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ПОЗДРАВЛЯЕМ С 80-ЛЕТНИМ ЮБИЛЕЕМ

ЕВГЕНИЯ ПЕТРОВИЧА  БЕЛОБРОВА!

Наши поздравления! Our Congratulations!

6 марта 2020 года исполняется 80
лет со дня рождения и 45 лет научной и
преподавательской деятельности заве-
дующего Научным Центром «Медико-
санитарная безопасность технологий
морской фумигации и перевозки опас-
ных грузов», руководителя ГЭМР-
СПАСС Украинского НИИ медицины
транспорта Минздрава Украины, совет-
ника директора по научной работе Ук-
раинского НИИ морского флота, руко-
водителя Курсов IMO «Морская фумига-
ция грузов» НУ «Одесская морская ака-
демия», члена Морского Института Ве-
ликобритании, академика МАНЭБ, ак-
тивного члена редакционной коллегии
нашего журнала доктора медицинских
наук, профессора Белоброва Евгения

Петровича.

Свою трудовую деятельность юби-
ляр начал в сентябре 1958 года, когда
после окончания «с отличием» Мореход-
ной школы ВМФ в г. Новороссийске стал
работать матросом-такелажником на

плавкране «ПК 84100» по разборке в
бухте Казачьей линкора «Новорос-
сийск», затем матросом-сигнальщи-
ком, котельным машинистом (кочега-
ром) на танкере «Сейма» в г. Севасто-
поль.

После окончания в 1966 году ле-
чебного факультета Крымского меди-
цинского института в течение 20 с лиш-
ним лет (до 1988 года) работал судо-
вым врачом на многочисленных пас-
сажирских, торговых, научно-исследо-
вательских и военных судах  В составе
экипажей боевых кораблей 150 брига-
ды ПЛО и ПВО КЧФ участвовал в дру-
жественных визитах в Сирию, Болга-
рию, Алжир, Гвинею. На ЭМ «Находчи-
вый» участвовал в боевых действиях в

египетской войне на Средиземноморс-
ком театре. После окончания срочной
службы с 1971 по 1982 годы работал
врачом-токсикологом в Бассейновой
токсикологической лаборатории Черно-
морско-Азовского водздравотдела. Тог-
да же проявил себя не просто врачом, а
учёным, пытливым исследователем.

В лабораторных и судовых услови-
ях на судах «Иван Коробцов», «Мор-
шанск» изучал динамику иммунологи-
ческой реактивности организма моря-
ков в изменяющихся условиях судна при
перевозках опасных грузов. Впервые в
практике судовой токсикологии и меди-
цины провел в рейсе вокруг Африки ис-
следования с применением лаборатор-
ных животных, а также выпустил инст-
рукцию по устройству, организации и
эксплуатации в рейсе судового вивария
на борту судна.

В 1982 году стал старшим научным
сотрудником в лаборатории судовой ток-
сикологии Всесоюзного НИИ гигиены
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водного транспорта (ВНИИГВТ). В 1984
году защитил кандидатскую диссерта-
цию по теме иммунологической реак-
тивности моряков к инфекции в услови-
ях дальнего плавания.

С 1985 по 1994 год работал в дол-
жности заведующего Лабораторией ги-
гиены и токсикологии опасных и фуми-
гированных грузов ВНИИГВТ. В этот
период научной деятельности совмест-
но с учеными Франции, США, Германии,
Англии и Швейцарии был участником
международных трансатлантических
экспериментальных рейсов на судах
балкерного флота «Чусовой», «Ялта»,
«Механик Петр Килименчук», «Алексей
Данченко», «Маршал Гречко». В рейсах
впервые проведено моделирование
«аварии разрушения трюма с выбросом
ядовитого фумигационного газа фосфи-
на и угрозы жизни и здоровья моряков»,
разработана медико-санитарная мате-
матическая модель ликвидации аварии
в рейсе, изучена модель нейтрализации
препаратов фосфина, особенности про-
цессов перевозок фумигованных грузов
на организм моряков.

Участник арктических научных рей-
сов на сухогрузе «Капитан Цируль» и на
танкере «Самбург», рейсов вокруг Евро-
пы на судах-химовозах танкерного фло-
та Латвии «Иван Пырьев» и «Михаил
Калатозов», а также в научных экспеди-
циях на т/х «Сибирский-22» на реке Ени-
сей на линии Красноярск-Дудинка-
Красноярск. Большая работа проведе-
на в научных «огненных рейсах» по на-
учному медико-санитарному, токсико-
логическому и санитарно-гигиеническо-
му обоснованию льготного обеспечения
моряков судов-агломератовозов типа
«Макар Мазай» АМП при перевозке рас-
калённого агломерата в открытых трю-
мах, на линии: Камыш-Бурун - Мариу-
поль. В 1988 году создал и возглавил
«Группу экстренного медико-санитар-
ного реагирования по спасению людей
при авариях с опасными грузами на су-

дах и в портах» (ГЭМР-СПАСС), целью
которой является обеспечение безопас-
ности при проведении аварийных и по-
ставарийных восстановительных работ,
поиск и спасение пострадавших от
опасных и фумигированных грузов на
море во Всеукраинской системе «SAR-
Украина». Возглавлял работу ГЭМР-
СПАСС и принимал личное участие в
ликвидации множества аварий на море.
В 1994 году Белобров Е.П. был избран
член-корреспондентом, затем действи-
тельным членом (академиком) Между-
народной, ассоциированной в ООН,
Академии Наук Экологии и Безопасно-
сти Жизнедеятельности «МАНЭБ» (г.
Санкт-Петербург).

С 1995 года в связи с реорганиза-
цией ВНИИГВТ перешел на работу в
Центральную СЭС на водном транспор-
те Украины на должность заведующего
отделом опасных грузов и аварийных
ситуаций. На базе Центральной и пор-
товых СЭС создал строгую систему са-
нэпиднадзора за перевозкой опасных
грузов и медико-санитарного обеспече-
ния безопасности ликвидаций аварий в
морских портах.

C 2006 года по настоящее время
работает в ГП «Украинской НИИ меди-
цины транспорта» Минздрава Украины
на должности главного научного со-
трудника, руководителя Научного Цент-
ра «Медико-санитарная и эколого-гиги-
еническая безопасность технологий
морской фумигации и перевозке опас-
ных грузов», руководитель ГЭМР-
СПАСС.

Юбиляр в постоянной готовности
оказать экстренную радио-медицинс-
кую помощь морякам в рейсе в системе
Государственного морского спасатель-
но-координационного центра (ГМСКЦ, г.
Одесса). За 20-летнуюю работу провел
около 300 успешных радио-медицинс-
ких консультаций морякам в дальнем
плавании.
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В 2007 году защитил диссертацию
на соискание учёной степени доктора
медицинских наук по специальности
«Медицина чрезвычайных ситуаций». В
2009 году получил аттестат профессо-
ра.

Основные научные интересы и на-
правления исследований: гигиена, ток-
сикология опасных и фумигированных
грузов; гигиена, охрана труда и произ-
водственная санитария труда работни-
ков морского и речного транспорта;
морская медицина, экстренная радио-
медицинская помощь морякам в усло-
виях морского и океанического плава-
ния.

По материалам исследований
опубликовано более 350 научных работ,
в том числе монографии, справочные
издания, руководящие документы, пра-
вила, инструкции домедицинской помо-
щи при отравлении ядофумигантами и
другие издания. Е.П.Белобров автор и

обладатель 11 авторских свидетельств
и патентов Украины и более 50 рацио-
нализаторских предложений. На протя-
жении 30 лет успешно сочетает научную
работу с преподавательской деятельно-
стью.

Научная, производственная, обще-
ственная деятельность Белоброва Е.П.,
практическая работа по спасению мо-
ряков при авариях отмечена «Медалью
Гиппократа», орденами «За мужество»,
«Звезда Почета», медалями «За воинс-
кую доблесть», «За трудовую доблесть.
Ветеран труда», Золотой и 2-мя Брон-
зовыми медалями ВДНХ СССР, а также
дипломами и грамотами Министерства
здравоохранения, Министерства агро-
политики Украины, Министерства
транспорта и связи Украины. Евгений
Петрович награждён знаками Красно-
знаменного Черноморского флота «За
дальний поход». «Отличник здравоохра-
нения», «Почетный работник морского и

речного транспорта Украины».

Редакционная коллегия журнала «Актуальные проблемы транспортной медици-
ны» сердечно поздравляет юбиляра д.м.н., проф. Белоброва Евгения Петровича
со знаменательной датой — 80-летием со дня рождения и 45-летием научной и
преподавательской деятельности и желает крепкого здоровья, неиссякаемой
энергии в благородном деле обеспечения безопасности, сохранения жизни и
здоровья тружеников морского транспорта.
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СТАН ПСИХІЧНОГО ЗДОРОВ‘Я ТА РІВЕНЬ ПСИХОСОЦІАЛЬНОГО

СТРЕСУ У ПРЕДСТАВНИКІВ КОМАНДНОГО І РОБІТНИЧОГО

СКЛАДУ МОРСЬКОГО ПАСАЖИРСЬКОГО ФЛОТУ

Косенко К.А.

КНП Одеський обласний медичний центр психічного здоров’я Одеської об-
ласної ради

СОСТОЯНИЕ ПСИХИЧЕСКОГО ЗДОРОВЬЯ И УРОВЕНЬ ПСИХО-

СОЦИАЛЬНОГО СТРЕССА У ПРЕДСТАВИТЕЛЕЙ КОМАНДНОГО И

РЯДОВОГО СОСТАВА  МОРСКОГО ПАССАЖИРСКОГО ФЛОТА

Косенко К.А.

КНП Одесский областной медицинский центр психического здоровья Одес-
ского областного совета

THE STATE OF MENTAL HEALTH AND THE LEVEL OF

PSYCHOSOCIAL STRESS AMONG REPRESENTATIVES OF THE

COMMAND AND RANK AND FILE OF THE MARINE PASSENGER

FLEET

Kosenko K.A.

Municipal non-profit enterprise Odessa Regional Medical Center of Mental Health
of Odessa Regional Council

Summary/Резюме

The purpose of the work is to analyze the state of mental health and the level of
psychosocial stress among officers and the rank and file of the marine passenger fleet,
to determine the need to create system-specific measures for protecting their mental
health that are specific to this contingent.

Contingent and research methods. On the basis of informed consent, observing
the principles of bioethics and deontology, during 2016 — 2019, 100 people from the
marine passenger fleet were examined: 70 members of the command staff and 30
workers. The study included the use of clinical, psychopathological and psychodiagnos-
tic methods.

Results. The distribution of the stress load and the pathological anxiety-depressive
response in the command and operating staff of the crews of the passenger navy is
heterogeneous and associated with the specifics of professional activity. The intensity of
stress load and depressive symptoms was significantly greater in sailors in all ranges of
psychosocial stress, while anxiety symptoms were somewhat more pronounced among
captains with low psychosocial stress, which leveled off with an increase in its level and
symptoms of anxiety response in both groups. an increase in indicators of the level of
stress load and a deterioration in the state of mental health of the examined to clinically

Вопросы психофизиологии The Psychophysiology Questions
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pronounced manifestations of anxiety-depressive signs, which make it possible to come
to the conclusion that psychosocial and psychological stress play a significant role in the
formation of mental health disorders in long-distance sailors, should be taken into ac-
count when developing specific measures of psychotherapy and psycho-prophylaxis for
this contingent, is the prospect of this study.

Key words: long-distance sailors, command staff of the passenger navy, workers of
the passenger navy, psychosocial stress, anxiety, depression.

Мета роботи — здійснити аналіз стану психічного здоров‘я та рівню психосо-
ціального стресу у офіцерів і рядового складу морського пасажирського флоту, для
визначення необхідності створення специфічних для даного контингенту системних
заходів з охорони їх психічного здоров‘я.

Контингент і методи дослідження. На засадах інформованої згоди з дотри-
манням принципів біоетики і деонтології протягом 2016 — 2019 років було обстеже-
но 100 осіб представників морського пасажирського флоту: 70 членів командного
складу, та 30 рядового складу. Дослідження включало використання клініко-психо-
патологічного і психодіагностичного методів.

Результати. Розподіл стресового навантаження й патологічного тривожно-
депресивного реагування у командного і робітничого складу екіпажів пасажирсько-
го морського флоту є неоднорідним та асоційованим зі специфікою професійної
діяльності. Інтенсивність стресового навантаження та депресивної симптоматики
була значуще більшою у матросів в усіх діапазонах вираженості психосоціального
стресу, в той час як симптоми тривоги були дещо виразнішими у капітанів з низьким
психосоціальним стресом, що нівелювалося зі зростанням його рівню та симптомів
тривожного реагування в обох групах. Синхронність динаміки зростання показників
рівню стресового навантаження та погіршення стану психічного здоров‘я обстеже-
них аж до клінічно виражених проявів тривожно-депресивного реагування, дають
змогу дійти до висновку про значну роль психосоціального і психологічного стресу
у формуванні порушень психічного здоров‘я у моряків далекого плавання, що по-
винно враховуватись при розробці специфічних заходів психотерапії і психопрофі-
лактики для даного контингенту, що становить перспективу даного дослідження.

Ключові слова: моряки далекого плавання, командний склад пасажирського
морського флоту, робітники пасажирського морського флоту, психосоціальний
стрес, тривога, депресія.

Цель работы — провести анализ состояния психического здоровья и уровня
психосоциального стресса у офицеров и рядового состава морского пассажирско-
го флота, для определения необходимости создания специфических для данного
контингента системных мер по охране их психического здоровья.

Контингент и методы исследования. На основе информированного согласия
с соблюдением принципов биоэтики и деонтологии в течение 2016 — 2019 годов
было обследовано 100 человек представителей морского пассажирского флота:
70 членов командного состава и 30 - рядового состава. Исследование включало
использование клинико-психопатологического и психодиагностического методов.

Результаты. Распределение стрессовой нагрузки и патологического тревож-
но-депрессивного реагирования в командной и рабочего состава экипажей пасса-
жирского морского флота неоднородно и ассоциированным со спецификой про-
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фессиональной деятельности. Интенсивность стрессовой нагрузки и депрессив-
ной симптоматики была значимо больше в матросов во всех диапазонах выражен-
ности психосоциального стресса, в то время как симптомы тревоги были несколь-
ко выразительнее у капитанов с низким психосоциального стресса, что нивелиро-
валось с ростом его уровня и симптомов тревожного реагирования в обоих групах.
Синхроннoсть динамики рост показателей уровня стрессовой нагрузки и ухудше-
ние состояния психического здоровья обследованных до клинически выраженных
проявлений тревожно-депрессивного реагирования, дают возможность прийти к
выводу о значительной роли психосоциального и психологического стресса в фор-
мировании нарушений психического здоровья у моряков дальнего плавания, дол-
жно учитываться при разработке специфических мер психотерапии и психопрофи-
лактики для данного контингента, составляет перспективу данного исследования.

Ключевые слова: моряки дальнего плавания, командный состав пассажирского
морского флота, рабочие пассажирского морского флота, психосоциальный
стресс, тревога, депрессия.

Україна — держава з величезним морським потенціалом, який забезпечуєть-

ся комбінацією морської інфраструкту-
ри, морського законодавства та морсь-
ких кадрів, загальна кількість яких скла-
дає більш ніж 100 тисяч моряків [1].

Діяльність моряків завжди належа-
ла до надзвичайно складних і одночас-
но ризикованих професій, що висуває
специфічні вимоги до плавскладу суден.
Тривале плавання пов’язане з пост-
ійним перебуванням членів екіпажа в
умовах обмеженого простору, монотон-
ності діяльності, різкого звуження
зовнішніх соціальних зв’язків, підвище-
ної небезпеки виникнення аварійних
ситуацій, тощо [2].

Дослідники також відмічають дис-
конгруентність стресорів, пов‘язаних з
професійною діяльністю рядового та
командного складу морського флоту. За
результатами аналізу впливу професій-
них ризиків на стан психічного здоров‘я
та суїцидальної активності моряків да-
лекого плавання, A. Mellbye, T. Carter
(2017) висунули гіпотезу про наявність
диференціації негативного впливу про-
фесійних стрес-факторів в залежності
від звань моряків далекого плавання [3].
В роботах M. Oldenburg зі співавторами
[4, 5], D. Jegaden, M. Menaheze, D.
Lucas, B. Loddй, J.D. Dewitte [6] містять-
ся дані щодо більшої вразливості радо-

вого персоналу до дії специфічних чин-
ників професійного стресу, притаманно-
го мореплавству. Аналізуючи показни-
ки суїцидальної активності серед мо-
ряків далекого плавання за період кінця
1970-х — початку 2000-х років, S. E.
Roberts, P. B. Marlow наводять дані, що
«майже 90 % самогубств трапляються
серед матросів, інших робітників та об-
слуговуючого персоналу судна (...)», що
підштовхує їх до висновку щодо асоцій-
ованості ризиків суїцидальної поведінки
з професійним статусом і рангом моря-
ка [7].

Однак, до теперішнього часу в на-
уковій літературі не зустрічаються робо-
ти, які б були присвячені спростуванню
або підтвердженню даного спостере-
ження. Між тим, відсутність таких досл-
іджень унеможливлює створення персо-
ніфікованих заходів підтримки їх психіч-
ного здоров‘я, що значно знижує ефек-
тивність впровадження вже існуючих
психопрофілактичних й психогігієнічних
програм.

Мета роботи — здійснити аналіз
стану психічного здоров‘я та рівню пси-
хосоціального стресу у офіцерів і рядо-
вого складу морського пасажирського
флоту для визначення необхідності ство-
рення специфічних для даного контин-
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генту системних заходів з охорони їх
психічного здоров‘я.

Дизайн, контингент і методи

дослідження

 Для досягнення поставленої мети
на засадах інформованої згоди з дотри-
манням принципів біоетики і деонтології
протягом 2016 — 2019 років було обсте-
жено 100 представників морського па-
сажирського флоту: 70 членів команд-
ного складу (капітани, перші та другі
помічники та ін.), та 30 представників
рядового складу (матроси, мотористи,
обслуговуючий персонал).

Усі респонденти були обстежені в
період після повернення з рейсу, на базі
декількох медичних установ (КУ «Одесь-
кий обласний центр психічного здоро-
в‘я», кафедра психіатрії, наркології та
психології Одеського національного ме-
дичного університету, медичний центр
«Академмарін» НУ ОМА, медичні цент-
ри «Шаг до життя», «Віта» та ін.), під час
добровільного звернення за консульта-
цією лікаря-психіатра.

Дослідження включало викорис-
тання клініко-психопатологічного і пси-
ходіагностичного методів. Після первин-
ного структурованого інтерв‘ю, прово-
дили скринінг психічного стану через
об‘єктивізацію можливих проблем за
допомогою «Тесту нервово-психічної
адаптації» І. Н. Гурвіча [8], після чого
оцінці піддавали рівень психосоціально-
го стресу, випробовуваного респонден-
тами (з використанням однойменної
шкали Л. Рідера) [9]; також виміряли
вираженість психологічного стресу за
шкалою PSM-25 [10].

Класичне клініко-психопатологічне
обстеження пацієнтів з використанням
діагностичних критеріїв МКХ-10, було
доповнено психометричним  досліджен-
ням з використанням «Методики дифе-
ренційовано діагностики депресивних
станів» В. Зунге [11], «Методики діагно-
стики самооцінки Ч. Д. Спілбергера —

Ю. Л. Ханіна [11], та госпітальної шкали
тривоги і депресії HADS [12].

Основні соціально-демографічні
показники обстежених наведені в табл.
1, з якої виходить, що переважна
кількість командирів була у віці 36 — 50
років, в той час як серед матросів пито-
ма вага осіб 25-35 та 36-50 років була
приблизно однаковою. Зрозуміло, що
усі представники командного складу
мали вищу освіту, а переважна більшість
рядових — середньо-спеціальну. Більше
половини чоловіків в усіх групах були
одружені, інші — розлучені.

Результати дослідження

Відсутність ознак психічної деза-
даптації (табл. 2) мала місце у 30,9 %
офіцерів 42,9 % і 33,3 % матросів паса-
жирського флоту. Таким чином, у 57,1 %
командирів і і 66,7 % матросів була ви-
явлена психічна дезадаптація різної ви-
раженості.

У 20 офіцерів (28,5 %)і 5 (16,7 %)
матросів були встановлені окремі озна-
ки психічної дезадаптації, що вказувало
на наявність, проте, несформованість її
симптомів. У 11 (15,7 %)і 7 (23,3 %) осіб,
відповідно, було діагностовано сформо-
вану дезадаптацію, з проявами невро-
тизації та високим рівнем психоемоцій-
ної напруженості. У 9 (12,8 %)і 8 (26,7
%) обстежених, відповідно, діагностова-
на клінічно окреслена психопатологічна
симптоматика. При аналізі отриманих
даних увагу привертала у наявність ста-
тистично значущих розбіжностей між
кількістю осіб без мінімальних ознак
дезадаптації (р < 0,01), з окремими її
ознаками (р < 0,01), осіб в стані невро-
тизації та значного психоемоційного
напруження (р < 0,01), а також осіб з
клінічно окресленою психічною деза-
даптацією (р < 0,05).

Таким чином, серед обстежених в
кожній групі не менше третини осіб, що
звернулися за консультацією до лікаря,
не мали ознак порушення психічного
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здоров‘я або дезадаптації. Серед рес-
пондентів з окремими проявами психіч-
ної дезадаптації різної вираженості та
клінічного наповнення було більше
представників командного складу, най-
більша кількість осіб з вираженими про-
явами психічної дезадаптації клінічного
рівню вираженості було зафіксовано у
матросів та обслуговуючого персоналу.

Дослідження наявності і вираже-
ності стресового навантаження, яке
відчували та від якого потерпали обсте-
жені, показало наступні результати
(табл. 3).

Кількість осіб з низьким рівнем ПС
була трохи вищою серед офіцерів (42,9
% проти 33,3 %, р < 0,01), з помірним
рівнем — приблизно однакова та не
мала значущих розбіжностей між група-
ми (44,3 % проти 40,0 %), в той час як
серед респондентів з тяжким рівнем

психосоціального
стресового наван-
таження кількість
рядових робітників
(26,7 %) була вдвічі
більшою, ніж капі-
танів (12,8 %), р <
0,05. При по-
р і в н я л ь н о м у
аналізі інтенсив-
ності ПС виявлено,
що за усіма рівня-
ми, вираженість
стресового тягаря
у матросів була
значнішою, ніж у
офіцерів (р < 0,01).

Р е з у л ьт а т и
вивчення інтенсив-
ності ПС і проявів
тривожно-депре-
сивного реагуван-
ня у командирів
п а с а ж и р с ь к о г о
флоту (КПФ) з
різним рівнем ПС,

наведені в табл. 4, робітників паса-
жирського флоту (РПФ) — у табл. 5.

Серед КПФ з низьким ПС, рівень
психологічного стресу був в середині
діапазона низьких значень, що свідчи-
ло про відсутність у них будь-яких про-
явів психічної напруги. Середні показни-
ки психологічного стресу у осіб з по-
мірним рівнем ПС знаходились у верх-
ньої межі середніх його значень, а у
респондентів з тяжким стресом — відпо-
відали високому рівню стресу і психічної
напруги (розбіжності між групами р <
0,01).

Інтенсивність депресивних проявів,
за оцінкою самих обстежених, була дуже
низькою у КПФ (21,27 ± 0,78) з низьким
рівнем ПС, незначною у осіб з помірним
ПС (34,19 ± 7,78) й такою, що переви-
щувала нормативні показники (52,33 ±
0,50) — обстежених з тяжким ПС (р <
0,01).
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Показники особистісної і реактив-
ної тривожності у КПФ з низьким рівнем
ПС були в діапазоні низьких значень
(24,47 ± 1,11 і 24,40 ± 0,72, відповідно),
з помірним ПС — попадали в одноймен-
ний діапазон тривожності (33,06 ± 4,04 і
33,48 ± 3,40, відповідно), з тяжким ПС
— виявились на межі високих значень
(43,11 ± 0,33 і 43,56 ± 0,53, відповідно)
(р < 0,01).

Інтенсивність симптомів патологі-
чної тривоги у КПФ з низьким ПС була
не виражена (2,53 ± 1,22), у осіб з по-
мірним ПС — на рівні субклінічної вира-
женості симптомів (9,58 ± 1,47), з тяж-
ким ПС — свідчила про виражену три-

вожну симптоматику (18,65 ± 1,35) (р <
0,01). Інтенсивність депресивних ознак
була меншою, ніж тривоги, серед осіб з
будь-яким рівнем ПС: 1,51 ± 0,52 (абсо-

лютна норма у осіб
з низьким ПС) —
7,94 ± 1,29 (не-
значна субклінічна
вираженість у об-
стежених з по-
мірним ПС) —
13,55 ± 1,02
(клінічний рівень
окремих симптомів

у осіб з тяжким ПС) (р < 0,01).

Рівень психологічного стресу у РПФ
з низьким рівнем ПС також виявився
низьким (127,10 ± 0,32). Однак, його
прояви у осіб з помірним (160,23 ± 4,27)
та тяжким (173,71 ± 0,76) ПС досягали
високої вираженості, хоча, безперечно,
у РПФ з тяжким ПС рівень психічної на-
пруги та психологічного стресу був зна-
чуще вищим, ніж у осіб з помірним ПС.

За суб‘єктивною оцінкою депре-
сивного стану, РПФ з низьким (25,00 ±
0,00) і помірним (42,54 ± 8,04) ПС не
мали проявів депресивного реагування.
У осіб з тяжким ПС показники за шка-

лою Зунга (54,86 ±
0,38) свідчили про
наявність невро-
тичної ситуативної
депресії (р < 0,01).

П о к а з н и к и
особистісної і ре-
активної тривож-
ності у РПФ з низь-
ким ПС вкладалися
в діапазон низько-
го рівню (27,70 ±
0,48 і 27,00 ± 0,00,
відповідно), у осіб з
помірним ПС — по-
мірного рівню
(38,15 ± 5,11 і 37,38
± 4,72, відповідно),
з тяжким ПС — ви-

сокого рівню обох видів тривожності
(44,00 ± 0,00 і 49,14 ± 0,90, відповідно)
(р < 0,01).

Дані психометричної оцінки вира-
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женості тривожної і депресивної симп-
томатики показали її відсутність у обсте-
жених з низьким рівнем ПС (1,50 ± 1,06
— тривога, 1,50 ± 0,23 — депресія),
підвищений субклінічний рівень у РПФ з
помірним ПС (9,74 ± 1,54 — тривога,
8,25 ± 1,29 — депресія), та значно ви-
ражений — у осіб з тяжким ПС (17,76 ±
1,12 — тривога, 16,38 ± 1,57 — депре-
сія), р < 0,01.

Отже, дослідження виявило зна-
чущі розбіжності між інтенсивністю три-
вожно-депресивних проявів як у офі-
церів, так і у матросів пасажирських су-
ден, в залежності від вираженості ПС,

що випробовували
обстежені. Тому
подальшим кро-
ком дослідження
було співставлення
зазначених показ-
ників у представ-
ників різних про-
фесійних контин-
гентів з однаковим
рівнем ПС (табл.
6).

Аналізуючи
інтенсивність ПС в
амплітуді його
низьких, помірних і
тяжких значень,
виявлено, що у
РПФ його вира-
женість була зна-
чуще більшою, ніж
у КПФ в усіх його
діапазонах (р <
0,01).

Така ж тен-
денція спостеріга-
лась і при вивченні
розподілу середніх
показників психо-
логічного стресу
між різними про-
фесійними група-

ми. При цьому звертала на себе увагу
разюча різниця (вдвічі) між його вира-
женістю у РПФ з ризьким ПС, порівняно
з КПФ з низьким ПС (р < 0,05); у осіб з
помірним і тяжким стресом розбіжності
у бік потяжчення стресового наванта-
ження у РПФ склали р < 0,01.

На противагу попередній тенденції,
для розподілу показників самооцінки
депресивних проявів, а також рівню осо-
бистісної і реактивної тривожності,зна-
чущих відмінностей між групами не ви-
явлено.

Однак, між інтенсивністю наявної у
обстежених тривожної і депресивної
симптоматики відмінності між профес-
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ійними групами з однаковим рівнем ПС
були встановлені. Так, інтенсивність
тривоги у КПФ з низьким рівнем ПС була
вищою, ніж у РПФ (р < 0,01), серед осіб
з помірним і тяжким ПС значущих розб-
іжностей у вираженості симптомів три-
воги не встановлено.

На відміну від тривоги, специфіка
депресивного реагування продемонст-
рувала іншу динаміку. У осіб з низьким
рівнем ПС інтенсивність депресії була
практично однаково низькою в обох гру-
пах; серед обстежених з помірним ПС
була зафіксована тенденція до її
збільшення у РПФ, а в групі осіб з тяж-
ким ПС — рівень депресивної симпто-
матики виявився значно вищим, ніж у
КПФ (р < 0,01).

Висновки

В результаті дослідження встанов-
лено, що розподіл стресового наванта-
ження й патологічного тривожно-депре-
сивного реагування у командного і ря-
дового складу екіпажів пасажирського
морського флоту є неоднорідним та асо-
ційованим зі специфікою професійної
діяльності. Інтенсивність стресового на-
вантаження та депресивної симптома-
тики була значуще більшою у РПФ в усіх
діапазонах вираженості ПС, в той час як
симптоми тривоги були дещо виразні-
шими у КПФ з низьким ПС, що нівелю-
валося зі зростанням рівню ПС та сим-
птомів тривожного реагування в обох
групах.

Синхронність динаміки зростання
показників рівню стресового наванта-
ження та погіршення стану психічного
здоров‘я обстежених аж до клінічно ви-
ражених проявів тривожно-депресивно-
го реагування, дають змогу дійти до вис-
новку про значну роль психосоціально-
го і психологічного стресу у формуванні
порушень психічного здоров‘я у моряків
далекого плавання, що повинно врахо-
вуватись при розробці специфічних за-
ходів психотерапії і психопрофілактики
для даного контингенту, що становить

перспективу даного дослідження.
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Summary/Резюме

The new decade began with the recognition of the need to deepen the reform
process of all links of education in our country, including professional education, in
accordance with a number of legislative and regulatory acts, in particular, with the tasks
of section 6.9. “Ukraine — Learning Nation” of the “Ukraine 2030” policy document.
Therefore, the goal of our research was to study the basic personal, educational and
professional motivations of the technical college students as an important prerequisite
and component of the process of preparing competent specialists for work in industry
and transport branch. The work was carried out in 2013-2019 among 1114 college
students using analytical, sociometric and experimental research methods. As the data
showed, up to 80 % of students consciously chose an educational institution and a
specialty, what led to the successful formation of positive educational motivation, the
development of a new learning system, the rational distribution of extracurricular time,
phased self-determination and professional self-development. The most complex key
personal motives included such as organizing student life, setting the necessary time
quota for self-study, interacting with teachers and educators in solving critical issues
(more than 70 % in the first, 56 % in the second and 23 % in the third year). Based on
the performed studies conclusions are drawn about the need for a broader and deeper
consideration of the motivational factor in educational work with students, paying more
attention to self-determination and self-realization of professional study subjects, as
well as further improving the relevant technologies of pedagogical activity of the technical
college staff.

Keywords: motivation, professional competence, technical educational institutions

Нове десятиліття почалося з усвідомлення необхідності поглиблення процесу
реформації всіх ланок освіти в нашій країні, в тому числі професійної освіти, відпо-
відно до низки законодавчо-нормативних актів, зокрема, до завдань розділу 6.9.
«Україна — Learning Nation» програмного документа «Україна 2030». Тому мета
нашого дослідження полягала у вивченні базових особистісних, освітніх і професій-
них мотивацій у студентів технічного коледжу як важливої передумови і компонента
процесу підготовки компетентних фахівців для роботи в промисловості і на транс-
порті. Робота проведена в 2013-2019 рр. серед 1114 студентів вузу із застосуван-
ням аналітичного, соціометричного і експериментального методів досліджень. Як
показали отримані дані, до 80 % студентів усвідомлено вибрали навчальний заклад
і спеціальність, що зумовило успішне формування позитивної освітньої мотивації,
освоєння нової системи навчання, раціонального розподілу позаучбового часу,
поетапного самовизначення і саморозвитку в професійному плані. До найбільш
складних ключових особистісних мотивів відносилися такі, як організація студентсь-
кого життя, встановлення необхідної квоти часу на самопідготовку, взаємодія з
педагогами та вихователями в рішенні критичних питань (більше 70 % на першому,
56 % — на другому та 23 % на третьому курсі). На основі проведених досліджень
зроблені висновки про необхідність більш широкого і поглибленого врахування
мотиваційного фактора в навчально-виховній роботі зі студентами, надання більшої
уваги самовизначенню і самореалізації суб’єктів професійної підготовки, а також
подальшого вдосконалення відповідних технологій педагогічної діяльності колекти-
ву технічного вузу.

Ключові слова: мотивація, професійний компетентності, технічні навчальні зак-
лади
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Новое десятилетие началось с осознания необходимости углубления процес-
са реформации всех звеньев образования в нашей стране, в том числе професси-
онального образования, в соответствии с рядом законодательно-нормативных
актов, в частности, с задачами раздела 6.9. «Украина — Learning Nation» программ-
ного документа «Украина 2030». Поэтому цель нашего исследования состояла в
изучении базовых личностных, образовательных и профессиональнх мотиваций у
студентов технического колледжа как важной предпосылки и компонента процесса
подготовки компетентных специалистов для работы в промышленности и на транс-
порте. Работа проведена в 2013-2019 гг. среди 1114 студентов вуза с применени-
ем аналитического, социометрического и экспериментального методов исследо-
ваний. Как показали полученные данные, до 80 % студентов осознанно выбрали
учебное заведение и специальность, что обусловило успешное формирование
положительной образовательной мотивации, освоение новой системы обучения,
рационального распределения внеучебного времени, поэтапного самоопределе-
ния и саморазвития в профессиональном плане. К наиболее сложным ключевым
личностным мотивам относились такие, как организация студенческой жизни, ус-
тановление необходимой квоты времени на самоподготовку, взаимодействие с
педагогами и воспитателями в решении критических вопросов (более 70 % в пер-
вом, 56 % — на втором и 23 % на третьем курсе). На основе проведенных иссле-
дований сделаны выводы о необходимости более широкого и углубленного учета
мотивационного фактора в учебно-воспитательной работе со студентами, оказа-
ния большего внимания самоопределению и самореализации субъектов профес-
сиональной подготовки, а также дальнейшего совершенствования соответствую-
щих технологий педагогической деятельности коллектива технического вуза.

Ключевые слова: мотивация, профессиональный компетентности, технические
учебные заведения

Світова спільнота вступила в пост-
індустріальну епоху свого розвитку, яка
характеризується переходом від пере-
важно кількісних до якісних показників,
впровадженням інноваційних, інформа-
ційних технологій, інтеграцією економі-
чних, соціальних і психологічних компо-
нент праці, комплекс яких реалізується
в тріаді: якість, продуктивність, безпека
[1, 2]. Локальний, регіональний і націо-
нальний ринки праці поступаються
місцем міжнаціональному і світовому, де
існують жорсткі конкурентні відносини,
має місце більш виражена поляризаці-
я,між некваліфікованою, фізичною і ви-
соко спеціалізованою, операторською-
та інтелектуально-творчою працею, з
одного боку, та рівнем професіональної
підготовки і психофізіологічним станом,
з іншого [3-5].

У числі галузей економіки, що

найбільш інтенсивно розвиваютьсяі
відносяться до системоутворюючих,
одне з перших місць належить транспор-
ту, в тому числі трубопровідному, який
міцно пов’язує країни і континенти в
єдиному енергетичному комплексі [6].
Тому забезпечення галузі трудовими
ресурсами, мотивованими компетент-
ними фахівцями, є пріоритетним зав-
данням науково-освітнього комплексу, в
тому числі в Україні [7, 8].

Проблема реформування загаль-
ної та професійної освіти є темою актив-
них дискусій в педагогічних і наукових
колах вже більш ніж чверть століття [9-
14]. МОН України у 2018 році розробило
проект концептуальних засад реформу-
вання професійної освіти України «Су-
часна професійна освіта», а розпоряд-
женням Кабінету Міністрів Українивід
12.06.2019 р. № 419-р було схвалено



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 1 (59), 2020

�	

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 1 (59), 2020 г.
DOI  http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744325

Концепцію реалізації державної політи-
ки у сфері професійної (професійно-тех-
нічної) освіти на період до 2027 року
[15].

Необхідність в освітній реформі
диктується, з одного боку, такими об-
’єктивними змінами в сфері матеріаль-
ного виробництва, як комплексна авто-
матизація, робототехніка, інформаційні,
інноваційні, біотехнологічні новації та
інші ознаки науково-технічного прогре-
су, а також полимодальность форм
власності, зростання конкурентних
відносин на національному і міжнарод-
ному ринках праці, з іншого. Саме вони
лежать в основізмін навчальної пара-
дигми, в першу чергу, в системі профес-
ійної освіти [16-18]. І хоча цілісна модель
підготовки компетентного фахівця в
повній мірі ще не створена, істотні зміни
в учбових планах, програмах, технолог-
іях міцно увійшли в теорію і практику
роботи вищих та середніх навчальних
закладів, в тому числі і в першу чергу,
технічного профілю [19, 20]. Головним
результатом навчання повинна стати
професійна компетентність, яка перед-
бачає не накопичення окремих знань,
умінь та навичок за фахом, а спро-
можність і готовність людини до ефек-
тивної та продуктивної діяльності в
штатних експлуатаційних та надзвичай-
них, виробничо- і соцільно-значущих
ситуаціях [21]. Компетентний у тій чи
іншій галузі спеціаліст не тільки володіє
необхідними знаннями і здібностями,
що дозволяють йому обгрунтовано су-
дити і бути експертом у своїйсферіви-
робництва, а й задовольняє вимоги ро-
ботодавця як креативний, здатний до
творчої діяльності, націлений (мотиво-
ваний) на процес професійного розвит-
ку, освоєння та впровадження науко-
містських інноваційних та інформаційних
технологій, конкурентоспроможний на
ринку праці [22]. Виконання цих вимог
потребує від спеціаліста концентрації
психофізіологічних ресурсів організму,

мобілізації адаптаційних резервів, усві-
домлення соціальної значущості про-
фесійного навантаження в індивідуаль-
ному і громадському плані. При цьому
«локомотивом» активної трудової діяль-
ності є мотивація [23, 24].

