâåðíîå ïîâûøåíèå óðîâ-
íÿ ãëþêîçû â ñûâîðîòêå êðîâè íà 22,1 % áåç
ïîâûøåíèÿ ñîäåðæàíèÿ êåòîíîâûõ òåë (èõ
óðîâåíü ñíèæåí íà 21,06 %), ÷òî ñâèäåòåëüñò-
âóåò î íàðóøåíèè òîëåðàíòíîñòè ê ãëþêîçå è
ðàçâèòèè èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòè (áåç êåòî-
ãåíåçà) íà ìîìåíò ýêñïåðèìåíòà.

Òàê êàê êðûñÿòà ïîëó÷àëè ñòàíäàðòíûé
ðàöèîí âèâàðèÿ, äàííûå èçìåíåíèÿ â ñûâî-
ðîòêå êðîâè (ïðîòåèíîãðàììå è ëèïèäîãðàì-
ìå) ìîãóò áûòü ñâÿçàíû ñ ïðîöåññàìè ýïèãå-
íåòè÷åñêîãî ïðîãðàììèðîâàíèÿ ìåòàáîëè÷åñ-
êèõ íàðóøåíèé ó ïîòîìñòâà, ÷üè ìàòåðè ïîëó-
÷àëè íåñáàëàíñèðîâàííûé ðàöèîí ïèòàíèÿ ñ
èçáûòêîì æèðîâ è óãëåâîäîâ âî âðåìÿ áåðå-
ìåííîñòè.

Îáúÿñíåíèåì ìåõàíèçìîâ îáíàðóæåííûõ
íàðóøåíèé ëèïèäíîãî îáìåíà ÿâëÿþòñÿ óñòà-
íîâëåííûå èçìåíåíèÿ ôðàêöèé ëèïèäîâ â
ãîìîãåíàòå ïå÷åíè íîâîðîæäåííûõ, 1- è 2-ìå-
ñÿ÷íûõ êðûñ (òàáë. 3). Ó íîâîðîæäåííûõ ïîä-
ãðóïïû 2.1 âûÿâëåíî äîñòîâåðíîå ïîâûøåíèå
óðîâíåé õîëåñòåðèíà è òðèãëèöåðèäîâ íà 14,3
è 2,45 % ñîîòâåòñòâåííî îòíîñèòåëüíî êîíò-
ðîëÿ, à òàêæå ñíèæåíèå óðîâíåé ôîñôîëèïè-
äîâ è ÍÝÆÊ íà 8,55 è 9,4 % (p<0,01), ÷òî,
ìîæåò áûòü, ñâÿçàíî ñ ïîâûøåííîé ñåêðåöèåé
ËÏÎÍÏ. Ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè ÍÝÆÊ, âå-
ðîÿòíî, ñâÿçàíî ñ ïîâûøåííîé èõ óòèëèçàöè-
åé èç-çà àêòèâàöèè ñèíòåçà òðèãëèöåðèäîâ è
õîëåñòåðèíà. Ñíèæåíèå óðîâíÿ ôîñôîëèïè-
äîâ, âåðîÿòíî, ñâÿçàíî ñ äåôèöèòîì íåíàñû-
ùåííûõ æèðíûõ êèñëîò èëè ìåòèîíèíà ëèáî
ñ ïîâûøåííîé èõ ñåêðåöèåé â ñîñòàâå ËÏÂÏ.
Ó 1- è 2-ìåñÿ÷íûõ êðûñÿò ïîäãðóïï 2.2 è 2.3
âûÿâëåíà ñõîäíàÿ äèíàìèêà ïîêàçàòåëåé: ïî-
âûøåíèå óðîâíåé õîëåñòåðèíà íà 16,8 è 5,39 %
ñîîòâåòñòâåííî, òðèãëèöåðèäîâ – íà 4,2 è 5,1 %
(p<0,01) è ÍÝÆÊ – íà 35,75 è 50,88 % îòíîñè-
òåëüíî êîíòðîëÿ. Äàííûé ôàêò ïðè âûÿâëåí-
íîì ïîâûøåíèè óðîâíÿ ËÏÎÍÏ â ñûâîðîòêå
êðîâè ñâèäåòåëüñòâóåò îá àêòèâàöèè ïðîöåñ-
ñîâ ñèíòåçà, ñåêðåöèè è äåïîíèðîâàíèÿ
òðèãëèöåðèäîâ, ÷òî ìîæåò ïðèâåñòè ê íàðó-
øåíèþ óòèëèçàöèè ãëèêîãåíà, íàèáîëåå âûðà-
æåííîìó ó 2-ìåñÿ÷íûõ êðûñ. Ñíèæåíèå êîí-
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öåíòðàöèè ôîñôîëèïèäîâ íà 29,25 % âûÿâ-
ëåíî ó 2-ìåñÿ÷íûõ êðûñ (ó 1-ìåñÿ÷íûõ êðûñ
îòìå÷åíî ëèøü íåçíà÷èòåëüíîå åå ïîâûøå-
íèå), ÷òî ïðè ñíèæåíèè óðîâíÿ ËÏÂÏ â ñû-
âîðîòêå êðîâè ìîæåò ñâèäåòåëüñòâîâàòü î ñíè-
æåíèè ñèíòåçà ôîñôîëèïèäîâ. Îáíàðóæåí-
íûå èçìåíåíèÿ â ëèïèäíîì ñïåêòðå ñûâîðîò-
êè êðîâè ìîæíî ñ÷èòàòü ôàêòîðîì ðèñêà ðàç-
âèòèÿ ðàçëè÷íûõ ìåòàáîëè÷åñêèõ íàðóøåíèé
è æèðîâîãî ãåïàòîçà.

Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ
óêàçûâàþò íà âîçìîæíîñòü ýïèãåíåòè÷åñêîãî
ïðîãðàììèðîâàíèÿ ìåòàáîëè÷åñêèõ ðàñ-
ñòðîéñòâ ó ïîòîìñòâà, ïîëó÷åííîãî îò êðûñ –
ìàòåðåé, íàõîäèâøèõñÿ âî âðåìÿ áåðåìåí-
íîñòè íà âûñîêîêàëîðèéíîì ðàöèîíå ïèòàíèÿ
ñ èçáûòêîì æèðîâ è óãëåâîäîâ. Äàííûå ðàñ-
ñòðîéñòâà ïðîÿâëÿþòñÿ ðàçâèòèåì äèñëèïè-
äåìèè (ñ ïîâûøåíèåì óðîâíÿ òðèãëèöåðèäîâ,
ËÏÍÏ è ËÏÎÍÏ), ïîâûøåíèåì óðîâíÿ ãëþ-
êîçû, ÷òî ìîæíî ðàñöåíèâàòü êàê ðèñê ðàç-
âèòèÿ ÑÄ 2-ãî òèïà.

Â ãîìîãåíàòå ïå÷åíè êðûñ âûÿâëåíî ïî-
âûøåíèå óðîâíÿ õîëåñòåðèíà, òðèãëèöåðèäîâ
è ÍÝÆÊ, ÷òî ìîæåò ïðèâåñòè ê ïîâûøåííîìó
íàêîïëåíèþ ëèïèäîâ â ïå÷åíè. Ýòî ÷àñòè÷íî
ïîäòâåðæäàåòñÿ ðåçóëüòàòàìè ìîðôîëîãè÷åñ-
êîãî èññëåäîâàíèÿ (óìåðåííîé äèñêîìïëåê-
ñàöèåé áàëî÷íî-ðàäèàðíîãî ñòðîåíèÿ, íåðàâ-
íîìåðíûì ïèêíîçîì ÿäåð) è ðèñêîì ðàçâèòèÿ
îðãàíè÷åñêîé ïàòîëîãèè ïå÷åíè.

Âûâîäû
1. Ãèïåðêàëîðèéíîå ïèòàíèå ìàòåðè âî

âðåìÿ áåðåìåííîñòè íå îêàçûâàåò çíà÷è-

òåëüíîãî âëèÿíèÿ íà ìîðôîëîãèþ ïå÷åíè,
ïðîÿâëÿâøóþñÿ óìåðåííîé äèñêîìïëåêñà-
öèåé áàëî÷íî-ðàäèàðíîãî ñòðîåíèÿ, ïîâû-
øåííîé ðåãåíåðàòîðíîé àêòèâíîñòüþ îðãàíà
ïðè îòñóòñòâèè èçìåíåíèé ñòðîìàëüíî-ïàðåí-
õèìàòîçíîãî èíäåêñà â òêàíè ïå÷åíè, êîòîðûå
ïðè íåáëàãîïðèÿòíûõ âîçäåéñòâèÿõ â äàëü-
íåéøåì ìîãóò ñòàòü ïðè÷èíîé ðàçâèòèÿ îð-
ãàíè÷åñêîé ïàòîëîãèè.

2. Ïîêàçàòåëè ìàðêåðîâ ýíäîòåëèàëüíîé
äèñôóíêöèè óêàçûâàþò íà ìèíèìàëüíîå
ñíèæåíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè ýíäîòåëèàëüíîé
ñèíòàçû è ñâèäåòåëüñòâóþò îá îòñóòñòâèè âû-
ðàæåííîãî îðãàíè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ ïå-
÷åíè êðûñÿò â ðàçíûõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ.

3. Ôóíêöèîíàëüíûå èçìåíåíèÿ ïå÷åíè,
âûÿâëåííûå ó ïîòîìñòâà êðûñ, ïîëó÷àâøèõ
ãèïåðêàëîðèéíûé ðàöèîí, ïðîÿâëÿëèñü äèñ-
ïðîòåèíåìèåé, ãèïåðëèïèäåìèåé (ïîâûøåí
óðîâåíü ëèïîïðîòåèäîâ íèçêîé è î÷åíü íèç-
êîé ïëîòíîñòè è òðèãëèöåðèäîâ â ñûâîðîòêå
êðîâè) è ïîâûøåíèåì óðîâíÿ ãëþêîçû. Õà-
ðàêòåð èçìåíåíèé ñâèäåòåëüñòâóåò î âîçìîæ-
íîì ðèñêå ðàçâèòèÿ èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòè
(ñàõàðíîãî äèàáåòà 2-ãî òèïà).

4. Áèîõèìè÷åñêèå ïîêàçàòåëè â òêàíè ïå-
÷åíè ñâèäåòåëüñòâóþò î íàðóøåíèè ñåêðåöèè
è îáðàòíîãî çàõâàòà ëèïèäîâ, ïðîÿâëÿþùåìñÿ
ïîâûøåíèåì óðîâíÿ îáùåãî õîëåñòåðèíà, íà-
êîïëåíèåì òðèãëèöåðèäîâ è íåýñòåðèôèöèðî-
âàííûõ æèðíûõ êèñëîò è ñíèæåíèåì óðîâíÿ
ôîñôîëèïèäîâ, ÷òî ìîæåò ïðèâåñòè ê æèðîâî-
ìó ãåïàòîçó è äðóãîé îðãàíè÷åñêîé ïàòîëîãèè
â áóäóùåì.
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Ì.Î. Êóçíåöîâà
ÂÏËÈÂ ÂÈÑÎÊÎÊÀËÎÐ²ÉÍÎÃÎ ÕÀÐ×ÓÂÀÍÍß ÑÀÌÈÖÜ ÙÓÐ²Â Ï²Ä ×ÀÑ ÂÀÃ²ÒÍÎÑÒ²
ÍÀ ÌÎÐÔÎÔÓÍÊÖ²ÎÍÀËÜÍÈÉ ÑÒÀÍ ÏÅ×²ÍÊÈ ¯ÕÍÜÎÃÎ ÏÎÒÎÌÑÒÂÀ

Âèçíà÷åíî ìîðôîôóíêö³îíàëüíèé ñòàí ïå÷³íêè ïîòîìñòâà, íàðîäæåíîãî â³ä ùóð³â, ùî îòðèìó-
âàëè ã³ïåðêàëîð³éíèé ðàö³îí õàð÷óâàííÿ ç íàäëèøêîì æèð³â ³ âóãëåâîä³â ï³ä ÷àñ âàã³òíîñò³. Âèÿâëåíî,
ùî âèñîêîêàëîð³éíå õàð÷óâàííÿ ñàìèö³ ï³ä ÷àñ âàã³òíîñò³ íå ïðèçâîäèòü äî çíà÷íèõ ìîðôîëîã³÷íèõ
çì³í ó ïå÷³íö³ ïîòîìñòâà. Ôóíêö³îíàëüí³ çì³íè ó ïå÷³íö³ ïîòîìñòâà ùóð³â ïðîÿâëÿþòüñÿ äèñïðîòå¿íå-
ì³ºþ, ã³ïåðë³ï³äåì³ºþ (çá³ëüøåííÿì ð³âí³â ë³ïîïðîòå¿ä³â íèçüêî¿ ³ äóæå íèçüêî¿ ù³ëüíîñò³ òà òðè-
ãë³öåðèä³â) òà ã³ïåðãë³êåì³ºþ. Á³îõ³ì³÷í³ ïîêàçíèêè â ãîìîãåíàò³ òêàíèíè ïå÷³íêè ïîòîìñòâà ùóð³â
ñâ³ä÷àòü ïðî ïîðóøåííÿ ñåêðåö³¿ òà çâîðîòíüîãî çàõîïëåííÿ ë³ï³ä³â.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ïå÷³íêà, ìîðôîëîã³ÿ, ãîìîãåíàò, ñèðîâàòêà êðîâ³, ã³ïåðêàëîð³éíå õàð÷óâàííÿ,
âàã³òí³ñòü.

M.O. Kuznetsova
THE IMPACT OF HYPERCALORIC NUTRITION OF FEMALE RATS DURING PREGNANCY
ON THE MORPHOFUNCTIONAL STATE OF THE LIVER IN THEIR OFFSPRING

The study involved the assessment of morphofunctional state of the liver of the offspring of rats, born
from females, receiving an unbalanced diet with an excess of fats and carbohydrates during pregnancy.
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It was discovered, that the mother’s hypercaloric nutrition during pregnancy did not have a significant
effect on the morphology of the liver in the offspring. Functional changes in the liver of the offspring were
manifested by disproteinemia, hyperlipidemia (increased low density, very low density lipoproteines,
triglycerides levels) and hyperglycemia. Biochemical indices of liver tissue in the offspring indicated an
impairment of secretion and re-uptake of lipids.

Keywords: liver, morphology, homogenate, blood serum, hypercaloric nutrition, pregnancy.
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Âñòóï
Îäí³ºþ ç àêòóàëüíèõ ïðîáëåì ñó÷àñíî¿

ìåäèöèíè º ïàòîëîã³ÿ ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè
(ÏÇ). Íåð³äêî âîíà çóìîâëåíà âïëèâîì ð³ç-
íîìàí³òíèõ åêçîãåííèõ ÷èííèê³â, ñåðåä ÿêèõ
çíà÷íó ÷àñòêó ñòàíîâëÿòü ò³, ùî ñïðè÷èíÿþòü
ðîçâèòîê ãîñòðîãî ³ õðîí³÷íîãî ñòðåñó. Îñîá-
ëèâî íåáåçïå÷íîþ º ñòðåñîðíà ä³ÿ íà âàã³òíèõ
æ³íîê. Ó êë³í³÷íèõ ³ åêñïåðèìåíòàëüíèõ äî-
ñë³äæåííÿõ ïîêàçàíî, ùî ïàòîãåíí³ âïëèâè ó
ïðåíàòàëüíîìó ³ ðàííüîìó ïîñòíàòàëüíîìó
ïåð³îäàõ ÿê êðèòè÷í³ ³ áàãàòî â ÷îìó âèð³øàëü-
í³ â îíòîãåíåç³ ëþäèíè ÷àñòî âèêëèêàþòü ïî-
ðóøåííÿ ðîçâèòêó, ùî ìîæóòü ïðèçâîäèòè äî
ôîðìóâàííÿ â ïîñòíàòàëüíîìó ïåð³îä³ æèòòÿ
ôóíêö³îíàëüíî¿ íåäîñòàòíîñò³ ð³çíèõ îðãàí³â
³ ñèñòåì îðãàí³çìó, çîêðåìà ÏÇ [1–4].

Â³äîìî, ùî ñòðåñ-âïëèâ ñïðè÷èíÿº ðîçâè-
òîê â îðãàí³çì³ çàãàëüíîãî àäàïòàö³éíîãî ñèí-
äðîìó. Âñòàíîâëåíî, ùî êëþ÷îâîþ ëàíêîþ â
ïàòîãåíåç³ ñòðåñîðíîãî óðàæåííÿ îðãàí³â ³
òêàíèí º ³íòåíñèô³êàö³ÿ ïåðîêñèäíîãî îêèñ-
íåííÿ ë³ï³ä³â (ÏÎË), ÿêà çóìîâëþº íàïðó-

æåííÿ ³ ìîæëèâó ïîäàëüøó äåêîìïåíñàö³þ
ìåõàí³çì³â àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó. Çáà-
ëàíñîâàí³ñòü ì³æ ÏÎË é àíòèîêñèäàíòíîþ
àêòèâí³ñòþ – íåîáõ³äíà óìîâà äëÿ ï³äòðèì-
êè íîðìàëüíî¿ æèòòºä³ÿëüíîñò³ êë³òèíè [5–7].
Ó çâ’ÿçêó ç öèì, çâàæàþ÷è íà ïàòîãåíåòè÷íó
çíà÷óù³ñòü äèñáàëàíñó îêñèäàíòíî¿ é àíòèîê-
ñèäàíòíî¿ ñèñòåì (ÀÎÑ) ó çàáåçïå÷åíí³ çà-
ãàëüíîãî ãîìåîñòàçó îðãàí³çìó, à òàêîæ ó ïðî-
ãðåñóâàíí³ ð³çíî¿ ïàòîëîã³¿, íåîáõ³äíî ñâîº-
÷àñíî ä³àãíîñòóâàòè ïðîÿâè îêèñëþâàëüíîãî
ñòðåñó. Ïðîàíàë³çóâàâøè ñó÷àñíó íàóêîâó ë³-
òåðàòóðó, ìè ä³éøëè âèñíîâêó, ùî çíà÷íà
ê³ëüê³ñòü ðîá³ò ïðèñâÿ÷åíà ÏÎË, ó òîìó ÷èñë³
³ ñòðåñ-³íäóêîâàíîìó, ç âèâ÷åííÿì ïðîÿâ³â
ñòðåñ-ðåàêö³¿ é àäàïòàö³éíî¿ ïåðåáóäîâè íà
ð³âí³ îðãàí³çìó â ö³ëîìó. Ïðè öüîìó ïèòàííÿ
ðåàë³çàö³¿ ñòðåñ-ðåàêö³¿ íà ð³âí³ îêðåìèõ îð-
ãàí³â ³ òêàíèí ïîòðåáóº ïîäàëüøîãî âèâ÷åííÿ.
²ñíóþòü íå÷èñëåíí³ ïóáë³êàö³¿, ó ÿêèõ ïîäàíî
ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ ñòðåñ-³íäóêîâàíèõ
â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ðåàêö³é ó ñåðö³, ïå÷³íö³,
ìîçêó òà ëåãåíåâ³é òêàíèí³ [8–10], ïðîòå çà-

ÓÄÊ 616.37-005.3-078-092.9-02:613.65:612.015.11

Î.Â. Í³êîëàºâà, Â.À. Ñ³ðåíêî, Î.Î. Ïàâëîâà
Õàðê³âñüêèé íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò

СТАН ОКИСЛЮВАЛЬНО-АНТИОКСИДАНТНОГО ГОМЕОСТАЗУ
В ПІДШЛУНКОВІЙ ЗАЛОЗІ І СИРОВАТЦІ КРОВІ ЩУРЯТ,

ЯКІ ЗАЗНАЛИ ХРОНІЧНОГО ГЕСТАЦІЙНОГО СТРЕСУ

Âèâ÷åíî îêèñëþâàëüíî-àíòèîêñèäàíòíèé ãîìåîñòàç ó 66 ùóð³â ïîïóëÿö³¿ WAG/G Sto,
âèçíà÷åíî àêòèâí³ñòü ïåðîêñèäíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â (ÏÎË – ä³ºíîâèõ êîí’þãàò ³
ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó) ³ àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè (ÀÎÑ – ñóïåðîêñèääèñìóòàçè ³
êàòàëàçè) ó ï³äøëóíêîâ³é çàëîç³ ³ ñèðîâàòö³ êðîâ³. Âñòàíîâëåíî, ùî â íîâîíàðîäæåíèõ,
1-ì³ñÿ÷íèõ ³ 2-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò ï³äâèùåíà àêòèâí³ñòü ÏÎË ³ ÀÎÑ. Ð³âí³ ïîêàçíèê³â
ÏÎË–ÀÎÑ ó ï³äøëóíêîâ³é çàëîç³ ³ ñèðîâàòö³ êðîâ³ â³äïîâ³äàþòü îáì³íó ðå÷îâèí,
ïðèòàìàííîìó ñòàä³¿ ðåçèñòåíòíîñò³ çàãàëüíîãî àäàïòàö³éíîãî ñèíäðîìó. Çíà÷íà
ð³çíèöÿ ì³æ âèñîêèìè ð³âíÿìè ïîêàçíèê³â ÏÎË–ÀÎÑ ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ ³ ïîì³ðíèì
çá³ëüøåííÿì ¿õ ó ï³äøëóíêîâ³é çàëîç³ ñâ³ä÷èòü ïðî íàÿâí³ñòü îðãàíîñïåöèô³÷íèõ ñòðåñ-
³íäóêîâàíèõ îñîáëèâîñòåé îêèñëþâàëüíî-àíòèîêñèäàíòíîãî ãîìåîñòàçó â ï³äøëóíêîâ³é
çàëîç³ ùóðÿò. Îòðèìàí³ äàí³ ìàí³ôåñòóþòü çíà÷óù³ñòü ïîðóøåíü îêèñëþâàëüíî-
àíòèîêñèäàíòíîãî ãîìåîñòàçó â ïàòîãåíåç³ óøêîäæåííÿ ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè â ùóð³â,
ùî çàçíàëè õðîí³÷íîãî ãåñòàö³éíîãî ñòðåñó.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: îêèñëþâàëüíî-àíòèîêñèäàíòíèé ãîìåîñòàç, ãåñòàö³éíèé ñòðåñ,
ï³äøëóíêîâà çàëîçà, ïîòîìñòâî ùóð³â.
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ëèøàþòüñÿ íåäîñòàòíüî âèâ÷åíèìè ñòðåñ-
³íäóêîâàí³ îðãàíîñïåöèô³÷í³ îñîáëèâîñò³
ÏÎË–ÀÎÑ ó ÏÇ.

Ìåòà äîñë³äæåííÿ – ç’ÿñóâàííÿ îêèñëþ-
âàëüíî-àíòèîêñèäàíòíîãî ãîìåîñòàçó (ÎÀÃ) ó
ÏÇ ³ ñèðîâàòö³ êðîâ³ â íîâîíàðîäæåíîãî, 1-
ì³ñÿ÷íîãî ³ 2-ì³ñÿ÷íîãî ïîòîìñòâà ùóð³â, ÿê³
ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³ çàçíàâàëè õðîí³÷íîãî
³ììîá³ë³çàö³éíîãî ñòðåñó.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè
Åêñïåðèìåíòàëüíå äîñë³äæåííÿ ïðîâåäå-

íî íà 66 ðàíäîìáðåäíèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ ïîïó-
ëÿö³¿ WAG/G Sto. Ñòàí ÎÀÃ ó òêàíèí³ ÏÇ
äîñë³äæåíî ó 34 ùóð³â (9 íîâîíàðîäæåíèõ,
15 îäíîì³ñÿ÷íèõ ³ 12 äâîì³ñÿ÷íèõ), ó ñèðîâàò-
ö³ êðîâ³ – ó 27 ùóðÿò (15 îäíîì³ñÿ÷íèõ ³ 12
äâîì³ñÿ÷íèõ). Ãðóïó êîíòðîëþ ñòàíîâèëè
7 íîâîíàðîäæåíèõ, 8 îäíîì³ñÿ÷íèõ ³ 11 äâî-
ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò, ïîêàçíèêè ÎÀÃ ÿêèõ óâà-
æàëè çà íîðìàòèâí³. Âïëèâ õðîí³÷íîãî ³ììî-
á³ë³çàö³éíîãî ñòðåñó íà ùóð³â â³äòâîðþâàëè
çã³äíî ç åêñïåðèìåíòàëüíîþ ìîäåëëþ, ðîç-
ðîáëåíîþ íà êàôåäð³ ïàòîëîã³÷íî¿ ô³ç³îëîã³¿
³ì. Ä.Î. Àëüïåðíà ÕÍÌÓ [11]. Àêòèâí³ñòü
ÏÎË âèçíà÷àëè çà âì³ñòîì ä³ºíîâèõ êîí’þãàò
(ÄÊ) ³ ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó (ÌÄÀ), àêòèâ-
í³ñòü ÀÎÑ – çà àêòèâí³ñòþ ñóïåðîêñèääèñ-
ìóòàçè (ÑÎÄ) íà á³îõ³ì³÷íîìó àíàë³çàòîð³ Stat
Fax 303 Plus ³ êàòàëàçè – íà ñïåêòðîôîòîìåòð³
ÑÔ-46 [12–14]. Åêñïåðèìåíòàëüíå äîñë³ä-
æåííÿ ïðîâîäèëè â³äïîâ³äíî äî íàö³îíàëüíèõ
«Çàãàëüíèõ åòè÷íèõ ïðèíöèï³â äîñë³äæåíü íà
òâàðèíàõ» (Óêðà¿íà, 2001), ÿê³ óçãîäæóþòüñÿ
ç ïîëîæåííÿìè «ªâðîïåéñüêî¿ êîíâåíö³¿ ïðî
çàõèñò õðåáåòíèõ òâàðèí, ùî âèêîðèñòî-
âóþòüñÿ äëÿ åêñïåðèìåíòàëüíèõ òà ³íøèõ
íàóêîâèõ ö³ëåé» (Ñòðàñáóðã, 18.03.86), à òàêîæ
Ãåëüñ³íñüêî¿ äåêëàðàö³¿, ïðèéíÿòî¿ Ãåíåðàëü-
íîþ àñàìáëåºþ Âñåñâ³òíüî¿ ìåäè÷íî¿ àñîö³à-
ö³¿ (1964–2000), ñòàòóòîì Óêðà¿íñüêî¿ àñîö³à-
ö³¿ ç á³îåòèêè òà íîðìàìè GLP (1992). Òâàðèí
ç åêñïåðèìåíòó âèâîäèëè øëÿõîì äåêàï³òàö³¿
ï³ä àíåñòåç³ºþ ç âèêîðèñòàííÿì ³íãàëÿö³éíîãî
ââåäåííÿ âóãëåêèñëîãî ãàçó. Äëÿ ñòàòèñòè÷íî¿
îáðîáêè ðåçóëüòàò³â âèêîðèñòîâóâàëè ïðî-
ãðàìó STATISTICA-10. Äîñòîâ³ðí³ñòü â³äì³í-
íîñòåé îö³íþâàëè çà U-êðèòåð³ºì Ìàííà–
Ó¿òí³.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ
Ó íîâîíàðîäæåíèõ ùóðÿò ó òêàíèí³ ÏÇ

ñïîñòåð³ãàºòüñÿ äîñòîâ³ðíå çíèæåííÿ ÿê ïåð-
âèííèõ, òàê ³, îñîáëèâî, âòîðèííèõ ïîêàçíèê³â

ÏÎË â³äíîñíî òàêèõ ó òâàðèí ãðóïè êîíò-
ðîëþ: ð³âåíü ÄÊ çíèæåíèé íà 16 %, ÌÄÀ –
íà 25,2 %, à ¿õíº ñï³ââ³äíîøåííÿ ï³äâèùåíå
íà 10,1 % (ð<0,01), òàáëèöÿ. Ïðè öüîìó ìàº
ì³ñöå çá³ëüøåííÿ àêòèâíîñò³ ÑÎÄ ³ êàòàëàçè
íà 13,2 ³ 14,6 % â³äïîâ³äíî. Ñï³ââ³äíîøåííÿ
ÑÎÄ/êàòàëàçà íå â³äð³çíÿºòüñÿ â³ä íîðìàòèâó,
ùî â³äáèâàº àäåêâàòí³ñòü çì³íè àêòèâíîñò³
êàòàëàçè çá³ëüøåííþ àêòèâíîñò³ ÑÎÄ, ÿêà
çóìîâëþº äîñòàòí³é ð³âåíü äåçàêòèâàö³¿ òî¿
ê³ëüêîñò³ Í2Î2, ÿêà óòâîðèëàñÿ â ðåçóëüòàò³
êàòàë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ ÑÎÄ ó ðåàêö³¿ äèñìó-
òàö³¿ ñóïåðîêñèäíèõ àí³îííèõ ðàäèêàë³â (Î2

-).
Òàê³ ïîêàçíèêè ÏÎË ³ ÀÎÑ ñâ³ä÷àòü ïðî ïðå-
íàòàëüíó ñòðåñ-³íäóêîâàíó àêòèâàö³þ ïðîöå-
ñ³â ÏÎË ³ ï³äâèùåííÿ àíòèîêñèäàíòíîãî ïî-
òåíö³àëó, ùî ìàº âàæëèâå àäàïòàö³éíå çíà÷åí-
íÿ çàâäÿêè ÿê öèòîïðîòåêòîðíîìó åôåêòó, òàê
³ çàêîíîì³ðíîìó ïðèãí³÷åííþ ÏÎË. Äàíèé
ôàêò îçíà÷àº, ùî â ùóðÿò ìàº ì³ñöå ñòàä³ÿ ðå-
çèñòåíòíîñò³ çàãàëüíîãî àäàïòàö³éíîãî ñèíä-
ðîìó [15].

Ó 1-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò ïîêàçíèêè ÏÎË (ÄÊ
³ ÌÄÀ) ó òêàíèí³ ÏÇ ñóòòºâî âèù³ çà òàê³ â
íîâîíàðîäæåíèõ ³ çíà÷íî ìåíøå â³äõèëÿþòü-
ñÿ â³ä íîðìàòèâíèõ (òàáëèöÿ). Ïîêàçíèê ñï³â-
â³äíîøåííÿ ÄÊ/ÌÄÀ ï³äâèùåíèé íà 8,5 %
(ð<0,01), òîáòî, ÿê ³ â íîâîíàðîäæåíèõ ùóðÿò,
ïåðåâàæàþòü ð³âí³ ïåðâèííèõ ïðîäóêò³â ÏÎË
(ÄÊ) íàä òàêèìè âòîðèííèõ ïðîäóêò³â (ÌÄÀ).
Ð³âí³ ïîêàçíèê³â ÀÎÑ òðîõè â³äð³çíÿþòüñÿ â³ä
¿õí³õ çíà÷åíü ó íîâîíàðîäæåíèõ ùóðÿò. ßêùî
ñòóï³íü ï³äâèùåííÿ àêòèâíîñò³ ÑÎÄ òàêèé
ñàìèé, ÿê ó îñòàíí³õ, òî àêòèâí³ñòü êàòàëàçè
íèæ÷à íà 21,3 % (ðí<0,01) ³ äîð³âíþº 93,3 %
â³ä íîðìàòèâó. Ñï³ââ³äíîøåííÿ ÑÎÄ/êàòàëàçà
ï³äâèùåíå íà 21,4 % (ð<0,01), ùî ïåðåâèùóº
ïîêàçíèê ó íîâîíàðîäæåíèõ ùóðÿò íà 22,1 %
(ðí<0,01). Òàê³ ïîêàçíèêè ÏÎË ³ ÀÎÑ ñâ³ä÷àòü
ïðî òå, ùî â 1-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò, ÿê ³ â íîâîíà-
ðîäæåíèõ, ó ÏÇ ìàº ì³ñöå àêòèâàö³ÿ ïðîöåñ³â
ÏÎË ³ ï³äâèùåííÿ àíòèîêñèäàíòíîãî ïîòåíö³-
àëó, àëå, íà â³äì³íó â³ä íîâîíàðîäæåíèõ òâà-
ðèí, àêòèâí³ñòü êàòàëàçè çíèæåíà, òîáòî â³ä-
áóâàºòüñÿ íàêîïè÷åííÿ òîêñè÷íîãî Í2Î2, ùî,
ÿê â³äîìî, º íåáåçïå÷íèì ùîäî óøêîäæåííÿ
á³îìåìáðàí [16].

Ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ 1-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò óñ³
ïîêàçíèêè ÏÎË ³ ÀÎÑ ñóòòºâî â³äð³çíÿþòüñÿ
â³ä òàêèõ ó òêàíèí³ ÏÇ (òàáëèöÿ). Óñòàíîâëåíî
çá³ëüøåííÿ ð³âí³â ÄÊ ³ ÌÄÀ â ñèðîâàòö³ êðîâ³
íà 36,6 ³ 41,3 % (ð<0,01) â³äïîâ³äíî, ùî â 1,3
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(ð<0,01) ³ 1,5 (ð<0,01) ðàçó ïåðåâèùóº ¿õí³ çíà-
÷åííÿ â òêàíèí³ ÏÇ. Äàíèé ôàêò ï³äòâåðä-
æóºòüñÿ çíèæåííÿì ïîêàçíèê³â ñï³ââ³äíî-
øåíü âì³ñòó ÄÊ ³ ÌÄÀ â òêàíèí³ ÏÇ ³ ñèðî-
âàòö³ êðîâ³ (ÄÊÏÇ/ÄÊÑ ³ ÌÄÀÏÇ/ÌÄÀÑ) â³ä-
ïîâ³äíî íà 27,23 % (ð<0,01) ³ 34,9 % (ð<0,01)
â ïîð³âíÿíí³ ç íîðìàòèâíèìè çíà÷åííÿìè. Çà
ïîêàçíèêîì ñï³ââ³äíîøåííÿ ÄÊ/ÌÄÀ ñòóï³íü
çá³ëüøåííÿ ïåðâèííèõ ³ âòîðèííèõ ïðîäóêò³â
ÏÎË ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ îäíàêîâèé. Ð³âí³ àêòèâ-
íîñò³ ÑÎÄ ³ êàòàëàçè çá³ëüøåí³ â³äíîñíî íîð-
ìàòèâó â³äïîâ³äíî íà 29,5 % (ð<0,01) ³ 12,8 %
(ð<0,01), ùî ïåðåâèùóº ð³âåíü ¿õíüî¿ àêòèâ-
íîñò³ â ÏÇ íà 17,0 % (ð<0,01) ³ 19,5 % (ð<0,01).
Â³äïîâ³äíî ïîêàçíèêè ñï³ââ³äíîøåííÿ öèõ ðå-
÷îâèí ó ÏÇ ³ ñèðîâàòö³ êðîâ³ äîñòîâ³ðíî
(ð<0,01) çíèæåí³: ÑÎÄ – íà 12,7 % ³ êàòàëà-
çè – íà 17,2 %. Çá³ëüøåííÿ ïîêàçíèêà ñï³â-
â³äíîøåííÿ ÑÎÄ/êàòàëàçà íà 14,3 % (ð<0,01)
ñâ³ä÷èòü ïðî òå, ùî â ñèðîâàòö³ êðîâ³, ÿê ³ â
òêàíèí³ ÏÇ, ìàº ì³ñöå íåâ³äïîâ³äí³ñòü íèçüêî¿
àêòèâíîñò³ êàòàëàçè ð³âíþ àêòèâíîñò³ ÑÎÄ,
ÿêà ñïðè÷èíÿº íàêîïè÷åííÿ òîêñè÷íîãî äëÿ
êë³òèí Í2Î2.

Òàêèì ÷èíîì, ó 1-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò, ùî çà-
çíàëè õðîí³÷íîãî ãåñòàö³éíîãî ñòðåñó, ñïîñòå-
ð³ãàºòüñÿ àêòèâàö³ÿ â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ïðî-
öåñ³â, ÿê³ º çàãàëüíîþ ëàíêîþ ñòðåñîðíîãî

óðàæåííÿ îðãàí³çìó òà ñïðè÷èíÿþòü íàïðó-
æåííÿ ÀÎÑ. Öå º ïðîÿâîì ñòàä³¿ ðåçèñòåíò-
íîñò³ çàãàëüíîãî àäàïòàö³éíîãî ñèíäðîìó.
Ïðîòå íåâ³äïîâ³äí³ñòü ð³âíÿ àêòèâàö³¿ ÀÎÑ
á³ëüø âèñîêîìó ð³âíþ àêòèâàö³¿ ÏÎË ìîæå
ñâ³ä÷èòè ïðî íàÿâí³ñòü ïî÷àòêîâèõ îçíàê ðîç-
âèòêó ñòàä³¿ äåçàäàïòàö³¿ (âèñíàæåííÿ), ùî õà-
ðàêòåðèçóºòüñÿ ïîðóøåííÿì ñòðóêòóðè ³ ôóí-
êö³é á³îëîã³÷íèõ ìåìáðàí. Ïîêàçíèêè ÎÀÃ ó
òêàíèí³ ÏÇ òàêîæ ñâ³ä÷àòü ïðî íàÿâí³ñòü ó
òâàðèí ïðîÿâ³â ñòðåñó ó âèãëÿä³ çàãàëüíîãî
àäàïòàö³éíîãî ñèíäðîìó â ñòàä³¿ ðåçèñòåíò-
íîñò³, à íåòîòîæí³ñòü çì³í ïîêàçíèê³â ÏÎË–
ÀÎÑ òàêèì ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ º ïðîÿâîì îðãà-
íîñïåöèô³÷íèõ îñîáëèâîñòåé çì³íè ÎÀÃ ó ÏÇ
ïðè ñòðåñîðíîìó óðàæåíí³ îðãàí³çìó òâàðèí.

Ó 2-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò ïîêàçíèêè àêòèâíîñò³
ÏÎË ó òêàíèí³ ÏÇ äîñòîâ³ðíî íèæ÷³ çà íîðìà-
òèâí³ (ð³âåíü ÄÊ çíèæåíèé íà 6,1 %, ÌÄÀ –
íà 24,6 %) ³ ïîêàçíèêè ó 1-ì³ñÿ÷íèõ òâàðèí
(íà 7,9 ³ 18,5 % â³äïîâ³äíî ð³âí³ ÄÊ ³ ÌÄÀ,
ð<0,01), àëå íà 9,9 % (ð<0,01) ³ 0,6 % (ð>0,05) â³ä-
ïîâ³äíî âèù³ çà òàê³ â íîâîíàðîäæåíèõ. Çá³ëü-
øåííÿ ñï³ââ³äíîøåííÿ ÄÊ/ÌÄÀ (íà 30,1 %;
ð<0,01) â³äáèâàº ïåðåâàæàííÿ ê³ëüêîñò³ ïåð-
âèííèõ ïðîäóêò³â ÏÎË íàä âòîðèííèìè. Ïî-
êàçíèêè àêòèâíîñò³ ÀÎÑ, ÿê ³ â 1-ì³ñÿ÷íèõ
ùóðÿò, çàçíàþòü ð³çíîñïðÿìîâàíèõ çì³í: àê-

Ïîêàçíèêè àêòèâíîñò³ ÏÎË ³ ÀÎÑ ó òêàíèí³ ÏÇ ³ ñèðîâàòö³ êðîâ³ â ùóðÿò,
ÿê³ çàçíàëè õðîí³÷íîãî ãåñòàö³éíîãî ñòðåñó, % â³ä íîðìàòèâó (Ì±m)

Ïðèì³òêà. Ð³çíèöÿ äîñòîâ³ðíà ïðè ïîð³âíÿíí³ ç ïîêàçíèêîì: ð – êîíòðîëþ (* ð<0,05; # p<0,01);
ðí – íîâîíàðîäæåíèõ ùóðÿò; ð1 – 1-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò; ðÏÇ – ó ÏÇ.
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òèâí³ñòü ÑÎÄ çíèæåíà íà 7,4 % (ð<0,01), àê-
òèâí³ñòü êàòàëàçè ï³äâèùåíà íà 5,1 % (ð<0,01).
Öå çóìîâëþº çíèæåííÿ ñï³ââ³äíîøåííÿ ÑÎÄ/
êàòàëàçà íà 10,4 % (ð<0,01). Òàê³ çì³íè ïî-
êàçíèê³â â³äáèâàþòü çìåíøåííÿ ³íòåíñèâíîñ-
ò³ ÏÎË, àëå, çâàæàþ÷è íà ï³äâèùåííÿ àíòè-
îêñèäàíòíî¿ àêòèâíîñò³, ñâ³ä÷àòü ïðî çáåðå-
æåííÿ ðîçïî÷àòîãî ó ïðåíàòàëüíîìó ïåð³îä³
ðîçâèòêó ùóðÿò ïðîöåñó ÏÎË, ÿêèé º îäí³ºþ
ç ëàíîê ïàòîãåíåçó óøêîäæåííÿ êë³òèííèõ
ìåìáðàí çà óìîâ ðåàë³çàö³¿ â³äïîâ³äíî¿ ðåàêö³¿
îðãàí³çìó íà ñòðåñ. Ó ö³ëîìó, ÿê ³ â íîâîíàðîä-
æåíèõ òà 1-ì³ñÿ÷íèõ òâàðèí, ÎÀÃ ó ÏÇ 2-ì³-
ñÿ÷íèõ ùóðÿò ïðîÿâëÿºòüñÿ ñòàä³ºþ ðåçèñ-
òåíòíîñò³ ñòðåñ-³íäóêîâàíîãî çàãàëüíîãî
àäàïòàö³éíîãî ñèíäðîìó.

Ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ 2-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò óñ³
ïîêàçíèêè ÏÎË ³ ÀÎÑ äîñòîâ³ðíî â³äð³çíÿ-
þòüñÿ ÿê â³ä íîðìàòèâíèõ çíà÷åíü, òàê ³ â³ä
¿õí³õ ð³âí³â ó 1-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò (òàáëèöÿ).
Â³äì³÷àºòüñÿ çíà÷íå ï³äâèùåííÿ àêòèâíîñò³
ÏÎË: ð³âåíü ÄÊ á³ëüø í³æ ó 2 ðàçè (ð<0,01)
ïåðåâèùóº íîðìàòèâ ³ íà 82,7 % (ð<0,01)
á³ëüøèé çà öåé ïîêàçíèê ó 1-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò;
ð³âåíü ÌÄÀ â 3 ðàçè ïåðåâèùóº íîðìàëüí³
çíà÷åííÿ ³ á³ëüø í³æ ó 2 ðàçè (ð<0,01) –
çíà÷åííÿ â 1-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò. Ïîêàçíèê
ñï³ââ³äíîøåííÿ ÑÎÄ/êàòàëàçà çíèæåíèé íà
27,9 % (ð<0,01), ùî íà 22,8 % (ð<0,01) ìåíøå
çà ïîêàçíèê ó 1-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò. Äàíèé ôàêò
ìàí³ôåñòóº ïåðåâàæíå íàêîïè÷åííÿ âòîðèí-
íèõ ïðîäóêò³â ÏÎË, òîáòî âèñîêèé ñòóï³íü
åíäîãåííî¿ ³íòîêñèêàö³¿ âíàñë³äîê àêòèâàö³¿
ÏÎË. Ïîð³âíÿâøè ïîêàçíèêè ÏÎË ó 2-ì³-
ñÿ÷íèõ ùóðÿò ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ ³ òêàíèí³ ÏÇ,
ìè âèÿâèëè ñóòòºâ³ â³äì³ííîñò³, ÿê³ ïîëÿãàþòü
ó çíà÷íî á³ëüøèõ ð³âíÿõ ÄÊ ³ ÌÄÀ â ñèðî-
âàòö³ êðîâ³ (ó 2,3 ³ 4 ðàçè â³äïîâ³äíî), òàáëèöÿ.
Îòæå, ñï³ââ³äíîøåííÿ öèõ ïîêàçíèê³â ó ÏÇ ³
ñèðîâàòö³ êðîâ³ çíà÷íî ìåíøå çà íîðìàòèâ
(ÄÊ – íà 56,5 %; ð<0,01, ³ ÌÄÀ – íà 74,7 %;
ð<0,01).

Ð³âåíü àêòèâíîñò³ ïîêàçíèê³â ÀÎÑ ó ñè-
ðîâàòö³ êðîâ³ 2-ì³ñÿ÷í³õ ùóðÿò, ÿê ³ 1-ì³-
ñÿ÷íèõ, ï³äâèùåíèé â³äíîñíî íîðìàòèâíèõ
çíà÷åíü: àêòèâí³ñòü ÑÎÄ çá³ëüøåíà íà 17,8 %
(ð<0,01), àêòèâí³ñòü êàòàëàçè – íà 30,7 %
(ð<0,01). Îäíàê ïðè ïîð³âíÿíí³ öèõ ïîêàçíè-
ê³â ó 1- ³ 2-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò âèÿâëåíî â³äì³í-
íîñò³ âèðàæåíîñò³ ¿õíüîãî â³äõèëåííÿ â³ä íîð-
ìàòèâó, îòæå, ³ õàðàêòåðó ¿õíüîãî ñï³ââ³äíîøåí-
íÿ: àêòèâí³ñòü ÑÎÄ ìåíøà íà 11,7 % (ð<0,01),

àêòèâí³ñòü êàòàëàçè á³ëüøà íà 17,9 % (ð<0,01),
à ñï³ââ³äíîøåííÿ ÑÎÄ/êàòàëàçà ìåíøå íà
23,9 % (ð<0,01), ùî ñâ³ä÷èòü ïðî äîñòàòíþ
àêòèâí³ñòü êàòàëàçè äëÿ ïîïåðåäæåííÿ íàêî-
ïè÷åííÿ òîêñè÷íîãî äëÿ êë³òèí Í2Î2. Ïðè ïî-
ð³âíÿíí³ ïîêàçíèê³â ÀÎÑ ó òêàíèí³ ÏÇ ³
ñèðîâàòö³ êðîâè âñòàíîâëåíî äîñòîâ³ðíî á³ëü-
øó àêòèâí³ñòü ÑÎÄ ³ êàòàëàçè â ñèðîâàòö³ êðî-
â³ (íà 25,2 ³ 25,8 % â³äïîâ³äíî, ð<0,01), ùî
çóìîâèëî çíèæåííÿ ïîêàçíèêà ÑÎÄÏÇ/ÑÎÄÑ
íà 19,9 % (ð<0,01) ³ êàòàëàçàÏÇ/êàòàëàçàÑ – íà
18,2 % (ð<0,01).

Ó ö³ëîìó ð³âí³ ïîêàçíèê³â ÏÎË–ÀÎÑ ó
ñèðîâàòö³ êðîâ³ ³ òêàíèí³ ÏÇ äàþòü ï³äñòàâè
ââàæàòè, ùî ðåàë³çàö³ÿ â³äïîâ³äíî¿ ðåàêö³¿
îðãàí³çìó íà ïðåíàòàëüíèé ñòðåñ ïðèâåëà äî
ðîçâèòêó ñòàä³¿ ðåçèñòåíòíîñò³ çàãàëüíîãî
àäàïòàö³éíîãî ñèíäðîìó. Ðàçîì ç öèì, ìîæíà
çàçíà÷èòè íàÿâí³ñòü íåçáàëàíñîâàíîñò³ ì³æ
³íòåíñèâí³ñòþ ãåíåðàö³¿ ïðîäóêò³â ÏÎË ³
àêòèâí³ñòþ ÀÎÑ îðãàí³çìó, ùî º ïåðåäóìîâîþ
ïåðåòâîðåííÿ ñòðåñ-ðåàêö³¿ ³ç ëàíêè àäàïòàö³¿
â ëàíêó ïàòîãåíåçó ç ðîçâèòêîì ñòàíó äåçàäàï-
òàö³¿. Ñóòòºâà ð³çíèöÿ çì³íè ð³âí³â ïîêàçíèê³â
ÎÀÃ ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ ³ òêàíèí³ ÏÇ ìàí³ôåñ-
òóº íàÿâí³ñòü îðãàíîñïåöèô³÷íèõ ñòðåñ-
³íäóêîâàíèõ îñîáëèâîñòåé ÎÀÃ ó ÏÇ, ÿê³
ìîæóòü áóòè âàæëèâîþ ëàíêîþ ïàòîãåíåçó ¿¿
óðàæåííÿ âíàñë³äîê ïåðåíåñåíîãî õðîí³÷íîãî
ïðåíàòàëüíîãî ñòðåñó.

Âèñíîâêè
1. Õðîí³÷íèé ³ììîá³ë³çàö³éíèé ñòðåñ âà-

ã³òíèõ ùóð³â ñïðè÷èíÿº ðîçâèòîê ïîðóøåíü
îêèñëþâàëüíî-àíòèîêñèäàíòíîãî ãîìåîñòàçó
â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ³ òêàíèí³ ï³äøëóíêîâî¿ çà-
ëîçè ¿õ íîâîíàðîäæåíîãî, 1-ì³ñÿ÷íîãî ³ 2-ì³-
ñÿ÷íîãî ïîòîìñòâà.

2. Ó ùóðÿò óñ³õ â³êîâèõ ãðóï ìàº ì³ñöå ï³ä-
âèùåííÿ àêòèâíîñò³ ÏÎË, ÿêå äîö³ëüíî ðîç-
ö³íþâàòè ÿê ïðîÿâ ñòðåñ-³íäóêîâàíîãî çàãàëü-
íîãî àäàïòàö³éíîãî ñèíäðîìó, ùî õàðàêòåðè-
çóºòüñÿ ïîðóøåííÿì ñòðåñ-ðåàêòèâíîñò³ íåé-
ðîåíäîêðèííî¿ ñèñòåìè ³ ïîðóøåííÿìè îá-
ì³íó ðå÷îâèí ÿê ó ïðå-, òàê ³ â ïîñòíàòàëüíîìó
ïåð³îä³ ðîçâèòêó.

3. Ï³äâèùåííÿ àíòèîêñèäàíòíîãî ïîòåí-
ö³àëó º àäàïòèâíîþ (ñòðåñ-ë³ì³òóþ÷îþ) ðåàê-
ö³ºþ, ùî çìåíøóº ñòóï³íü îêñèäàòèâíîãî
ñòðåñó ³ ïåðåøêîäæàº ïðîãðåñóâàííþ óøêîä-
æåííÿ êë³òèííèõ ìåìáðàí. Ð³âåíü ïîêàçíèê³â
ÏÎË–ÀÎÑ ó ï³äøëóíêîâ³é çàëîç³ ³ ñèðîâàòö³
êðîâ³ â³äïîâ³äàº îáì³íó ðå÷îâèí, ïðèòàìàí-
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íîìó ñòàä³¿ ðåçèñòåíòíîñò³ çàãàëüíîãî àäàï-
òàö³éíîãî ñèíäðîìó. Ïðîòå íåâ³äïîâ³äí³ñòü
ð³âíÿ àêòèâàö³¿ ÀÎÑ á³ëüø âèñîêîìó ð³âíþ
àêòèâàö³¿ ÏÎË ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ ìîæå ñâ³ä-
÷èòè ïðî íàÿâí³ñòü ïî÷àòêîâèõ îçíàê ðîçâèòêó
ñòàä³¿ äåçàäàïòàö³¿ (âèñíàæåííÿ), ùî õàðàê-
òåðèçóºòüñÿ ïîðóøåííÿì ñòðóêòóðè ³ ôóíêö³é
á³îëîã³÷íèõ ìåìáðàí.

4. Ð³âåíü ïîêàçíèê³â ÏÎË–ÀÎÑ ñóòòºâî
ïåðåâèùóº òàêèé ó òêàíèí³ ï³äøëóíêîâî¿ çà-
ëîçè 1- ³ 2-ì³ñÿ÷íèõ ùóðÿò. Äàíèé ôàêò ñâ³ä-
÷èòü, ïî-ïåðøå, ïðî òå, ùî âïëèâ õðîí³÷íîãî
ñòðåñó íà îðãàí³çì ïðîÿâëÿºòüñÿ ðîçâèòêîì
çàãàëüíîãî àäàïòàö³éíîãî ñèíäðîìó, ³, ïî-äðó-
ãå, ïðî íàÿâí³ñòü îðãàíîñïåöèô³÷íèõ ñòðåñ-
³íäóêîâàíèõ îñîáëèâîñòåé îêèñëþâàëüíî-
àíòèîêñèäàíòíîãî ãîìåîñòàçó â ï³äøëóíêîâ³é
çàëîç³. Ó òàê³é ñèòóàö³¿ âèçíà÷åííÿ ñòàíó
îêèñëþâàëüíî-àíòèîêñèäàíòíîãî ãîìåîñòàçó
â ï³äøëóíêîâ³é çàëîç³ çà ïîêàçíèêàìè ñèðî-
âàòêè êðîâ³ ìîæå ïðèçâåñòè äî ïîìèëêîâèõ
âèñíîâê³â.

5. Ñòðåñ-³íäóêîâàí³ ïîðóøåííÿ îêèñëþâà-
ëüíî-àíòèîêñèäàíòíîãî ãîìåîñòàçó, ñïðè÷è-

íÿþ÷è óøêîäæåííÿ êë³òèííèõ ìåìáðàí ³
âíóòð³øíüîêë³òèííèõ ñòðóêòóð, ìîæóòü áóòè
îäí³ºþ ç âàæëèâèõ ëàíîê ïàòîãåíåçó ïðåíàòà-
ëüíîãî óøêîäæåííÿ ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè,
ïîòåíö³éíî íåáåçïå÷íîãî ùîäî ðîçâèòêó â
ïîñòíàòàëüíîìó ïåð³îä³ ÿê ¿¿ ôóíêö³îíàëüíèõ
ðîçëàä³â, òàê ³ îðãàí³÷íî¿ ïàòîëîã³¿.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü
Ïåðñïåêòèâí³ñòü ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü

ç äàíî¿ ïðîáëåìè çóìîâëåíà íåäîñòàòíüîþ
âèâ÷åí³ñòþ øèðîêîãî êîëà ïèòàíü, ùî ñòîñó-
þòüñÿ ïàòîãåíåçó óðàæåííÿ ï³äøëóíêîâî¿
çàëîçè â ïîòîìñòâà ùóð³â, ÿê³ â ïåð³îä âàã³ò-
íîñò³ çàçíàëè âïëèâó õðîí³÷íîãî ³ììîá³ë³çà-
ö³éíîãî ñòðåñó, çíà÷óùîñò³ ïðåíàòàëüíèõ çì³í
ó ï³äøëóíêîâ³é çàëîç³ ùîäî ìîæëèâî¿ çàãðîçè
ðîçâèòêó ¿¿ õðîí³÷íî¿ ïàòîëîã³¿ â çð³ëîìó â³ö³.
Ç’ÿñóâàííÿ öèõ ïèòàíü çà äîïîìîãîþ åêñïåðè-
ìåíòàëüíèõ äîñë³äæåíü ìàº âàæëèâå çíà÷åííÿ
äëÿ ïîãëèáëåííÿ çíàíü ùîäî ìåõàí³çì³â
óøêîäæåííÿ ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè ïðè âïëèâ³
ñòðåñó íà ä³òåé ³ äîðîñëèõ, à îòæå, ³ âäîñêîíà-
ëåííÿ ìåòîä³â éîãî ïðîô³ëàêòèêè ³ ë³êóâàííÿ
õâîðèõ.
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Î.Â. Íèêîëàåâà, Â.À. Ñèðåíêî, Å.À. Ïàâëîâà
ÑÎÑÒÎßÍÈÅ ÎÊÈÑËÈÒÅËÜÍÎ-ÀÍÒÈÎÊÑÈÄÀÍÒÍÎÃÎ ÃÎÌÅÎÑÒÀÇÀ Â ÏÎÄÆÅËÓÄÎ×ÍÎÉ
ÆÅËÅÇÅ È ÑÛÂÎÐÎÒÊÅ ÊÐÎÂÈ ÊÐÛÑßÒ, ÊÎÒÎÐÛÅ ÏÅÐÅÍÅÑËÈ ÕÐÎÍÈ×ÅÑÊÈÉ
ÃÅÑÒÀÖÈÎÍÍÛÉ ÑÒÐÅÑÑ

Èçó÷åí îêèñëèòåëüíî-àíòèîêñèäàíòíûé ãîìåîñòàç (ÎÀÃ) ó 66 êðûñ ïîïóëÿöèè WAG/G Sto,
îïðåäåëåíà àêòèâíîñòü ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ (ÏÎË – äèåíîâûõ êîíúþãàò è ìàëîíîâîãî
äèàëüäåãèäà) è àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû (ÀÎÑ – ñóïåðîêñèääèñìóòàçû è êàòàëàçû) â
ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçå è ñûâîðîòêå êðîâè. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ó íîâîðîæä¸ííûõ, 1-ìåñÿ÷íûõ è 2-
ìåñÿ÷íûõ êðûñÿò ïîâûøåíà àêòèâíîñòü ÏÎË è ÀÎÑ. Óðîâíè ïîêàçàòåëåé ÏÎË–ÀÎÑ â
ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçå è ñûâîðîòêå êðîâè ñîîòâåòñòâóþò îáìåíó âåùåñòâ, õàðàêòåðíîìó äëÿ ñòàäèè
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ðåçèñòåíòíîñòè îáùåãî àäàïòàöèîííîãî ñèíäðîìà. Çíà÷èòåëüíàÿ ðàçíèöà ìåæäó âûñîêèìè óðîâíÿìè
ïîêàçàòåëåé ÏÎË–ÀÎÑ â ñûâîðîòêå êðîâè è óìåðåííûì óâåëè÷åíèåì èõ â ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçå
ñâèäåòåëüñòâóåò î íàëè÷èè îðãàíîñïåöèôè÷åñêèõ ñòðåññ-èíäóöèðîâàííûõ îñîáåííîñòåé îêèñëè-
òåëüíî-àíòèîêñèäàíòíîãî ãîìåîñòàçà â ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçå êðûñÿò. Ïîëó÷åííûå äàííûå ìàíè-
ôåñòèðóþò çíà÷èìîñòü íàðóøåíèé îêèñëèòåëüíî-àíòèîêñèäàíòíîãî ãîìåîñòàçà â ïàòîãåíåçå ïîâðåæ-
äåíèÿ ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû ó êðûñ, êîòîðûå ïåðåíåñëè õðîíè÷åñêèé ãåñòàöèîííûé ñòðåññ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: îêèñëèòåëüíî-àíòèîêñèäàíòíûé ãîìåîñòàç, ãåñòàöèîííûé ñòðåññ, ïîäæå-
ëóäî÷íàÿ æåëåçà, ïîòîìñòâî êðûñ.

O.V. Nikolayeva, V.A. Sirenko, Ye.A. Pavlova
CONDITION OF OXIDATIVE AND ANTIOXIDATIVE HOMEOSTASIS IN THE PANCREAS
AND THE BLOOD OF THE INFANT RATS WHICH RECEIVED THE CHRONIC GESTATIONAL STRESS

The oxidative and antioxidant homeostasis were studied on 66 nonlinear white rats of WAG/G Sto and
the activity of lipid peroxidation (LPO – diene conjugates and malonic dialdehyde) and antioxidant system
(AOS – superoxide dismutase and catalase) determined in the tissue of the pancreas and in the blood
serum. It is determined, that in 1-month-old and 2-month-old newborn infant rats, the activity of LPO and
AOS is increased. The level of indicators of LPO–AOS in the pancreas and serum corresponds to the
metabolism, which is characteristic for the resistance stage of general adaptation syndrome. The significant
difference between the high level of indicators of LPO–AOS in the serum and moderate increase of them
in the pancreas is indicates the presence of organ-specific stress-induced features of oxidative and antioxidant
homeostasis in pancreas of rat. The obtained data manifest the significance of oxidative and antioxidant
homeostasis disorders in the pathogenesis of pancreatic damage in rats, which received the chronic.

Keywords: oxidative and antioxidant homeostasis, gestational stress, pancreas, posterity of rats.
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Àêòóàëüí³ñòü
Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü îñòàíí³õ ðîê³â

ñâ³ä÷àòü ïðî ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ çàõâîðþâàíîñ-
ò³ ä³òåé íà ðàíí³é êàð³ºñ [1, 2]. Íåçâàæàþ÷è
íà òå ùî îñíîâíà ðîáîòà ñòîìàòîëîã³â ñïðÿìî-
âàíà íà ïðîô³ëàêòèêó ðàííüîãî äèòÿ÷îãî
êàð³ºñó, ïîøèðåí³ñòü ö³º¿ ñòîìàòîëîã³÷íî¿ õâî-
ðîáè ïðîäîâæóº çðîñòàòè. Áàãàòî óâàãè ïðèä³-
ëÿºòüñÿ ïèòàííÿì õàð÷óâàííÿ äèòèíè â ïåðø³
ðîêè æèòòÿ, ïðîòå äîâåäåíî íàÿâí³ñòü âïëèâó
ðàö³îíàëüíîãî õàð÷óâàííÿ âàã³òíî¿ íà ïîêàç-
íèêè çàõâîðþâàíîñò³ òâåðäèõ òêàíèí çóá³â
ïëîäà [3, 4], à äîñë³äæåííÿ âïëèâó íà ðîçâèòîê
ì’ÿêèõ òêàíèí çóá³â ïëîäà äîñ³ çàëèøàºòüñÿ
àêòóàëüíèì.

Çàãàëüíîâ³äîìî, ùî ãåêñîê³íàçà é ôîñôî-
ôðóêòîê³íàçà (ÔÔÊ) – öå äâà ôåðìåíòè, çà-
âäÿêè ÿêèì ó êë³òèíàõ ïðîõîäèòü ïðîöåñ ãë³-
êîë³çó, ïðîäóêòîì ÿêîãî º óòâîðåííÿ äâîõ ìî-
ëåêóë ï³ðóâàòó é àäåíîçèíòðèôîñôàòó (ÀÒÔ).
Á³îëîã³÷íèì çíà÷åííÿì ãë³êîë³çó º óòâîðåííÿ
ìàêðîåðã³÷íèõ ñïîëóê ³ ñóáñòðàò³â äëÿ ïîäàëü-
øîãî îêèñíåííÿ â ì³òîõîíäð³ÿõ, äå çà íàÿâíîñ-
ò³ êèñíþ çàïàñàºòüñÿ çíà÷íà ê³ëüê³ñòü åíåðã³¿
ó âèãëÿä³ ÀÒÔ. À çà óìîâ ã³ïîêñ³¿ ãë³êîë³ç äàº
ìîæëèâ³ñòü îäåðæàòè åíåðã³þ ó âèãëÿä³ äâîõ
ìîëåêóë ÀÒÔ. Öåé ïðîöåñ â³äáóâàºòüñÿ äóæå
øâèäêî ³ çàáåçïå÷óº ñèíòåç ÀÒÔ ó 10,5 ðàçó

øâèäøå, í³æ àåðîáíå îêèñíåííÿ îðãàí³÷íèõ
ðå÷îâèí [5].

Ïåðøà ðåàêö³ÿ ãë³êîë³çó – ôîñôîðèëþâàí-
íÿ ãëþêîçè ç óòâîðåííÿì ãëþêîçî-6-ôîñôàòó,
ùî êàòàë³çóºòüñÿ ôåðìåíòîì ãåêñîê³íàçîþ
(ãëþêîê³íàçîþ). Äîíîðîì ôîñôàòíî¿ ãðóïè º
ìîëåêóëà ÀÒÔ. Ðåàêö³ÿ ïðîõîäèòü ò³ëüêè çà
íàÿâíîñò³ ³îí³â Mg2+. Óíàñë³äîê ôîñôîðèëþ-
âàííÿ â³äáóâàºòüñÿ íå ëèøå àêòèâàö³ÿ ìîëå-
êóëè ãëþêîçè, à ³ ¿¿ «óâ’ÿçíåííÿ» âñåðåäèí³
êë³òèíè: ïëàçìàòè÷íà ìåìáðàíà ìàº á³ëêè-
ïåðåíîñíèêè äëÿ ãëþêîçè, àëå íå äëÿ ¿¿ ôî-
ñôîðèëüîâàíî¿ ôîðìè. ßê ðåçóëüòàò, âåëèêà
çàðÿäæåíà ìîëåêóëà ãëþêîçî-6-ôîñôàòó íå
ìîæå ïðîéòè êð³çü ìåìáðàíó, õî÷à ¿¿ êîíöåí-
òðàö³ÿ â öèòîïëàçì³ á³ëüøà, àí³æ ó ïîçàêë³-
òèíí³é ð³äèí³.

Ôðóêòîçî-6-ôîñôàò ïðèºäíóº ùå îäèí
ôîñôàòíèé çàëèøîê â³ä ÀÒÔ ç óòâîðåííÿì
ôðóêòîçî-1,6-äèôîñôàòó â íåçâîðîòí³é ðåàê-
ö³¿, ÿêó êàòàë³çóº ÔÔÊ – íàéá³ëüø âàæëèâèé
ðåãóëÿòîðíèé ôåðìåíò ãë³êîë³çó. Öÿ ðåàêö³ÿ
ïåðøîþ, â³ðîã³äíî, âèçíà÷àº ðîçùåïëåííÿ
ðå÷îâèí çà ãë³êîë³òè÷íèì øëÿõîì, îñê³ëüêè
ãëþêîçî-6-ôîñôàò ³ ôðóêòîçî-6-ôîñôàò ìî-
æóòü âñòóïàòè â ³íø³ ìåòàáîë³÷í³ ïåðåòâîðåí-
íÿ, à ôðóêòîçî-1,6-á³ñôîñôàò âèêîðèñòîâó-
ºòüñÿ ëèøå äëÿ ãë³êîë³çó. Ñàìå óòâîðåííÿ

ÓÄÊ 616.31-092.9:612.396.2:613.24:57.088.6

Î.Ò. Ïèñüìåííà
Õàðê³âñüêèé íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò

АКТИВНІСТЬ ДЕЯКИХ ФЕРМЕНТІВ ГЛІКОЛІЗУ
В М’ЯКИХ ТКАНИНАХ ПОРОЖНИНИ РОТА В ПОТОМСТВА ЩУРІВ,

ЩО ОТРИМУВАЛИ НЕЗБАЛАНСОВАНУ ДІЄТУ ПРОТЯГОМ ВАГІТНОСТІ

Äîñë³äæåíî àêòèâí³ñòü ãåêñîê³íàçè é ôîñôîôðóêòîê³íàçè â ì’ÿêèõ òêàíèíàõ ïîðîæíè-
íè ðîòà â ïîòîìñòâà ùóð³â-ìàòåð³â, êîòð³ çíàõîäèëèñü íà ã³ïåðêàëîð³éí³é ÷è ã³ïî-
êàëîð³éí³é ä³ºò³ ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³. Âèÿâëåíî, ùî íåçáàëàíñîâàíå õàð÷óâàííÿ ùóð³â
ï³ä ÷àñ âàã³òíîñò³ íåãàòèâíî âïëèâàº íà àêòèâí³ñòü ôåðìåíò³â ãë³êîë³çó ¿õíüîãî ïîòîì-
ñòâà. Çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ òàêèõ ôåðìåíò³â ìîæå ïðèçâåñòè äî ðîçâèòêó ã³ïîåðã³¿ òêà-
íèí ïîðîæíèíè ðîòà ó òâàðèíè òà âèêëèêàòè ïîðóøåííÿ ðîçâèòêó é ôîðìóâàííÿ çó-
áîùåëåïíîãî àïàðàòó ³ éîãî ïàòîëîã³þ â ìàéáóòíüîìó.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ãåêñîê³íàçà, ôîñôîôðóêòîê³íàçà, ì’ÿê³ òêàíèíè ïîðîæíèíè ðîòà,
ùóðè-ìàòåð³, ùóðÿòà, íåçáàëàíñîâàíà ä³ºòà.

© Î.Ò. Ïèñüìåííà, 2018
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ôðóêòîçî-1,6-á³ñôîñôàòó º âèçíà÷àëüíîþ ñòà-
ä³ºþ ãë³êîë³çó.

Âò³ì çíà÷åííÿ âïëèâó õàðàêòåðó õàð÷ó-
âàííÿ ìàòåð³ íà ôóíêö³îíàëüíó àêòèâí³ñòü
êëþ÷îâèõ ôåðìåíò³â ãë³êîë³çó, òàêèõ ÿê ãåêñî-
ê³íàçà ³ ÔÔÊ, ó ì’ÿêèõ òêàíèíàõ ïîðîæíèíè
ðîòà ïëîäà çàëèøàºòüñÿ íå äî ê³íöÿ âèâ÷åíèì
òà âèìàãàº ïîäàëüøîãî ïîãëèáëåííÿ çíàíü.

Ìåòîþ íàøî¿ ðîáîòè áóëî äîñë³äæåííÿ
àêòèâíîñò³ äåÿêèõ ôåðìåíò³â ãë³êîë³çó, çîêðå-
ìà ãåêñîê³íàçè ³ ÔÔÊ, ó ì’ÿêèõ òêàíèíàõ ïî-
ðîæíèíè ðîòà â ïîòîìñòâà ùóð³â-ìàòåð³â, êîò-
ð³ çíàõîäèëèñü íà ã³ïåð- ³ ã³ïîêàëîð³éí³é ä³ºò³
ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè
Ðîáîòà º ôðàãìåíòîì ÍÄÐ «Ïàòîãåíåç

óøêîäæóþ÷î¿ ä³¿ íà îðãàí³çì åêçîãåííèõ ôàê-
òîð³â ó ñó÷àñíèõ óìîâàõ» êàôåäðè ïàòîëî-
ã³÷íî¿ ô³ç³îëîã³¿ ³ì. Ä.Î. Àëüïåðíà Õàðê³â-
ñüêîãî íàö³îíàëüíîãî ìåäè÷íîãî óí³âåðñèòåòó
(¹ 0115U000991 äåðæàâíî¿ ðåºñòðàö³¿). Åêñ-
ïåðèìåíòàëüíå äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåíî íà 127
ðàíäîìáðåäíèõ ùóðàõ ïîïóëÿö³¿ WAG/G Sto
³ç ñóâîðèì äîòðèìàííÿì âèìîã ªâðîïåéñüêî¿
êîíâåíö³¿ (Ñòðàñáóðã, 1986) äî óòðèìàííÿ,
ãîäóâàííÿ òà äîãëÿäó çà ï³ääîñë³äíèìè
òâàðèíàìè, à òàêîæ âèâåäåííÿ ¿õ ç åêñïåðè-
ìåíòó é ïîäàëüøî¿ óòèë³çàö³¿. Âèâ÷àëè àê-
òèâí³ñòü ôåðìåíò³â ãë³êîë³çó: ãåêñîê³íàçè ³
ÔÔÊ – ó ì’ÿêèõ òêàíèíàõ ïîðîæíèíè ðîòà â
ìàòåð³â-ùóð³â (n=19), ¿õíüîãî íîâîíàðîäæå-
íîãî (n=41), îäíîì³ñÿ÷íîãî (n=35) òà äâîì³-
ñÿ÷íîãî (n=32) ïîòîìñòâà. Ùóðè-ìàòåð³, ÿê³
çíàõîäèëèñü íà ñòàíäàðòíîìó ðàö³îí³ â³âàð³þ,
ñòàíîâèëè 1-øó ãðóïó (êîíòðîëüíó, n=7), ìàëè
ñåðåäíþ ìàñó (180,9±4,7) ã, îòðèìóâàëè íà
äîáó 4,13 ã á³ëê³â, 2,4 ã æèð³â, 17,6 ã âóãëåâî-
ä³â, çàãàëüíà êàëîð³éí³ñòü ðàö³îíó äîð³âíþâà-
ëà 104,5 êêàë. Äðóãó ãðóïó ñòàíîâèëè òâàðèíè
(n=6), ÿê³ îòðèìóâàëè õàð÷óâàííÿ ç íàäëèø-
êîì ïîæèâíèõ ðå÷îâèí, ñåðåäíÿ ìàñà ùóð³â –
(191,4±5,6) ã, çàãàëüíà êàëîð³éí³ñòü ¿õíüîãî
äîáîâîãî ðàö³îíó äîð³âíþâàëà 300,4 êêàë, ³ç
âì³ñòîì 9,11 ã á³ëê³â, 8,57 ã æèð³â òà 50,6 ã
âóãëåâîä³â. Äî 3-¿ ãðóïè ââ³éøëè ùóðè (n=6),
ÿê³ çíàõîäèëèñü íà ä³ºò³ ç íåñòà÷åþ ïîæèâíèõ
ðå÷îâèí, ÿê³ ìàëè ñåðåäíþ ìàñó (186,6±6,8) ã
òà îòðèìóâàëè 1,38 ã á³ëê³â, 2,11 ã æèð³â, 7,37 ã
âóãëåâîä³â, çàãàëüíà äîáîâà êàëîð³éí³ñòü –
57,4 êêàë. Ïîòîìñòâî ìàòåð³â êîíòðîëüíî¿
ãðóïè áóëî ðîçïîä³ëåíî íà ï³äãðóïè 1-0, 1-1
òà 1-2 (â³äïîâ³äíî íîâîíàðîäæåí³, îäíîì³-

ñÿ÷í³ òà äâîì³ñÿ÷í³ ùóðÿòà); ïîòîìñòâî ìàòå-
ð³â, ÿê³ îòðèìóâàëè ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³ õàð÷ó-
âàííÿ ç íàäëèøêîì ïîæèâíèõ ðå÷îâèí, – íà
ï³äãðóïè 2-0, 2-1 òà 2-2 (â³äïîâ³äíî íîâîíà-
ðîäæåí³, îäíîì³ñÿ÷í³ òà äâîì³ñÿ÷í³ ùóðÿòà);
ïîòîìñòâî ìàòåð³â, ÿê³ îòðèìóâàëè ã³ïîêà-
ëîð³éíó ä³ºòó, – íà ï³äãðóïè 3-0, 3-1 òà 3-2 (â³ä-
ïîâ³äíî íîâîíàðîäæåí³, îäíîì³ñÿ÷í³ òà äâî-
ì³ñÿ÷í³ ùóðÿòà).

Àêòèâí³ñòü ãåêñîê³íàçè ³ ÔÔÊ ó ãîìîãå-
íàò³ ì’ÿêèõ òêàíèí ïîðîæíèíè ðîòà âèçíà÷àëè
ç âèêîðèñòàííÿì ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íîãî ìå-
òîäó, ùî çàñíîâàíèé íà çì³í³ óëüòðàô³îëå-
òîâîãî ñïåêòðà õ³ì³÷íèõ ðå÷îâèí, ÿê³ áåðóòü
ó÷àñòü ó ðåàêö³¿. Ö³ çì³íè ðåºñòðóâàëèñÿ íà
ñïåêòðîôîòîìåòð³ òèïó ÑÔ-46 [8]. Ñòàòèñ-
òè÷íó îáðîáêó ðåçóëüòàò³â ïðîâîäèëè ç âèêî-
ðèñòàííÿì ïðîãðàìè STATISTICA-10. Äëÿ
îö³íþâàííÿ äîñòîâ³ðíîñò³ â³äì³ííîñòåé âèêî-
ðèñòîâóâàëè U-êðèòåð³é Ìàííà–Ó¿òí³. Â³ä-
ì³ííîñò³ ââàæàëè äîñòîâ³ðíèìè ïðè p<0,05.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ
Ó äîñë³äæåíí³ àêòèâíîñò³ êëþ÷îâèõ ôåð-

ìåíò³â ãë³êîë³çó ó 2-é ãðóï³ ùóð³â-ìàòåð³â, ÿê³
ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³ îòðèìóâàëè íåçáàëàí-
ñîâàíå õàð÷óâàííÿ ó âèãëÿä³ ã³ïåðêàëîð³é-
íî¿ ä³ºòè, âñòàíîâëåíî òåíäåíö³þ äî ï³ä-
âèùåííÿ àêòèâíîñò³ ãåêñîê³íàçè ³ ÔÔÊ (íà
25,06 ³ 33,11 % â³äïîâ³äíî, ð>0,05). Ó ãðóï³ 3
ùóð³â-ìàòåð³â, ÿê³ ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³ îòðè-
ìóâàëè íåçáàëàíñîâàíå õàð÷óâàííÿ ó âèãëÿä³
ã³ïîêàëîð³éíî¿ ä³ºòè, áóëî âèÿâëåíî òåí-
äåíö³þ äî ï³äâèùåííÿ àêòèâíîñò³ ãåêñîê³íàçè
íà 22,03 % (ð>0,05) òà äîñòîâ³ðíå ï³äâèùåííÿ
àêòèâíîñò³ ôåðìåíòó ÔÔÊ íà 31,5 % â³äíîñíî
ïîêàçíèêà ãðóïè 1 (òàáë. 1).

Íåçáàëàíñîâàíå, ÿê ã³ïåðêàëîð³éíå, òàê ³
ã³ïîêàëîð³éíå, õàð÷óâàííÿ ùóð³â-ìàòåð³â äî-
ñòîâ³ðíî íå âïëèâàëî íà àêòèâí³ñòü ãåêñî-
ê³íàçè. Ïðè ã³ïîêàëîð³éí³é ä³ºò³ â ãðóï³ 3 ñïî-
ñòåð³ãàëîñü ï³äâèùåííÿ àêòèâíîñò³ ÔÔÊ â³ä-
íîñíî òàêî¿ ïðè çáàëàíñîâàíîìó õàð÷óâàíí³
ãðóïè 1.

Ó íîâîíàðîäæåíèõ ùóðÿò ï³äãðóïè 2-0 â³ä
ùóð³â-ìàòåð³â, êîòð³ ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³ îòðè-
ìóâàëè õàð÷óâàííÿ ç íàäëèøêîì ïîæèâíèõ
ðå÷îâèí, ñïîñòåð³ãàºòüñÿ äîñòîâ³ðíå ï³äâè-
ùåííÿ àêòèâíîñò³ îáîõ ïîêàçíèê³â: ãåêñîê³-
íàçè íà 1,78 % (p<0,05) ³ ÔÔÊ íà 8,92 %
(p<0,01) – â³äíîñíî òàêèõ ó ùóðÿò êîíòðîëü-
íî¿ ãðóïè. Ó íîâîíàðîäæåíèõ ùóðÿò, ìàòåð³
êîòðèõ îòðèìóâàëè ã³ïîêàëîð³éíó ä³ºòó ïðîòÿ-

ТЕОРЕТИЧНА І ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА



ÌÅÄÈÖÈÍÀ ÑÜÎÃÎÄÍ² ² ÇÀÂÒÐÀ. 2018. ¹ 1 (78)

28

ãîì âàã³òíîñò³, ñïîñòåð³ãàºòüñÿ äîñòîâ³ðíå
çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ ãåêñîê³íàçè ³ ÔÔÊ (íà
8,38 %; p<0,01 òà 23,88 %; p<0,05 â³äïîâ³äíî)
â³äíîñíî ïîêàçíèê³â ó íîâîíàðîäæåíèõ ùóðÿò
êîíòðîëüíî¿ ãðóïè (òàáë. 2). Ìîæëèâî, çíè-

æåííÿ öèõ ïîêàçíèê³â ìîæå ïðèçâåñòè äî ðîç-
âèòêó ã³ïîåðã³¿ òêàíèí ïîðîæíèíè ðîòà é ³í-
øèõ òêàíèí ó òâàðèíè òà âèêëèêàòè ïîðó-
øåííÿ ðîçâèòêó ³ ôîðìóâàííÿ çóáîùåëåïíîãî
àïàðàòó ³ éîãî ïàòîëîã³þ â ìàéáóòíüîìó.

Îòæå, õàð÷óâàííÿ ùóð³â-ìàòåð³â äîñòîâ³ð-
íî âïëèâàº íà àêòèâí³ñòü êëþ÷îâèõ ôåðìåíò³â
ãë³êîë³çó ¿õíüîãî íîâîíàðîäæåíîãî ïîòîìñòâà,
ïðè÷îìó ã³ïåðêàëîð³éíà ä³ºòà ï³äâèùóº àê-
òèâí³ñòü ãåêñîê³íàçè ³ ÔÔÊ, à ã³ïîêàëîð³éíà –
çíèæóº.

Ó îäíîì³ñÿ÷íîãî ïîòîìñòâà ùóð³â-ìàòå-
ð³â, ÿê³ ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³ îòðèìóâàëè ã³ïåð-
êàëîð³éíó ä³ºòó (ï³äãðóïà 2-1), áóëè äîñòî-
â³ðíî çíèæåí³ ïîêàçíèêè àêòèâíîñò³ ôåðìåí-
ò³â ãë³êîë³çó: ãåêñîê³íàçè íà 10,3 % (p<0,01) ³

ÔÔÊ íà 34,63 % (p<0,05) – â³äíîñíî ïîêàç-
íèê³â êîíòðîëüíî¿ ãðóïè îäíîì³ñÿ÷íîãî ïî-
òîìñòâà ùóð³â. Ó ï³äãðóï³ 3-1 ñïîñòåð³ãàºòüñÿ
çíà÷íå (p<0,01) çíèæåííÿ ïîêàçíèê³â àêòèâ-
íîñò³ ôåðìåíò³â ãë³êîë³çó: ãåêñîê³íàçè – íà
27,19 % ³ ÔÔÊ – íà 61,15 % (òàáë. 3).

Òàêèì ÷èíîì, íåçáàëàíñîâàíå, ÿê ã³ïåð-
êàëîð³éíå, òàê ³ ã³ïîêàëîð³éíå, õàð÷óâàííÿ
ùóð³â-ìàòåð³â äîñòîâ³ðíî çíèæóº àêòèâí³ñòü
êëþ÷îâèõ ôåðìåíò³â ãë³êîë³çó ¿õíüîãî îäíîì³-
ñÿ÷íîãî ïîòîìñòâà, ïðè÷îìó ã³ïîêàëîð³éíà ä³-

Òàáëèöÿ 1. Àêòèâí³ñòü ãåêñîê³íàçè ³ ôîñôîôðóêòîê³íàçè â ì’ÿêèõ òêàíèíàõ ïîðîæíèíè
ðîòà ùóð³â-ìàòåð³â, ÿê³ ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³ îòðèìóâàëè íåçáàëàíñîâàíå õàð÷óâàííÿ,

ìÌ/ñ·ã á³ëêà (Ì±m)

Ïðèì³òêà. ð  – ïîð³âíÿííÿ ïîêàçíèê³â 2-¿ ³ 1-¿ ãðóï; p2 – àêòèâíîñò³ ãåêñîê³íàçè 3-¿ ³ 1-¿ ãðóï;
p3 – àêòèâíîñò³ ÔÔÊ 3-¿ ³ 1-¿ ãðóï.

Òàáëèöÿ 2. Àêòèâí³ñòü ãåêñîê³íàçè ³ ôîñôîôðóêòîê³íàçè â ì’ÿêèõ òêàíèíàõ
ïîðîæíèíè ðîòà íîâîíàðîäæåíîãî ïîòîìñòâà â³ä ùóð³â-ìàòåð³â,

ÿê³ ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³ îòðèìóâàëè íåçáàëàíñîâàíå õàð÷óâàííÿ, ìÌ/ñ·ã á³ëêà (Ì±m)

Ïðèì³òêà. p – ïîð³âíÿííÿ ïîêàçíèê³â 2-0 ³ 1-0 ï³äãðóï; p2 – àêòèâíîñò³ ãåêñîê³íàçè 3-¿ ³ 1-¿ ãðóï;
p3 – àêòèâíîñò³ ÔÔÊ 3-¿ ³ 1-¿ ãðóï.

Òàáëèöÿ 3. Àêòèâí³ñòü ãåêñîê³íàçè ³ ôîñôîôðóêòîê³íàçè â ì’ÿêèõ òêàíèíàõ
ïîðîæíèíè ðîòà îäíîì³ñÿ÷íîãî ïîòîìñòâà ùóð³â-ìàòåð³â,

ÿê³ ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³ îòðèìóâàëè íåçáàëàíñîâàíå õàð÷óâàííÿ, ìÌ/ñ·ã á³ëêà (Ì±m)

Ïðèì³òêà. p – ïîð³âíÿííÿ ïîêàçíèê³â ï³äãðóï 2-1 ³ 1-1; p2 – ï³äãðóï 3-1 ³ 1-1; p2-1 – ï³äãðóï 3-1
³ 2-1.
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ºòà á³ëüøîþ ì³ðîþ çíèæóº àêòèâí³ñòü öèõ
ôåðìåíò³â.

Ïðè äîñë³äæåíí³ àêòèâíîñò³ ôåðìåíò³â
ãë³êîë³çó ó äâîì³ñÿ÷íîãî ïîòîìñòâà ùóð³â
âñòàíîâëåíî çì³íè, ïîä³áí³ äî òàêèõ â îäíîì³-
ñÿ÷íîãî ïîòîìñòâà. Ó ï³äãðóï³ 2-2, äå ùóðè-
ìàòåð³ ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³ îòðèìóâàëè ã³-
ïåðêàëîð³éíó ä³ºòó, ñïîñòåð³ãàºòüñÿ çíèæåííÿ
ïîêàçíèê³â àêòèâíîñò³ ãåêñîê³íàçè íà 3,38 %
(p<0,05) ³ ÔÔÊ íà 11,71 % (p<0,05). Ó ï³äãðóï³
3-2, äå ùóðè-ìàòåð³ ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³ îòðè-
ìóâàëè ã³ïîêàëîð³éíó ä³ºòó, ñïîñòåð³ãàºòüñÿ
çíà÷íå (p<0,05) çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ îáîõ
ïîêàçíèê³â: ãåêñîê³íàçè íà 25,44 % ³ ÔÔÊ íà
28,17 % – â³äíîñíî òàêèõ ó äâîì³ñÿ÷íîãî ïî-
òîìñòâà êîíòðîëüíî¿ ãðóïè (òàáë. 4).

Ïðè âèêîðèñòàíí³ íåçáàëàíñîâàíîãî (ã³-
ïåðêàëîð³éíîãî ³ ã³ïîêàëîð³éíîãî) õàð÷óâàííÿ
ó ùóð³â-ìàòåð³â ¿õíº äâîì³ñÿ÷íå ïîòîìñòâî,
ÿê ³ îäíîì³ñÿ÷íå, ìàº äîñòîâ³ðíî çíèæåíó àê-
òèâí³ñòü êëþ÷îâèõ ôåðìåíò³â ãë³êîë³çó (ãåê-
ñîê³íàçè ³ ÔÔÊ), ïðè÷îìó ã³ïîêàëîð³éíà ä³ºòà
òàê ñàìî çíà÷íî á³ëüøå çíèæóº àêòèâí³ñòü öèõ
ôåðìåíò³â, í³æ ã³ïåðêàëîð³éíà.

Âèñíîâêè
1. Íåçáàëàíñîâàíå, ÿê ã³ïåðêàëîð³éíå, òàê

³ ã³ïîêàëîð³éíå, õàð÷óâàííÿ ùóð³â-ìàòåð³â íå

âïëèâàº íà àêòèâí³ñòü ãåêñîê³íàçè; ò³ëüêè
ã³ïîêàëîð³éíà ä³ºòà ï³äâèùóº àêòèâí³ñòü ôî-
ñôîôðóêòîê³íàçè.

2. Íåçáàëàíñîâàíå õàð÷óâàííÿ ùóð³â ï³ä
÷àñ âàã³òíîñò³ íåãàòèâíî âïëèâàº íà àêòèâ-
í³ñòü ôåðìåíò³â ãë³êîë³çó ¿õíüîãî ïîòîìñòâà.

3. Õàð÷óâàííÿ ùóð³â-ìàòåð³â äîñòîâ³ðíî
âïëèâàº íà àêòèâí³ñòü êëþ÷îâèõ ôåðìåíò³â
ãë³êîë³çó ¿õíüîãî íîâîíàðîäæåíîãî ïîòîìñòâà,
ïðè÷îìó ã³ïåðêàëîð³éíà ä³ºòà ï³äâèùóº àê-
òèâí³ñòü ãåêñîê³íàçè ³ ôîñôîôðóêòîê³íàçè, à
ã³ïîêàëîð³éíà – çíèæóº.

4. Ïðè âèêîðèñòàíí³ íåçáàëàíñîâàíîãî
(ã³ïåð- ³ ã³ïîêàëîð³éíîãî) õàð÷óâàííÿ ó ùó-
ð³â-ìàòåð³â ¿õíº äâîì³ñÿ÷íå ïîòîìñòâî, ÿê ³ îä-
íîì³ñÿ÷íå, ìàº äîñòîâ³ðíî çíèæåíó àêòèâ-

í³ñòü êëþ÷îâèõ ôåðìåíò³â ãë³êîë³çó (ãåêñîê³-
íàçè ³ ôîñôîôðóêòîê³íàçè), ïðè÷îìó ã³ïîêà-
ëîð³éíà ä³ºòà òàê ñàìî çíà÷íî á³ëüøå çíèæóº
àêòèâí³ñòü öèõ ôåðìåíò³â, í³æ ã³ïåðêàëîð³éíà.

5. Çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ òàêèõ êëþ÷îâèõ
ôåðìåíò³â ãë³êîë³çó, ÿê ãåêñîê³íàçè ³ ôîñôî-
ôðóêòîê³íàçè, ìîæå ïðèçâåñòè äî ðîçâèòêó ã³-
ïîåðã³¿ òêàíèí ïîðîæíèíè ðîòà òà ³íøèõ òêà-
íèí ó òâàðèíè ³ âèêëèêàòè ïîðóøåííÿ ðîç-
âèòêó é ôîðìóâàííÿ çóáîùåëåïíîãî àïàðàòó
òà éîãî ïàòîëîã³þ â ìàéáóòíüîìó.

Òàáëèöÿ 4. Àêòèâí³ñòü ãåêñîê³íàçè ³ ôîñôîôðóêòîê³íàçè â  ì’ÿêèõ òêàíèíàõ
ïîðîæíèíè ðîòà äâîì³ñÿ÷íîãî ïîòîìñòâà ùóð³â-ìàòåð³â,

ÿê³ ïðîòÿãîì âàã³òíîñò³ îòðèìóâàëè íåçáàëàíñîâàíå õàð÷óâàííÿ, ìÌ/ñ·ã á³ëêà (Ì±m)

Ïðèì³òêà. p – ïîð³âíÿííÿ ïîêàçíèê³â ï³äãðóï 2-2 ³ 1-2; ð2 – ï³äãðóï 3-2 ³ 1-2; p2-2 – ï³äãðóï 3-2
³ 2-2.
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Î.Ò. Ïèñüìåííàÿ
ÀÊÒÈÂÍÎÑÒÜ ÍÅÊÎÒÎÐÛÕ ÔÅÐÌÅÍÒÎÂ ÃËÈÊÎËÈÇÀ Â ÌßÃÊÈÕ ÒÊÀÍßÕ ÏÎËÎÑÒÈ ÐÒÀ
Ó ÏÎÒÎÌÑÒÂÀ ÊÐÛÑ, ÏÎËÓ×ÀÂØÈÕ ÍÅÑÁÀËÀÍÑÈÐÎÂÀÍÍÓÞ ÄÈÅÒÓ Â ÒÅ×ÅÍÈÅ
ÁÅÐÅÌÅÍÍÎÑÒÈ

Èññëåäîâàíà àêòèâíîñòü ãåêñîêèíàçû è ôîñôîôðóêòîêèíàçû â ìÿãêèõ òêàíÿõ ïîëîñòè ðòà
ó ïîòîìñòâà êðûñ-ìàòåðåé, êîòîðûå íàõîäèëèñü íà ãèïåðêàëîðèéíîé èëè ãèïîêàëîðèéíîé äèåòå
â òå÷åíèå áåðåìåííîñòè. Îáíàðóæåíî, ÷òî íåñáàëàíñèðîâàííîå ïèòàíèå êðûñ âî âðåìÿ áåðå-
ìåííîñòè íåãàòèâíî âëèÿåò íà àêòèâíîñòü ôåðìåíòîâ ãëèêîëèçà èõ ïîòîìñòâà. Ñíèæåíèå àêòèâíîñòè
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òàêèõ ôåðìåíòîâ ìîæåò ïðèâåñòè ê ðàçâèòèþ ãèïîýðãèè òêàíåé ïîëîñòè ðòà ó æèâîòíîãî è âûçâàòü
íàðóøåíèÿ ðàçâèòèÿ è ôîðìèðîâàíèÿ çóáî÷åëþñòíîãî àïïàðàòà è åãî ïàòîëîãèè â áóäóùåì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãåêñîêèíàçà, ôîñôîôðóêòîêèíàçà, ìÿãêèå òêàíè ïîëîñòè ðòà, êðûñû-ìàòåðè,
êðûñÿòà, íåñáàëàíñèðîâàííàÿ äèåòà.