Як показують проведені в нашій
країні і за її межами дослідження, в ос-
танні роки все частіше просліджується
низька соціально-економічна мотивація
суб’єктів освіти щодо здобуття профес-
ійних кваліфікацій, втрата привабливості
та престижності професійної (професій-
но-технічної) освіти; мотиваційні меха-
нізми не використовуються в повній мірі
як інструмент стимулювання навчання,
формування освітніх та професійних
компетенцій, а також професійної діяль-
ності [11, 25, 26]. Просліджується досить
різка диференціація між надто деталізо-
ваними поглибленими експерименталь-
но-теоретичними науковими розробка-
ми (як воно має бути), з одного боку, і
конкретними спостереженнями освіт-
ньо-виробничого плану (як воно є).
Перші, як правило, в тій чи іншій мірі
витікають з теоретичних положень, які
сформульовані А. Маслоу і його школою
у 70-х — 90-х роках минулого сторіччя
[23], другі стикаються зі складністю ви-
бору необхідного контингенту, обмеже-
ним методичним арсеналом, відсутні-
стю адекватної матеріально-технічної
бази тощо. Тому всірозуміють, що зміна
знанієвої парадигми на компетентнісно-
орієнтовану необхідна, але реалізація
останньої залишається значною мірою
лише бажаною [27]. Безумовно, йдеть-
ся перш за все про рівень готовності і
активної участі в освітньому процесі суб-
’єкта навчання, тобто студента, форму-
вання у нього мотивованої системи по-
треб, соціокультурних та інтелектуаль-
них цінностей і орієнтацій в комуніка-
тивній і матеріальній сферах. При цьому
розвиток мотивацій, особливо на пер-
ших етапах професійної освіти у вищо-
му навчальному закладі (ВНЗ), потре-
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бує не тільки перехід на домінування
професійних мотивів, а й започаткуван-
ня мотиваційної компетенції, що дасть
можливість ефективно розв’язувати на-
вчальні і професійні завдання в умовах
навчальної та виробничої діяльності
[28]. Науково-теоретичні положення,
склад і предіктори формування найбільш
важливих мотивацій, вимоги до суб’єкта
професійної освіти досить чітко сформу-
льовані в тому числі у вітчизняній літе-
ратурі [29, 30]. Але одночасно все з
більшою очевидністю виявляються інші
слабкі ланки системи (внз — педагог —
студент — соціальне середовище) у
зв’язку з їх відокремленістю, різнорідн-
істю, невизначеністю і складністю інтег-
рації у єдиний комплекс. Тому, поряд з
проблемою удосконалення програмних
і нормативних документів, необхідно
ширше аналізувати становище на
місцях, використовувати накопичений
досвід, відпрацьовувати взаємодію ком-
понентів системи для поетапного впро-
вадження науково-практичних здобутків
при підготовці майбутніх інженерів і
техніків різного фаху.

Метою роботи є дослідження
формування базових особистісних,
освітніх та професійних мотивацій у сту-
дентів технічного коледжу як важливих
передумов і компонентів процесу підго-
товки компетентних спеціалістів для ро-
боти в промисловості і на транспорті.

Матеріали і методи

Дослідження проводили на протязі
п’яти учбових років (2013-2018). В ньо-
му прийняли участь 993 студента (за
згодою) Коледжу нафтогазових техно-
логій, інженерії та інфраструктури серв-
ісу Одеської національної академії хар-
чових технологій. Додатковим фрагмен-
том роботи було вивчення процесу фор-
мування освітньої мотивації у 126 сту-
дентів першого курсу на протязі 2018-
2019 учбового року. Для досягнення по-
ставленої мети в роботі було викорис-
тано аналітичний, соціометричний та

експериментальний методичні підходи,
а також метод включених спостережень
[31, 32]. У розробленні застосованих
анкет приймала участь психолог Н.Ю.
Стельмах. Для статистичної обробки
матеріалів використовували стандартні
програми у Microsoft Excel [33].

Результати дослідження та їх

обговорення

 Пов’язані з початком нового виду
навчальної діяльності психофізіологічна
адаптація, подолання психоемоційного
стресу, актуалізація особистісних мож-
ливостей і здібностей значною мірою
залежать від «вхідних» мотивів і ступе-
ню задоволення від подолання реальних
та віртуальних перешкод, усвідомлення
своєї перемоги і самоствердження. В
цьому сенсі важливу роль відіграє вибір
навчального закладу (той, що хотів або
ні). На протязі 5 років наших досліджень
позитивну відповідь на це ключове пи-
тання щорічно давали в середньому 75,7
± 5,4 % респондентів. Якщо у першокур-
сників цей показник навіть наближався
до 80 %, то у старшокурсників він дещо
знижувався (в межах 69-72 %). Як пра-
вило, (до 21,5 % опитаних) студенти
пов’язують це з недостатнім рівнем за-
гальноосвітньої підготовки (формально
знанієвий підхід у шкільних програмах)
або (у 12,6 %) зі зміною мотивацій за
рахунок переорієнтування у майбутньо-
му працевлаштуванні. Звідси законо-
мірно виникають питання щодо вибору
навчального закладу для отримання
привабливої професії та входження у вже
сформований студентський колектив.

Аналіз накопичених матеріалів за
5 навчальних років дозволяє виділити
основні позиції щодо провідних вихідних
мотивів, з яких, поряд з учбовими та
загальноосвітніми, формується систем-
ний мотиваційний комплекс компетент-
ного фахівця. Прийняте рішення ба-
зується переважно на трьох «китах»:
обговорення вдома з батьками, в школі
— з друзями і випускниками певного
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навчального закладу, а також доступні
рекламні матеріали, відповідні сайти
навчальних закладів у медійному про-
сторі тощо. Якщо перша позиція пов’я-
зана з соціально-економічною значущ-
істю професійного ринку праці і працев-
лаштуванням в країні та за її межами,
то дві останні або використовуються не
повною мірою, або є недосяжними для
потенційних абітурієнтів. Результати
відповідей підсумовані в табл. 1.

Як показують наведені в табл. 1
дані, рейтинг КНТІІС серед старшоклас-
ників достатньо високий. Серед моти-
вацій до вступу домінують бажання ста-
ти кваліфікованим фахівцем з основних
запропонованих професій (кількість по-
зитивних відповідей у 3 і більше разів
вища за інші).

Оскільки за роки співпраці колек-
тиву коледжу із загальноосвітньою ме-
режею склалися регіональні осередки
молоді, які поступають у КНТІІС вже тра-
диційно, з чіткою мотивацією щодо ви-
сокого рейтингу і пріоритетом саме цьо-

го навчального закладу за професійни-
ми, економічними чинниками, а також
комунікаційними зв’язками між студен-
тською спільнотою, педагогічним колек-
тивом і випускниками. Тому, зокрема,
«випадковий вибір навчального закла-
ду» за останні роки зменшився у 3,4
рази.

Як показали проведені досліджен-
ня, серед різних груп домінуючих стра-
тегій (мотивацій) у першокурсників існу-
ють однакові з учнями старших класів
загальноосвітніх шкіл та абітурієнтів по-
зиції, які К.Ю. Терентьєв [34] об’єднує в
мотивації на отримання якісної профес-
ійної освіти (професійно або освітньо
орієнтована стратегія) і мотивації на
придбання соціального стану (статус
студента) і освітнього сертифікату (дип-
лома), тобто «професійно та статусно
орієнтовані». Слід погодитись з автором,
що домінуючими є орієнтація на влас-
ний інтерес до професії, а також на ри-
нок праці. Причому, освітні стратегії
рідко формуються тільки на базі одного
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мотиву. Певний внесок вносять також
позаосвітні мотиви, які залишаються
практично незмінними на протязі бага-
тьох років — «невисокий конкурс, пере-
їхати в місто, піти з школи і вступити хоч

куди-небудь».

В цьому плані представляло інте-
рес вивчити ступінь вираженості особ-
ливостей формування предикторів
освітніх мотивацій у студентів-першокур-



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 1 (59), 2020

��

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 1 (59), 2020 г.
DOI  http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744325

сників основних виробничих професій у
порівнянні з їх колегами сервісних
відділень (контроль), результати аналі-
зу яких на основі анкетного опитування
представлені в табл. 2. З наведених в
таблиці даних видно, що вже на першо-
му етапі навчання закладаються осно-
ви не тільки освітньої мотивації, а й мо-
тивованої професійної компетентності:
в середньому 87,4 % студентам подо-
бається обрана спеціальність, а у транс-
портно-промислових за фахом групах
цей показник досягає 94,5-100 %.
Відповідь «не подобається» фігурує
лише у 4,6 % респондентів, причому,
серед студентів основних двох груп та-
кий контингент зовсім відсутній.

Слід також звернути увагу на взає-
мозв’язок ряду позицій в анкетах, які
сукупно становлять структуру провідних
освітніх мотивацій. Це, в першу чергу,
позиції, концентровані у питаннях 2-5,
відповіді на які розкривають формуван-
ня структурної основи системи профес-
ійної освіти. Такі «класичні» виробничі
професії, як «механік», «електрик», «ав-
томатник», хоча й потребують від сту-
дента загально значущої технічної підго-
товки, приваблюють найбільш підготов-
лених юнаків з вираженою професійно
орієнтованою мотивацією (в двох групах
прагнуть стати компетентними фахівця-
ми 83,3 % респондентів), тоді як серед
студентів «сервісних» професій цей по-
казник в 1,6 разів менший.

Ці показники корелюють з пізна-
вальним мотивом скоріше оволодіти
новою (по відношенню до загальноосв-
ітньої) системою навчання. Тому не ви-
падково, що першокурсники вже «розу-
міють» змістовність лекцій і практичних
занять, що відмічають у відповідях 77,8
— 88,9 % опитаних. Але ще залишаєть-
ся проблемним питання самостійної
роботи над матеріалом, вміння зосере-
дитись на самопідготовці. Більша час-
тина респондентів (до 90 %) виконують
домашні завдання менш ніж за 2-3 го-

дини. Одночасно в інтерв’ю вони (до 65-
83 % опитаних) скаржаться на «лінь»,
яка супроводжується зниженням уваги
(труднощі під час зосередження), пам’-
яті і розвитком інших ознак фізіологічної
втоми (підвищена тривожність, пору-
шення сну — 42 %), які самокритично
оцінюється першокурсниками: напруга,
втома від занять (39 %), власна неорга-
нізованість та лінощі (22 %), невміння
розподіляти свій час и недостатня попе-
редня знанієва база (22,5 %). Одержа-
на інформація кореспондується з дани-
ми літератури [13, 20, 29, 34], викорис-
товується у виховній роботі класних ке-
рівників і потребує, поряд з формуван-
ням нового динамічного стереотипу,
впровадження у студентів здоров’язбе-
рігаючих технологій, активних копінг-
стратегій тощо [35-38]. Аналіз літе-
ратурних джерел, накопичений матері-
ал особистих досліджень дозволяють на
прикладі конкретного ВНЗ зробити дек-
ілька етапних висновків щодо перебудо-
ви вищої технічної професійної освіти в
Україні з більш повним комплексним
використанням компетентносної пара-
дигми, урахуванням провідних освітніх та
професійних мотивацій, їх перманент-
ного розвитку на основі плідної співу-
часті суб’єктів навчання, більш тісних
взаємозв’язків студентського та педаго-
гічного колективів.

Висновки

1. Освітня діяльність студентів ВНЗ
визначається та регулюється ієрар-
хічною сукупністю мотивів, які є ос-
новою формування особистості та
потребо-мотиваційної основи про-
фесійної компетентності.

2. Враховуючи етапність процесу
підготовки фахівців, направленість і
перелік освітніх мотивів у суб’єктів
навчання суттєво змінється: на пер-
шому етапі вони стосуються вход-
ження у студентський колектив (до
78 %), освоєння нової системи на-
вчання (до 61 % контингенту), орган-
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ізації позаучбового часу (до 54 %);
на другому — диференціації і розпо-
ділення мотиваційно-когнітивних та
емоційно-потребових функцій (до 73
%), на третьому — інтеграції про-
відних освітніх та професійно значу-
щих (в тому числі здоров’язберіга-
ючих) компетенцій у єдину профес-
ійну компетентність, готовність до
виробничої діяльності (до 86 %).

3. До найбільш складних управління
мотиваційним потенціалом майбут-
ньої професійної діяльності суб’єктів
навчання є формування і актуаліза-
ція самовизначення і самореалізації
з позицій компетентностного підхо-
ду, що потребує подальшого вдос-
коналення відповідних освітніх тех-
нологій та підвищення рівня підго-
товки і взаємодії педагогічного ко-
лективу відповідного ВНЗ.

4. Поглиблене вивчення, формування
і управління мотиваційною сферою
суб’єкта навчання має бути одним з
базових завдань навчально-вихов-
ної роботи педагогічного колективу
ВНЗ на всіх етапах підготовки ком-
петентних спеціалістів в умовах ре-
формації технічної професійної осв-
іти в Україні.
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ВІДЧУТТЯ ОБОВ’ЯЗКУ ЯК МОТИВАЦІЙНА СКЛАДОВА ПСИХО-

СОЦІАЛЬНОЇ ПІДТРИМКИ ОНКОХВОРИХ
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Вінницький національний медичний університет ім. М.І. Пирогова,
tamarakr@ukr.net

ЧУВСТВО ДОЛГА КАК МОТИВАЦИОННАЯ СОСТАВЛЯЮЩАЯ

ПСИХОСОЦИАЛЬНОЙ ПОДДЕРЖКИ ОНКОБОЛЬНЫХ

Кривонос Т.Г.

Винницкий национальный медицинский университет им. Н.И. Пирогова,
tamarakr@ukr.net

FEELING OF DUTY AS A MOTIVATIVE COMPONENT OF

PSYCHOSOCIAL SUPPORT FOR CANCER PATIENTS

Krivonis T.G.

N.I. Pirogov Vinnitsa National Medical University, tamarakr@ukr.net

Summary/Резюме

Cancer in family member causes changes in family functioning, which form a certain
level of psychosocial support and helpfor patient during the treatment.

Contingent and research methods. On the informed consent 288 family members
(spouses) of cancer patients were examined: 174 husbands and 114 wives. The
respondents divided into subgroups depending on the stage of the disease and the level
of adaptation family system. In the study used scale feeling of duty and FACES-3, semi-
structured clinical-psychological interview.

Results. The severity of the feeling of dutyassociated with the stage of illness and
the nature of family relationships, while the gender of the spouse characterized the
peculiar content of responsibility in the situation of the family member’s illness. The level
of feeling of duty that caused negative changes in individual and family functioning, low
level of psychosocial support for cancer patients, was more frequently registered during
the progression of the disease and in families with impaired family adaptation. Changing
infeeling of duty occurred in form of strengthening or weakening, which resulted in specific
features of impaired family functioning and support opportunities for the cancer patient.
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Conclusions. Medical-psychological help in oncology practice should take into
account the peculiarities of the patient’s family functioning, factors that influence the
psychological reactions and behavior of family members during the cancer disease.

Keywords: cancer patients, patient’s family, psycho-oncology, oncology,
psychological help, feeling of duty.

Онкологічне захворювання члена родини обумовлює зміни у сімейному фун-
кціонуванні, які формують певний рівень психосоціальної підтримки та допомоги
хворому впродовж перебігу та лікування.

Матеріали та методи. На основі інформованої згоди було обстежено 288 членів
родини (подружжів) онкологічних пацієнтів: 174 чоловіків та 114 дружин. Опитува-
них розділили на підгрупи в залежності від етапу перебігу захворювання та рівня
адаптації сімейної системи.У дослідженні було використано методику «Шкала со-
вісності», шкалу сімейної адаптації і згуртованості FACES-3, напівструктуроване
клініко-психологічне інтерв’ю.

Результати. На вираженість відчуття обов’язку впливав етап хвороби та харак-
тер сімейних відносин, тоді як стать подружжя характеризувала особливості змістов-
ного наповнення відповідальності у ситуації хвороби члена родини. Рівень вираже-
ності відчуття обов’язку, який спричиняв негативні зміни індивідуального та сімей-
ного функціонування, низький рівень психосоціальної підтримки онкологічних
пацієнтів, частіше реєструвався при прогресуванні захворювання та у родинах з
порушеннями сімейної адаптації. Зміна рівня відчуття обов’язку відбувалася по
шляху посилення чи послаблення, що спричиняло специфічні особливості порушення
сімейного функціонування та можливостей підтримки і допомоги для онкохворого.

Висновки. Медико-психологічна допомога у онкологічній практиці має врахо-
вувати особливості сімейного функціонування пацієнта, чинники та фактори, які
впливають на психологічні реакції та поведінку членів родини протягом перебігу
онкологічного захворювання.

Ключові слова: онкохворі, родина пацієнта, психоонкологія, онкологія, психолог-
ічна допомога, відчуття обов’язку.

Онкологическое заболевание члена семьи обусловливает изменения в семей-
ном функционировании, которые формируют определенный уровень психосоци-
альной поддержки и помощи больному на протяжении течения и лечения.

Материалы и методы. На основе информированного согласия были обследо-
ваны 288 членов семьи (супругов) онкологических пациентов: 174 мужчины и 114
жен. Опрошенных разделили на подгруппы в зависимости от этапа течения забо-
левания и уровня адаптации семейной системы.В исследовании была использова-
на методика «Шкала совестливости», шкала семейной адаптации и сплоченности
FACES-3, полуструктурированное клинико-психологическое интервью.

Результаты. На выраженность чувства долга влиял этап болезни и характер
семейных отношений, тогда как пол супругов характеризовал особенности содер-
жательного наполнения ответственности в ситуации болезни члена семьи. Уро-
вень выраженности чувства долга, который вызывал негативные изменения инди-
видуального и семейного функционирования, низкий уровень психосоциальной
поддержки онкологических пациентов, чаще регистрировался при прогрессирова-
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нии заболевания и в семьях с нарушениями семейной адаптации. Изменение уровня
чувство долга происходила по пути усиления или ослабления, что вызывало специ-
фические особенности нарушения семейного функционирования и возможности
поддержки и помощи для онкобольного.

Выводы. Медико-психологическая помощь в онкологической практике долж-
на учитывать особенности семейного функционирования пациента, причины и
факторы, влияющие на психологические реакции и поведение членов семьи на
протяжении течения онкологического заболевания.

Ключевые слова: онкобольные, семья пациента, психоонкология, онкология,
психологическая помощь, чувство долга.

Актуальність

На фоні перебігу хронічних захво-
рювань, до яких відноситься і онкопато-
логія, виникають суттєві порушення
фізичному здоров’ї та психологічному
благополуччі пацієнтів. Хворі потребу-
ють не лише лікування, але і психологі-
чної підтримки та допомоги.

Родини з онкологічним пацієнтом
переживають високий рівень стресу у
зв’язку із усвідомленням загрози втра-
ти значимих стосунків, необхідністю ре-
агувати на негативні емоції хворого,
спілкуватися на складні теми (прогнозу,
вибору лікувального закладу), змінюва-
ти сімейний уклад (ролі, обов’язки) [1-
4]. Рівень психічного дистресу родичів
онкохворих проявляється у дезадаптив-
них реакціях та афективних і невротич-
них психічних розладах [5-7].

Комплексний характер медико-
психологічних заходівв онкології вклю-
чає не лише допомогу пацієнту, але і
його найближчому оточенню — членам
родини, подружжям, з метою запобіган-
ня розвитку їх індивідуально-психологі-
чної, сімейної дезадаптації та посилен-
ня психосоціального ресурсу [8 — 10].

Мета — визначити особливості
прояву відчуття обов’язку в якості моти-
ваційної складової психологічної
підтримки онкологічних пацієнтів у ро-
дині.

Контингенти та методи

дослідження

 У дослідженні прийняли участь 288

членів родин онкохворих пацієнтів, з них
174 чоловіків (РГЖ) та 114 дружин (РГЧ).
Критеріями поділу на підгрупи були етап
перебігу захворювання та рівень сімей-
ної адаптації: при першому зіткненні з
захворюванням — 78 чоловіків (РГЖ1) та
51 дружина (РГЧ1), та при прогресуванні
онкопатології відповідно 96 (РГЖ2) та 63
опитуваних (РГЧ2).

В якості психодіагностичного
інструментарію застосовано методику
«Шкала совістності» (В.В. Мельников,
Л.Т. Ямпольський) та шкалу сімейної
адаптації і згуртованості FACES-3 (Н. І.
Оліфірович, Т. А. Зінкевич-Куземкіна, Т.
Ф. Велента), напівструктуроване
клініко-психологічне інтерв’ю.

Результати та їх обговорення

Прогресування онкологічного зах-
ворювання обумовлювало зміни в усві-
домленні своєї сімейної ролі та ступеню
включеності в ситуацію, прийняття відпо-
відальності за партнера, табл. 1. Актуа-
лізація психологічної травми, поперед-
ньо отриманої у зв’язку із діагностуван-
ням загрозливої для життя хвороби чле-
на родини, спричиняла різні за змістом
шляхи стабілізації психологічного стану
подружжів на індивідуальному, та сімей-
ної взаємодії — на психосоціально-
мурівні функціонування. Повернення
хвороби та відповідно збільшення по-
треби пацієнтів у фізичній та психо-
логічній підтримці викликало посилення
відчуття відповідальності у родичів хво-
рих (31,8 % проти 35,8 %), що проявля-
лося зростанням обсягу їх сімейних обо-
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в’язків, рівня вклю-
ченості у сімейне
життя, взаємодії з
лікарями, а при ви-
ражених показни-
ках певної негнуч-
кості щодо дотри-
мання сімейних
правил, формалі-
зації спілкування,
психічного висна-
ження на фоні не-
обхідності втриму-
вати жорстку мо-
ральну структуру
поведінки, орієн-
тацію на позитивну
соціальну оцінку
правильності чи
прийнятності їх дій
у подібній ситуації.
Висока вира-
женість відчуття обов’язку виступала де-
задаптивним чинником в наслідок того,
що родич реалізовував свою активність
в дуже обмежених умовах, що не врахо-
вували тонку специфіку поточних подій,
а також, через оцінку результатів допо-
моги хворому на основі уявлень соціуму
як має виглядати сімўя чи що повинні
робити родичі під час хвороби близько-
го.

Проте співіснував і інший варіант
поведінки, який супроводжувався регре-
сією відповідальності (4,7 % проти 8,2
%) у вигляді пасивності, бездіяльності,
уникання на фоні необхідності вносити
зміни у сімейне функціонування та прий-
мати рішення щодо подальшого
спільного життя, що було наслідком
впливу особистісних особливостей та
передіснуючих нестабільних відносин у
родині (затяжні конфлікти).

У родинах з помірним та вираже-
ним порушенням сімейної адаптації спо-
стерігалися більш виражені зміни відчут-
тя обов’язку у порівнянні з адаптовани-
ми сім’ями, табл. 2. У «адаптованих»

родинах подружжя розділяло обов’язки
та відповідальність у відповідності до
вимог поточної ситуації, з урахуванням
власних можливостей та потреб, сімей-
не життя гнучко підлаштовувалося до
змін, були враховані реальні обмежен-
ня та чітко окреслено сімейні ресурси
(наявні та потенційні). «Дезадаптовані»
сім’ї з посиленим відчуттям обов’язку
характеризувалися жорсткою структу-
рою сімейних норм та правил, які по-
вільно трансформувалися під впливом
змін, внесених захворюванням, поведі-
нка членів родини піддавалася мо-
ральній регламентації, сімейні рішення
приймалися без врахування неодноз-
начності етичних складових ситуації, а
були орієнтовані на соціальний еталон
очікувань щодо прийнятної поведінки.
При послабленні відчуття обов’язку у
«дезадаптованих» сім’ях поступово на-
громаджувалися проблемні ситуації,
невирішені питання, рівень підтримки
пацієнта був недостатнім. Родини з «ме-
жовою» сімейною адаптацією займали
проміжне положення та визначалися
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 мозаїчними порушеннями функціону-
вання.

Розподіл вираженості відчуття обо-
в’язку серед чоловіків та дружин онко-
логічних пацієнтів був подібним,
відмінності становило змістовне напов-
нення відповідальності, що ґрунтувало-
ся на основі соціо-рольової поведінки,
табл. 3. Першочерговими аспектами для
чоловіків виступало забезпечення еко-
номічного благополуччя родини, безпе-
ки, регуляції родини, для дружин — ство-
рення сприятливої атмосфери, затишку,
організації побуту, підтримки та взаєм-
ної комунікації.

У табл. 4 та 5 наведено структуру
показника відчуття обов’язку за критер-
іями періоду хвороби, рівня сімейної
адаптації та врахуванням статі.

У групі ризику щодо розвитку деза-
даптивних станів знаходяться подружжя
на етапі прогресування захворювання
та родини з порушеннями сімейної
адаптації різного ступеня вираженості.

Висновки

На вираженість відчуття обов’язку
впливав етап хвороби та характер
сімейних відносин, тоді як стать подруж-
жя характеризувала особливості
змістовного наповнення відповідаль-
ності у ситуації хвороби члена родини.

Рівень вираженості відчуття обо-

в’язку, який спричи-
няв негативні зміни
індивідуального та
сімейного функціо-
нування, низький
рівень психосоці-
альної підтримки
о н к о л о г і ч н и х
пацієнтів, частіше
реєструвався при
прогресуванні зах-
ворювання та у ро-
динах з порушення-
ми сімейної адап-
тації.

Зміна рівня
відчуття обов’язку відбувалася по шляху
посилення чи послаблення, що спричи-
няло специфічні особливості порушен-
ня сімейногофункціонування та можли-
востей підтримки і допомоги для онкох-
ворого.

Медико-психологічна допомога у
онкологічній практиці має враховувати
особливості сімейного функціонування
пацієнта, чинники та фактори, які впли-
вають на психологічні реакції та повед-
інку членів родини протягом перебігу
онкологічного захворювання.
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Summary/Резюме

252 women were examined with a diagnosis of depressive disorder of various origins
and the severity of psychosocial maladaptation (PD) to study the features of assessing the
accessibility of values of various spheres of life. The study included 94 women with a
depressive disorder of psychogenic genesis (prolonged depressive reaction due to an
adaptation disorder), 83 women with endogenous depression (depressive episode; recur-
rent depressive disorder; bipolar affective disorder, current episode of depression) and 75
patients with depressive organic disorder genesis (organic affective disorders). 48 women
had no signs of psychosocial maladaptation, while the other 204 showed manifestations
of macro-, meso- and microsocial maladaptation of varying severity. The study was con-
ducted using clinical, psychopathological and psychodiagnostic methods.

As a result of the study, important patterns were identified in transforming the atti-
tude to the accessibility of the desired vital values in women with depressive disorder with
different severity of various types of psychosocial disadaptation, namely, the universal
tendency to decrease the availability of health as the manifestations of macrosocial, me-
sosocial and microsocial disadaptation increase. In parallel with a decrease in the availabil-
ity of health, the availability of a materially secure life and self-confidence also decreased.
At the same time, the accessibility of other areas increases mainly due to a decrease in the
availability of health. The data obtained should be taken into account when developing
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treatment and rehabilitation measures for this patient population.

Key words: depressive disorders, psychosocial maladaptation, accessibility of values,
psychogenic depression, organic depression, endogenous depression, women.

Для дослідження особливостей оцінки доступності цінностей різних сфер жит-
тєдіяльності у жінок, хворих на депресивні розлади різного ґенезу та вираженістю
психосоціальної дезадаптації (ПД), для визначення, в подальшому, таргетних міше-
ней диференційованої психосоціальної реабілітації даного контингенту пацієнтів, було
обстежено 252 жінки, яким було встановлено діагноз депресивного розладу. У досл-
ідження були включені 94 особи з депресивним розладом психогенного генезу (про-

�лонгована депресивна реакція, обумовлена розладом адаптаціі ), 83 жінки з ендо-
генною депресією (депресивний епізод; рекурентно-депресивний розлад; біполяр-

�ний афективний розлад, поточний епізод депресіі ) і 75 пацієнток з депресивним
�розладом органічноі  генези (органічні афективні розлади). 48 жінок не мали ознак

психосоціальної дезадаптації, у інших 204 встановлені прояви макро-, мезо- і мікро-
соціальної дезадаптації різної вираженості. Дослідження проводилося з використан-
ням клініко-психопатологічного та психодіагностичного методів.

В результаті дослідження були виявлені важливі закономірності щодо трансфор-
мації ставлення до доступності бажаних цінностей життєдіяльності у жінок, хворих на
депресивні розлади, з різною вираженістю різних видів ПД, а саме, універсальну
тенденцію до зменшення доступності здоров’я по мірі зростання проявів макросоц-
іальної, мезосоціальної та мікросоціальної дезадаптації. Паралельно зі зменшенням
доступності здоров’я зменшувалася також доступність матеріально забезпеченого
життя і впевненості у собі. При цьому доступність інших сфер збільшується переваж-
но за рахунок зменшення доступності здоров’я. Отримані дані повинні враховуватися
при розробці лікувально-реабілітаційних заходів для даного контингенту пацієнтів.

Ключові слова: депресивні розлади, психосоціальна дезадаптація, доступність
цінностей, психогенна депресія, органічна депресія, ендогенна депресія, жінки.

Для исследования особенностей оценки доступности ценностей различных сфер
жизнедеятельности у женщин, больных депрессивными расстройствами различного
генеза и выраженности психосоциальной дезадаптации (ПД), для определения, в
дальнейшем, таргетных мишеней дифференцированной психосоциальной реаби-
литации данного контингента пациентов, было обследовано 252 женщины, которым
был установлен диагноз депрессивного расстройства. В исследование были вклю-
чены 94 человека с депрессивным расстройством психогенного генеза (пролонги-
рованная депрессивная реакция, обусловленная расстройством адаптации), 83 жен-
щины с эндогенной депрессией (депрессивный эпизод; рекуррентно-депрессивное
расстройство; биполярное аффективное расстройство, текущий эпизод депрессии)
и 75 пациенток с депрессивным расстройством органической генезиса (органичес-
кие аффективные расстройства). 48 женщин не имели признаков психосоциальной
дезадаптации, в других 204 установлены проявления макро-, мезо- и микросоци-
альной дезадаптации различной выраженности. Исследование проводилось с ис-
пользованием клинико-психопатологического и психодиагностического методов.

В результате исследования были выявлены важные закономерности по транс-
формации отношения к доступности желаемых ценностей жизнедеятельности у жен-
щин, больных депрессивные расстройства, с разной выраженностью различных
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видов ПД, а именно, универсальную тенденцию к уменьшению доступности здоро-
вья по мере роста проявлений макросоциальной, мезосоциальнои и микросоциаль-
ной дезадаптации. Параллельно с уменьшением доступности здоровья уменьша-
лась также доступность материально обеспеченной жизни и уверенности в себе.
При этом доступность других сфер увеличивается преимущественно за счет умень-
шения доступности здоровья. Полученные данные должны учитываться при разра-
ботке лечебно-реабилитационных мероприятий для данного контингента пациен-
тов.

Ключевые слова: депрессивные расстройства, психосоциальная дезадаптация,
доступность ценностей, психогенная депрессия, органическая депрессия, эндо-
генная депрессия, женщины.

Актуальність

На теперішній час депресивні роз-
лади посідають провідне місце в струк-
турі захворювань психіки і поведінки, пе-
ретворившись на одне із найбільш поши-
рених захворювань сучасності із тенден-
цією до неухильного зростання. Окрім
суто медичного, проблема депресивних
розладів давно уже набула глобального
соціального значення, впливаючи як на
економічні показники, так і тісно пере-
плівшись із різноманітними культурно-
цивілізаційними та індивідуально-особи-
стісними факторами [1 — 5].

Як зазначає Н.О.Марута зі співав-
торами [6], «у психіатрії та клінічній пси-
хології вже багато років існує традиція,
що пов’язує депресію з психологічними
особливостями особистості. Ці дані ле-
жать в основі так званої патопластичної
моделі депресії, згідно з якою особистісні
характеристики істотно впливають на
клінічну картину захворювання, надаючи
певного забарвлення депресивним пе-
реживанням і проявам».

Серед психологічних характерис-
тик, які мають вплив на процеси виник-
нення та розвитку депресії, особливості
ціннісно-особистісної сфери, як потенц-
ійне джерело виникнення дисбалансу між
системою цінностей особистості і реаль-
ною поведінкою [7], займають визнане
місце [8]. Саме поняття цінності як вищої
мети людського досягнення передбачає
і інше необхідне поняття, пов’язане з
умовами такого досягнення, а саме по-

няття доступності. Останнє якраз і пов’я-
зане з процесом набуття людиною зада-
ної цінності і реалізації своїх можливос-
тей, свого «Я» в умовах такого набуття
[9]. Тому, зрозуміло, що дисконгру-
ентність між визначенням конкретної
сфери життєдіяльності цінною для осо-
бистості та можливості отримання задо-
волення від її наявності в житті індивідуу-
ма, є причиною значного внутрішньоо-
собистісного конфлікту, який може грати
роль як патогенетичного тригеру розвит-
ку психогенних депресивних станів, так і
мати обтяжуючу та/або похідну рольв
разі ендогенного або органічного їх ґене-
зу.

Отже, метою даної роботи було
дослідження особливостей оцінки дос-
тупності цінностей різних сфер життєді-
яльності у жінок, хворих на депресивні
розлади різного ґенезу та вираженістю
психосоціальної дезадаптації (ПД), для
визначення, в подальшому, таргетних
мішеней диференційованої психосоці-
альної реабілітації даного контингенту
пацієнтів.

Контингент і методи дослідження

На базі Полтавського обласного
психоневрологічного диспансеру й Пол-
тавської обласної клінічної психіатричної
лікарні імені О.Ф. Мальцева було обсте-
жено 252 жінки, яким був встановлений
діагноз депресивного розладувідповідно
до чинних нормативних документів.
Згідно дизайну роботи, в дослідження
були включені 94 особи з депресивним
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розладом психогенного ґенезу (пролон-
гована депресивна реакція, зумовлена
розладом адаптації, код за МКХ-10
F43.21), 83 жінки з ендогенною депре-
сією (депресивний епізод, коди за МКХ-
10 F32.0, F32.1, F32.2, F32,3; рекурент-
ний депресивний розлад, коди за МКХ-
10 F33.0, F33.1, F33.2, F33.3; біполярний
афективний розлад, поточний епізод
депресії, коди за МКХ-10 F31.3, F31.4,
F31.5) та 75 пацієнток з депресивним
розладом органічного ґенезу (органічні
афективні розлади, код за МКХ-10
F06.3).

Для ідентифікації та виміру вираже-
ності ПД нами була розроблена оригі-
нальна шкала для комплексної оцінки
ступеню ПД у різних сферах[10], яка
охоплює три основних кластери психо-
соціального функціонування: макросоці-
альний, що включає оцінку соціально-
економічної та соціально-інформаційної
дезадаптації; мезосоціальний, що вклю-
чає оцінку соціально-професійної та
міжособистісної дезадаптації; та мікро-
соціальний, що включає оцінку сімейної
та батьківської дезадаптації. Ці шість
сфер охоплюють основні напрямки пси-
хосоціальної адаптації (дезадаптації) і
дозволяють визначити порушення психо-
соціального функціонування індивіда за
всіма ключовими напрямками.

Обстежені жінки за результатами
оцінки ступеню ПД з використанням роз-
робленої нами шкали були розділені на
дві групи. До першої групи, чисельністю
48 осіб, були віднесені жінки, у яких за
жодною зі сфер психосоціального функ-
ціонування показник не перевищував 19
балів, що відповідало відсутності ознак
дезадаптації. До другої групи, чисельні-

стю 204 особи, були віднесені жінки, у
яких принаймні за одною зі шкал були
виявлені показники понад 20 балів, що
відповідає ознакам ПД. При цьому показ-
ник за шкалою в межах 20-29 балів роз-
цінювався як ознаки ПД легкого ступеню,
показник у межах 30-39 балів — як озна-
ки ПД помірного ступеню, показник у 40
і більше балів — ПД вираженого ступе-
ню.

Таким чином, з урахуванням по-
єднання ґенезу депресії та ступеню мак-
росоціальної, мезосоціальної та мікросо-
ціальної дезадаптації, було виділено по
12 груп (табл. 1): пацієнтки з психоген-
ною депресією та відсутністю ознак ПД
(чисельністю по 19 жінок у кожній), з ен-
догенною депресією та відсутністю ознак
ПД (15 жінок у кожній), з органічною деп-
ресією та відсутністю ознак дезадаптації
(14 жінок у кожній), з психогенною деп-
ресією та дезадаптацією легкого ступе-
ню (50, 57 та 25 жінок відповідно), з ен-
догенною депресією та дезадаптацією
легкого ступеню (14, 16 і 5 жінок відпов-
ідно), з органічною депресією та деза-
даптацією легкого ступеню (9, 13 і 2
жінок відповідно), з психогенною депре-
сією та дезадаптацією помірного ступе-
ню (16, 14 і 35 жінок відповідно), з ендо-
генною депресією та дезадаптацією по-
мірного ступеню (37, 43 і 26 жінок відпо-
відно), з органічною депресією та деза-
даптацією помірного ступеню (18, 33 і 16
жінок відповідно), з психогенною депре-
сією та дезадаптацією важкого ступеню
(9, 4 і 15 жінок відповідно), з ендогенною
депресією та дезадаптацією важкого сту-
пеню (17, 9 і 36 жінок відповідно), з орган-
ічною депресією та дезадаптацією важ-
кого ступеню (34, 15 і 44 жінок відповід-

но).

Особливості
ставлення до дос-
тупності цінностей
життєдіяльності у
дослідженого кон-
тингенту були про-
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аналізовані нами за допомогою методи-
ки вивчення ціннісних орієнтацій у моди-
фікації О.Б. Фанталової [11].

Результати  та  їх  обговорення

Результати дослідження доступ-
ності цінностей у різних сферах у жінок з
різним ступенем макросоціальної ПД
представлені в табл. 2, рис. 1.

Найдоступнішими сферами вияви-
лись краса природи і мистецтва, на-
явність хороших і вірних друзів та пізнан-
ня, а найменш доступними — здоров’я
та активна життєдіяльність. При цьому
слід зазначити, що доступність здоров’я
виявляла чітку тенденцію до зменшення
паралельно зі зростанням рівня ПД.

Середній показник доступності у
сфері активної життєдіяльності у жінок
без ознак макросоціальної ПД склав 3,88

± 0,94 балів, з ознаками легкої ПД — 3,90
± 1,07 балів, з ознаками помірної ПД —
3,94 ± 1,15 балів, з ознаками важкої ПД
— 3,92 ± 0,93 балів; за сферою здоров’я
— відповідно 2,29 ± 0,58 балів, 1,93 ± 0,25
балів, 1,20 ± 0,40 балів і 1,02 ± 0,13 балів;
за сферою цікавої роботи — відповідно
4,40 ± 1,20 балів, 4,25 ± 1,06 балів, 4,34
± 1,01 балів і 4,35 ± 0,95 балів; за сфе-
рою краси природи і мистецтва — відпо-
відно 8,33 ± 1,26 балів, 7,99 ± 0,79 балів,
8,27 ± 1,13 балів і 8,55 ± 1,24 балів; за
сферою кохання — відповідно 3,98 ± 0,70
балів, 3,85 ± 0,70 балів, 3,96 ± 0,78 балів
і 4,05 ± 0,53 балів; за сферою матеріаль-
но забезпеченого життя — відповідно
5,35 ± 1,58 балів, 5,15 ± 1,70 балів, 5,21
± 1,40 балів і 4,55 ± 0,95 балів; за сфе-
рою наявності хороших і вірних друзів —
відповідно 7,98 ± 1,34 балів, 8,18 ± 1,73

балів, 8,35 ± 0,97
балів і 8,03 ± 1,12
балів; за сферою
впевненості у собі
— відповідно 5,25 ±
1,52 балів, 5,07 ±
1,43 балів, 5,39 ±
1,54 балів і 4,62 ±
1,26 балів; за сфе-
рою пізнання —
відповідно 7,92 ±
1,80 балів, 8,10 ±
1,80 балів, 7,34 ±
1,42 балів і 8,57 ±
1,13 балів; за сфе-
рою свободи як не-
залежності у вчин-
ках і діях — відпові-
дно 6,52 ± 1,71
балів, 6,30 ± 1,51
балів, 6,96 ± 1,43
балів і 6,57 ± 1,35
балів; за сферою
щасливого сімей-
ного життя —
відповідно 3,60 ±
0,71 балів, 3,70 ±
0,57 балів, 3,77 ±
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0,48 балів і 3,77 ± 0,43 балів; за сферою
творчості — відповідно 6,50 ± 2,36 балів,
7,59 ± 2,14 балів, 7,27 ± 2,60 балів і 8,02
± 2,00 балів.