Î.T. Pysmenna
THE ACTIVITY OF CERTAIN GLYCOLYSIS ENZYMES IN THE SOFT TISSUES OF THE ORAL CAVITY
IN THE OFFSPRING OF RATS FED AN UNBALANCED DIET DURING PREGNANCY

The hexokinase and phosphofructokinase activity was investigated in the soft tissues of the oral cavity
in the offspring of rats whose mothers were on a hypercaloric and hypocaloric diet during pregnancy. It
was found, that unbalanced nutrition of rats during pregnancy negatively affects the activity of the glycolysis
enzymes of their offspring. Decrease in such enzymes activity may lead to the development of hypoergy
of the tissues of the oral cavity in an animal and cause disturbances in the development and formation of
the tooth-jaw apparatus and its pathology in the future.

Keywords: hexokinase, phosphofructokinase, soft tissues of the oral cavity, mother rats, rat pups,
unbalanced diet.
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Ïóõëèíè ÿº÷êà (Ïß) – ð³äê³ñíà ïàòîëîã³ÿ,
ùî ñòàíîâèòü ïðèáëèçíî 1,0–1,5 % óñ³õ çëî-
ÿê³ñíèõ íîâîóòâîðåíü ó ÷îëîâ³ê³â. Îäíàê ïóõ-
ëèíè öüîãî ð³çíîâèäó º íå ò³ëüêè íàéá³ëüø
÷àñòîþ îíêîëîã³÷íîþ ïàòîëîã³ºþ (äî 60 %
óñ³õ íîâîóòâîðåíü), à é îñíîâíîþ ïðè÷èíîþ
îíêîëîã³÷íî¿ ñìåðòíîñò³ ÷îëîâ³ê³â â³ä 15 äî
35 ðîê³â [1, 2]. Ïðîòÿãîì îñòàíí³õ äåñÿòèë³òü
ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ñòàá³ëüíå çðîñòàííÿ çàõâîðþ-
âàíîñò³ íà Ïß â á³ëüøîñò³ ðîçâèíåíèõ êðà¿í
Ï³âí³÷íî¿ Àìåðèêè, ªâðîïè òà Îêåàí³¿ [3, 4].

Íà ãåðì³íîãåíí³ ïóõëèíè ÿº÷êà (ÃÏß)
ïðèïàäàº 90–95 % ñïîñòåðåæåíü óñ³õ Ïß. Íå-
çâàæàþ÷è íà òå ùî ì³êðîñêîï³÷í³ îñîáëèâîñò³
ÃÏß âèêëàäåí³ â áàãàòüîõ íàóêîâèõ äæåðåëàõ,
ïðè ä³àãíîñòèö³ ¿õ ó äåÿêèõ âèïàäêàõ âèíè-
êàþòü ïåâí³ òðóäíîù³. Ì³æ ³íøèì íàëåæíà
ã³ñòîëîã³÷íà ³äåíòèô³êàö³ÿ ÃÏß ç âèÿâëåííÿì
ò³º¿ ÷è ³íøî¿ êîíêðåòíî¿ ã³ñòîëîã³÷íî¿ ôîðìè
íàäçâè÷àéíî çíà÷óùà ÿê äëÿ ë³êóâàííÿ, òàê ³
äëÿ ïðîãíîçó [1, 5].

Äîíåäàâíà êåð³âíèöòâîì äëÿ ä³àãíîñòèêè
Ïß áóëà êëàñèô³êàö³ÿ ÂÎÎÇ (756A) 2004 ðî-
êó [6].

Êëàñèô³êàö³ÿ ÂÎÎÇ (756A) 2004 ðîêó
Ãåðì³íîãåíí³ ïóõëèíè

²íòðàòóáóëÿðíà ãåðì³íîãåííà ïóõëèíà,
íåêëàñèô³êîâàíà
²íø³ òèïè

Ïóõëèíè îäíîãî ã³ñòîëîã³÷íîãî òèïó (÷èñò³
ôîðìè)

Ñåì³íîìà

    Ñåì³íîìà ç ñèíöèò³îòðîôîáëàñòè÷íèìè
êë³òèíàìè

Ñïåðìàòîöèòíà ñåì³íîìà
    Ñïåðìàòîöèòíà ñåì³íîìà ç ñàðêîìîþ

Åìáð³îíàëüíèé ðàê
Ïóõëèíà æîâòêîâîãî ì³øêà
Òðîôîáëàñòè÷í³ ïóõëèíè

Õîð³îêàðöèíîìà
Òðîôîáëàñòè÷í³ ïóõëèíè, â³äì³íí³ â³ä
õîð³îêàðöèíîìè
    Ìîíîôàçíà õîð³îêàðöèíîìà
    Òðîôîáëàñòè÷íà ïóõëèíà ïëàöåíòàð
     íîãî ì³ñöÿ
Òåðàòîìà
     Äåðìî¿äíà ê³ñòà
     Ìîíîäåðìàëüíà òåðàòîìà
     Òåðàòîìà ç³ çëîÿê³ñíèì êîìïîíåíòîì
     ñîìàòè÷íîãî òèïó

Ïóõëèíè á³ëüøå îäíîãî ã³ñòîëîã³÷íîãî òèïó
(çì³øàí³ ôîðìè)

Çì³øàíà åìáð³îíàëüíà êàðöèíîìà ³ òåðà-
òîìà
Çì³øàíà òåðàòîìà ³ ñåì³íîìà
Õîð³îêàðöèíîìà ³ òåðàòîìà / åìáð³îíàëüíà
êàðöèíîìà
²íø³
Áåðó÷è äî óâàãè çì³íè â ðîçóì³íí³ áàãà-

òüîõ àñïåêò³â ïóõëèííîãî óðàæåííÿ ÿº÷îê,
êëàñèô³êàö³þ ÂÎÎÇ (756A) ó 2016 ðîö³ áóëî
çì³íåíî.

Ó ðåêîìåíäîâàí³é ó äàíèé ÷àñ ìîðôîëî-
ã³÷í³é êëàñèô³êàö³¿ ÃÏß (êëàñèô³êàö³ÿ ÂÎÎÇ,

ÓÄÊ 616.681-006.6-091.8-036.6

Ñ.Ì. Ïîòàïîâ, Â.Ä. Ìàðêîâñüêèé, Ä.². Ãàëàòà
Õàðê³âñüêèé íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò

ПИТАННЯ СУЧАСНОЇ КЛАСИФІКАЦІЇ, ТЕРМІНОЛОГІЇ
ТА СТАДІЮВАННЯ ГЕРМІНОГЕННИХ ПУХЛИН ЯЄЧОК

Ó ñòàòò³ ðîçãëÿíóòî ñó÷àñíó êëàñèô³êàö³þ ãåðì³íîãåííèõ ïóõëèí ÿº÷êà ÂÎÎÇ 2016 ðî-
êó ç³ çì³íàìè â ïîð³âíÿíí³ ç ïîïåðåäíüîþ ðåäàêö³ºþ 2004 ðîêó. Îá´ðóíòîâàíî íîâå
âèçíà÷åííÿ «òåñòèêóëÿðíî¿ ³íòðàåï³òåë³àëüíî¿ íåîïëàç³¿» ÿº÷êà, à òàêîæ íàâåäåíî
ïðàâèëà ñòàä³þâàííÿ ïóõëèííîãî ïðîöåñó.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ãåðì³íîãåíí³ ïóõëèíè ÿº÷îê, êëàñèô³êàö³ÿ, òåðì³íîëîã³ÿ, ñòóä³þâàííÿ.

© Ñ.Ì. Ïîòàïîâ, Â.Ä. Ìàðêîâñüêèé, Ä.². Ãàëàòà, 2018
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2016, ç³ çì³íàìè) [7] ïåðåäáà÷åíî âèçíà÷åííÿ
ã³ñòîëîã³÷íîãî òèïó ïóõëèíè (ãåðì³íîãåííà,
íåãåðì³íîãåííà, ñåì³íîìía, íåñåì³íîìía, îä-
íîãî ã³ñòîëîã³÷íîãî òèïó, á³ëüø í³æ îäíîãî
ã³ñòîëîã³÷íîãî òèïó, ïîõ³äíà ãåðì³íîãåííèõ
íîâîóòâîðåíü in situ, íå ïîâ’ÿçàíà ç ãåðì³íî-
ãåííèìè íîâîóòâîðåííÿìè in situ) ç óðàõóâàí-
íÿì óñ³õ ¿¿ êîìïîíåíò³â ³ ¿õí³ ñï³ââ³äíîøåííÿ,
à òàêîæ ïîäàíî íîâå âèçíà÷åííÿ «òåñòèêó-
ëÿðíî¿ ³íòðàåï³òåë³àëüíî¿ íåîïëàç³¿».

Êëàñèô³êàö³ÿ ÂÎÎÇ, 2016 ðîêó
Ãåðì³íîãåíí³ ïóõëèíè, ùî º ïîõ³äíèìè

ãåðì³íîãåííèõ íîâîóòâîðåíü in situ
Íå³íâàç³éíà íåîïëàç³ÿ ãåðì³íîãåííèõ êë³òèí

Íåîïëàç³ÿ ãåðì³íîãåííèõ
êë³òèí in situ 9064/2
Îñîáëèâ³ ôîðìè âíóòð³øíüîêàíàëüöåâî¿
íåîïëàç³¿ ãåðì³íîãåííèõ êë³òèí

Ïóõëèíè îäíîãî ã³ñòîëîã³÷íîãî òèïó (÷èñò³
ôîðìè)

Ñåì³íîìà 9061/3
Ñåì³íîìà ç êë³òèíàìè ñèíöèò³îòðîôî-
áëàñòà

Íåñåì³íîìí³ ãåðì³íîãåíí³ ïóõëèíè
Åìáð³îíàëüíèé ðàê 9070/3
Ïóõëèíà æîâòêîâîãî ì³øêà,
ïîñòïóáåðòàòíèé òèï 9071/3
Òðîôîáëàñòè÷í³ ïóõëèíè

Õîð³îêàðöèíîìà 9100/3
Íåõîð³îêàðöèíîìí³ òðîôîáëàñòè÷í³
ïóõëèíè
Ïëàöåíòàðíà òðîôîáëàñòè÷íà
ïóõëèíà 9104/1
Åï³òåë³î¿äíà òðîôîáëàñòè÷íà
ïóõëèíà 9105/3
Ê³ñòîçíà òðîôîáëàñòè÷íà ïóõëèíà

Òåðàòîìà,
ïîñòïóáåðòàòíèé òèï 9080/3
Òåðàòîìà ç ñîìàòè÷íèì
òèïîì ìàë³ãí³çàö³¿ 9084/3

Íåñåì³íîìí³ ãåðì³íîãåíí³ ïóõëèíè á³ëüø í³æ
îäíîãî ã³ñòîëîã³÷íîãî òèïó

Çì³øàí³ ãåðì³íîãåíí³
ïóõëèíè 9085/3

Ãåðì³íîãåíí³ ïóõëèíè íåâ³äîìîãî òèïó
Ðåãðåñóþ÷³ ãåðì³íîãåíí³
ïóõëèíè 9080/1

Ãåðì³íîãåíí³ ïóõëèíè, ùî íå ïîâ’ÿçàí³
ç ãåðì³íîãåííèìè íîâîóòâîðåííÿìè in situ

Ñïåðìàòîöèòíà ïóõëèíà 9063/3
Òåðàòîìà,
ïðåïóáåðòàòíèé òèï 9084/0

Äåðìî¿äíà ê³ñòà
Åï³äåðìî¿äíà ê³ñòà
Äîáðå äèôåðåíö³éîâàíà
íåéðîåíäîêðèííà ïóõëèíà
(ìîíîäåðìàëüíà òåðàòîìà) 8240/3
Çì³øàíà òåðàòîìà ³ ïóõëèíà æîâòêîâîãî
ì³øêà, ïðåïóáåðòàòíèé òèï 9085/3

Ïóõëèíà æîâòêîâîãî ì³øêà,
ïðåïóáåðòàòíèé òèï 9071/3
Ïèòàííÿ òåðì³íîëîã³¿ ïîïåðåäí³õ óðà-

æåíü ïðè ÃÏß. Ïðîòÿãîì îñòàíí³õ ðîê³â
ñóïåðå÷ëèâèìè çàëèøàëèñü ïèòàííÿ òåð-
ì³íîëîã³¿ é íîìåíêëàòóðè ïîïåðåäí³õ óðà-
æåíü ïðè ÃÏß, òîìó â ñó÷àñí³é êëàñèô³êàö³¿
ÂÎÎÇ äàíîìó ïèòàííþ òàêîæ áóëî ïðèä³ëå-
íî óâàãó.

Çà âåñü ïåð³îä âèâ÷åííÿ ÃÏß äëÿ âèçíà-
÷åííÿ ïîïåðåäíüîãî ïðåíåîïëàñòè÷íîãî ïðî-
öåñó â ÿº÷êó ïðè öèõ ïóõëèíàõ âèêîðèñòî-
âóâàëè ð³çí³ òåðì³íè, âêëþ÷àþ÷è òàê³ ÿê «car-
cinoma in situ» ïîñòïóáåðòàòíîãî òèïó, ùî
áóëî ââåäåíî N.E. Skakkebaek ó 1972 ðîö³ [8],
³íòðàòóáóëÿðíà ãåðì³íîãåííà íåîïëàç³ÿ, âíóò-
ð³øíüîêàíàëüöåâà ãåðì³íîãåííà íåîïëàç³ÿ [9],
ï³çí³øå – «âíóòð³øíüîêàíàëüöåâà íåîïëàç³ÿ
ãåðì³íîãåííèõ êë³òèí, íåêëàñèô³êîâàíà» ³ «òå-
ñòèêóëÿðíà ³íòðàåï³òåë³àëüíà íåîïëàç³ÿ» [10].
Îäíàê æîäåí ç öèõ òåðì³í³â, âðàõîâóþ÷è
íååï³òåë³àëüíó ïðèðîäó äåÿêèõ ÃÏß ³ íåâè-
çíà÷åí³ñòü ñëîâà íåêëàñèô³êîâàíà, ö³ëêîì íå
çàäîâîëüíÿâ äîñë³äíèê³â. Ó çâ’ÿçêó ç öèì áóëî
ââåäåíî íîâèé óí³ô³êóþ÷èé òåðì³í «íåîïëàç³ÿ
ãåðì³íîãåííèõ êë³òèí in situ», ÿêèé ÿâëÿº ñî-
áîþ çëèòòÿ òåðì³í³â «carcinoma in situ» ³ «âíó-
òð³øíüîêàíàëüöåâà íåîïëàç³ÿ ãåðì³íîãåííèõ
êë³òèí, íåêëàñèô³êîâàíà».

Ðåêîìåíäîâàíèé íîâîþ êëàñèô³êàö³ºþ
òåðì³í «íåîïëàç³ÿ ãåðì³íîãåííèõ êë³òèí in
situ» (NGCIS) õàðàêòåðèçóº íåîïëàñòè÷í³ ïî-
ä³¿, ïîâ’ÿçàí³ ³ç ãåðì³íîãåííèìè êë³òèíàìè
åìáð³îíàëüíîãî òèïó, ùî îáìåæåí³ í³øåþ
ñïåðìàòîãåííèõ ñòîâáóðîâèõ êë³òèí [7].

Ñòàä³þâàííÿ Ïß. Êð³ì âèçíà÷åííÿ ã³ñòî-
ëîã³÷íîãî âàð³àíòà ³ âèä³ëåííÿ ìîðôîëîã³÷íî-
ãî ï³äâèäó ïóõëèíè íå ìåíø âàæëèâèì º ¿¿
òî÷íå ñòàä³þâàííÿ. Ñèñòåìà ñòàä³þâàííÿ – öå
êëàñèô³êàö³ÿ TNM (TNM êëàñèô³êàö³ÿ çëî-
ÿê³ñíèõ ïóõëèí, 2002, 6-é ïåðåãëÿä) Ì³æ-
íàðîäíîãî ïðîòèðàêîâîãî ñîþçó [11].

Äëÿ ïðàâèëüíîãî ñòàä³þâàííÿ ìàº áóòè
ã³ñòîëîã³÷íå ï³äòâåðäæåííÿ ä³àãíîçó, âèä³ëåíî
ìîðôîëîã³÷í³ ï³äâèäè ïóõëèíè òà âèçíà÷åíî
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ð³âí³ ñèðîâàòêîâèõ (êàòåãîð³ÿ S) îíêîìàðêåð³â
(àëüôà-ôåòîïðîòå¿í – ÀÔÏ, õîð³îí³÷íèé ãîíà-
äîòðîï³í ëþäèíè – ÕÃË òà ëàêòàòäåã³äðîãå-
íàçà – ËÄÃ).

Ñòàä³þâàííÿ ́ ðóíòóºòüñÿ íà àíàòîì³÷íîìó
ïîøèðåíí³ ïóõëèíè (¿¿ ðîçì³ðàõ, ñòóïåí³ ³í-
âàç³¿, â³äíîøåíí³ äî îáîëîíîê ÿº÷êà, íàÿâíîñò³
çîí íåêðîçó ³ êðîâîâèëèâ³â) ³ ð³âí³ îíêîìàð-
êåð³â. Îíêîìàðêåðè îòðèìóþòü ³ äîñë³äæóþòü
¿õí³é ð³âåíü â³äðàçó ï³ñëÿ âèäàëåííÿ ÿº÷êà.
Ðåã³îíàðíèìè ë³ìôàòè÷íèìè âóçëàìè º àáäî-
ì³íàëüí³ ïàðààîðòàëüí³, ïàðàêàâàëüí³, âíó-
òð³øíüîòàçîâ³, ïàõîâ³ òà ðîçòàøîâàí³ óçäîâæ
v. spermatica. Êë³í³÷íà é ïàòîëîãîàíàòîì³÷íà
êëàñèô³êàö³¿ ìàþòü äåÿê³ â³äì³ííîñò³. Êàòåãî-
ð³ÿ Ò äî îðõ³ôóí³êóëîåêòîì³¿ ³ ã³ñòîëîã³÷íîãî
äîñë³äæåííÿ ñòàä³þºòüñÿ ÿê ÒÕ, êð³ì âèïàäêó,
êîëè ïóõëèíà ìàº ìàêðîñêîï³÷íå ïðîðîñòàííÿ
øê³ðè ìîøîíêè (Ò4). Â ³íøèõ âèïàäêàõ çà-
ñòîñîâóºòüñÿ ïàòîëîãîàíàòîì³÷íà êëàñèô³-
êàö³ÿ (ðÒ) [12].

• Ò – ïåðâèííà ïóõëèíà
• ðÒ0 – ïóõëèíà â ÿº÷êó íå âèçíà÷àºòüñÿ

(ã³ñòîëîã³÷íî – ðóáåöü â ÿº÷êó)
• ðÒis – âíóòð³øíüîêàíàëüöåâà ãåðì³íîãåí-

íà íåîïëàç³ÿ (ïðå³íâàçèâíèé ðàê, êàðöèíîìà
in situ)

• ðT1 – ïóõëèíà îáìåæåíà ÿº÷êîì ³ ïðèäàò-
êîì áåç ñóäèííî¿ é ë³ìôàòè÷íî¿ ³íâàç³¿, ìîæå
âðîñòàòè â á³ëêîâó îáîëîíêó, àëå íå â ï³õâîâó

• ðT2 – ïóõëèíà îáìåæåíà ÿº÷êîì ³ ïðèäàò-
êîì, º ñóäèííà ³/àáî ë³ìôàòè÷íà ³íâàç³ÿ, óðî-
ñòàííÿ â ï³õâîâó îáîëîíêó

• ðT3 – ïóõëèíà ïîøèðþºòüñÿ íà ñ³ì’ÿíèé
êàíàòèê

• ðT4 – ïóõëèíà ïðîðîñòàº â á³ëêîâó îáî-
ëîíêó, ïîøèðþºòüñÿ íà ìîøîíêó.

N – ðåã³îíàðí³ é íàéáëèæ÷³ ë³ìôîâóçëè
(êë³í³÷íå îö³íþâàííÿ). Äëÿ ÿº÷êà ðåã³îíàð-
íèìè º ïàðàêàâàëüí³ ³ ïàðààîðòàëüí³ ë³ìôî-
âóçëè. ßêùî ðàí³øå â ïàõîâî-ìîøîíêîâ³é ä³-
ëÿíö³ áóëî îïåðàòèâíå âòðó÷àííÿ, òî ïàõîâ³
ë³ìôîâóçëè ââàæàþòüñÿ ðåã³îíàðíèìè. Íàé-
áëèæ÷èìè ââàæàþòüñÿ âíóòð³øíüîòàçîâ³, ìå-
ä³àñòèíàëüí³ òà íàäêëþ÷è÷í³ ë³ìôîâóçëè.

• NÕ – íåìîæëèâî îö³íèòè ñòàí ðåã³îíàð-
íèõ ë³ìôîâóçë³â

• N0 – íåìàº îçíàê çàëó÷åííÿ â ïðîöåñ ðå-
ã³îíàðíèõ ë³ìôîâóçë³â

• N1 – º ìåòàñòàçè â îäíîìó àáî äåê³ëüêîõ
ë³ìôàòè÷íèõ âóçëàõ ðîçì³ðîì äî 2 ñì ó íàé-
á³ëüøîìó âèì³ð³

• N2 – º ìåòàñòàçè â îäíîìó àáî äåê³ëüêîõ
ë³ìôàòè÷íèõ âóçëàõ, íàéá³ëüøèé – ðîçì³ðîì
â³ä 2 äî 5 ñì ó íàéá³ëüøîìó âèì³ð³

• N3 – º îäèí àáî ê³ëüêà ìåòàñòàç³â ó ë³ìôà-
òè÷íèõ âóçëàõ ðîçì³ðîì á³ëüøå 5 ñì ó íàé-
á³ëüøîìó âèì³ð³

• pN – ðåã³îíàðí³ ë³ìôàòè÷í³ âóçëè (ïàòî-
ìîðôîëîã³÷íå îö³íþâàííÿ)

• pNX – íåäîñòàòíüî äàíèõ äëÿ îö³íþâàííÿ
ðåã³îíàðíèõ ë³ìôàòè÷íèõ âóçë³â

• pN1 – º ìåòàñòàçè ðîçì³ðîì äî 2 ñì ó íàé-
á³ëüøîìó âèì³ð³ ç óðàæåííÿì äî 5 âóçë³â

• pN2 – º ìåòàñòàçè ðîçì³ðîì â³ä 2 äî 5 ñì
ó íàéá³ëüøîìó âèì³ð³, ìåòàñòàçè ðîçì³ðîì äî
2 ñì ç óðàæåííÿì á³ëüøå 5 âóçë³â àáî îçíàêè
ïîøèðåííÿ ïóõëèíè çà ìåæ³ âóçëà

• pN3 – ìåòàñòàç ó ë³ìôàòè÷íîìó âóçë³ ðîç-
ì³ðîì ïîíàä 5 ñì ó íàéá³ëüøîìó âèì³ð³

• pN0 – ìåòàñòàçè â ðåã³îíàðíèõ ë³ìôàòè÷-
íèõ âóçëàõ â³äñóòí³.

Ì – â³ääàëåí³ ìåòàñòàçè.
• ÌÕ – íåìîæëèâî âèçíà÷èòè íàÿâí³ñòü

â³ääàëåíèõ ìåòàñòàç³â
• Ì0 – îçíàê â³ääàëåíèõ ìåòàñòàç³â íåìàº
• Ì1à – ìåòàñòàçè â ë³ìôîâóçëè âèùå ä³à-

ôðàãìè ³/àáî â ëåãåí³
• M1b – â³ääàëåí³ ìåòàñòàçè â ³íøèõ îðãà-

íàõ (ïå÷³íêà, ê³ñòêè, ãîëîâíèé ìîçîê).
ð – ã³ñòîïàòîëîã³÷í³ êàòåãîð³¿, ùî â³äïîâ³-

äàþòü êàòåãîð³ÿì T, N òà Ì.
ßê óæå çàçíà÷àëîñÿ, îäíèì ç âàãîìèõ åëå-

ìåíò³â ñòàä³þâàííÿ º âèçíà÷åííÿ ïðîãíîñòè÷-
íèõ ñèðîâàòêîâèõ îíêîìàðêåð³â – ÀÔÏ, ÕÃË,
ËÄÃ òà ³í., ùî íå ò³ëüêè ìàº ä³àãíîñòè÷íå é
äèôåðåíö³éíî-ä³àãíîñòè÷íå çíà÷åííÿ, à é  â³-
ä³ãðàº ³ñòîòíó ðîëü ó ìîí³òîðèíãó õâîðèõ ï³-
ñëÿ ë³êóâàííÿ â ïðîöåñ³ äèñïàíñåðíîãî ñïî-
ñòåðåæåííÿ [1].

• S – ñèðîâàòêîâ³ ïóõëèíí³ ìàðêåðè
• SÕ – ïóõëèíí³ ìàðêåðè íå âèçíà÷àëèñü
• S0 – ïóõëèíí³ ìàðêåðè â ìåæàõ íîðìè
• S1 – ËÄÃ < 1,5 × âåðõíÿ ìåæà íîðìè,

ÕÃ < 5 000 îä./ìë, ÀÔÏ < 1000 íã/ìë
• S2 – ËÄÃ 1,5–10 × âåðõíÿ ìåæà íîðìè,

ÕÃ 5 000–50 000 îä./ìë, ÀÔÏ 1 000–10 000 íã/ìë
• S3 – ËÄÃ > 10 × âåðõíÿ ìåæà íîðìè,

ÕÃ > 50 000 îä./ìë, ÀÔÏ > 10 000 íã/ìë.
Â³äïîâ³äíî äî êëàñèô³êàö³¿ TNM âèä³ëÿ-

þòü òàê³ ñòàä³¿ Ïß:
• I – N0, S0
• IIA – N1, S0–1
• IIB – N2, S0–1
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• IIC – N3, S0–1
• III – M1.
Òàêèì ÷èíîì, ÃÏß õàðàêòåðèçóþòüñÿ

ð³çíîìàí³òòÿì êë³í³êî-ìîðôîëîã³÷íèõ ôîðì,
ïðîò³êàþòü àãðåñèâíî ³ ç ðàíí³ì ìåòàñòàçó-

âàííÿì, ó çâ’ÿçêó ç ÷èì ïðîáëåìà ïàòîìîðôî-
ëîã³÷íî¿ ä³àãíîñòèêè, òåðì³íîëîã³¿ òà ñòàä³þ-
âàííÿ íàáóâàº âàæëèâîãî çíà÷åííÿ ³ âèìàãàº
â³ä ïàòîìîðôîëîãà âèð³øåííÿ íèçêè ñêëàäíèõ
ä³àãíîñòè÷íèõ ïèòàíü.

Ñïèñîê ë³òåðàòóðè

1. Âîç³àíîâ Î. Ô. Îíêîóðîëîã³ÿ ñüîãîäí³: äîñÿãíåííÿ, ïðîáëåìè, ïåðñïåêòèâè / Î. Ô. Âîç³àíîâ,
À. Ì. Ðîìàíåíêî, ². Î. Êëèìåíêî // Îíêîëîãèÿ. – 2006. – Ò. 8, ¹ 2. – Ñ. 152–158.

2. Èìÿíèòîâ Å. Í. Ýïèäåìèîëîãèÿ è áèîëîãèÿ ãåðìèíîãåííûõ îïóõîëåé / Å. Í. Èìÿíèòîâ //
Ïðàêòè÷åñêàÿ îíêîëîãèÿ. – 2006. – Ò. 7, ¹ 1. – Ñ. 1–5.

3. Ëå÷åíèå ñåìèíîìû ÿè÷êà 1 ñòàäèè / Å. À. Áóðîâà, À. À. Áóëàíîâ, À. À. Òðÿêèí [è äð.] // Îíêî-
óðîëîãèÿ. – 2010. – ¹ 3. – Ñ. 7–11.

4. Huyghe E. Increasing incidence of testicular cancer world wide: a review / E. Huyghe, T. Matsuda,
P. Thonneau // J. Urol. – 2003. – Vol. 170, ¹ 1. – Ð. 5–11.

5. Ìàöêî Ä. Å. Ïàòîëîãè÷åñêàÿ àíàòîìèÿ ãåðìèíîãåííûõ îïóõîëåé [ýëåêòðîííûé ðåñóðñ] /
Ä. Å. Ìàöêî, À. Î. Èâàíöîâ // Ïðàêòè÷åñêàÿ îíêîëîãèÿ. – 2006. – Ò. 7, ¹ 1. – Ñ. 6–15.

6. WHO Histological classification of testis tumours // Pathology & Genetics. Tumours of the urinary
system and male genital organs / ed. by J. N. Eble, G. Sauter, J. I. Epstein, I. A. Sesterhenn. – Lyons :
IARC Press, 2004. – Ð. 250–262.

7. WHO Ñlassification of Tumours of the Urinary System and Male Genital Organs / ed. by Eble
Holger Moch, Peter A. Humphrey, Thomas M. Ulbright, Victor E. Reuter. – Lyons : IARC Press, 2016.
– Ð. 184–258.

8. Skakkebaek N. E. Possible carcinoma-in-situ of the testis / N. E. Skakkebaek // Lancet. – 1972. –
Vol. 2 (7776). – Ð. 516–517.

9. Ulbright T. M. Germcell neoplasms of the testis / T. M. Ulbright // Am. J. Surg. Pathol. – 1993. –
Vol. 17. – Ð. 1075–1091.

10. Reuter V. E. Origins and molecular biology of testicular germcell tumors / V. E. Reuter // Mod.
Pathol. – 2005. – Vol. 18, ¹ 2. – Ð. 51–60.

11. TNM classification of malignant tumours / ed. by L. H. Sobin, C. Wittekind. – [6th edition (UICC)]. –
N. Y. : Wiley-Blackwell, 2002.

12. Ðîìàíåíêî À. Ì. Ãåðì³íîãåíí³ ïóõëèíè ÿº÷êà: ñó÷àñíà ã³ñòîëîã³÷íà êëàñèô³êàö³ÿ òà
³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷í³ ìàðêåðè / À. Ì. Ðîìàíåíêî, Ë. Á. Çàáàðêî, Â. Ì. Íåïîìíÿùèé // Óðîëîã³ÿ. –
2003. – Ò. 7, ¹ 1. – Ñ. 58–66.

References

1. Vozianov O.F., Romanenko A.M., Klymenko I.O. (2006). Onkourolohiia sohodni: dosiahnennia,
problemy, perspektyvy [Oncologic urology today: achievements, problems, perspectives]. Onkolohiia –
Oncology, vol. 8, ¹ 2, pp. 152–158 [in Ukrainian].

2. Imianitov Ye.N. (2006). Epidemiolohiia i biolohiia herminohennykh opuholei [Epidemiology and
biology of germcell tumors]. Prakticheskaia onkolohiia – Practical Oncology, vol. 7, ¹ 1, pp. 1–5
[in Russian].

3. Burova Ye.A., Bulanov A.A., Triakin A.A., Fedianin M.Yu., Tiuliandin S.A., Matveiev V.B. (2010).
Lecheniie seminomy yaichka 1 stadii [Treatment for stage I testicular seminoma]. Onkourolohiia – Cancer
Urology, ¹ 3, pp. 7–11 [in Russian].

4. Huyghe E., Matsuda T., Thonneau P. (2003). Increasing incidence of testicular cancer world wide:
a review. J. Urol., vol. 170, ¹ 1, pp. 5–11.

5. Matsko D.Ye., Ivantsov À.O. (2006). Patolohicheskaia anatomiia herminohennykh opuholei
[Pathological anatomy of germcell tumors]. Prakticheskaia onkolohiia – Practical Oncology, vol. 7,
¹ 1, pp. 6–15 [in Russian].

6. WHO (2004). WHO Histological classification of testis tumours. Pathology & Genetics. Tumours
of the urinary system and male genital organs. Eble J.N., Sauter G., Epstein J.I., Sesterhenn I.A. (Ed.).
(Pp. 250–262). Lyons: IARC Press.

ТЕОРЕТИЧНА І ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА МЕДИЦИНА



ÌÅÄÈÖÈÍÀ ÑÜÎÃÎÄÍ² ² ÇÀÂÒÐÀ. 2018. ¹ 1 (78)

36

7. Moch E.H., Humphrey P.A., Ulbright T.M., Reuter V.E. (Eds.). (2016). WHO Ñlassification of
tumours of the urinary system and male genital organs. (Pp. 184–258). Lyons: IARC Press.

8. Skakkebaek N.E. (1972). Possible carcinoma-in-situ of the testis. Lancet, vol. 2 (7776), pp. 516–517.
9. Ulbright T.M. (1993). Germcell neoplasms of the testis. Am. J. Surg. Pathol., vol. 17, pp. 1075–1091.
10. Reuter V.E. (2005). Origins and molecular biology of testicular germcell tumors. Mod. Pathol.,

vol. 18, ¹ 2, pp. 51–60.
11. Sobin L.H., Wittekind C. (2002). TNM classification of malignant tumours. (6th ed.). (UICC).

N. Y.: Wiley-Blackwell.
12. Romanenko A.M., Zabarko L.B., Nepomniashchyi V.M. (2003). Herminohenni pukhlyny yaiechka:

suchasna histolohichna klasyfikatsiia ta imunohistokhimichni markery [Testicular germcell tumors: modern
histological classification and immunohistochemical markers]. Urolohiia – Urology, vol. 7, ¹ 1, pp. 58–
66 [in Ukrainian].

Ñ.Í. Ïîòàïîâ, Â.Ä. Ìàðêîâñêèé, Ä.È. Ãàëàòà
ÂÎÏÐÎÑÛ ÑÎÂÐÅÌÅÍÍÎÉ ÊËÀÑÑÈÔÈÊÀÖÈÈ, ÒÅÐÌÈÍÎËÎÃÈÈ È ÑÒÀÄÈÐÎÂÀÍÈß
ÃÅÐÌÈÍÎÃÅÍÍÛÕ ÎÏÓÕÎËÅÉ ßÈ×ÅÊ

Â ñòàòüå ðàññìîòðåíà ñîâðåìåííàÿ êëàññèôèêàöèÿ ãåðìèíîãåííûõ îïóõîëåé ÿè÷êà ÂÎÇ 2016 ãî-
äà ñ âíåñåííûìè èçìåíåíèÿìè ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðåäûäóùåé ðåäàêöèåé 2004 ãîäà. Îáîñíîâàíî
íîâîå îïðåäåëåíèå «òåñòèêóëÿðíîé èíòðàýïèòåëèàëüíîé íåîïëàçèè» ÿè÷êà, à òàêæå ïðèâåäåíû
ïðàâèëà ñòàäèðîâàíèÿ îïóõîëåâîãî ïðîöåññà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãåðìèíîãåííûå îïóõîëè ÿè÷åê, êëàññèôèêàöèÿ, òåðìèíîëîãèÿ, ñòàäèðîâàíèå.

S.N. Potapov, V.D. Markovsky, D.I. Galata
QUESTIONS OF MODERN CLASSIFICATION, TERMINOLOGY AND STAGING OF HERMIOGENOUS
EGG TUMORS

The article deals with the modern classification of testicular germ cell tumors according to WHO of
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ÒÅÐÀÏ²ß

Âñòóï
Íàð³æíèì êàìåíåì ñó÷àñíî¿ ìåäèöèíè

çàãàëîì ³ òåðàï³¿ òà êàðä³îëîã³¿ çîêðåìà º ïðîá-
ëåìà êîìîðá³äíî¿ ïàòîëîã³¿, îäí³ºþ ç íàéðîç-
ïîâñþäæåí³øèõ ç ÿêèõ º ïîºäíàííÿ õðîí³÷íî¿
ñåðöåâî¿ íåäîñòàòíîñò³ ç îæèð³ííÿì [1]. Íà-
ÿâí³ñòü ñóïóòíüî¿ ïàòîëîã³¿ ñõèëÿº ë³êàð³â äî
ïîë³ïðàãìàç³¿, îäíî÷àñíîãî ïðèçíà÷åííÿ ê³ëü-
êîõ ôàðìàêîëîã³÷íèõ ïðåïàðàò³â, ïðîòå ìíî-
æèíí³ñòü ¿õ ä³¿ ïðè ïîºäíàíîìó çàñòîñóâàíí³
òà ð³çí³ àñïåêòè ôàðìàêîäèíàì³êè é ôàðìàêî-
ê³íåòèêè çà êîìîðá³äíîãî ïåðåá³ãó õâîðîá
ïîòðåáóþòü ïîäàëüøîãî äîñë³äæåííÿ [2–4].
Õî÷à áåòà-àäðåíîáëîêàòîðè, çîêðåìà ìåòîïðî-
ëîëó ñóêöèíàò, óæå òðèâàëèé ÷àñ øèðîêî

âèêîðèñòîâóþòü ó ôàðìàêîòåðàï³¿ õðîí³÷íî¿
ñåðöåâî¿ íåäîñòàòíîñò³, åôåêòèâí³ñòü çàñòîñó-
âàííÿ òà ïðèíöèïè ¿õíüîãî äîçóâàííÿ, óðàõî-
âóþ÷è ôàðìàêîãåíåòè÷íèé ïðîô³ëü ïàö³ºíòà,
âèâ÷åí³ íåäîñòàòíüî.

Ìåòà äàíîãî äîñë³äæåííÿ – âèçíà÷åííÿ
êëþ÷îâèõ ôàêòîð³â ïðîãðåñóâàííÿ ñåðöåâî¿
äåêîìïåíñàö³¿ òà ïðèíöèï³â çàñòîñóâàííÿ ìå-
òîïðîëîëó ñóêöèíàòó ç óðàõóâàííÿì ôàðìàêî-
ãåíåòè÷íèõ àñïåêò³â ó êîìïëåêñíîìó ë³êó-
âàíí³ ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì ³ õðîí³÷íîþ ñåð-
öåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè
Ó ïðîñïåêòèâíîìó ðàíäîì³çîâàíîìó äèíà-

ì³÷íîìó äîñë³äæåíí³ ïðîòÿãîì îäíîãî ðîêó

ÓÄÊ 616.12-008.46-036.12-056.52-085.222:575.174.015.3

Þ.×. Ãàñàíîâ, Ò.Ì. Áîíäàð, Ò.Î. ×åí÷³ê
ÄÓ «Íàö³îíàëüíèé ³íñòèòóò òåðàï³¿ ³ì. Ë.Ò. Ìàëî¿ ÍÀÌÍÓ», ì. Õàðê³â

ПРОГНОСТИЧНІ АСПЕКТИ УСПІШНОСТІ ЗАСТОСУВАННЯ
МЕТОПРОЛОЛУ СУКЦИНАТУ В ЛІКУВАННІ ПАЦІЄНТІВ

З ХРОНІЧНОЮ СЕРЦЕВОЮ НЕДОСТАТНІСТЮ НА ТЛІ ОЖИРІННЯ

Ïðîòÿãîì îäíîãî ðîêó ïðîâåäåíî ïðîñïåêòèâíå ðàíäîì³çîâàíå äèíàì³÷íå äîñë³äæåííÿ
ñåðåä 127 îñ³á ç îæèð³ííÿì ³ õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ II–III ñòàä³é 1–4-ãî
ÔÊ çà NYHA ó â³ö³ 32–87 (61 [57; 65]) ðîê³â, 93 ÷îëîâ³êè ³ 34 æ³íêè. Âèçíà÷åíî êëþ÷îâ³
ôàêòîðè ïðîãðåñóâàííÿ ñåðöåâî¿ äåêîìïåíñàö³¿ òà ïðèíöèïè çàñòîñóâàííÿ ìåòîïðîëîëó
ñóêöèíàòó ç óðàõóâàííÿì ôàðìàêîãåíåòè÷íèõ àñïåêò³â ó êîìïëåêñíîìó ë³êóâàíí³ ö³º¿
êîìîðá³äíî¿ ïàòîëîã³¿. Îáñòåæåííÿ ïîëÿãàëî ó âèçíà÷åíí³ òîëåðàíòíîñò³ äî ô³çè÷íîãî
íàâàíòàæåííÿ, ÿêîñò³ æèòòÿ, öåíòðàëüíî¿ ãåìîäèíàì³êè, âàð³àáåëüíîñò³ ñåðöåâîãî
ðèòìó, ñèðîâàòêîâîãî ð³âíÿ ³íñóë³íó òà NTproBNP, ïîë³ìîðô³çìó G1846A ãåíà CYP2D6.
Ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàò ïðèçíà÷àëè çà ñòàíäàðòíîþ ñõåìîþ ³ç òèòðóâàííÿì äîçè êîæí³
äâà òèæí³ ç 12,5 äî 100–200 ìã. Ïîêàçàíî, ùî ðîçðîáëåíèé ³ç çàñòîñóâàííÿì ïîñë³-
äîâíîãî àíàë³çó Âàëüäà ïðîãíîñòè÷íèé ïðîòîêîë íàäàº íîâ³ ìîæëèâîñò³ ïðîãíîçó-
âàííþ åôåêòèâíîñò³ çàñòîñóâàííÿ ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó â ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì
³ õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ. Ðîçðîáëåí³ äèñêðèì³íàíòí³ ìîäåë³ äîçâîëÿþòü
îá’ºêòèâ³çóâàòè êðèòåð³¿ âèçíà÷åííÿ äîç ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó â ïàö³ºíò³â ç îæè-
ð³ííÿì ³ õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ – ìàêñèìàëüíî¿ ïî÷àòêîâî¿, ìàêñèìàëüíî¿
ê³íöåâî¿, à òàêîæ îö³íèòè äîö³ëüí³ñòü ïîäàëüøîãî ïîêðîêîâîãî çá³ëüøåííÿ äîçè.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: õðîí³÷íà ñåðöåâà íåäîñòàòí³ñòü, îæèð³ííÿ, ë³êóâàííÿ, ïðîãíîç, ìåòî-
ïðîëîëó ñóêöèíàò, ãåíåòè÷íèé ïîë³ìîðô³çì, ÿê³ñòü æèòòÿ, âàð³àáåëüí³ñòü ðèòìó,
ãåìîäèíàì³êà.
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íà áàç³ ÄÓ «Íàö³îíàëüíèé ³íñòèòóò òåðàï³¿ ³ì.
Ë.Ò. Ìàëî¿» ÍÀÌÍ Óêðà¿íè îáñòåæåíî 127 îñ³á
ç õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ II–III ñòà-
ä³é 1–4-ãî ÔÊ çà NYHA ó â³ö³ 32–87 (61
[57; 65]) ðîê³â, ç íèõ 93 ÷îëîâ³êè ³ 34 æ³íêè.

Êðèòåð³ÿìè âêëþ÷åííÿ îñ³á ó äîñë³äæåí-
íÿ áóëè: â³ê ñòàðøå 18 ðîê³â; íàÿâí³ñòü õðî-
í³÷íî¿ ñåðöåâî¿ íåäîñòàòíîñò³ II–III ñòàä³é
³øåì³÷íîãî àáî ã³ïåðòåíçèâíîãî ãåíåçó ³ç ñè-
íóñîâèì ðèòìîì ³ ïðîãðåñóþ÷îþ ñèñòîë³÷íîþ
äèñôóíêö³ºþ ë³âîãî øëóíî÷êà, ùî ïîòðåáóº
çàñòîñóâàííÿ áåòà-àäðåíîáëîêàòîð³â; â³äñóò-
í³ñòü ïðîòèïîêàçàíü ùîäî ïðèçíà÷åííÿ áåòà-
àäðåíîáëîêàòîð³â, çàïàëüíèõ òà íåîïëàñòè÷-
íèõ ñòàí³â òîùî, ñòàí³â, ÿê³ ìîãëè á ³ñòîòíî
âïëèíóòè íà ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ. Êðèòå-
ð³¿ âèêëþ÷åííÿ – íåáàæàííÿ âçÿòè ÷è ïðîäîâ-
æóâàòè ó÷àñòü ó äîñë³äæåíí³; íàÿâí³ñòü ÷è
ðîçâèòîê ñòàí³â, ÿê³ ìîãëè á âèêðèâèòè ðåçóëü-
òàòè äîñë³äæåííÿ.

Êë³í³÷íèì îçíàêàì íàäàíî áàëüíî¿ îö³í-
êè çà øêàëîþ îö³íêè êë³í³÷íèõ ñèìïòîì³â
(ØÎÊÑ).

Ç ìåòîþ îö³íþâàííÿ òîëåðàíòíîñò³ äî ô³-
çè÷íîãî íàâàíòàæåííÿ ïðîâåäåíî òåñò 6-õâè-
ëèííî¿ õîäüáè.

ßê ïñèõîñîö³àëüí³ ïîêàçíèêè âèêîðèñòî-
âóâàëè ðåçóëüòàòè àíêåòóâàííÿ çà Ì³íåñîòñü-
êèì îïèòóâàëüíèêîì.