У системі доступності найбільш до-
ступними сферами у жінок, хворих на
депресивні розлади, з різними ступеня-
ми мезосоціальноїПД є краса природи і
мистецтва, пізнання, наявності хороших
і вірних друзів та творчості (табл. 3, рис.
2).

При цьому виявлено дві чіткі тен-
денції: доступність здоров’я зменшуєть-
ся по мірі зростання важкості ПД, і при
важкій ПД є мінімальною (усі хворі цієї
групи назвали здоров’я найнедоступні-
шою для себе сферою); аналогічні зако-
номірності виявлені для сфери матері-
ально забезпеченого життя, доступність
якого зменшується паралельно з нарос-
танням проявів ПД.

Середнє значення показника дос-
тупності за сферою активної життєдіяль-
ності у жінок без ознак мезосоціальноїПД
склало 3,88 ± 0,94 балів, з ознаками лег-
кої ПД — 3,84 ± 1,05 балів, з ознаками
помірної ПД — 4,03 ± 1,08 балів, з озна-
ками важкої ПД — 3,82 ± 0,98 балів; за
сферою здоров’я — відповідно 2,29 ±
0,58 балів, 1,86 ± 0,35 балів, 1,10 ± 0,30
балів і 1,00 ± 0,00 балів; за сферою ціка-
вої роботи — відповідно 4,40 ± 1,20 балів,
4,21 ± 1,02 балів, 4,46 ± 1,02 балів і 4,14
± 0,93 балів; за сферою краси природи і
мистецтва — відповідно 8,33 ± 1,26 балів,

8,07 ± 0,93 балів, 8,31 ± 1,13
балів і 8,61 ± 1,26 балів; за сфе-
рою кохання — відповідно 3,98
± 0,70 балів, 3,90 ± 0,74 балів,
3,98 ± 0,69 балів і 4,00 ± 0,54
балів; за сферою матеріально
забезпеченого життя — відпов-
ідно 5,35 ± 1,58 балів, 5,15 ± 1,61
балів, 5,09 ± 1,35 балів і 4,21 ±
0,63 балів; за сферою наявності
хороших і вірних друзів — відпо-
відно 7,98 ± 1,34 балів, 8,17 ±
1,63 балів, 8,39 ± 0,99 балів і 7,64
± 1,10 балів; за сферою впевне-

ності у собі — відповідно 5,25 ± 1,52
балів, 5,13 ± 1,45 балів, 5,16 ± 1,47 балів
і 4,46 ± 1,26 балів; за сфероюпізнання —
відповідно 7,92 ± 1,80 балів, 7,92 ± 1,81
балів, 7,74 ± 1,38 балів і 8,86 ± 0,97 балів;
за сферою свободи як незалежності у
вчинках і діях — відповідно 6,52 ± 1,71
балів, 6,43 ± 1,53 балів, 6,67 ± 1,37 балів
і 6,96 ± 1,45 балів; за сферою щасливого
сімейного життя — відповідно 3,60 ± 0,71
балів, 3,71 ± 0,55 балів, 3,76 ± 0,48 балів
і 3,82 ± 0,39 балів; за сферою творчості
— відповідно 6,50 ± 2,36 балів, 7,62 ± 2,10
балів, 7,32 ± 2,59 балів і 8,46 ± 1,45 балів.

Дослідження особливостей доступ-
ності різних сфер у жінок, хворих на деп-
ресивні розлади, з ознаками та без оз-
нак мікросоціальної ПД, виявив, шо най-
більшою доступністю характеризуються
сфери краси природи і мистецтва,
пізнання, наявності хороших і вірних
друзів, пізнання та творчості (табл. 4,
рис. 3).

При цьому виявлена тенденція до
зменшення доступності здоров’я, мате-
ріально забезпеченого життя та впевне-
ності у собі, і збільшення (за рахунок пе-
рерозподілу сфер у системі доступності)
доступності краси природи і мистецтва,
пізнання та творчості по мірі зростання
проявів мікросоціальної ПД.

Середній показник доступності у
сфері активної життєдіяльності у жінок
без ознак мікросоціальної ПД склав 3,88
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± 0,94 балів, з ознаками легкої ПД– 3,72

± 1,08 балів, з ознаками помірної ПД —
3,91 ± 1,02 балів, з ознаками важкої ПД
— 4,00 ± 1,07 балів; за сферою здоров’я

— відповідно 2,29 ±
0,58 балів, 2,00 ±
0,00 балів, 1,61 ±
0,49 балів і 1,04 ±
0,20 балів; за сфе-
рою цікавої роботи
— відповідно 4,40 ±
1,20 балів, 4,22 ±
1,04 балів, 4,21 ±
1,07 балів і 4,42 ±
0,95 балів; за сфе-
рою краси природи і
мистецтва — відпо-
відно 8,33 ± 1,26
балів, 8,03 ± 0,78
балів, 8,09 ± 1,00
балів і 8,45 ± 1,19
балів; за сферою
кохання — відповід-
но 3,98 ± 0,70 балів,
3,75 ± 0,84 балів,
3,97 ± 0,69 балів і
3,99 ± 0,63 балів; за
сферою матеріаль-
но забезпеченого
життя — відповідно
5,35 ± 1,58 балів,
5,25 ± 1,83 балів,

5,21 ± 1,58 балів і 4,74 ± 1,07 балів; за
сферою наявності хо-
роших і вірних друзів
— відповідно 7,98 ±
1,34 балів, 8,38 ± 1,64
балів, 8,14 ± 1,48
балів і 8,18 ± 1,07
балів; за сферою
впевненості у собі —
відповідно 5,25 ± 1,52
балів, 5,00 ± 1,57
балів, 5,14 ± 1,41
балів і 4,99 ± 1,45
балів; за сферою
пізнання — відповідно
7,92 ± 1,80 балів, 7,81
± 1,60 балів, 7,79 ±

1,76 балів і 8,17 ± 1,37 балів; за сферою
свободи як незалежності у вчинках і діях
— відповідно 6,52 ± 1,71 балів, 6,44 ± 1,66
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балів, 6,55 ± 1,50 балів і 6,72 ± 1,34 балів;
за сферою щасливого сімейного життя
— відповідно 3,60 ± 0,71 балів, 3,59 ± 0,67
балів, 3,79 ± 0,47 балів і 3,76 ± 0,45 балів;
за сферою творчості — відповідно 6,50 ±

2,36 балів, 7,81 ±
2,21 балів, 7,58 ±
2,13 балів і 7,55 ±
2,44 балів.

Висновок

Таким чином,
у дослідженні були
виявлені важливі
з а к о н о м і р н о с т і
щодо трансфор-
мації ставлення до
доступності бажа-
них цінностей жит-
тєдіяльності у
жінок, хворих на
депресивні розла-
ди, з різною вира-
женістю різних
видів ПД, а саме,
універсальну тен-
денцію до змен-
шення доступності
здоров’я по мірі
зростання проявів
макросоціальної,
мезосоціальної та
мікросоціальної де-
задаптації. Пара-

лельно зі зменшен-
ням доступності здо-
ров’я зменшувалася
також доступність ма-
теріально забезпече-
ного життя і впевне-
ності у собі. При цьо-
му доступність інших
сфер збільшується
переважно за рахунок
зменшення доступ-
ності здоров’я. Отри-
мані дані повинні вра-
ховуватися при роз-
робці лікувально-реа-
білітаційних заходів

для даного контингенту пацієнтів.
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HYPOCHLOROUS MODEL OF SYSTEMIC SCLEROSIS INDUCTION

REVIEW
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Summary/Резюме

Background. Systemic sclerosis (SSс) is an autoimmune disease characterized by
a complex pathogenetic mechanism of development, the study of which is impossible
without the use of experimental research methods.

Aim. To analyze the available scientific information on the peculiarities of SSс mod-
eling using hypochlorous (НOCl) acid.

Materials and methods. The review of available scientific sources was conducted
in accordance with the requirements of a comprehensive and systematic search of liter-
ature using scientific databases: MEDLINE / PubMed, Cochrane Library, Google Scholar
and HINARI.

Results. This article presents the results of the scientific literature analysis devoted
to the study of experimental modeling methods of systemic sclerosis (SSс). The main
role in this work was paid to the detailed review of the НOCl model of SSс induction; the
method of its reproduction was presented and pathogenetic features of the develop-
ment of sclerodermic changes in the body of laboratory animals using this technique
were considered. The article also highlights the results of experimental studies designed
to identify ways for correction or prevention of the SSc development, in which НOCl was
used as a model.

Conclusion. The НOCl model of SSс induction is an effective method of studying
the molecular basis of the pathogenesis of this disease and is an effective way of exper-
imental testing of scientific hypotheses.

Key words: systemic scleroderma, modeling, experimental methods, hypochloric
acid, autoimmune pathology
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Вступ. Системна склеродермія (ССД) – автоімунне захворювання, що харак-
теризується складним патогенетичним механізмом розвитку, вивчення якого не-
можливе без використання експериментальних методик досліджень.

Мета. Проаналізувати доступну наукову інформацію щодо особливостей мо-
делювання ССД при використанні гіпохлорної (НОСl) кислоти.

Матеріали та методи. Огляд наявних наукових джерел було виконано у відпо-
відності до вимог всебічного та систематичного пошуку літератури за допомогою
науково-метричних баз даних: MEDLINE/PubMed, Cochrane Library, Google Scholar
та HINARI.

Результати. У даній статті представлені результати аналізу наукових літера-
турних джерел присвячених вивченню методик експериментального моделювання
ССД. Головну роль у цій праці відіграє огляд та детальна характеристика НОСl мо-
делі індукції ССД; було представлено спосіб її відтворення та розглянуто патогене-
тичні особливості розвитку склеродермічних змін в організмі лабораторних тварин
при використанні даної методики. У статті були також висвітлені результати експе-
риментальних досліджень, покликаних визначити способи корекції чи попереджен-
ня розвитку системного склерозу, в яких в якості моделі використовувалась НОСl.

Висновок. Гіпохлорна модель індукції ССД є ефективним методом досліджен-
ня молекулярних основ патогенезу даного захворювання і є дієвим способом екс-
периментальної перевірки наукових гіпотез.

Ключові слова: системна склеродермія, моделювання, експериментальні мето-
дики, гіпохлорна кислота, автоімунна патологія.

Введение. Системная склеродермия (ССД) - аутоиммунное заболевание,
характеризующееся сложным патогенетическим механизмом развития, изучение
которого невозможно без использования экспериментальных методик исследова-
ний.

Цель. Проанализировать доступную научную информацию об особенностях
моделирования ССД при использовании гипохлорной (НОСl) кислоты.

Материалы и методы. Обзор имеющихся научных источников было выполне-
но в соответствии с требованиями всестороннего и систематического поиска лите-
ратуры с помощью научно-метрических баз данных: MEDLINE / PubMed, Cochrane
Library, Google Scholar и HINARI.

Результаты. В данной статье представлены результаты анализа научных ли-
тературных источников посвященных изучению методик экспериментального мо-
делирования ССД. Главную роль в этой работе играет обзор и подробная характе-
ристика НОСl модели индукции ССД; был представлен способ ее воспроизведения
и рассмотрены патогенетические особенности развития склеродермических из-
менений в организме лабораторных животных при использовании данной методи-
ки. В статье были также освещены результаты экспериментальных исследований,
призванных определить способы коррекции или предупреждения развития систем-
ного склероза, в которых в качестве модели использовалась НОСl.

Выводы. НОСl модель индукции ССД является эффективным способом ис-
следования молекулярных основ патогенеза данного заболевания и является дей-
ственным способом экспериментальной проверки научных гипотез.

Ключевые слова: системная склеродермия, моделирование, эксперименталь-
ные методики, гипохлорная кислота, аутоиммунная патология.
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Вступ

На сьогоднішній день автоімунні
захворювання привертають до себе чи-
малу увагу наукової медичної спільноти.
Таке зацікавлення є цілком зрозумілим,
зважаючи на специфіку даної патології,
а саме ураження людей працездатного
віку, прогредієнтний перебіг та значні
економічні затрати у боротьбі з недугом
[1].

Системна склеродермія (ССД) – це
ревматологічна автоімунна патологія,
що входить до групи системних захво-
рювань сполучної тканини та характери-
зується множинним ураженням різних
структур організму: як судинного русла
та шкірних покривів, так і внутрішніх
органів. [2] Така гетерогенна клінічна
картина є відображенням не менш ба-
гатогранного патогенетичного підґрун-
тя даного захворювання. Звичайно, ос-
новна роль у розвитку ССД належить
виникненню автоімунної агресії проти
тканин власного організму, ураженню
дрібних кровоносних судин та дисрегу-
ляції процесів синтезу компонентів спо-
лучної тканини та наступним ремоделю-
ванням інтерстиційної тканини
внутрішніх органів. [3] Проте це лише
основа патогенетичної концепції ССД, а
достеменна причина виникнення даної
патології досі залишається до кінця не-
визначеною.

Експериментальне моделювання
автоімунних патологій на лабораторних
тваринах дає змогу дослідникам омина-
ти обмеження, які існують при роботі з
пацієнтами в клінічних умовах і дозво-
ляють докладно вивчати особливості
зародження, перебігу захворювання на
різних стадіях розвитку та його завер-
шення [4].

Метою даної роботи було розгля-
нути експериментальну методику
індукції ССД, засновану на використанні
гіпохлорної кислоти, проаналізувати
патогенетичне підґрунтя розвитку харак-
терних змін в організмі лабораторних

тварин та оцінити важливість застосу-
вання даної моделі в ході пошуку дієво-
го терапевтичного агента в боротьбі з
ССД.

Матеріали і методи

Огляд літературних джерел було
проведено згідно з вимогами щодо сис-
тематичного пошуку наукових посилань
[5]. Пошук здійснювався у наступних
загальновизнаних науково-метричних
базах даних з відкритим доступом для
користувачів: MEDLINE/PubMed та
Cochrane Library; додатково було також
використано бази даних Google Scholar
та HINARI, а також проаналізовано спис-
ки літературних джерел, відібраних для
огляду статтей. Відбір наукових праць
проводився без встановлення будь яких
часових лімітів, щоправда перевага на-
давалась англомовним та україномов-
ним статтям опублікованим за останні
10 років у журналах з імпакт фактором,
індексованих в Scopus та Web of Science.
В ході літературного пошуку були вико-
ристані наступні ключові слова: «сис-
темна склеродермія», «моделювання»,
«гіпохлорна кислота», «тваринні мо-
делі». Статті, що відповідали парамет-
рам пошуку та були оформлені у вигляді
оригінальних статтей чи оглядів літера-
тури були включені до огляду. Критерієм
виключення був формат літературних
джерел у формі тез конференції чи опи-
су клінічного випадку.

Методика індукції ССД за

допомогою НОСl моделі

Вперше НОСl модель описана
Servettaz та його колегами в 2009 році.
[6] З того часу з’явились деякі модифі-
кації оригінальної моделі, але її суть за-
лишається незмінною і ґрунтується на
підшкірному введенні в організм лабо-
раторної тварини сильного окисника
[7,8].

Оригінальний експеримент прово-
дили на 6 тижневих мишах лінії BALB/c,
яким в попередньо вибриту ділянку спи-
ни щоденно впродовж 6 тижнів підшкірно
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вводили 100 μl розчину НОСl. Так як
НОСl, зважаючи на свою високу реакц-
ійну здатність, є нестійкою сполукою,
реактив готували ex tempore. Дослідни-
ки використовували методику отриман-
ня даного хімічного агента шляхом  до-
давання 166 μl натрію гіпохлориту
(NaClO) з вмістом активного хлору 2.6%
до 11.1 ml розчину KH

2
PO

4
 (100 mM (pH

7.2)). Лабораторних тварин виводили з
експерименту через 2 тижні після закін-
чення введення реактиву; при цьому
проводили забір крові для біохімічних та
серологічних досліджень, а також
здійснювали біопсію шкіри та ектомію
легень та нирок для подальшого гісто-
патологічного аналізу. Результати дос-
лідної групи порівнювали з контрольни-
ми тваринами, яким впродовж 6 тижнів
вводили стерильний розчин фосфатно-
го буфера.

Характеристика патологічних змін,

викликаних НОСl моделлю

Проводячи аналіз імунологічних та
морфологічних ефектів застосування
даної методики, слід зазначити, що вони
відповідають основним ланкам патоге-
незу ССД [4]. За результатами сероло-
гічних досліджень в організмі експери-
ментальних тварин наростають автоан-
титіла до ДНК топоізомерази-1, що є
типовим для системної форми даного
захворювання [6]. При проведенні гісто-
патологічного аналізу біопсійного мате-
ріалу шкірних покривів було визначено
збільшення товщини дермального шару
та зростанням концентрації в ньому ко-
лагену І типу. Патологічні зміни були
відзначені і у зразках легень та нирок. У
легеневій тканині спостерігались рясні
запальні інфільтрати та виражена кон-
солідація легеневої паренхіми за раху-
нок потовщення міжальвеолярних пере-
городок, що супроводжувалось втратою
альвеолярної архітектоніки [6-8]. За
результатами імуногістохімії зразків
клітинна інфільтрація переважно скла-
далась з CD4 + T-лімфоцитів, CD8 + T-

лімфоцитів та CD19 + B лімфоцитів [7,8].
Патологічні зміни в структурі нирок ха-
рактеризувались розвитком васкуло-
патій, а саме звуженням просвіту дрібних
ниркових судин, фіброзом інтими та по-
товщенням шару інтими-медії. [6]

Патогенетичні основи ефектів  НОСl

моделі

Вплив НОСl на організм експери-
ментальних тварин забезпечується ге-
нерацією активних форм кисню (АФК).
[4] АФК в свою чергу є важливою лан-
кою у патогенезі ССД. [9-13] Гіперакти-
вація прооксидантної системи утворює
порочне коло,  формуючи тісний взає-
мозв’язок між ендотеліальною дисфун-
кцією,  прозапальними та профібротич-
ними змінами [10]. Прозапальні зміни
характеризуються активацією Т- і В-
лімфоцитів, підвищенням продукції ци-
токінів (IL-1, IL-6 та IL-8) периваскуляр-
ною інфільтрацією мононуклеарами та
утворенням, врешті, автоантитіл до то-
поізомерази 1 [10]. В тканинах організ-
му відмічають проліферацію фіброб-
ластів та надмірний синтез ними позак-
літинного матриксу [11]. Висока про-
ліферативна активність фібробластів
асоціюється з підвищеною експресією
б-гладком’язового актину (б-SMA) та
зростанням продукції колагену І типу
[12]. Ураження судинного русла при ви-
користанні НОСl моделі характеризуєть-
ся ушкодженням ендотеліальних клітин,
трансформацією гладком’язових клітин
судинної стінки в міофібробласти, що і є
причиною збільшення товщини інтими-
медії за рахунок їхньої високої синтетаз-
ної активності [13]. Окрім вже згаданих
змін важливу роль в розвитку мікроанг-
іопатії відіграє активація судинного фак-
тора росту шляхом його фосфорилю-
вання (VEGFR). Активація тромбоцитар-
ного фактора росту (PDGF) натомість
активно бере участь в розвитку фіброзу
тканин [10].

Молекулярним підґрунтям  НОСl
моделі є активація металопротеїнази
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ADAM17 (disintegrin and
metalloproteinase domain 17), яка в свою
чергу здатна опосередковано регулюва-
ти процеси транскрипції в клітинах [4].
Такий ефект досягається за рахунок
протеолітичної активації специфічного
комплексу рецепторів NOTCH. Ще од-
нією з можливих ланок патогенезу є
активація таких сигнальних систем як
трансформуючий фактор росту бета
(TGF-b), Toll-подібний рецептор 4 (TLR4)
та STAT 3, що є членом сімейства фак-
торів транскрипції, які модерують
клітинні сигнали з боку IL-6, фактора
епідермального росту (EGF) та PDGF
[11].

Використання НОСl моделі для пе-

ревірки ефективності терапевтич-

них методик

Лише завдяки експериментальним
дослідженням стає можливим випробу-
вання нових потенційних способів ме-
неджменту захворювань. НОСl модель
відтворення ССД дозволила вивчити
ефект низки препаратів у боротьбі з
патологічними змінами, характерними
для клінічної картини даної патології.
Інформація щодо результатів проведе-
них досліджень з використанням даної
методики індукції зведена в Табл.1.

Висновок

Спосіб моделювання ССД із засто-
суванням НОСl не позбавлений свої не-

доліків (тривалий
термін проведен-
ня експерименту,
необхідність час-
того введення ре-
агенту та його
підготовка ex
tempore), проте
вважається од-
ним з найопти-
мальніших мето-
дик індукції даного
з а х в о р ю в а н н я
завдяки схожості
з патогенетичним

паттерном розвитку ССД в організмі
людей. Ефективність цієї моделі
підтверджує і той факт, що її активно
застосовують з метою перевірки науко-
вих гіпотез пов’язаних з дослідженням
потенційних таргетних препаратів.
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ХІРУРГІЧНЕ ОРГАНОЗБЕРІГАЮЧЕ ЛІКУВАННЯ ПУХЛИН НИРОК

ВЕЛИКИХ РОЗМІРІВ

Хареба Г.Г., Лісовий В.М., Щукін Д.В.

Харківський національний медичний університет, м. Харків, Україна

ХИРУРГИЧЕСКОЕ ОРГАНОСОХРАНЯЮЩЕЕ ЛЕЧЕНИЕ

ОПУХОЛЕЙ ПОЧЕК БОЛЬШИХ РАЗМЕРОВ

Хареба Г.Г., Лесовой В.Н., Щукин Д.В.

Харьковский национальный медицинский университет, г. Харьков, Украина

SURGICAL ORGANIC-PROTECTING TREATMENT OF LARGE-SIZED

KIDNEY TUMORS

Khareba G.G., Lesovoy V.N., Schukin D.V.

Kharkov National Medical University, Kharkov, Ukraine

Summary/Резюме

Organ Preservation Surgery (OPS) is a viable and safe treatment for large kidney
tumors. For large tumors (T2 or more), with OX, renal function is better preserved and
therefore kidney resection has advantages over nephrectomy. Given that loss of kidney
function can cause an increased risk of severe cardiovascular disease and mortality,
OPS can have significant advantages over nephrectomy in terms of overall survival.

OPS has a higher potential risk of peri-and postoperative complications than with
nephrectomy due to the greater complexity of the operation, which requires a balanced
approach in assessing the possible risks and advantages of the operation. However, the
high risk of complications justifies itself, given similar oncological results and better pres-
ervation of renal function.

OPS in patients with stage T2 and more should be used in well-selected patients,
taking into account the characteristics of the tumor and the technical capabilities of the
surgeon to reduce the number of complications. Based on this, further promising ran-
domized trials are needed to evaluate the role of OPS in the treatment of large tumors.

Key words: kidney tumors, organ-sparing surgery, radical nephrectomy.

Органозберігаюча хірургія (ОЗХ) є життєздатним та безпечним методом ліку-
вання великих пухлин нирок. Для великих пухлин (T2 і більше), при ОЗХ функція
нирок зберігається краще і тому резекція нирки має переваги над нефректомією. З
огляду на те, що втрата функції нирок може бути причиною підвищеного ризику
важких серцево-судинних захворювань та смертності, ОЗХ може мати суттєві пе-
реваги над нефректомією в показнику загальної виживаності.

ОЗХ має вищий потенційний ризик пері- та післяопераційних ускладнень ніж
при нефректомії завдяки більшої складності операції, що вимагає виваженого підхо-

Клинические аспекты медицины
транспорта

Clinical Aspects of Transport
Medicine
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ду в оцінці можливих ризиків та переваг операції. Проте вищий ризик ускладнень
виправдовує себе, враховуючи аналогічні онкологічні результати та краще збере-
ження функції нирок.

ОЗХ у пацієнтів із стадією Т2 і більше має застосовуватись у добре відібраних
пацієнтів з урахуванням особливостей пухлини і технічних можливостей хірурга для
зменшення кількості ускладнень. Виходячи з цього, потрібні подальші перспективні
рандомізовані дослідження для оцінки ролі ОЗХ в лікуванні великих пухлин.

Ключові слова: пухлини нирки, органозберігаюча хірургія, радикальна нефрек-
томія.

Органосохраняющая хирургия (ОСХ) является жизнеспособным и безопасным
методом лечения больших опухолей почек. Для больших опухолей (T2 и более),
при ОСХ функция почек сохраняется лучше и поэтому резекция почки имеет пре-
имущества над нефрэктомией. Учитывая то, что потеря функции почек может быть
причиной повышенного риска тяжелых сердечно-сосудистых заболеваний и смер-
тности, ОСХ может иметь существенные преимущества перед нефрэктомией в
показателе общей выживаемости.

ОСХ имеет более высокий потенциальный риск пери- и послеоперационных
осложнений чем при нефрэктомии благодаря большей сложности операции, тре-
бующей взвешенного подхода в оценке возможных рисков и преимуществ опера-
ции. Однако высокий риск осложнений оправдывает себя, учитывая аналогичные
онкологические результаты и лучшее сохранение функции почек.

ОСХ у пациентов со стадией Т2 и более должен применяться у хорошо ото-
бранных пациентов с учетом особенностей опухоли и технических возможностей
хирурга для уменьшения количества осложнений. Исходя из этого, нужны дальней-
шие перспективные рандомизированные исследования для оценки роли ОСХ в
лечении больших опухолей.

Ключевые слова: опухоли почки, органосохраняющая хирургия, радикальная
нефрэктомия.

Міжнародні рекомендації щодо
органозберігаючої хірургії (ОЗХ)  пухлин
нирок, все ще засновані на розмірі но-
воутворення. Виконання ОЗХ нирок ре-
комендується при стаді Т1, тобто при
розмірі пухлини <7см зі східними з ра-
дикальною нефректомією (РН) онколо-
гічними результатами [1]. Стандартним
методом лікування новоутворень на
стадії T2 або більших пухлин нирок є
радикальна нефректомія, яка викликає
хронічну ниркову недостатність та уск-
ладнення з боку серцево-судинної сис-
теми [2]. Протягом останніх двох деся-
тиліть ОЗХ пухлин нирок стала золотим
стандартом для невеликих новоутво-
рень, але останні дослідження зосеред-

жені на органозберігаючих операціях на
стадіях T1b, T2 або пухлинах більших
розмірів [3,4,5]. Дійсно, для гарно
відібраних пацієнтів резекція нирки при
стадії Т2 може розглядатися гідною аль-
тернативою нефректомії доки остання
вважається основним методом лікуван-
ня [6,7]. Багато досліджень погоджують-
ся, що можливе поліпшення загальної
виживаності пацієнтів завдяки здатності
ОЗХ краще зберігати нефрони і функцію
нирки в порівнянні з радикальною не-
фректомією [8,9].  Вважаючи на
технічні, онкологічні та фунціональні ре-
зультати ОЗХ великих пухлин нирки,
застосування ОЗХ при таких новоутво-
реннях щорічно збільшується на тлі
удосконалення хірургічної техніки та на-
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копичення досвіду хірургами [10,11].

Хоча потенційні переваги ОЗХ для
пухлин нирок T1 вже визначені, користь
органозберігаючих операцій для вели-
ких новоутворень (T2 та більше) все ще
досліджується. Ряд досліджень проде-
монстрували, що серед пацієнтів з ве-
ликими пухлинами (> 7 см) ОЗХ має
рівноцінні результати порівняно з РН [11,
12,13,14]. Проте порівняльні досліджен-
ня, що оцінюють ефективність та безпе-
ку ОЗХ та РН для великих (> 7 см) пух-
лин нирок, обмежені та містять супереч-
ливі результати [ 9, 10].

У 2017 році, Mir et al., був проведе-
ний огляд та метааналіз, який оцінював
порівняльну ефективність ОЗХ та РН при
великих пухлинах нирок. До аналізу було
включено 21 дослідження, в якому бра-
ли участь більше 11000 пацієнтів. Були
розглянуті результати хірургічного втру-
чання, функціональні та онкологічні ре-
зультати після чого було повідомлено
про переваги ОЗХ над нефректомією
[15]. Однак більшість досліджень, вклю-
чених до їх огляду, стосувались пухлин
на стадії T1b. У літературі досі не існує
достатньої кількості досліджень, що сто-
суються великих пухлин на стадії Т2 і
вище.

Перелік досліджень, що стосують-
ся органозберігаючого хірургічного ліку-
вання великих пухлин нирок (> 7 см) в
порівнянні з нефректомією представле-
ний в таблиці 1. В цих дослідженнях ОЗХ
нирок була проведена 1146 хворим.

На сьогоднішній день не існує пер-
спективних рандомізованих досліджень,
що порівнюють результати між ОЗХ та
нефректомією при пухлинах нирки на
стадії Т2. Більшість досліджень є ретрос-
пективними з невеликими розмірами
вибірки. Протокол EORTC 30904 досі є
єдиним перспективним рандомізованим
дослідженням, яке порівнює ОЗХ та не-
фректомією при розмірі пухлини <5 см.
Це дослідження продемонструвало очі-

кувані переваги ОЗХ у збереженні
функції нирок, але загальна перевага у
виживання паціцієнтів при ОЗХ не  ви-
явлена [26,27]. І що є дуже важливим,
протокол EORTC 30904 показав
рівноцінні онкологічні результати між
ОЗХ та нефректомією при нирковоклі-
тинному раку. Але необхідні більші пер-
спективні рандомізовані дослідження,
що порівнюють ОЗХ та нефректомією
при великих пухлинах нирок.

Взагалі в клінічній практиці при ста-
діях T1b та Т2 нефректомія виконується
значно частіше ніж ОЗХ [15,28,29]. Та-
кож серед досліджень, що представлені
в таблиці 1, при ОЗХ середній розмір
пухлини був дещо менший (в середньо-
му на 8,5мм).

Слід також враховувати вищий по-
тенційний ризик пері- та післяоперацій-
них ускладнень при ОЗХ ніж при нефрек-
томії. У п’яти дослідженнях порівнюва-
лася крововтрата при ОЗХ  та нефрек-
томії при великих пухлинах нирок [3, 18,
19, 21, 25]. В середньому, при ОЗХ кро-
вовтрата була вищою всього на 100 мл.
Також термін перебування пацієнта у
стаціонарі був довшим всього на 1,07
добу. В шістьох дослідженнях повідом-
ляється про більшу частоту важких уск-
ладнень у пацієнти після ОЗХ (за класи-
фікацією Клавієна-Діндо >3 балів) [3, 18,
21, 22, 23, 25]. Основна причина цього
– необхідність реконструкція нирок за
обмежений час. Тому що більші та
складні пухлини потребують більшої ре-
зекції паренхіми та більше часу на ре-
конструкцію. Великі складні пухлини ни-
рок можуть забирати багато часу навіть
у досвідчених хірургів, що і пов’язано з
більш високими показниками усклад-
нень [30].

Kopp RP., та співавтори повідоми-
ли про більш тривалий час ОЗХ (221 хв
проти 153 хв, P = 0,001) та більшу час-
тоту важких ускладнень (17,5% проти
2,5%, P <0,001) у порівнянні з нефрек-
томією [3]. Ризик сечових нориць також
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повинен бути вищими при більших пух-
линах нирок, але  Кареллас та співавто-
ри повідомили про чотири випадки та-
ких ускладнень:   у 3-х хворих з пухлина-
ми менше 7,3 см та лише одного хворо-
го з великою пухлиною (19 см). Це
підтверджує той факт, що розмір пухли-
ни не є основним фактором ризику роз-
витку сечових нориць [31]. ОЗХ великих
пухлин нирок є дуже складною опера-
цією з більшим ризиком ускладнень, що
вимагає від хірургів зваженої об’єктив-
ної оцінки потенційних переваг цієї опе-
рації з одного боку, а з іншого - наяв-
ності вищого хірургічного ризику цієї
операції.

Збереження функції нирок є голов-
ною причиною, що спонукає хірургів ви-
конувати ОЗХ. Повідомляється, що
відсоток паренхіми, що зберігається
після ОЗХ, може бути ключовим факто-
ром збереження функції нирок [32,33].
Три дослідження, що включали 275
пацієнтів (ОЗХ: 109; нефректомія: 166),
повідомили дані щодо клубочкової
фільтрації після операції [16, 19, 23]. Як
виявилося краща функція нирок після
операції була при ОЗХ і відповідно
більшою була клубочкова фільтрація (в
середньому більше на 7.31 mL/min/1.73
m2 ніж після нефректомії). Чотири дос-
лідження, що включали 445 пацієнтів
(ОЗХ: 141; нефректомія: 304), повідоми-
ли, що зниження клубочкової фільтрації
спостерігається у всіх пацієнтів після
операції, але мета-аналіз цих даних по-
казав менше зниження клубочкової
фільтрації у пацієнтів після ОЗХ ніж не-
фректомії (відхилення: -9,00 мл / хв /
1,73 м2, Р <0,001) [16, 19, 21, 23]. З
цього можна зробити висновок, що для
великих пухлин (T2 і більше), функція
нирок добре зберігається при ОЗХ і в
цьому плані резекція нирки має перева-
ги над нефректомією. З огляду на те, що
втрата функції нирок може бути причи-
ною підвищеного ризику важких серце-
во-судинних захворювань та смертності,

ОЗХ може мати суттєві переваги над
нефректомією в показнику загальної
виживаності у пацієнтів з великими пух-
линами нирок [34].

Онкологічні результати лікування
представляються одним з найбільш важ-
ливих критеріїв оцінки хірургічного ліку-
вання. Позитивний край для пухлин ни-
рок на стадії T1 при ОЗХ становить
близько 5% [35]. В дослідженнях, що
включали 653 пацієнта (ОЗХ: 205; не-
фректомія: 448), повідомлялося про по-
зитивний край пухлини після операції.
Позитивний край частіше зустрічався
при ОЗХ. [3, 19, 21, 24]. У той самий час
аналіз частоти рецидивів злоякісної пух-
лини не показав суттєвої різниці між
ОЗХ та радикальною нефректомією [3,
19, 21, 22, 24, 25]. Питання, чи може
позитивний край впливати на частоту
рецидивів на стадії Т2 або більших пух-
лин нирок, досі залишається спірним.
За даними Marszalek і співавт., позитив-
ний край не пов’язаний з онкологічни-
ми результатами [36]. Проте Shah і
співавт., вважають, що позитивний
хірургічний край після ОЗХ підвищує ри-
зик рецидиву захворювання [37].

Існує багато великих порівняльних
досліджень, що показують однакові, або
навіть кращі онкологічні результати ОЗХ
для пухлин нирок Т1 у порівнянні з не-
фректомією [38,39]. Метааналіз дослі-
джень показав меншу вірогідність реци-
диву пухлини при ОЗХ, меншу раково-
специфічну специфічну та загальну
смертність у порівнянні з нефректомією
для новоутворень на стадіях T1b-Т2 [15].
Проте онкологічні результати щодо ОЗХ
при пухлинах нирок Т2 і більше все ще
дискутується. Більшість досліджень, що
порівнюють ОЗХ та нефректомію для
пухлин на стадії Т2, повідомили про ана-
логічні онкологічні результати. Kopp і
співавт.,   повідомили про схожі онко-
логічні результати для ОЗХ та нефрек-
томії, але гірші результати виживання
при наявності великої кількості балів за
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достовірної різниці
між ОЗХ та нефрек-
томією щодо кан-
цер-специфічної та
загальної смерт-
ності. Це можна по-
яснити тим, що ОЗХ
попереджує побічні
явища не пов’язані
зі злоякісним ново-
утворенням (мета-
болічні та серцево-
судинні ускладнен-
ня). Крім того, було
показано, що паціє-
нти, які перенесли
РН, несуть більш
значне коморбідне
навантаження. Ці
результати показа-
ли, що ОЗХ за онко-
логічними результа-
тами не посту-
пається ради-
кальній нефректомії
для великих (стадія
T2) пухлин нирок.

Взагалі автори зробили висновок, що
ОЗХ є більш технічно вимогливою опе-
рацією, що супроводжується більшою
кількістю ускладнень ніж нефректомія.
Проте вищий ризик ускладнень виправ-
довує себе, враховуючи аналогічні он-
кологічні результати та краще збережен-
ня функції нирок. [44]. Інше дослідженя
2019 року продемонструвало, що ОЗХ
великих (> 7 см) пухлин нирок асоці-
юється з кращою загальною виживані-
стю у порівнянні з РН, а результати кан-
цер-специфічної виживаності обох ме-
тодів є аналогічними [45].

Заключення

У підсумку можна сказати, що ОЗХ
є життєздатним та безпечним методом
лікування великих пухлин нирок. Для
великих пухлин (T2 і більше), при ОЗХ
функція нирок зберігається краще і тому
резекція нирки має переваги над не-
фректомією. З огляду на те, що втрата
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системою RENAL [3]. Інші автори також
не виявили суттєвої різниці у раково-
специфічній виживаності між ОЗХ та
нефректомію для пухлин на стадії Т2 і
вище. У зв’язку з цим було запропоно-
вано проводити ОЗХ виходячи з техніч-
ної можливості її виконання, а не спира-
тися на стадію новоутворення [13,
40,41].

В недавньому дослідженні Bertolo і
співавт.,  повідомили про результати
робот-асистованої ОЗХ 243 пацієнтів з
пухлинам нирок T2.  Частота рецидивів
або метастазів склала 10% на протязі
спостереження 12 місяців [42]. Ці ре-
зультати вважаються задовільними на
основі даних, що наявні зараз в літера-
турі. Навпаки, більш давнє дослідження
показує, що ОЗХ при розмірі пухлини >7
см асоціюється з гіршою раково-спе-
цифічною виживаністю [43]. Проте дос-
лідження 2019 року показало відсутність
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функції нирок може бути причиною
підвищеного ризику важких серцево-су-
динних захворювань та смертності, ОЗХ
може мати суттєві переваги над не-
фректомією в показнику загальної ви-
живаності.