Öåíòðàëüíó ãåìîäèíàì³êó äîñë³äæóâàëè
äîïïëåð- òà åõîêàðä³îãðàô³÷íèì ìåòîäîì
(«Vivid 3», General Electric, ÑØÀ). Âèçíà÷àëè
ê³íöåâî-ä³àñòîë³÷íèé (ÊÄÐ ËØ) ³ ê³íöåâî-
ñèñòîë³÷íèé ðîçì³ðè ë³âîãî øëóíî÷êà (ÊÑÐ
ËØ), òîâùèíó ì³æøëóíî÷êîâî¿ ïåðåãîðîäêè
(ÒÌØÏ), òîâùèíó çàäíüî¿ ñò³íêè ë³âîãî øëó-
íî÷êà (ÒÇÑËØ), ä³àìåòðè ë³âîãî ïåðåäñåðäÿ
(ÄËÏ), ïðàâîãî øëóíî÷êà (ÄÏØ) òà ïðàâîãî
ïåðåäñåðäÿ (ÄÏÏ), ìàêñèìàëüíó øâèäê³ñòü
ðàííüîãî (Å) òà ï³çíüîãî (À) ä³àñòîë³÷íîãî íà-
ïîâíåííÿ, ôðàêö³þ âèêèäó ë³âîãî øëóíî÷êà
(ÔÂ ËØ); ðîçðàõîâóâàëè ìàñó ì³îêàðäà ë³-
âîãî øëóíî÷êà (ÌÌËØ).

Âàð³àáåëüí³ñòü ñåðöåâîãî ðèòìó îö³íþâà-
ëè çà äîïîìîãîþ õîëòåð³âñüêîãî ìîí³òîðó-
âàííÿ («Êàðä³îñåíñ», ÕÀ²-Ìåäèêà, Óêðà¿íà).
Çîêðåìà, âèâ÷àëè òàê³ ïîêàçíèêè: ñòàíäàðòíå
â³äõèëåííÿ ñåðåäíüî¿ òðèâàëîñò³ RR (SDNN);
â³äñîòîê â³ä çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ ïîñë³äîâíèõ
ïàð RR-³íòåðâàë³â, ùî ð³çíÿòüñÿ á³ëüø í³æ íà
50 ìñ (pNN 50); çàãàëüíó ïîòóæí³ñòü ñïåêòðà

(TP); ì³ðó ïîòóæíîñò³ íèçüêî÷àñòîòíèõ (0,04–
0,15 Ãö) âïëèâ³â íåéðîãóìîðàëüíî¿ ðåãóëÿö³¿,
ÿêó ïîâ’ÿçóþòü ïåðåâàæíî ³ç ñèìïàòè÷íîþ ³
÷àñòêîâî ïàðàñèìïàòè÷íîþ ëàíêîþ ðåãóëÿö³¿
(LF); ì³ðó ïîòóæíîñò³ âèñîêî÷àñòîòíèõ (0,15–
0,40 Ãö) âïëèâ³â íåéðîãóìîðàëüíî¿ ðåãóëÿö³¿,
ÿêó ïîâ’ÿçóþòü ïåðåâàæíî ç ïàðàñèìïàòè÷-
íîþ ëàíêîþ ðåãóëÿö³¿ (HF); ³íäåêñ âàãîñèì-
ïàòè÷íî¿ âçàºìîä³¿ LF/HF [11].

Âì³ñò ³íñóë³íó òà NTproBNP ó ñèðîâàòö³
êðîâ³ îö³íþâàëè ³ìóíîôåðìåíòíèì ìåòîäîì
ç âèêîðèñòàííÿì íàáîð³â ðåàêòèâ³â Insulin
ELISA (DRG Instruments GmbH, Í³ìå÷÷èíà)
òà «NTproBNP-ÈÔÀ-ÁÅÑÒ» (Âåêòîð-Áåñò, Ðî-
ñ³ÿ). Îïòè÷íó ù³ëüí³ñòü âèì³ðþâàëè íàï³â-
àâòîìàòè÷íèì ³ìóíîôåðìåíòíèì àíàë³çàòî-
ðîì «Immunochem-2100» (ÑØÀ) ç ïîäàëüøèì
ðîçðàõóíêîì ðåçóëüòàò³â. Óì³ñò ãëþêîçè
âèçíà÷àëè ãëþêîçîêñèäàçíèì ìåòîäîì çà äî-
ïîìîãîþ ðåàêòèâ³â «ÑïàéíËàá» (Óêðà¿íà) íà
íàï³âàâòîìàòè÷íîìó á³îõ³ì³÷íîìó àíàë³çàòîð³
CHEM-7 (Erba Diagnostics Mannheim GmbH,
Í³ìå÷÷èíà). ²íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü õàðàêòå-
ðèçóâàëè çà ìîäåëëþ HOMA-IR = ãëþêîçà
(ììîëü/ë) × ³íñóë³í (ìêÎä/ìë) / 22,5.

Àëåëüíèé ïîë³ìîðô³çì G1846A ãåíà
CYP2D6 äîñë³äæóâàëè ìåòîäîì ïîë³ìåðàçíî¿
ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿ â ðåàëüíîìó ÷àñ³ ç âèêî-
ðèñòàííÿì íàáîð³â ðåàêòèâ³â «G1846A ãåíà
CYP2D6_4 rs 3892097» âèðîáíèöòâà «Ñèíòîë»
(Ðîñ³ÿ). Àìïë³ô³êàö³þ òà àëåëüíó äèñêðèì³-
íàö³þ ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ ñèñòåìè äåòåê-
ö³¿ ïðîäóêò³â ïîë³ìåðàçíî¿ ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿
â ðåàëüíîìó ÷àñ³ «CFX96 Touch» (BioRad
Laboratories Pte.Ltd., Ñ³íãàïóð).

Ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàò ïðèçíà÷àëè çà
ñòàíäàðòíîþ ñõåìîþ ³ç òèòðóâàííÿì äîçè
êîæí³ äâà òèæí³ ç 12,5 äî 100–200 ìã. Äèçàéí
ïåðåäáà÷àâ äâ³ êîíòðîëüí³ òî÷êè (ÊÒ): ÊÒ1 –
ïåðåä ïî÷àòêîì çàñòîñóâàííÿ ìåòîïðîëîëó
ñóêöèíàòó; ÊÒ2 – ÷åðåç ð³ê ðåãóëÿðíîãî âæè-
âàííÿ ïðåïàðàòó â ö³ëüîâ³é äîç³. Êð³ì öüîãî
ïàö³ºíòè ó ñêëàä³ êîìïëåêñíîãî ë³êóâàííÿ
ÕÑÍ îòðèìóâàëè ³íã³á³òîðè ÀÏÔ, áëîêàòîðè
ðåöåïòîð³â äî àíã³îòåíçèíó ²², àíòàãîí³ñòè
àëüäîñòåðîíó, ï³òëüîâ³ òà ò³àçèäí³ ä³óðåòèêè
òîùî; çà ñòðóêòóðîþ òåðàï³¿, ùî ïðîâîäèëàñü,
ãðóïè áóëè ïîð³âíÿíí³.

Ïðè ïîïåðåäíüîìó îö³íþâàíí³ õàðàêòå-
ðó ðîçïîä³ëó ïîêàçíèê³â â³çóàëüíèì ìåòîäîì
òà ³ç çàñòîñóâàííÿì êðèòåð³þ Øàï³ðî–Ó³ëêà
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(Shapiro–Wilk W-test) âèÿâëåíî, ùî â³í ³ñòîòíî
â³äð³çíÿºòüñÿ â³ä íîðìàëüíîãî; öå ñïîíóêàëî
â ïîäàëüøîìó âèêîðèñòîâóâàòè çàñîáè íå-
ïàðàìåòðè÷íî¿ ñòàòèñòèêè [5].

Êîìïëåêñíå îö³íþâàííÿ äàíèõ âèêîíàíî
çà äîïîìîãîþ ôàêòîðíîãî àíàë³çó ìåòîäîì ãî-
ëîâíèõ êîìïîíåíò ç ïîäàëüøîþ âàðèìàêñ-
ðîòàö³ºþ ôàêòîðíèõ îñåé [5].

Ïðîâåäåíî ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç ó ãðóïàõ
ðîçïîä³ëó îêðåìèõ êë³í³÷íèõ êðèòåð³¿â ³ç çà-
ñòîñóâàííÿì ïîñë³äîâíîãî àíàë³çó À. Âàëüäà
ó ìîäèô³êàö³¿ ª.Â. Ãóáëåðà òà âèçíà÷åíî ä³à-
ãíîñòè÷íó ö³íí³ñòü, ïðîãíîñòè÷íå çíà÷åííÿ òà
ñèëó âïëèâó ôàêòîð³â íà ðîçõîäæåííÿ ïîêàç-
íèê³â êë³í³÷íèõ ãðóï ³ ïðîãíîñòè÷í³ êîåô³ö³-
ºíòè [6–8]. Îñíîâíèìè êðèòåð³ÿìè äëÿ îö³íþ-
âàííÿ ïðîãíîñòè÷íî¿ çíà÷óùîñò³ îêðåìèõ êë³-
í³÷íèõ îçíàê áóëè: ñèëà âïëèâó ôàêòîðà
(η2; %), éîãî ³íôîðìàòèâí³ñòü (I; á³ò), ùî âè-
çíà÷àëè çà ñòàíäàðòíîþ ìåòîäèêîþ [9].

Ðîçðàõîâóâàëè òàê³ ïîêàçíèêè ä³àãíîñòè÷-
íî¿ ö³ííîñò³: ÷óòëèâ³ñòü – â³äíîøåííÿ ³ñòèííî
ïîçèòèâíèõ (²Ï) äî ñóìè ³ñòèííî ïîçèòèâíèõ
òà ïîìèëêîâî íåãàòèâíèõ (ÏÍ) ðåçóëüòàò³â;
ñïåöèô³÷í³ñòü – â³äíîøåííÿ ³ñòèííî íåãàòèâ-
íèõ (²Í) äî ñóìè ³ñòèííî íåãàòèâíèõ òà ïî-
ìèëêîâî ïîçèòèâíèõ (ÏÏ) ðåçóëüòàò³â; ïîçè-
òèâíó ïåðåäáà÷óâàëüíó ö³íí³ñòü – â³äíîøåííÿ
³ñòèííî ïîçèòèâíèõ (²Ï) äî ñóìè ²Ï òà ÏÏ
ðåçóëüòàò³â; íåãàòèâíó ïåðåäáà÷óâàëüíó ö³í-

í³ñòü – â³äíîøåííÿ ²Í äî ñóìè ²Í òà ÏÍ ðå-
çóëüòàò³â.

Ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äíèìè ââàæàëè ðåçóëü-
òàòè ç p<0,05.

Âåäåííÿ áàíêó äàíèõ äîñë³äæåííÿ, áàçîâ³
ðîçðàõóíêè ïîõ³äíèõ ïîêàçíèê³â, ÷àñòîòíó
õàðàêòåðècòèêó îçíàê, ïîáóäîâó ä³àãðàì ïðî-
âîäèëè çà äîïîìîãîþ ïðîãðàìíîãî çàáåçïå-
÷åííÿ Microsoft Àccess, Microsoft Excel 2010
(ë³öåíç³ÿ ¹ 01631-551-3027986-27852), óñ³ îá-
÷èñëåííÿ çä³éñíþâàëè çàñîáàìè StatSoft Sta-
tistica 8.0 (íîìåð ë³öåíç³¿ STA862D175437Q).

Ïðîâåäåííÿ äîñë³äæåííÿ ñõâàëåíî êîì³-
ñ³ºþ ç á³îåòèêè ÄÓ «Íàö³îíàëüíèé ³íñòèòóò
òåðàï³¿ ³ìåí³ Ë.Ò. Ìàëî¿ ÍÀÌÍ Óêðà¿íè»
(ïðîòîêîë ¹ 16 â³ä 16 ãðóäíÿ 2013 ðîêó).

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ
Ç ìåòîþ ñòðàòèô³êàö³¿ ðèçèêó çà 24 êë³í³÷-

íèìè îçíàêàìè ðîçðàõîâàíî ïîêàçíèêè ³íôîð-
ìàòèâíîñò³ òà ¿õíüîãî ïðîãíîñòè÷íîãî çíà÷åííÿ.

Çà äàíèìè, îòðèìàíèìè ïðè âèâ÷åíí³ ÷à-
ñòîòè îêðåìèõ ôàêòîð³â ³ ïðîãíîñòè÷íîãî çíà-
÷åííÿ êîæíîãî ç êðèòåð³¿â, îïðàöüîâàíî ïðî-
ãíîñòè÷íèé ïðîòîêîë åôåêòèâíîñò³ çàñòîñó-
âàííÿ ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó â ë³êóâàíí³
ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì òà õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ
íåäîñòàòí³ñòþ. Ñòðóêòóðíî ïðîòîêîë ìàº âè-
ãëÿä òàáëèö³, ÿêà ì³ñòèòü îçíàêè é â³äïîâ³äí³
¿ì ïðîãíîñòè÷í³ êîåô³ö³ºíòè (òàáëèöÿ) òà
øêàëó îö³íêè ðåçóëüòàòó ïðîãíîçóâàííÿ.

Ïðîãíîñòè÷íèé ïðîòîêîë åôåêòèâíîñò³ çàñòîñóâàííÿ ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó
â ë³êóâàíí³ ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì òà õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ
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Çà êîæíîþ êë³í³÷íîþ îçíàêîþ âèçíà÷àþòü
¿¿ íàÿâí³ñòü ÷è â³äñóòí³ñòü, à â³äïîâ³äí³ ïðî-
ãíîñòè÷í³ êîåô³ö³ºíòè äîäàþòü.

Ïîðîãîâà ñóìà äëÿ âèáîðó îäí³º¿ ç äâîõ
ã³ïîòåç ñòàíîâèëà 19,8, ùî âèçíà÷åíî çà ôîð-
ìóëîþ – (1–α)/β, äå α – ïðèïóñòèìà ïîìèëêà
ïåðøîãî ðîäó (ïîìèëêà ïðîïóñêó ðîçâèòêó
íåáàæàíîãî âèõîäó, ¿¿ áóëî îáðàíî á³ëüø æîð-
ñòêî – 0,01); β – ïðèïóñòèìà ïîìèëêà äðóãîãî
ðîäó (ïîìèëêîâå ïðîãíîçóâàííÿ íåáàæàíîãî
âèõîäó, ¿¿ áóëî îáðàíî ìåíø æîðñòêî – 0,05).

Çà äîñÿãíåííÿ ïîðîãîâî¿ ñóìè êîåô³ö³ºí-
ò³â ç âèêîðèñòàííÿì øêàëè âèçíà÷àþòü ãðóïó
ðèçèêó:

• ÿêùî ñóìà ïðîãíîñòè÷íèõ êîåô³ö³ºíò³â
äîð³âíþº àáî íèæ÷à í³æ -19,8, ðèçèê íåäîñòàò-
íüî¿ åôåêòèâíîñò³ ë³êóâàííÿ ³ç çàñòîñóâàííÿì
ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó â îáðàí³é äîç³ âè-
ñîêèé;

• ÿêùî ñóìà ïðîãíîñòè÷íèõ êîåô³ö³ºíò³â
á³ëüøà -19,8 ³ íèæ÷à 19,8, ðèçèê íåäîñòàòíüî¿
åôåêòèâíîñò³ ë³êóâàííÿ ³ç çàñòîñóâàííÿì ìå-
òîïðîëîëó ñóêöèíàòó â îáðàí³é äîç³ íåâèçíà-
÷åíèé;

• ÿêùî ñóìà ïðîãíîñòè÷íèõ êîåô³ö³ºíò³â
äîð³âíþº àáî âèùà í³æ 19,8, ðèçèê íåäîñòàò-
íüî¿ åôåêòèâíîñò³ ë³êóâàííÿ ³ç çàñòîñóâàííÿì
ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó â îáðàí³é äîç³ íèçüêèé.

Ïðîäîâæåííÿ òàáëèö³
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Òàêèì ÷èíîì, ðîçðîáëåíèé ïðîãíîñòè÷-
íèé ïðîòîêîë ðîçøèðþº àðñåíàë çàñîá³â ³ ï³ä-
âèùóº åôåêòèâí³ñòü ïðîãíîçóâàííÿ ðåçóëü-
òàò³â çàñòîñóâàííÿ ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó â
êîìïëåêñíîìó ë³êóâàíí³ ïàö³ºíò³â ç îæèð³í-
íÿì ³ õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ, ùî
çóìîâëþº äîö³ëüí³ñòü éîãî ïðàêòè÷íîãî
çàñòîñóâàííÿ â ö³é êàòåãîð³¿ õâîðèõ îñ³á.

Óðàõóâàííÿ áàçîâèõ êðèòåð³¿â, çà ÿêèìè
îö³íþþòü îïòèìàëüí³ äîçè ìåòîïðîëîëó ñóê-
öèíàòó â êîìïëåêñíîìó ë³êóâàíí³ ïàö³ºíò³â ç
îæèð³ííÿì ³ õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³-
ñòþ, º íåäîñêîíàëèì ³ çàëèøàº â³ðîã³äí³ñòü
íåäîñòàòíüî¿ åôåêòèâíîñò³ öüîãî ë³êóâàëüíîãî
ï³äõîäó.

Ôàêòè÷íó ïðîãíîñòè÷íó ïîòóæí³ñòü çàÿâ-
ëåíîãî ñïîñîáó îö³íþâàííÿ åôåêòèâíîñò³ çà-
ñòîñóâàííÿ ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó â êîìï-
ëåêñíîìó ë³êóâàíí³ ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì ³
õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ âñòàíîâ-
ëþâàëè øëÿõîì äèíàì³÷íîãî ñïîñòåðåæåííÿ.
Çà ôàêòè÷íîãî íåñïðèÿòëèâîãî ðåçóëüòàòó
éîãî ðèçèê îö³íåíèé ÿê âèñîêèé ó 32,5 %, ïî-
ìèëêîâå æ âñòàíîâëåííÿ ì³í³ìàëüíîãî ðèçèêó
ìàëî ì³ñöå â 1,2 %, ùî º êë³í³÷íî äîïóñòèìèì.

Ñåðåä îñ³á, ó ÿêèõ ðåçóëüòàòè ë³êóâàííÿ áó-
ëè ñïðèéíÿòëèâèìè, â³äñîòîê ñï³âïàä³ííÿ îö³í-
êè ðèçèêó áóâ 48,3, ïîìèëêîâå âèçíà÷åííÿ
âèñîêîãî ðèçèêó âèÿâèëîñÿ â 6,2 % ñïîñòåðåæåíü.

Ïðè îö³íþâàíí³ ïàðàìåòð³â ïðîãíîñòè÷-
íî¿ ö³ííîñò³ ïðîòîêîëó âñòàíîâëåíî òàê³ çíà-
÷åííÿ: ÷óòëèâîñò³ – 93,5 %, ñïåöèô³÷íîñò³ –
81,7 %, ïîçèòèâíî¿ ïåðåäáà÷óâàëüíî¿ ö³ííîñ-
ò³ – 82,4 %, íåãàòèâíî¿ ïåðåäáà÷óâàëüíî¿ ö³í-
íîñò³ – 94,3 %.

Áóëî ïðîâåäåíî êàíîí³÷íèé äèñêðèì³-
íàíòíèé àíàë³ç ðåçóëüòàò³â îáñòåæåííÿ ïàö³-
ºíò³â ³ ðîçðîáëåíî ìàòåìàòè÷í³ ìîäåë³, â îñíî-
âó ÿêèõ ïîêëàäåíî çàäà÷ó ï³äâèùåííÿ ³íôîð-
ìàòèâíîñò³ ïðîãíîçóâàííÿ äîçè ìåòîïðîëîëó
ñóêöèíàòó â ë³êóâàíí³ ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì
³ õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ.

Ïåðøå ïèòàííÿ, ïîñòàâëåíå ïåðåä äèñêðè-
ì³íàíòíèì àíàë³çîì, – ïðîãíîçóâàííÿ ìàêñè-
ìàëüíî ìîæëèâî¿ äîçè ìåòîïðîëîëó ñóêöè-
íàòó äëÿ ïî÷àòêó òåðàï³¿ õðîí³÷íî¿ ñåðöåâî¿
íåäîñòàòíîñò³ ó ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì.

Ðîçðîáëåíî òàê³ ôîðìóëè êàíîí³÷íèõ äèñ-
êðèì³íàíòíèõ ôóíêö³é:

Ï²(äî 50) = (1,26×Õ1)–(0,66×Õ2)+(0,84×
Õ3)+(22,67×Õ4)–(0,04×Õ5)–(3,58×Õ6)+
(0,01×Õ7)+(5,94×Õ8)–199,6;

Ï²(ïîíàä 50) = (1,24×Õ1)–(0,68×Õ2)+(0,76×
Õ3)+(23,21×Õ4)–(0,08×Õ5)–(3,60×Õ6)+
(0,01×Õ7)+(5,43×Õ8)–199,2;
äå Ï² – ïðîãíîñòè÷íèé ³íäåêñ (ó. î.), ùî îö³-
íþº íåîáõ³äí³ñòü çá³ëüøåííÿ äîçè ìåòîïðî-
ëîëó ñóêöèíàòó; Õ1 – â³ê ïàö³ºíòà, ðîê³â;
Õ2 – òðèâàë³ñòü àíàìíåçó ñåðöåâî¿ íåäîñòàò-
íîñò³, ðîê³â; Õ3 – ²ÌÒ; Õ4 – ÊÄÐ ËØ; Õ5 –
ÊÑÐ ËØ; Õ6 – ÔÂ ËØ; Õ7 – NTproBNP;
Õ8 – ïîë³ìîðô³çì ãåíà CYP2D6 (1 – G1846G,
2 – G1846A).

ßêùî Ï²(äî 50) < Ï²(ïîíàä 50), âñòàíîâëþ-
þòü âèñîêó (> 95 %) â³ðîã³äí³ñòü äîö³ëüíîñò³
ïî÷àòêó òèòðóâàííÿ äîçè ìåòîïðîëîëó ñóêöè-
íàòó ç 50 ìã ³ á³ëüøå íà äîáó. ßêùî Ï²(äî 50) >
 Ï²(ïîíàä 50), ðîáëÿòü çàêëþ÷åííÿ ùîäî äîö³ëü-
íîñò³ âàð³þâàííÿ éîãî ïî÷àòêîâî¿ äîçè â ìå-
æàõ äî 50 ìã íà äîáó.

Äðóãå ïèòàííÿ, ðîçâ’ÿçàííÿ ÿêîãî ïåðåñë³-
äóâàëè ï³ä ÷àñ àíàë³çó, – ïðîãíîçóâàííÿ ìàê-
ñèìàëüíî ïåðåíîñèìî¿ äîçè ìåòîïðîëîëó
ñóêöèíàòó, ÿêà ìàº áóòè äîñÿãíóòà â êîìï-
ëåêñí³é ôàðìàêîòåðàï³¿ õðîí³÷íî¿ ñåðöåâî¿ íå-
äîñòàòíîñò³ â ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì.

Ðîçðîáëåíî òàê³ ôîðìóëè êàíîí³÷íèõ äèñ-
êðèì³íàíòíèõ ôóíêö³é:

Ï²(äî 150) = (1,26×Õ1)–(0,64×Õ2)+(0,81×
Õ3)+(0,06×Õ4)+(22,97×Õ5)–(0,05×Õ6)–
(3,62×Õ7)+(0,01×Õ8)+(6,94×Õ9)–201,5;

Ï²(ïîíàä 150) = (1,25×Õ1)–(0,68×Õ2)+
(0,79×Õ3)+(0,06×Õ4)+(22,99×Õ5)–(0,06×Õ6)–
(3,59×Õ7)+(0,01×Õ8)+(5,61×Õ9)–198,4;
äå Ï² – ïðîãíîñòè÷íèé ³íäåêñ (ó. î.), ùî îö³-
íþº íåîáõ³äí³ñòü çá³ëüøåííÿ äîçè ìåòîïðî-
ëîëó ñóêöèíàòó; Õ1 – â³ê ïàö³ºíòà, ðîê³â; Õ2 –
òðèâàë³ñòü àíàìíåçó ñåðöåâî¿ íåäîñòàòíîñò³,
ðîê³â; Õ3 – ²ÌÒ; Õ4 – äèñòàíö³ÿ â òåñò³ ç 6-õâè-
ëèííîþ õîäüáîþ; Õ5 – ÊÄÐ ËØ; Õ6 – ÊÑÐ
ËØ; Õ7 – ÔÂ ËØ; Õ8 – NTproBNP; Õ9 – ïîë³-
ìîðô³çì ãåíà CYP2D6 (1 – G1846G, 2 –
G1846A).

ßêùî Ï²(äî 150) < Ï²(ïîíàä 150), âñòàíîâ-
ëþþòü âèñîêó (> 95 %) â³ðîã³äí³ñòü äîö³-
ëüíîñò³ çá³ëüøåííÿ äîçè ìåòîïðîëîëó ñóêöè-
íàòó 150 ìã ³ á³ëüøå íà äîáó. ßêùî Ï²(äî 150) 
>Ï²(ïîíàä 150), ðîáëÿòü çàêëþ÷åííÿ ùîäî
âàð³þâàííÿ éîãî äîçè â ìåæàõ äî 150 ìã
íà äîáó.

Òðåòº ïèòàííÿ, íà ðîçâ’ÿçàííÿ ÿêîãî áóëî
ñïðÿìîâàíî äèñêðèì³íàíòíèé àíàë³ç, – ïðî-
ãíîçóâàííÿ ïîäàëüøî¿ ìîæëèâîñò³ òèòðó-
âàííÿ äîçè ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó â ë³êóâàíí³
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ïàö³ºíò³â ç îæèð³ííÿì ³ õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ
íåäîñòàòí³ñòþ.

Ðîçðîáëåíî òàê³ ôîðìóëè êàíîí³÷íèõ äèñ-
êðèì³íàíòíèõ ôóíêö³é:

Ï²(äîñòàòíÿ) = (1,26×Õ1)–(0,66×Õ2)+(0,83×
Õ3)+(23,04×Õ4)–(0,05×Õ5)–(3,55×Õ6)+
(5,75×Õ7)–199,4;

Ï²(ìîæëèâà) = (1,23×Õ1)–(0,69×Õ2)+(0,75×
Õ3)+(22,92×Õ4)–(0,08×Õ5)–(3,65×Õ6)+
(5,52×Õ7)–199,1;
äå Ï² – ïðîãíîñòè÷íèé ³íäåêñ (ó. î.), ùî îö³-
íþº íåîáõ³äí³ñòü çá³ëüøåííÿ äîçè ìåòîïðî-
ëîëó ñóêöèíàòó; Õ1 – â³ê ïàö³ºíòà, ðîê³â; Õ2 –
òðèâàë³ñòü àíàìíåçó ñåðöåâî¿ íåäîñòàòíîñò³,
ðîê³â; Õ3 – ²ÌÒ; Õ4 – ÊÄÐ ËØ; Õ5 – ÊÑÐ
ËØ; Õ6 – ÔÂ ËØ; Õ7 – ïîë³ìîðô³çì ãåíà
CYP2D6 (1 – G1846G, 2 – G1846A).

ßêùî Ï²(äîñòàòíÿ) < Ï²(ìîæëèâà), âñòàíîâëþ-
þòü âèñîêó (> 95 %) â³ðîã³äí³ñòü äîö³ëüíîñò³
çá³ëüøåííÿ äîçè ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó ïðî-
òÿãîì ë³êóâàííÿ. ßêùî Ï²(äîñòàòíÿ) > Ï²(ìîæëèâà),

ðîáëÿòü çàêëþ÷åííÿ ùîäî äîñÿãíåííÿ ö³ëüî-
âî¿ äîçè ïðåïàðàòó.

Âèñíîâêè
1. Çàïðîïîíîâàíèé ïðîòîêîë íàäàº íîâ³

ìîæëèâîñò³ ïðîãíîçóâàííþ åôåêòèâíîñò³ çà-
ñòîñóâàííÿ ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó â ïàö³ºí-
ò³â ç îæèð³ííÿì ³ õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäî-
ñòàòí³ñòþ.

2. Ðîçðîáëåí³ äèñêðèì³íàíòí³ ìîäåë³ äî-
çâîëÿþòü îá’ºêòèâ³çóâàòè êðèòåð³¿ âèçíà÷åííÿ
äîç ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó â ïàö³ºíò³â ç îæè-
ð³ííÿì ³ õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ –
ìàêñèìàëüíî¿ ïî÷àòêîâî¿, ìàêñèìàëüíî¿ ê³í-
öåâî¿, à òàêîæ îö³íèòè äîö³ëüí³ñòü ïîäàëü-
øîãî ïîêðîêîâîãî çá³ëüøåííÿ äîçè.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü –
êë³í³÷íà àïðîáàö³ÿ ïðîòîêîëó çàñòîñóâàííÿ
ìåòîïðîëîëó ñóêöèíàòó â ïàö³ºíò³â ³ç õðîí³÷-
íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ íà òë³ îæèð³ííÿ
ç óðàõóâàííÿì ðåçóëüòàò³â ôàêòîðíîãî àíàë³çó
é ðîçðîáëåíèõ ïðîãíîñòè÷íèõ çàñîá³â.
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Þ.×. Ãàñàíîâ, Ò.Í. Áîíäàðü, Ò.À. ×åí÷èê
ÏÐÎÃÍÎÑÒÈ×ÅÑÊÈÅ ÀÑÏÅÊÒÛ ÓÑÏÅØÍÎÑÒÈ ÏÐÈÌÅÍÅÍÈß ÌÅÒÎÏÐÎËÎËÀ ÑÓÊÖÈÍÀÒÀ
Â ËÅ×ÅÍÈÈ ÏÀÖÈÅÍÒÎÂ Ñ ÕÐÎÍÈ×ÅÑÊÎÉ ÑÅÐÄÅ×ÍÎÉ ÍÅÄÎÑÒÀÒÎ×ÍÎÑÒÜÞ ÍÀ ÔÎÍÅ
ÎÆÈÐÅÍÈß

Â òå÷åíèå îäíîãî ãîäà ïðîâåäåíî ïðîñïåêòèâíîå ðàíäîìèçèðîâàííîå äèíàìè÷åñêîå èññëå-
äîâàíèå ñðåäè 127 ÷åëîâåê ñ îæèðåíèåì è õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ II–III ñòàäèé
1–4-ãî ÔÊ ïî NYHA â âîçðàñòå 32–87 (61 [57; 65]) ëåò, 93 ìóæ÷èí è 34 æåíùèí. Îïðåäåëåíû êëþ-
÷åâûå ôàêòîðû ïðîãðåññèðîâàíèÿ ñåðäå÷íîé äåêîìïåíñàöèè è ïðèíöèïîâ ïðèìåíåíèÿ ìåòîïðîëîëà
ñóêöèíàòà ñ ó÷åòîì ôàðìàêîãåíåòè÷åñêèõ àñïåêòîâ â êîìïëåêñíîì ëå÷åíèè ýòîé êîìîðáèäíîé
ïàòîëîãèè. Îáñëåäîâàíèå çàêëþ÷àëîñü â îïðåäåëåíèè òîëåðàíòíîñòè ê ôèçè÷åñêîé íàãðóçêå,
êà÷åñòâà æèçíè, öåíòðàëüíîé ãåìîäèíàìèêè, âàðèàáåëüíîñòè ñåðäå÷íîãî ðèòìà, ñûâîðîòî÷íîãî
óðîâíÿ èíñóëèíà è NTproBNP, ïîëèìîðôèçìà G1846A ãåíà CYP2D6. Ìåòîïðîëîëà ñóêöèíàò
íàçíà÷àëè ïî ñòàíäàðòíîé ñõåìå ñ òèòðîâàíèåì äîçû êàæäûå äâå íåäåëè ñ 12,5 äî 100–200 ìã.
Ïîêàçàíî, ÷òî ðàçðàáîòàííûé ñ ïðèìåíåíèåì ïîñëåäîâàòåëüíîãî àíàëèçà Âàëüäà ïðîãíîñòè÷åñêèé
ïðîòîêîë ïðåäîñòàâëÿåò íîâûå âîçìîæíîñòè ïðîãíîçèðîâàíèÿ ýôôåêòèâíîñòè ïðèìåíåíèÿ ìåòî-
ïðîëîëà ñóêöèíàòà ó ïàöèåíòîâ ñ îæèðåíèåì è õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ. Ðàç-
ðàáîòàííûå äèñêðèìèíàíòíûå ìîäåëè ïîçâîëÿþò îáúåêòèâèçèðîâàòü êðèòåðèè îïðåäåëåíèÿ äîç
ìåòîïðîëîëà ñóêöèíàòà ó ïàöèåíòîâ ñ îæèðåíèåì è õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ –
ìàêñèìàëüíîé íà÷àëüíîé, ìàêñèìàëüíîé êîíå÷íîé, à òàêæå îöåíèòü öåëåñîîáðàçíîñòü äàëüíåéøåãî
ïîøàãîâîãî óâåëè÷åíèÿ äîçû.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: õðîíè÷åñêàÿ ñåðäå÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü, îæèðåíèå, ëå÷åíèå, ïðîãíîç, ìåòî-
ïðîëîëà ñóêöèíàò, ãåíåòè÷åñêèé ïîëèìîðôèçì, êà÷åñòâî æèçíè, âàðèàáåëüíîñòü ðèòìà,
ãåìîäèíàìèêà.

Iu.Ch. Gasanov, T.M. Bondar, T.O. Chenchik
PROGNOSTIC ASPECTS OF THE SUCCESS OF METOPROLOL SUCCINATE IN THE TREATMENT
OF PATIENTS WITH CHRONIC HEART FAILURE ON THE BACKGROUND OF OBESITY

A prospective, randomized, dynamic study was conducted for one year among 127 patients with obesity
and chronic heart failure II–III stages 1st–4th FC by NYHA at the age of 32–87 (61 [57; 65]) years, 93 men
and 34 women. The key factors of progression of cardiac decompensation and the principles of using
metoprolol succinate, taking into account pharmacogenetic aspects in the complex treatment of this
comorbidity were determined. The survey included determination of tolerance to physical activity, quality
of life, central hemodynamics, heart rate variability, serum insulin levels and NTproBNP, G1846A
polymorphism of the CYP2D6 gene. Metoprolol succinate was administered according to a standard
titration schedule every 2 weeks from 12.5 to 100–200 mg. It is shown, that the prognostic protocol
developed with the use of Wald’s sequential analysis provides new possibilities for predicting the
effectiveness of metoprolol succinate in patients with obesity and chronic heart failure. The discriminant
models developed allow to objectivize the criteria for determining the dose of metoprolol succinate in
patients  with obesity and chronic heart failure – the maximum initial, maximal endpoint, as well as the
feasibility of further incremental dose increases.

Keywords: chronic heart failure, obesity, treatment, prognosis, metoprolol succinate, genetic poly-
morphism, quality of life, cardiac rhythm variability, hemodynamics.
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Âñòóï
Òÿæê³ íàñë³äêè ñïîíäèë³ò³â äîàíòèá³îòè÷-

íî¿ åðè çíà÷íî çìåíøèëèñÿ çàâäÿêè âèêîðèñ-
òàííþ ïîòóæíèõ ïðîòèòóáåðêóëüîçíèõ àí-
òèáàêòåð³àëüíèõ ë³êàðñüêèõ ðå÷îâèí, ñó÷àñ-
íèõ ä³àãíîñòè÷íèõ çàñîá³â òà äîñÿãíåíü ó ãà-
ëóç³ õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ [1]. Íåçâàæàþ÷è
íà öå, ïðîáëåìà âèÿâëåííÿ, ä³àãíîñòèêè òà
ë³êóâàííÿ òóáåðêóëüîçíîãî ñïîíäèë³òó (ÒÑ)
ÿê íàéá³ëüø ÷àñòîãî ç çàïàëüíèõ óðàæåíü
õðåáòà çàëèøàºòüñÿ àêòóàëüíîþ, ïåðø çà âñå
÷åðåç ñêëàäíîñò³ ðàííüî¿ ä³àãíîñòèêè, ïîìèë-
êè â ï³äáîð³ àíòèáàêòåð³àëüíî¿ òåðàï³¿ òà ï³ç-
íüî¿ âèá³ðêè õâîðèõ äëÿ õ³ðóðã³÷íîãî ë³êó-
âàííÿ [2, 3].

Ó ïåðåá³ãó ÒÑ âèä³ëÿþòü òðè êë³í³êî-
ðåíòãåíîëîã³÷í³ ñòàä³¿ çàõâîðþâàííÿ: ïðå-
ñïîíäèë³òè÷íó (ðàííÿ ñòàä³ÿ – âèíèêíåííÿ
ïåðâèííîãî îñòèòó ó âèãëÿä³ ³íôåêö³éíîãî
âîãíèùà â ê³ñòêîâîìó ìîçêó õðåáöÿ), ñïîí-
äèë³òè÷íó (ïî÷àòîê, ïåð³îä ðîçïàëó òà çàòè-
õàííÿ õâîðîáè – ïðîãðåñóâàííÿ ê³ñòêîâèõ

äåñòðóêö³é ³ç ðóéíóâàííÿì çàìèêàëüíèõ ïëàñ-
òèí, ðîçâèòêîì àáñöåñ³â, äåôîðìàö³é), ïîñò-
ñïîíäèë³òè÷íó (íàñë³äêè) [3–5].

Á³ëüø³ñòü àâòîð³â ñüîãîäí³ ââàæàþòü, ùî
ò³ëüêè ðåíòãåíîãðàô³¿ õðåáòà (ñïîíäèëîãðà-
ô³¿) íåäîñòàòíüî äëÿ âèÿâëåííÿ ñïîíäèë³òó,
çîêðåìà íà ðàíí³é ñòàä³¿, ³ îö³íþâàííÿ âñ³õ
îáòÿæëèâèõ ôàêòîð³â [6–8]. Äëÿ öüîãî ìåòîäó
õàðàêòåðí³ íèçüêà ÷óòëèâ³ñòü ³ ñïåöèô³÷í³ñòü
ó ïîð³âíÿíí³ ³ç ìóëüòèñï³ðàëüíèì êîìï’þòåð-
íèì (ÌÑÊÒ) ³ ìàãí³òíî-ðåçîíàíñíèì (ÌÐÒ)
òîìîãðàô³÷íèìè äîñë³äæåííÿìè. Çàñòîñóâàí-
íÿ ñïîíäèëîãðàô³¿ íå äîçâîëÿº âèÿâèòè ðàíí³
îçíàêè ñïîíäèë³òó äî ïîÿâè ê³ñòêîâèõ äå-
ñòðóêö³é, îö³íèòè çì³íè ê³ñòêîâîãî ìîçêó òà
ñòðóêòóðó ì³æõðåáöåâîãî äèñêà, à òàêîæ çì³íè
ì’ÿêèõ òêàíèí ³ ñòàí õðåáåòíîãî êàíàëó.

Ðàííº âèÿâëåííÿ ÒÑ ìàº âàæëèâå çíà÷åí-
íÿ, îñê³ëüêè ñâîº÷àñíî ³ ïðàâèëüíî îáðàíèé
òèï ë³êóâàííÿ ìîæå çíèçèòè ð³âåíü ³íâà-
ë³äíîñò³ é ôóíêö³îíàëüíèõ ïîðóøåíü òàêèõ
õâîðèõ.

ÓÄÊ 616.711-002.5-073(045)
Í.Â. Äåðåø

Ë³êóâàëüíî-ä³àãíîñòè÷íèé öåíòð «Îìåãà-Êè¿â», ì. Êè¿â

МСКТ І МРТ У РАННІЙ ДІАГНОСТИЦІ ТУБЕРКУЛЬОЗНОГО СПОНДИЛІТУ

Ïðîàíàë³çîâàíî ìîæëèâîñò³ ÌÑÊÒ- ³ ÌÐÒ-äîñë³äæåíü õðåáòà ó 44 õâîðèõ íà òóáåðêó-
ëüîçíèé ñïîíäèë³ò ç ìåòîþ ï³äâèùåííÿ åôåêòèâíîñò³ éîãî ä³àãíîñòèêè íà ðàíí³õ
ñòàä³ÿõ ðîçâèòêó ïðîöåñó. Äëÿ ðåòåëüíîãî àíàë³çó áóëî â³ä³áðàíî ãðóïó ç 14 (31,8 %)
îñ³á, çàõâîðþâàííÿ ÿêèõ áóëî âèÿâëåíî ó ïðåñïîíäèë³òè÷í³é ³ íà ïî÷àòêó ñïîíäèë³òè÷-
íî¿ ñòàä³¿ ç íåãàòèâíèìè àáî ñóìí³âíèìè ðåçóëüòàòàìè ñïîíäèëîãðàô³¿. Ïðîäóêòèâíà
ôîðìà òóáåðêóëüîçíîãî ñïîíäèë³òó ñïîñòåð³ãàëàñü ó 43,2 % âèïàäê³â, åêñóäàòèâíî-
êàçåîçíà – ó 56,8 %. Óðàæåííÿ ãðóäíîãî â³ää³ëó â³äì³÷åíî â 61,4 % õâîðèõ, ïîïåðåêîâî-
ãî – ó 38,6 %. Óñòàíîâëåíî, ùî íà ïî÷àòêîâèõ ñòàä³ÿõ ðîçâèòêó òóáåðêóëüîçíîãî ñïîí-
äèë³òó îñíîâíå çíà÷åííÿ ìàº ëèøå ÌÐÒ-äîñë³äæåííÿ, ÿêå äîçâîëÿº âèçíà÷èòè äèôóçíèé
íàáðÿê ê³ñòêîâîãî ìîçêó ç íàÿâí³ñòþ ï³äâèùåíîãî ÌÐ-ñèãíàëó íà Ò2w, STIR, íèçüêîãî –
íà Ò1w; çì³íè ñòðóêòóðè ì³æõðåáöåâîãî äèñêà ó âèãëÿä³ àíîìàëüíîãî ï³äâèùåííÿ ÌÐ-
ñèãíàëó íà Ò2w, STIR, íàÿâí³ñòü âíóòð³øíüîäèñêîâîãî àáñöåñó, ì³í³ìàëüíèé íàáðÿê
ïàðàâåðòåáðàëüíî¿ / åï³äóðàëüíî¿ æèðîâî¿ êë³òêîâèíè, ì’ÿç³â íàâ³òü ïðè íîðìàëüíèõ
àíàòîì³÷íèõ ðîçì³ðàõ, äð³áí³ ì³æòêàíèíí³ àáî åï³äóðàëüí³ àáñöåñè, ïîòîâùåííÿ òà íà-
áðÿê ïîçäîâæí³õ çâ’ÿçîê õðåáòà, îñîáëèâî ïðè êîíòðàñòíîìó âíóòð³øíüîâåííîìó ï³ä-
ñèëåíí³. Îòæå, ïðè ï³äîçð³ êë³í³öèñòàìè íàÿâíîñò³ çàïàëüíîãî ïðîöåñó õðåáòà ÌÐÒ
ìîæíà ââàæàòè ìåòîäîì âèáîðó.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: òóáåðêóëüîçíèé ñïîíäèë³ò, ìóëüòèñï³ðàëüíà êîìï’þòåðíà òîìîãðàô³ÿ,
ìàãí³òíî-ðåçîíàíñíà òîìîãðàô³ÿ.

© Í.Â. Äåðåø, 2018
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Ìåòà äîñë³äæåííÿ – âèâ÷èòè ðàíí³ îçíàêè
òóáåðêóëüîçíîãî ñïîíäèë³òó çà äàíèìè
êîìï’þòåðíî¿ ³ ìàãí³òíî-ðåçîíàíñíî¿ òîìî-
ãðàô³¿.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè
Ïðîàíàë³çîâàíî ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ

ïðîìåíåâèìè ìåòîäàìè (ðåíòãåíîãðàô³ºþ,
ÊÒ, ÌÐÒ) 44 ïàö³ºíò³â ³ç ÒÑ, ÿê³ ë³êóâàëèñü ó
â³ää³ëåíí³ ê³ñòêîâî-ñóãëîáîâîãî òóáåðêóëüîçó
Òåðíîï³ëüñüêîãî îáëàñíîãî ïðîòèòóáåðêóëüîç-
íîãî äèñïàíñåðó ó ïåð³îä 2012–2016 ðîê³â.

Ðîçïîä³ë õâîðèõ çà ñòàòòþ ³ â³êîì íàäàíî
ó òàáë. 1.

âèïàäêàõ âèêîðèñòàíà ïîñë³äîâí³ñòü DWI
(äèôóç³éíî-çâàæåíà b 50, 400, 800). Àíàòî-
ì³÷íå ïîêðèòòÿ – îäèí â³ää³ë õðåáòà, çîíà äî-
ñë³äæåííÿ – ó ìåæàõ âëàñíå õðåáòà ³ ïàðà-
âåðòåáðàëüíèõ ì’ÿêèõ òêàíèí.

Äëÿ àíàë³çó ÷óòëèâîñò³ ìåòîä³â áóëî âçÿòî
òàê³ êðèòåð³¿:

1. Îö³íþâàííÿ çì³í ê³ñòêîâîãî ìîçêó.
2. Õàðàêòåðèñòèêà ê³ñòêîâèõ äåñòðóêö³é.
3. Âèÿâëåííÿ çì³í ì³æõðåáöåâîãî äèñêà

(âèñîòà ³ ñòðóêòóðí³ çì³íè).
4. Âèÿâëåííÿ çì³í ì’ÿêèõ ïàðàâåðòåáðà-

ëüíèõ òêàíèí (íàáðÿê / ³íô³ëüòðàö³ÿ, àáñöåñ).
Òàáëèöÿ 1. Ðîçïîä³ë îáñòåæåíèõ õâîðèõ íà ÒÑ çà ñòàòòþ ³ â³êîì

Ñåðåäí³é â³ê ïàö³ºíò³â ñòàíîâèâ (48,6±
18,4) ðîêó. Á³ëüø³ñòü õâîðèõ (72,7 %) ñïîñòå-
ð³ãàëàñü ó ïðàöåçäàòíîìó â³ö³, ç íèõ 43,2 % –
ó â³ö³ 45–60 ðîê³â (p<0,05). Óñ³ õâîð³ ñêàðæè-
ëèñü íà áîë³ â õðåáò³, 31 (70,5 %) ïàö³ºíò
â³äì³÷àâ òèì÷àñîâå ï³äâèùåííÿ òåìïåðàòóðè,
ó 14 (31,8 %) áóëè ïðîÿâè íåâðîëîã³÷íîãî
äåô³öèòó. Óñ³ì õâîðèì ïðîâîäèëè öèôðîâó
ðåíòãåíîãðàô³þ õðåáòà â ñòàíäàðòíèõ ïðîåê-
ö³ÿõ ïðè ïåðâèííîìó îáñòåæåíí³ ³ ïðè äèíà-
ì³÷íîìó ñïîñòåðåæåíí³ â ïðîöåñ³ ë³êóâàííÿ.