Досі не вирішено питання впливу
позитивного краю пухлини після опе-
рації на частоту рецидивів. Тому існує
думка проводити ОЗХ виходячи з техні-
чної можливості її виконання, без при-
в’язки до стадії пухлини.

Останні дослідження показали
відсутність достовірної різниці між ОЗХ
та нефректомією щодо канцер-специф-
ічної та загальної смертності. ОЗХ за
онкологічними результатами не посту-
пається радикальній нефректомії для
великих (стадія T2) пухлин нирок.

ОЗХ має вищий потенційний ризик
пері- та післяопераційних ускладнень
ніж при нефректомії завдяки більшої
складності операції, що вимагає вива-
женого підходу в оцінці можливих ризиків
та переваг операції. Проте вищий ризик
ускладнень виправдовує себе, врахову-
ючи аналогічні онкологічні результати та
краще збереження функції нирок.

ОЗХ у пацієнтів із стадією Т2 і
більше має застосовуватись у добре
відібраних пацієнтів з урахуванням особ-
ливостей пухлини і технічних можливос-
тей хірурга для зменшення кількості ус-
кладнень. Виходячи з цього, потрібні
подальші перспективні рандомізовані
дослідження для оцінки ролі ОЗХ в ліку-
ванні великих пухлин.
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Резюме/Summary

Work shows that creation of dentofacial anomalies treatment plan and development
of therapeutic and preventive measures to support orthodontic treatment in patients with
metabolic syndrome and chronic generalized periodontitis, it is first necessary to take into
account the status of osteogenesis markers Col1A1 and VDR to predict complications,
occurrence and progression of periodontal tissue diseases, endothelial factor VEGF, anti-
oxidant protection factor PON, as well as APOE lipoprotein metabolism markers, TGF
osteoblast proliferation and a marker of bone tissue response to NOS loading.

Key words: genetic markers, bone metabolism, orthodontic treatment, metabolic syn-
drome.

Показано, что при создании плана лечения зубочелюстных аномалий и разра-
ботке лечебно-профилактических мероприятий сопровождения ортодонтического
лечения у пациентов с метаболическим синдромом и хроническим генерализован-
ным пародонтитом, в первую очередь необходимо учитывать для прогнозирования
осложнений, возникновения и прогрессирования заболеваний тканей пародонта со-
стояние маркеров остеогенеза Col1A1 и VDR, эндотелиального фактора VEGF, фак-
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тора антиоксидантной защиты PON, а также маркеров метаболизма липопротеинов
АРОЕ, пролиферации остеобластов TGF и маркера реакции костных тканей на на-
грузку NOS.

Ключевые слова: генетические маркеры, костный метаболизм, ортодонтическое
лечение, метаболический синдром.

Показано, що при створенні плану лікуваннязубощелепниханомалій та розробц-
ілікувально-профілактичнихзаходівсупроводуортодонтичноголікування у пацієнтів з
метаболічним синдромом і хронічнимгенералізований пародонтитом, в першу чергу-
необхідновраховувати для прогнозуванняускладнень, виникнення та прогресування-
захворювань тканин пародонта стан маркерів остеогенезу Col1A1 і VDR, ендотеліаль-
ного фактору VEGF, фактору антиоксидантного захистуPON, а також маркерівметабо-
лізмуліпопротеїнівАРОЕ, проліфераціїостеобластів TGF і маркеруреакціїкісткових тка-
нин на навантаження NOS.

Ключові слова: генетичні маркери, кістковий метаболізм, ортодонтичне лікування,
метаболічний синдром.

С появлением методов диагности-
ки в области молекулярной генетики ор-
тодонтическое лечение может получить
совершенно новое направление. Пони-
мание изменений, происходящих на мо-
лекулярном и генетическом уровнях под
действием ортодонтической силы, опре-
деленно открывает новые пути для раз-
работки лучших стратегий диагностики,
профилактики и лечения.

При нормальном ремоделировании
кости баланс между резорбцией кости
(опосредуемой остеокластами) и форми-
рованием кости (опосредуемой остеоб-
ластами) строго регулируется и поддер-
живается для обеспечения того, чтобы в
зрелой здоровой кости не было никаких
существенных изменений в костной мас-
се или механической прочности после
каждого цикла ремоделирования. Пра-
вильное равновесие контролируется со-
четанием образования кости с резорб-
цией кости, которое включает в себя ряд
координированных сигнальных механиз-
мов. Тем не менее, дисбаланс между
резорбцией кости и образованием кос-
ти может возникать при определенных
патологических состояниях, что приво-
дит к аномальному ремоделированию
кости и развитию костных нарушений [1].

Метаболический синдром (МС),

сахарный диабет и другая патология
могут существенно влиять на процесс
ремоделирования костных тканей, кото-
рый наблюдается при проведении орто-
донтического лечения с применением
механических или функциональных сил,
а также интеграцию имплантатов при ор-
топедическом лечении. Это связано, в
первую очередь, с уменьшением осте-
областической активности или усилени-
ем апоптоза при этом, повышенной ре-
зорбтивной активностью кости[2].

Поэтому изучение состояния генов,
связанных с костным метаболизмом,
при ортодонтическом перемещении зу-
бов у пациентов с МС представляет на-
учный и практический интерес.

Целью работы было изучение по-
лиморфизма генов, непосредственно
или косвенно связанных с костным ме-
таболизмом, у пациентов с хроническим
генерализованным пародонтитом (ХГП)
на фоне МС, направленных на ортодон-
тическое лечение зубочелюстных ано-
малий (ЗЧА).

Материалы и методы

Было обследовано 28 человек с МС
и ХГП, направленных на ортодонтичес-
кое и ортопедическое лечение. Из них 11
человек было с сахарным диабетом 2
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типа.

Выделение ДНК из клеток буккаль-
ного эпителия проводили по модифици-
рованной методике с Chelex [3]. В эппен-
дорф к аплликатору с соскобом эпите-
лиальных клеток вносили 200 мкл 5%
раствора Chelex 100 в стерильной дис-
тиллированной воде (Chelex в натриевой
форме, 100-200 меш, Bio-Rad). Инкуби-
ровали при 56 °С 30 мин с постоянным
перемешиванием на термошейкере.
Затем инкубацию проводили при 96 °С в
течение 8 мин, периодически встряхи-
вая. После инкубации центрифугирова-
ли (на центрифуге Еppendorf Centrifuge
5424) при 12 000 g 3 мин. Концентрацию
и чистоту препарата ДНК определяли на
спектрофотометре (Nanophotometr,
Implen), отобрав аликвоту 5 мкл непос-
редственно из пробирки с раствором
ДНК. Для ПЦР отбирали 5мкл суперна-
танта.

Aллельные варианты генов PON1
Gln192Arg, ApoELeu2Pro, VEGFA, C634G,
TGFT869 C оценивали методом аллель
специфичной полимеразной цепной ре-
акции (ПЦР). Амплификацию исследуе-
мого участка гена проводили парал-
лельно в двух эппендорфах для нормаль-
ного и мутантного варианта гена в 20 мкл
буферного раствора и 100 нм каждого
oлигонуклеотидного праймера (наборы
«SNP-экспресс-ЭФ» НПФ «Литех», Рос-
сия), 100-150 нг ДНК. В качестве отри-
цательного контрольного образца вно-
сили разбавитель в объеме 5 мкл в оба
типа реакционной смеси.

Определение oлигонуклеотидных
полиморфизмов генов
VDRT352Crs10735810 и COL1AG1997
Trs1107946 проводили методом ПЦР в
реальном времени наборами «SNP-
Скрин» (НПК «Синтрол», Россия).

Полиморфизм гена eNos3 4A/4B
(делекция 27 пар нуклеотидов) опреде-
ляли методом ПЦР с соответствующими
праймерами (4b-210, 4a-183, 4b/a-210,

183).

Амплификацию проводили на
термоциклерe CFX96 (Bio-Rad). Условия
были следующими: начальная денатура-
ция в течение 5 мин при 94°С, (20 сек 94
°С, 30 сек 64 °С, 40 сек 72 °С) 35 циклов.

Фракционирование продуктов ам-
плификации проводили в горизонталь-
ном 2% агарозном геле, приготовлен-
ном на однократном трис-боратном бу-
фере (1хТВЕ), при напряжении 100 В в
течение 45 минут. Маркер молекулярно-
го веса - ДНК pUC19: Msp1. Агарозный
гель окрашивали бромистым этидием и
визуализировали в проходящем ультра-
фиолетовом свете.

При определении oлигонуклео-тид-
ных полиморфизмов методом ПЦР в ре-
альном времени раздельно детектиро-
вали продукты ПЦР-РВ на двух каналах
флуоресценции FAM и НЕХ. Результаты
реакции на двух каналах позволяют од-
новременно определить присутствие
каждого из аллелей исследуемого поли-
морфизма.

Результаты и их обсуждение

Перечень исследованных генов,
связанных с костным метаболизмом, и
результаты исследования приведены в
таблицах 1-3.

Ген PON1 (параоксоназа 1) являет-
ся геном, кодирующим белок. Этот ген
кодирует член семейства параоксоназ
ферментов. После синтеза в почках и
печени фермент выделяется в кровенос-
ное русло и связывается с липопротеи-
нами высокой плотности (ЛПВП), отве-
чает за их антиоксидантные свойства,
защищающие от перекисного окисления
липидов (ПОЛ), и гидролизует ксеноби-
отики (2 фаза детоксикации). Заболева-
ния, связанные с PON1, включают мик-
рососудистые осложнения. Полимор-
физмы в этом гене связывают с диабе-
том и ишемической болезнью сердца.
Аннотации генной онтологии, связанные
с этим геном, включают связывание
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7 PON 

Gly192Arg 
APOE 

Leu28Pro 
NOS 
4b/4a 

 � # 2 � # 2 � # 2 
1   Arg /Arg  Leu28Pro    4a/4a 
2  Gly/Arg  Leu28 Leu    4b/4a  
3   Arg /Arg Leu28 Leu    4b/4a  
4  Gly/Arg  Leu28 Leu    4b/4a  
5  Gly/Arg   Leu28Pro  4b/4b   
6  Gly/Arg   Leu28Pro    4a/4a 
7  Gly/Arg   Leu28Pro  4b/4b   
8   Arg /Arg  Leu28Pro    4a/4a 
9  Gly/Arg  Leu28 Leu   4b/4b   
10  Gly/Arg   Leu28Pro   4b/4a  
11   Arg /Arg Leu28 Leu    4b/4a  
12  Gly/Arg   Leu28Pro  4b/4b   
13   Arg /Arg Leu28 Leu    4b/4a  
14   Arg /Arg  Leu28Pro  4b/4b   
15   Arg /Arg  Leu28Pro  4b/4b   
16   Arg /Arg  Leu28Pro  4b/4b   
17   Arg /Arg  Leu28Pro  4b/4b   
18  Gly/Arg   Leu28Pro  4b/4b   
19   Arg /Arg Leu28 Leu     4a/4a 
20   Arg /Arg Leu28 Leu   4b/4b   
21  Gly/Arg   Leu28Pro  4b/4b   
22  Gly/Arg   Leu28Pro  4b/4b   
23  Gly/Arg  Leu28 Leu   4b/4b   
24  Gly/Arg  Leu28 Leu    4b/4a  
25  Gly/Arg  Leu28 Leu   4b/4b   
26  Gly/Arg   Leu28Pro  4b/4b   
27  Gly/Arg   Leu28Pro   4b/4a  
28 Gly/Gly   Leu28 Leu   4b/4b   
<��-�� 1 16 11 12 16  16 8 4 
% 3,6 57,1 39,3 42,9 57,1  57,1 28,6 14,3 

<���	����	: � – �����, " – "�������"���, � – �������. 
 

ионов кальция и
связывание фос-
фолипидов [4]. В
наших исследова-
ниях при наличии у
пациентов ЗЧА,
МС и ХГП наруше-
ния в гене PON1
составляли 96,4 %
случаев (57,1 % –
гетерозиготы, 39,3
% – мутации) (табл.
2).

Ген АРОЕ
(аполипопротеин
Е) представляет
собой белок, коди-
рующий ген. Этот
белок связывается
со специфическим
рецептором пече-
ни и периферичес-
ких клеток и необ-
ходим для нор-
мального метабо-
лизма компонен-
тов, богатых триг-
лицеридами, ли-
попротеинов. Сре-
ди связанных с ним
путей – путь сепа-
тинов. Мутации в
этом гене приводят
к гиперлипопроте-
инемии типа ІІІ, при
которой отмечает-
ся повышенный
уровень холесте-
рина и триглицери-
дов в плазме крови
[5]. В гене АРОЕ,
отвечающем за
метаболизм ли-
попротеинов и первичную регенерацию
костных тканей отклонения от нормы в
нашем случае составляли 57,1 % (гете-
розиготы) (табл. 2).

Эндотелиальный ген NOS
3
 (e-NOS)

представляет собой белок, кодирующий
ген, связанный с активностью оксидоре-
дуктазы и связыванием ионов железа,
восприимчивости к коронарному спазму,
регулирует реакцию костей на нагрузку [6].
В генеNOSв 42,9 % случаев мы отмечали

%������ 1


�%�B��* .&&"��0�2I/ #��!) 

��,)��.� j�� 
!".2!%J.,2 ��&+-&.&+�2�, 
(%��2�%I 

� °� 
!+3.#� 

4����	������, 	��
���-
��������� �������� PON1 Gln192Arg 

«SNP-�	������-
��» #4� 
«(����» 

64 

����������
��� ������� eNOS3 4B/4A 

F-CTA TGG 
TAG TGG CTT 
GGC TGG AGG 
R-ACC GCC 
CAG GGA ACT 
CCG CT 

60 

$������������� 7 ApoE Leu28Pro 
«SNP-�	������-
��» #4� 
«(����» 

64 

����������
��� *�	��� 
����� ������� VEGF A C634G 

«SNP-�	������-
��» #4� 
«(����» 

64 

=����*������?;�� 
*�	��� ����� TGF T869C 

«SNP-�	������-
��» #4� 
«(����» 

64 

8������� �������� D VDR  «SNP-1	���» 
#4< «1�����» 68 

<����"�� 1 ���� ��
*� COL1A1  «SNP-1	���» 
#4< «1�����» 68 

 



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 1 (59), 2020

��

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 1 (59), 2020 г.
DOI  http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744325

мутации и гетерозиготы (табл. 2).

Эндотелиальный фактор роста со-
судов (VEGF) играет ключевую роль в
процессе атиогенеза, а также увеличи-
вает проницаемость сосудов, стимули-
рует рост эндотелиальных клеток сосу-
дов, ингибирует апоптоз. Аллельные ва-
рианты VEGF связаны с микрососудис-
тыми осложнениями при диабете и ате-
росклерозе [7]. Нарушения в VEGF в на-
шем исследовании составили 96,5 %
(67,9 % – гетерозиготы и 28,6 % – мута-
ции) (табл. 3).

Оценку способности образования
кости, что особенно важно в ретенцион-
ном периоде ортодонтического лечения,
пролиферации остеобластов проводили
по гену TGF. Отклонения от нормы отме-
чались в 50% случаев.TGF – мультипо-
тентный цитокин, являющийся модулято-
ром клеточного роста, воспаления [8].
Ингибирует пролиферацию и миграцию
эндотелиальных клеток, оказывает ин-

гибирующее дей-
ствие на иммунную
систему, подавляя
провоспалительный
цитокиновый ответ.
Изучение продукции
ростового фактора
может быть исполь-
зовано для оценки
динамики течения
заболеваний.

Гены Col1A1 и
VDRотвечают за
прогноз осложне-
ний при ортодонти-
ческом лечении,
возникновение и
прогрессирование
пародонтита, уско-
рение перемеще-
ния зубов, опреде-
ляют массу и ско-
рость изменения
плотности костных
тканей. Ген Col1A1

кодирует про-альфа 1 цепи коллагена
типа І – это коллаген, образующий фиб-
риллы, который содержится в большин-
стве соединительных тканей и в изоби-
лии содержится в кости и сухожилиях.
Заболевания, связанные с
Col1A1включают несовершенный остео-
генез. В нашем случае нарушения в ге-
нах коллагенообразования кости соста-
вили 32 %. Ген VDR кодирует рецептор
витамина D3. Мишени для рецептора
витамина D3 главным образом участву-
ют в метаболизме минералов и регули-
руют ряд других метаболических путей,
участвующих в иммунном ответе [9]. В
гене VDR гетерозиготы и мутации в на-
шем случае составили 75 % (табл. 3).

Полученные результаты необходи-
мо учитывать для прогнозирования воз-
можных осложнений при лечении ЗЧА, а
также при разработке лечебно-профи-
лактических мероприятий сопровожде-
ния ортодонтического лечения ЗЧА у

%������ 3

��%0F��.$ ) #���/ �!&+�!#! 2�+�4!".,2� 0 (��.��+!) & ,04!B�"-&+�I2. ��!2�".$2. 
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7 VEGF 
C634G 

TGF 
T869C 

COL1A1 
Rs 1107949 

VDR 
T35C 

 � # 2 � # 2 � # 2 � # 2 
1   G/G T/T   C/C     C/C 
2   G/G T/T   C/C     C/C 
3  C/G  T/T   C/C    T/C  
4  C/G   T/C   C/A  T/T   
5  C/G  T/T   C/C    T/C  
6  C/G  T/T    C/A  T/T   
7   G/G T/T   C/C    T/C  
8   G/G   T/C   C/A   T/C  
9  C/G   T/C  C/C   T/T   
10   G/G  T/C   C/A   T/C  
11   G/G  T/C   C/A    C/C 
12  C/G  T/T    C/A   T/C  
13  C/G  T/T   C/C     C/C 
14  C/G   T/C   C/A  T/T   
15  C/G   T/C   C/A   T/C  
16  C/G   T/C   C/A    C/C 
17   G/G T/T   C/C    T/C  
18  C/G   T/C  C/C   T/T   
19   G/G   C/C C/C   T/T   
20  C/G  T/T   C/C     C/C 
21  C/G   T/C  C/C    T/C  
22  C/G   T/C  C/C   T/T   
23  C/G   T/C  C/C    T/C  
24  C/G  T/T   C/C    T/C  
25  C/G  T/T   C/C    T/C  
26  C/G  T/T   C/C    T/C  
27  C/G  T/T    C/A   T/C  
28 C/C    T/C   C/A    C/C 
<��-�� 1 19 8 14 13 1 17 11  7 14 7 
% 3,6 67,9 28,6 50 46.4 3.6 68 32  25 50 25 

<���	����	: � – �����, " – "�������"���, � – �������. 
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пациентов на фоне МС в сочетании с
ХГП.

Выводы

При планировании лечения ЗЧА и
разработке лечебно-профилактических
мероприятий сопровождения ортодонти-
ческого лечения у пациентов с метабо-
лическим синдромом (МС), в первую
очередь необходимо учитывать для про-
гнозирования осложнений и возникнове-
ния и прогрессирования заболеваний
тканей пародонта состояниемаркеров
остеогенеза Col1A1 и VDR, эндотелиаль-
ного фактораVEGF, фактора антиокси-
дантной защиты PON, маркеров метабо-
лизма липопротеинов АРОЕ, пролифе-
рации остеобластов TGF и маркера ре-
акции костных тканей на нагрузкуNOS.
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Summary/Резюме

 The objective: The purpose of the study was to evaluate hormonal levels and
spermological parameters of men with microsurgery for non-obstructive azoospermia
(NA).

Materials and methods. Medical cards of 45 men with NA were analyzed and micro-
TESE was performed from 2016 to 2019. Patients’ age, hormonal profile (follicle-
stimulating hormone (FSH), luteinizing hormone (LH), and testosterone (TT) levels) were
analyzed and the morphological and functional characteristics of the obtained
spermatozoa were determined.

Results. Spermatozoa were extracted in 10 (22%) patients with HA. As, The
probability of sperm production decreases with patients’ age increase. The average
concentration of spermatozoa in samples was (2.3 ± 0.8) million, (18.0 ± 0.3)% of them
were active motile. Morphological analysis of sperm revealed that head abnormalities
was (19.9 ± 2.45)%, the neck abnormalities was (13.69 ± 1.49)% and tail abnormalities
was (5.96 ± 1.52)%. Mixed pathology rate included head, neck and middle part
abnormalities was (34.6 ± 4.21)%.

Conclusions. Spermatozoa were obtained during micro-TESE for further use in
ART programs in 22.2% of men with NA despite high level of FSH and LH. Spermatozoa
were retrieved significantly more often in a group of young patients with high level of
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testosterone.

Key words: azoospermia, non-obstructive azoospermia, sperm.

Мета роботи – оцінка гормонального рівня та сперміологічних показників при
мікрохірургічному втручанні у чоловіків із необструктивною азооспермією (НА).

Матеріали і методи. Було проаналізовано медичні картки 45 чоловіків із НА,
яким було проведено мікро-TESE у період з 2016 по 2019 рік. Аналізували дані щодо
віку пацієнтів, їх гормонального профілю (рівень фолікулостимулюючого гормону
(ФСГ), лютеїнізуючого гормону (ЛГ) та тестостерону (ТТ)) та визначали морфофун-
кціональні характеристики отриманих сперматозоїдів. Результати. Сперматозоїди
були вилучені у 10 (22%) пацієнтів із НА. Зі збільшенням віку пацієнтів імовірність
вилучення сперматозоїдів знижувалася. В середньому концентрація сперматозоїдів
у зразках становила (2,3 ± 0,8) млн, з них активнорухливих (18,0 ± 0,3)%. Морфо-
логічний аналіз сперматозоїдів виявив, що частота аномалій голівки складала 19,9
± 2,45, шийки – 13,69 ± 1,49 хвоста – (5,96 ± 1,52)%. Змішана патологія, в яку були
залучені дефекти голівки, шийки та середньої частини були на рівні (34,6 ± 4,21)%.
Висновки. Не дивлячись на високі показники ФСГ та ЛГ у 22,2% чоловіків з НА при
проведенні мікро-TESE були отримані сперматозоїди для подальшого використан-
ня в програмах ДРТ. Сперматозоїді значущо частіше вилучали в групі пацієнтів
молодшого віку з вищим рівнем тестостерону.

Ключові слова: азооспермія, необструктивна азооспермія, сперматозоїд.

Цель работы - оценка гормонального уровня и спермиологических показате-
лей при микрохирургическом вмешательстве у мужчин с необструктивной азоос-
пермией (НА). Материалы и методы. Были проанализированы медицинские карты
45 мужчин с НА, которым было проведено микро-TESE в период с 2016 по 2019 год.
Анализировали данные относительно возраста пациентов, их гормонального про-
филя (уровень фолликулостимулирующего гормона (ФСГ), лютеинизирующего гор-
мона (ЛГ) и тестостерона (ТТ)) и определяли морфофункциональные характерис-
тики полученных сперматозоидов. Результаты. Сперматозоиды были извлечены у
10 (22%) пациентов с НА. С увеличением возраста пациентов вероятность получе-
ния сперматозоидов снижалась. В среднем концентрация сперматозоидов в об-
разцах составляла (2,3 ± 0,8) млн, из них активноподвижных (18,0 ± 0,3)%. Морфо-
логический анализ сперматозоидов обнаружил, что частота аномалий головки
составляла 19,9 ± 2,45, шейки – 13,69 ± 1,49 хвоста – (5,96 ± 1,52)%. Смешанная
патология, в которую были вовлечены дефекты головки, шейки и средней части
были на уровне (34,6 ± 4,21)%. Выводы. Несмотря на высокие показатели ФСГ и ЛГ
в 22,2% мужчин с НА при проведении микро-TESE были получены сперматозоиды
для дальнейшего использования в программах ВРТ. Сперматозоиды значимо чаще
извлекали в группе пациентов младшего возраста с высоким уровнем тестостеро-
на.

Ключевые слова: азооспермия, необструктивная азооспермия, сперматозоид.

Актуальність проблеми

Азооспермія виявляється приблиз-
но у 10% чоловіків з безпліддям та може
виникнути через непрохідність репро-

дуктивних шляхів (обструктивна азоос-
пермія (ОА)) або недостатність продукції
сперматозоїдів (НА) [1]. Азооспермія
діагностується на підставі відсутності
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сперматозоїдів після центрифугування
еякуляту та подальшого мікроскопічно-
го аналізу преципітату. ОА може бути
вродженою (відсутність судинних сімен-
ників, ідіопатична епідидимальна об-
струкція) або набутою (інфекційні аген-
ти, вазектомія або інші ятрогенні ушкод-
ження репродуктивного тракту). Етіоло-
гія, яка лежить в основі різних підтипів
НА – порушення гормонального фону,
що має місце при таких патологіях, як
гіпофізарна недостатність, гіперпролак-
тинемія, гіпо-і гіпертиреоз [2]. Деякі ав-
тори вважають, що НА виникає внаслі-
док мікроделеції Y-хромосоми [3].

Оцінка гормонального статусу чо-
ловіків може забезпечити прогностичну
інформацію щодо ефективності хірургі-
чного вилучення сперматозоїдів (TESE)
для їх подальшого використання в про-
грамах допоміжних репродуктивних тех-
нологій (ДРТ) [4,5].

Перед проведенням біопсії яєчка
для встановлення гістологічного діагно-
зу та пошуку сперматозоїдів у пацієнтів
з НА доцільно оцінити шанси на отри-
мання сперматозоїдів.

Мета роботи – оцінка гормональ-
ного рівня та сперміологічних показників
при мікрохірургічному втручанні у чо-
ловіків із необструктивною азооспер-
мією.

Матеріали і методи

Ми проаналізували медичні карт-
ки 45 пацієнтів, які пройшли процедуру
мікро-ТЕSE у Харківському обласному
клінічному центрі урології та нефрології
за період з 2016 по 2019 рік. Для кожно-
го пацієнта були враховані такі парамет-
ри: детальний анамнез, фізикальне об-
стеження та гормональний профіль.
Рівень ФСГ, ЛГ, тестостерону та Е2 у
сироватці крові було визначено за до-
помогою ІФА-аналізатору за інструк-
цією виробника тест-наборів (DRG,
Німеччина).

Хірургічну мікро-TESE виконували

під спинальною анестезією. Мікроди-
секцію проводили за допомогою опера-
ційного мікроскопа (система OPMI Vario
/ S88, Karl Zeiss, Jena, Німеччина) для
резекції сім’яних канальців. Ідентифіку-
вали ділянки з розширеними канальця-
ми, з яких вилучали ділянки тканини. Ці
зразки аналізували на наявність спер-
матозоїдів. Для цього сім’яні канальці
розміщували у 0,5 мл культурального
середовища (Global total for fertilization
(Life Global, США)), подрібнювали сте-
рильними голками (Bogmark, Польща) у
скляних стерильних чашках Петрі
(Sarshtedt, Німеччина). Середовище з
виділеними клітинами центрифугували
10 хв при 600 g. Після видалення преци-
пітату осад досліджували мікроскопічно
на наявність сперматозоїдів. Усі дослід-
ження виконані з дотриманням правил
біомедичної етики. На проведення дос-
ліджень було отримано письмову, вільну
та інформовану згоду пацієнтів. Для ста-
тистичної обробки результатів викорис-
товували програму Statistica 6,0. При
порівнянні мікро-TESE позитивних та
негативних вибірок застосовували U-
критерій Манна-Уітні при рівні значу-
щості p=0,05.

Результати досліджень

Нами було обстежено 45 чоловіків
із діагнозом НА, у віці від 22 до 49 років
(в середньому (33,4 ± 2,8) роки). Паціє-
нти, які пройшли процедуру мікро-ТЕSE
були розподілені на дві групи. Групу 1
склало 10 чоловіків, у яких були отримані
сперматозоїди під час хірургічного втру-
чання. Групу 2 склало 35 чоловіків, у яких
сперматозоїдів вилучено не було. Се-
редній вік пацієнтів групи 1 склав (27,9 ±
3,3) роки, тоді, як у групі 2 – був значущо
вище – (38,9 ± 3,5) років. Гормональний
статус чоловіків груп 1 та 2 характери-
зувався тим, що рівень ФСГ і ЛГ в сиро-
ватці крові був високим у всіх пацієнтів
(Таблиця). Не було значущої різниці у
рівні естрадіолу та тестостерону у
пацієнтів досліджувальних груп.
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Нами було проведено оцінку мор-
фофункціонального стану вилучених
сперматозоїдів (Рис.). В середньому
концентрація сперматозоїдів у зразках
становила (2,3 ± 0,8) млн, з них актив-
норухливих (18,0 ± 0,3)%. Морфологіч-
ний аналіз препаратів виявив, що час-
тота аномалій голівки сперматозоїда
склала (19,9 ± 2,4)%. Серед виявлених
патологій більшу частину складали
сперматозоїди з наявністю одної вели-
кої, або декількох маленьких вакуолей.
Кількість вакуолей, їх розмір і форма
відображають дефекти на рівні компак-
тизації ядра сперматозоїда. Показано,
що ембріони, утворені після запліднен-
ня ооцитів такими сперматозоїдами, не
проходять репродуктивний добір та мо-
жуть зупинитися на ранніх стадіях роз-
витку [6].

 Частота аномалій шийки сперма-
тозоїдів склала (13,7 ± 1,5)%. Найбільш
чисельними були аномалії, пов’язані з
наявністю залишків цитоплазми на по-
верхні сперматозоїда. Кількість сперма-
тозоїдів з патологією хвоста була на рівні
(5,9 ± 1,5)%. Загалом змішана патоло-
гія, в яку були залучені дефекти голівки,
шийки та середньої частини були на рівні
(34,6 ± 4,2)%.

Обговорення результатів дослід-

жень

Довгий час парам, які бажали мати
дітей, але у яких у чоловіка було діагно-
стовано необструктивну азооспермію,
рекомендували усиновлення або прове-
дення донаційних програм ДРТ. Розроб-
ка технології вилучення сперматозоїдів
із яєчок (TESE) у сукупності з проведен-
ням ICSI з’явилась можливість пари мати
власних дітей [7]. В нашому дослідженні

частота позитив-
них мікро-ТЕSЕ,
тобто операційних
процедур, після
яких були вилучені
с п е р м а т о з о ї д и
становила 22,2%.

В деяких роботах повідомляється про
ефективність застосуванням методики
мікродисекції у чоловіків з необструктив-
ною азооспермією, при якій збільшу-
ються позитивні спроби вилучення
сперматозоїдів з 45 до 63%  [8] .

У нашому дослідженні рівень ФСГ
та ЛГ був вищим у чоловіків групи 2. На
відміну, рівень тестостерону був нижчим.
Хоча рівень ФСГ, зазвичай, співвідно-
ситься зі станом сперматогенезу, його
значення може не корелювати із наявн-
істю ізольованих ділянок сперматогене-
зу в межах яєчка [9].

Вважається, що рівень ФСГ є про-
гностичним для чоловіків з азооспер-
мією. Проте, деякі автори дійшли вис-
новку, що його рівень у сироватці крові
має низьке прогнозне значення для ус-
пішного мікро-TESE [10] .

В нашому дослідженні рівень тес-
тостерону був значущо вище у пацієнтів
групи 1, що може бути пов’язано із тим,
що чоловіки даної групи були значущо
молодші. Тестостерон виробляють
клітини Лейдига під дією ЛГ, останній
має біологічну дію на сперматогенез
через андрогенові рецептори, розташо-
вані на клітинах Сертолі. Тестостерон
частково забезпечує дозрівання спер-
матоцитів та грає важливу роль у пере-
творенні округлих сперматид [11].

Крім біопсії яєчка перспективними
є експериментальні методи відновлен-
ня фертильності: клітинна терапія та
трансплантація сперматогоніальних
стовбурових клітин. Наразі існують
етичні обмеження використання стовбу-
рових клітин та генної терапії. На сьо-
годні досягнуто успіхів з ініціації сперма-
тогенезу на моделях тварин, проте не
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існує чітко визначених та відтво-
рюваних клінічних протоколів
[12].

Було визначено шість білків
теплового шоку, які можуть
відігравати роль у патології НА.
Автори припустили, що рівень
ФСГ не є маркером НA. Проте
встановлення рівня білків тепло-
вого, та їх співвідношення з
рівнем ФСГ дозволило спрогно-
зувати наявність сперматозоїдів
при мікро-TESE у когорти
пацієнтів з НА [13].

Z. Yu та спів. виклали систематич-
ний огляд та мета-аналіз (за допомогою
пошуку баз даних MEDLINE та EMBASE)
результатів дослідження використання
нативних та кріоконсервованих сперма-
тозоїдів, вилучених при мікро-TESE з
наступним проведенням програм ДРТ.
Аналіз представлених даних не показав
різниці в результаті запліднення натив-
ними та/або кріоконсервованими спер-
матозоїдами [14]. Висновки про те, що
кріоконсервування репродуктивних
клітин не впливає на їх морфофункціо-
нальні характеристики були зроблені
вітчизняними дослідниками [15-21].
Вважаємо, що розробка методів кріо-
консервування поодиноких спермато-
зоїдів, вилучених у пацієнтів з НО– є
перспективним напрямом досліджень.

Висновки

Не дивлячись на високі показники
ФСГ та ЛГ у 22,2% чоловіків з НА при
проведенні мікро-TESE були отримані
сперматозоїди для подальшого викори-
стання в програмах ДРТ. Сперматозоїді
значущо частіше вилучали в групі
пацієнтів молодшого віку з вищим
рівнем тестостерону.

Перспективність дослідження

Вважаємо перспективними дослі-
дження з індукції сперматогенеза у
пацієнтів із не обструктивною азооспер-
мією, у яких не було отримано сперма-

тозоїдів. Розробка методів трансплан-
тації сперматогоніальних стовбурових
клітин та використання стовбурових
клітин ембріону, на наш погляд, дозво-
лять зробити успішними програми ДРТ
у таких пацієнтів. Важливим є розробка
протоколів кріоконсервування вилучених
при мікро-TESE сперматозоїдів та дос-
лідження їх кріочутливості.
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COMPARATIVE ANALYSIS OF EFFICIENCY OF THE TUBULOPLASTY

OF THE PIPA AND ANTEVASAL PYELOURETERANASTOMOSIS IN

PATIENTS WITH HYDRONEFROSIS ON THE SOIL OF ADDITIONAL

LOW-POLAR VESSELS

Demchenko V.N., Schukin D.V., Khareba G.G., Antonyan I.M., Maltsev A.V.

Kharkov National Medical University
Kharkov Medical Academy of Postgraduate Education

Summary/Резюме

We present a comparative assessment of the results of tubuloplasty (TP) of the
pelvis and antevasal pyeloureteral anastomosis (APAA) in patients with hydronephrosis
and additional vessels to the lower pole of the kidney.

The study included 84 patients who were divided into two groups: I - patients who
underwent LMS reconstruction using a tubularized pelvis flap (n = 48 / 57.1%) and II -
patients who used antevasal pyeloureteroanastomosis (n = 36 / 42.9%). The patients
included only with primary operations.

The length of the pelvic flap in the tubuloplasty group varied from 2.5 to 6.0 cm and
reached an average of 3.4 ± 0.8 cm. The total frequency of intraoperative complications
did not exceed 1.2% (in the TP group). Early postoperative complications were observed
in 15.5% of patients (Clavien-Dindo gradation <3). There were no significant differences
in this parameter in the two studied groups. The levels of good and satisfactory results
in the TP group respectively reached 95.8% and 4.2% with the complete absence of bad
results and were better than in the APAU group. Two poor results were recorded only in
patients of the second group.

Surgical correction of LMS with the tubular flap of the pelvis is a highly effective and
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safe method for reconstruction of the upper urinary tract. We recommend its use in
patients with hydronephrosis associated with ureterovasal conflict.

Key words: ureter reconstruction, LMS reconstruction, pyeloplasty with tubular graft

Мы представляем сравнительную оценку результатов тубулопластики (ТП)
лоханки и антевазального пиелоуретерального анастомоза (АПУА) у пациентов с
гидронефрозом и добавочными сосудами к нижнему полюсу почки.

В исследование включены 84 пациента, которые были разделены на две груп-
пы: I – больные, которым выполнена реконструкция ЛМС с помощью тубуляризо-
ванного лоханочного лоскута (n=48/57,1%) и II – пациенты, у которых использовал-
ся антевазальный пиелоуретероанастомоз (n=36/42,9%). В работу вошли пациен-
ты только с первичными операциями.

Длина лоханочного лоскута в группе тубулопластики варьировала от 2,5 до
6,0 см и достигала в среднем 3,4 ± 0,8 см.  Общая частота интраоперационных
осложнений не превышала 1,2% (в группе ТП). Ранние послеоперационные ослож-
нения наблюдались у 15,5% пациентов (градация по Clavien-Dindo <3). Достовер-
ных различий этого параметра в обеих исследованных группах отмечено не было.
Уровни хороших и удовлетворительных результатов в группе ТП соответственно
достигали 95,8% и 4,2% при полном отсутствии плохих результатов и были лучше,
чем в группе АПУА. Два плохих результата были зафиксированы только у пациен-
тов второй группы.

Хирургическая коррекция ЛМС с помощью тубулярного лоскута лоханки явля-
ется высокоэффективным и безопасным методом реконструкции верхних мочевых
путей. Мы рекомендуем его использование у больных с гидронефрозом, связан-
ным с уретеровазальным конфликтом.

Ключевые слова: реконструкция мочеточника, реконструкция ЛМС, пиелоплас-
тика тубулярным лоскутом

Представлено порівняльну оцінку результатів тубулопластікі  миски та антева-
зального пієлоуретерального анастомозу у пацієнтів із гідронефрозом і додаткови-
ми судинами до нижнього полюсу нирки.

Досліджено 84 пацієнта, які були розділені на дві групи: I - хворі, яким викона-
на реконструкція мисково-сечовідного сегменту за допомогою тубуляризованого
лоханочного клаптя (n = 48 / 57,1%) і II - пацієнти, у яких використовувався антева-
зальний пієлоуретероанастомоз (n = 36 / 42,9%). Всі пацієнтів були тільки з пер-
винними операціями.

Довжина лоханочного клаптя в групі тубулопластики варіювала від 2,5 до 6,0
см і досягала в середньому 3,4±0,8 см. Загальна частота інтраопераційних усклад-
нень в І групі не перевищувала 1,2%. Ранні післяопераційні ускладнення спостері-
галися у 15,5% пацієнтів (градація за Clavien-Dindo <3). Достовірних відмінностей
цього параметра в обох досліджених групах не відзначено. Рівні хороших і задовіль-
них результатів у групі тубулопластики відповідно досягали 95,8% і 4,2% при повній
відсутності поганих результатів і були краще, ніж в групі антевазального пієлоуре-
тероанастомозу. Два поганих результату були зафіксовані тільки у пацієнтів другої
групи.

Хірургічна корекція мисково-сечовідного сегменту за допомогою тубулярного
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клаптя миски є високоефективним і безпечним методом реконструкції верхніх се-
чових шляхів. Ми рекомендуємо його використання у хворих з гідронефрозом, по-
в’язаним з уретеровазальним конфліктом.