Ìóëüòèñï³ðàëüíå êîìï’þòåðíå òîìîãðà-
ô³÷íå äîñë³äæåííÿ õðåáòà ïðîâîäèëè íà 16-
òà 64-çð³çîâîìó ñï³ðàëüíèõ òîìîãðàôàõ, òîâ-
ùèíîþ çð³ç³â ïî 1,0–2,5 ìì ç ìóëüòèïëàíàð-
íèìè é âîëþìåòðè÷íèìè ðåêîíñòðóêö³ÿìè, ç
âèêîðèñòàííÿì æîðñòêîãî (ê³ñòêîâîãî) òà ì’ÿ-
êîãî (òêàíèííîãî) ô³ëüòð³â Êåðíåëà. Àíàòî-
ì³÷íå ïîêðèòòÿ – îäèí â³ää³ë õðåáòà òà çàõîï-
ëåííÿ 2–3 õðåáö³â ñóì³æíèõ â³ää³ë³â õðåáòà ç
ìîæëèâ³ñòþ ðåêîíñòðóþâàòè á³ëüø øèðîêèì
FOV äëÿ îö³íþâàííÿ çì³í ó ãðóäí³é êë³òö³ àáî
çàî÷åðåâèííîìó ïðîñòîð³.

Ìàãí³òíî-ðåçîíàíñíó òîìîãðàô³þ õðåáòà
âèêîíóâàëè íà 1,0 òà 1,5 T àïàðàòàõ ³ç âèêî-
ðèñòàííÿì ñï³íàëüíî¿ êàòóøêè ó òàêèõ ³ì-
ïóëüñíèõ ïîñë³äîâíîñòÿõ: Sagittal T1w FSE,
Sagittal T2w FSE, Sagittal ³/àáî Ñoronal STIR
(ç ïðèãí³÷åííÿì ñèãíàëó â³ä æèðó), Axial T2w,
Axial T1w, T1_TSE_dix, T1_vibe. Ó äâîõ

5. Âèÿâëåííÿ çì³í õðåáåòíîãî êàíàëó
(îáîëîíêîâ³ àáñöåñè, êîìïðåñ³ÿ äóðàëüíîãî
ì³øêà, ôîêóñè óðàæåííÿ ñïèííîãî ìîçêó).

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ
Ïåðåä ïðèçíà÷åííÿì ë³êóâàííÿ ïðå-

ñïîíäèë³òè÷íó ôàçó ÒÑ âñòàíîâëåíî ëèøå
ó 6 (13,6 %) õâîðèõ, ó ðåøòè 38 (86,4 %)
ïàö³ºíò³â áóëè ð³çí³ ïðîÿâè ñïîíäèë³òè÷íî¿
ôàçè ïðîöåñó, ç íèõ ó 8 (21,0 %) – ïî÷àòêîâ³
çì³íè, ó 26 (68,4 %) – ñòàä³ÿ ðîçïàëó, ó 4
(10,5 %) – çì³íè áóëè ðîçö³íåí³ ÿê ñòàä³ÿ
çàòèõàííÿ ÒÑ. Ïðîäóêòèâíà ôîðìà ÒÑ ñïî-
ñòåð³ãàëàñü ó 43,2 % âèïàäê³â, åêñóäàòèâíî-
êàçåîçíà – ó 56,8 %. Óðàæåííÿ ãðóäíîãî
â³ää³ëó â³äì³÷åíî â 61,4 % âèïàäê³â, ïîïå-
ðåêîâîãî – ó 38,6 %.

Äëÿ ïîäàëüøîãî àíàë³çó áóëî â³ä³áðàíî
ãðóïó ç 14 (31,8 %) îñ³á – 8 ÷îëîâ³ê³â ³ 6 æ³íîê
(1,3:1) – â³êîì â³ä 25 äî 73 ðîê³â, çàõâîðþ-
âàííÿ ÿêèõ áóëî âèÿâëåíî ó ïðåñïîíäè-
ë³òè÷í³é ³ íà ïî÷àòêó ñïîíäèë³òè÷íî¿ ñòàä³¿;
ç íåãàòèâíèìè àáî ñóìí³âíèìè ðåçóëüòàòàìè
ñïîíäèëîãðàô³¿: öåíòðàëüíèõ ê³ñòêîâèõ äå-
ñòðóêö³é íå âèÿâëåíî, êðàéîâà óçóðàö³ÿ çà-
ìèêàëüíèõ ïëàñòèí (57,1 %) áåç îçíàê äå-
ôîðìàö³é õðåáòà, íåçíà÷íå çìåíøåííÿ âèñîòè
ì³æõðåáöåâîãî äèñêà (64,3 %). Ö³ ðåçóëüòàòè
íå äîçâîëÿëè âïåâíåíî çðîáèòè çàêëþ÷åííÿ
ïðî íàÿâí³ñòü çàïàëüíîãî ïðîöåñó ó õðåá-
òîâèõ ñåãìåíòàõ, à ñïåöèô³÷íîãî é ïîãîò³â.
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Ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç äàíèõ ÌÑÊÒ ³ ÌÐÒ
óçàãàëüíåíî â òàáë. 2, 3.

Äèôóçíèé íàáðÿê ê³ñòêîâîãî ìîçêó õðåá-
ö³â ó ïîºäíàíí³ ç àíîìàëüíèìè çì³íàìè ñèã-

íàëó é âèñîòè ì³æõðåáöåâîãî äèñêà, íàáðÿê
òà ³íô³ëüòðàö³ÿ ïàðàâåðòåáðàëüíèõ òêàíèí º
ðàíí³ìè îçíàêàìè ÒÑ äî ïîÿâè ê³ñòêîâèõ äå-
ñòðóêö³é, ùî äàº ÌÐÒ áåçñóìí³âí³ ïåðåâàãè

Òàáëèöÿ 2. Ðàíí³ îçíàêè ñïîíäèë³ò³â çà äàíèìè ÊÒ ³ ÌÐÒ

Òàáëèöÿ 3. Ìîæëèâîñò³ ÊÒ ³ ÌÐÒ ó ä³àãíîñòèö³ çàïàëüíèõ çì³í ð³çíèõ åëåìåíò³â
õðåáòîâîãî ñåãìåíòà
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â ä³àãíîñòèö³ çàõâîðþâàííÿ. Ïàðàâåðòåáðàëü-
íèé àáñöåñ ó 3 (21,4 %) âèïàäêàõ ïðè ïî÷àò-
êîâèõ çì³íàõ ÒÑ áóâ âèÿâëåíèé ÿê äåáþòíèé
ïðîÿâ õâîðîáè çà â³äñóòíîñò³ ê³ñòêîâèõ äåñòðóê-
ö³é íà ÊÒ ³ íàÿâíîñò³ íàáðÿêó ê³ñòêîâîãî
ìîçêó íà ÌÐÒ.

ÌÑÊÒ ìàëà ïåðåâàãè â îö³íþâàíí³ ïî-
âåðõíåâèõ ³ öåíòðàëüíèõ ê³ñòêîâèõ äåñòðóê-
ö³é, âèÿâëåíí³ äð³áíèõ êàëüöèíàò³â ³ ãàçó â
ñòðóêòóð³ àáñöåñó.

Îö³íèòè ì³æõðåáöåâèé äèñê ìîæíà áóëî
çà äîïîìîãîþ ÿê ÌÑÊÒ, òàê ³ ÌÐÒ. Íà ÊÒ
çíèæåííÿ âèñîòè äèñêà ÿê îçíàêà ñïîíäèë³òó
îá’ºêòèâíå ó ïîð³âíÿíí³ ç íåóðàæåíèìè äèñ-
êàìè â ³íøèõ ñåãìåíòàõ, ïðîòå íåìîæëèâî
âçÿòè éîãî çà êðèòåð³é ïðè ïîë³ñåãìåíòàðíîìó

äåãåíåðàòèâíîìó óðàæåíí³ õðåáòà â ëþäåé ñå-
ðåäíüîãî ³ ñòàðøîãî â³êó.

Äîïîì³æíèì äèôåðåíö³éíèì ä³àãíîñòè÷-
íèì ïîêàçíèêîì ó òàêîìó âèïàäêó âèñòóïàº
êîíòðàñòíå ï³äñèëåííÿ äèñêà, çâ’ÿçîê òà îáî-
ëîíîê ñïèííîãî ìîçêó ïðè ñïîíäèëîäèñöèò³.

Âèñíîâêè
Ðàíí³ìè îçíàêàìè ñïîíäèë³òó ìîæíà ââà-

æàòè òàê³, ÿê³ âèÿâëåí³ ó ïðåñïîíäèë³òè÷íó
òà íà ïî÷àòêó ñïîíäèë³òè÷íî¿ ôàçè çàõâîðþâàí-
íÿ áåç óòâîðåííÿ äåñòðóêòèâíèõ äåôîðìàö³é
õðåáö³â. Ìàãí³òíî-ðåçîíàíñíà òîìîãðàô³ÿ ó ïî-
ð³âíÿíí³ ³ç êîìï’þòåðíîþ òîìîãðàô³ºþ ìàº ïå-
ðåâàãè ó âèÿâëåíí³ ðàíí³õ îçíàê ñïîíäèë³òó,
òîìó ïðè ï³äîçð³ íà íàÿâí³ñòü çàïàëüíîãî ïðî-
öåñó õðåáòà ¿¿ ìîæíà ââàæàòè ìåòîäîì âèáîðó.
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Í.Â. Äåðåø
ÌÑÊÒ È ÌÐÒ Â ÐÀÍÍÅÉ ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÅ ÒÓÁÅÐÊÓËÅÇÍÎÃÎ ÑÏÎÍÄÈËÈÒÀ

Ïðîàíàëèçèðîâàíû âîçìîæíîñòè ÌÑÊÒ è ÌÐÒ ïîçâîíî÷íèêà ó 44 áîëüíûõ òóáåðêóëåçíûì
ñïîíäèëèòîì â öåëÿõ ïîâûøåíèÿ ýôôåêòèâíîñòè åãî äèàãíîñòèêè íà ðàííèõ ñòàäèÿõ ðàçâèòèÿ
ïðîöåññà. Äëÿ àíàëèçà áûëà îòîáðàíà ãðóïïà èç 14 (31,8 %) ÷åëîâåê, çàáîëåâàíèå êîòîðûõ áûëî
îáíàðóæåíî â ïðåñïîíäèëèòè÷åñêîé è â íà÷àëå ñïîíäèëèòè÷åñêîé ñòàäèè ñïîíäèëèòà ñ íåãàòèâíûìè
èëè ñîìíèòåëüíûìè ðåçóëüòàòàìè ñïîíäèëîãðàôèè. Ïðîäóêòèâíàÿ ôîðìà òóáåðêóëåçíîãî ñïîí-
äèëèòà íàáëþäàëàñü â 43,2 % ñëó÷àåâ, ýêññóäàòèâíî-êàçåîçíàÿ – â 56,8 %. Ïîðàæåíèå ãðóäíîãî
îòäåëà îòìå÷åíî ó 61,4 % áîëüíûõ, ïîÿñíè÷íîãî – â 38,6 %. Óñòàíîâëåíî, ÷òî íà íà÷àëüíûõ ñòàäèÿõ
ðàçâèòèÿ òóáåðêóëåçíîãî ñïîíäèëèòà îñíîâíîå çíà÷åíèå èìååò òîëüêî ÌÐÒ-èññëåäîâàíèå, êîòîðîå
ïîçâîëÿåò îïðåäåëèòü äèôôóçíûé îòåê êîñòíîãî ìîçãà ñ íàëè÷èåì ïîâûøåííîãî ÌÐ-ñèãíàëà íà
Ò2w, STIR, íèçêîãî – íà Ò1w; èçìåíåíèÿ ñòðóêòóðû ìåæïîçâîíî÷íîãî äèñêà â âèäå àíîìàëüíîãî
ïîâûøåíèÿ ÌÐ-ñèãíàëà íà Ò2w, STIR, íàëè÷èå âíóòðèäèñêîâîãî àáñöåññà, ìèíèìàëüíûé îòåê
ïàðàâåðòåáðàëüíîé / ýïèäóðàëüíîé æèðîâîé êëåò÷àòêè, ìûøö äàæå ïðè íîðìàëüíûõ àíàòîìè÷åñêèõ
ðàçìåðàõ, ìåëêèå ìåæòêàíåâûå èëè ýïèäóðàëüíûå àáñöåññû, óòîëùåíèå è îòåê ïðîäîëüíûõ ñâÿçîê
ïîçâîíî÷íèêà, îñîáåííî ïðè êîíòðàñòíîì âíóòðèâåííîì óñèëåíèè. Ñëåäîâàòåëüíî, ïðè ïîäîçðåíèè
êëèíèöèñòàìè íàëè÷èÿ âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà ïîçâîíî÷íèêà ÌÐÒ ìîæíî ñ÷èòàòü ìåòîäîì
âûáîðà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: òóáåðêóëåçíûé ñïîíäèëèò, ìóëüòèñïèðàëüíàÿ êîìïüþòåðíàÿ òîìîãðàôèÿ,
ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíàÿ òîìîãðàôèÿ.

N.V. Deresh
MSCT AND MRI IN THE EARLY DIAGNOSIS OF TUBERCULOUS SPONDYLITIS

The possibilities of MSCT and MRI spine research were analyzed in 44 patients with tuberculous
spondylitis in order to increase the effectiveness of its diagnosis in the early stages of the development of
the process. For the retroactive analysis, the group was grouped with 14 (31.8 %) of the group, who were
buried at the back of the spondytic stage with negative results or the results of the spondylographic system.
The productive form of tuberculous spondylitis was observed in 43,2 %, exudative-caseous – in 56,8 % of
cases. Defeat of the thoracic department was noted in 61,4 %, lumbar – at 38,6 %. It has been established
that in the initial stages of the development of tuberculous spondylitis only the MRI study, which allows to
determine the diffuse swelling of the bone marrow with the presence of an increased MR signal on T2w,
STIR, is low on T1w; changes in the structure of the intervertebral disc in the form of an abnormal
increase in the MR signal on T2w, STIR, the presence of intradisk abscess, minimal paravertebral / epidural
fatty tissue edema, muscle even in normal anatomical sizes, small interstitial or epidural abscesses,
thickening and edema of the spine longitudinal bone, especially with contrast intravenous enhancement.
Therefore, in case of suspicion by clinicians the presence of inflammatory process of the spine MRI can
be considered a method of choice.

Keywords: tuberculous spondylitis, multispiral computed tomography, magnetic resonance imaging.
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ÌÅÄÈÖÈÍÀ ÍÅÂ²ÄÊËÀÄÍÈÕ ÑÒÀÍ²Â

Âñòóï
Êë³í³êî-ïàòîãåíåòè÷í³ ìåõàí³çìè ðîçâèò-

êó òðàâìàòè÷íî¿ õâîðîáè (ÒÕ) ó õâîðèõ ç
ï³äâèùåíèì ³íäåêñîì ìàñè ò³ëà (Ï²ÌÒ) ïðè
ïîë³òðàâì³, ìåòîäè ¿¿ ä³àãíîñòèêè, ë³êóâàííÿ,
ïðîãíîçóâàííÿ òà ïðîô³ëàêòèêè óñêëàäíåíü
ïîòðåáóþòü äåòàëüíîãî âèâ÷åííÿ ³ íàóêîâîãî
îá´ðóíòóâàííÿ ç ïîäàëüøèì íàäàííÿì ïîøè-
ðåíèõ ðåêîìåíäàö³é ñòîñîâíî îáñòåæåííÿ,
àíåñòåç³îëîã³÷íîãî çàáåçïå÷åííÿ, ³íòåíñèâíî¿
òåðàï³¿ òà ³íòåíñèâíîãî íàãëÿäó [1].

Àêòóàëüí³ñòü
Óâåäåííÿ êîíöåïö³¿ ÒÕ äîçâîëÿº ðîçãëÿ-

äàòè ¿¿ êë³í³÷í³ ïðîÿâè â êîæíîãî ïîñòðàæäà-
ëîãî ÿê ñèñòåìó ïîñë³äîâíèõ ïðîöåñ³â, ùî
ðîçâèâàþòüñÿ ä³àëåêòè÷íî ³ âçàºìîïîâ’ÿçàíî
[2]. Öå äîçâîëÿº ïîâ’ÿçàòè çàãàëüí³ ³ ì³ñöåâ³
çì³íè, ùî â³äáóâàþòüñÿ â ïîñòòðàâìàòè÷íîìó
ïåð³îä³, ³ óíèêíóòè ³çîëüîâàíîãî ðîçãëÿäó ïà-
òîëîã³÷íèõ ïðîöåñ³â (òðàâìàòè÷íèé øîê, êðî-

âîâòðàòà, òðàâìàòè÷íèé òîêñèêîç òà ³í.), âè-
êëèêàíèõ îäíèì åò³îëîã³÷íèì ôàêòîðîì –
íàäì³ðíèì ìåõàí³÷íèì âïëèâîì. Ïðè îö³íþ-
âàíí³ â³äíîâíèõ ïðîöåñ³â ñë³ä âðàõîâóâàòè
îñîáëèâîñò³ ãîñòðîãî ïåð³îäó òðàâìè, â³ê õâî-
ðèõ, ñóïóòíþ ïàòîëîã³þ òîùî [3]. Ñàìå òîìó
êîíöåïö³ÿ ÒÕ íîñèòü êîíñòðóêòèâíèé õàðàê-
òåð. Äîö³ëüí³ñòü ¿¿ âïðîâàäæåííÿ, âèêîðèñòàí-
íÿ òà ðîçâèòêó çóìîâëåíà íå ò³ëüêè òåîðåòè÷-
íèìè ì³ðêóâàííÿìè, à é íåîáõ³äí³ñòþ ïðàê-
òè÷íîãî âèêîðèñòàííÿ [4].

Çà äàíèìè áàãàòüîõ äîñë³äíèê³â, ó îñòàíí³
ðîêè â³ðîã³äíî çðîñòàº ÷àñòêà õâîðèõ ç Ï²ÌÒ,
ùî ïåðåáóâàþòü íà ë³êóâàíí³ â ñòàö³îíàð³, à
çà ïðîãíîçàìè ÎÎÍ, ÷èñåëüí³ñòü íàñåëåííÿ ç
îæèð³ííÿì ó ñâ³ò³ ó 2020 ðîö³ ñòàíîâèòèìå
áëèçüêî 15 % óñüîãî íàñåëåííÿ [5].

Âðàõîâóþ÷è òîé ôàêò, ùî ïðîòÿãîì îñòàí-
í³õ ï’ÿòè ðîê³â áàãàòüìà àâòîðàìè [6] âèâ÷à-
ºòüñÿ ïàòîãåíåç ÒÕ ó òðèâàëîìó ÷àñ³, íàñàìïå-
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ТА ОБҐРУНТУВАННЯ КРИТЕРІЇВ ОЦІНКИ

ФУНКЦІОНАЛЬНОГО СТАНУ СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ СИСТЕМИ
ПРИ ТРАВМАТИЧНІЙ ХВОРОБІ У ХВОРИХ

З ПІДВИЩЕНИМ ІНДЕКСОМ МАСИ ТІЛА

Ïðîàíàë³çîâàíî ðåçóëüòàòè êîìïëåêñíîãî êë³í³êî-³íñòðóìåíòàëüíîãî äèíàì³÷íîãî âè-
â÷åííÿ ãåìîäèíàì³÷íèõ ïîêàçíèê³â ó 224 õâîðèõ ç ïîë³òðàâìîþ ³ ï³äâèùåíèì ³íäåêñîì
ìàñè ò³ëà, ùî çíàõîäèëèñÿ íà ë³êóâàíí³ ó òåðì³íè â³ä ïåðøî¿ äîáè äî îäíîãî ðîêó ç
ìîìåíòó îòðèìàííÿ òðàâìè. Ïðîàíàë³çîâàíî ìàòåìàòè÷í³ ìîäåë³ â óñ³õ ãðóïàõ õâîðèõ
³ âèçíà÷åíî, ùî äîñë³äæóâàíèé ïðîöåñ íîñèòü çàêîíîì³ðíèé õàðàêòåð ç ïåð³îäàìè
íåñòàá³ëüíîñò³ ñòàíó ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè ó â³äïîâ³äü íà îòðèìàí³ óøêîäæåííÿ
òèì âèðàæåí³øå, ÷èì á³ëüøå â ïàö³ºíò³â ³íäåêñ ìàñè ò³ëà íà ìîìåíò íàäõîäæåííÿ äî
ñòàö³îíàðà.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ãåìîäèíàì³÷í³ ïîêàçíèêè, ï³äâèùåíèé ³íäåêñ ìàñè ò³ëà, ïîë³òðàâìà,
ìàòåìàòè÷í³ ìîäåë³.
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ðåä ìåõàí³çìè â³äíîâëåííÿ ôóíêö³é óøêîä-
æåíèõ îðãàí³â ³ ïîâíîö³ííà ðåàá³ë³òàö³ÿ, âåëè-
êèé íàóêîâèé ³íòåðåñ ñòàíîâèòü ðåàë³çàö³ÿ
öèõ ïðîöåñ³â ó ïðîåêö³¿ íà âàãîâ³ àíàòîìî-
ôóíêö³îíàëüí³ çì³íè îðãàí³çìó ïàö³ºíò³â ç
Ï²ÌÒ ³ íà çì³íè, çóìîâëåí³ íàÿâí³ñòþ ñóïóò-
íüî¿ ñîìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿. Ñàìå òîìó àêòóàëü-
íèì º ïèòàííÿ êîíöåïö³¿ ÒÕ â îñ³á ç Ï²ÌÒ,
ñòâîðåííÿ ÿêî¿ íåìîæëèâî áåç äåòàëüíîãî ðîç-
ãëÿäó ïðîâ³äíèõ ëàíîê ïàòîãåíåçó, ÿê³ çàëó-
÷àþòüñÿ â êë³í³÷íó ðåàë³çàö³þ çàëåæíî â³ä
îñîáëèâîñòåé òàêîãî îðãàí³çìó íà ìîìåíò
îòðèìàííÿ ïîë³òðàâìè, ùî çàñíîâàíî íà â÷åí-
í³ ïðî ãîìåîñòàç ³ ãåìîäèíàì³êó ç ïîçèö³¿ ìå-
õàí³çì³â âçàºìîçâ’ÿçê³â ì³æ îêðåìèìè ñè-
ñòåìàìè îðãàí³çìó [7].

Ó çâ’ÿçêó ç öèì ìåòîþ íàøîãî äîñë³äæåí-
íÿ áóëî ìàòåìàòè÷íå ìîäåëþâàííÿ ôóíê-
ö³îíàëüíîãî ñòàíó ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè
ç âèêîðèñòàííÿì ïîêàçíèê³â êàðä³îãåìîäèíà-
ì³êè ïðè òðàâìàòè÷í³é õâîðîá³ ó õâîðèõ ç ï³ä-
âèùåíèì ³íäåêñîì ìàñè ò³ëà.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè
Ó 224 õâîðèõ ç ïîë³òðàâìîþ ³ ï³äâèùåíèì

³íäåêñîì ìàñè ò³ëà, ùî çíàõîäèëèñü íà ë³êó-
âàíí³ íà áàç³ â³ää³ëåííÿ ïîë³òðàâìè ³ â³ää³-
ëåííÿ ³íòåíñèâíî¿ òåðàï³¿ äëÿ õâîðèõ ³ç ïîºä-
íàíîþ òðàâìîþ ÍÊÏ «Õàðê³âñüêà ì³ñüêà êë³-
í³÷íà ë³êàðíÿ øâèäêî¿ íåâ³äêëàäíî¿ ìåäè÷íî¿
äîïîìîãè ³ì. ïðîô. Î.². Ìåùàí³íîâà» â ïåð³îä
2013–2018 ðîê³â ó òåðì³íè â³ä îäí³º¿ äîáè äî
îäíîãî ðîêó ç ìîìåíòó îòðèìàííÿ òðàâìè,
ïðîâåäåíî êîìïëåêñíå êë³í³êî-³íñòðóìåíòàëü-
íå äèíàì³÷íå âèâ÷åííÿ ãåìîäèíàì³÷íèõ ïî-
êàçíèê³â.

Êîíòðîëüíó ãðóïó ñòàíîâèëè 60 äîáðîâî-
ëüö³â, ÿê³ ñïî÷àòêó ðîçïîä³ëÿëèñÿ íà òðè
ãðóïè: ç ²ÌÒ äî 29,9 êã/ì2, ç ²ÌÒ 30,0–
39,9 êã/ì2 ³ ç ²ÌÒ >40,0 êã/ì2. Àëå ï³ñëÿ àíà-
ë³çó îòðèìàíèõ ïîêàçíèê³â íà òë³ â³äñóòíîñò³
â³ðîã³äíî¿ ð³çíèö³ ì³æ öèôðàìè îòðèìàíèõ

ìàðêåð³â ó êîæí³é ³ç ãðóï ìè ç’ºäíàëè âñ³ äàí³
³ çà êîíòðîëü ïðèéìàëè ñåðåäíº çíà÷åííÿ ç
³íòåðâàëîì min–max.

Ïàö³ºíòè, ÿê³ áóëè îáðàí³ äëÿ âèâ÷åííÿ
êë³í³êî-ïàòîãåíåòè÷íèõ àñïåêò³â ïåðåá³ãó ÒÕ,
ìàëè îäíàêîâó òÿæê³ñòü ñòàíó íà ìîìåíò íàä-
õîäæåííÿ çà øêàëîþ ÀÐÀÑÍÅ ²² (14,0±5,8) áà-
ëà ³ áóëè ðîçïîä³ëåí³ íà òðè ñòðàòèô³êîâàí³
êë³í³÷í³ ãðóïè çàëåæíî â³ä ñòàðòîâèõ öèôð àí-
òðîïîìåòðè÷íèõ ïîêàçíèê³â òà ²ÌÒ (òàáë. 1).

Òàê, ó ² ãðóïó ââ³éøëè 88 ïàö³ºíò³â (54 ÷î-
ëîâ³êè, 34 æ³íêè) ç ²ÌÒ íà ìîìåíò íàäõîä-
æåííÿ äî 29,9 êã/ì2 [(26,1±3,1) êã/ì2], ñåðåä-
í³é â³ê ÿêèõ äîð³âíþâàâ (49,3±4,5) ðîêó, ñåðåä-
í³é çð³ñò – (171,7±8,2) ñì, ñåðåäíÿ ìàñà ò³ëà –
(104,7±9,2) êã, ñåðåäí³é ÎÒ – (105,6±7,7) ñì,
ñåðåäí³é ÎÁ – (102,4±12,1) ñì, ñåðåäí³é êîåô³-
ö³ºíò ÎÒ/ÎÁ – (1,03±2,60), ñåðåäí³é ÷àñ ç ìî-
ìåíòó îòðèìàííÿ òðàâìè – (2,04±0,72) ãîäèíè.

Ó ²² ãðóïó ââ³éøëè 84 õâîð³ (48 ÷îëîâ³ê³â,
36 æ³íîê) ç ²ÌÒ íà ìîìåíò íàäõîäæåííÿ 30,0–
39,9 êã/ì2 [(35,2±3,8êã/ì2)], ñåðåäí³é â³ê ÿêèõ
ñòàíîâèâ (48,7±5,6) ðîêó, ñåðåäí³é çð³ñò  –
(174,4±5,9) ñì, ñåðåäíÿ ìàñà ò³ëà – (111,1±
12,3) êã, ñåðåäí³é ÎÒ – (112,2±8,1) ñì, ñåðåä-
í³é ÎÁ – (105,4±14,2) ñì, ñåðåäí³é êîåô³ö³ºíò
ÎÒ/ÎÁ – (1,12±2,10), ñåðåäí³é ÷àñ ç ìîìåíòó
îòðèìàííÿ òðàâìè – (2,07±0,42) ãîäèíè.

Ó ²²² ãðóïó ââ³éøëè 52 ïàö³ºíòè (32 ÷îëî-
â³êè, 20 æ³íîê) ç ²ÌÒ íà ìîìåíò íàäõîäæåííÿ
>40,0 êã/ì2 [(46,2±5,8) êã/ì2], ñåðåäí³é â³ê
ÿêèõ äîð³âíþâàâ (50,7±6,1) ðîêó, ñåðåäí³é
çð³ñò – (172,8±5,2) ñì, ñåðåäíÿ ìàñà ò³ëà –
(122,9±11,5) êã, ñåðåäí³é ÎÒ – (119,6±5,8) ñì,
ñåðåäí³é ÎÁ – (109,1±11,3) ñì, ñåðåäí³é êîå-
ô³ö³ºíò ÎÒ/ÎÁ – (1,16±1,8), ñåðåäí³é ÷àñ ç ìî-
ìåíòó îòðèìàííÿ òðàâìè – (2,05±0,92) ãîäèíè.

Óñ³ ö³ 224 ïîñòðàæäàë³ â³ðîã³äíî íå â³äð³ç-
íÿëèñÿ çà ñòàòòþ, â³êîì, äàíèìè àíàìíåçó.
Âîíè îòðèìóâàëè ³äåíòè÷íèé êîìïëåêñ ³íòåí-
ñèâíî¿ òåðàï³¿ çà ïðîòîêîëîì â³äïîâ³äíî äî

 Òàáëèöÿ 1. Àíòðîïîìåòðè÷í³ ïîêàçíèêè ³ ²ÌÒ ïîñòðàæäàëèõ íà ìîìåíò íàäõîäæåííÿ â ë³êàðíþ
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ñòóïåíÿ òÿæêîñò³, ÿêèé âêëþ÷àâ ³íôóç³éíó
òåðàï³þ (ïàðåíòåðàëüíî/åíòåðàëüíå õàð÷óâàí-
íÿ), àíòèá³îòèêîòåðàï³þ, àíòèîêñèäàíòè, àí-
òèã³ïîêñàíòè, äåçàãðåãàíòè, àíòèêîàãóëÿíòè,
ïðîòèâèðàçêîâ³ ïðåïàðàòè, àíàëüãåòèêè, â³-
òàì³íè. Ï³ñëÿ âèïèñóâàííÿ ç³ ñòàö³îíàðà âñ³
ïàö³ºíòè ³ç ìåäèêàìåíòîçíèõ çàñîá³â ïðèéìà-
ëè ëèøå ïðåïàðàòè, ÿê³ áóëè íåîáõ³äíèìè,
âðàõîâóþ÷è ¿õíþ ñóïóòíþ ïàòîëîã³þ (öóêîð-
çíèæóþ÷³, àíòèã³ïåðòåíçèâí³).

Ç ìåòîþ îá’ºêòèâíîãî êîìïëåêñíîãî îö³-
íþâàííÿ ñòàíó îñíîâíèõ ôóíêö³îíàëüíèõ ïî-
êàçíèê³â êàðä³îãåìîäèíàì³êè âèêîðèñòîâó-
âàëè ñèñòåìíèé áàãàòîôàêòîðíèé àíàë³ç [8].
Â³í ïîëÿãàº ó âèçíà÷åíí³ óçàãàëüíåíèõ (³íòå-
ãðàëüíèõ) ïîêàçíèê³â çà îòðèìàíèìè â ïðîöå-
ñ³ äîñë³äæåííÿ îäèíè÷íèìè ïàðàìåòðàìè â
ð³çí³ ñòàä³¿ ðîçâèòêó çàõâîðþâàííÿ. Çà îòðè-
ìàíèìè äàíèìè ðîçðàõîâóâàëè çâàæåíå ñåðåä-
íº äëÿ êîæíî¿ ãðóïè ïàðàìåòð³â (âåëè÷èíà
³íòåãðàëüíà, ÿêà õàðàêòåðèçóº äîñë³äæóâàíèé
ïðîöåñ ó çàäàíèé ïåð³îä, ó â³äíîñíèõ îäè-
íèöÿõ).

Ïî ðåçóëüòàòàõ ðîçðàõóíê³â áóäóâàëè ãðà-
ô³÷íó çàëåæí³ñòü çâàæåíèõ ñåðåäí³õ âåëè÷èí
â³ä òåðì³í³â îáñòåæåííÿ. Îòðèìàíà çàëåæ-
í³ñòü ÿâëÿëà ñîáîþ íîçîìåòðè÷íó (ìàòåìà-
òè÷íó) ìîäåëü äîñë³äæóâàíîãî ïðîöåñó.

Ìàòåìàòè÷íó îáðîáêó äàíèõ çä³éñíþâà-
ëè ç âèêîðèñòàííÿì ë³öåíç³éíèõ êîìï’þòåð-
íèõ ïðîãðàì «Ìicrosoft Excel’ÕÐ» òà «Sta-
tistica v. 6.0 (íîìåðè ë³öåíç³¿ K 310528 AXCDX
09-70696 òà 892818 BÉ â³äïîâ³äíî).

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ
Çà äîïîìîãîþ ñèñòåìíîãî áàãàòîôàêòîð-

íîãî àíàë³çó â ðåçóëüòàò³ âèâ÷åííÿ äèíàì³êè
5 ïîêàçíèê³â êàðä³îãåìîäèíàì³êè, ùî áóëè
ðîçðàõîâàí³ íà ï³äñòàâ³ 1344 ÅÊÃ ó 224 õâîðèõ
ç Ï²ÌÒ ç ïîë³òðàâìîþ ³ õàðàêòåðèçóâàëè äàíó
ôóíêö³îíàëüíó ñèñòåìó â ïåð³îä â³ä îäí³º¿ äî-
áè äî îäíîãî ðîêó ç ìîìåíòó îòðèìàííÿ
óøêîäæåíü, ç óðàõóâàííÿì ³íòåãðàëüíèõ ïî-
êàçíèê³â óïåðøå îòðèìàíî ìàòåìàòè÷í³ ìîäå-
ë³ ôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó ñåðöåâî-ñóäèííî¿
ñèñòåìè. Ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç öèõ ïîêàçíèê³â
äîçâîëèâ âèçíà÷èòè ÿê íàÿâí³ñòü çàãàëüíèõ
çàêîíîì³ðíîñòåé ôóíêö³îíóâàííÿ ñåðöåâî-ñó-
äèííî¿ ñèñòåìè, òàê ³ ïåâí³ îñîáëèâîñò³, õà-
ðàêòåðí³ äëÿ äàíèõ õâîðèõ çàëåæíî â³ä ²ÌÒ
íà ìîìåíò îòðèìàííÿ ïàö³ºíòàìè ïîë³òðàâìè.
Àíàë³ç îòðèìàíèõ ìîäåëåé âèçíà÷èâ ïåâí³
çàêîíîì³ðíîñò³ çì³í êàðä³îãåìîäèíàì³êè ó
ö³ëîìó ó õâîðèõ ç Ï²ÌÒ ç ïîë³òðàâìîþ â ð³çí³
òåðì³íè é îñîáëèâîñò³ ðåàãóâàííÿ ñèñòåìè
çàëåæíî â³ä ²ÌÒ ïàö³ºíò³â êîæíî¿ ç ãðóï.

Îòæå, ìàòåìàòè÷íà ìîäåëü ôóíêö³îíàëü-
íîãî ñòàíó ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè ó õâî-
ðèõ ãðóïè ² (ðèñóíîê) ìàº õâèëåïîä³áíèé âè-
ãëÿä ç ïåð³îäàìè íàïðóæåííÿ ³ ñïàäó ¿¿ àêòèâ-
íîñò³.

Ïðîòÿãîì óñüîãî ïåð³îäó îáñòåæåííÿ ³íòå-
ãðàëüí³ ïîêàçíèêè çíàõîäèëèñÿ â çîí³ íåãàòèâ-
íèõ âåëè÷èí. Ç 1-¿ ïî 3-òþ äîáó, ó ãîñòðîìó
ïåð³îä³ ÒÕ, â³äì³÷àëîñü çíèæåííÿ ³íòåãðàëü-
íîãî ïîêàçíèêà íà 3-òþ äîáó Õâ³ = -0,1456±
0,0136 (òàáë. 2) â³äíîñíî ñòàðòîâèõ äàíèõ íà

1-øà    3-òÿ      7-ìà     14-òà      30-òà     360-òà                  Äîáà

0,3
0,2
0,1

0
-0,1
-0,2
-0,3
-0,4
-0,5
-0,6

123
123
123

1234
1234
1234Ãðóïà ² Ãðóïà ²² Ãðóïà ²²²...

Õ(â³)

 Ìàòåìàòè÷íà ìîäåëü ñòàíó ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè ïðè òðàâìàòè÷í³é õâîðîá³
ó õâîðèõ ç Ï²ÌÒ
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ïåðøó äîáó ë³êóâàííÿ – Õâ³ = -0,1552±0,0142
(òàáë. 2). Ó ïîäàëüøîìó áóëà éîãî íåãàòèâ-
íà äèíàì³êà ³ íà 7-ìó äîáó â³í äîð³âíþâàâ
-0,2045±0,0129, ùî âêàçóº íà ñïàä àêòèâíîñò³.
Ï³ä ê³íåöü ðàííüîãî ïåð³îäó ÒÕ, íà 14-é äåíü
ïåðåáóâàííÿ ó ñòàö³îíàð³, ñïîñòåð³ãàëîñü éîãî
ïîâ³ëüíå â³äíîâëåííÿ, àëå äîñÿãòè ñòàðòîâèõ
öèôð íå âäàëîñÿ – Õâ³ = -0,1804±0,0141. Íà
30-òó äîáó âèçíà÷àëàñü òåíäåíö³ÿ äî â³äíîâ-
ëåííÿ ôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó ñåðöåâî-ñóäèí-
íî¿ ñèñòåìè â ïàö³ºíò³â ö³º¿ ãðóïè – Õâ³ =
-0,1392±0,0134. Íà ìîìåíò àìáóëàòîðíîãî â³ä-
â³äóâàííÿ äàíèìè õâîðèìè íà 360-òó äîáó
ç ìîìåíòó îòðèìàííÿ óøêîäæåíü ³íòåãðàëüíèé
ïîêàçíèê ñòàíó ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè äî-
ñÿãíóâ ð³âíÿ êîíòðîëþ ³ ñòàíîâèâ -0,1214±0,0149,
ùî âêàçóº íà â³äíîâëåííÿ ¿¿ ôóíêö³é ó ãðóï³ ².

Ó õâîðèõ ãðóïè ²² ç 1-¿ ïî 30-òó äîáó ìî-
äåëü ìàëà ð³çêî êîëèâàëüíèé õàðàêòåð. Ó 1-øó
äîáó â³äì³÷àëîñü çíà÷íå ³ á³ëüø âèðàæåíå, í³æ
ó ãðóï³ ², çíèæåííÿ ³íòåãðàëüíîãî ïîêàçíè-
êà – Õâ³ = -0,3242±0,0736. Íà 3-é äåíü ë³êó-
âàííÿ áóëî âèçíà÷åíî çá³ëüøåííÿ éîãî öèôð
äî -0,1512±0,0621, àëå æ íà ê³íåöü ðàííüîãî
ïåð³îäó ÒÕ â³í çíîâ çìåíøèâñÿ äî ïðàêòè÷íî
ñòàðòîâèõ çíà÷åíü ³ íà 14-òó äîáó äîð³âíþâàâ
-0,2944±0,0643.

Ó ïîäàëüøîìó íà 30-òó äîáó ³íòåãðàëüíèé
ïîêàçíèê çíèçèâñÿ âäâ³÷³ â³ä ñòàðòîâèõ çíà-
÷åíü ³ ñòàíîâèâ -0,1646±0,0471.

×åðåç ð³ê ï³ñëÿ îòðèìàííÿ õâîðèìè ãðóïè
²² óøêîäæåíü ³íòåãðàëüíèé ïîêàçíèê ñòàíó
ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè â íèõ ïîâí³ñòþ â³ä-
íîâèâñÿ, äîñÿãíóâ êîíòðîëüíèõ çíà÷åíü ³ äî-
ð³âíþâàâ -0,0943±0,0514, ùîïðàâäà, ç âåëè-
êèì ðîçá³ãîì â³ä ñåðåäí³õ çíà÷åíü.

Ó õâîðèõ ãðóïè ²²² íà ìîìåíò íàäõîäæåííÿ
³íòåãðàëüíèé ïîêàçíèê áóâ íàéã³ðøèì â³ä-
íîñíî ïîêàçíèê³â ãðóï ² ³ ²², Õâ³ = -0,4852±
0,0229, ùîäàë³ â³í äîñèòü ïîâ³ëüíî â³äíîâëþ-

âàâñÿ, íà 3-é äåíü ïåðåáóâàííÿ â ñòàö³îíàð³
äîð³âíþâàâ -0,3532±0,0183, àëå æ ïîò³ì çíîâ
áóëî â³äì³÷åíî éîãî ïîã³ðøåííÿ äî Õâ³ =
-0,5108±0,0191 ³ Õâ³ = -0,6042±0,0174 íà 7-ìó
³ 14-òó äîáè â³äïîâ³äíî, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî
á³ëüø íàïðóæåíó çäàòí³ñòü äî â³äíîâëåííÿ
ìîæëèâîñòåé ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè â ïà-
ö³ºíò³â ãðóïè ²²².

Íà 30-é äåíü ë³êóâàííÿ ³íòåãðàëüíèé ïî-
êàçíèê äîð³âíþâàâ -0,5222±0,0129, ùî áóëî
ìåíø í³æ íàâ³òü íà ìîìåíò íàäõîäæåííÿ äî
ñòàö³îíàðà ïàö³ºíò³â äàíî¿ ãðóïè, òîáòî âåëè-
êà ìàñà àáî îæèð³ííÿ çà àáäîì³íàëüíèì òèïîì
äî ²ÌÒ > 40,0 êã/ì2 ÷èíÿòü âïëèâ íà ïåðåá³ã ÒÕ
ó ö³ëîìó. Âçàãàë³ äèíàì³êà öüîãî ïîêàçíèêà ó
õâîðèõ ãðóïè ²²² ñâ³ä÷èòü ïðî âèðàæåíå íàïðó-
æåííÿ â ñåðöåâî-ñóäèíí³é ñèñòåì³ ïðîòÿãîì
ïåðøîãî ì³ñÿöÿ ç ìîìåíòó îòðèìàííÿ óøêîä-
æåíü. Íà àìáóëàòîðíîìó â³äâ³äóâàíí³, íà
360-òó äîáó â³ä ìîìåíòó îòðèìàííÿ óøêîä-
æåíü, ³íòåãðàëüíèé ïîêàçíèê ñòàíîâèâ -0,4320±
0,0201, ùî âêàçóâàëî íà ôîðìóâàííÿ ôóíê-
ö³îíàëüíèõ ïðîáëåì ç áîêó êàðä³îãåìîäèíà-
ì³êè ÿê â³äïîâ³ä³ íà îòðèìàí³ òðàâìè ó â³ä-
äàëåí³ òåðì³íè ÒÕ.

Íåîáõ³äíî â³äì³òèòè, ùî íàâ³òü ÷åðåç ð³ê
ç ìîìåíòó îòðèìàííÿ õâîðèìè ç Ï²ÌÒ ïîë³-
òðàâìè ³íòåãðàëüíèé ïîêàçíèê ñòàíó ñåðöåâî-
ñóäèííî¿ ñèñòåìè áóâ â³äõèëåíèé ó á³ê íåãà-
òèâíèõ âåëè÷èí àáñîëþòíî â óñ³õ îáñòåæåíèõ
ïàö³ºíò³â, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ôóíêö³îíàëüíó
íåñòàá³ëüí³ñòü ö³º¿ ñèñòåìè â ö³ëîìó, íåçâà-
æàþ÷è íà â³äíîâëåííÿ á³ëüøîñò³ ¿¿ ê³ëüê³ñ-
íèõ ïîêàçíèê³â. Òàêèì ÷èíîì, íàéá³ëüøå
íàïðóæåííÿ êàðä³îãåìîäèíàì³êà â³ä÷óâàëà
ç 7-¿ ïî 14-òó äîáó, ùî áóëî òèì á³ëüø êðè-
òè÷íèìè, ÷èì á³ëüøèì áóâ ²ÌÒ ó äîñë³äæó-
âàíèõ ïàö³ºíò³â.

Âàæëèâèì åòàïîì ï³ä ÷àñ ïðîâåäåííÿ áà-
ãàòîôàêòîðíîãî àíàë³çó áóëî âèçíà÷åííÿ êîå-

Òàáëèöÿ 2. Äèíàì³êà ³íòåãðàëüíèõ ïîêàçíèê³â ñòàíó ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè ó õâîðèõ
ç Ï²ÌÒ ³ ÒÕ (Õâ³±σâ³)
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ô³ö³ºíò³â âïëèâó – âàãîâèõ êîåô³ö³ºíò³â, ùî
âèÿâèëèñÿ ³íôîðìàòèâíèìè ïðè ¿õ ðàíæè-
ðóâàíí³. Âîíè â³äîáðàæàëè ñòóï³íü âïëèâó
ð³çíèõ ôàêòîð³â íà ôóíêö³îíàëüíèé ñòàí ò³º¿
÷è ³íøî¿, ó äàíîìó âèïàäêó – ñåðöåâî-ñóäèí-
íî¿, ñèñòåìè îðãàí³çìó â ð³çí³ òåðì³íè îáñòå-
æåííÿ.

Ïðîòÿãîì óñüîãî ïåð³îäó îáñòåæåííÿ íàé-
á³ëüøèé âïëèâ ó ïàö³ºíò³â ãðóïè ² çä³éñíþ-
âàëè öèôðè Ó² (ç ìàêñèìóìîì íà 3-òþ – 501,08;
14-òó – 556,30 òà 360-òó äîáó – 518,26) ³ ÔÂ
(ç ìàêñèìóìîì íà 3-òþ – 1625,61 òà 14-òó äî-
áó – 1926,45), òàáë. 3, 4.

Çà êîåô³ö³ºíòàìè âïëèâó íà ñåðöåâî-ñó-
äèííó ñèñòåìó ó õâîðèõ ç Ï²ÌÒ ³ ÒÕ ó ãðóï³
²² ôàêòîðè ðîçïîä³ëèëèñÿ òàêèì ÷èíîì (òàáë.
3–5): Ó², ÔÂ, ÊÄÎ. Ïðè öüîìó ìàêñèìàëüíèé
âïëèâ Ó² çä³éñíþâàâ íà 1-øó äîáó îáñòåæåí-
íÿ – 503,03; íà 7-ìó – 603,21 òà íà 14-òó äîáó
îáñòåæåííÿ – 94,03, ÔÂ – íà 3-þ – 621,04,
30-òó – 241,18 ³ 360-òó – 296,21. Íàéá³ëüø êðè-
òè÷íîþ â ïàö³ºíò³â ö³º¿ ãðóïè âèÿâèëàñÿ 7-ìà

äîáà, êîëè êîåô³ö³ºíòè âïëèâó Ó², ÔÂ òà ÊÄÎ
áóëè ìàêñèìàëüíèìè.

Ó ñâîþ ÷åðãó, ó ãðóï³ ²²² çà êîåô³ö³ºíòàìè
âïëèâó íà ñèñòåìó êàðä³îãåìîäèíàì³êè äî-
ñë³äæóâàí³ ôàêòîðè ðîçïîä³ëèëèñÿ òàêèì ÷è-
íîì: Ó², ÔÂ, ÊÄÎ. Òàê, ìàêñèìàëüíèé âïëèâ
Ó² çä³éñíþâàâ íà 1-øó – 563,29 ³ 7-ìó äîáó
õâîðîáè – 508,01; ÔÂ – íà 3-òþ – 1321,09, 7-ìó
äîáó – 1508,24, à ÊÄÎ – íà 3-òþ – 99,07 ³
30-òó äîáó – 141,08.

Ñë³ä òàêîæ â³äì³òèòè, ùî òàê³ ïàðàìåòðè,
ÿê ÊÑÎ ³ Ñ², íå çä³éñíþâàëè çà êîåô³ö³ºíòàìè
ñóòòºâîãî âïëèâó íà ñòàí êàðä³îãåìîäèíàì³êè
ó õâîðèõ ç Ï²ÌÒ, îòæå, ¿õ öèôðè áóëè äîñèòü
ñòàá³ëüíèìè ïðîòÿãîì óñüîãî ïåð³îäó îáñòå-
æåííÿ (òàáë. 6, 7).

Òàêèì ÷èíîì, ïðîòÿãîì óñüîãî ïåð³îäó
äîñë³äæåííÿ íàéá³ëüøèé âïëèâ íà ñèñòåìó
ãåìîäèíàì³êè çä³éñíþâàëè Ó² ³ ÔÂ. Ïåðåâà-
ãîþ òàêî¿ îö³íêè º ìîæëèâ³ñòü âèçíà÷åííÿ
íàñîñíî¿ ôóíêö³¿ ñåðöÿ ùå äî ðîçâèòêó êë³-
í³÷íèõ ïðîÿâ³â ñåðöåâî¿ íåäîñòàòíîñò³.

Òàáëèöÿ 3. Êîåô³ö³ºíòè âïëèâó ïîêàçíèêà Ó² ó õâîðèõ ç ÒÕ ³ Ï²ÌÒ

Òàáëèöÿ 4. Êîåô³ö³ºíòè âïëèâó ïîêàçíèêà ÔÂ ó õâîðèõ ç ÒÕ ³ Ï²ÌÒ

Òàáëèöÿ 5. Êîåô³ö³ºíòè âïëèâó ïîêàçíèêà ÊÄÎ ó õâîðèõ ç ÒÕ ³ Ï²ÌÒ
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Âèñíîâêè
Àíàë³ç ìàòåìàòè÷íèõ ìîäåëåé â óñ³õ ãðó-

ïàõ õâîðèõ âèçíà÷èâ, ùî äîñë³äæóâàíèé ïðî-
öåñ íîñèòü çàêîíîì³ðíèé õàðàêòåð ç ïåð³îäà-
ìè íåñòàá³ëüíîñò³ ñòàíó ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñè-
ñòåìè ó â³äïîâ³äü íà îòðèìàí³ óøêîäæåííÿ
òèì âèðàæåí³øå, ÷èì á³ëüøå â ïàö³ºíò³â ³í-
äåêñ ìàñè ò³ëà íà ìîìåíò íàäõîäæåííÿ äî ñòà-
ö³îíàðà.

Âðàõîâóþ÷è çíà÷óù³ñòü ³íòåãðàëüíîãî ïî-
êàçíèêà ³ éîãî ä³àãíîñòè÷íî çíà÷í³ â³äõèëåííÿ

ïðîòÿãîì ïåðøèõ äâîõ òèæí³â ë³êóâàííÿ, ñë³ä
â³äì³òèòè, ùî â ö³ òåðì³íè ñòàí ñåðöåâî-ñó-
äèííî¿ ñèñòåìè ïîòðåáóº ï³äâèùåíî¿ óâàãè,
òèì á³ëüøå, ÷èì âèùèìè º ñòàðòîâ³ öèôðè
³íäåêñó ìàñè ò³ëà ó õâîðèõ. Ñàìå öåé ïåð³îä º
íàéá³ëüø íåáåçïå÷íèì ñòîñîâíî âèíèêíåííÿ
óñêëàäíåíü ç áîêó ñåðöåâî-ñóäèííî¿ ñèñòåìè,
ïîðóøåííÿ ÿêî¿, ó ñâîþ ÷åðãó, º äîñèòü çíà÷ó-
ùèì êë³í³êî-ïàòîãåíåòè÷íèì àñïåêòîì ïåðå-
á³ãó òðàâìàòè÷íî¿ õâîðîáè ó õâîðèõ ç ï³äâè-
ùåíèì ³íäåêñîì ìàñè ò³ëà.

Òàáëèöÿ 6. Êîåô³ö³ºíòè âïëèâó ïîêàçíèêà ÊÑÎ ó õâîðèõ ç ÒÕ ³ Ï²ÌÒ

 Òàáëèöÿ 7. Êîåô³ö³ºíòè âïëèâó ïîêàçíèêà Ñ² ó õâîðèõ ç ÒÕ ³ Ï²ÌÒ
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ÎÐÃÀÍÈÇÀÖÈß ÏÐÎÖÅÑÑÀ ÄÈÀÃÍÎÑÒÈÊÈ È ÎÁÎÑÍÎÂÀÍÈÅ ÊÐÈÒÅÐÈÅÂ ÎÖÅÍÊÈ
ÔÓÍÊÖÈÎÍÀËÜÍÎÃÎ ÑÎÑÒÎßÍÈß ÑÅÐÄÅ×ÍÎ-ÑÎÑÓÄÈÑÒÎÉ ÑÈÑÒÅÌÛ ÏÐÈ
ÒÐÀÂÌÀÒÈ×ÅÑÊÎÉ ÁÎËÅÇÍÈ Ó ÁÎËÜÍÛÕ Ñ ÏÎÂÛØÅÍÍÛÌ ÈÍÄÅÊÑÎÌ ÌÀÑÑÛ ÒÅËÀ

Ïðîàíàëèçèðîâàíû ðåçóëüòàòû êîìïëåêñíîãî êëèíèêî-èíñòðóìåíòàëüíîãî äèíàìè÷åñêîãî
èçó÷åíèÿ ãåìîäèíàìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ó 224 áîëüíûõ ñ ïîëèòðàâìîé è ïîâûøåííûì èíäåêñîì
ìàññû òåëà, íàõîäèâøèõñÿ íà ëå÷åíèè â ñðîêè îò îäíîãî äíÿ äî îäíîãî ãîäà ñ ìîìåíòà ïîëó÷åíèÿ
òðàâìû. Ïðîàíàëèçèðîâàíû ìàòåìàòè÷åñêèå ìîäåëè âî âñåõ ãðóïïàõ áîëüíûõ è îïðåäåëåíî, ÷òî
èññëåäóåìûé ïðîöåññ íîñèò çàêîíîìåðíûé õàðàêòåð ñ ïåðèîäàìè íåñòàáèëüíîñòè ñîñòîÿíèÿ
ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû â îòâåò íà ïîëó÷åííûå ïîâðåæäåíèÿ òåì îò÷åòëèâåå, ÷åì áîëüøå ó
ïàöèåíòîâ èíäåêñ ìàññû òåëà íà ìîìåíò ïîñòóïëåíèÿ â ñòàöèîíàð.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãåìîäèíàìè÷åñêèå ïîêàçàòåëè, ïîâûøåííûé èíäåêñ ìàññû òåëà, ïîëèòðàâìà,
ìàòåìàòè÷åñêèå ìîäåëè.

V.V. Kucheryavchenko, Yu.V. Volkova, K.Yu. Sharlai, G.V. Lisova, I.S. Bielievtsova
ORGANIZATION OF THE PROCESS OF DIAGNOSIS AND SUBSTANTIATION OF CRITERIA FOR
EVALUATING THE FUNCTIONAL STATE OF THE CARDIOVASCULAR SYSTEM IN TRAUMATIC
ILLNESS IN PATIENTS WITH ELEVATED BODY MASS INDEX

The results of a comprehensive clinical and instrumental dynamic study of hemodynamic parameters
is analized in 224 patients with an increased body mass index with a polytrauma who were treated for a
period from 1 day to 1 year from the date of injury. Analysis of mathematical models in all groups of
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patients determined that the process under study is regular with periods of instability of the cardiovascular
system in response to the injuries, the more pronounced the larger the patient’s body mass index at the
time of admission to the hospital.

Keywords: hemodynamic parameters, increased body mass index, polytrauma, mathematical models.
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Âñòóï
Ïðîâ³äí³ ïîçèö³¿ çà á³ëüø³ñòþ ïîêàçíèê³â,

ùî õàðàêòåðèçóþòü ïåðâèííó çàõâîðþâàí³ñòü
íàñåëåííÿ, ïîøèðåí³ñòü õâîðîá, ñìåðòí³ñòü,
òèì÷àñîâó íåïðàöåçäàòí³ñòü, ³íâàë³äí³ñòü, ÿê
ó ñâ³ò³, òàê ³ â Óêðà¿í³ ïîñ³äàþòü ñåðöåâî-ñó-
äèíí³ çàõâîðþâàííÿ [1]. Ó 2013 ðîö³ ç 54 ìëí
óñ³õ ïîìåðëèõ ïàö³ºíò³â ò³, ó ÿêèõ áóëè ñåð-
öåâî-ñóäèíí³ çàõâîðþâàííÿ, ñòàíîâèëè 31,5 %
[2, 3]. Ùîðîêó â Óêðà¿í³ ðåºñòðóºòüñÿ áëèçüêî
50 òèñÿ÷ âèïàäê³â ãîñòðîãî ³íôàðêòó ì³îêàðäà
(Ã²Ì). Îäí³ºþ ç ïðè÷èí íåñïðèÿòëèâîãî ïå-
ðåá³ãó Ã²Ì º êîãí³òèâí³ ïîðóøåííÿ, ùî âè-
õîäÿòü çà ìåæ³ â³êîâî¿ íîðìè [4, 5].

Åôåêòèâíå ë³êóâàííÿ òàêèõ ïàö³ºíò³â ïðè-
âîäèòü íå ëèøå äî çíèæåííÿ ëåòàëüíîñò³, à é
äî ï³äâèùåííÿ ÿêîñò³ ¿õíüîãî æèòòÿ [6]. Íà
äîäà÷ó äî ìåòîä³â ä³àãíîñòèêè êîãí³òèâíèõ

ïîðóøåíü, ÿê³ âæå âèêîðèñòîâóþòüñÿ, ïåðñ-
ïåêòèâíèì º âèçíà÷åííÿ êîðòèçîëó ñèðîâàòêè
êðîâ³. Êîðòèçîë â³äîáðàæàº ³íäèâ³äóàëüíèé
ð³âåíü ñòðåñó, òÿæê³ñòü ïåðåá³ãó çàõâîðþâàí-
íÿ, ìîæå àñîö³þâàòèñÿ ç ðîçâèòêîì ìåíòàëü-
íîãî ñòðåñó, âèêîðèñòîâóºòüñÿ ÿê ïðîãíîñòè÷-
íèé ìàðêåð ïðè ³øåì³¿ ìîçêó òà ïðè ³íôàðêò³
ì³îêàðäà, à òàêîæ º ïîêàçíèêîì âèæèâàííÿ
õâîðèõ [7, 8].

Ìåòà äàíîãî äîñë³äæåííÿ – óäîñêîíàëè-
òè ëàáîðàòîðíó ä³àãíîñòèêó é îïòèì³çóâàòè
òàêòèêó ë³êóâàííÿ öåðåáðàëüíî¿ íåäîñòàòíîñ-
ò³ ó õâîðèõ ó ãîñòðîìó ïåð³îä³ ³íôàðêòó ì³î-
êàðäà.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè
Ó äîñë³äæåíí³ áðàëè ó÷àñòü 105 ïàö³ºíò³â

â³êîì â³ä 34 äî 60 ðîê³â – 25 æ³íîê ³ 80 ÷îëî-
â³ê³â. Óñ³ì ïàö³ºíòàì ãîñòðèé ³íôàðêò ì³îêàð-

ÓÄÊ 616.89-008.46/.47-078:577.175.534:616.127-005.8-08-039.74

Ê.Ñ. Ñòðîºíêî
Õàðê³âñüêèé íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò

КОРТИЗОЛ ЯК МАРКЕР СТРЕСУ Й ПОКАЗНИК КОГНІТИВНИХ РОЗЛАДІВ
У ПАЦІЄНТІВ З ГОСТРИМ ІНФАРКТОМ МІОКАРДА

Ó äîñë³äæåíí³ áðàëè ó÷àñòü 105 ïàö³ºíò³â ç ãîñòðèì ³íôàðêòîì ì³îêàðäà é êîãí³òèâíèìè
ïîðóøåííÿìè òðüîõ â³êîâèõ ãðóï: 34–40; 41–50 òà 51–60 ðîê³â. Ñòàí êîãí³òèâíèõ
ôóíêö³é îö³íþâàëè çà äîïîìîãîþ íåéðîïñèõîëîã³÷íèõ ìåòîä³â: MMSÅ, òåñòó ìàëþ-
âàííÿ ãîäèííèêà, òåñòó «çàïàì’ÿòîâóâàííÿ 10 ñë³â» À.Ð. Ëóð³ÿ. Âèêîðèñòîâóâàëè òðè
ñõåìè ë³êóâàííÿ: ïåðøà – êâåðöåòèíîì; äðóãà – êâåðöåòèíîì + 2-åòèë-6-ìåòèë-3-ã³ä-
ðîêñèï³ðèì³äèíó ñóêöèíàòîì; òðåòÿ – êâåðöåòèíîì + ìîðôîë³í³ºì-3-ìåòèë-1,2,4-òðè-
àçîë³í-5-ò³îöåòàìîì. Óñòàíîâëåíî äîñòîâ³ðíå ï³äâèùåííÿ âì³ñòó êîðòèçîëó â ñèðîâàòö³
êðîâ³ â óñ³õ â³êîâèõ ãðóïàõ ïàö³ºíò³â. Êîíöåíòðàö³ÿ êîðòèçîëó áóëà íàéâèùîþ â ïà-
ö³ºíò³â 34–40 ðîê³â, ùî âêàçóº íà çíà÷íî òÿæ÷èé ïåðåá³ã ãîñòðîãî ³íôàðêòó ì³îêàðäà.
Ó ïàö³ºíò³â, ÿê³ îòðèìóâàëè òåðàï³þ ìîðôîë³í³ºì-3-ìåòèë-1,2,4-òðèàçîë³í-5-ò³î-
öåòàìîì, êîíöåíòðàö³ÿ êîðòèçîëó çìåíøóâàëàñü óæå íà 3-òþ äîáó ë³êóâàííÿ. Çíèæåííÿ
êîíöåíòðàö³¿ êîðòèçîëó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ïàö³ºíò³â, ùî ñòðàæäàþòü íà ãîñòðèé ³íôàðêò
ì³îêàðäà, ï³äòâåðäæóº ïîêàçíèêè íåéðîïñèõîëîã³÷íèõ òåñò³â òà âêàçóº íà ðåãðåñ
êîãí³òèâíèõ ðîçëàä³â. Ïðè äîäàâàíí³ äî ñòàíäàðòíî¿ òåðàï³¿ ìîðôîë³í³þ-3-ìåòèë-1,2,4-
òðèàçîë³í-5-ò³îöåòàìó äîñòîâ³ðíî çíèæóâàëèñü ð³âí³ êîðòèçîëó ñèðîâàòêè êðîâ³ é
êîãí³òèâí³ ïîðóøåííÿ â ïàö³ºíò³â ³ç ãîñòðèì ³íôàðêòîì ì³îêàðäà â³êîì äî 60 ðîê³â.
Ï³äòâåðäæåíî, ùî âèçíà÷åííÿ êîðòèçîëó ÿê îñíîâíîãî ìàðêåðà ñòðåñó º ïåðñïåêòèâíèì
³ âèìàãàº ïîäàëüøîãî âèâ÷åííÿ.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ãîñòðèé ³íôàðêò ì³îêàðäà, êîðòèçîë, ³íòåíñèâíà òåðàï³ÿ, êîãí³òèâí³
ðîçëàäè.

© Ê.Ñ. Ñòðîºíêî, 2018
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äà áóâ ä³àãíîñòîâàíèé óïåðøå. Îñê³ëüêè äå-
ìåíö³éí³ ïîðóøåííÿ âèíèêàþòü ç â³êîì, äî-
ö³ëüíèì áóëî ðîçïîä³ëèòè ïàö³ºíò³â íà òðè
ãðóïè: ó 1-øó â³êîâó ãðóïó (34–40 ðîê³â)
óâ³éøëî 17 ïàö³ºíò³â (7 æ³íîê ³ 10 ÷îëîâ³ê³â);
ó 2-ãó â³êîâó ãðóïó (41–50 ðîê³â) – 29 ïàö³ºíò³â
(9 æ³íîê ³ 20 ÷îëîâ³ê³â); ó 3-òþ – 59 ïàö³ºíò³â
51–60 ðîê³â (18 æ³íîê ³ 41 ÷îëîâ³ê). Ï³ä ÷àñ
äîñë³äæåííÿ âñ³ì õâîðèì íà 1-øó, 3-òþ, 7-ìó
òà 10-òó äîáè çàõâîðþâàííÿ ô³êñóâàëè ð³âåíü
êîðòèçîëó, à òàêîæ îö³íþâàëè ñòàí êîãí³òèâ-
íèõ ôóíêö³é çà äîïîìîãîþ íåéðîïñèõîëîã³÷-
íèõ ìåòîä³â: Mini Mental State Examination
(MMSÅ), òåñòó ìàëþâàííÿ ãîäèííèêà, òåñòó
«çàïàì’ÿòîâóâàííÿ 10 ñë³â» À.Ð. Ëóð³ÿ.

Êîæíó ãðóïó õâîðèõ ðîçïîä³ëèëè íà òðè
ï³äãðóïè çàëåæíî â³ä ñõåìè ë³êóâàííÿ. Ó ïåð-
øó ñõåìó ë³êóâàííÿ ââ³éøîâ êâåðöåòèí; ó äðó-
ãó – êâåðöåòèí + 2-åòèë-6-ìåòèë-3-ã³äðîêñè-
ï³ðèì³äèíó ñóêöèíàò; ó òðåòþ – êâåðöåòèí +
ìîðôîë³í³þ-3-ìåòèë-1,2,4-òðèàçîë³í-5-ò³î-
öåòàì.

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ
Çà ïîêàçíèêàìè íåéðîïñèõîëîã³÷íèõ òåñ-

ò³â óñòàíîâëåíî, ùî êîãí³òèâí³ ðîçëàäè ñïîñ-
òåð³ãàëèñü ó 100 % ïàö³ºíò³â ³ ïðîÿâëÿëèñü ÿê
ïðåäìåòíèìè ïîðóøåííÿìè, òàê ³ äåìåíö³ºþ
ëåãêîãî é ïîì³ðíîãî ñòóïåíÿ âèðàæåíîñò³.

Ó âñ³õ ïàö³ºíò³â (100 %) ñïîñòåð³ãàëîñü
çíà÷íå ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ êîðòèçîëó â ñèðî-
âàòö³ êðîâ³ â ïåðøó äîáó ãîñï³òàë³çàö³¿, ùî êî-
ðåëþâàëî ç ðîçâèòêîì êîãí³òèâíèõ ðîçëàä³â
ó ïàö³ºíò³â ç Ã²Ì (ðèñ. 1).

Ó îáñòåæåíèõ õâîðèõ ñïîñòåð³ãàëîñü
ï³äâèùåííÿ ð³âíÿ êîðòèçîëó ñèðîâàòêè êðî-
â³ â³äíîñíî íàéâèùîãî ð³âíÿ íîðìàëüíîãî

çíà÷åííÿ. Òàê, ó ãðóï³ ïàö³ºíò³â 34–40 ðî-
ê³â äàíèé ïîêàçíèê çá³ëüøèâñÿ: ó ÷îëîâ³ê³â –
ó 1,7 ðàçó, ó æ³íîê – ó 1,9 ðàçó; ó â³êîâ³é ãðó-
ï³ 41–50 ðîê³â: ó ÷îëîâ³ê³â – ó 1,2 ðàçó, ó æ³-
íîê – ó 1,1 ðàçó; ó â³êîâ³é ãðóï³ 51–60 ðîê³â:
ó ÷îëîâ³ê³â – ó 1,2 ðàçó, ó æ³íîê – ó 1,1 ðàçó
(ðèñ. 2).

Íà òë³ ôàðìàêîòåðàï³¿ â ïàö³ºíò³â îáîõ
ñòàòåé 1-¿ ãðóïè ð³âåíü êîðòèçîëó â ñèðîâàòö³
êðîâ³ ñòàá³ë³çóâàâñÿ ïðè çàñòîñóâàíí³ ïåðøî¿
ñõåìè ë³êóâàííÿ íà 7-ìó äîáó, ïðè çàñòîñó-
âàíí³ òåðàïåâòè÷íî¿ ñõåìè 2 – òåæ íà 7-ìó äî-
áó ë³êóâàííÿ. Ó ãðóï³ ïàö³ºíò³â, ÿê³ îòðèìó-
âàëè òåðàï³þ çà ñõåìîþ 3, â³äì³÷àëîñÿ çíè-
æåííÿ êîíöåíòðàö³¿ êîðòèçîëó âæå íà 3-òþ
äîáó ë³êóâàííÿ.

Ó 2-é ãðóï³ ïðè çàñòîñóâàíí³ ïåðøî¿ ñõåìè
âì³ñò êîðòèçîëó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ñòàá³ë³çó-
âàâñÿ íà 10-òó äîáó ë³êóâàííÿ, ïðè çàñòî-
ñóâàíí³ òåðàïåâòè÷íî¿ ñõåìè 2 – íà 7-ìó äîáó
ë³êóâàííÿ. Ó ãðóï³ ïàö³ºíò³â, ÿê³ îòðèìóâàëè
òåðàï³þ çà ñõåìîþ 3, â³äì³÷àëîñÿ çíèæåííÿ
êîíöåíòðàö³¿ êîðòèçîëó âæå íà 3-òþ äîáó ë³-
êóâàííÿ (ðèñ. 3).

Ó 3-é ãðóï³ ïðè çàñòîñóâàíí³ ïåðøî¿ ñõåìè
ð³âåíü êîðòèçîëó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ñòàá³ë³çó-
âàâñÿ íà 10-òó äîáó ë³êóâàííÿ, ïðè çàñòî-
ñóâàíí³ òåðàïåâòè÷íî¿ ñõåìè 2 – íà 7-ìó äîáó
ë³êóâàííÿ. Ó ãðóï³ ïàö³ºíò³â, ÿê³ îòðèìóâàëè
òåðàï³þ çà ñõåìîþ 3, â³äì³÷àëîñÿ çíèæåííÿ
êîíöåíòðàö³¿ êîðòèçîëó âæå íà 3-òþ äîáó
ë³êóâàííÿ â ÷îëîâ³ê³â ³ íà 7-ìó äîáó ë³êóâàííÿ
â æ³íîê (ðèñ. 4).

Îáãîâîðåííÿ ðåçóëüòàò³â
Ïðè äîñë³äæåíí³ îñíîâíîãî ìàðêåðà ñòðå-

ñó – êîðòèçîëó âñòàíîâëåíî äîñòîâ³ðíå ï³ä-

 Ðèñ. 1. Êîíöåíòðàö³ÿ êîðòèçîëó ó õâîðèõ ç ãîñòðèì ³íôàðêòîì ì³îêàðäà
â ïåðøó äîáó çàõâîðþâàííÿ

36,33
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25,81
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à
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20
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5
0

1-øà                   3-òÿ                      7-ìà                    10-òà        Òåðì³í îáñòåæåííÿ,
          äîáà

36,435,8 36,4

27,8

32,4

24,2*

ìêã/äë

20,3* 18,7*
16,8* 15,5* 13,5*

10,4*
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Ðèñ. 2. Ð³âåíü êîðòèçîëó â êðîâ³ õâîðèõ íà Ã²Ì ÷îëîâ³ê³â (à) ³ æ³íîê (á) 34–40 ðîê³â:
* ð≤0,05 â³äíîñíî âèõ³äíèõ äàíèõ
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15,2*

1-øà                       3-òÿ                       7-ìà                     10-òà    Òåðì³í îáñòåæåííÿ,
           äîáà

à

12,2*

Ðèñ. 3. Ð³âåíü êîðòèçîëó â êðîâ³ õâîðèõ íà Ã²Ì ÷îëîâ³ê³â (à) ³ æ³íîê (á) 41–50 ðîê³â:
* ð≤0,05 â³äíîñíî âèõ³äíèõ äàíèõ (äèâ. òàêîæ ñ. 61)
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òåðàïåâòè÷íà ñõåìà 1 òåðàïåâòè÷íà ñõåìà 2 òåðàïåâòè÷íà ñõåìà 3

Ðèñ. 3. Çàê³í÷åííÿ
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òåðàïåâòè÷íà ñõåìà 1 òåðàïåâòè÷íà ñõåìà 2 òåðàïåâòè÷íà ñõåìà 3
Ðèñ. 4. Ð³âåíü êîðòèçîëó â êðîâ³ õâîðèõ íà Ã²Ì ÷îëîâ³ê³â (à) ³ æ³íîê (á) 51–60 ðîê³â:

* ð≤0,05 â³äíîñíî âèõ³äíèõ äàíèõ
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âèùåííÿ éîãî ð³âíÿ â³äíîñíî ô³ç³îëîã³÷íî¿
íîðìè â óñ³õ â³êîâèõ ãðóïàõ ïàö³ºíò³â, ùî
ñòðàæäàëè íà Ã²Ì. Ïðè öüîìó êîíöåíòðàö³ÿ
êîðòèçîëó áóëà íàéâèùîþ ó â³êîâ³é ãðóï³ ïà-
ö³ºíò³â 34–40 ðîê³â, ùî âêàçóº íà çíà÷íî òÿæ-
÷èé ïåðåá³ã Ã²Ì. Öå, ìîæëèâî, ïîÿñíþºòüñÿ
â³äñóòí³ñòþ êîìïåíñàòîðíèõ ìåõàí³çì³â ó
âèãëÿä³ ðîçâèíóòîãî êîëàòåðàëüíîãî êðîâîòî-
êó. Íà òë³ ñòàíäàðòíî¿ òåðàï³¿ ð³âåíü êîðòèçîëó
â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ïàö³ºíò³â îáîõ ñòàòåé â³êîâî¿
ãðóïè 34–40 ðîê³â ñòàá³ë³çóâàâñÿ íà 7-ìó äîáó
ë³êóâàííÿ, à â ïàö³ºíò³â ó â³êîâèõ ãðóïàõ 41–
50 ³ 51–60 ðîê³â (÷îëîâ³ê³â ³ æ³íîê) ëèøå íà
10-òó äîáó ë³êóâàííÿ. Ïðè çàñòîñóâàíí³ òåðà-
ïåâòè÷íî¿ ñõåìè 2 çíèæåííÿ ð³âíÿ êîðòèçîëó
â ïàö³ºíò³â óñ³õ â³êîâèõ ãðóï îáîõ ñòàòåé ñïî-
ñòåð³ãàëîñü íà 7-ìó äîáó ë³êóâàííÿ. Ó ãðóï³
ïàö³ºíò³â, ÿê³ îòðèìóâàëè òåðàï³þ çà ñõåìîþ
3, â³äì³÷àëîñÿ çíèæåííÿ êîíöåíòðàö³¿ êîðòè-
çîëó âæå íà 3-òþ äîáó ë³êóâàííÿ. Çíèæåííÿ
êîíöåíòðàö³¿ êîðòèçîëó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ïà-
ö³ºíò³â, ùî ñòðàæäàþòü íà Ã²Ì, ï³äòâåðäæóº

ïîêàçíèêè íåéðîïñèõîëîã³÷íèõ òåñò³â òà âêà-
çóº íà ðåãðåñ êîãí³òèâíèõ ðîçëàä³â.

Âèñíîâêè
Ïîðóøåííÿ âèùèõ ìîçêîâèõ ôóíêö³é ó

õâîðèõ ç ãîñòðèì ³íôàðêòîì ì³îêàðäà âïëèâà-
þòü íà ïðîãíîç ³ ïåðåá³ã çàõâîðþâàííÿ. Äî-
ñë³äæåííÿ êîðòèçîëó ÿê îñíîâíîãî ìàðêåðà
ñòðåñó º ïåðñïåêòèâíèì ³ âèìàãàº ïîäàëüøî-
ãî âèâ÷åííÿ. Ìè ï³äòâåðäèëè ó íàøîìó äî-
ñë³äæåíí³, ùî çà óìîâè äîäàâàííÿ äî ñòàí-
äàðòíî¿ òåðàï³¿ ìîðôîë³í³þ-3-ìåòèë-1,2,4-
òðèàçîë³í-5-ò³îöåòàìó ñïîñòåð³ãàëîñü äîñòî-
â³ðíå çíèæåííÿ ð³âí³â êîðòèçîëó ñèðîâàòêè
êðîâ³ òà êîãí³òèâíèõ ïîðóøåíü ó ïàö³ºíò³â äî
60 ðîê³â ç ãîñòðèì ³íôàðêòîì ì³îêàðäà. Ñâîº-
÷àñíà ä³àãíîñòèêà é ïîäàëüøà ìåäèêàìåí-
òîçíà êîðåêö³ÿ êîãí³òèâíèõ ïîðóøåíü ó ïàö³-
ºíò³â ç ãîñòðèì ³íôàðêòîì ì³îêàðäà ïðèâåäå
äî ï³äâèùåííÿ ÿêîñò³ ³ çáåðåæåííÿ æèòòÿ,
ïðàöåçäàòíîñò³ ïàö³ºíò³â, çìåíøåííÿ ëåòàëü-
íîñò³ õâîðèõ íà ãîñòðèé ³íôàðêò ì³îêàðäà ç
êîãí³òèâíèìè ïîðóøåííÿìè.
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Å.Ñ. Ñòðîåíêî
ÊÎÐÒÈÇÎË ÊÀÊ ÌÀÐÊÅÐ ÑÒÐÅÑÑÀ È ÏÎÊÀÇÀÒÅËÜ ÊÎÃÍÈÒÈÂÍ²Õ ÍÀÐÓØÅÍÈÉ
Ó ÏÀÖÈÅÍÒÎÂ Ñ ÎÑÒÐÛÌ ÈÍÔÀÐÊÒÎÌ ÌÈÎÊÀÐÄÀ

Â èññëåäîâàíèè ïðèíèìàëè ó÷àñòèå 105 ïàöèåíòîâ ñ îñòðûì èíôàðêòîì ìèîêàðäà è êîãíè-
òèâíûìè íàðóøåíèÿìè òðåõ âîçðàñòíûõ ãðóïï: 34–40; 41–50 è 51–60 ëåò. Êîãíèòèâíûå ôóíêöèè
îöåíèâàëè ñ ïîìîùüþ íåéðîïñèõîëîãè÷åñêèõ ìåòîäîâ: MMSÅ, òåñòà ðèñîâàíèÿ ÷àñîâ, òåñòà «çà-
ïîìèíàíèÿ 10 ñëîâ» À.Ð. Ëóðèÿ. Èñïîëüçîâàëè òðè ñõåìû ëå÷åíèÿ: ïåðâàÿ – êâåðöåòèíîì; âòîðàÿ –
êâåðöåòèíîì + 2-ýòèë-6-ìåòèë-3-ãèäðîêñèïèðèìèäèíà ñóêöèíàòîì; òðåòüÿ – êâåðöåòèíîì +
ìîðôîëèíèåì-3-ìåòèë-1,2,4-òðèàçîëèí-5-òèîöåòàìîì. Óñòàíîâëåíî äîñòîâåðíîå ïîâûøåíèå
ñîäåðæàíèÿ êîðòèçîëà â ñûâîðîòêå êðîâè âî âñåõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ ïàöèåíòîâ. Êîíöåíòðàöèÿ
êîðòèçîëà áûëà ñàìîé âûñîêîé ó ïàöèåíòîâ 34–40 ëåò, ÷òî óêàçûâàåò íà áîëåå òÿæåëîå òå÷åíèå
îñòðîãî èíôàðêòà ìèîêàðäà. Ó ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ òåðàïèþ ìîðôîëèíèåì-3-ìåòèë-1,2,4-
òðèàçîëèí-5-òèîöåòàìîì, êîíöåíòðàöèÿ êîðòèçîëà óìåíüøàëàñü óæå íà òðåòèé äåíü ëå÷åíèÿ.
Ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè êîðòèçîëà â ñûâîðîòêå êðîâè ïàöèåíòîâ, ñòðàäàþùèõ îñòðûì èíôàðêòîì
ìèîêàðäà, ïîäòâåðæäàåò ïîêàçàòåëè íåéðîïñèõîëîãè÷åñêèõ òåñòîâ è óêàçûâàåò íà ðåãðåññ
êîãíèòèâíûõ ðàññòðîéñòâ. Ïðè äîáàâëåíèè ê ñòàíäàðòíîé òåðàïèè ìîðôîëèíèÿ-3-ìåòèë-1,2,4-
òðèàçîëèí-5-òèîöåòàìà äîñòîâåðíî ñíèæàëèñü óðîâíè êîðòèçîëà ñûâîðîòêè êðîâè è êîãíèòèâíûå
íàðóøåíèèÿ ó ïàöèåíòîâ ñ îñòðûì èíôàðêòîì ìèîêàðäà â âîçðàñòå äî 60 ëåò. Ïîäòâåðæäåíî, ÷òî
îïðåäåëåíèå êîðòèçîëà êàê îñíîâíîãî ìàðêåðà ñòðåññà ÿâëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíûì è òðåáóåò
äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: îñòðûé èíôàðêò ìèîêàðäà, êîðòèçîë, èíòåíñèâíàÿ òåðàïèÿ, êîãíèòèâíûå
íàðóøåíèÿ.

K.S. Stroienko
CORTISOL AS A STRESS MARKER AND COGNITIVE DISORDERS INDICATOR IN PATIENTS
WITH ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION

The study included 105 patients with acute myocardial infarction in three groups: 34–40; 41–50 and
51–60 years old. The state of cognitive functions were studied using neuropsychological methods: MMSE,
clock drawing test, test «memorizing 10 words» by A.R. Luria. There are 3 treatment regimens: the first
treatment regimen – by quercetin; the second – by quercetin + 2-ethyl-6-methyl-3-hydroxypyrimidine
succinate; the third – quercetin + morpholinium – 3-methyl-1,2,4-triazolin-5-thiocetam. It is established a
significant increase of cortisol blood serum level in all age groups of patients. The concentration of
cortisol was highest in patients 34–40 years, which indicates a much more severe course of acute myocardial
infarction. Patients receiving treatment with morpholinium-3-methyl-1,2,4-triazolin-5-tiocetam showed a
decrease in cortisol concentrations already at the 3rd day of treatment. Reducing the cortisol concentration
in blood serum in patients suffering from acute myocardial infarction confirms the indicators of
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neuropsychological tests and indicates a recurrence of cognitive impairment. When morpholinium-3-
methyl-1,2,4-triazoline-5-tiocetam was added to standard therapy, there was a significant decrease in serum
cortisol levels and cognitive impairment in patients with acute myocardial infarction under the age of 60
years. We confirmed that the definition of cortisol, as the main marker of stress, is promising and requires
further study.

Keywords: acute myocardial infarction, cortisol, intensive care, cognitive disorders.
Íàä³éøëà 19.02.18
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Ã²ÍÅÊÎËÎÃ²ß

Âñòóï
Ó ñó÷àñí³é ðåïðîäóêòèâí³é ìåäèöèí³ âå-

ëèêà óâàãà ïðèä³ëÿºòüñÿ âèâ÷åííþ áàëàíñó
ì³æ ïðîîêñèäàíòàìè é àíòèîêñèäàíòàìè, òî-
ìó ùî ð³âíîâàãà ö³º¿ ñèñòåìè ï³äòðèìóº íîð-
ìàëüíå ôóíêö³îíóâàííÿ îîöèò³â, êë³òèí åíäî-
ìåòð³ÿ òîùî òà äèñáàëàíñ ó í³é ïðèçâîäèòü
äî âèíèêíåííÿ îêèñëþâàëüíîãî ñòðåñó.

Íà ñüîãîäí³ ï³äòâåðäæåíî íåãàòèâíèé
âïëèâ îêèñëþâàëüíîãî ñòðåñó íà ðåïðîäóê-
òèâíó ôóíêö³þ. Òàê, óñòàíîâëåíî, ùî íàä-
ì³ðíà ê³ëüê³ñòü àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ (ÀÔÊ)
ìîæå áóòè ïåðâèííîþ ïðè÷èíîþ ïîãàíî¿
ÿêîñò³ îîöèò³â [1]. Ïàòîëîã³÷íèé âì³ñò ÀÔÊ
âïëèâàº íå ò³ëüêè íà äîçð³âàííÿ, ÿê³ñòü
îîöèò³â òà ìîæå âïëèâàòè íà ³ìïëàíòàö³éíó
çäàòí³ñòü åíäîìåòð³ÿ, â³ä ÷îãî çàëåæèòü íà-
ñòàííÿ âàã³òíîñò³.

Äåÿê³ ïàòîëîã³÷í³ ïðîöåñè â åíäîìåòð³¿
ñóïðîâîäæóþòüñÿ ðîçâèòêîì îêèñëþâàëüíî-
ãî ñòðåñó. Äîñë³äæåíî, ùî ÀÔÊ ìàþòü ì³ñöå
ïðè ð³çíèõ ôàêòîðàõ áåçïë³ääÿ: ïåðèòîíåàëü-
íîìó, ìàòêîâîìó, åíäîìåòð³îç³ òà áåçïë³ää³
íåÿñíîãî ãåíåçó [2–4]. Ó æ³íîê ç òðóáíî-ïåðè-
òîíåàëüíèì áåçïë³ääÿì âèÿâëåíî ï³äâèùåí-
íÿ ð³âí³â ìàðêåð³â ïðîîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè
(ÀÔÊ, NO, çàãàëüíîãî àíòèîêñèäàíòíîãî ñòà-

òóñó òà ³í.), ùî êîðåëþº ç ïîãàíîþ ÿê³ñòþ
îîöèò³â òà åìáð³îí³â [5].

Â åíäîìåòð³¿ ³ñíóº áàëàíñ ì³æ ðåàêòèâíè-
ìè ôîðìàìè êèñíþ ³ ð³çíèìè ñèñòåìàìè çà-
õèñòó â³ä îêèñëþâàëüíîãî ñòðåñó äëÿ ï³ä-
òðèìêè òàêèõ âàæëèâèõ ô³ç³îëîã³÷íèõ ïðî-
öåñ³â, íàïðèêëàä, ÿê ìåíñòðóàö³ÿ òà ³ìïëàí-
òàö³ÿ. Ïîðóøåííÿ öüîãî áàëàíñó ìîæå ñïðè-
÷èíèòè ðîçëàä ô³ç³îëîã³÷íèõ ôóíêö³é ðåïðî-
äóêòèâíî¿ ñèñòåìè. Îòæå, äâ³ ñèñòåìè, à ñàìå:
ïðîîêñèäàíòíà òà àíòèîêñèäàíòíà, áàëàíñó-
þòü îäíà îäíó ³ â³ä³ãðàþòü äóæå âàæëèâó ðîëü
ó ô³ç³îëîã³¿ ðåïðîäóêö³¿. Ó çâ’ÿçêó ç öèì àêòó-
àëüíèì º äîñë³äæåííÿ ñòàíó ðåïðîäóêòèâíîãî
òðàêòó æ³íîê ç áåçïë³ääÿì òðóáíî-ïåðèòîíå-
àëüíîãî ïîõîäæåííÿ íà íàÿâí³ñòü îêèñëþâà-
ëüíîãî ñòðåñó, ÿê³ ïðîõîäÿòü ë³êóâàííÿ â
êë³í³êàõ ðåïðîäóêòèâíèõ òåõíîëîã³é.

Ìåòà äîñë³äæåííÿ – îö³íèòè ñòàí ïðî/àí-
òèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè â òêàíèí³ ³ ð³äèí³
ðåïðîäóêòèâíîãî òðàêòó æ³íîê ç òðóáíî-ïå-
ðèòîíåàëüíèì ôàêòîðîì áåçïë³ääÿ.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè
Ó äîñë³äæåíí³ âçÿëè ó÷àñòü 65 æ³íîê îñ-

íîâíî¿ ãðóïè ç áåçïë³ääÿì òðóáíî-ïåðèòîíå-
àëüíîãî ãåíåçó, ùî ïðîõîäèëè ë³êóâàííÿ â
êë³í³ö³ ðåïðîäóêòèâíèõ òåõíîëîã³é Óêðà¿í-
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ñüêîãî äåðæàâíîãî ³íñòèòóòó ðåïðîäóêòîëîã³¿
â ì³ñò³ Êè¿â. Äëÿ êîìïëåêñíîãî îö³íþâàííÿ
ñòàíó ðåïðîäóêòèâíî¿ ñèñòåìè âñ³ ïàö³ºíòêè
áóëè îáñòåæåí³ çã³äíî ç Íàêàçîì Ì³í³ñòåðñòâà
îõîðîíè çäîðîâ’ÿ Óêðà¿íè â³ä 09.09.13 ¹ 787
«Ïðî çàòâåðäæåííÿ Ïîðÿäêó çàñòîñóâàííÿ äî-
ïîì³æíèõ ðåïðîäóêòèâíèõ òåõíîëîã³é â Óêðà-
¿í³». Ó ãðóïó êîíòðîëþ ââ³éøëè 35 çäîðîâèõ
æ³íîê. Â³êîâèé ä³àïàçîí äîñë³äæóâàíèõ æ³íîê
îáîõ ãðóï êîëèâàâñÿ â³ä 25 äî 42 ðîê³â.

Îáñòåæåííÿ ïàö³ºíòîê ïðîâîäèëîñü çà äîïî-
ìîãîþ ðóòèííèõ ìåòîä³â: çá³ð àíàìíåçó, ñêàð-
ãè, ã³íåêîëîã³÷íèé îãëÿä, êë³í³êî-ëàáîðàòîðíå
äîñë³äæåííÿ çà ñòàíäàðòíèìè ìåòîäèêàìè.

Äëÿ âèçíà÷åííÿ ðîçâèòêó îêèñëþâàëüíîãî
ñòðåñó â æ³íîê ç áåçïë³ääÿì áóëî îö³íåíî ïðî-
òà àíòèîêñèäàíòí³ ïîêàçíèêè â åíäîìåòð³¿ ³
ôîë³êóëÿðí³é ð³äèí³, ó çäîðîâèõ æ³íîê – ò³ëü-
êè â åíäîìåòð³¿. Çàá³ð åíäîìåòð³ÿ ïðîâîäèëè
âñ³ì æ³íêàì ó äðóã³é ôàç³ öèêëó íà 19–21-é
äåíü øëÿõîì ïàéïåëü-á³îïñ³¿. Îòðèìàíèé
çðàçîê òêàíèíè ïîä³ëÿëè íà ôðàãìåíòè äëÿ ïî-
ñòàíîâêè á³îõ³ì³÷íèõ ìåòîäèê. Ôîë³êóëÿðíó
ð³äèíó äëÿ äîñë³äæåííÿ îòðèìóâàëè øëÿõîì
òðàíñâàã³íàëüíî¿ ïóíêö³¿ ôîë³êóë³â ï³ñëÿ âè-
ëó÷åííÿ ÿéöåêë³òèí ó æ³íîê ç áåçïë³ääÿì, ùî
ïðîõîäèëè ë³êóâàííÿ ìåòîäàìè äîïîì³æíèõ
ðåïðîäóêòèâíèõ òåõíîëîã³é. Ó çðàçêàõ áóëî
âèçíà÷åíî: ³íòåíñèâí³ñòü îêèñëþâàëüíî¿ ìî-
äèô³êàö³¿ á³ëêà (ÎÌÁ), âì³ñò ÒÁÊ-àêòèâíèõ
ïðîäóêò³â, àêòèâí³ñòü ñóïåðîêñèääèñìóòàçè
(ÑÎÄ) òà êàòàëàçè.