Ключові слова: реконструкція сечоводу, реконструкція ЛМС, піелопластіка тубу-
лярним клаптем

Введение

Антевазальный пиелоуретероана-
стомоз является стандартной хирурги-
ческой техникой коррекции гидронеф-
роза при добавочных сосудах, идущих к
нижнему полюсу почки. Но он имеет су-
щественный недостаток - новый анас-
томоз очень часто располагается на
уровне того же сосуда, но с другой сто-
роны. При этом сохраняется патологи-
ческое влияние сосуда на лоханочно-
мочеточниковый сегмент. Именно это
обстоятельство можно считать основ-
ной причиной рецидивов при выполне-
нии данных операций.

Перемещение и фиксация сосуда,
пересекающего лоханочно-мочеточни-
ковый сегмент, представляет собой еще
одну хирургическую опцию у таких па-
циентов.    Однако подобная методика
не всегда выполнима, редко является
радикальной из-за излишнего натяже-
ния сосуда и прорезывания швов меж-
ду ним и фиброзной капсулой почки, а
также может привести к сужению сосу-
да.

Теоретически, перемещение зоны
анастомоза ниже перекреста с нижне-
полярными артериями или венами за
счет использования тубулярной пласти-
ки лоханки может исключить патологи-
ческое влияние на него этих сосудов.
Поэтому тубулопластика лоханки может
быть рассмотрена в качестве стандар-
тной методики хирургического лечения
гидронефроза, обусловленного урете-
ро-вазальным конфликтом. Однако, это
требует практического подтверждения,
так как в настоящее время в мировой
литературе не представлен опыт ис-
пользования такой хирургической так-

тики.

Мы представляем ретроспектив-
ную оценку опыта данной хирургической
техники в сравнении с результатами
антевазального пиелоуретерального
анастомоза в одном специализирован-
ном центре.

Контингенты и методы

Характеристики пациентов

В исследование включены 84 па-
циента с диагнозом гидронефроза, свя-
занного с добавочными нижне-поляр-
ными сосудами, которые были опери-
рованы за период с 2013 по 2020 годы.
Все больные были разделены на две
группы: I – пациенты, которым выпол-
нена реконструкция лоханочно-моче-
точникового сегмента и/или верхней
трети мочеточника с помощью тубуля-
ризованного лоханочного лоскута
(n=48/57,1%) и II – пациенты, у которых
использовался антевазальный пиелоу-
ретероанастомоз (n=36/42,9%). В рабо-
ту вошли пациенты только с первичны-
ми операциями. Клинические особенно-
сти исследованных больных представ-
лены в таблице 1.

Во всей выборке преобладали па-
циенты до 40 лет без проявлений почеч-
ной недостаточности. Наиболее часто
имел место правосторонний гидронеф-
роз. В 13% наблюдений пациенты по-
ступали с признаками острого пиело-
нефрита. У 9,5% больных для купирова-
ния болевого синдрома или с целью
коррекции острых воспалительных из-
менений в почке использовалась пунк-
ционная нефростомия. Толщина парен-
химы оперированной почки варьирова-
ла от 10 до 20 мм и составляла в сред-
нем 16,1±2,9 мм. Достоверных разли-
чий характеристик пациентов обеих
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групп, кроме параметров возраста, от-
мечено не было.

Характеристики хирургических вмеша-
тельств

Все операции были проведены от-
крытым путем. В группе тубулярной пла-
стики лоханки техника операции заклю-
чалась в перемещении зоны анастомо-
за ниже его перекреста с нижнеполяр-
ными сосудами. Операция осуществля-
лась через тораколюмботомический
доступ в ХI межреберье. После выделе-
ния почки и лоханки выполнялось отсе-
чение мочеточника от ЛМС. Рана ло-
ханки в этой зоне ушивалась несколь-
кими обвивными викриловыми швами.
ЛМС резерцировали на уровне нор-
мальных тканей мочеточника и осуще-
ствляли уретеральную спатуляцию.
Верхние почечные сосуды с помощью
васкулярных подъемников смещали
вверх и выполняли максимально воз-
можную мобилизацию лоханки. Далее
приступали к формированию трапеци-
евидного лоскута путем продольного
пересечения лоханки по направлению
сверху вниз Рис 1. При этом придержи-
вались нескольких условий:

- верхняя часть лоскута должна была
иметь ширину не менее 10 мм;

- нижний край разреза лоханки дол-
жен был находиться на расстоянии
не менее 7-10 мм от нижнего края

лоханки;

- ширина основа-
ния лоскута долж-
на была состав-
лять не менее 20
мм.

После отво-
рачивания лоскута
вниз над нижнепо-
лярными сосудами
его дистальная
часть захватыва-
лась пинцетом и
натягивалась. Ло-
ханку продольно

ушивали и формировали тубулярный
лоскут обвивными викриловыми швами.
Далее на стенте накладывали анасто-
моз между лоханочным лоскутом и мо-
четочником примерно на 2 см ниже
нижнеполярных сосудов. Мочеточнико-
вый стент удаляли через 2 месяца.

При необходимости формирова-
ния лоскута большей длины использо-
вали модифицированную технику лоха-
ночной тубулопластики (18/37,5% боль-
ных). Она заключалась в проведении 3
неглубоких поперечных надрезов нож-
ницами с каждой стороны лоскута с ин-
тервалом 5-7 мм, отступя на 5 мм от его
основания (Рис 2). Этот маневр позво-
лял удлинить лоскут на 2 см.

В группе антевазального пиелоу-
ретерального анастомоза хирургичес-
кая техника заключалась в резекции
ЛМС и наложении анастомоза между
лоханкой и мочеточником над добавоч-
ными сосудами к нижнему полюсу поч-
ки.

Средний период наблюдения со-
ставил 19,1 ± (от 12 до 60) месяца. Ре-
зультаты оценивали через 3, 6, 12 ме-
сяцев после операции и при дальней-
ших ежегодных визитах на основании
анализа жалоб пациентов, клинической
картины, уровня креатинина и скорости
клубочковой фильтрации, данных ульт-
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расонографии, МСКТ или экскреторной
урографии. Функциональные результа-
ты разделяли на три вида: хорошие (от-
сутствие жалоб и обструктивных изме-
нений при визуальных методах иссле-
дования, отчетливая визуализация про-
света анастомоза, почечная функция
хорошая); удовлетворительные (отсут-
ствие жалоб, хорошая почечная функ-
ция, умеренные обструктивные измене-
ния, просвет анастомоза визуализиру-
ется нечетко) и плохие (обструктивные
изменения, просвет анастомоза
не визуализируется, ухудшение
почечной функции, частые обо-
стрения пиелонефрита, жалобы
на боли в области почки). Статис-
тический анализ проводился с ис-
пользованием стандартных мето-
дов дескриптивной статистики с
помощью программного обеспе-
чения «Statistica 8.0».

Результаты

Общие результаты исследо-
вания представлены в таблице 2.
Средняя продолжительность хи-
рургических вмешательств во
всей выборке составляла 95,8 ±
13,3 минут и достоверно не отли-
чалась в обеих группах. Длина ло-
ханочного лоскута в группе тубу-
лопластики варьировала от 2,5 до
6,0 см и достигала в среднем 3,4
± 0,8 см.

Общая частота интраопера-
ционных осложнений не превы-
шала 1,2% - у 1 из 73 пациентов
имело место повреждение почеч-
ной артерии. Данное осложнение
отмечалось у больного из первой
группы при расширенной мобили-
зации почечной лоханки. Дефект
сосуда были успешно ушит проле-
новыми швами, при этом не отме-
чалось клинически значимого кро-
вотечения.

Ранние послеоперационные

осложнения наблюдались у 15,5% паци-
ентов. Достоверных различий этого па-
раметра в обеих исследованных груп-
пах отмечено не было. Зарегистриро-
ванные осложнения не являлись тяже-
лыми, разрешались консервативно и не
требовали хирургической коррекции
(градация по Clavien-Dindo <3).  Наибо-
лее частой проблемой было обострение
пиелонефрита (14,3%). Мочевых сви-
щей не было выявлено ни в одном из
наблюдений.
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Уровни хороших и удовлетвори-
тельных результатов в группе тубулоп-
ластики соответственно достигали
95,8% и 4,2% при полном отсутствии
плохих результатов и были лучше, чем
в группе антевазального пиелоурете-
рального анастомоза, хотя эти разли-
чия не являлись статистически досто-
верными. Два плохих результата были
зафиксированы только у пациентов вто-
рой группы. Это потребовало выполне-
ния повторных операций с использова-
нием тубулярных лоскутов лоханки.
Удовлетворительные результаты также
встречались чаще у пациентов, пере-
несших антевазальный пиелоурете-
ральный анастомоз.

Дискуссия

Уретеровазальный конфликт, свя-
занный с наличием добавочных нижне-
полярных сосудов, составляет от 20% до
30% среди всех причин гидронефроза
[1-3]. Нужно отметить, что у этой попу-
ляции пациентов гораздо чаще встре-
чаются обструктивные симптомы, чем
среди остальных больных, страдающих
гидронефрозом. Механическое сдавле-
ние мочеточника, а также хроническое
воздействие на него пульсовой волны
приводит к развитию атрофических из-
менений и к стенозу этого отдела верх-

них мочевых путей. Хирургическая кор-
рекция уретеровазального конфликта
включает несколько методик: пересече-
ние сосуда с или без резекции почки,
вазопексию к основной почечной арте-
рии или к фиброзной капсуле почки, а
также антевазальный пиелоуретероа-
настомоз.

Пересечение нижне-полярного со-
суда – одна из первых операций, пред-
ложенных при данной патологии. Одна-
ко она может сопровождаться гибелью
значительного сегмента почечной па-
ренхимы и приводить к стойкой артери-
альной гипертензии. В связи с этим
Пытель Ю.А. и соавт. рекомендовали
сочетать пересечение артерии с резек-
цией нижнего полюса почки [4].
Hellstrom J. и соавт. был предложен аль-
тернативный принцип разрешения уре-
теровазального конфликта за счет пе-
ремещения проблемного сосуда в кра-
ниальном направлении и его фиксации
к основной почечной артерии или к фиб-
розной капсуле почки [5]. Chapman Т.
представил технику фиксации сосуда в
тоннеле, сформированном из передней
стенки лоханки, которая в настоящее
время активно используется для лапа-
роскопической вазопексии [6-8]. Оцени-
вая эффективность и безопасность

%������ 2

��,0"*+�+I .&(!"*,!)��.$ +040"$%�!� ("�&+.�. (!B�B�!� "!/���. . ��+�)�,�"*�!#! 
(.�"!0%�+�%�"*�!#! ���&+!2!,� (%. %��!�&+%0��.. ��� 

 I #%0((� 
n=48 

II #%0((� 
n=36 � �&� (��.��+I 

n=84 
,���� ���	���, �� 3,4±0,8    
1������ ����� 
��������, ��� 98,1±2,3 93,4±1,8 >0,1 95,8±1,5 

4����'����� �������� 
������� 1 (2,1%) 0 >0,384 1 (1,2%) 

8����� �/� ����'����� 
(n ���������) 8 (16,7%) 5 (13,9%) >0,727 13 (15,5%) 

�+�������� ��*�	��� 
�4 8 (16,7%) 4 (11,1%) >0,487 12 (14,3%) 

��+�?/����� 
"������� 2 (4,2%) 2 (5,6%) >0,767 4 

������� ���; 0 0 >0,9 0 
4����� �����
��� 0 2 (5,6%) >0,101 2 

�������������
��� 
�����
��� 2 (4,2%) 3 (8,3%) >0,434 5 

����/�� �����
��� 46 (95,8%) 31 (86,1%) >0,116 77 
 
 



��

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �#1 (59), 2020

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 1 (59), 2020 г.
DOI   http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744325

этой методики, необходимо отметить,
что нижне-полярный сосуд далеко не
всегда можно мобилизовать в достаточ-
ной степени для безопасного переме-
щения. К тому же смещение сосуда мо-
жет привести к его излишнему натяже-
нию и сужению просвета, что негативно
сказывается на кровообращении почки.
Натяжение сосуда после операции мо-
жет сопровождаться прорезыванием
швов и рецидивировавнию проблемы с
проходимостью лоханочно-мочеточни-
кового сегмента. Все вышеперечислен-
ные недостатки привели к разработке
краниальной интерпозиции добавочно-
го сосуда с формированием нового ар-
терио-аортального анастомоза. Но, эта
сложная методика не получила широко-
го клинического распространения [9].

Еще одним вариантом
хирургической коррекции
гидронефроза на почве уре-
теровазального конфликта
является выполнение анте-
вазального пиелоурете-
рального анастомоза [9].
Однако, новый анастомоз
очень часто располагается
на уровне того же сосуда, но
с другой стороны. При этом
сохраняется патологичес-
кое влияние сосуда на лоха-
ночно-мочеточниковый сег-
мент. Именно это обстоя-
тельство можно считать ос-
новной причиной рецидивов
при выполнении данных
операций.

Учитывая, что основ-
ным условием «идеальной
операции» у пациентов с
уретеровазальным конф-
ликтом является разобще-
ние лоханочно-мочеточни-
кового сегмента и нижне-
полярного сосуда, то пере-
мещение зоны анастомоза
ниже перекреста с нижне-

полярными артериями или венами за
счет использования тубулярной пласти-
ки лоханки может считаться одним из
оптимальных хирургических подходов.
Этот тезис подтверждается результата-
ми нашего исследования, которое про-
демонстрировало лучшие результаты
тубулопластики лоханки по сравнению
с антевазальным пиелоуретеральным
анастомозом без значительного увели-
чения числа интра- и послеоперацион-
ных осложнений.

Применение тубулярных лоханоч-
ных лоскутов началось во второй поло-
вине прошлого столетия. Culp Q.S. и de
Weerd J.H. в 1951 году описали спира-
левидный лоскут, который разворачива-
ется вниз и пришивается к продольно
рассеченному в верхней трети мочеточ-
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нику [10]. Сходную операцию в 1953
году предложили Scardino P.L. и Prince
C.L. [11]. Их модификация отличалась
формированием вертикального или
прямого лоскута лоханки. Оба хирурги-
ческих вмешательства используют ана-
логичный принцип и фактически пред-
ставляют собой вариант расширяющей
пластики ЛМС и верхней трети мочеточ-
ника с помощью лоскута лоханки [12-
15]. Основным отличием этих методик
является возможность создания более
длинного лоскута при использовании
операции Culp de Weerd. Однако, глав-
ной проблемой такого хирургического
подхода являются остающиеся рубцо-
вые ткани в зоне реконструкции, так как
ЛМС и верхняя треть мочеточника не
иссекаются, а производится лишь их
продольное рассечение. Поэтому в
дальнейшем лоскутные методики уре-
теропластики претерпели существен-
ные изменения за счет радикального
иссечения участков рубцовой ткани и
формирования тубулярных лоскутов ло-
ханки. Общий принцип подобных вме-
шательств включает герметичное уши-
вание раны лоханки после резекции
лоханочно-мочеточникового сегмента и
верхней трети мочеточника, макси-
мально полную мобилизацию лоханки и
выкраивание прямоугольного лоханоч-
ного лоскута с его последующей рота-
цией вниз и тубуляризацией. Главными
условиями успешного выполнения дан-
ных операций являются большие раз-
меры почечной лоханки, а также экст-
раренальное расположение лоханки.
Считается, что ширина лоскута должна
быть не менее 2 см [16]. Один из вари-
антов выполнения тубулярной пластики
почечной лоханки был предложен Куче-
ра Я. [17]. Для формирования тубуляр-
ного лоскута автор рекомендует пере-
сечение лоханки сверху вниз на ѕ ее
ширины. К настоящему времени в ли-
тературе присутствуют лишь единичные
отчеты об использовании тубулярной

пиелоуретеральной пластики, включая
лапароскопические и робот-ассистиро-
ванные методики, которые свидетель-
ствуют о позитивных результатах этого
хирургического подхода [19-21].

Одним из самых важных вопросов
при использовании тубулярных лоскутов
лоханки является адекватность их кро-
воснабжения, особенно в условиях дли-
тельно существующего гидронефроза.
При ротации лоскута вниз может возни-
кать гофрирование и перегиб лоханоч-
ной ткани, что в свою очередь может
привести к нарушению ее трофики. В
нашей работе в большинстве случаев
использовалась методика, описанная
Кучера Я. [17]. Длина лоханочного лос-
кута варьировала от 2,5 до 6,0 см и до-
стигала в среднем 3,4 ± 0,8 см.  Это
позволило переместить зону анастомо-
за ниже уровня перекреста мочевых
путей с добавочным сосудом во всех
случаях. Нужно отметить, что длина лос-
кута зависела исключительно от двух
параметров: размеров лоханки и ее
внепочечной локализации. У 37,5% па-
циентов мы использовали оригиналь-
ную модифицированную методику фор-
мирования лоскута, которая позволяла
увеличить его длину на 1,5-2,0 см без
нарушения трофики. При среднем пери-
оде наблюдения 19 месяцев уровень
хороших и удовлетворительных резуль-
татов соответственно достигал 95,8% и
4,2% при полном отсутствии плохих ре-
зультатов.

Заключение

Хирургическая коррекция верхней
трети мочеточника тубулярным лоску-
том лоханки является высокоэффектив-
ным и безопасным методом реконст-
рукции верхних мочевых путей. Мы ре-
комендуем его использование у боль-
ных с гидронефрозом, связанным с уре-
теровазальным конфликтом.
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Summary/Резюме

Relevance. The importance of this work predetermined by the extremely widespread
oncurological problem of renal-cell cancer (RCC) complicated by chronic kidney disease.
The goal was to establish correlation between serum creatinine, glomerular filtration rate
(GFR), resistance index (RI) in patients after radical nephrectomy due to RCC. Materials and
methods: evaluation of clinical and diagnostic parameters: serum creatinine, GFR and RI.
Results of the studies and their discussion. In a retrospective analysis, it was found that in
patients of group IA, at 6 months after surgery, the mean RI was significantly different from
this indicator before surgery and changed from 0.51±0.13 to 0.71±2.72 p <0.05. At the
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same time, in the IB subgroup, RI did not change significantly from 0.52±0.15 to 0.54±2.72,
p>0.05. The change in mean RI in patients in the II (control) group during the same period,
respectively, ranged from 0.49 ±0.13 to 0.50 ± 3.72 (p> 0.05). At 6 months after primary
treatment, 11 patients (29.73%) of group I (subgroup IA) had a statistically significant
decrease in GFR compared to baseline from 97 ±5.12 ml/min/1.73 m2 to 79±3.71 ml/min/
1.73 m2 p <0.05. No significant changes in GFR were observed after 6 months from the
initial treatment (subgroup IB). Mean GFR values in patients in the II (control) group changed
from 103±1.73 ml/min/1.73 m2 to 102±3.17 ml/min/1.73 m2 (p> 0.05).  Conclusions: In
the IA subgroup, a strong inverse correlation between the RI and GFR was obtained:
Pearson’s coefficient was 0.764 (p <0.05).

Key words: renal cell carcinoma, resistance index, glomerular filtration rate, radical
nephrectomy

Актуальність роботи обумовлена надзвичайно поширеною онкоурологічною про-
блемою нирково-клітинним раком ускладненого хронічною хворобою нирок. Методи
досліджень — проведення оцінки клініко–діагностичних показників: креатинін сироват-
ки крові, ШКФ, ІР. Встановлення корелятивних зв’язків між вищезгаданими показника-
ми. Результати досліджень та іх обговорення. Шляхом ретроспективного аналізу було
виявлено, що у хворих Іа групи, через 6 місяців після оперативного лікування, середнє
значення ІР достовірно відрізнялось від цього показника до операції і змінилось з 0,51
± 0,13 до 0,71 ± 2,72  p < 0,05. Водночас, в підгрупі Іб, ІР не суттєво змінився з 0,52 ±
0,15 до 0,54 ± 2,72, p>0,05. Зміна середніх значень ІР у пацієнтів ІІ (контрольної) групи
в цей самий період відповідно складала з 0,49 ± 0,13 до 0,50 ± 3,72 (p > 0,05). Через
6 місяців після первинного звернення у 11 хворих (29,73%) І групи (підгрупа Іа) спосте-
рігалось статистично значиме зниження ШКФ у порівнянні з вихідним значенням з 97
± 5,12 мл/хв/1,73 м2 до 79 ± 3,71 мл/хв/1,73 м2 p < 0,05. У решти хворих через 6 місяців
від моменту первинного звернення значимих змін ШКФ не спостерігалось (підгрупа
Іб). Середні значення ШКФ у пацієнтів ІІ (контрольної) групи змінилось з 103 ± 1,73 мл/
хв/1,73 м2 до 102 ± 3,17 мл/хв/1,73 м2 (p > 0,05). Висновки. У Іа підгрупі було отримано
сильний обернений кореляційний зв’язок між показниками ІР та ШКФ: коефіцієнт Пірсо-
на складав 0,764 (p < 0,05).

Ключові слова: нирково-клітинний рак, індекс резистентності, швидкість клубочко-
вої фільтрації. радикальна нефректомія.

Актуальность работы обусловлена чрезвычайно распространенной онкоуроло-
гической проблемой - почечно-клеточным раком осложненным хронической болез-
нью почек. Методы исследовании — проведение оценки клинико-диагностических по-
казателей: креатинин сыворотки крови, СКФ, IP. Определение коррелятивных связей
между вышеуказанными показателями. Результаты исследовании и их обсуждение.
Путем ретроспективного анализа было выявлено, что у больных Iа группы, через 6
месяцев после оперативного лечения, среднее значение ИР достоверно отличалось
от этого же показателя до операции и изменилось с 0,51  ±  0,13 до 0,71  ±  2,72 p <0
, 05. В то же время, в подгруппе I б, ИP существенно не изменился (с 0,52  ±  0,15 до
0,54  ±  2,72) p <0,05. Среднее значение ИР у пациентов ІІ (контрольной) группы в этот
же период изменилось с 0,49  ±  0,13 до 0,50  ±  3,72 (p >  0,05). Через 6 месяцев после
первичного обращения у 11 больных (29,73%) I группы (подгруппа Iа) наблюдалось
статистически значимое снижение СКФ по сравнению с исходным значением (изме-
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нилось с 97  ±  5,12 мл / мин / 1,73 м2 до 79  ±  3, 71 мл / мин / 1,73 м2) p <0,05. У
остальных больных через 6 месяцев с момента первичного обращения значимых
изменений СКФ не наблюдалось (подгруппа Iб). Средние значения СКФ у пациентов
ІІ (контрольной) группы изменилось с 103  ±  1,73 мл / мин / 1,73 м2 до 102  ±  3,17 мл
/ мин / 1,73 м2 (p >  0,05).

Выводы: В Iа подгруппе была получена сильная обратная корреляционная связь
между показателями ИР и СКФ: коэффициент Пирсона составлял 0,764 (p <0,05).

Ключевые слова: почечно-клеточный рак, индекс резистентности, скорость клу-
бочковой фильтрации, радикальная нефрэктомия.

Вступ

Зміна функціонального стану, роз-
виток та прогресія хронічної хвороби ни-
рок у хворих після радикальної нефрек-
томії (РН) з приводу нирково – клітинного
раку (НКР) залишається надзвичайно ак-
туальним питанням сьогодення. Сучасний
спектр діагностичних міроприємств є до-
сить широким і включає в себе такі мето-
ди як динамічна реносцинтіграфія, ульт-
развукове дослідження нирок в режимі
доплерівського сканування, комп’ютерна
томографія (КТ), магнітно – резонансна
томографія (МРТ), оцінка лабораторних
показників тощо. Відомим фактом є те,
що після проведення трансплантації нир-
ки з індексом резистентності (ІР) УЗД >
0,8 призводить до значного підвищення
рівня смертності в у такого контингенту
хворих.

Відомо, що при агенезії нирки або
після видалення однієї з них проходить
розвиток компенсаторної гіпертрофії нир-
ки що залишилась. Гіпертрофія супро-
воджується збільшенннням об’єму нирко-
вого кровотоку, по тій причині, що гіперт-
рофічний процес залежить від ступеня
кровопостачання нирки. [1,2] Проводи-
лись не безуспішні спроби провести оцін-
ку параметрів гемодинамічної адаптації
органа а також її порушення при захво-
рюваннях нирки, яка залишилась, при
допомозі допплеривської сонографії. [2,3]

Дослідження ІР для судин нирки що
залишилась давали неоднозначні ре-
зультати. В роботі F. Gudinchet at al. (1994)
при проведенні вивчення гемодинамічних
показників ниркового кровотоку у гіперт-

рофованій нирці що залишилась після
проведеної нефректомії з протилежної
сторони, було виявлено зниження ІР на
рівні внутрішньониркових судин, встанв-
лено негативні корреляційні зв’язки між
індексом резистентності та об’ємом нир-
ки. За результатами роботи[4], спостер-
ігалась корреляція (r=0,67,p < 0,05) між ІР
та об’ємом нирки дітей через в середнь-
ому 3,4 роки після радикального лікуван-
ня однобічної пулини Вільмса[2].
Співставлення даних у цій праці показало
збільшення максимальної швидкості кро-
вотоку (на 25±6,2%), індекса резистент-
ності (на 18±3,4%), об’ємного кровотоку
(на 87±12,3 %) для головної ниркової ар-
терії єдиної нирки. Внутрішньониркова ге-
модинаміка у дітей без серцевої недо-
статності та вади серця у постнефректо-
мічному періоді до 10 років характеризу-
валась зміною ІР на рівні міждольових та
дугових артерій в сторону його зниження
за рахунок підвищення діастолічної швид-
кості кровотоку [5,6,7,10]. Значиме підви-
щення величини ІР для головнох ниркової
артерії проходило, очевидно, через пере-
розподіл сумарної ниркової фракції сер-
цевого викиду в користь нирки, що зали-
шилась. При цьому розрахункові значен-
ня показника ІР змінювались за рахунок
пікової систолічної швидкості кровотоку по
головній нирковій артерії.[2] Цей факт
підтверджував дані B. Gomez-Anson at
al.(1997), отримані при дослідженні до-
рослих, яким було проведено нефректо-
мію, проте, підвищення ІР для головних
ниркових артерій, на думку авторів, не
тільки відображає зменшення ниркового
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кровотоку з віком, але і є побічною озна-
кою пошкодження нирки внаслідок гіпер-
фільтрації.[8] При вивчені фільтраційної
функції єдиної нирки у хворих 3 – 16
років[2], встановлено зворотній корреля-
ційний зв’язок між кліренсом креатиніну
та ІР на рівні міждольових артерій (r=-0,76,
p < 0,001)[3]. Білкова навантажувальна
проба у цих хворих виявила зниження
амплітуди зміни Ір кровотоку на рівні ду-
гових артерій в порівнянні з контрольною
групою[9,11]. Передбачається, що веле-
чини ІР для головної ниркової артерії з
урахуванням стану центральної гемоди-
наміки можуть бути застосовані в якості
критеріїв адекватності гемодинамічного
забезпечення єдиної нирки та її функціо-
нального стану.

Зміна ІР паренхіми здорової (не ура-
женої пухлинним процесом) нирки до та
після проведення хірургучного лікування
НКР, встановлення корелятивного зв’язку
між зміною ІР та ШКФ за рівнем креати-
ніну, залишаються до кінця не вивченими
питаннями.

Мета. Встановити корелятивний
зв’язок між зміною індексу резистент-
ності, ШКФ та рівнем креатиніну сироват-
ки крові в прогресуванні ХХН не уражен-
ної пухлинним процесом нирки до - та
після проведення радикальної нефрек-
томії з приводу НКР.

Матеріали і методи

В дослідженні приймало участь 49
хворих.  В І групу, входило 37 хворих в яких
було вперше діагностовано НКР (справа),
ІІІ стадія захворювання, без ознак хроніч-
ної ниркової недостатності (ШКФ стано-
вила e” 90 мл/хв/1,73м2). За данними уль-
тразвукового обстеження. Ліва ниркова
артертія у всіх хворих І – групи відходила
від аорти в типовому місці, ниркові артерії
в сегментах, доступних для візуалізації
були прохідні, просвіти їх вільні. Даних за
стеноз не було виявлено. В залежності від
зміни ІР протягом періоду спостережен-
ня пацієнти І групи були роздділені на Іа
та Іб підгрупи. Іа – підгрупа – 11 хворих у

яких протягом 6ти місяців спостереження
визначалась статистично достовірна
зміна ІР. Іб підгрупа – 26 пацієнтів, у яких
за вище згаданий період не спостеріга-
лось суттєвих змін ІР. Всім пацієнтам І –
групи з лікувальною метою було прове-
дено правобічну радикальну нефректо-
мію. ІІ (контрольна) група - 12 пацієнтів,
без ознак НКР та без ознак порушення
анатомо - функціонального стану нирок.
У всіх пацієнтив, які приймали участь в
дослідженні, в жодному випадку не спо-
терігалось данних за наявність будь якої
серцево – судинної патології. За данни-
ми ультразвукового обстеження. Ниркові
артерії у всіх хворих ІІ – групи відходила
від аорти в типовому місці, ниркові артерії
в сегментах, доступних для візуалізації
були прохідні, просвіти їх вільні. Даних за
стеноз не було виявлено. Проведенна оц-
інка наступних клініко–діагностичних по-
казників: креатинін сироватки крові, ШКФ,
ІР. Оцінка результатів проводилась до про-
ведення хірургічного лікування, через 3 та
6 місяців після проведеного лікування
(або під час візиту для контрольної гру-
пи).

Результати

Середні значення ІР у пацієнтів І (Іа
та Іб підгрупи) первинному огляді відпов-
ідно становили 0,51 ± 0,13 та 0,52 ± 0,15
(p > 0,05). Середні значення ІР у пацієнтів
ІІ (контрольної) групи в цей самий період
складало 0,49 ± 0,13 (p > 0,05).

Середні значення ШКФ при цьому,
відповідно становила у пацієнтів І (Іа та Іб
підгрупи) 97 ± 5,12 мл/хв/1,73 м2 та 93 ±
4,24 мл/хв/1,73 м2 (p > 0,05). Середні зна-
чення ШКФ у пацієнтів ІІ (контрольної)
групи в цей самий період складало 103 ±
1,73 мл/хв/1,73 м2 (p > 0,05).

Через 3 місяці після оперативного
лікування у 11 хворих (29,73%) І групи
(підгрупа Іа) спостерігалось статистично
значиме підвищення ІР у порівнянні з ви-
хідним значенням (середній показник
0,68 ± 1,12), p < 0,05. У решти хворих че-
рез 3 місяці від моменту первинного звер-
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нення не спостерігалось значимих змін ІР
(підгрупа Іб) (середній показник становив
0,53 ± 2,13), p>0,05. Середні значення ІР
у пацієнтів ІІ (контрольної) групи в цей
самий період складало 0,54 ± 1,28 (p >
0,05).

Через 3 місяці після оперативного
лікування у 11 хворих (29,73%) І групи
(підгрупа Іа) спостерігалось статистично
значиме зниження ШКФ у порівнянні з
вихідним значенням (середній показник
93 ± 1,18 мл/хв/1,73 м2) p < 0,05. У решти
хворих через 3 місяці від моменту первин-
ного звернення значимих змін ШКФ не
спостерігалось (підгрупа Іб) (середній по-
казник становив 93 ± 7,61 мл/хв/1,73 м2),
p>0,05. Середні значення ШКФ у
пацієнтів ІІ (контрольної) групи в цей са-
мий період складало 107 ± 1,11 мл/хв/
1,73 м2 (p > 0,05).

Шляхом ретроспективного аналізу
було виявлено, що у хворих Іа групи, че-
рез 6 місяців після оперативного лікуван-
ня, середнє значення ІР достовірно
відрізнялось від цього показника до опе-
рації і змінилось з 0,51 ± 0,13 до 0,71 ±
2,72  p < 0,05. Водночас, в підгрупі Іб, ІР
не суттєво змінився з 0,52 ± 0,15 до 0,54
± 2,72, p>0,05. Зміна середніх значень ІР
у пацієнтів ІІ (контрольної) групи в цей
самий період відповідно складала з 0,49
± 0,13 до 0,50 ± 3,72 (p > 0,05).

Через 6 місяців після первинного
звернення у 11 хворих (29,73%) І групи
(підгрупа Іа) спостерігалось статистично

значиме зниження ШКФ у порівнянні з
вихідним значенням з 97 ± 5,12 мл/хв/1,73
м2 до 79 ± 3,71 мл/хв/1,73 м2 p < 0,05. У
решти хворих через 6 місяців від моменту
первинного звернення значимих змін
ШКФ не спостерігалось (підгрупа Іб). Се-
редні значення ШКФ у пацієнтів ІІ (конт-
рольної) групи змінилось з 103 ± 1,73 мл/
хв/1,73 м2 до 102 ± 3,17 мл/хв/1,73 м2 (p
> 0,05).

При проведенні кореляційного ана-
лізу, у Іа підгрупі було отримано сильний
обернений кореляційний зв’язок між по-
казниками ІР та ШКФ: коефіцієнт Пірсона
складав 0,764 (p < 0,05).

Динаміка змін показників ІР та ШКФ
одинокої не ураженої пухлинним проце-
сом нирки  у хворих із НКР (при первин-
ному огляді, через 3 та 6 місяців після
хірургічного лікування)

Висновки

При проведенні кореляційного ана-
лізу, у Іа підгрупі було отримано сильний
обернений кореляційний зв’язок між по-
казниками ІР та ШКФ: коефіцієнт Пірсона
складав 0,764 (p < 0,05).

У хворих із НКР, через 6 місяців після
проведення хірургічного лікування, підви-
щення ІР контрлатеральної нирки (неура-
женої пухлинним процесом) було достов-
ірно пов’язане із суттєвим зниженням
ШКФ.
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Summary/ Резюме

The development of the diagnosis of vascular complications associated with
endothelial dysfunction is an urgent task of modern medicine. The results of a fairly large
number of studies have shown that the level of desquamated endothelial cells in the
peripheral blood is a reflection of systemic endothelial damage, and allow us to consider
desquamated endothelial cells (DEC) as specific markers of damage to the inner lining
of blood vessels in various pathological conditions. The aim of the study was to analyze
the content of DEC, a marker of the state of the vascular wall, in blood plasma in patients
with cardiovascular pathology. Materials and methods. The study was conducted in 78
patients with a clinical diagnosis of coronary artery disease aged 49 to 62 years, who are
on an outpatient basis in the family medicine outpatient clinic of the National Clinical
Hospital No. 3 of  Odessa. Counting DEC (cells / ml) was carried out according to the
method of J. Hladovec (1978) as modified by Petrishchev N.N. et al. (2001). The results
of the study. As a result of studies, it was found that at the same time as a reliable
change in the amount of DEC in the blood by 1.5 times relative to the control data, the
ratio of their various types at the stages of degradation also changed. Thus, a significant
increase in the level of DEC in the second (expressed) stage was observed in all study
groups (6.7 and 8.8 times, respectively) against the background of a moderate increase
in the number of DEC relative to the initial and final stages. It should be noted that in
groups of patients with coronary heart disease, both in men and in women, the changes
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did not differ significantly from each other. Conclusions. The revealed changes in the cell
ratio at the stages of degradation in patients are important criteria for the functional of
morph state of the endothelial system and allow us to use data for the early diagnosis
of endothelial dysfunction in patients with cardiovascular pathology.

Key words: endotheliocytes, coronary heart disease, endothelial dysfunction,
cardiovascular pathology

Розробка діагностики судинних ускладнень, пов’язаних з дисфункцією ендо-
телію є актуальним завданням сучасної медицини. Результати досить великої
кількості досліджень показали, що рівень десквамованих ендотеліоцітов в перифе-
ричній крові є відображенням системного ураження ендотелію, і дозволяють розг-
лядати десквамовані ендотеліальні клітин (ДЕК) як специфічні маркери ушкоджен-
ня внутрішньої вистилки судин при різних патологічних станах. Мета дослідження –
аналіз змісту ДЕК, маркера стану судинної стінки, в плазмі крові у хворих з кардіо-
васкулярною патологією. Матеріали та методи. Дослідження проведено у 78
пацієнтів з клінічним діагнозом ІХС у віці від 49 до 62 років, які перебували на амбу-
латорному лікуванні в амбулаторії сімейної медицини КНП «ЦПМСД №3» ОМР м.
Одеси. Підрахунок ДЕК (кл/мл) проводили за методом J. Hladovec (1978) в модиф-
ікації Петрищев М.М. і співав. (2001). Результати дослідження. В результаті дослід-
жень встановлено, що одночасно з достовірною зміною кількості ДЕК в крові в 1,5
рази щодо контрольних даних змінювалося і співвідношення різних їх видів на ста-
діях деградації. Так, значне підвищення рівня ДЕК в другій (вираженої) стадії спос-
терігали у всіх групах дослідження (в 6,7 і 8,8 разів, відповідно) на фоні помірного
зростання кількості ДЕК щодо початкової та кінцевої стадій. При цьому слід зазна-
чити, що в групах хворих на ІХС, як у чоловіків, так і у жінок зміни істотно не відрізня-
лися між собою. Висновки. Виявлені нами зміни співвідношення клітин на етапах
деградації у пацієнтів є важливими критеріями морфофункціонального стану ендо-
теліальної системи і дозволяють використовувати дані для ранньої діагностики ен-
дотеліальної дисфункції у хворих з кардіоваскулярною патологією.

Ключові слова: ендотеліоцити, ішемічна хвороба серця, ендотеліальна дисфунк-
ція, кардіоваскулярна патологія

Разработка диагностики сосудистых осложнений, связанных с дисфункцией
эндотелия является актуальнейшей задачей современной медицины. Результаты
достаточно большого количества исследований показали, что уровень десквами-
рованных эндотелиоцитов в периферической крови является отражением систем-
ного поражения эндотелия, и позволяют рассматривать десквамированные эндо-
телиальных клеток (ДЭК) как специфические маркеры повреждения внутренней
выстилки сосудов при различных патологических состояниях. Цель  исследования
- анализ содержания ДЭК, маркера состояния сосудистой стенки, в плазме крови
у больных с кардиоваскулярной патологией. Материалы и методы. Исследование
проведено у 78 пациентов с клиническим диагнозом ИБС в возрасте от 49 до 62
лет, находящихся на амбулаторном лечении в амбулатории семейной медицины
КНП «ЦПМСП №3» ОГС  г. Одессы. Подсчет ДЭК (кл/мл) проводили по методу J.
Hladovec (1978) в модификации Петрищев Н.Н. и соав. (2001). Результаты исследо-
вания. В результате исследований установлено, что одновременно с достоверным
изменением количества ДЭК в крови в 1,5 раза относительно контрольных данных



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 1 (59), 2020

��

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 1 (59), 2020 г.
DOI  http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744325

изменялось и соотношение различных их видов на стадиях деградации. Так, зна-
чительное повышение уровня ДЭК во второй (выраженной) стадии наблюдали во
всех группах исследования (в 6,7 и 8,8 раз, соответственно) на фоне умеренного
роста количества ДЭК относительно начальной и конечной стадий. При этом сле-
дует отметить, что в группах больных ИБС, как у мужчин, так и у женщин изменения
значительно не отличались между собой. Выводы. Выявленные нами изменения
соотношения клеток на этапах деградации у пациентов являются важными крите-
риями морфофункционального состояния эндотелиальной системы и позволяют
использовать данные для ранней диагностики эндотелиальной дисфункции у боль-
ных с кардиоваскулярной патологией.