Ð³âí³ ïðîäóêò³â ïåðîêñèäíîãî îêèñíåííÿ
á³ëê³â âèçíà÷àëè çà ìåòîäèêîþ Å. Äóáèíèíîé
[6], ÿêà ́ ðóíòóºòüñÿ íà ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íî-
ìó âèçíà÷åíí³ àëüäåã³äíèõ ³ êåòîííèõ ïîõ³ä-
íèõ 2,4-äèí³òðîôåí³ëã³äðàçèíó (2,4-ÄÍÔÃ).
Ïðîäóêòè ÎÌÁ íåéòðàëüíîãî õàðàêòåðó âè-
çíà÷àëè ïðè λ=356 íì (àëüäåã³äí³ ïðîäóêòè)
òà λ=370 íì (êåòîíí³ ïðîäóêòè). Ïðîäóêòè
ÎÌÁ îñíîâíîãî õàðàêòåðó âèçíà÷àëè ïðè
λ=430 íì (àëüäåã³äí³ ïðîäóêòè) òà λ=530 íì
(êåòîíí³ ïðîäóêòè). ÒÁÊ-àêòèâí³ ïðîäóêòè
âèçíà÷àëè çà çàãàëüíîïðèéíÿòîþ ìåòîäèêîþ,
ÿêà çàñíîâàíà íà çäàòíîñò³ ò³îáàðá³òóðîâî¿ êè-
ñëîòè ðåàãóâàòè ç ìàëîíîâèì ä³àëüäåã³äîì –
ïðîì³æíèì ïðîäóêòîì åòàïó åíçèìàòè÷íîãî
îêèñíåííÿ àðàõ³äîíîâî¿ êèñëîòè ³ ê³íöåâèì
ïðîäóêòîì îêèñëþâàëüíî¿ äåãðàäàö³¿ ë³ï³ä³â
[7]. Àêòèâí³ñòü ÑÎÄ âèçíà÷àëè ìåòîäîì ×å-
âàð³ ç³ ñï³âàâò. [8], àêòèâí³ñòü êàòàëàçè – çà
Êîðîëþê ç³ ñï³âàâò. [9].

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó äàíèõ ïðîâîäèëè çà
äîïîìîãîþ íàäáóäîâè «Àíàë³ç äàíèõ» åëåê-
òðîííèõ òàáëèöü Microsoft Office Excel 2003
³ ïðîãðàìè äëÿ ðàíãîâî¿ êîðåëÿö³¿ ìåòîäîì
Ñï³ðìåíà. Ñòàòèñòè÷í³ â³äì³ííîñò³ äàíèõ îö³-
íþâàëè çà Ó³ëêîêñîíîì. Çà ì³ðó ñòàòèñòè÷íî¿
çíà÷óùîñò³ êîðåëÿö³éíîãî çâ’ÿçêó áóâ ïðèé-
íÿòèé ð³âåíü ð=0,05.

Ðåçóëüòàòè òà ¿õ îáãîâîðåííÿ
Ñåðåäí³é ïåð³îä áåçïë³ääÿ â æ³íîê îñ-

íîâíî¿ ãðóïè òðèâàâ â³ä 1 äî 16 ðîê³â [(6,75±
1,43) ðîêó]. Ïåðâèííå áåçïë³ääÿ áóëî ó 27,6 %
æ³íîê òà âòîðèííå – ó 72,4 %. Óñ³ äîñë³äæåí³
æ³íêè ìàëè áåçïë³ääÿ òðóáíî-ïåðèòîíåàëü-
íîãî ãåíåçó. Öåé ôàêòîð ìîæíà ïîä³ëèòè íà
òðè ñêëàäîâ³: â³äñóòí³ñòü ìàòêîâèõ òðóá (ó
72,3 % æ³íîê), ¿õíþ íåïðîõ³äí³ñòü (ó 18,4 %)
àáî ïîºäíàííÿ îáîõ êîìïîíåíò³â òðóáíîãî
ôàêòîðà (ó 9,2 % æ³íîê).

Ó æ³íîê ³ç âòîðèííèì áåçïë³ääÿì ó ñåðåä-
íüîìó âàã³òíîñòåé áóëî 1,92±0,42. Ó ñòðóêòó-
ð³ âàã³òíîñòåé 58,5 % áóëî ïîçàìàòêîâèõ,
26,2 % – ìàòêîâèõ, ç íèõ ëèøå â 3 % âèïàäê³â
çàê³í÷èëèñü ñàìîñò³éíèìè ïîëîãàìè, ó 20 % –
ñàìîâ³ëüíèìè âèêèäíÿìè òà ó 12,3 % – àðòè-
ô³ö³éíèì àáîðòîì.

Ïåðøó ãðóïó ñòàíîâèëè æ³íêè ç áåçïë³ä-
äÿì, äðóãó – â³äíîñíî çäîðîâ³ æ³íêè, ç íîðìà-
ëüíèì ïåðåá³ãîì âàã³òíîñò³ ³ ô³ç³îëîã³÷íèìè
ïîëîãàìè.

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåííÿ ïîêàçíèê³â ïðî-
îêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè â åíäîìåòð³¿ ñâ³ä÷àòü ïðî
òå, ùî ð³âí³ ÒÁÊ òà ÎÌÁ ó ïàö³ºíòîê ç áåç-
ïë³ääÿì ï³äâèùåí³ â³äíîñíî êîíòðîëþ. Ð³âåíü
ÒÁÊ-àêòèâíèõ ïðîäóêò³â ó ïåðø³é ãðóï³ äî-
ð³âíþâàâ (51,87±0,97) íìîëü/ìã á³ëêà, òîä³ ÿê
ó äðóã³é – (27,75±0,71) íìîëü/ìã á³ëêà, ï³ä-
âèùåííÿ ð³âíÿ ÒÁÊ º ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèì
(p<0,05). Ó äîñë³äæåíí³ ïîðóøåííÿ ô³ç³îëî-
ã³÷íîãî ð³âíÿ ðåàêö³é ïåðåá³ãó ïåðåêèñíîãî
îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â ï³äòâåðäæåíî, ùî âîíî º îä-
í³ºþ ç îñíîâíèõ ïðè÷èí êë³òèííî¿ äåñòðóê-
ö³¿ [10].

Âì³ñò ïðîäóêò³â ÎÌÁ íåéòðàëüíîãî õà-
ðàêòåðó â ãðóï³ æ³íîê ç áåçïë³ääÿì çá³ëüøèâñÿ
³ äîñòîâ³ðíî ïåðåâèùóº ¿õí³é ð³âåíü ó ïàö³-
ºíòîê äðóãî¿ ãðóïè. Ïðè öüîìó âì³ñò àëüäîïî-
õ³äíèõ ï³äâèùåíèé íà 31,8 %, à ð³âåíü êåòîïî-
õ³äíèõ – íà 25 % (òàáë. 1). Ïåðîêñèäàö³ÿ á³ëêà
ç íàêîïè÷åííÿì ïðîäóêò³â îñíîâíîãî õàðàê-
òåðó ñóïðîâîäæóâàëàñü íàêîïè÷åííÿì ÿê
ÀÔÃ, òàê ³ ÊÔÃ íà 38,5 ³ 41,7 % äëÿ ïåðøî¿
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ãðóïè â ïîð³âíÿíí³ ç ïîêàçíèêàìè ïàö³ºíòîê
äðóãî¿ ãðóïè.

Çà îòðèìàíèìè äàíèìè, â åíäîìåòð³¿ æ³-
íîê ç áåçïë³ääÿì ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ï³äâèùåííÿ
îêèñëþâàëüíîãî ïîòåíö³àëó òêàíèíè â ñåðåä-
íþ ëþòå¿íîâó ôàçó. Çà äàíèìè [11], ï³äâè-
ùåííÿ ³íòåíñèô³êàö³¿ ÎÌÁ ³ ë³ïîïåðîêñèäàö³¿
â åíäîìåòð³¿ õàðàêòåðíî äëÿ ï³çíüî¿ ëþòå-
¿íîâî¿ ôàçè. Íàø³ ðåçóëüòàòè â³äïîâ³äàþòü
äàíèì [5] òà ï³äòâåðäæóþòü íàÿâí³ñòü äèñáà-
ëàíñó ïðî/àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè â åíäî-
ìåòð³¿ â ïåð³îä â³äêðèòòÿ â³êíà ³ìïëàíòàö³¿
ïðè òðóáíî-ïåðèòîíåàëüíîìó áåçïë³ää³.

Íà ñüîãîäí³, áåçóìîâíî, âèíèêàº ùå äî-
ñèòü áàãàòî ïèòàíü, ÿê³ ñòîñóþòüñÿ ³íòåíñèâ-
íîñò³ îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â ³ á³ëê³â ïðè ð³çíèõ
ôàêòîðàõ áåçïë³ääÿ, ó òîìó ÷èñë³ é ïðè ïå-
ðèòîíåàëüíîìó [2–4]. Òàê, çàëèøàºòüñÿ íåç’ÿ-
ñîâàíèì ñïîñ³á ðåãóëþâàííÿ ïðîöåñ³â ÎÌÁ
øëÿõîì çá³ëüøåííÿ êîíöåíòðàö³é ðåàêö³¿
ÀÔÊ / àêòèâíèõ êàðáîí³ë³â ïðè ôåðòèë³çàö³¿
îîöèòà ³ íàâ³òü ïðèãí³÷åíí³ ñàìå çàïë³äíåííÿ.
Àêòèâíî âåäåòüñÿ ïîøóê á³ëê³â, íàéá³ëüø
ñõèëüíèõ äî îêèñëþâàëüíî¿ ìîäèô³êàö³¿. Íå-
ÿñíî, ÿêèé ç³ øëÿõ³â ñïðÿìîâàíîãî êàðáîêñè-
ëþâàííÿ ïåâíèõ á³ëê³â ïåðåâàæíî çàïóñêà-
ºòüñÿ â ðåïðîäóêòèâíîìó òðàêò³ ³ íà ÿêèõ éîãî
ä³ëÿíêàõ [12].

Ñóïåðîêñèääèñìóòàçó ââàæàþòü ïåð-
âèííîþ ëàíêîþ àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó.
Íàìè âñòàíîâëåíî, ùî â åíäîìåòð³¿ æ³íîê
ïåðøî¿ ãðóïè àêòèâí³ñòü àíòèîêñèäàíòíèõ
åíçèì³â ÑÎÄ ³ êàòàëàçè áóëà äîñòîâ³ðíî
íèæ÷îþ çà ïîêàçíèêè æ³íîê äðóãî¿ ãðóïè.
Òàê, àêòèâí³ñòü ÑÎÄ çíèçèëàñü ó 1,2 ðàçó äî
(0,36±0) óì. îä. / (õâ × ìã á³ëêà), àêòèâí³ñòü
êàòàëàçè – â 1,5 ðàçó äî (0,19±0,01) íìîëü /
(õâ × ìã á³ëêà) (ðèñ. 1, 2).

Îòæå, ìè ñïîñòåð³ãàºìî â òêàíèí³ åíäî-
ìåòð³ÿ æ³íîê ç òðóáíî-ïåðèòîíåàëüíèì áåç-
ïë³ääÿì íåñïðîìîæí³ñòü àíòèîêñèäàíòíî¿ ñè-
ñòåìè äî íåãàòèâíèõ íàñë³äê³â âïëèâó ïðî-
îêñèäàíò³â.

Îñîáëèâ³ñòþ ìåòàáîë³çìó åíäîìåòð³ÿ â
íîðì³ º ³íòåíñèâí³ àåðîáí³ îêèñëþâàëüí³ ïðî-
öåñè ³ òî÷íî çáàëàíñîâàíà ñèñòåìà ïðîîêñè-
äàíò³â òà àíòèîêñèäàíò³â. Â³äïîâ³äíî, äëÿ
òàêî¿ òêàíèíè ïàòîëîã³÷íèì º íå ñàìå â³ëüíî-
ðàäèêàëüíå îêèñíåííÿ, à ïîðóøåííÿ éîãî
ðåãóëÿö³¿ àíòèîêñèäàíòíîþ ñèñòåìîþ [2–4].

Ïðîâåäåíî êîðåëÿö³éíèé àíàë³ç îòðèìàíèõ
äàíèõ ó ñèñòåì³ ïðîîêñèäàíòè – àíòèîêñèäàíòè
äëÿ åíäîìåòð³ÿ ç òðóáíî-ïåðèòîíåàëüíèì ôàê-
òîðîì. Áóëî âñòàíîâëåíî ñèëüíèé íåãàòèâíèé
êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê àêòèâíîñò³ ÑÎÄ ç ð³âíåì
ÒÁÊ-ïðîäóêò³â ç êîåô³ö³ºíòîì êîðåëÿö³¿ r=0,96.

Òàáëèöÿ 1. Îêèñëþâàëüíà ìîäèô³êàö³ÿ á³ëêà â åíäîìåòð³¿ ïàö³ºíòîê, îä./ìã á³ëêà

* ð<0,05, äîñòîâ³ðíà ð³çíèöÿ ç ïîêàçíèêîì äðóãî¿ ãðóïè.
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Ðèñ. 1. Àêòèâí³ñòü ÑÎÄ åíäîìåòð³ÿ:
ð<0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì

óì. îä./(õâ × ìã á³ëêà)

Îñíîâíà ãðóïà Êîíòðîëüíà ãðóïà
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Îñíîâíà ãðóïà Êîíòðîëüíà ãðóïà
Ðèñ. 2. Àêòèâí³ñòü êàòàëàçè åíäîìåòð³ÿ:

ð<0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì
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Äëÿ ïåðîêñèäàö³¿ á³ëê³â ³ àêòèâíîñò³ åíçè-
ì³â âèÿâëåíî ñòàòèñòè÷íî íåçíà÷íèé íåãàòèâ-
íèé êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê (òàáë. 2). ²íàêøå
êàæó÷è, ñïîñòåð³ãàºòüñÿ çàëåæí³ñòü ì³æ ï³ä-
âèùåííÿì ïåðîêñèäàö³¿ ë³ï³ä³â ³ çíèæåííÿì
àêòèâíîñò³ ÑÎÄ. Ìîæëèâî, öå ïîâ’ÿçàíî ç
òèì, ùî íàêîïè÷åííÿ â³ëüíèõ ðàäèêàë³â ïåð-
øîþ ÷åðãîþ â³äáóâàºòüñÿ â á³ë³ï³äíîìó øàð³
ìåìáðàí.

Òàêèì ÷èíîì, ó åíäîìåòð³¿ æ³íîê ç áåç-
ïë³ääÿì ïîðóøóºòüñÿ áàëàíñ ì³æ ïðî- òà àí-
òèîêñèäàíòàìè, à ñàìå: ï³äâèùåíèé ð³âåíü
ïðîäóêò³â ïåðîêñèäàö³¿ ë³ï³ä³â ³ á³ëê³â ñóïðî-
âîäæóºòüñÿ çíèæåííÿì àêòèâíîñò³ çàõèñíèõ
åíçèì³â, ùî âêàçóº íà ðîçâèòîê îêèñëþâà-
ëüíîãî ñòðåñó òà ïîøêîäæåííÿ âàæëèâèõ ìå-
òàáîë³÷íèõ ëàíîê êë³òèí.

Ïðîâåäåíî äîñë³äæåííÿ ïîêàçíèê³â ïðî/
àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè ó ôîë³êóëÿðí³é ð³-
äèí³ â æ³íîê ç áåçïë³ääÿì (ãðóïà îñíîâíà,
n=32) òà ó ïàö³ºíòîê, ùî ïðîéøëè àíòèîêñè-
äàíòíó òåðàï³þ (ãðóïà ïîð³âíÿííÿ, n=33).

Ó æ³íîê ãðóïè ïîð³âíÿííÿ áóëî âñòàíîâëå-
íî çíèæåííÿ ð³âí³â ÿê ÒÁÊ-ïðîäóêò³â, òàê ³
ïðîäóêò³â ÎÌÁ â³äíîñíî ïîêàçíèê³â ïàö³ºí-
òîê îñíîâíî¿ ãðóïè. ²ñòîòíå çíèæåííÿ ñòóïåíÿ
äåñòðóêö³¿ á³ëê³â áóëî â³äì³÷åíî äëÿ ÊÔÃ
(³ îñíîâíîãî, ³ íåéòðàëüíîãî õàðàêòåðó) – íà
63,3 % (ðèñ. 3, 4).

Íàìè âñòàíîâëåíî, ùî æ³íêè ç áåçïë³ääÿì
ìàþòü ï³äâèùåíèé ð³âåíü ïðîîêñèäàíò³â ÿê
â åíäîìåòð³¿, òàê ³ ó ôîë³êóëÿðí³é ð³äèí³. Îñ-

òàííÿ, ÿê îïèñàíî ó [5], ìàº äåê³ëüêà øëÿõ³â,
çà ÿêèìè ìîæóòü íàêîïè÷óâàòèñü â³ëüí³ ðàäè-
êàëè. Íàäëèøîê â³ëüíèõ ðàäèêàë³â ìîæå çà-
øêîäèòè êë³òèíàì ãðàíóëüîçè ³ ÿéöåêë³òèí³ øëÿ-
õîì ïðèãí³÷åííÿ ÀÒÔ-ñèíòåòàçè, ïîðóøåííÿ
ôóíêö³é ì³òîõîíäð³é. À çíà÷íå çíèæåííÿ âì³ñ-
òó ÀÒÔ ÿê äæåðåëà åíåðã³¿ ìîæå íåãàòèâíî
âïëèíóòè íà äîçð³âàííÿ îîöèò³â äî ñòàä³¿ ìå-
òàôàçè II [1, 13]. Êð³ì òîãî, òàê³ íàñë³äêè îêèñ-
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Îñíîâíà ãðóïà Ãðóïà ïîð³âíÿííÿ

Ðèñ. 3. Âì³ñò ÒÁÊ-ïðîäóêò³â ó ôîë³êóëÿðí³é
ð³äèí³: ð<0,05

32,048

19,865

ëþâàëüíîãî ñòðåñó, ÿê ïðèãí³÷åííÿ âèðîáëåí-
íÿ ïðîãåñòåðîíó ëþòå¿íîâèìè êë³òèíàìè, îêèñ-
íå ïîøêîäæåííÿ êë³òèííèõ ìåìáðàí ÷àñòî ðîç-
ãëÿäàþòü ÿê ïðè÷èíó ðåãðåñó æîâòîãî ò³ëà.
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Ïðîñòåæåíî ïîçèòèâíó òåíäåíö³þ (ñòà-
òèñòè÷íî çíà÷óùó) äî çíèæåííÿ ð³âíÿ ïðîîê-
ñèäàíò³â ó ôîë³êóëÿðí³é ð³äèí³ â ãðóï³ ïàö³-
ºíòîê ï³ñëÿ àíòèîêñèäàíòíî¿ òåðàï³¿.

Îö³íèâøè àíòèîêñèäàíòíèé çàõèñò ó ôî-
ë³êóëÿðí³é ð³äèí³, ìè ä³éøëè âèñíîâêó, ùî â
ãðóï³ æ³íîê ç áåçïë³ääÿì àêòèâí³ñòü ÑÎÄ áóëà
ñòàòèñòè÷íî íèæ÷îþ íà 36,7 %, à êàòàëàçíà
àêòèâí³ñòü – ìàéæå ó 2 ðàçè ìåíøîþ, í³æ ó
æ³íîê ãðóïè êîíòðîëþ (ðèñ. 5, 6).

Òàêèì ÷èíîì, ó ôîë³êóëÿðí³é ð³äèí³ æ³íîê
ç òðóáíî-ïåðèòîíåàëüíèì ôàêòîðîì ñïîñòå-
ð³ãàºòüñÿ ïîðóøåííÿ áàëàíñó â ñèñòåì³ ïðî-
îêñèäàíòè – àíòèîêñèäàíòè ç òåíäåíö³ºþ äî
ðîçâèòêó îêèñëþâàëüíîãî ñòðåñó, ÿê ³ â åíäî-
ìåòð³¿.

Ïðè êîðåëÿö³éíîìó àíàë³ç³ ìàðêåð³â îêèñ-
ëþâàëüíîãî ñòðåñó ó ôîë³êóëÿðí³é ð³äèí³ âñòà-
íîâëåíî ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùó çàëåæí³ñòü ì³æ
ÒÁÊ òà åíçèìàìè, ÎÌÁ òà åíçèìàìè àíòè-
îêñèäàíòíîãî çàõèñòó. Äàí³ ïîäàíî â òàáë. 2.
Íåãàòèâí³ êîðåëÿö³éí³ çâ’ÿçêè âêàçóþòü íà
äèñáàëàíñ ó ñèñòåì³ ïðî/àíòèîêñèäàíò³â ïðè
áåçïë³ää³ òðóáíîãî ïîõîäæåííÿ, ùî ñï³âïàäàº
ç äàíèìè [5].

Âèñíîâîê
Ñòàí ïðî/àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè â æ³-

íîê ç áåçïë³ääÿì òðóáíî-ïåðèòîíåàëüíîãî ïî-
õîäæåííÿ çàçíàâ çì³í: ð³âí³ ÒÁÊ-ïðîäóêò³â ³
ïðîäóêò³â îêèñëþâàëüíî¿ ìîäèô³êàö³¿ á³ëêà
ìàþòü òåíäåíö³þ äî çá³ëüøåííÿ, à àêòèâí³ñòü

Îñíîâíà ãðóïà Ãðóïà ïîð³âíÿííÿ

0,2

0,15

0,1

0,05

0
356 íì 370 íì 430 íì 530 íì

Ðèñ. 4. Âì³ñò ïðîäóêò³â ÎÌÁ ó ôîë³êóëÿðí³é ð³äèí³: 356 ³ 370 íì – àëüäî- òà êåòîïîõ³äí³
ïðîäóêòè íåéòðàëüíîãî õàðàêòåðó; 430 ³ 530 íì – àëüäî- òà êåòîïîõ³äí³ ïðîäóêòè îñíîâíîãî

õàðàêòåðó; ð<0,05

0,193

0,151
0,177

0,065
0,088

0,058

0,086

0,05

óì. îä./ìã á³ëêà

0,4

0,3

0,2

0,1

0
Îñíîâíà ãðóïà Ãðóïà ïîð³âíÿííÿ

óì. îä./(õâ × ìã á³ëêà)

Ðèñ. 5. Àêòèâí³ñòü ÑÎÄ ó ôîë³êóëÿðí³é
ð³äèí³: ð<0,05

0,25

0,2

0,15

0,1

0,05

0

íìîëü/(õâ × ìã á³ëêà)

Îñíîâíà ãðóïà Ãðóïà ïîð³âíÿííÿ
Ðèñ. 6. Àêòèâí³ñòü êàòàëàçè ó ôîë³êóëÿðí³é

ð³äèí³: ð<0,05

0,226

0,357

0,125

0,242
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åíçèì³â àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó íåäîñòàò-
íÿ, ùîá íåéòðàë³çóâàòè â³ëüí³ ðàäèêàëè. Îò-
æå, âèÿâëåíî ïîðóøåííÿ áàëàíñó ì³æ ïðî- òà
àíòèîêñèäàíòàìè ç òåíäåíö³ºþ ðîçâèòêó îêèñ-
ëþâàëüíîãî ñòðåñó.

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè äîçâîëÿþòü ïðîïî-
íóâàòè íåîáõ³äí³ñòü êîðåêö³¿ îêèñëþâàëüíîãî
ñòðåñó ïðè áåçïë³ää³ òðóáíî-ïåðèòîíåàëüíîãî
ãåíåçó çàñîáàìè ÿê ñïåöèô³÷íî¿, òàê ³ íåñïå-
öèô³÷íî¿ àíòèîêñèäàíòíî¿ òåðàï³¿.
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ÑÎÑÒÎßÍÈÅ ÏÐÎ / ÀÍÒÈÎÊÑÈÄÀÍÒÍÎÉ ÑÈÑÒÅÌÛ Â ÐÅÏÐÎÄÓÊÒÈÂÍÎÌ ÒÐÀÊÒÅ ÆÅÍÙÈÍ
Ñ ÒÐÓÁÍÎ-ÏÅÐÈÒÎÍÅÀËÜÍÛÌ ÁÅÑÏËÎÄÈÅÌ

Èçó÷àëè ñîñòîÿíèå ïðî/àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû â ýíäîìåòðèè è ôîëëèêóëÿðíîé æèäêîñòè
æåíùèí ñ áåñïëîäèåì òðóáíî-ïåðèòîíåàëüíîãî ãåíåçà. Îöåíèâàëè ìàðêåðû îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà.
Ïîêàçàíî íàðóøåíèå áàëàíñà ìåæäó ïðî- è àíòèîêñèäàíòàìè ñ òåíäåíöèåé ê ðàçâèòèþ îêèñ-
ëèòåëüíîãî ñòðåññà.
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V.V. Orlova
OXIDATIVE STRESS BIOMARKERS IN REPRODUCTIVE TRACT OF WOMEN
WITH TUBO-PERITONEAL INFERTILITY

Prooxidant and antioxidant systems’ condition in the endometrial secrations and follicular fluid of
women with tubo-peritoneal infertility factor was studied. Oxidative stress markers were estimated.
Disbalance between pro- and antioxidants with a tendency to develop of oxidative stress is shown.

Keywords: oxidative stress, tubo-peritoneal infertility, endometrium, follicular fluid.
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Ââåäåíèå
Íîâàÿ (8-ÿ) ðåäàêöèÿ êëàññèôèêàöèè TNM

Àìåðèêàíñêîãî îáúåäèíåííîãî êîìèòåòà ïî
èçó÷åíèþ ðàêà (AJCC) âñòóïèëà â ñèëó 1 ÿí-
âàðÿ 2018 ãîäà. Ãðóïïà ýêñïåðòîâ AJCC ñäåëà-

ëà âûâîä î òîì, ÷òî äîñòèæåíèÿ ìîëåêóëÿðíîé
ìåäèöèíû è îíêîëîãèè ñòàâÿò ïîä ñîìíåíèå
èñêëþ÷èòåëüíî àíàòîìî-ãèñòîëîãè÷åñêèé
ïîäõîä ê ñòàäèðîâàíèþ ðàêà æåëóäêà (ÐÆ).
Ñòàíîâèòñÿ îáùåïðèçíàííûì ôàêò, ÷òî íîâàÿ

ÓÄÊ 616.33-006.6-089-085.277.3

Ñ.È. Êèðêèëåâñêèé1, À.À. Ìàøóêîâ1,2,3, Í.À. Îðåë3,
À.À. Áèëåíêî2, À.Í. Çãóðà3, Ä.Â. Ðàöèáîðñêèé3,

Â.Å. Ìàêñèìîâñêèé2, À.È. Ðûáèí1,2, Â.Â. Áîøêîâà2

1Íàöèîíàëüíûé èíñòèòóò ðàêà, ã. Êèåâ
2Îäåññêèé íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò

3ÊÓ «Îäåññêèé îáëàñòíîé îíêîëîãè÷åñêèé äèñïàíñåð»

НАБЛЮДЕНИЕ БОЛЬНЫХ РАКОМ ЖЕЛУДКА
С РАЗЛИЧНЫМИ КАЧЕСТВЕННЫМИ И КОЛИЧЕСТВЕННЫМИ

НАРУШЕНИЯМИ ГЕНОТИПА

Èçó÷àëè ãèñòîëîãè÷åñêèå, èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå è ãåíåòè÷åñêèå ñâîéñòâà ðàêà
æåëóäêà. Èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿëî êàê êîëè÷åñòâåííîå èçó÷åíèå âûðàæåííîñòè òîãî èëè
èíîãî ìàðêåðà â ïîïóëÿöèè áîëüíûõ ðàêîì æåëóäêà, òàê è êîððåëÿöèÿ ìåæäó ýòèìè
äâóìÿ ãðóïïàìè. Ãèñòîëîãè÷åñêàÿ ïàíåëü íàñ÷èòûâàëà 16 ìàðêåðîâ: ñòåïåíü äèô-
ôåðåíöèðîâêè ïåðâè÷íîé îïóõîëè; ëîêàëèçàöèþ îïóõîëè â æåëóäêå; ñòåïåíü ïðî-
ðàñòàíèÿ îïóõîëüþ ñòåíêè æåëóäêà; ñòàäèþ; êîëè÷åñòâî óäàëåííûõ ïðè ëèìôî-
äèññåêöèè ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ; êîëè÷åñòâî ïîðàæåííûõ ìåòàñòàçàìè ëèìôîóçëîâ;
ðàçìåð îïóõîëè, èçìåðåííûé ìîðôîëîãîì â ïðîöåññå ïåðâè÷íîé îáðàáîòêè óäàëåííîãî
îïåðàöèîííîãî ìàòåðèàëà; âèä ðîñòà è ÷åòêîñòü ãðàíèöû ðîñòà â îêðóæàþùèõ òêàíÿõ;
ëèìôàòè÷åñêóþ èíâàçèþ; âåíîçíóþ èíâàçèþ; ðåçèäóàëüíóþ îïóõîëåâèäíóþ áîëåçíü;
ãèñòîëîãè÷åñêóþ êëàññèôèêàöèþ îïóõîëè ïî ÌÊÁ; ñêëîííîñòü ðàêà æåëóäêà ê ïå-
ðèíåâðàëüíîìó îïóõîëåâîìó ðîñòó â ñòåíêå æåëóäêà; íàëè÷èå ýìáîëîâ â ñîñóäàõ
ëèìôàòè÷åñêîãî è âåíîçíîãî òèïîâ; âçàèìîîòíîøåíèÿ ñòðîìû/ïàðåíõèìû; âèä
îïóõîëåâîãî ðîñòà ïî JGCA (I–V). Èññëåäîâàíû èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå ìàðêåðû:
ð53, Ki-67, HER2/new, VEGFR-1, VEGFR-3. Òîëüêî ó 6 áîëüíûõ ê ìîìåíòó íàïèñàíèÿ
ýòîé ðàáîòû èìåëèñü èññëåäîâàíèÿ íàëè÷èÿ áîëåå ñëîæíûõ ãåíåòè÷åñêèõ òåñòîâ, â
òîì ÷èñëå ERCC1, TS, CDH1, MLH1, MSH2, topo2α, BRCA-1, PIC3CA. Â êîíöå êîíöîâ
èçó÷àëè âëèÿíèå ýêñïðåññèè ìàðêåðîâ íà âûæèâàåìîñòü è ñðàâíèâàëè âûæèâàåìîñòü
áîëüíûõ ðàêîì æåëóäêà ñ êîìáèíàöèÿìè ìàðêåðíûõ õàðàêòåðèñòèê. Åäèíñòâåííîå
çíà÷åíèå î÷åíü ñèëüíîé êîððåëÿöèè â èññëåäîâàíèè ïðåäñòàâëåííîé ãðóïïû áîëüíûõ
(n=26) ïîëó÷åíî ïðè èññëåäîâàíèè âçàèìîñâÿçè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è ýêñ-
ïðåññèè áåëêà Å-êàäõåðèíà, îòðàæàþùåé íàëè÷èå ãåíåòè÷åñêè ñòàáèëüíîé ôîðìû
ðàêà æåëóäêà.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðàê æåëóäêà, èììóíîãèñòîõèìèÿ, îíêîáåëêè, íàðóøåíèÿ ãåíîòèïà.
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ñèñòåìà êëàññèôèêàöèè ñëåäóþùåé (8-ãî ïå-
ðåñìîòðà) ðåäàêöèè áóäåò îñíîâûâàòüñÿ íà
àíàòîìè÷åñêèõ ôàêòîðàõ TNM ñ âêëþ÷åíèåì
ðàçëè÷íûõ áèîìåäèöèíñêèõ ìàðêåðîâ [7].
Êîãäà ýòî äîñòóïíî, âêëþ÷åíèå ìóëüòèãåííûõ
ïàíåëåé (â ÷àñòíîñòè Mammaprint äëÿ ðàêà
ìîëî÷íîé æåëåçû) ñòàíîâèòñÿ ìîäèôèêàòî-
ðîì ñòàäèè îïóõîëè.

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ áûëî ôîðìèðîâàíèå
ïîíèìàíèÿ öåëîñòíîé êàðòèíû èçìåíåíèé â
êëåòêàõ ïðè ðàêå æåëóäêà ñ ïîìîùüþ âûïîë-
íåíèÿ ãèñòîëîãè÷åñêîãî è èììóíîãèñòîõèìè-
÷åñêîãî èññëåäîâàíèé, à òàêæå ãåíåòè÷åñêèõ
òåñòîâ; îöåíêà âîçìîæíîñòåé äàëüíåéøåãî
âîçäåéñòâèÿ íà îïóõîëü ñ ïîìîùüþ èíäèâè-
äóàëèçàöèè ïðîãðàìì ñïåöèàëüíîãî, â òîì
÷èñëå è õèìèîòåðàïåâòè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ.

Ìàòåðèàë è ìåòîäû
Â èññëåäîâàíèå áûëî âêëþ÷åíî 26 áîëü-

íûõ, êîòîðûå áûëè ïðîîïåðèðîâàíû â ÊÓ
ÎÎÎÄ â ïåðèîä 2011–2017 ãîäîâ. Èçó÷àëè
ãèñòîëîãè÷åñêèå, èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèå
(ÈÃÕ) è â ðÿäå ñëó÷àåâ ãåíåòè÷åñêèå ñâîéñòâà
óäàëåííûõ îïóõîëåé. Èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿëî
êàê êîëè÷åñòâåííîå èçó÷åíèå âûðàæåííîñòè
òîãî èëè èíîãî ìàðêåðà â ïîïóëÿöèè áîëüíûõ
ðàêîì æåëóäêà (ÐÆ), òàê è êîðåëëÿöèÿ ìåæäó
ýòèìè òðåìÿ ãðóïïàìè. Öåëüþ äàííîãî èññëå-
äîâàíèÿ áûëî èçó÷åíèå âëèÿíèÿ ýêñïðåññèè
ìàðêåðîâ íà âûæèâàåìîñòü è ñðàâíåíèå âû-
æèâàåìîñòè áîëüíûõ ÐÆ ñ êîìáèíàöèÿìè
ìàðêåðíûõ õàðàêòåðèñòèê.

Âîçðàñò áîëüíûõ êîëåáàëñÿ îò 43 äî 79 ëåò
è â ñðåäíåì ñîñòàâëÿë 60,85 ãîäà. Ïî ïîâîäó
ðàêà êàðäèè îïåðèðîâàíû 3 (11,54 %) ÷åëîâåêà,
ïî ïîâîäó ðàêà àíòðàëüíîãî îòäåëà æåëóäêà –
12 (46,15 %) ÷åëîâåê, ðàêà òåëà æåëóäêà – 7
(26,92 %) áîëüíûõ, îïóõîëè, ïîðàæàþùåé âåñü
æåëóäîê, – 1 (3,85 %), åùå â 3 ñëó÷àÿõ îïóõîëè
çàíèìàëè áîëåå îäíîãî àíàòîìè÷åñêîãî îòäå-
ëà. Ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû Microsoft Office
Exñel 12 âû÷èñëÿëè êîýôôèöèåíò êîððåëÿöèè
Ñïèðìåíà äëÿ îöåíêè âûðàæåííîñòè êîððåëÿ-
öèîííîé âçàèìîñâÿçè ìåæäó ñîîòâåòñòâóþ-
ùèìè òàáëè÷íûìè çíà÷åíèÿìè ìàðêåðîâ.

Êîððåëÿöèîííûé àíàëèç ïðîâîäèëè ñ ïî-
ìîùüþ êðèòåðèåâ êîððåëÿöèè Ïèðñîíà r (r –
Pearson) èëè Ñïèðìåíà r (r – Spearman’s). Âå-
ëè÷èíà êîýôôèöèåíòà ëåæèò â ïðåäåëàõ îò -1
äî +1. Äëÿ ãóìàíèòàðíûõ íàóê âûñîêîé êîð-
ðåëÿöèåé ñ÷èòàåòñÿ ÷èñëî -0,6 èëè +0,6. Îòðè-
öàòåëüíàÿ êîððåëÿöèÿ òàêæå áûâàåò ñèëüíîé.

Çíà÷åíèå 0,9 ñîîòâåòñòâóåò ïî÷òè àáñîëþòíîé
êîððåëÿöèè ìåæäó âûáîðêàìè. Êðèòåðèé
êîððåëÿöèè Ïèðñîíà r è êðèòåðèé ðàíãîâîé
êîððåëÿöèè Ñïèðìåíà r ðàññ÷èòûâàþòñÿ äëÿ
ãðóïï ñ ÷èñëîì ÷ëåíîâ 5 è áîëåå. Â ïðåäñòàâ-
ëåííîé ðàáîòå èñïîëüçîâàíà øêàëà ×åääîêà:
êîëè÷åñòâåííàÿ ìåðà òåñíîòû ñâÿçè 0,1–0,3
ñîîòâåòñòâóåò (êà÷åñòâåííîé õàðàêòåðèñòèêè)
ñëàáîé ñâÿçè, 0,3–0,5 – óìåðåííîé, 0,5–0,7 –
çàìåòíîé, 0,7–0,9 – âûñîêîé, 0,9–0,99 – âåñüìà
âûñîêîé ñâÿçè.

Äëÿ èçó÷åíèÿ èñïîëüçîâàëè êëàññèôè-
êàöèþ ßïîíñêîé àññîöèàöèè ïî èçó÷åíèþ ðà-
êà æåëóäêà 2-ãî (1998) è 3-ãî (2011) èçäàíèé
ïîä ðåäàêöèåé Takeshi Sano è Yasuhiro Kodera.
Íàïîìíèì, ÷òî 1-å èçäàíèå General Rules for
Gastric Cancer Study («Îáùèõ ïðàâèë ïî èçó-
÷åíèþ ðàêà æåëóäêà», äàííîé êëàññèôèêà-
öèè) óâèäåëî ñâåò â äàëåêîì 1963 ãîäó è áûëî
îïóáëèêîâàíî ßïîíñêèì èññëåäîâàòåëüñêèì
ñîîáùåñòâîì Japanese Research Society for
Gastric Cancer [5].

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå
×àùå âñåãî ïðè ãèñòîëîãè÷åñêîì èññëåäî-

âàíèè óäàëåííîãî îïåðàöèîííîãî ìàòåðèàëà
ìîðôîëîãè÷åñêè âûÿâëÿëàñü àäåíîêàðöèíîìà
æåëóäêà – 7 (26,92 %) áîëüíûõ. Â 5 (19,23 %)
ñëó÷àÿõ äèàãíîñòèðîâàí ïåðñòíåâèäíî-êëå-
òî÷íûé ðàê, â 6 (23,08 %) ñëó÷àÿõ – ñìåøàí-
íàÿ àäåíîêàðöèíîìà ñ ïåðñòíåâèäíûìè êëåò-
êàìè, ó 3 (11,54 %) áîëüíûõ – òàê íàçûâàåìûé
àäåíîãåííûé ðàê æåëóäêà, åùå â 5 (19,23 %)
ñëó÷àÿõ – áîëåå ðåäêèå ôîðìû ÐÆ: æåëåçèñ-
òî-ñîëèäíûé, òóáóëî-ïàïèëëÿðíûé, àëüâåî-
ëÿðíî-ñîëèäíûé, èíôèëüòðàòèâíî-ñîëèäíûé,
êðèáðîçíî-àöèíàðíûé. Â 3 ñëó÷àÿõ ñðåäè
ïðåäñòàâëåííûõ ôîðì èìåëîñü ñëèçåïðîäó-
öèðîâàíèå, íàáëþäàëñÿ áèôîêàëüíûé ðàê, â
2 ïðåïàðàòàõ îòìå÷àëèñü îïóõîëåâûå íåêðî-
çû, ó 4 áîëüíûõ â óäàëåííûõ îïóõîëÿõ èìå-
ëàñü âûðàæåííàÿ èììóííàÿ ïåðèîïóõîëåâàÿ
ðåàêöèÿ, ëèìôîöèòàðíàÿ èíôèëüòðàöèÿ. Âèä
îïóõîëè èìåë îáðàòíóþ êîððåëÿöèþ ñ ýêñ-
ïðåññèåé topo2α, rÏèðñîíà = -74,67 %. Â ïîïóëÿ-
öèè áîëüíûõ ïðèñóòñòâîâàëî 2 ïàöèåíòà ñ
îñîáåííîñòÿìè ìîðôîëîãè÷åñêîé ñòðóêòóðû
îïóõîëè.

Â 10 (38,46 %) ñëó÷àÿõ èìåë ìåñòî íèçêî-
äèôôåðåíöèðîâàííûé ðàê (G3), â 2 (7,69 %) –
âûñîêîäèôôåðåíöèðîâàííûé ðàê (G1), â 4
(15,39 %) ñëó÷àÿõ ñòåïåíü äèôôåðåíöèðîâêè
â ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè íå áû-
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ëà îïðåäåëåíà (Gx), â 1 (3,85 %) ñëó÷àå óäàëåí-
íàÿ îïóõîëü áûëà ïðåäñòàâëåíà àíàïëàçèðî-
âàííîé íåäèôôåðåíöèðîâàííîé êàðöèíîìîé
(G4). Â 4 (15,39 %) ñëó÷àÿõ èìåë ìåñòî ñìå-
øàííûé óìåðåííî-íèçêîäèôôåðåíöèðîâàí-
íûé ðàê (G2–G3), â 1 (3,85 %) – ñìåøàííûé
âûñîêî-óìåðåííî-äèôôåðåíöèðîâàííûé (G1–
G2) ðàê. Â 4 (15,39 %) ñëó÷àÿõ äèàãíîñòèðîâàí
óìåðåííî-äèôôåðåíöèðîâàííûé ÐÆ (G2).
Ïðîñëåæèâàëàñü ñðåäíåé ñòåïåíè âûðàæåí-
íîñòè êîððåëÿöèÿ ìåæäó ñòåïåíüþ äèôôåðåí-
öèðîâêè îïóõîëè (G) â ãðóïïå è ýêñïðåññèåé
ìàðêåðà Ki-67 (ρ Ñïèðìåíà = 51,59 %; r Ïèðñîíà =
53,05 %), à òàêæå ñèëüíàÿ îòðèöàòåëüíàÿ êîð-
ðåëÿöèÿ ñ íàëè÷èåì ýêñïðåññèè â îïóõîëè
áåëêà Å-êàäõåðèíà. Ñëàáàÿ (êîýôôèöèåíò êîð-
ðåëÿöèè Ñïèðìåíà ρ = 47,16 %) ðàíãîâàÿ êîð-
ðåëÿöèÿ ìåæäó ñòåïåíüþ äèôôåðåíöèðîâêè
è ñîîòíîøåíèåì îïóõîëü/ñòðîìà.

Ðàçìåðû îïóõîëè â æåëóäêå, èçìåðåííûå
ìîðôîëîãîì, êîëåáàëèñü îò 0,5 äî 12 ñì. Ðàç-
ìåð îïóõîëè íåçíà÷èòåëüíî êîððåëèðîâàë ñî
ñòåïåíüþ ïîðàæåíèÿ ðåãèîíàðíûõ ëèìôàòè-
÷åñêèõ êàïèëëÿðîâ (ly, ðóáðèêà 2.1.6.3.1, «ëèì-
ôàòè÷åñêàÿ èíâàçèÿ», ïî ÿïîíñêîé êëàññèôè-
êàöèè: General Rules for Gastric Cancer Study,
Japanese Research Society for Gastric Cancer,
3-å èçäàíèå, 2011) – r Ïèðñîíà = ρ Ñïèðìåíà = 48,73 %.
Êîýôôèöèåíò ðàíãîâîé êîððåëÿöèè ìåæäó ðàç-
ìåðàìè îïóõîëè, èçìåðåííîé ìîðôîëîãîì âî
âðåìÿ âûðåçêè ìàòåðèàëà, è ìàðêåðîì TS áûë

âûñîêèì è ñîñòàâèë r Ïèðñîíà = ρ Ñïèðìåíà =
79,32 %; áëèçêàÿ ê âûñîêîé êîððåëÿöèÿ èìå-
ëàñü â äàííîì ñëó÷àå ñ êîëè÷åñòâîì ïîðà-
æåííûõ ìåòàñòàçàìè ëèìôîóçëîâ, êîýôôèöè-
åíò êîððåëÿöèè r Ïèðñîíà = ρ Ñïèðìåíà = 68,49 %.

Âî âðåìÿ îïåðàöèè óäàëÿëè ðåãèîíàðíûå
ëèìôàòè÷åñêèå óçëû, íàèáîëåå ÷àñòî – 16 ëèì-
ôàòè÷åñêèõ óçëîâ. Äèññåêöèÿ ëèìôîóçëîâ íî-
ñèëà ïðåâåíòèâíûé è ñòàäèðóþùèé õàðàêòåð.
Âûïîëíÿëè íàèáîëåå ÷àñòî â îáúåìå D2. Êî-
ëè÷åñòâî óäàëåííûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ,
ïîäñ÷èòàííîå â ìàêðîïðåïàðàòå ãèñòîëîãîì,
êîëåáàëîñü îò 6 äî 20. Ñðåäíåå êîëè÷åñòâî ñî-
ñòàâèëî mo = 13,19±3,10 óäàëåííûõ ëèìôî-
óçëîâ. ×òî êàñàåòñÿ ïîðàæåííûõ ìåòàñòàçàìè
ëèìôîóçëîâ, òî èõ êîëè÷åñòâî ñðåäè óäàëåí-
íûõ ñîñòàâëÿëî îò 1 äî 9, â ñðåäíåì 2,12 ëèì-
ôîóçëà, ïðè ýòîì âîîáùå íå áûëî ïîðàæåííûõ
ìåòàñòàçàìè ëèìôîóçëîâ (êëàññè÷åñêàÿ ïðå-
âåíòèâíàÿ ëèìôîäèññåêöèÿ) ó 9 (34,62 %)
áîëüíûõ. Îòìå÷åíà âûñîêàÿ (ρ Ñïèðìåíà =
r Ïèðñîíà = -74,43 %) îáðàòíàÿ êîððåëÿöèÿ êîëè-
÷åñòâà ïîðàæåííûõ ìåòàñòàçàìè ëèìôîóçëîâ
â êàæäîì êîíêðåòíîì ñëó÷àå ñ ìàðêåðîì ERCC1:
ò. å. ÷åì áîëüøå áûëà âûðàæåíà åãî ýêñïðåñ-
ñèÿ, òåì ìåíüøåå êîëè÷åñòâî ðåãèîíàðíûõ
ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ áûëî ïîðàæåíî (ðèñ. 1).