Ключевые слова: эндотелиоциты, ишемическая болезнь сердца, эндотелиаль-
ная дисфункция, кардиоваскулярная патология

Введение

На сегодняшний день генерализо-
ванная эндотелиальная дисфункция
рассматривается как основное патоге-
нетическое звено нарушений в сердеч-
нососудистом континууме [2,11]. Меха-
низм участия эндотелия в возникнове-
нии и развитии различных патологичес-
ких состояний многогранен и связан с
регуляцией сосудистого тонуса, целос-
тностью сосудистой стенки, процесса-
ми атерогенеза и системой гемостаза
[1,7]. Дисфункция эндотелия имеет важ-
ное значение в развитии тромбоза, нео-
ангиогенеза и ремоделирования сосу-
дов, являясь ключевым моментом раз-
вития сердечно-сосудистой патологии
(ишемической болезни сердца, инфар-
кта миокарда, первичной артериальной
гипертензии, нестабильной стенокар-
дии, инсульта). Роль выявления марке-
ров доклинической или ранних клини-
ческих стадий развития кардиоваску-
лярной патологии является тем шагом,
без которого нельзя надеяться на суще-
ственный прогресс в решении совре-
менных кардиологических проблем
[5,8]. Разработка диагностики сосудис-
тых осложнений, связанных с дисфунк-
цией эндотелия, поиск новых методов
раннего выявления дисбаланса сосуди-
стого гомеостаза являются актуальней-
шей задачей современной медицины.

Эндотелий сосудов выполняет ба-
рьерную функцию, обладает метаболи-

ческой и секреторной активностью, уча-
ствует в процессах диффузии и транс-
цитоза [9,16,18]. Вазорегулирующая
функция эндотелия является прогности-
ческим фактором риска возникновения
сердечно-сосудистых событий. Изуче-
ние состояния сосудистой стенки, эндо-
телия, его функциональной активности
представляет огромный интерес как
органа-мишени при ишемической бо-
лезни сердца, и особый интерес у ко-
морбидных пациентов, наиболее часто
встречающихся в реальной клинической
практике [13, 15].

Положение клеток эндотелия на
границе между циркулирующей кровью
и тканями делает их наиболее уязвимы-
ми для различных патогенных факто-
ров, находящихся в системном и ткане-
вом кровотоке. Результаты достаточно
большого количества исследований по-
казали, что уровень десквамированных
эндотелиоцитов в периферической кро-
ви является отражением системного
поражения эндотелия [3,10,12], и по-
зволяют рассматривать десквамиро-
ванные эндотелиоциты (ДЭ) как специ-
фические маркеры повреждения внут-
ренней выстилки сосудов при различ-
ных патологических состояниях[9, 12,
19].

Однако в литературе недостаточ-
но данных о том, в каких пределах ме-
няется и от чего зависит десквамация
эндотелиоцитов, а тем более количе-
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ство распадающихся клеток на разных
этапах разрушения, что позволит диф-
ференцировать степень выраженности
структурно-функциональных нарушений
эндотелиальной системы.

Цель исследования. С учетом этих
данных представляется актуальным
проведение анализа содержания деск-
вамированных эндотелиальных клеток,
маркера состояния сосудистой стенки,
в плазме крови у больных с кардиовас-
кулярной патологией.

 Материалы и методы

Исследование проведено у 78 па-
циентов, с клиническим диагнозом ише-
мическая болезнь сердца (ИБС) в воз-
расте от 49 до 62 лет (средний возраст
54,7±9,1 года), находящихся на амбула-
торном лечении в амбулатории семей-
ной медицины КНП « ЦПМСП №3»  ОГС
г. Одессы.

Большинство пациентов, прини-
мавшие участие в исследовании отме-
чали  периодические возникающие при-
ступы стенокардии: дискомфорт или
боль в грудной клетке сжимающего или
давящего характера за грудиной, ирра-
диирующие в левую руку, левую лопат-
ку, нижнюю челюсть, а также одышку,
нарушение ритма, отеки.  Для обследо-
вания пациентов использованы лабора-
торные и инструментальные методы:
определение уровня липидов натощак,
гликемия натощак, общий анализ кро-
ви, определение уровня креатинина; ,
ЭКГ- исследование, ЭКГ по Холтеру,
пробы с физической нагрузкой под кон-
тролем ЭКГ,  эхокардиографическое
исследование, коронароангиография.

В исследовании принимали учас-
тие  43 (55,1%) женщин и 35 (44,9%)
мужчин. Все обследованные были раз-
делены на группы по полу. Группу срав-
нения составили 27 добровольцев, из
них 17 (62,9 %) женщин и 10 (37,1%)
мужчин в возрасте 47-59 лет (средний
возраст 49,1±5,4 года).

Для подсчета десквамированных
эндотелиальных клеток (ДЭК) кл/мл
использовали метод J. Hladovec (1978)
в модификации Петрищев Н.Н. и соав.,
(2001). Метод основан на визуальной
оценке морфологии клеток путем фазо-
во-контрастной микроскопии. Принцип
метода базируется на изоляции клеток
эндотелия вместе с тромбоцитами с
последующим осаждением тромбоци-
тов с помощью -аденозиндифосфата.
Венозная кровь в объеме 4-5 мл отби-
рали в пробирки, в качестве стабилиза-
тора использовали 3,8% раствор цитра-
та натрия. Тромбоциты отделяли путем
добавления раствора АДФ, перемеши-
вания смеси в течение 10 мин и цент-
рифугирования (1000 оборотов, 10-15
мин). Бестромбоцитарная плазма осто-
рожно отделялась от осажденных тром-
боцитов и повторно центрифугирова-
лась (1000 оборотов, 20 мин). Получен-
ная надосадочная жидкость сливалась,
и к осадку добавляли 0,1 мл 0,9% ра-
створа натрия хлорида. Подсчет коли-
чества клеток эндотелия осуществляли
в двух сетках камеры Горяева с после-
дующим пересчетом на 100 мл плазмы
с учетом объема камеры Горяева и из-
менения концентрации плазмы в про-
цессе проведения вышеописанной ме-
тодики. Забор образцов крови проводи-
ли из локтевой вены в утренние часы,
натощак.

Статистическая обработка данных
осуществлялась с помощью пакета ста-
тистических программ Statistica 9.0 и
Microsoft Excel. При однофакторном
анализе для протяженных величин при-
менялся парный t-тест Стьюдента. Па-
раметры, распределение вариационно-
го ряда которых не подчиняется закону
нормального распределения, представ-
лены в виде медианы и интерквартиль-
ных интервалов. В случае ненормаль-
ного распределения сравнивались про-
тяженные переменные в двух группах с
помощью теста Манна-Уитни.
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Результаты и обсуждение

Достоверное повышение содер-
жания ДЭК в крови отмечали у больных
всех групп относительно данных конт-
рольной группы (рис.). При этом обра-
щал на себя внимание тот факт, что не
наблюдалась разница среднестатисти-
ческих данных относительно гендерных
принадлежности. Так, в группе пациен-
ток с ИБС количество ДЭК состави-
ло1971 кл/мл [1100; 2900], в то время
как содержание ДЭК у больных с ИБС –
2550 кл/мл [1300; 4000].

Повышение содержания ДЭК в
крови больных с кардиоваскулярными
нарушениями отражает сам процесс
эндотелиоза, обусловленный воздей-
ствием гипоксии, супероксидных ради-
калов, гемодинамических и других по-
вреждающих факторов.

Данная тенденция изменения ко-
личества десквамированных эндотели-
оцитов в широком диапазоне в зависи-
мости от вида патологии и пола свиде-
тельствует о динамичном характере
процесса и как следствие о степени тя-
жести дисфунк-
ции эндотели-
альной системы
[12,20,22].

Доказано,
что поражение
эндотелиоцитов
при эндотели-
альной дисфун-
кции опосредо-
вано апоптозом [6,17,21]. В процес-
се поражения клетка проходит стадии
сжатия, конденсации и формирова-
ния апоптозных телец. При этом из-
меняются геометрические параметры
пораженной клетки, что отражается в
уменьшении среднего диаметра, пе-
риметра и площади измененных кле-
ток.

В результате наших исследова-
ний установлено, что одновременно

с изменением количества ДЭК в крови
изменялось и соотношение различных
их видов  на стадиях деградации (табл.).

Сравнительная характеристика по-
казателей ДЭК в зависимости от стадии
десквамации у пациентов с ИБС выяви-
ла разнонаправленный характер.

В отличие от данных пациенток, у
больных ИБС в первой (начальной) ста-
дии отмечали максимальные значения
(на 42,24%).

Наблюдали значительное повы-
шение уровня ДЭК во второй (выражен-
ной) стадии во всех группах исследова-
ния, на фоне умеренного роста количе-
ства ДЭК относительно начальной и ко-
нечной стадий. При этом следует отме-
тить, что в группах больных ИБС, как у
мужчин, так и у женщин изменения зна-
чительно не отличались между собой.

Динамика изменения ДЭК в тре-
тьей (конечной) стадии десквамации
носила обратный характер: у больных
ИБС отмечали тенденцию к увеличению
количества ДЭК (на 66,67%) относи-
тельно групп пациенток.
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Выводы

Вопросы ранней диагностики на-
рушений, адаптации и инициирования
патологических механизмов, вызываю-
щих дестабилизацию сосудистого тону-
са, остаются на сегодняшний день ре-
шающими в профилактике сосудистой
патологии [8,21]. Полученные нами дан-
ные, согласуются с исследованиями, где
указывается факт повышения уровня
ДЭК [1,4,14].  Выявленные нами изме-
нения соотношения клеток на этапах
деградации у пациентов являются важ-
ными критериями морфофункциональ-
ного состояния эндотелиальной систе-
мы и позволяют использовать данные
для ранней диагностики эндотелиаль-
ной дисфункции у больных с кардиовас-
кулярной патологией. Выделение форм
тяжести дисфункции эндотелия у боль-
ных сердечно-сосудистой патологией
имеет важное практическое значение
для оптимизации лечения и профилак-
тики  осложнений.
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РЕКОМЕНДАЦІЇ ЩОДО ОБРОБКИ АПАРАТІВ ШТУЧНОЇ

ВЕНТИЛЯЦІЇ ЛЕГЕНІВ У ОСЕРЕДКАХ КОРОНАВІРУСНОЇ

ІНФЕКЦІЇ

Морозова Н.С., Рідний С.В., Головчак Г.С., Коробкова І.В., Попов А.А.

Кафедра дезинфектології і профілактики інфекцій, пов’язаних з наданням
медичної допомоги Харківської медичної академії післядипломної освіти

РЕКОМЕНДАЦИИ ПО ОБРАБОТКЕ АППАРАТОВ

ИСКУССТВЕННОЙ ВЕНТИЛЯЦИИ ЛЕГКИХ В ОЧАГАХ

КОРОНАВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ.

Морозова Н.С., Ридный С.В., Головчак Г.С., Коробкова И.В.,

Попов А.А.

Харьковская медицинская академия последипломного образования

RECOMMENDATIONS FOR THE PROCESSING OF LUNG

VENTILATION DEVICES IN THE OUTBREAKS CORONAVIRUS

INFECTION

Morozova N.S., Ridny S.V., Golovchak G.S., Korobkova I.V., Popov A.A.

Kharkiv Medical Academy of Postgraduate Education
 

Summary/Резюме

In conditions of widespread use of mechanical lung ventilation in the foci of
coronavirus infections, rapid disinfection technologies can be used. Optimization of the
process of preparing breathing equipment can be achieved using multicomponent
preparations with detergent and disinfectant properties. Subsequent high-level
disinfection or sterilization is advisable to carry out in a solution of preparations based on
hydrogen peroxide and peracids. Such compositions guarantee effective decontamination
of the equipment.

Key words: express disinfection technologies, high-level disinfection, sterilization,
mechanical ventilation apparatuses.

В условиях широкого использования искусственной вентиляции лёгких (ИВЛ)
в очагах коронавирусных инфекций могут применяться экспресс-технологии обез-
зараживания. Оптимизация процесса подготовки аппаратов ИВЛ может достигаться
использованием многокомпонентных препаратов с моющими и дезинфицирующи-
ми свойствами. Последующие дезинфекцию высокого уровня или стерилизацию
целесообразно осуществлять в растворе препаратов на основе перекиси водоро-
да и надкислот. Такие композиции гарантируют эффективное обеззараживание
аппаратуры.

Ключевые слова: экспресс-технологии обеззараживания, дезинфекция высоко-
го уровня, стерилизация, аппараты искусственной вентиляции лёгких.
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В умовах широкого використання штучної вентиляції легень (ШВЛ) в осеред-
ках коронавірусних інфекцій можуть застосовуватися експрес-технології знезара-
ження. Оптимізація процесу підготовки апаратів ШВЛ може досягатися викорис-
танням багатокомпонентних препаратів з миючими і дезинфікуючими властивостя-
ми. Наступні дезінфекцію високого рівня або стерилізацію доцільно здійснювати в
розчинах препаратів на основі перекису водню і надкислот. Такі композиції гаран-
тують ефективне знезараження апаратури.

Ключові  слова: експрес-технології знезараження, дезінфекція високого рівня,
стерилізація, апарати штучної вентиляції легенів.

У період пандемії коронавирусної
інфекції, обумовленої штамом 019-nCoV
одним з провідних напрямків лікуваль-
ної тактики є проведення апаратної
штучної вентиляції легень (ШВЛ).

Апарати ШВЛ в процесі експлуа-
тації піддаються значній мікробній кон-
тамінації як в результаті прямого контак-
ту з пацієнтами, так і в результаті аеро-
зольного поширення секрету або через
руки медичного персоналу. У випадках
неякісного їх знезараження стають при-
чиною внутрішньо лікарняного інфіку-
вання пацієнтів. Найбільш поширеним
ускладненням є асоційовані з ШВЛ
пневмонії, які складають 30% - 50% в
загальній структурі внутрішньо лікарня-
них пневмоній з летальністю від 8% до
25% [1]. Тому знезараження ШВЛ в осе-
редках коронавирусной інфекції повин-
на бути спрямована на профілактику
ШВЛ асоційованих пневмоній як вірус-
ної, так і бактеріальної природи[2]. 

Тому всі частини апаратів ШВЛ
багаторазового використання піддають-
ся процесу деконтамінації. Така оброб-
ка часто представляє значні труднощі
для медичного персоналу обумовлені
конструктивними
о с о б л и в о с т я м и
апаратів і різною
стійкістю матеріалів
до температури та
розчинів хімічних
сполук [3].

Деконтаміна-
ція - це комплекс
процедур, що вклю-

чає попереднє очищення, дезінфекцію
поєднану з очищенням, дезінфекцію ви-
сокого рівня (ДВР) або стерилізацію
(Рис.1).

Очищення й дезінфекція апаратів
ШВЛ проводиться із застосуванням ме-
ханізованого обладнання, що забезпе-
чує високоефективну обробку та ручним
способом обробки, що не гарантує якіс-
ного знезараження пристроїв насампе-
ред в наслідок неадекватного вибору
мийних, дезінфікувальних та стериліза-
ційних засобів. Ручний спосіб превалює
в Україні.

При цьому слід зазначити, що
асортимент засобів для обробки апа-
ратів ШВЛ вкрай обмежений, оскільки
ряд препаратів несумісний з матеріала-
ми пристроїв й шкідливо діє на гумові та
металеві частини апаратів[4].

Необхідно знати!

1. Для очищення, дезінфекції та стери-
лізації апаратів ШВЛ використову-
ють препарати, зареєстровані в Ук-
раїні в установленому порядку.

2. Процес знезараження повинен
відповідати рекомендаціям вироб-
ників як апаратів ШВЛ, так і дез-
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інфікувальних засобів.

Дезінфекції високого рівня або сте-
рилізації підлягають пристрої, що кон-
тактують з неушкодженою слизовою або
могли бути контаміновані висококонта-
гіозними мікроорганізмами.

Засоби для ДВР згідно з критерія-
ми вибору та оцінки повинні:

1. Мати дуже високу мікробоцидну ак-
тивність, включаючи спороцидність. 

2. Надавати швидку бактерицидну й ту-
беркулоцидну дію в умовах білково-
го навантаження.

3. Бути сумісними з різноманітними
матеріалами медичних інструментів.

4. Мати хорошу плинність і не мати оз-
нак в’язкості.

5. Характеризуватися мінімальною
токсичністю для людини.

6. Легко змиватися з оброблених ви-
робів.

Підходи до обробки виробів медич-
ного призначення залежать від матері-
алу, з якого вони виготовлені, терміну та
особливостей їх експлуатації (табл. 1).

Устаткування, яке контактує з не-
ушкодженою шкірою або не має зазви-
чай прямого контакту з пацієнтом:
зовнішні поверхні анестезіологічних
апаратів і моніторів; манжетки й дроти
пульсоксиметра; стетоскоп, електро-
кардіографічне дроти, підігрівники пре-
паратів крові; температурний датчик -
використовується тільки у одного паціє-
нта Очищення з мийними засобами в
кінці робочого дня і в тих випадках, коли
є видиме забруднення

В осередках коронавірусних
інфекцій для знезараження апаратів

ШВЛ треба зас-
тосовувати дез-
інфікувальні за-
соби широкого
спектра дії (бак-
терициди, вірул-
іциди, туберку-
лоциди). Їх пра-
вильний вибір та
застосування з
метою профілак-
тики й боротьби
з вірусними
інфекціями ба-
зується на відо-
мостях про
спектр вірулі-
цидної актив-
ності, фізико-
хімічні характе-
ристики, безпе-
ки для персона-
лу та пацієнтів,
споживчі власти-
вості.
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повному обсязі здійснюється згідно з
методичними рекомендаціями «Очи-
щення дезінфекція та стерілізація нар-
козно-діхальної апаратури», затвердже-
них Наказом Міністерства охорони здо-
ров’я України 12.03.2010 N 221.[5]

В умовах широкого використання
ШВЛ в осередках коронавірусних
інфекцій можуть застосовуватися експ-
рес-технології. Оптимізація процесу
підготовки ШВЛ може досягатися вико-
ристанням багатокомпонентних препа-
ратів з мийними й дезинфікувальними
властивостями, зокрема трьохфер-
ментні препарати, що розкладають
білки, жири, вуглеводи з дезінфікуваль-
ними добавками широкого спектра дії,
наприклад гуанідинів в поєднанні з ЧАС.
Такі композиції гарантують ефективну
передстерилізаційну підготовку виробів. 

Для ДВР та стерилізації в усьому
світі широко використовують дезінфіку-
вальніі засоби на основі перекису вод-
ню й надкислот [6].

Повний цикл передстерилізаційної
підготовки ШВЛ з використанням бага-
токомпонентних ферментних препа-
ратів представлений на прикладі препа-
рату «Аніозім ДД-1» (Аніос, Франція) [7].

Наступну ДВР або стерилізацію до-
цільно здійснювати в розчині препаратів
на основі перекису водню й надкислот,
що дозволяє протягом 10 хвилин
здійснити ДВР або 30 хвилин стериліза-
цію (згідно з методичними рекомендац-
іями виробників препаратів).

За такою тех-
нологією весь цикл
дезінфекції та пе-
редстерилізаційного
очищення, подаль-
шої ДВР або стери-
лізації пристроїв
займає не більше 1
години, епідеміолог-
ічно та економічно
обгрунтований в
умовах широкого ви-

користання ШВЛ з метою профілактики
ШВЛ асоційованих пневмоній бактері-
альної та вірусної природи.
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Summary/Резюме

Cholecystitis is a polyetiological inflammatory disease of the gallbladder, up to 80 %
of cases of which are attributed to complications of cholelithiasis. It proceeds with acute,
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chronic and latent course, is treated mainly by surgical methods. By the number of
operations (in the United States, up to 700 thousand per year) it is second after to
appendicitis. Over the past decades, laparoscopic surgery has revolutionized the
treatment of gallbladder disease, opening up opportunities for short-term inpatient and
even outpatient management. Significantly changed technologies for surgical intervention
required the improvement of methodology, tools and content, the expansion of the
functions of anesthetic management of patients. However, they have not yet become
elements of the daily activities of clinical medicine. Therefore, the aim of the study was
to make analysis of the practice of acute cholecystitis surgical treatment in a typical
general clinic of Ukraine, as well as to compare the results with the publications on the
main trends in the development of anesthetic management in abdominal surgery as the
basis for developing recommendations for its improvement. We processed 148 case
histories of inpatients in the surgical department with a diagnosis of acute cholecystitis.
The distribution of patients by age and gender was carried out; the prevalence of diseases
in the group over 50 years of age (66.2 %), as well as women in all age groups (60.8 %),
is shown. A high percentage of patients aged 20–40 years (29.3 %) was observed.
Comorbid pathology was recorded in age groups older than 50 years (in 90-100 % of
cases). In young patients, the first places are occupied by the pathology of the digestive
system (9.4–13.3 %) and the respiratory tract (up to 10.0 %), and diseases of the
cardiovascular system dominated in the older age group (69 %). The data obtained are
compared with the materials of publications on the problem (90 sources). generalities
and differences in anesthetically significant information, areas for further research are
outlined. It is shown that the main trends in the development of modern anesthesiology
are the improvement of theoretical principles and technologies for managing the state of
vital functions, the achievement of effective and safe general, regional and / or local
anesthesia (including during mechanical ventilation) at the peri-, intra- and postoperative
stages of the surgical assistance taking into account physiological, pharmacological,
therapeutic and toxicological features of patient management in the presence of age,
gender and comorbid s restrictions. Interdisciplinary monitoring, the interaction of doctors,
nurses and the patient himself to formulate an action plan, monitor the status dynamics
and the appearance of adverse symptoms that may be associated with the underlying
disease and comorbides, allow for the integrated solution of problems of restoration of
impaired functions, prevention of complications with rational minimization of necessary
forces, means and types of patient care.

Keywords: cholecystitis, surgical treatment, laparoscopic technologies, anesthetic
management, development directions

Холецистит — поліетіологічне запальне захворювання жовчного міхура, до 80
% випадків якого відносять до ускладнень жовчнокам’яної хвороби. Протікає з гос-
трим, хронічним і латентним перебігом, лікується переважно хірургічними метода-
ми. За кількістю операцій (в США до 700 тис на рік) поступається лише апендициту.
За останні десятиліття лапароскопічна хірургія викликала революцію в лікуванні
захворювань жовчного міхура, відкривши можливості для короткострокового стац-
іонарного і навіть амбулаторного ведення хворих. Істотно змінилися технології опе-
ративного втручання, були вдосконалені методологія, засоби і зміст, сталося роз-
ширення функцій анестезіологічного забезпечення пацієнтів. Однак вони ще не
стали елементами повсякденної діяльності клінічної медицини. Тому мета дослід-
ження полягала у вивченні практики хірургічного лікування гострого холециститу у
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типовому лікувально-профілактичному закладі України загального профілю, а та-
кож в зіставленні результатів з даними літератури по основним тенденціям розвит-
ку системи анестезіологічного забезпечення в абдомінальній хірургії як основи роз-
робки рекомендацій по її вдосконаленню.

Опрацьовано 148 історій хвороби стаціонарних хворих хірургічного відділення
з діагнозом гострий холецистит. Здійснено розподіл хворих за віковим і гендерним
принципами; показано переважання захворювань в групі понад 50 років (66,2 %), а
також жінок у всіх вікових групах (60,8 %). Спостерігався високий відсоток пацієнтів
у віці 20-40 років (29,3 %). Коморбідна патологія реєструвалася в вікових групах
понад 50 років (у 90-100 % випадків). У молодих пацієнтів перші місця займають
патологія органів травлення (9,4-13,3 %) і дихальних шляхів (до 10,0 %), а в старшій
віковій групі домінували захворювання серцево-судинної системи (69 %). Отримані
дані зіставлені з матеріалами публікацій з проблеми (90 джерел). спільності і
відмінності в анестезіологічно значимої інформації, намічені напрямки подальших
досліджень.

Показано, що основними тенденціями розвитку сучасної анестезіології є вдос-
коналення теоретичних принципів і технологій управління станом життєвих функцій,
досягнення ефективного і безпечного загального, регіонарного і/або місцевого
знеболювання (в тому числі при штучної вентиляції легенів) на пери, інтра- і посто-
пераційному етапах хірургічної допомоги з урахуванням фізіологічних, фармаколо-
гічних, терапевтичних і токсикологічних особливостей ведення хворих при наявності
вікових, гендерних та коморбідних обмежень. Міждисциплінарний моніторинг, взає-
модія лікарів, медсестер і самого хворого для формування плану дій, відстеження
динаміки статусу і появи несприятливих симптомів, які можуть бути пов’язані з ос-
новним захворюванням і коморбідами, дозволяють здійснити інтегральне рішення
задач відновлення порушених функцій, профілактики ускладнень при раціональній
мінімізації необхідних сил, засобів і видів допомоги пацієнтам.

Ключові слова: холецистит, хірургічне лікування, лапороскопічні технології, ане-
стезіологічне забезпечення, напрямки розвитку

Холецистит — полиэтиологическое воспалительное заболевание желчного
пузыря, до 80 % случаев которого относят к осложнениям желчекаменной болезни.
Протекает с острым, хроническим и латентным течением, лечится преимуществен-
но хирургическими методами. По числу операций (в США до 700 тыс в год) уступа-
ет только аппедициту. За последние десятилетия лапароскопическая хирургия
вызвала революцию в лечении заболеваний желчного пузыря, открыв возможнос-
ти для краткосрочного стационарного и даже амбулаторного ведения больных. Су-
щественно изменившиеся технологии оперативного вмешательства потребовали
совершенствования методологии, средств и содержания, расширения функций
анестезиологического обеспечения пациентов. Однако они еще не стали элемен-
тами повседневной деятельности клинической медицины. Поэтому цель исследо-
вания состояла в изучении практики хирургического лечения острого холецистита
в типичном лечебно-профилактическом учреждении Украины общего профиля, а
также в сопоставлении результатов с данными литературы по основным тенденци-
ям развития системы анестезиологического обеспечения в абдоминальной хирур-
гии как основы разработки рекомендаций по ее совершенствованию.

Обработано 148 историй болезни стационарных больных хирургического от-
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деления с диагнозом острый холецистит. Осуществлено распределение больных
по возрастному и гендерному принципу; показано преобладание заболеваний в
группе свыше 50 лет (66,2 %), а также женщин во всех возрастных группах (60,8
%). Наблюдался высокий процент пациентов в возрасте 20-40 лет (29,3 %). Комор-
бидная патология регистрировался в возрастных группах старше 50 лет (в 90-100
% случаев). У молодых пациентов первые места занимают патология органов пи-
щеварения (9,4-13,3 %) и дыхательных путей (до 10,0 %), а в старшей возрастной
группе доминировали заболевания сердечно-сосудистой системы (69 %). Полу-
ченные данные сопоставлены с материалами публикаций по проблеме (90 источ-
ников). общности и различия в анестезиологически значимой информации, наме-
чены направления дальнейших исследований.

Показано, что основными тенденциями развития современной анестезиоло-
гии являются совершенствование теоретических принципов и технологий управле-
ния состоянием жизненных функций, достижение эффективного и безопасного
общего, регионарного и/или местного обезболивания (в том числе при искусст-
венной вентиляции легких) на пери-, интра- и постоперационном этапах хирурги-
ческой помощи с учетом физиологических, фармакологических, терапевтических
и токсикологических особенностей ведения больных при наличии возрастных, ген-
дерных и коморбидных ограничений. Междисциплинарный мониторинг, взаимодей-
ствие врачей, медсестер и самого больного для формирования плана действий,
отслеживания динамики статуса и появления неблагоприятных симптомов, кото-
рые могут быть связаны с основным заболеванием и коморбидами, позволяют осу-
ществить интегральное решение задач восстановления нарушенных функций, про-
филактики осложнений при рациональной минимизации необходимых сил, средств
и видов помощи пациентам.

Ключевые слова: холецистит, хирургическое лечение, лапороскопические тех-
нологии, анестезиологическое обеспечение, направления развития

Обоснование темы

Согласно статистике, в индустри-
ально развитых странах хроническим
холециститом страдает более 10 — 20
% взрослого населения [1], с неуклон-
ным «омоложением» данной патологии
[2, 3]. К тому же холецистит является
третьей из основных причин экстренной
госпитализации в хирургическое отде-
ление и чаще всего представляет собой
одно из наиболее распространенных
осложнений желчнокаменной болезни
(ЖКБ) [4-8]. Как свидетельствует меди-
цинская статистика, в США 6,3 милли-
она мужчин и 14,2 миллиона женщин в
возрасте от 20 до 74 лет страдают за-
болеваниями билиарной системы, а
лечение их осложнений обходится по-
рядка 6,5 млрд. долларов в год [9]. В
Европе общая заболеваемость ЖКБ со-

ставляет 18,8 % среди женщин и 9,5 %
у мужчин [10], хотя имеются существен-
ные региональные и этнические разли-
чия [11]. Так, в Украине в первой декаде
21-го столетия заболеваемость ЖКБ
выросла на 44,6 % и достигает 93,4 на
100 тыс. взрослых и подростков, а рас-
пространенность увеличилась на 67,1 %
и составляет 550,9 на 100 тыс. взрос-
лых и подростков [12]. Проблема явля-
ется мультидисциплинарной и включа-
ет, наряду с терапевтическими, хирур-
гическими, анестезиологическими, так-
же фармакологические и токсикологи-
ческие аспекты [13-15]. Поэтому изуче-
ние заболеваний желчного пузыря и
желчевыводящих путей, принципов опе-
ративного и консервативного лечения,
разработка и внедрение эффективных
методов профилактики и борьбы с раз-
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витием осложненных форм на основе
комплексного подхода остается акту-
альной проблемой современной клини-
ческой медицины, организаций и служб
общественного здоровья.

Цель настоящего исследования
состояла в изучении практики хирурги-
ческого лечения острого холецистита в
отдельно взятом лечебно-профилакти-
ческом учреждении Украины общего
профиля, типичном по оказанию хирур-
гической помощи населению, а также в
сопоставлении результатов с данными
литературы по основным тенденциям
развития системы анестезиологическо-
го обеспечения в абдоминальной хирур-
гии и разработки рекомендаций по ее
совершенствованию.

Материалы и методы

Нами было проведено ретроспек-
тивное изучение 148 историй болезни
пациентов Одесской клинической боль-
ницы № 11 с острым холециститом за
2014 — 2015 годы. В ходе изучения ма-
териалов обращали внимание на возра-
стную и гендерную принадлежность,
род профессиональной деятельности,
физический статус по Классификации
Американского общества анестезиоло-
гов (The American Society of
Anesthesiologists — ASA), наличие и ха-
рактер коморбидных заболеваний у па-
циента, метод проведения операций,
длительность оперативного вмеша-
тельства, анестезиологического посо-
бия, наличие предыдущих анестезий
[16-18].

Результаты исследования

Все пациенты по представленным
историям болезни были разделены на
четыре возрастные и гендерные груп-
пы (табл. 1).

Как видно
из приведенных в
таблице данных,
распределение
по этим показа-

телям больных, проходивших лечение в
хирургическом стационаре, в целом со-
впадает с данными литературы [19, 20]
и характеризуется преобладанием
группы лиц в возрасте свыше 50 лет
(66,2 %), представительниц женского
пола (60,8 %) во всех возрастных кате-
гориях, а также прогрессивным сниже-
нием с возрастом соотношения женщи-
ны/мужчины с почти 3,0 до 1,24 раза.
Данный факт обусловлен особенностя-
ми женского организма, его биоритма-
ми, динамикой физиологических функ-
ций [21-23]. Интересен также тот факт,
что в данном исследовании наблюдал-
ся довольной высокий процент пациен-
тов в возрасте от 20 до 40 лет (29,3 %),
что, на наш взгляд, объясняется культу-
рой питания, малоподвижным образом
жизни, а также видом трудовой деятель-
ности региональной популяции населе-
ния.

Профессия и характер трудовой
деятельности играют важную роль в
формировании и развитии профессио-
нальной и профессионально обуслов-
ленной общей патологии, в том числе
патологических процессов гастроинте-
стинального тракта [24-26]. Тем не ме-
нее, при анализе историй болезни ока-
залось, что лишь в 40 % случаев были
зафиксированы данные о профессии
пациентов. Получается, что остальные
60 % были безработными либо пенсио-
нерами (по льготам либо инвалиднос-
ти). Данный факт говорит о том, что
роль профессионального фактора в
развитии патологи билиарной системы,
в частности, холецистита, практически
не учитывается. Хотя при проведении
ретроспективного профессиографичес-
кого анализа отмеченных видов трудо-
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вой деятельности пациентов прослежи-
валась значительная гетерогенность, в
большинстве случаев имели место ги-
подинамия, высокая статическая на-
грузка и оксидативный стресс, которые
чреваты гипоксией, развитием застой-
ных явлений и нарушений кровообраще-
ния в центральной нервной, гепатоби-
лиарной, кардио-респираторной систе-
мах и организме в целом. Фактор дви-
гательной активности корреспондиру-
ется также с образом жизни, возраст-
ными особенностями и общим состоя-
нием здоровья, особенно у лиц пожило-
го возраста, которые по данным лите-
ратуры традиционно признаются основ-
ной группой риска при данном виде па-
тологии [27-29]. В наших исследовани-
ях существенный рост случав коморбид-
ной патологи регистрировался в возра-
стных группах старше 50 лет (в 90-100
% случав). Причем, если у молодых па-
циентов первые места занимают пато-
логия органов пищеварения (9,4-13,3
%), дыхательных путей (до 10,0 %), то у
пожилых пациентов и в старческой
группе доминировали заболевания сер-
дечно-сосудистой системы (69 %). Этот
вид патологии включал следующие но-
зологические формы: ишемическая бо-
лезнь сердца — 69 %, диффузный кар-
диосклероз — 44,4 %, гипертоническая
болезнь I — II степени — 42,2 %, ате-
росклеротический кардиосклероз —
15,56 %, активация которых нередко
наблюдается при действии общих ане-
стетиков. Последние действуют на фун-
кциональную активность ионных кана-
лов, рецепторов и клеточные сигналь-
ные системы в центральной нервной
системе, вызывая не только анестезию,
но и оказывая побочные эффекты при
оперативном вмешательстве, а также
опасные для здоровья и жизни пациен-
тов постоперационные осложнения [14,
15, 30]. Фактор анестезии практически
не повлиял на время пребывания боль-
ных в стационаре, хотя эти сроки суще-

ственно превышали таковые в между-
народной практике: до одной недели в
стационаре провели 23,3 %, до двух
недель — 52,2 %, свыше двух недель —
24,5 % пациентов. В группе больных,
которые пребывали в стационаре более
2 недель, имелись для этого медицинс-
кие показания: у 9,1 % проведена лапа-
ротомия, у 4,5 % (1 человек) развилась
постоперационная пневмония, у 3-х
больных проведены повторные опера-
ции в связи с развившимися осложне-
ниями: 2 — кровотечения из ложа жел-
чного пузыря и 1 — перитонит. Таким
образом, в зависимости от анамнеза,
психосоматического статуса пациента,
технологии хирургического вмешатель-
ства, применяемых анестетиков и
анальгетиков, могут существенно изме-
няться результаты лечения, степень
реабилитации и жизнь больного. При-
менительно к холециститу накопленные
в литературе данные крайне гетероген-
ны и остаются предметом углубленного
проспективного анализа и обобщения.

Принципы и методы лечения ост-
рого холецистита варьируют в разных
медицинских центрах и странах мира.
Согласно новым подходам, основанным
на принципах доказательной медици-
ны, подтверждена эффективность и бе-
зопасность ранней лапароскопической
холецистэктомии, которую проводят под
общим наркозом, видеолапароскопи-
чески или из лапаротомного доступа, за
исключением пациентов с высокой сте-
пенью опасности для жизни больного
[4,7,8,16,27,29]. Особенно важными эти
позиции являются у пациентов групп по-
вышенного риска (лица в возрасте стар-
ше 70 лет, пери- и постоперационные
осложнения, сопутствующие заболева-
ния) [31-33], когда вынужденной мерой
являются чрезкожный дренаж, лапорос-
копическая холецистэктомия и даже
открытая операция. При этом леталь-
ность при операциях по поводу холеци-
стита и желчнокаменной болезни дос-
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тигает по материалам Шведского реги-
стра холецистэктомии и эндоскопичес-
кой ретроградной холангиопанкреатог-
рафии (Swedish Register for
Cholecystectomy and endoscopic
retrograde cholangiopancreatography —
ERCP) 22,3, а по данным Американско-
го общества анестезиологов (American
Society of Anesthesiologists — ASA) —
38,0 % [34]. О надежности этих показа-
телей может свидетельствовать тот
факт, что проведенный T.J. Hopkins et al.
[35] мета-анализ за почти 50 лет оцен-
ки физического статуса пациентов по
Классификации ASA с показателями
морбидности (48 часов) подтвердил
высокую степень корреляции использу-
емых паттернов для неотложных опера-
ций и существенное снижение для пла-
новых. Последнее связывают с новыми
технологиями хирургических вмеша-
тельств и анестезиологического обес-
печения, а также с ростом квалифика-
ции персонала, оснащением лечебных
учреждений и операционных, а также
арсеналом современных фармацевти-
ческих средств.

Лежащие в их основе опасности
существенно ограничивают преимуще-
ства лапароскопической холецистэкто-
мии, которую называют «золотым стан-
дартом» в лечении острого холецисти-
та [36-41]. В этом плане следует согла-
ситься с положениями, которые были
выдвинуты в письме H.M. Sain [42] Ре-
дактору журнала «Annals of Surgery» по
поводу статьи C.-M. Lo et al. [43] “Ран-
няя или отложенная лапароскопическая
холецистэктомия в лечении острого хо-
лецистита”. Рецензент отмечает, что
«хотя лапароскопическая холецистэкто-
мия является современным «золотым
стандартом» для лечения желчнокамен-
ной болезни, однако, риск повреждения
желчных протоков как минимум в четы-
ре раза выше при лапароскопической
по сравнению с открытой холецистэкто-
мией.

Теоретически, существует повы-
шенный риск различных осложнений
при операции на остро воспаленном
желчном пузыре, и этот риск усилива-
ется, когда операция проводится лапа-
роскопически. Экономический принцип
«принятия риска» для снижения затрат
и «максимизации прибыли» в значи-
тельной степени повлиял на принятие
решений о стоимости медицинских ус-
луг в целом. Тем не менее, есть сомне-
ния, может ли этот «принцип» быть при-
менен этически к отдельному пациенту
при принятии решения об эффективном
лечении?» Несмотря на опубликован-
ные авторами положительные резуль-
таты, рецензент считает, что «ранняя
лапароскопическая холецистэктомия
требует рандомизированных исследо-
ваний для проверки эффективности и
безопасности ранних и поздних опера-
ций».