Îöåíèâ áîëüíûõ ïî êðèòåðèþ N, ó÷èòû-
âàÿ VII ðåäàêöèþ TNM Àìåðèêàíñêîãî îáúå-
äèíåííîãî êîìèòåòà ïî èçó÷åíèþ ðàêà, ìû
óñòàíîâèëè, ÷òî 8 (30,77 %) áîëüíûõ èìåëè
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Ðàñïðåäåëåíèå ÷àñòîò ïîðàæåíèÿ ó áîëüíûõ ÐÆ

Ðèñ. 1. Ñîïîñòàâëåíèå êîëè÷åñòâà óäàëåííûõ âî âðåìÿ ëèìôîäèññåêöèè ëèìôîóçëîâ
è ëèìôîóçëîâ, êîòîðûå áûëè ïîðàæåíû ìåòàñòàçàìè: êðàñíûì – îáùåå êîëè÷åñòâî óäàëåííûõ

ëèìôîóçëîâ; ñèíèì – êîëè÷åñòâî ëèìôîóçëîâ, ïîðàæåííûõ ìåòàñòàçàìè
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N1 (1–2 ïîðàæåííûõ) ñòåïåíü ïîðàæåíèÿ ëèì-
ôàòè÷åñêèõ óçëîâ, ó 6 (23,08 %) – N2 ñòåïåíü
ïîðàæåíèÿ (3–6 ïîðàæåííûõ), N3a âûÿâëåíî
ó äâîèõ (7–15 ïîðàæåííûõ), ÷òî ñîñòàâèëî
7,69 %, N3b íå áûëî íè ó êîãî (áîëåå 16 ïîðà-
æåííûõ ìåòàñòàçàìè ëèìôîóçëîâ). Èíäåêñ No
áûë óñòàíîâëåí ó 9 (34,69 %) áîëüíûõ ÐÆ.
Îäèí áîëüíîé èñêëþ÷åí ïî ïðè÷èíå íåäî-
ñòàòêà äàííûõ.

Òàêèì îáðàçîì, IÀ ñòàäèÿ áûëà äèàãíîñòè-
ðîâàíà ó 3 (11,54 %) áîëüíûõ, IÂ – ó 3 (11,54 %)
áîëüíûõ, IIÀ – ó 4 (15,39 %), IIÂ – òàêæå ó 4
(15,39 %) áîëüíûõ ÐÆ, IIIÀ – ó 6 (23,08 %) áî-
ëüíûõ, IIIÂ – ó 3 (11,54 %), IIIÑ – åùå ó 2
(7,69 %), ò. å. ÷àùå âñåãî äèàãíîñòèðîâàëàñü
IIIÀ ñòàäèÿ. Êîððåëÿöèÿ ñ ãëóáèíîé ïðîðà-
ñòàíèÿ ñòåíêè æåëóäêà T ρ Ñïèðìåíà = 85,62 %,
íàëè÷èåì ìåòàñòàòè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ ðåãèî-
íàðíûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ N ρ Ñïèðìåíà =
r Ïèðñîíà = 80,11 %, ðàçìåðîì îïóõîëè ρ Ñïèðìåíà
= 61,63 %, ly ρ Ñïèðìåíà = r Ïèðñîíà = 59,98 %.
Èíäåêñ r Ïèðñîíà = 85,62 % ñâèäåòåëüñòâîâàë î
ïðÿìîé ñèëüíîé êîððåëÿöèè ñòàäèè è êðè-
òåðèÿ Ò.

Íàêîíåö, âèä èíôèëüòðàöèè æåëóäî÷íîé
ñòåíêè êëàññèôèöèðîâàëè â ñîîòâåòñòâèè ñ
ÿïîíñêîé êëàññèôèêàöèåé ÐÆ íà 3 òèïà: «a»,
«b» è «g» (ñîêðàùåíèå INF è ãðå÷åñêèå áóêâû
âî 2-é ðåäàêöèè êëàññèôèêàöèè JGCA; â 3-é
ðåäàêöèè áóêâà «a» ñîîòâåòñòâóåò «α», «b»
ñîîòâåòñòâóåò «β» è «c» ñîîòâåòñòâóåò «γ»).
Àëüôà-èíôèëüòðàöèÿ («α») èìåëàñü â 1 óäà-
ëåííîé îïóõîëè (3,85 %), áåòà («β») – â 3
(11,54 %) è ÷àùå âñåãî èìåëàñü íàèáîëåå çëî-
êà÷åñòâåííàÿ – ãàììà-èíôèëüòðàöèÿ («γ») –
ó 11 (42,31 %) áîëüíûõ. Â îñòàëüíûõ ñëó÷àÿõ
âèä èíôèëüòðàöèè íå êëàññèôèöèðîâàëñÿ ïà-
òîëîãîì êàê îäèí èç òðåõ âèäîâ: ñìåøàííûå
ôîðìû è ò. ä. Íàèáîëåå ÷àñòî ìîðôîëîã äèà-
ãíîñòèðîâàë ãàììà-èíôèëüòðàöèþ («γ»).

Ðåçèäóàëüíàÿ îïóõîëåâàÿ áîëåçíü âûÿâëå-
íà ó 3 (11,54 %) áîëüíûõ: ó 2 ïðè èññëåäîâà-
íèè óäàëåííîãî ïðåïàðàòà èìåëñÿ îïóõîëåâûé
ðîñò â ïðîêñèìàëüíîì êðàå ðåçåêöèè, ó 1 – â
äèñòàëüíîì.

Êðîìå òîãî, èññëåäîâàëè òàêèå äî ñèõ ïîð
ìàëî âñòðå÷àþùèåñÿ â ìåäèöèíñêîé ëèòåðà-
òóðå, ïîñâÿùåííîé ÐÆ, ïîêàçàòåëè, êàê íàëè-
÷èå ïåðèíåâðàëüíîãî è ïåðèâàñêóëÿðíîãî îïó-
õîëåâîãî ðîñòà, à òàêæå íàëè÷èå îïóõîëåâûõ
ýìáîëîâ â âåíóëàõ è ëèìôàòè÷åñêèõ ñîñóäàõ
îïóõîëåâîãî îêðóæåíèÿ.

Â 11 èç 26 ñëó÷àåâ, ÷òî ñîñòàâèëî 42,31 %,
èìåëñÿ ïåðèíåâðàëüíûé îïóõîëåâûé ðîñò ïðè
ìèêðîñêîïè÷åñêîì èññëåäîâàíèÿ ìàêðîïðå-
ïàðàòà [2, 3]. Áèîëîãè÷åñêàÿ ñêëîííîñòü ÐÆ
ê ïåðèíåâðàëüíîé èíâàçèè (mPNI, ïåðèíåâðà-
ëüíûé ðîñò â ñòåíêå æåëóäêà [1]) êîððåëèðî-
âàëà ñ ýêñïðåññèåé ìàðêåðà ERCC1, âûñîêàÿ
êîððåëÿöèÿ, γ Ñïèðìåíà = -68,59 %. Ñîîòíî-
øåíèå îïóõîëü/ñòðîìà êîððåëèðîâàëî ñ íà-
ëè÷èåì ïåðèíåâðàëüíîãî îïóõîëåâîãî ðîñòà
mPNI, êîýôôèöèåíò êîððåëÿöèè Ñïèðìåíà
γ = 50,53 %.

Âîâëå÷åíèå â ïàòîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ
ñîñóäèñòîé ñòåíêè êëàññèôèöèðîâàëîñü ïî 4
ñòåïåíÿì – îò 0 äî 3. Ñòåïåíü âîâëå÷åííîñòè
vî ïðîñëåæåíà ó 8 (30,77 %) áîëüíûõ íàøåé
ãðóïïû, v1 – ó 4 (15,39 %), v2 – ó 6 (23,08 %),
v3 – åùå ó 3 (11,54 %), â 5 ñëó÷àÿõ ìîðôîëîã
íå êâàëèôèöèðîâàë ñòåïåíü âîâëå÷åííîñòè
ìèêðîñîñóäèñòîãî ðóñëà íèêàê âîîáùå. Ýòî
íàèáîëåå êîððåëèðóþùèé ñ äðóãèìè ÷àñòÿìè
èññëåäóåìûõ ïîêàçàòåëåé ìàðêåð. Èç 20–22
èññëåäîâàííûõ âçàèìîñâÿçåé 3 èìåëè çíà÷è-
ìóþ âçàèìîñâÿçü: ñëàáàÿ v/p53 = -49,92 %,
ñðåäíÿÿ, áëèçêàÿ ê âûñîêîé, v/TS γ Ñïèðìåíà =
66,67 %, îòðèöàòåëüíàÿ ñðåäíÿÿ, áëèçêàÿ ê âû-
ñîêîé, ó v/topo2α ρ = -65,47 %. È ðåäêîå â íà-
øåì èññëåäîâàíèè ïîëíîå îòñóòñòâèå êîð-
ðåëÿöèè ìåæäó âîâëå÷åíèåì â ïàòîëîãè÷åñ-
êèé ïðîöåññ ñîñóäèñòîé ñòåíêè ñ ýêñïðåññèåé
ìàðêåðà CDH1: v/CDH1 = 0. Ñëàáàÿ êîððåëÿ-
öèÿ âîâëå÷åíèÿ â ïàòîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ ñî-
ñóäèñòîé ñòåíêè ñ ýêñïðåññèåé ìàðêåðà ð53
r Ïèðñîíà îêîëî 50 %.

Ñòåïåíü âîâëå÷åííîñòè ëèìôàòè÷åñêèõ
ñîñóäîâ îöåíèâàëè â ñîîòâåòñòâèè ñ êðèòå-
ðèÿìè ÿïîíñêîé êëàññèôèêàöè îò lyo äî ly3.
Âñåãî èç 26 áîëüíûõ äàííûé êðèòåðèé îöåíåí
ó 19. Ïðè ýòîì lyî íàáëþäàëñÿ ó 7 (26,92 %)
áîëüíûõ ÐÆ, ly1 – ó 3 (11,54 %), ly2 – ó 1 (3,85 %),
íàêîíåö ly3 – â 8 (30,77 %) ñëó÷àÿõ. Ñ ïîìî-
ùüþ ïðîãðàììû Microsoft Office Exñel 12 âû-
÷èñëåí êîýôôèöèåíò êîððåëÿöèè Ñïèðìåíà
äëÿ îöåíêè âûðàæåííîñòè êîððåëÿöèîííîé
âçàèìîñâÿçè ìåæäó ñîîòâåòñòâóþùèìè òàá-
ëè÷íûìè çíà÷åíèÿìè ìàðêåðîâ. Îòðèöàòå-
ëüíî êîððåëèðîâàëà ñòåïåíü âîâëå÷åííîñòè
ëèìôàòè÷åñêèõ ñîñóäîâ ñ ÈÃÕ ýêñïðåññèåé
ìàðêåðà ERCC1, óìåðåííî âûðàæåííîå îòðè-
öàòåëüíîå çíà÷åíèå ρ Ñïèðìåíà = -67,46 %, ñðåä-
íÿÿ êîððåëÿöèÿ ñ êîëè÷åñòâîì ïîðàæåííûõ
ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ ρ Ñïèðìåíà = 64,10 %;
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áëèçêàÿ ê ñðåäíåé êîððåëÿöèÿ ñ ðàçìåðàìè
îïóõîëè, êîýôôèöèåíò êîððåëÿöèè Ñïèðìåíà
ρ = 48,73 %, ñëàáàÿ êîððåëÿöèÿ ñî ñòàäèåé
r Ïèðñîíà = 59,98 %.

Íàêîíåö, íàëè÷èå îïóõîëåâûõ ýìáîëîâ â
ñîñóäàõ ñàìîé îïóõîëè èìåëîñü ó 8 (30,77 %)
áîëüíûõ: â 6 (23,08 %) ñëó÷àÿõ – â ñîñóäû
âåíîçíîãî òèïà, â 2 (7,69 %) ñëó÷àÿõ èìåëèñü
îïóõîëåâûå ýìáîëû â ñîñóäàõ ëèìôàòè÷åñ-
êîãî òèïà, â 1 (3,85 %) – è â òåõ è â äðóãèõ.
Êîëè÷åñòâî ýìáîëîâ, ÷òîáû íå óñëîæíÿòü êëàñ-
ñèôèöèðîâàíèå, îöåíèâàëè êàê óñëîâíûå «ìíî-
ãî» (++) – 7 (26,92 %), «ìàëî» (+) – 1 (3,85 %)
áîëüíîé èëè îòñóòñòâîâàëè âîîáùå (-) – ó 18
(69,23 %). Çíà÷èìàÿ ïðÿìàÿ êîððåëÿöèÿ
(r Ïèðñîíà = 72,76 %) ñ ýêñïðåññèåé ìàðêåðà
ERCC1 â îïóõîëè.

Îñòàâøèåñÿ òðè ìîðôîëîãè÷åñêèõ ìàðêå-
ðà: ìàêðîñêîïè÷åñêèé âèä îïóõîëè, ñîîòíî-
øåíèå îïóõîëü/ñòðîìà è ãèñòîëîãè÷åñêèé ôå-
íîòèï ðàêà – çàâåðøàëè ãèñòîëîãè÷åñêóþ
÷àñòü èññëåäîâàíèÿ. Îñòàâøèåñÿ ìàðêåðû
èññëåäîâàëè ñ ïîìîùüþ ÈÃÕ èëè æå ãåíå-
òè÷åñêèõ òåñòîâ.

Ìàêðîñêîïè÷åñêàÿ êëàññèôèêàöèÿ ßïîíñ-
êîé àññîöèàöèè ïî èçó÷åíèþ ðàêà æåëóäêà [5]
âêëþ÷àåò 5 ðàçëè÷íûõ òèïîâ ðîñòà ÐÆ.

Òèï 0 – ïîâåðõíîñòíûé (îáû÷íî Ò1), ïîä-
ðàçäåëÿþùèéñÿ íà ïîäòèïû 0–I (âûñòóïà-
þùèé), 0–IIa (ïîâåðõíîñòíûé ïðèïîäíÿòûé),
0–IIb (ïîâåðõíîñòíûé ïëîñêèé), 0–IIc (ïî-
âåðõíîñòíûé óãëóáëåííûé) è 0–III (óãëóá-
ëåííûé); â íàøåì èññëåäîâàíèè 1 òàêîé áîëü-
íîé ñ îáðàçîâàíèåì æåëóäêà ðàçìåðàìè
0,5×0,8 ñì, òèï 0–III (3,85 %).

Òèï 1 – ìàññèâíûé, ïîëèïîâèäíàÿ îïó-
õîëü, ÷åòêî äåìàðêèðîâàííàÿ îò îêðóæàþùèõ
òêàíåé; âñåãî 4 áîëüíûõ, ÷òî ñîñòàâèëî
15,39 % îò îáùåãî êîëè÷åñòâà.

Òèï 2 – ÿçâåííûé, èçúÿçâëåííûå îïóõîëè
ñ ïðèïîäíÿòûìè êðàÿìè ñ ÷åòêèìè ãðàíè-
öàìè, óòîëùåíèåì æåëóäî÷íîé ñòåíêè; èç 26
áîëüíûõ áûëî 4; 15,59 %.

Òèï 3 – èíôèëüòðàòèâíî-ÿçâåííûé, èçúÿç-
âëåííûå îïóõîëè ñ ïðèïîäíÿòûìè êðàÿìè áåç
÷åòêèõ ãðàíèö, óòîëùåíèåì æåëóäî÷íîé ñòåí-
êè, èíäóðàöèåé êðàåâ ÿçâû; 9 áîëüíûõ, ÷òî
ñîñòàâèëî 34,62 % îò îáùåãî êîëè÷åñòâà áî-
ëüíûõ.

Òèï 4 – äèôôóçíî-èíôèëüòðàòèâíûé, îïó-
õîëè áåç ñêîëüêî-íèáóäü çàìåòíîãî èçúÿçâ-
ëåíèÿ èëè ïîäíÿòèÿ êðàåâ, åñòü óòîëùåíèå

ñòåíêè, èíäóðàöèÿ êðàåâ íå ïðîñëåæèâàåòñÿ,
6 áîëüíûõ (23,08 % îò âñåõ ïàöèåíòîâ).

Òèï 5 – íåêëàññèôèöèðóåìûé, îïóõîëü íå
ìîæåò áûòü ïðîêëàññèôèöèðîâàíà â âûøåèç-
ëîæåííûå ïîäãðóïïû, 2 áîëüíûõ èç 26, ÷òî
ñîñòàâèëî 7,69 %.

Ñîîòíîøåíèå îïóõîëü/ñòðîìà [6] êëàññè-
ôèöèðîâàëîñü íà òðè ïîäòèïà:

1) ñêèððîçíûé òèï, ìíîãî ñòðîìàëüíîãî
êîìïîíåíòà, îáîçíà÷åíèå sci, âñåãî 6 (23,08 %)
òàêèõ áîëüíûõ èç 26;

2) ìåäóëëÿðíûé òèï, áåäíûé ñòðîìàëü-
íûì êîìïîíåíòîì, îáîçíà÷åíèå med – âñåãî
â îáùåé ñëîæíîñòè 15 (57,69 %) áîëüíûõ;

3) ïðîìåæóòî÷íûé òèï, êîëè÷åñòâî ñòðî-
ìàëüíîãî êîìïîíåíòà íàõîäèòñÿ â ïðîìåæóò-
êå ìåæäó ñêèððîçíûì è ìåäóëëÿðíûì òèïîì,
îáîçíà÷åíèå int – 5 áîëüíûõ, ÷òî ñîñòàâèëî
19,23 %.

Ýòîò ïîêàçàòåëü (sci/med/int) êîððåëèðî-
âàë ñî ñòåïåíüþ äèôôåðåíöèðîâêè G (êîýô-
ôèöèåíò êîððåëÿöèè Ñïèðìåíà ρ = 47,16 %),
ýêñïðåññèåé ERCC1 (ρ Ñïèðìåíà = 58,55 %), ýêñ-
ïðåññèåé CDH1/Å-êàäõåðèíà (ρ Ñïèðìåíà =
58,13 %), îòðèöàòåëüíî êîððåëèðîâàë ñ íà-
ëè÷èåì áèîëîãè÷åñêîé ñêëîííîñòè ÐÆ ê ïå-
ðèíåâðàëüíîìó îïóõîëåâîìó ðîñòó, mPNI
(ρ Ñïèðìåíà = 50,53 %).

ßïîíñêàÿ êëàññèôèêàöèÿ ãèñòîëîãè÷åñ-
êèõ âàðèàíòîâ ÐÆ âêëþ÷àåò ãëàâíûõ 9 íàè-
áîëåå ÷àñòûõ è 8 ñïåöèàëüíûõ òèïîâ [6].

Ãëàâíûìè òèïàìè ñ÷èòàëè:
1) ïàïèëëÿðíàÿ (øèôð 8260/3 ïî Ìåæäó-

íàðîäíîé êëàññèôèêàöèè áîëåçíåé, äàëåå
ÌÊÁ) àäåíîêàðöèíîìà, ñîêðàùåííî pap;

2) òóáóëÿðíàÿ àäåíîêàðöèíîìà (øèôð
8211/3), ñîêðàùåííî tub, âêëþ÷àþùàÿ âûñî-
êîäèôôåðåíöèðîâàííóþ (tub1) è óìåðåííî-
äèôôåðåíöèðîâàííóþ (tub2) ôîðìû;

3) íèçêîäèôôåðåíöèðîâàííàÿ àäåíîêàð-
öèíîìà, ñîêðàùåííî por, êîòîðàÿ ðàçäåëåíà
íà ñîëèäíûé (por1) è íåñîëèäíûé (por2) òèïû;

4) ïåðñòíåâèäíî-êëåòî÷íàÿ êàðöèíîìà
(øèôð 8490/3), ñîêðàùåííî sig;

5) ñëèçåïðîäóöèðóþùèé âàðèàíò, muc
(øèôð 8489/3).

Èç 26 áîëüíûõ: pap – 1 (3,85 %), tub1 – 3
(11,54 %), tub2 – 5 (19,23 %), por1 – 2 (7,69 %),
por2 – 2 (7,69 %), sig – 9 (34,61 %), muc – 3
(11,54 %). Èç ñïåöèàëüíûõ ôîðì â ãðóïïå îò-
ìå÷åí 1 ñëó÷àé íåäèôôåðåíöèðîâàííîé G4
êàðöèíîìû æåëóäêà (3,85 %), âûÿâëåííûé ó
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áîëüíîãî 67 ëåò: îïóõîëü äèàìåòðîì 6,0 ñì,
ðàñïîëîæåííàÿ â òåëå æåëóäêà, ãäå èç 17 óäà-
ëåííûõ ðåãèîíàðíûõ ëèìôàòè÷åñêèõ óçëîâ
ìåòàñòàçîâ íå áûëî îáíàðóæåíî íè â îäíîì,
ñ âûñîêîé ýêñïðåññèåé VEGFR3 – 3+, ìàêñè-
ìàëüíîé â ãðóïïå ýêñïðåññèåé ð53 80 %, èí-
äåêñîì Ki-67 55 %, áåç ïðèçíàêîâ ïåðèíåâ-
ðàëüíîé è ïåðèâàñêóëÿðíîé èíâàçèè èëè ýì-
áîëîâ â ñîñóäàõ ëèìôàòè÷åñêîãî è âåíîçíîãî
òèïîâ (øèôð ïî ÌÊÁ 8020/3). Ýòî òàêæå
åäèíñòâåííûé áîëüíîé â ãðóïïå, ó êîòîðîãî
íàáëþäàëñÿ R1 ðîñò â äèñòàëüíîì êðàå ðåçåê-
öèè. Ïðè àíàëèçå ðàíãîâûõ êîððåëÿöèé ãèñòî-
ëîãè÷åñêèé âàðèàíò îïóõîëè ñèëüíî îòðèöà-
òåëüíî êîððåëèðîâàë ñ ýêñïðåññèåé ìàðêåðà
topo2α, ρ Ñïèðìåíà = -74,67 %.

Ñïåöèàëüíûå âèäû çëîêà÷åñòâåííûõ
îïóõîëåé âêëþ÷àëè: êàðöèíîèäíóþ îïóõîëü
(øèôð 8240/3); ýíäîêðèííóþ êàðöèíîìó
(øèôð 8401/3); êàðöèíîìó ñ ëèìôîèäíîé
ñòðîìîé; ãåïàòîèäíóþ àäåíîêàðöèíîìó; àäå-
íîñêâàìîçíóþ êàðöèíîìó (øèôð 8560/3);
ïëîñêîêëåòî÷íóþ êàðöèíîìó (øèôð 8070/3);
íåäèôôåðåíöèðîâàííóþ è íåêëàññèôèöèðóå-
ìóþ êàðöèíîìû.

Ki-67 êîëåáàëîñü îò ïîëíîñòüþ îòðèöà-
òåëüíîãî çíà÷åíèÿ ýêñïðåññèè, ìèíèìàëüíîå
çíà÷åíèå ïîëîæèòåëüíîé ýêñïðåññèè ñîñòàâè-
ëî 10 %, ìàêñèìàëüíîå – 90 %. Äëÿ îöåíêè
åãî ýêñïðåññèè â îïóõîëè áûë èñïîëüçîâàí
ÈÃÕ ðåàêòèâ MIB-1. Óðîâåíü 0–9 íàáëþäàëñÿ
ó 3 áîëüíûõ, 10–19 – ó 3, 20–29 – ó 5 áîëüíûõ,
30–39 – ó 2 áîëüíûõ, 40–49 – ó 6 áîëüíûõ,
50–59 – ó 3 áîëüíûõ ÐÆ, 60–69 – ó 3, 70–79 –

ó 1, 80–89 è 90–99 – íå áûëî. Ñðåäíåå çíà÷å-
íèå ýêñïðåññèè ìàðêåðà Ki-67 â ãðóïïå ñî-
ñòàâèëî mo = 33,35±20,54. Ñ ïîìîùüþ ïðî-
ãðàììû Microsoft Office Excel 12 âû÷èñëåí
êîýôôèöèåíò êîððåëÿöèè Ñïèðìåíà äëÿ îöåí-
êè âûðàæåííîñòè êîððåëÿöèîííîé âçàèìîñâÿ-
çè ìåæäó ñîîòâåòñòâóþùèìè òàáëè÷íûìè
çíà÷åíèÿìè ìàðêåðîâ. Ìàðêåð êîððåëèðîâàë
ñ ýêñïðåññèåé p53 (ρ Ñïèðìåíà = 63,83 %), TS
(ρ Ñïèðìåíà = -51,81 %), ñòåïåíüþ äèôôåðåíöè-
ðîâêè G (ρ Ñïèðìåíà = 51,59 %, r Ïèðñîíà = 53,05 %),
âèäîì èíôèëüòðàöèè ñòåíêè (ñîêðàùåííîå
îáîçíà÷åíèå INF ÿïîíñêîé êëàññèôèêàöèè),
ρ Ñïèðìåíà = -59,78 %, topo2α r Ïèðñîíà = 47,08 %,
ERCC1 r Ïèðñîíà = -47,82 %.

Ðàñïðåäåëåíèå ðàçëè÷íûõ ÷àñòîò ýêñïðåñ-
ñèè ìàðêåðà, ó÷èòûâàÿ åãî ãåòåðîãåííîñòü â
ïîïóëÿöèè, ïîêàçàíî íà ðèñ. 2. Íàãëÿäíàÿ âè-
çóàëèçàöèÿ ïîìîãàåò ïîíÿòü, ÷òî íàèáîëåå
÷àñòî âñòðå÷àëèñü áîëüíûå ñ óðîâíåì Ki-67 â
îïóõîëè îò 40 äî 50 %. Óêàçàííûå âçàèìíûå
êîðåëëÿöèè îòðàæåíû íà ðèñ. 2.

Ýêñïðåññèþ èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî
ìàðêåðà ð53 îöåíèâàëè â ïîïóëÿöèè áîëüíûõ
â ïðîöåíòàõ. Äëÿ îöåíêè ýêñïðåññèè â îïóõî-
ëè áûëè èñïîëüçîâàíû ìîíîêëîíàëüíûå àíòè-
òåëà DO-7. Ìèíèìàëüíîå çíà÷åíèå ýêñïðåñ-
ñèè ñîñòàâèëî 5 %, ìàêñèìàëüíîå – 80 %.
Ó 7 áîëüíûõ ýêñïðåññèÿ äàííîãî ìàðêåðà íå
áûëà âûÿâëåíà ñîâñåì èëè íå îöåíèâàëàñü.
Ñðåäíåå çíà÷åíèå îêàçàëîñü ðàâíûì mo =
24,81. Åäèíñòâåííàÿ ñèëüíàÿ êîððåëÿöèÿ,
ρ Ñïèðìåíà = 84,04 %, îòìå÷åíà ìåæäó óðîâíÿìè
p53 è óðîâíÿìè TS (ñðàâíèâàëè 2 ãðóïïû).
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×àñòîòà ðàçëè÷íîé ýêñïðåññèè èììóíî-
ãèñòîõèìè÷åñêîãî ìàðêåðà ð53, âûðàæåííàÿ
â ïðîöåíòàõ îò 1 äî 88 %, ïðåäñòàâëåíà íà
ðèñ. 3. Çíà÷åíèå ïîäîáíîé âèçóàëèçàöèè â
âîçìîæíîñòè óâèäåòü, ÷òî íàèáîëåå ÷àñòî ð53
ñëàáî âûðàæåí: çíà÷åíèÿ îò 1 äî 25 çàíèìàþò
ïðèìåðíî 60–70 % ñóììàðíîé ýêñïðåññèè.

×òî æå êàñàåòñÿ ìàðêåðîâ HER2/new è
VEGFR, òî ÷àùå âñåãî èõ ýêñïðåññèÿ áûëà
îòðèöàòåëüíîé è ïðàêòè÷åñêàÿ çíà÷èìîñòü èõ
îöåíêè èìåëà çíà÷åíèÿ â öåëÿõ íàçíà÷åíèÿ
â ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå áîëüíûì ÐÆ
àäúþâàíòíîé ñïåöèàëüíîé òåðàïèè òðàñòóçó-
ìàáîì è áåâàöèçóìàáîì. Äëÿ îöåíêè ýêñïðåñ-
ñèè HER2/new â îïóõîëè áûëè èñïîëüçîâàíû
ìîíîêëîíàëüíûå àíòèòåëà CB11. Ïîçèòèâíûé
HER2/new îòìå÷åí ó 4 áîëüíûõ èç 26, ïðè
ýòîì ñèëüíàÿ åãî ýêñïðåññèÿ âûÿâëåíà ó
3 áîëüíûõ (3+, «+++»), ó 1 áîëüíîãî – 1 «+»,
ñëàáàÿ êîððåëÿöèÿ, r Ïèðñîíà = 41,68 % ñ íà-
ëè÷èåì ïåðèíåâðàëüíîãî îïóõîëåâîãî ðîñòà.

Ìàðêåð VEGFR ÿâëÿåòñÿ ãåòåðîãåííûì ïî
ñâîåìó ñîñòàâó, è ïðàêòè÷åñêóþ çíà÷èìîñòü
ïðåäñòàâëÿëè 2 åãî ôðàêöèè: VEGFR1 è
VEGFR3. VEGFR1 ÿâëÿëñÿ ìàðêåðîì ÷óâñò-
âèòåëüíîñòè òåðàïèè ñóíèòèíèáîì, VEGFR3
ìîã õàðàêòåðèçîâàòü «íåîëèìôàíãèîàíãèîãå-
íåç» ñ òî÷êè çðåíèÿ îáðàçîâàíèÿ íåîëèìôà-
òè÷åñêèõ êàïèëëÿðîâ â îïóõîëè. Äëÿ îöåíêè
åãî ýêñïðåññèè VEGFR3 â îïóõîëè áûëè èñïî-
ëüçîâàíû ìîíîêëîíàëüíûå àíòèòåëà KLT-9 è
äëÿ îöåíêè VEGFR1 – VG1. Ìû ïîñòàðàëèñü
îòñëåäèòü, áûëà ëè ñâÿçü ìåæäó ýêñïðåññèåé
VEGFR è íàëè÷èåì: ïåðèâàñêóëÿðíîãî îïóõî-
ëåâîãî ðîñòà; ýêñòðàâàçàòîâ è îïóõîëåâûõ ýì-
áîëîâ â ñîñóäàõ ëèìôàòè÷åñêîãî è âåíîçíîãî

òèïîâ; âûðàæåííîñòè ëèìôîãåííûõ ìåòà-
ñòàçîâ â ïàðàãàñòðàëüíûõ êîëëåêòîðàõ, â òîì
÷èñëå ôåíîìåíà Óèëëà–Ðîäæåðñà.

Ìàðêåð àêòèâíîñòè ôåðìåíòà òèìèäèëàò-
ñèíòàçû (TS, ñèíîíèì – ìåòèëåíòåòðàãèäðî-
ôîëàò ìåòèëòðàíñôåðàçà) îöåíåí êàê «ïîëî-
æèòåëüíûé» ó âñåõ 6 áîëüíûõ, âîøåäøèõ â

èññëåäîâàíèå ïî ïîâîäó ÐÆ. Ôåðìåíò êàòàëè-
çèðóåò ìåòèëèðîâàíèå äåçîêñèóðèäèíìî-
íîôîñôàòà (äÓÌÔ) ñ ïðåâðàùåíèåì åãî â òè-
ìèäèíìîíîôîñôàò (ÒÌÔ). Äàííîå åãî ñâîéñò-
âî àêòóàëüíî ñ òî÷êè çðåíèÿ îöåíêè ýôôåê-
òèâíîñòè òåðàïèè ôòîðïèðèìèäèíàìè (â ÷àñò-
íîñòè ôòîðàôóðîì, êàïåöèòàáèíîì, 5-ôòîð-
óðàöèëîì è äð.). Èñïîëüçîâàëè êëîí ìîíîêëî-
íàëüíûõ àíòèòåë êîìïàíèè DACO – TS106.
Îöåíèâàëè âûðàæåííîñòü ðåàêöèè â îïðåäå-
ëåííîì êîëè÷åñòâå êëåòîê, íàïðèìåð: ïîëîæè-
òåëüíàÿ ðåàêöèÿ óìåðåííîé ñòåïåíè (2 áàëëà)
ïðèáëèçèòåëüíî â 80 % êëåòîê îïóõîëè (3 áàë-
ëà), îáùèé áàë 2·3=6 – ýêñïðåññèÿ óìåðåííàÿ
(2+). Óêàçàííûå âçàèìíûå êîðåëëÿöèè îò-
ðàæåíû â òàáëèöå.

Íàëè÷èå áåëêà Å-êàäõåðèíà è, ñîîòâåò-
ñòâåííî, ÈÃÕ ïîçèòèâíûé ïî ìàðêåðó CDH1
ÐÆ âûÿâëåí âî âñåõ 6 ñëó÷àÿõ äèàãíîñòèêè.
Ýêñïðåññèÿ «++» îòìå÷åíà ó 1 áîëüíîé, «+» –
ó 5 áîëüíûõ ÐÆ. Àíàëèç ïðîâåäåí ñ ïîìîùüþ
ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë NCH38 êîìïàíèè
DACO. Äàííûé âèä ýêñïðåññèè áûë íåîáõî-
äèì äëÿ òîãî, ÷òîáû âûäåëèòü òàê íàçûâàåìûé
ãåíåòè÷åñêè ñòàáèëüíûé ÐÆ. Íàðÿäó ñ òîïî2α
ó÷àñòâóåò â òðàíñäóêöèè ñèãíàëà, àäãåçèè,
ðåãóëÿöèè êëåòî÷íîãî öèêëà, äèôôåðåíöèðîâ-
êè è ìèãðàöèè êëåòîê ïðè ÐÆ. Îòìå÷àåòñÿ
ñèëüíàÿ îòðèöàòåëüíàÿ êîððåëÿöèÿ ñòåïåíè
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äèôôåðåíöèðîâêè îïóõîëè (G) è ýêñïðåññèè
CDH1, ρ Ñïèðìåíà = -79,86 %. Ðàíãîâàÿ êîððåëÿ-
öèÿ ñ òèïîì ñîîòíîøåíèÿ îïóõîëü/ñòðîìà ñî-
ñòàâëÿëà ρ Ñïèðìåíà = 58,13 %. È, íàêîíåö,
î÷åíü âûñîêàÿ êîððåëÿöèÿ CDH1 è ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè æèçíè (ρ Ñïèðìåíà = 97,17 %).

Òîïîèçîìåðàçà 2α (ïîëíîå íàçâàíèå òîïî-
èçîìåðàçà ÄÍÊ 2 àëüôà, ñîêðàùåííî òîïî2α)
îòðàæàåò ÷óâñòâèòåëüíîñòü îïóõîëè æåëóäêà
ê õèìèîòåðàïèè àíòðàöèêëèíàìè. Êîäèðóåòñÿ
ãåíîì ÒÎÐ2À, ëîêàëèçîâàííûì íà õðîìîñî-
ìå 17. Íàìè íàáëþäàëàñü êîððåëÿöèîííàÿ
ñâÿçü ñ ìàðêåðîì Ki-67 è îòñóòñòâèå êîððå-
ëÿöèîííîé ñâÿçè ñ HER2/new. Êîððåëèðóåò ñ
âûñîêîé ñòåïåíüþ çëîêà÷åñòâåííîñòè è âû-
ñîêèì p53. Ïðè ÈÃÕ àíàëèçå îöåíèâàëè êî-

ëè÷åñòâî êëåòîê îïóõîëè æåëóäêà â ïðîöåí-
òàõ, ñ ïîëîæèòåëüíîé îêðàñêîé íà òîðî2α:
100; 5; 5; 50 è 0 %. Ïðè àíàëèçå êîððåëÿöèé
ìåæäó ìàðêåðíûìè êðèâûìè âûÿâëåíî ñëå-
äóþùåå: topo2α/v ρ Ñïèðìåíà = -65,47 %, à äëÿ
topo2α/ERCC1 êîýôôèöèåíò ðàíãîâîé êîð-
ðåëÿöèè Ñïèðìåíà ρ ñîñòàâèë -47,63 %. Óêà-
çàííûå âçàèìíûå êîððåëÿöèè îòðàæåíû íà
ðèñ. 4.

Äëÿ îöåíêè ãåíåòè÷åñêèõ òåñòîâ BRCA-1
è PIK3CA ñîáðàíî íåäîñòàòî÷íî ìàòåðèàëà.
Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè âñå áîëüíûå ÐÆ, êî-
òîðûì áûë ïðîâåäåí äàííûé àíàëèç, íå èìåëè
äàííûõ ìóòàöèé, ò. å. èìåëè wild ñòàòóñ.

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè áîëü-
íûõ, ó÷èòûâàÿ, ÷òî îíè îïåðèðîâàíû â 2011–

Çàâèñèìîñòü âèäà ÈÃÕ ìàðêåðà è ÷óâñòâèòåëüíîñòè ÐÆ
ê êîíêðåòíîìó âèäó õèìèîïðåïàðàòà

** Óðîâåíü ýêñïðåññèè ìàðêåðà â îïóõîëè.
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2017 ãîäàõ, ñîñòàâèëà (27,19±20,19) ìåñÿöà.
Ìåäèàíà ñîñòàâèëà 19,5 ìåñÿöà, ìîäà – 7,0
ìåñÿöåâ, ìàêñèìàëüíîå çíà÷åíèå âûæèâàå-
ìîñòè – 80 ìåñÿöåâ, ìèíèìàëüíîå – 5 ìå-
ñÿöåâ. Ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû Microsoft Of-
fice Excel 12 âû÷èñëÿëè êîýôôèöèåíò êîððå-
ëÿöèè Ñïèðìåíà äëÿ îöåíêè âûðàæåííîñòè
êîððåëÿöèîííîé âçàèìîñâÿçè ìåæäó ïðîäîë-
æèòåëüíîñòüþ æèçíè áîëüíûõ ÐÆ, ñîîòâåòñò-
âóþùåé èõ ÷èñëîâûì çíà÷åíèÿì (â ìåñÿöàõ),
è òàáëè÷íûìè çíà÷åíèÿìè ìàðêåðîâ. Ðàí-

ãîâàÿ êîððåëÿöèÿ ñîñòàâèëà: ñ ìàðêåðîì CDH1
ρ Ñïèðìåíà = 97,17  %, TS ρ Ñïèðìåíà = 64,59 %,
ERCC1 ρ Ñïèðìåíà = 52,70 %.

Âûâîäû
Åäèíñòâåííîå çíà÷åíèå î÷åíü ñèëüíîé

êîððåëÿöèè â èññëåäîâàíèè ïðåäñòàâëåííîé
ãðóïïû áîëüíûõ (n=26) ïîëó÷åíî ïðè èññëå-
äîâàíèè âçàèìîñâÿçè ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè è ýêñïðåññèè áåëêà Å-êàäõåðèíà, îò-
ðàæàþùåé íàëè÷èå ãåíåòè÷åñêè ñòàáèëüíîé
ôîðìû ðàêà æåëóäêà.
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Âèâ÷àëè ã³ñòîëîã³÷í³ ³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷í³ òà ãåíåòè÷í³ âëàñòèâîñò³ ðàêó øëóíêà. ²íòåðåñ ïðåä-
ñòàâëÿëî ÿê ê³ëüê³ñíå âèâ÷åííÿ âèðàæåíîñò³ òîãî ÷è ³íøîãî ìàðêåðà â ïîïóëÿö³¿ õâîðèõ íà ðàê
øëóíêà, òàê ³ êîðåëÿö³ÿ ì³æ öèìè òðüîìà ãðóïàìè. Ã³ñòîëîã³÷íà ïàíåëü íàë³÷óâàëà 16 ìàðêåð³â:
ñòóï³íü äèôåðåíö³þâàííÿ ïåðâèííî¿ ïóõëèíè; ëîêàë³çàö³þ ïóõëèíè â øëóíêó; ñòóï³íü ïðîðîñòàííÿ
ïóõëèíîþ ñò³íêè øëóíêà; ñòàä³þ; ê³ëüê³ñòü âèëó÷åíèõ ïðè ë³ìôîäèññåêö³¿ ë³ìôàòè÷íèõ âóçë³â;
ê³ëüê³ñòü óðàæåíèõ ìåòàñòàçàìè ë³ìôîâóçë³â; ðîçì³ð ïóõëèíè; âèì³ðÿíèé ìîðôîëîãîì ó ïðîöåñ³
ïåðâèííî¿ îáðîáêè âèäàëåíîãî îïåðàö³éíîãî ìàòåð³àëó; âèä çðîñòàííÿ ³ ÷³òê³ñòü ìåæ³ ðîñòó â
îòî÷óþ÷èõ òêàíèíàõ; ë³ìôàòè÷íó ³íâàç³þ; âåíîçíó ³íâàç³þ; ðåçèäóàëüíó ïóõëèííó õâîðîáó;
ã³ñòîëîã³÷íó êëàñèô³êàö³þ ïóõëèí çà ÌÊÁ; ñõèëüí³ñòü ðàêó øëóíêà äî ïåðèíåâðàëüíîãî ïóõëèííîãî
ðîñòó â ñò³íö³ øëóíêà; íàÿâí³ñòü åìáîë³â ó ñóäèíàõ ë³ìôàòè÷íîãî ³ âåíîçíîãî òèï³â; âçàºìîçâ’ÿçêè
ñòðîìè / ïàðåíõ³ìè; âèä ïóõëèííîãî ðîñòó çà JGCA (I–V). Äîñë³äæåíî ³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷í³ ìàðêåðè:
ð53, Ki-67, HER2/new, VEGFR-1, VEGFR-3. Ò³ëüêè ó 6 õâîðèõ äî ìîìåíòó íàïèñàííÿ ö³º¿ ðîáîòè
áóëè äîñë³äæåííÿ íàÿâíîñò³ á³ëüø ñêëàäíèõ ãåíåòè÷íèõ òåñò³â, ó òîìó ÷èñë³ ERCC1, TS, CDH1,
MLH1, MSH2, topo2, BRCA-1, PIC3CA. Âðåøò³-ðåøò âèâ÷àëè âïëèâ åêñïðåñ³¿ ìàðêåð³â íà âè-
æèâàí³ñòü ³ ïîð³âíþâàëè âèæèâàííÿ õâîðèõ íà ðàê øëóíêà ç êîìá³íàö³ÿìè ìàðêåðíèõ õàðàêòåðèñòèê.
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ªäèíå çíà÷åííÿ äóæå ñèëüíî¿ êîðåëÿö³¿ â äîñë³äæåíí³ ïîäàíî¿ ãðóïè õâîðèõ (n=26) îòðèìàíî ïðè
äîñë³äæåíí³ âçàºìîçâ’ÿçêó òðèâàëîñò³ æèòòÿ é åêñïðåñ³¿ á³ëêà Å-êàäõåðèíó, ùî âèñâ³òëþº íàÿâí³ñòü
ãåíåòè÷íî ñòàá³ëüíî¿ ôîðìè ðàêó øëóíêà.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ðàê øëóíêà, ³ìóíîã³ñòîõ³ì³ÿ, îíêîá³ëêè, ïîðóøåííÿ ãåíîòèïó.

S.I. Kirkilevskiy, A.A. Mashukov, N.A. Orel, A.A. Bilenko, A.N. Zgura, D.V. Ratsiborskiy,
V.Ye. Maksimovskiy, A.I. Rybin, V.V. Boshkova
OBSERVATION OF PATIENTS WITH GASTRIC CANCER WITH VARIOUS QUALITATIVE
AND QUANTITATIVE DISORDERS OF THE GENOTYPE

Histological, immunohistochemical, and genetic properties of stomach cancer have been studied. Interest
was presented as a quantitative study of the marker expression in the population of patients with stomach
cancer, and the correlation between these three groups. The histological panel consisted of 16 markers: the
degree of differentiation of the primary tumor; localization of the tumor in the stomach; degree of infiltration
of stomach wall; stage; number of lymph nodes removed during lymph node dissection; the number of
metastatic lymph nodes; the tumor size measured by the morphologist; type of growth; lymphatic invasion;
venous invasion; residual tumor disease; histological classification of the tumor according to the ICD-O;
the tendency of stomach cancer to perineural tumor growth in the wall of the stomach; the presence of
emboli in the vessels of the lymphatic and venous type; relationship between stroma/parenchyma; type of
tumor growth according to JGCA (I–V). The immunohistochemical markers studied were ð53, Ki-67,
HER2/new, VEGFR-1, VEGFR-3. Only in 6 patients at the time of this writing there were studies of the
presence of more complex tests, including ERCC1, TS, CDH1, MLH1, MSH2, topo2, BRCA-1, PIC3CA.
Eventually the effect of marker expression on survival were studied and the survival of patients with
stomach cancer with combinations of marker characteristics were compared. The only value of a very
strong correlation in the study of the presented group of patients (n=26) was obtained by studying the
relationship between the lifespan and the expression of the E-cadherin protein reflecting the presence of a
genetically stable form of stomach cancer.

Keywords: gastric cancer, immunohistochemistry, oncoproteins, genotype disorders.
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