Подобных опасений было выска-
зано достаточно много, что послужило
не только росту внимания хирургов к
проблеме профилактики осложнений
при осуществлении всех видов холеци-
стэктомии и повышению безопасности
при хирургическом вмешательстве, а
также принятию действенных мер по
повышению квалификации персонала,
но и объясняет тот факт, что значитель-
ная часть публикаций последних лет по
данной проблеме имеет преимуще-
ственно хирургическую направлен-
ность. Так, Всемирное общество экст-
ренной хирургии (World Society of
Emergency Surgery — WSES) разработа-
ло руководящие принципы стратегии
диагностики и лечения острых кальку-
лезных холециститов, включающие ди-
агностические критерии, идентифика-
цию пациентов с «высоким риском»,
сроки хирургического вмешательства,
типы операции и ее альтернативы, осо-
бенности антимикробной терапии [44-
47]. Обоснованные положения коррес-
пондируются с Токийскими руководящи-
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ми принципами (Tokyo Guidelines.) [48],
которые были изменены и дополнены в
2013 и 2018 гг. [49, 50] с учетом необхо-
димости оценки состояния пациента в
пре-, интра- и постоперационной фа-
зах, т.е. признания, по сути, необходи-
мости междисциплинарного подхода в
решении кардинальных вопросов диаг-
ностики и лечения заболеваний били-
арной системы, а также профилактики
вероятных осложнений.

В этом плане необходимо особо
выделить важную роль анестезиологи-
ческого обеспечения в успешности ре-
зультатов хирургического вмешатель-
ства, снижения времени пребывания в
стационаре и полноты выздоровления.
В частности, это способствовало пере-
воду лапароскопической холецистэкто-
мии в разряд обычных «легких» опера-
ций [51-54], из которых, например, в
штате Нью-Йорк (США) через 19 лет
после введения лапароскопической хо-
лецистэктомии уже в 2013 г. 48,6 % про-
изводились амбулаторно (рост к 1995 г.
в 320 раз) [55]. При лапароскопии со-
здается пневмо- или карбоперитонеум,
требующий обязательного индивиду-
ального подхода при выборе средств
анестезии и искусственной вентиляции
легких (ИВЛ), в том числе в зависимос-
ти от типа гемодинамики и параметров
внутрибрюшного давления [33, 56, 57].
При этом введение в дыхательные пути
ларингеальной маски (LMA) вызывает
меньше стрессовых реакций, чем эн-
дотрахеальная интубация (ETT) [58, 59].
Внутрибрюшинная инсуффляция угле-
кислого газа (СО

2
) может оказывать су-

щественное влияние на кардиореспира-
торную функцию, особенно у пожилых
пациентов с сопутствующими заболева-
ниями, а также вызывать газовую эм-
болию, пневмоторакс и хирургическую
эмфизему [29].

Применительно к пациентам групп
повышенного риска, которые в соответ-
ствии с принятой ASA классификацией,

относятся к IV и V классам по угрозе
развития опасных для жизни осложне-
ний, Д.Ю. Семеновым с соавт. [29] были
четко сформулированы лежащие в их
основе наиболее существенные ограни-
чения:

- резко повышается риск полостного
хирургического вмешательства
вследствие негативного влияния
карбо- и пневмоперитонеума;

- возрастает значимость и влияние
анестезиологического обеспече-
ния, так как любая радикальная опе-
рация выполняется под наркозом;

- развивающиеся при остром воспа-
лении гормонально-метаболичес-
кие нарушения и иммуносупрессия
придают процессу системный ха-
рактер;

- клиническая картина острого холе-
цистита проявляется преимуще-
ственно интегральными нарушени-
ями либо носит стертый характер;

- лабораторные данные часто не-
адекватно отражают истинную кар-
тину воспаления, что усугубляет
риск развития опасных для жизни
больного осложнений.

Поскольку патологический про-
цесс камнеобразования и системного
воспаления может в течение длитель-
ного времени протекать латентно, при
плановых и, особенно, экстренных опе-
рациях необходимо быть готовым к кон-
версии лапароскопической технологии
в лапаротомическую с изменением схе-
мы анестезии [60-62]. Учитывая тот
факт, что использование ингаляционной
техники иногда невозможно, а в неко-
торых ситуациях ингаляционная анесте-
зия противопоказана, широкое распро-
странение в анестезиологической прак-
тике получила тотальная внутривенная,
спинномозговая, эпидуральная, мест-
ная и комбинированная анестезия [63-
66]. В последние годы описаны также
технология и практика успешного про-
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ведения сегментарной грудной спи-
нальной анестезии в соответствии с
современными тенденциями в анесте-
зиологии, что имеет и положительный
экономический эффект [67, 68].

Развитие лапароскопической тех-
нологии холецистэктомии, прогрессив-
ный рост числа операций, выполняемых
с применением эндоскопической техни-
ки, с одной стороны, позволило снизить
их травматичность и сократить период
послеоперационной реабилитации
взрослых пациентов, а с другой, более
остро поставило на повестку дня про-
блему заболеваний билиарной системы
у детей. Она, как и при лечении взрос-
лого населения, охватывает еще более
остро не только медицинские, но и эко-
номические аспекты, и требует реше-
ния задач эффективности и доступнос-
ти в едином блоке [69, 70].

Важно подчеркнуть, что одновре-
менно с совершенствованием суще-
ствующих и разработкой новых техно-
логий анестезиологического обеспече-
ния хирургической практики при забо-
леваниях билиарной системы, происхо-
дит существенное расширение его фун-
кций. Этому способствуют накопленные
данные, убедительно свидетельствую-
щие о том, что значительная часть об-
щих анестезиологических закономерно-
стей свойственна хирургии брюшной
полости в целом [71, 72]. Именно поли-
валентные риски на всех этапах хирур-
гического вмешательства обусловлива-
ют необходимость участия анестезио-
логов в «командном» взаимодействии
врачей от премедикации на подготови-
тельном этапе до ведения и выписки
больных в послеоперационном перио-
де [72, 73]. Хотя по отдельным частным
вопросам в литературе появляется не-
мало данных относительно ведения
больных, в том числе пожилого возрас-
та, они носят преимущественно эмпи-
рический (реже концептуальный) харак-
тер, тогда как единая методология до

сего времени практически отсутствует
и требует неотложной разработки [74-
77].

Заключение

Анализ доступных публикаций за
последние два десятилетия позволяет
проследить позитивную динамику в ре-
шении проблемы холецистита, в том
числе с учетом изменений в подходах к
оценке состояния билиарной системы и
межсистемных взаимосвязей, как в
практическом (главным образом, кли-
ническом), так и в теоретическом пла-
не. При этом с позиций анестезиологи-
ческого обеспечения наибольший инте-
рес в проспективном плане представля-
ют: 1. проблемы постоперационной
боли, 2. нейровегетативные и психоло-
гические аспекты хирургического стрес-
са, 3. опасные осложнения инфекцион-
ной природы с иммуносупрессией, ана-
филаксией и сепсисом. Это, естествен-
но, не исключает других аспектов пато-
генеза данного полиэтиологического
вида патологии, которые возникают,
прежде всего, в связи неуклонным рос-
том его распространенности в глобаль-
ном масштабе и преобладающим хи-
рургическим характером его лечения.

В настоящее время основным эти-
ологическим фактором развития боле-
вого синдрома при оперативных вмеша-
тельствах общепризнан хирургический
стресс, который А.В. Щуров с соавт. [78]
определяют как «совокупность патофи-
зиологических изменений в организме,
вызванных метаболическими (актива-
ция симпатической нервной системы,
гиперпродукция гормонов гипофиза,
инсулинорезистентность) и воспали-
тельными (иммунными) реакциями, ин-
дуцированными операционной трав-
мой». Даже минимальные последствия
хирургической травмы связаны с водно-
электролитным дисбалансом, гипергли-
кемией, возрастанием нагрузки на не-
рвную и сердечно-сосудистую систему,
высокой вероятностью инфекционных
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осложнений. Крайняя форма проявле-
ния хирургического стресса — гипово-
лемический шок [71]. Н.И. Швец с со-
авт. [79] дают следующее достаточно
полное определение: «Шок — симпто-
мокомплекс нарушений жизненно важ-
ных функций организма, возникающих
вследствие несоответствия между тка-
невым кровотоком и метаболической
потребностью тканей». Анестезиологам
в решении этой проблемы принадлежит
ведущая роль [80-82].

Если проблемы хирургического
стресса, антимикробной и антиноци-
цепцивной защиты разрабатываются
достаточно активно [18, 56, 57, 83-85],
то их метаболические и психофизиоло-
гические аспекты в течение многих лет
остаются в плену традиционных концеп-
ций. К числу прорывных можно отнести
разработку вопросов о роли холестери-
на и мембранных механизмов в преодо-
лении анестетиками, фармпрепарата-
ми и многими токсикантами гематоэн-
цефалического и других баръерных ком-
плексов. Это направление является не
только перспективным, но и безуслов-
но одним из приоритетных для откры-
тия новых возможностей в хирургичес-
кой практике, анестезиологии и реани-
матологии по управлению липидными
рафтами в мембранных липидных ком-
плексах [86]. Начали проводиться ис-
следования по изучению влияния поли-
морфизм генов на предоперационное
психологические состояние пациентов,
эффективность послеоперационной
анальгезии наркотическими анальгети-
ками и когнитивную дисфункцию [87,
88]. Однако к числу наиболее важных
тенденций в организационно-методи-
ческом плане является наполнение на-
учным содержанием и творческими эле-
ментами регламентированных прото-
кольной системой действий команды
врачей-специалистов, медицинских се-
стер не только в операционной, но и на
всех этапах комплексного лечения па-

циентов.

Примером может служить  интег-
рация данных о физическом состоянии
больного по категориям ASA (и вспомо-
гательным критериям) при периопера-
ционной подготовке пациента, которая
осуществляется в ходе межпрофессио-
нального мониторинга и взаимодей-
ствия врачей, медсестер и самого боль-
ного для формирования плана дей-
ствий, отслеживания динамики статуса
и появления неблагоприятных симпто-
мов, которые могут быть связаны с ос-
новным заболеванием и коморбидами.
Использование Системы классифика-
ции физического состояния ASA для
оценки и коррекции возможных негатив-
ных изменений статуса пациента оста-
ется одним из наиболее широко исполь-
зуемых методов предоперационного
скрининга во всем мире [89, 90]. Как
подчеркивают K.M. Knuf et al. [90], важ-
но не формальное установление кате-
гории (группы) по классификации ASA,
а достижение консенсуса между хирур-
гом, анестезиологом и врачом-интер-
нистом (а в недалеком будущем и кли-
ническим фармакологом) в ходе предо-
перационного скрининга и постопера-
ционного ведения больного. В этом пла-
не проблема анестезиологического
обеспечения при холециститах разной
этиологии является лишь наглядным
примером для иллюстрации новых ком-
плексных решений в медицинской науке
и практике 21-го века.
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Summary/Резюме

Background. Previously, we found a wide range of uric acid exchange parameters and
functional relationships of uricemia and uricosuria with the parameters of immunity in healthy
rats analyzed. We continued our research along the same lines in the clinical observation of
patients, who came to the Truskavets’ spa for the rehabilitation treatment. Relationships
between uricemia and uricosuria, on the one hand, and immunity and microbiota parame-
ters, on the other hand, have been identified. The purpose of this study is to further explore
these relationships using the cluster and discriminant analyses. Material and Methods. The
object of observation were 34 men and 10 women aged 24-70 years old, who came to the
Truskavets’ spa for the rehabilitation treatment of chronic pyelonephritis combined with
cholecystitis in remission. The serum and daily urine levels of the uric acid by uricase method
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were determined. Immune status evaluated on a set of I and II levels recommended by the
WHO. The condition of microbiota is evaluated on the results of sowing of feces and urine.
Results. Cluster analysis revealed 4 variants of uric acid metabolism by deviating uricosuria
and uricemia from the norm in Z-scores. In 34% of individuals, moderate hypouricosuria (-
0,97±0,11 Z) is combined with a lower borderline uricemia (-0,53±0,20 Z). In 25% of pa-
tients, lower-border uricemia (-0,70±0,22 Z) is accompanied by marked hyperuricosuria
(+3,87±0,25 Z). In 24% of people, moderately elevated uricosuria (+1,26±0,14 Z) is com-
bined with completely normal uricemia (+0,09±0,16 Z). Finally, in 17%, a similar level of
uricosuria (+1,17±0,19 Z) is combined with marked hypouricemia (-1,89±0,14 Z). Discrim-
inant analysis revealed 12 parameters of immunity and 5 parameters of microbiota, by which
the clusters of uric acid metabolism are identified with 94,3 %% accuracy.

Conclusion. Endogenous uric acid has a modulating overall beneficial effect on a num-
ber of immune and microbiota parameters in both healthy rats and people with neuroendo-
crine-immune complex dysfunction on background of chronic inflammatory diseases.

Keywords: Uricemia, Uricosuria, Immunity, Microbiota, Relationships, Humans.

Передумови. Раніше ми виявили широкий діапазон параметрів обміну сечової
кислоти та проаналізували функціональні зв’язки урикемії і урикозурії з параметрами
імунітету у здорових щурів. Ми продовжували наше дослідження за тими ж напрямка-
ми у клінічному спостереженні за пацієнтами, які прибували на курорт Трускавець на
реабілітаційне лікування. Було виявлено зв’язки між урикемією та урикозурією, з одно-
го боку, і імунітетом та параметрами мікробіоти, з іншого. Метою цього дослідження є
подальше вивчення цих зв’язків за допомогою кластерного та дискримінантного
аналізів. Матеріал та методи. Об’єктом спостереження були 34 чоловіки та 10 жінок у
віці 24-70 років, які прибули на курорт Трускавець на реабілітаційне лікування хронічно-
го пієлонефриту, поєднаного з холециститом, у стадії ремісії. Визначали рівень сечо-
вої кислоти в сироватці та добовій сечі уриказним методом. Імунний статус оцінювали
за набором тестів I та II рівнів, рекомендованих ВООЗ. Стан мікробіоти оцінено за
результатами посіву калу та сечі уніфікованими методами. Результати. Кластерний
аналіз виявив 4 варіанти метаболізму сечової кислоти за відхиленнями урикозурії та
урикемії від норми у Z-одиницях. У 34% осіб помірна гіпоурикозурія (-0,97±0,11 Z) по-
єднується з нижньопограничною урикемією (-0,53±0,20 Z). У 25% пацієнтів нижньо-
погранична урикемія (-0,70±0,22 Z) супроводжується вираженою гіперурикозурією
(+3,87±0,25 Z). У 24% людей помірно підвищена урикозурія (+1,26±0,14 Z) поєднується
з цілком нормальною урикемією (+0,09±0,16 Z). Нарешті, у 17% осіб аналогічний рівень
урикозурії (+1,17±0,19 Z) поєднується із вираженою гіпоурикемією (-1,89±0,14 Z). Дис-
кримінантний аналіз виявив 12 параметрів імунітету та 5 параметрів мікробіоти, за
сукупністю яких кластери метаболізму сечової кислоти ідентифікуються з точністю
94,3%. Висновок. Ендогенна сечова кислота чинить модулюючий загалом сприятли-
вий вплив на ряд параметрів імунітету та мікробіоти як у здорових щурів, так і у людей
з дисфункцією нейроендокринно-імунного комплексу на тлі хронічних запальних зах-
ворювань.

Ключові слова: урикемія, урикозурія, імунітет, мікробіота, кореляції, люди.

Предпосылки. Ранее мы выявили широкий диапазон параметров обмена моче-
вой кислоты и проанализировали функциональные связи урикемии и урикозурии с па-
раметрами иммунитета у здоровых крыс. Мы продолжили наши исследования в том
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же направлении в клинических исследованиях за пациентами, которые прибывали на
курорт Трускавец для реабилитационного лечения. Были выявлены связи между ури-
кемией и урикозурией, с одной стороны, и иммунитетом и параметрами микробиоты,
с другой. Целью исследования было дальнейшее изучение этих связей с использова-
нием кластерного и дискриминантного анализов. Материал и методы. Объектом на-
блюдения были 34 мужчины и 10 женщин в возрасте 24-70 лет, которые прибыли на
курорт Трускавец для реабилитационного лечения хронического пиелонефрита в со-
четании с холециститом, в стадии ремиссии. Определили уровень мочевой кислоты в
сиворотке и суточной моче уриказным методом. Иммунный статус оценивали набора-
ми тестов I и II уровней, рекомендованных ВОЗ. Состояние микробиоты оценили по
результатам посева кала и мочи унифицированными методами. Результаты. По ре-
зультатам кластерного анализа выявили 4 варианта метаболизма мочевой кислоты
по отклонениям урикозурии и урикемии от нормы в Z-единицах. У 34% пациентов
умеренная гипоурикозурия (-0,97±0,11 Z) сочетается с нижнепограничной урикемией
(-0,53±0,20 Z). У 25% пациентов нижнепограничная урикемия (-0,70±0,22 Z) сопро-
вождается выраженной гиперурикозурией (+3,87±0,25 Z). У 24% людей умеренно под-
вышена урикозурия (+1,26±0,14 Z) сочетается с вполне нормальной урикемией
(+0,09±0,16 Z). Наконец, у 17% пациентов аналогичный уровень урикозурии (+1,17±0,19
Z) сочетается с выраженной гипоурикемией (-1,89±0,14 Z). Дискриминантный анализ
выявил 12 параметров иммунитета и 5 параметров микробиоты, по совокупности ко-
торых кластеры метаболизма мочевой кислоты идентифицируются с точностью 94,3%.
Вывод. Эндогенная мочевая кислота оказывает модулирующее в целом благоприят-
ное влияние на ряд параметров иммунитета и микробиоты как у здоровых крыс, так и
у людей с дисфункцией нейроэндокринно-иммунного комплекса на фоне хронических
воспалительных заболеваний.

Ключевые слова: урикемия, урикозурия, иммунитет, микробиота, корреляции,
люди.

Introduction

Previously, we found a wide range of
uric acid metabolism parameters grouped
into four clusters [5] and functional relation-
ships of uricemia and uricosuria with the pa-
rameters of immunity in female rats analyzed
[6,7]. We continued our research along the
same lines in the clinical observation of pa-
tients, who came to the Truskavets’ spa for
the rehabilitation treatment. The canonical
correlation analysis revealed that raw urice-
mia determines by 28% nine parameters of
immunity (relative blood content of pan-lym-
phocytes and their CD4+-, CD56+-, 0-popu-
lations, relative content of polymorphonucle-
ar neutrophils, intensity and completeness
of their phagocytosis Staph. aureus and their
bactericidal capacity, saliva content of IgG)
as well as bacteriuria and content in E. coli
feces. Uricemia, normalized by sex and age,
determines by 25% another constellation of

immunity parameters (relative CD8+ Т-lym-
phocytes content, CIC, E. coli phagocytosis
intensity and completeness, Staph. aureus
phagocytosis activity and completeness) as
well as content in E. coli feces with impaired
enzymatic activity and Klebsiela&Proteus.
Instead, uricosuria determines only four pa-
rameters of immunity and only by 11,5% [8].

The purpose of this study is to further
explore the relationship between uric acid
metabolism and immunity parameters, as
well as microbiota parameters, which in turn
are closely linked to immunity [23].

Material and methods

The object of observation were 34 men
and 10 women aged 24-70 years old, with
neuroendocrine-immune complex dysfunc-
tion on the background of chronic pyelone-
phritis combined with cholecystitis in remis-
sion, documented in a previous study
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[18,19]. The survey was conducted twice,
before and after ten-day balneotherapy
(drinking Naftussya bioactive water three
times a day, ozokerite applications, mineral
baths every other day) [10].

The serum and daily urine levels of the
Uric acid by uricase method were deter-
mined. The analyzes were carried out ac-
cording to the instructions described in the
manual [4]. The analyzers “Pointe-180”
(“Scientific”, USA) were used with appropri-
ate sets.

In portion of capillary blood we count-
ed up Leukocytogram (LCG) (Eosinophils,
Stub and Segmentonucleary Neutrophils,
Lymphocytes and Monocytes) and calculat-
ed two variants of Adaptation Index as well
as two variants of Strain Index by IL Popovych
[2,16].

Strain Index-1 = [(Eo/3,5-1)2 + (SN/3,5-1)2

+ (Mon/5,5-1)2 + (Leu/6-1)2]/4

Strain Index-2 = [(Eo/2,75-1)2 + (SN/4,25-
1)2 + (Mon/6-1)2 + (Leu/5-1)2]/4

Immune status evaluated on a set of I
and II levels recommended by the WHO as
described in the manuals [11,14]. For phe-
notyping subpopulations of lymphocytes
used the methods of rosette formation with
sheep erythrocytes on which adsorbed mon-
oclonal antibodies against receptors CD3,
CD4, CD8, CD22 and CD56 from company
“Granum” (Kharkiv) with visualization under
light microscope with immersion system.
Subpopulation of T cells with receptors high
affinity determined by test of “active” rosette
formation. The state of humoral immunity
judged by the concentration in serum circu-
lating immune complexes (by polyethylene
glycol precipitation method) and Immunoglo-
bulins classes M, G, A (ELISA, analyser “Im-
munochem”, USA). In addition, the saliva
level of secretory IgA, IgA and IgG was de-
termined as well as lysozime (by bacterioly-
sis of Micrococcus lysodeikticus).

We calculated also the Entropy (h) of
Immunocytogram (ICG) and Leukocytogram
(LCG) using formulas [17,20,24], adapted
from classical CE Shannon’s formula [22]:

hICG= - [CD4•log
2
 CD4 + CD8•log

2
 CD8 +

CD22•log
2
 CD22 + CD56•log

2
 CD56]/log

2

4

hLCG= - [L•log
2
 L + M•log

2
 M + E•log

2
 E +

SNN•log
2
 SNN + StubN•log

2
 StubN]/log

2 
5

Parameters of phagocytic function of
neutrophils estimated as described by SD
Douglas and PG Quie [3] with moderately
modification by MM Kovbasnyuk [13,21].
The objects of phagocytosis served daily
cultures of Staphylococcus aureus (ATCC N
25423 F49) as typical specimen for Gram-
positive Bacteria and Escherichia coli (O55
K59) as typical representative of Gram-neg-
ative Bacteria. Both cultures obtained from
Laboratory of Hydro-Geological Regime-
Operational Station JSC “Truskavets’kurort”.
Take into account the following parameters
of Phagocytosis: activity (percentage of neu-
trophils, in which found microbes - Ham-
burger’s Phagocytic Index PhI), intensity
(number of microbes absorbed one phago-
cytes - Microbial Count MC or Right’s Index)
and completeness (percentage of dead mi-
crobes - Killing Index KI). On the basis of the
recorded partial parameters of Phagocyto-
sis, taking into account the Neutrophils (N)
content of 1 L blood, we calculated the inte-
gral parameter - Bactericidal Capacity of
Neutrophils (BCCN) by the formula [10]:

BCCN (109 Bact/L) = N (109/L)•PhI (%)•MC
(Bact/Phag)•KI (%)•10-4

In addition, the blood level of cytokines
IL-1, IL-6 and TNF-б was determined (by the
ELISA with the use of analyzer “RT-2100C”
and corresponding sets of reagents from
“Diactone”, France). The condition of Micro-
biota is evaluated on the results of sowing of
feces and urine.

Norms are borrowed from the Instruc-
tions and Database of the Truskavets’ Sci-
entific School of Balneology.

Results processed by methods of
cluster [1] and discriminant [12] analyses,
using the software package “Statistica 5.5”.

Results and Discussion

Preliminary examination revealed a
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wide dispersion of both the concentration of
Uric Acid in serum and its excretion in the
urine (normalized by sex and age [8]), as
was the case in healthy female rats [5]. This

prompted us to re-apply cluster analysis (k-
mean clustering method [1]).

As a result, four groups of persons
were created, significantly different from
each other in parameters of Uric Acid ex-
change (Table 1), while the differences be-
tween the members of each group were
much smaller (Table 2).

The location of the members of the
four clusters on the plane of uricemia and
uricosuria is visualized in Fig. 1.

In 34% of individuals (20 males and 10
females), moderate hypouricosuria is com-
bined with lower-grade uricemia, which is

why the cluster is labeled S±E-. In 25% of
patients (18 men and 4 women), lower-bor-
der uricemia is accompanied by marked hy-
peruricosuria (S-E2+ cluster). In 24% of peo-

ple (16 men and 5
women), moderately
elevated uricosuria is
associated with com-
pletely normal urice-
mia (S±E+ cluster).
Finally, in 17% (14

Table 1 
Cluster Means and Euclidean Distances between Clusters 
Distances below diagonal, Squared distances above diagonal 

 
 Cluster  Cluster  Cluster  Cluster  
 No. 1 (21) No. 2 (15) No. 3 (30) No. 4 (22) 
Uric Acid Serum, Z +0,09 -1,89 -0,53 -0,70 
Uric Acid Excretion, Z +1,26 +1,17 -0,97 +3,87 

No. 1 0,00 1,95 2,68 3,71 
No. 2 1,40 0,00 3,21 4,34 
No. 3 1,64 1,79 0,00 11,72 
No. 4 1,93 2,08 3,42 0,00 

 Table 2 
Members of Clusters and Distances from Respective Cluster Center 

Cluster Number 1 contains 21 cases 
  Case 

No. 
Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

  C_22 C_26 C_29 C_31 C_34 C_36 C_40 C_50 C_51 C_54 C_58 C_59 C_73 C_78 C_79 C_80 
Distance 0,58 0,81 1,18 0,97 0,22 0,38 0,57 0,31 0,8 0,79 0,51 0,76 0,91 0,69 0,52 0,81 
  Case 

No. 
Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

  C_7 C_10 C_13 C_15 C_17 
Distance 0,52 0,78 0,46 0,4 0,49 

Cluster Number 2 contains 15 cases 
  Case 

No. 
Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

  C_2 C_3 C_21 C_24 C_27 C_30 C_39 C_43 C_46 C_47 C_56 C_65 C_72 C_85 C_87 
Distance 0,53 0,32 1,04 0,66 0,48 0,95 0,68 0,64 0,51 0,31 0,69 0,49 0,73 0,4 0,64 

Cluster Number 3 contains 30 cases 
 Case 

No. 
Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

  C_52 C_53 C_60 C_62 C_63 C_64 C_66 C_74 C_75 C_76 C_77 C_81 C_82 C_83 C_84 
Distance 0,67 0,86 0,42 0,52 0,67 0,64 0,33 0,97 0,78 0,62 0,41 0,92 0,69 0,49 1,11 
  Case 

No. 
Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

  C_4 C_6 C_8 C_9 C_12 C_16 C_18 C_19 C_23 C_32 C_33 C_38 C_41 C_42 C_48 
Distance 1,15 0,61 0,78 2,19 0,38 1,3 0,9 0,74 0,67 0,57 0,08 1,01 0,91 0,81 1,3 

Cluster Number 4 contains 22 cases 
  Case 

No. 
Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

  C_1 C_5 C_11 C_14 C_20 C_25 C_28 C_35 C_37 C_44 C_45 C_49 C_55 C_57 C_61 
Distance 0,92 0,88 0,75 0,61 0,92 0,73 0,72 0,6 1,03 2,15 1,17 0,33 0,8 1,5 2,02 
  Case 

No. 
Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

Case 
No. 

  C_67 C_68 C_69 C_70 C_71 C_86 C_88 
Distance 0,85 0,58 0,56 0,81 0,65 0,88 1,77 

 

 
Fig. 1. Normalized levels (Z-scores) of uricemia (X-line) and uricosuria 
(Y-line) in patients of different clusters 
�
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men and 1 woman), a
similar level of urico-
suria is combined with
marked hypouricemia
(S2-E+ cluster).

Discr iminant
analysis (forward
stepwise [12]) was
conducted to identify
exactly the parame-
ters of immunity and
microbiota, which to-
gether described four
clusters differ from
each other. The pro-
gram included in the
discriminant model, in
addition, by definition,
uricemia and urico-
suria, 8 immune pa-
rameters of blood, 2 of
saliva, 2 so-called in-
formative parame-
ters, 2 parameters of
feces microbiota and
3 parameters of urine
that characterize
chronic pyelonephritis
(Table 3).

Outside the
model appeared 8
variables of Leukocy-
togram and Phagocy-
tosis (Table 4), 6 of
Humoral Immunity
(Table 5), 5 of Cellular
Immunity (Table 6), 3
Proinflammatory fac-
tors (Table 7), 4 Infor-
mative variables (Ta-
ble 8), as well as 6
variables of feces and
urine Microbiota (Ta-
ble 9).

The discrimi-
nant variables are
ranked by criterion
Lambda (Table 10).

Table 3
Discriminant Function Analysis Summary for Variables of Uric Acid Exchange,  

Immunity and Microbiota 
Step 21, N of vars in model: 19; Grouping: 4 grps; Wilks' �: 0,00478; approx. F(57)=17,3; p<10-6 

Variables 
currently in the model 

Clusters of Uric Acid 
Exchange (n) 

Parameters of Wilks' Statistics  

S±E-III 
(30) 

S2-E+ 
II 
(15) 

S±E+ 
I 
(21) 

S-E2+ 
IV 
(22) 

Wilks 
� 

Par-
tial 
� 

F-re-
move 
(3,7) 

p- 
le-vel  

Toler
an-cy 

Norm 
Cv/� 
(30) 

Serum Uric Acid, mM/L 
Z 

0,322 
-0,53 

0,249 
-1,89 

0,371 
+0,09 

0,316 
-0,70 0,0063 0,758 7 10-3 0,658 0,365 

0,116 
Uric Acid Excr, mM/24 
h 
Z 

2,27 
-0,97 

3,88 
+1,17 

3,94 
+1,26 

5,94 
+3,87 

0,039 0,123 157 10-6 0,647 3,00 
0,250 

Popovych’s Strain  
Index-1, points 0,13 0,16 0,25 0,13 0,005 0,953 1,1 0,362 0,754 0,067 

0,722 
Killing Index vs Staph. 
aureus, % 47,9 47,9 53,0 49,5 0,0049 0,98 0,4 0,72 0,312 58,9 

0,142 
Lysozime Saliva, 
mg/L 171 171 172 167 0,0059 0,804 5,4 0,002 0,249 180 

0,168 
Phagocytose Index vs 
Staph. aureus, % 98,96 99,00 99,00 98,54 0,0057 0,843 4,1 0,01 0,318 98,3 

0,018 
Pan-Lymphocytes  
of Blood, % 33,9 35,8 31,7 34,6 0,0055 0,868 3,3 0,025 0,306 32,0 

0,174 
Phagocytose Index  
vs E. coli, % 99,43 98,80 99,13 98,40 0,0057 0,845 4 0,011 0,295 98,3 

0,012 
Erythrocyturia,  
points 0,12 0,08 0,07 0,12 0,0051 0,935 1,5 0,212 0,662 0 

0,10 
IgA Saliva,  
mg/L 144 142 135 118 0,0054 0,887 2,8 0,047 0,215 415 

0,241 
Bifidobacterium 
faeces, lg CFU/g 5,66 5,40 5,49 5,74 0,0055 0,867 3,4 0,023 0,016 6,94 

0,011 
Lactobacillus faeces,  
lg CFU/g 6,38 6,14 6,31 6,48 0,0053 0,902 2,4 0,078 0,015 8,10 

0,015 
Leukocyturia,  
lg/mL 3,44 3,19 3,26 3,44 0,0056 0,855 3,7 0,015 0,237 3,00 

0,070 
IgG Serum,  
g/L 15,6 14,5 15,1 14,4 0,0053 0,911 2,2 0,101 0,694 12,75 

0,206 
Bacteriuria,  
points 0,27 0,43 0,22 0,28 0,0054 0,881 3 0,037 0,243 0 

0,24 
Bactericidity vs Staph. 
aureus, 109 Bacteria/L 94,5 90,6 103,0 93,8 0,0055 0,877 3,1 0,034 0,233 105,7 

0,100 
Entropy of 
Immunocytogram 0,956 0,964 0,967 0,967 0,0052 0,927 1,7 0,171 0,459 0,960 

0,059 
Interleukin-6,  
ng/L 5,49 5,27 5,20 5,44 0,0051 0,929 1,7 0,182 0,202 4,25 

0,324 
Microbial Count vs E. 
coli, 
Bacteria/Phagocyte 

64,6 62,8 65,3 63,5 0,0051 0,938 1,5 0,233 0,32 54,7 
0,194 

Note. For some variables instead Cv is SD. 
 

Table 4
Variables of Leukocytogram and Phagocytosis, currently not in the model 

Variables 

Clusters of Uric Acid 
Exchange (n) Parameters of Wilks' Statistics  

S±E-III 
(30) 

S2-E+ 
II 
(15) 

S±E+ 
I 
(21) 

S-E2+ 
IV 
(22) 

Wilks 
� 

Par-
tial 
� 

F-re-
move 
(3,7) 

p- 
le-vel  

Toler
an-cy 

Norm 
Cv/� 
(30) 

Leukocytes of Blood,  
109/L 5,67 5,48 5,55 5,91 0,0048 0,993 0,14 0,93 0,257 5,00 

0,100 
Polymorphonucleary 
Neutrophiles of Blood, 
% 

54,6 52,7 55,8 53,2 0,0048 0,995 0,1 0,96 0,073 55,0 
0,100 

Stubnucleary 
Neutrophiles of Blood, 
% 

2,78 2,56 2,54 2,69 0,0047 0,987 0,29 0,83 0,469 4,25 
0,147 

Eosinophiles 
of Blood, % 3,30 2,97 3,80 3,25 0,0046 0,972 0,63 0,6 0,624 2,75 

0,318 
Monocytes of Blood, 
% 5,40 6,00 6,18 6,32 0,0047 0,99 0,23 0,88 0,689 6,0 

0,083 
Microbial Count vs 
Staph. aur, 
Bact/Phagoc. 

62,0 64,0 63,1 60,7 0,0048 0,994 0,14 0,94 0,275 61,6 
0,160 

Killing Index  
vs E. coli, % 45,9 44,0 51,0 48,8 0,0048 0,996 0,09 0,96 0,114 62,0 

0,156 
Bactericidity vs E. coli, 
109 Bacteria/L 94 80 100 97 0,0048 0,997 0,06 0,98 0,075 99 

0,100 
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Next, the 19-dimensional space of dis-
criminant variables transforms into 3-dimen-
sional space of canonical roots. The canon-
ical correlation coefficient is for Root 1 0,950
(Wilks’ �=0,030; �2

(57)
=264; p<10-6), for Root

Table 5
Variables of Humoral Immunity, currently not in the model 

Variables Clusters of Uric Acid 
Exchange (n) 

Parameters of Wilks' Statistics  

S±E-III 
(30) 

S2-E+ 
II 
(15) 

S±E+ 
I 
(21) 

S-E2+ 
IV 
(22) 

Wilks 
� 

Par-
tial 
� 

F-re-
move 
(3,7) 

p- 
le-vel  

Toler
an-cy 

Norm 
Cv/� 
(30) 

CD22+ B-Lymphocytes, 
% 22,7 23,9 23,8 24,5 0,0047 0,991 0,2 0,9 0,363 20,0 

0,175 
Circulating Immune 
Complexes, units 35 33 40 35 0,0047 0,986 0,32 0,81 0,729 45 

0,389 
IgA Serum,  
g/L 1,85 1,64 1,85 1,67 0,0047 0,977 0,51 0,67 0,485 1,875 

0,167 
IgM Serum,  
g/L 1,50 1,40 1,47 1,40 0,0047 0,976 0,52 0,67 0,718 1,15 

0,239 
Secretory IgA  
Saliva, mg/L 496 496 503 472 0,0047 0,978 0,49 0,69 0,189 622 

0,153 
IgG Saliva, 
mg/L 42,2 42,8 41,6 41,3 0,0046 0,967 0,73 0,54 0,227 36 

0,222 
 

Table 6
Variables of Cellular Immunity, currently not in the model 

Variables 

Clusters of Uric Acid 
Exchange (n) Parameters of Wilks' Statistics  

S±E-III 
(30) 

S2-E+ 
II 
(15) 

S±E+ 
I 
(21) 

S-E2+ 
IV 
(22) 

Wilks 
� 

Par-
tial 
� 

F-re-
move 
(3,7) 

p- 
level  

Toler
ancy 

Norm 
Cv/� 
(30) 

CD4+CD3+ T-helper 
Lymphocytes, % 32,6 32,3 30,0 28,3 0,0046 0,967 0,73 0,54 0,001 39,5 

0,082 
CD8+CD3+ T-cytolytic 
Lymphocytes, % 23,3 21,2 23,4 23,7 0,0047 0,983 0,37 0,78 0,613 23,5 

0,138 
CD3+ T-active 
Lymphocytes, % 29,0 29,7 28,4 28,6 0,0047 0,978 0,5 0,69 0,648 30,0 

0,167 
CD56+ Natural Killer 
Lymphocytes, % 18,9 20,7 20,4 21,2 0,0047 0,982 0,4 0,76 0,24 17,0 

0,172 
0-Lymphocytes 
of Blood, % 2,5 1,8 2,4 2,3 0,0048 0,996 0,09 0,97 0,295 0 

5,56 
 

Table 7
Variables of Proinflammatory factors, currently not in the model 

Variables 

Clusters of Uric Acid 
Exchange (n) Parameters of Wilks' Statistics  

S±E-III 
(30) 

S2-E+ 
II 
(15) 

S±E+ 
I 
(21) 

S-E2+ 
IV 
(22) 

Wilks 
� 

Par-
tial 
� 

F-re-
move 
(3,7) 

p- 
level  

Toler
ancy 

Norm 
Cv/� 
(30) 

Interleukin-1,  
ng/L 4,58 5,34 4,74 4,81 0,005 0,975 0,560 0,650 0,522 4,51 

0,173 
Tumor Necrosis 
Factor-�, ng/L 6,21 5,87 5,76 6,13 0,005 1,000 0,000 1,000 0,648 4,90 

0,326 
C-Reactive Protein,  
ng/L 2,60 2,46 2,41 2,57 0,005 1,000 0,000 1,000 0,485 2,18 

0,324 
 

Table 8
Informative Variables, currently not in the model 

Variables 

Clusters of Uric Acid 
Exchange (n) Parameters of Wilks' Statistics  

S±E-III 
(30) 

S2-E+ 
II 
(15) 

S±E+ 
I 
(21) 

S-E2+ 
IV 
(22) 

Wilks 
� 

Par-
tial 
� 

F-re-
move 
(3,7) 

p- 
level  

Toler
ancy 

Norm 
Cv/� 
(30) 

Entropy of 
Leukocytogram 0,647 0,653 0,651 0,660 0,0048 0,997 0,07 0,98 0,659 0,681 

0,070 
Popovych’s Strain  
Index-2, points 0,18 0,21 0,39 0,18 0,0047 0,978 0,5 0,69 0,088 0,065 

0,618 
Popovych’s Adaptation 
Index-1, points 1,17 1,16 1,07 1,06 0,0047 0,98 0,45 0,72 0,469 1,70 

0,147 
Popovych’s Adaptation 
Index-2, points 0,84 0,82 0,81 0,77 0,0046 0,971 0,64 0,59 0,524 1,70 

0,147 
 

2 0,678 (Wilks’
�=0,312; �2

(36)
=88;

p<10-5) and for Root
3 0,650 (Wilks’
�=0,577; �2

(17)
=41;

p=0,0008). The ma-
jor root contains
85,4% of discrimina-
tive properties, the
second 8,0% and the
third 6,6%.

Table 11 pre-
sents standardized

(normalized) and raw
(actual) coefficients
for discriminant vari-
ables. The calculation
of the discriminant
root values for each
person as the sum of
the products of raw
coefficients to the in-
dividual values of dis-
criminant variables
together with the con-
stant enables the vi-
sualization of each
patient in the informa-
tion space of the
roots.

Table 12 shows
the correlation coeffi-
cients of discriminant
variables with canon-
ical discriminant
Roots, the cluster
centroids of Roots,
and the normalized
values of the discrim-
inant variables as well
as variables currently
not in the model but
worth the attention.

As we can see, the major root is
uniquely interpreted as uricosuria. Together
with it, the root condenses information on
the entropy of the immunocytogram (ICG)
and, in the reverse way, the intensity of ph-
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agocytosis by neutrophils of both bacteria,
the content of IgA and lysozyme in saliva and
IgG in serum. Such uricous-immune relation-

ships are visualized
(Fig. 2) by the localiza-
tion of members of the
S±E- cluster in the neg-
ative zone of the root
axis, reflecting the
combination of hypou-
ricosuria with a slight
neg-entropy of ICG, on
the one hand, and
maximally for sampling
increased phagocyto-
sis activity against E.
coli and IgG content in
serum while minimally
for sampling reduced
IgA content in saliva, on
the other hand.

Instead, in the
positive zone of the axis
localized members of
the cluster S-E2+, in
which hyperuricosuria
is accompanied by a
slightly increased ICG
entropy, minimal for the
sample increase in se-
rum IgG, lack of activa-
tion of phagocytosis
and maximum for the
sample decrease in IgA
and lysozyme saliva
content.

The members of
the other two clusters
with equally moderate
hyperuricosuria occu-
py an intermediate
quasi-zero zone of the
axis, reflecting the in-
termediate state of
these immune param-
eters.

By adding mono-
cytes and T-helper

cells not included in the model, we obtain
immuno-enhancing and immuno-suppres-
sive patterns for uricosuria (Fig. 3).

Table 9
Variables of Microbiota, currently not in the model 

Variables 

Clusters of Uric Acid 
Exchange (n) Parameters of Wilks' Statistics  

S±E-III 
(30) 

S2-E+ 
II 
(15) 

S±E+ 
I 
(21) 

S-E2+ 
IV 
(22) 

Wilks 
� 

Par-
tial 
� 

F-re-
move 
(3,7) 

p- 
le-vel  

Toler
an-cy 

Norm 
Cv/� 
(30) 

E. coli faeces,  
lg CFU/g 8,28 8,28 8,23 8,28 0,005 1,000 0,000 1,000 0,613 8,66 

0,030 
Attenuated E. coli  
faeces, % 60 66 53 56 0,005 0,997 0,080 0,970 0,110 17,4 

1,0 
Hemolytic E. coli  
faeces, % 13 26 20 10 0,005 0,976 0,520 0,670 0,432 0 

25 
Klebsiela&Proteus 
faeces, % 11,2 8,8 18,2 13,1 0,005 0,982 0,400 0,750 0,146 10 

0,500 
Bacteriuria,  
lg CFU/mL 1,19 1,79 1,05 1,21 0,005 0,976 0,530 0,670 0,077 0 

0,98 
Leukocyturia,  
points 0,15 0,10 0,15 0,19 0,005 0,977 0,500 0,680 0,162 0 

0,15 
Erhytrocyturia,  
lg/mL 3,09 3,01 2,94 3,13 0,005 0,982 0,400 0,750 0,172 2,70 

0,095 
 

Table 10
Summary of Stepwise Analysis for Variables of Uric Acid Exchange, Immunity and Microbiota 

Variables 
currently in the model 

F to 
enter p-level � F-va- 

lue 
p- 

level 
Uric Acid excretion, Z-score 154 10-6 0,154 154 10-6 
Serum Uric Acid level, Z-score 13,5 10-6 0,104 58,3 10-6 
Popovych’s Strain Index-1, points 2,3 0,079 0,095 36,1 10-6 
Killing Index vs Staphylococcus aureus, % 2,1 0,108 0,089 26,8 10-6 
Lysozime Saliva, mg/L 2,2 0,096 0,082 21,8 10-6 
Phagocytose Index vs Staphylococcus aureus, % 2,3 0,084 0,075 18,6 10-6 
Pan-Lymphocytes of Blood, % 2,2 0,09 0,069 16,4 10-6 
Phagocytose Index vs Escherichia coli, % 2,0 0,119 0,064 14,7 10-6 
Erythrocyturia, points 2,2 0,096 0,059 13,5 10-6 
IgA Saliva, mg/L 1,6 0,208 0,056 12,3 10-6 
Bifidobacterium faeces, lg CFU/g 1,7 0,167 0,052 11,5 10-6 
Lactobacillus faeces, lg CFU/g 1,6 0,194 0,049 10,7 10-6 
Leukocyturia, lg/L 1,4 0,254 0,046 10,0 10-6 
IgG Serum, g/L 1,3 0,29 0,044 9,4 10-6 
Bacteriuria, points 1,8 0,161 0,041 9,0 10-6 
Bactericidity vs Staphyl. aureus, 109 Bacteria/L 2,8 0,046 0,036 8,8 10-6 
Entropy of Immunocytogram 1,1 0,338 0,005 19,0 10-6 
Interleukin-6, ng/L 1,5 0,21 0,005 18,1 10-6 
Microbial Count vs E. coli, Bacteria/Phagocyte 1,5 0,233 0,005 17,3 10-6 
 
 Table 11

Standardized and Raw Coefficients and Constants for Variables of Uric Acid exchange, 
Immunity and Microbiota 

Coefficients Standardized Raw 
Variables Root 1 Root 2 Root 3 Root 1 Root 2 Root 3 
Uric Acid excretion, Z-score 1,223 0,017 0,043 1,523 0,021 0,054
Serum Uric Acid level, Z-score 0,083 -0,832 -0,123 0,088 -0,889 -0,131
Popovych’s Strain Index-1, points 0,002 -0,242 -0,28 0,012 -1,292 -1,493
Killing Index vs Staph. aureus, % 0,062 -0,356 -0,074 0,007 -0,042 -0,009
Lysozime Saliva, mg/L 0,204 -0,14 -1,296 0,03 -0,021 -0,193
Phagocytose Index vs Staph. aur,, % 0,563 0,247 -0,683 0,478 0,21 -0,58
Pan-Lymphocytes of Blood, % -0,661 0,239 0,188 -0,086 0,031 0,025
Phagocytose Index vs E. coli, % -0,327 -0,061 0,931 -0,247 -0,046 0,703
Erythrocyturia, points -0,049 -0,148 0,455 -0,493 -1,506 4,621
IgA Saliva, mg/L -0,704 0,399 0,06 -0,02 0,012 0,002
Bifidobacterium faeces, lg CFU/g -1,357 0,214 4,01 -1,165 0,184 3,443
Lactobacillus faeces, lg CFU/g 1,355 -0,15 -3,68 0,949 -0,105 -2,577
Leukocyturia, lg/L -0,381 -0,056 0,987 -0,571 -0,084 1,479
IgG Serum, g/L -0,301 -0,203 0,238 -0,081 -0,055 0,064
Bacteriuria, points -0,051 0,937 -0,463 -0,21 3,855 -1,903
Bactericidity vs Staph. aur, 109 Bac/L -0,279 0,689 -0,766 -0,011 0,028 -0,031
Entropy of Immunocytogram -0,344 0,274 -0,095 -12,89 10,26 -3,568
Interleukin-6, ng/L -0,475 0,365 0,522 -1,808 1,389 1,986
Microbial Count vs E. coli, Bact/Phag 0,072 0,091 0,654 0,008 0,011 0,077
  Constants 7,317 -38,510 -3,494
  Eigenvalues 9,266 0,850 0,732
  Cumulative Prop. 0,854 0,933 1,000
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Table 12
Correlations Variables-Canonical Roots, Means of Roots and Z-scores of Variables of Uric 

Acid exchange, Immunity and Microbiota 
 
Variables 

Correlations 
Variables-Roots 

S±E-III 
(30) 

S2-E+ 
II (15) 

S±E+ 
I (21) 

S-E2+ 
IV (22) 

Root 1 (85,4%) R 1 R 2 R 3 -3,51 -0,09 +0,61 4,27 
Uric Acid excretion 0,768 0,13 0,161 -0,97 +1,17 +1,26 +3,87 
Entropy of Immunocytogram 0,057 -0,013 -0,099 -0,07 +0,07 +0,13 +0,13 
Monocytes currently not in model -1,22 0,00 +0,36 +0,65 
Phagocytose Index vs E. coli -0,097 -0,106 -0,048 +0,96 +0,42 +0,70 +0,09 
IgA Saliva -0,095 0,061 -0,108 -2,71 -2,73 -2,80 -2,97 
Lysozime Saliva -0,073 -0,042 -0,18 -0,28 -0,31 -0,27 -0,42 
Phagocytose Index vs Staph. 
aureus -0,043 0,009 -0,121 +0,37 +0,40 +0,39 +0,14 
IgG Serum -0,041 -0,075 0,023 +1,10 +0,65 +0,89 +0,64 
CD4+CD3+ T-helper Lymphocytes currently not in model -2,12 -2,21 -2,93 -3,47 
Root 2 (8,0%) R 1 R 2 R 3 -0,18 +1,82 -0,99 -0,04 
Uric Acid Serum -0,008 -0,743 -0,05 -0,53 -1,89 +0,09 -0,70 
Killing Index vs Staph. aureus 0,033 -0,181 -0,186 -1,25 -1,32 -0,70 -1,12 
Bactericidity vs Staph. aureus 0,003 -0,163 -0,118 -1,06 -1,43 -0,25 -1,12 
Bactericidity vs E. coli currently not in model -0,50 -1,92 +0,14 -0,20 
CD8+CD3+ T-cytolytic 
Lymphocytes currently not in model -0,06 -0,71 -0,04 +0,06 

Microbial Count vs E. coli -0,014 -0,103 -0,026 +0,94 +0,76 +0,99 +0,83 
Leukocyturia, lg -0,004 -0,061 0,177 +0,89 +0,39 +0,51 +0,88 
Lactobacillus faeces 0,008 -0,05 0,069 -1,19 -1,35 -1,24 -1,12 
Bifidobacterium faeces 0,002 -0,043 0,106 -1,13 -1,35 -1,27 -1,09 
Bacteriuria, points 0,003 0,308 -0,033 +1,11 +1,75 +0,93 +1,17 
Bacteriuria, lg currently not in model +1,21 +1,82 +1,07 +1,23 
Attenuated E. coli faeces currently not in model +2,47 +2,79 +2,07 +2,21 
Interleukin-1 currently not in model +0,09 +1,06 +0,29 +0,38 
Pan-Lymphocytes 0,005 0,175 0,095 +0,34 +0,68 -0,05 +0,40 
Root 3 (6,6%) R 1 R 2 R 3 +0,59 -0,74 -1,16 +0,81 
Popovych’s Strain Index-1 0,01 -0,135 -0,287 +1,29 +1,87 +3,83 +1,28 
Klebsiela&Proteus faeces currently not in model +0,23 -0,24 +1,64 +0,62 
Erythrocyturia, points -0,006 -0,023 0,271 +1,22 +0,80 +0,75 +1,23 
Interleukin-6 0,014 -0,061 0,112 +0,90 +0,74 +0,69 +0,86 
Tumor Necrosis Factor-� currently not in model +0,82 +0,62 +0,54 +0,77 
C-Reactive Protein currently not in model +0,60 +0,39 +0,32 +0,55 
 
 

Table 13 
Squared Mahalanobis Distances between Clusters, F-values (df=19,7) and p-levels 

 

Clusters S±E+ 
I 

S2-E+ 
II 

S-E2+ 
IV S±E-III 

S±E+ 
I (21) 0 9,1 19,5 21,7 

S2-E+ 
II (15) 

3,1 
10-3 0 26,2 18,3 

S-E2+ 
IV (22) 

8,3 
10-6 

9,1 
10-6 0 63,7 

S±E- 
III (30) 

10,6 
10-6 

7,1 
10-6 

32,1 
10-6 0 

 
Table 14 

Coefficients and Constants for Classification Functions of Clusters 
 

Clusters S±E+ 
I 

S2-E+ 
II 

S-E2+ 
IV 

S±E- 
III 

Variables p=0,239 p=0,170 p=0,250 p=0,341 
Uric Acid excretion, Z-score -5,524 -6,483 0,233 -11,67 
Serum Uric Acid level, Z-score -66,14 -68,88 -67,14 -67,53 
Popovych’s Strain Index-1, points -67,95 -72,32 -72,26 -71,73 
Killing Index vs Staph. aureus, % 6,538 6,41 6,506 6,458 
Lysozime Saliva, mg/L -0,192 -0,363 -0,499 -0,678 
Phagocytose Index vs Staph. aureus, % 118,4 118,5 119,3 115,7 
Pan-Lymphocytes of Blood, % -5,873 -5,732 -6,143 -5,459 
Phagocytose Index vs E. coli, % 69,08 69,51 69,67 71,34 
Erythrocyturia, points -150,3 -152,2 -144,3 -141,3 
IgA Saliva, mg/L -1,631 -1,588 -1,699 -1,537 
Bifidobacterium faeces, lg CFU/g -12,09 -9,259 -9,291 -1,077 
Lactobacillus faeces, lg CFU/g -13,36 -15,21 -14,74 -21,76 
Leukocyturia, lg/L 238,1 239 239,1 243 
IgG Serum, g/L 0,326 0,271 0,129 0,739 
Bacteriuria, points 138,8 149,4 138,7 139,7 
Bactericidity vs Staph. aureus, 109 Bacteria/L -1,871 -1,796 -1,948 -1,856 
Entropy of Immunocytogram 3605 3637 3552 3658 
Interleukin-6, ng/L 580,9 586,6 579,1 592,8 
Microbial Count vs E. coli, Bacter/Phagocyte -6,096 -6,036 -5,897 -5,985 
Constants -13393 -13514 -13427 -13468 

 

The separation of
the last two clusters
occurs along the axis
of the second root,
which represents in-
verted uricemia. The
upper position of the
members of the S2-E+
cluster reflects a com-
bination of hypourice-
mia in them with a max-
imum for sampling in-
hibition of the comple-
tion of Staph. aureus
phagocytosis, a mini-
mum of Leukocyturia
and activation of the in-
tensity of E. coli phago-
cytosis, as well as max-
imum reduction in the
microbiota of beneficial
Lactobacillus and Bifi-
dobacterium, which

are inversely related to
the root. Instead, pan-
lymphocytes and bac-
teriuria (estimated on
a one-point scale
[10]) levels, which are
directly related to the
root, are maximal for
sampling.

The lower posi-
tion of the S±E+ clus-
ter members reflects
a combination of nor-
mal uricemia with nor-
mal or less reduced/
elevated levels of the
listed immunity pa-
rameters and micro-
biota negatively/posi-
tively associated with
the second root.

Taking into ac-
count not included in
the model T-cytolytic
lymphocytes, bacteri-
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ing and immuno-suppres-
sive patterns of uricemia
(Fig. 4).

In the information
space of the two roots,
which together condense
93,4% of the discriminato-
ry information, all four clus-
ters are visually clearly sep-
arated, with some excep-
tions (Fig. 2).

Additional delimita-
tion of the members of the
S±E+ cluster occurs along
the axis of the third root,
due to the maximum elevat-
ed Popovych’s Strain Index-
1, the relative content in mi-
crobiota of the
Klebsiela&Proteus and
Erythrocyturia, instead of
the minimally increased lev-
els of proinflammatory fac-
tors (Figs. 5 and 6).

In general, cluster
delineation is highly reliable

(Table 13).

The same discriminant
variables can be used to iden-
tify the belonging of one or an-
other person to one or anoth-
er cluster. This purpose of
discriminant analysis is real-
ized with the help of classify-
ing functions (Table 14).

We can retrospectively
recognize members of III
cluster unmistakably, of IV
cluster with one error, but of I
and II clusters with two errors
(Table 15).
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Fig. 2. Scatterplot of patients from differ clusters in space of first and 
second Roots 
 

 
Fig. 3. Patterns of Immunity parameters, the information of which is
condensed in the first Root 
 

-1,5

-1,0

-0,5

0,0

0,5

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

Uric Acid Excre tion, Z

Va
ria

bl
es

, Z

R1-

R1+

 
 
Fig. 4. Patterns of Immunity parameters, the information of which is
condensed in the second Root 
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cidal activity against E. coli, row bacteriuria,
relative content of E. coli with impaired enzy-
matic activity in the microbiota and plasma
IL-1 level, we have formed immuno-enhanc-
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Table 15 
Classification Matrix for Clusters 

Rows: Observed classifications; Columns: Predicted classifications 

 Percent 
correct 

S±E+ 
I 

S2-E+ 
II 

S-E2+ 
IV 

S±E- 
III 

Clusters p=0,239 p=0,170 p=0,250 p=0,341 
I 90,5 19 2 0 0 
II 86,7 1 13 0 1 
IV 95,5 1 0 21 0 
III 100 0 0 0 30 
Total 94,3 21 15 21 31 
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Микроэлементология Microelementology

Резюме/Summary

The analysis of modern data on the biochemical role of manganese, its sources of
entry, and cellular transport mechanisms is carried out. We studied the manganese
content in human biological media (blood (94 samples), urine (53 samples), hair (293
samples)), food, and environmental objects using the atomic emission method. It has
been shown that manganese is a cofactor of decarboxylase, hydrolase and kinase,
superoxide dismutase, as well as enzymes involved in the synthesis and metabolism of
neurotransmitters. The normal (balanced) content of Mn in the human body is important.
Excess manganese may have a neurotoxic effect. The intake of manganese with exhaust
gases is insignificant, and does not lead to an increase in its content in biosubstrates.
The main source for unprofessional contact is dust. The manganese content in the
biosubstrates of the inhabitants of Ukraine is heterogeneous. In 10-19%, a reduced
content is observed, in 5-7% - exceeded. Cases of sudden excess are associated with
a violation of industrial safety rules (welders and other workers who perform their duties
in the immediate vicinity of them). A decrease in manganese is observed in children and
teenagers during active growth, the elderly, in burn patients and patients with
gastrointestinal diseases.

Key words: manganese, cellular transport, blood, urine, hair.

Проведено аналіз сучасних даних щодо біохімічної ролі марганцю, джерелах
його надходження і механізмах клітинного транспорту. Вивчали вміст марганцю в
біосередовищах людей (кров (94 зразка), сеча (53 зразка), волосся (293 зразка)),
продуктів харчування, об’єктів навколишнього середовища атомно-еміссіонним
методом. Показано, що марганець є кофактором декарбоксилази, гідролази і кіна-

УДК 614.878.086+ 613/43:577.118 
DOI http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744400
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зи, супероксиддисмутази, а також ферментів, що беруть участь в синтезі і мета-
болізмі нейромедіаторів. Нормальний (збалансований) вміст Mn в організмі люди-
ни має важливе значення. Надлишковий вміст марганцю може надавати нейроток-
сичну дію. Надходження марганцю з вихлопними газами незначно, і не призводить
до зростання вмісту його в биосубстратах. Основним джерелом для непрофесійно-
го контакту є пил. Вміст марганцю в биосубстратах жителів України різнорідний. У
10-19% спостерігається зниження вмісту, у 5-7% - перевищення. Випадки різкого
перевищення пов’язані з порушенням правил безпеки на виробництві (зварюваль-
ники та ін. працівники, які виконують свої обов’язки в безпосередній близькості від
них). Зниження марганцю найчастіше спостерігається у дітей і підлітків під час ак-
тивного росту, літніх людей, у опікових хворих і пацієнтів з захворюваннями шлун-
ково-кишкового тракту.

Ключові слова: марганець, клітинний транспорт, кров, сеча, волосся.

Проведен анализ современных данных о биохимической роли марганца, ис-
точниках его поступления и механизмах клеточного транспорта. Изучали содержа-
ние марганца в биосредах людей (кровь (94 образца), моча (53 образца), волосы
(293 образца)), продуктов питания, объектов окружающей среды атомно-эмиссон-
ным методом. Показано, что марганец является кофактором декарбоксилазы, гид-
ролазы и киназы, супероксиддисмутазы, а также ферментов, участвующих в син-
тезе и метаболизме нейромедиаторов. Нормальное (сбалансированное) содер-
жание Mn в организме человека имеет важное значение. Избыточное содержание
марганца может оказывать нейротоксическое действие. Поступление марганца с
выхлопными газами незначительно, и не приводит к росту содержания его в био-
субстратах. Основным источником для непрофессионального контакта является
пыль. Содержание марганца в биосубстратах жителей Украины разнородно. У 10-
19 % наблюдается сниженное содержание, у 5-7% - превышенное. Случаи резкого
превышения связаны с нарушением правил безопасности на производстве (свар-
щики и др. работники, выполняющие свои обязанности в непосредственной близо-
сти от них). Снижение марганца наблюдается у детей и подростков во время актив-
ного роста, пожилых людей, у ожоговых больных и пациентов з заболеваниями
ЖКТ.

Ключевые слова: марганец, клеточный транспорт, кровь, моча, волосы.

Введение

В последние десятилетия в связи
с запретом использования в качестве
антидетонатора для топлива тетраэтил-
свинца, крупнейшие производители
бензина стали использовать для этих
целей соединения марганца (циклопен-
тадиенилтрикарбонилмарганец (ЦТМ)
C

5
H

5
Mn(CO)

3
 и метилциклопентадие-

нилтрикарбонилмарганец (МЦТМ)
СH

3
C

5
H

4
Mn(CO)

3
) в качестве присадок к

автомобильному топливу. Таким обра-
зом, в воздух густонаселенных городов
автомобильный транспорт поставляет

значительное количество соединений
марганца, который обычно не контро-
лируется и не рассматривается как при-
родный поллютант. По инерции эколо-
гические службы делают упор на конт-
роль свинца в воздухе, в то время как
при отсутствии производства, использу-
ющего свинец (а они есть лишь в не-
скольких крупных промышленных цент-
рах Украины), гораздо более актуаль-
ным становится контроль выбросов со-
единений марганца.

С общетеоретических позиций
особенно интересно рассмотреть
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транспорт и обмен марганца, посколь-
ку этот микроэлемент жизненно необ-
ходим в малых количествах и высоко-
токсичен при избыточном поступлении
(и поглощении). Именно для этого эле-
мента так важен баланс с эссенциаль-
ными элементами — железом, цинком,
кальцием и даже медью, поскольку Mn
транспортируется, в основном, с помо-
щью транспортеров других эссенциаль-
ных металлов (железо, цинк, медь (в
меньшей степени)). Особенностью ре-
гуляции поглощения и транспорта мар-
ганца является включение разных ме-
ханизмов в зависимости от концентра-
ции этого элемента во внеклеточном
пространстве, потребности клеток в
микроэлементе и степени обеспеченно-
сти клетки другими основными эссенци-
альными элементами.

Материалы и методы

Изучали содержание марганца в
биосредах людей (кровь (94 образца),
моча (53 образца), волосы (293 образ-
ца)), продуктов питания, объектов окру-
жающей среды атомно-эмиссонным
методом. Пробоподготовку и измерение
содержания марганца проводили в со-
ответствии с ГОСТ 30823-2002. Количе-
ственное измерение проводили на
атомно-эмиссионном спектрометре
ЭМАС-200 CCD (прибор был поверен в
течение всего времени проведения ис-
следований). В качестве разбавителя
использовалась стандартная спект-
ральная буферирующая смесь по ГОСТ
30823-2002. Количественное определе-
ние марганца в анализируемых объек-
тах производилось на длине волны
280,108 нм. Сила тока в дуге 15 А, ве-
личина оптической щели прибора 0,2.

Содержание в природе и

использование в промышленности

В земной коре содержание мар-
ганца достаточно высоко и составляет
около 0,1 % по массе, причем в свобод-
ном виде он не встречается. В морской
воде содержится около 1,0·10–8 % мар-

ганца.

Марганец широко используется в
металлургии, в процессе производства
сталей и сплавов. Покрытия из марган-
ца на металлических поверхностях
обеспечивают их антикоррозионную
защиту. Для нанесения тонких покрытий
из марганца используют легко летучий
и термически нестабильный биядерный
декакарбонил Mn

2
(CO)

10
. Соединения

марганца (карбонат, оксиды и другие)
используют при производстве феррит-
ных материалов, они служат катализа-
торами многих химических реакций, вхо-
дят в состав микроудобрений.

Биологические функции и

транспорт марганца

Марганец — микроэлемент, посто-
янно присутствующий в живых организ-
мах. Этот переходной металл является
эссенциальным и необходим для нор-
мального роста и развития клеток, в то
же время проявляет токсичность в вы-
соких концентациях. Содержание мар-
ганца в растениях составляет 10–4-10–2

%, в животных 10–3-10–5 %, некоторые
растения (водяной орех, ряска, диато-
мовые водоросли) и животные (мура-
вьи, устрицы, ряд ракообразных) спо-
собны концентрировать марганец. В
организме среднего человека (масса
тела 70 кг) содержится 12 мг марганца.

Марганец необходим животным и
растениям для нормального роста и
размножения. Обычно суточное поступ-
ление у взрослых составляет 2-9 мг/
день, у детей до 10 лет — 0,3-2 мг/день.
Из желудочно-кишечного тракта всасы-
вается примерно 3-5 % Mn, поступаю-
щего преимущественно в виде  Mn2+

(соли марганца) и Mn4+ (оксид MnO
2
 и

некоторые комплексные соединения).
Недостаток и избыток марганца для
человеческого организма вредны.

При отравлении соединениями
марганца происходит поражение не-
рвной системы, развивается так назы-
ваемый марганцевый паркинсонизм.
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ПДК в расчете на марганец для воздуха
0,03 мг/м3. Экспозиция марганцем про-
исходит преимущественно перораль-
ным путём в естественных условиях и
ингаляционным — на производстве [1].

Марганец необходим для нор-
мального протекания различных физи-
ологических процессов, в том числе
обмена аминокислот, липидов, белков и
углеводов [2], и служит кофактором де-
карбоксилазы, гидролазы и киназы [3,
4]. Mn также играет существенную роль
в функционировании иммунной систе-
мы, регуляции клеточной энергии, рос-
та костной и соединительной ткани и
свертывания крови [5]. В мозге Mn яв-
ляется важным кофактором для различ-
ных ферментов, в т.ч. супероксиддисму-
тазы [6], а также ферментов, участвую-
щих в синтезе и метаболизме нейроме-
диаторов [7]. Марганец был обнаружен
в форме Mn2 +, Mn3 + и Mn4 + в тканях
животных и человека [8].

Функции марганца изучены недо-
статочно, несмотря на то, что он явля-
ется важнейшим микроэлементом для
человека и животных [9]. Это связано с
низкой концентрацией марганца в жи-
вых тканях. Во многих тканях человека
и животных концентрация марганца со-
ставляет менее 1 мкг/г сырой ткани
[10].

На уровне организма марганец
поглощается, в основном, в желудочно-
кишечном тракте, но поглощение про-
исходит также с помощью легких [11].
Учет именно этого пути поступления
приобретает особую важность в боль-
ших городах с интенсивным движением
автотранспорта.

Как правило, в биомолекулах мар-
ганец образует прочные комплексы с
координационным числом 6 [12]. В ре-
зультате в плазме и тканях он не суще-
ствует в несвязанном виде [13]. При
повышении уровня Mn выше опреде-
ленного уровня (вероятно, в значитель-
ной мере индивидуального, определя-

емого генетическими и эпигенетически-
ми особенностями белкового синтеза
основных транспортеров металлов) он
проявляет нейротоксическое действие.
В литературе сложилось представле-
ние, что токсический эффект имеет
место лишь при высоких уровнях Mn.

Последствия дефицита Mn в орга-
низме изучали по биохимическим и мор-
фологическим изменениям у лабора-
торных животных. При этом нарушает-
ся синтез гиалуроновой кислоты, хонд-
роитин-сульфата, гепарина и др. муко-
полисахаридов, необходимых для про-
цессов роста, а также развития соеди-
нительной ткани, костей и хрящей [14].
Митохондриальная супероксиддисмута-
за — известный марганецсодержащий
фермент и существует повсеместно
[15]. Глутаминсинтетазы — марганецсо-
держащие ферменты, обнаруженные
только в глии в мозге [16].

Поскольку Mn 2 + напоминает Mg 2 +

по некоторым физико-химическим
свойствам, в ряде ферментов он может
заменять магний в магний-зависимых
ферментах.

В экспериментальных исследова-
ниях на грызунах и обезьянах накоплен
большой объем информации относи-
тельно абсорбции, биодоступности и
распределения в тканях значительного
числа соединений Mn с разной раство-
римостью и степенью окисления. Уро-
вень Mn в органах, тканях и клетках эк-
спериментальных животных относи-
тельно постоянен, т.к. его гомеостаз
обеспечивается тонкими регуляторны-
ми механизмами, а также соотношени-
ем абсорбции и экскреции. Разработан-
ные модели токсикокинетики отражают
характер накопления его в мозге и мо-
гут служить основой гигиенического
нормирования и оценки риска интокси-
каций [17]. Тем не менее, многие аспек-
ты физиологии и патологии марганца
остаются недостаточно изученными и
активно разрабатываются в разных



	�


ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �#1 (59), 2020

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 1 (59), 2020 г.
DOI   http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744325

странах.

Сложность дифференцированной
оценки марганцевых интоксикаций свя-
зана с поливалентностью его физиоло-
гических функций и клинической значи-
мости наблюдаемых неврологических,
нейропсихологических и нейроповеден-
ческих изменений, поэтому надежных
биомаркеров нейротоксических эффек-
тов для низких и умеренных уровней
воздействия Mn до сего времени не ус-
тановлено. Поскольку в эксперименте
показано, что уровень марганца в кро-
ви и мозге слабо коррелирует между
собой (при разовой дозе 10 мг/кг 8 вве-
дений), возникла необходимость поис-
ка другого периферического маркера. В
качестве такого маркера предложен
пролактин в крови, повышение уровня
которого указывает на изменения в це-
лостности дофаминергической системы
[18]. Тем не менее, мы считаем, что
уровень марганца в крови (так же, как и
подавляющего большинства тяжелых
металлов) очень лабильный показа-
тель, который быстро снижается после
острого воздействия. И скорость этого
снижения определяется множеством
сложнозависимых параметров. Таким
образом, без учета кинетики процессов
межорганного переноса марганца не-
корректно судить о возможности ис-
пользования содержания марганца в
крови как маркера экспозиции. Этот
вопрос требует дальнейшего исследо-
вания.

Основным органом-мишенью мар-
ганца является мозг, именно он макси-
мально реагирует на избыток или недо-
статок поступления марганца.

Нейротоксичность Mn впервые на-
блюдалась как экстрапирамидальный
синдром у шахтеров, подвергшихся воз-
действию высоких концентраций мар-
ганцевой руды [19]. Воздействие чрез-
мерного количества Mn вызывает це-
лый ряд психических и двигательных
нарушений [20]. В середине прошлого

века было установлено, что признаки
поражения высокими дозами марганца
включают постуральную нестабиль-
ность, колебания настроения и психи-
атрические изменения (например, деп-
рессия, возбуждение, галлюцинации)
[21], паркинсонизм, такие симптомы,
как брадикинезия, ригидность, тремор,
нарушения походки, постуральная не-
стабильность и дистония и/или атаксия
[22], когнитивный дефицит, ухудшение
памяти, снижение способности к обуче-
нию, снижение психической гибкости,
снижение познавательной активности
[23].

Интоксикация марганцем приво-
дит к развитию заболевания, симптома-
тика которого подобна болезни Паркин-
сона (типичными являются экстрапира-
мидальные поражения с явлениями тре-
мора, ригидности и гипокинезии) [24,
25]. Этот металл аномально сосредото-
чен в головном мозге, особенно в ба-
зальных ганглиях, у пациентов с невро-
логическими расстройствами, похожи-
ми на болезнь Паркинсона [26, 27].

Mn необходим в более высоких
концентрациях для детей в связи с важ-
ной ролью в процессах развития мозга.
Около 80 % Mn в плазме крови связано
с b1-глобулином и альбумином и толь-
ко небольшая фракция Mn связана с
трансферрином (Tf). Таким образом,
Mn3+ использует транспортную систему
железа. Процесс связывания с транс-
феррином является время-зависимым.
В этом комплексе Mn представлен ис-
ключительно трехвалентной формой.
При нормальном содержании железа в
плазме (0,9-2,8 мг/л), железосвязыва-
ющей способности (2,5-4 мг/л) и нор-
мальной концентрации Tf (3 мг/мл) с
двумя связывающими ионы металлов
сайтами на молекулу (М = 77000), из
которых только 30 % занято Fe3+), Tf
связывают 50 мкмоль/л Mn3+. Рецепто-
ры Tf присутствуют на поверхности це-
ребральных капилляров, где и происхо-
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дит его эндоцитоз. Детальные исследо-
вания зависимого от рецепторов эндо-
цитоза комплекса Tf-Mn были проведе-
ны на культуре клеток нейробластомы
Suarez N, Eriksson H. [28]. Следует по-
лагать, что для Mn2+ должны существо-
вать дополнительные механизмы
транспорта, поскольку плазма крови,
несмотря на наличие в довольно боль-
ших концентрациях Fe2+, Zn2+, Cd2+ все
же активно связывает Mn2+. Процесс
распределения Mn в тканях изучался с
помощью меченого 54MnCl

2
 на мутант-

ных мышах с гипотрансферринемией
[29]. У этих мышей с мутацией гена Tf
уровень экспрессии Tf был менее 1 %
от нормального уровня мышей дикого
типа. 54Mn накапливался в необычно
высоких концентрациях в печени, тогда
как его уровень в ЦНС не изменялся.
Эти данные свидетельствуют не только
о поражении других органов этим ток-
сикантом, но и указывают на наличие не
связанных с трансферрином механиз-
мов транспорта марганца, особенно для
поступления в мозг. Следует подчерк-
нуть, что в отличие от многих других
ионов металлов Mn2+ не проявляет вы-
сокой аффинности ни к одному из изве-
стных эндогенных лигандов. В частно-
сти, у него нет тенденции к комплексо-
образованию с сульфгидрильными и
аминными группами. Не удивительно
поэтому, что его константы устойчиво-
сти для комплексов с эндогенными ли-
гандами, такими как глицин, цистеин,
рибофлавин, гуанозин являются близ-
кими (lgK = 3, 4, 3, 3 соответственно).
Близки и другие термодинамические
параметры этих комплексов.

Комплекс Mn2+ с белком диссоци-
ирует на липидной мембране, создавая
достаточно устойчивое во времени со-
держание «свободного» марганца в
плазме.

Распределение Tf рецепторов в
ЦНС не полностью соответствует накоп-
лению марганца, тем не менее, тала-

мические ядра, палладиум и черная суб-
станция содержат наивысшие концент-
рации Mn. В то же время даже в облас-
тях мозга с низким содержанием Tf-ре-
цепторов уровень марганца и железа
может быть значительным. Вероятно,
эти области могут накапливать марга-
нец путём аксонального транспорта.
Например в области nucleus accumbens
и caudate-putamen (где находится мно-
го рецепторов Tf) проходят эфферент-
ные волокна к тем областям (см.выше),
которые богаты марганцем.

Кинетика транспорта марганца в
ЦНС изучена крайне недостаточно.
Имеющиеся работы касаются в основ-
ном моделей на грызунах. Причем кры-
сы являются далеко не лучшими моде-
лями для изучения нейротоксичности
марганца. Тем не менее, известные
транспортные системы для марганца у
грызунов и приматов не имеют принци-
пиальных различий. В нормальных фи-
зиологических условиях Mn поступает в
ЦНС преимущественно через эндоте-
лий капилляров, тогда как при высоких
концентрациях в плазме — через хори-
оидные сплетения. Mn накапливается в
ольфакторной луковице, а также в коре,
гипоталамусе, стриатуме и гиппокампе
при трансназальном введении. При ин-
галяции Mn может всасываться по оль-
факторным путям, однако точность оп-
ределения механизмов абсорбции и
важность отдельных путей поступления
в мозг остается неопределенной.

Влияние длительного воздействия
малых доз продуктов горения метил-
цинклопентандиенила марганца, кото-
рый применяется в США и Канаде в ка-
честве антидетонатора вместо тетраэ-
тилсвинца в топливе, привело к росту
Mn в воздухе городов до 0,02 мкг/м3, а
10-летнее исследование в Монреале
показало содержание на уровне 2,5 мкг/
м3. Двигатели выбрасывают смесь фос-
фата и сульфата марганца, а также его
тетраоксида Mn

3
О

4
. Интратрахеальное,
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внутрижелудочное и интраперитонеаль-
ное введение MnCl

2
 и MnO

2
 показало,

что распределение иона металла про-
исходит преимущественно в стриатуме,
коре и мозжечке. Однако концентрации
Mn были низкими. Более растворимый
MnCl

2
 накапливался быстрее в ЦНС и

более значительно при ингаляции, чем
при пероральном введении. Существен-
ных различий между накоплением раз-
ных форм Mn не наблюдалось. При вве-
дении препаратов Mn мышам в течение
14 дней, 13 недель и 2 лет не наблюда-
ли проявлений нейротоксичности даже
при довольно высоких дозах Mn [30, 31].

Других данных по токсикокинети-
ке фосфата, сульфата, тетраоксида
марганца в ЦНС не найдено. С позиций
вероятного длительного воздействия
низких уровней марганца из продуктов
горения и данных о его транспорте че-
рез гематоэнцефалический барьер
можно сделать вывод о вовлечении в
этот процесс разных механизмов:

- потенциально возможна диффузия
или энергонезависимый пассивный
процесс, регулируемый с участием
переносчиков и наличием градиен-
та за счёт электрохимического по-
тенциала [32]

- активный энергозависимый транс-
порт [30]

- Tf -зависимый транспорт [30, 33]

Проведенные исследования пока-
зывают, что разные соли Mn транспор-
тируются в разной степени и создают
концентрации в разных отделах мозга.
Тем не менее, конкретных данных по
кинетике транспорта через ГЭБ нет.

Хотя далеко не все переходные
металлы, эссенциальные для человека
и животных, обладают известными фун-
кциями нейронной активности, марга-
нец, как известно, необходим для раз-
вития и функционирования головного
мозга [34]. Концентраций марганца в
человеческом мозге выше, у взрослых

(около 0,25 мкг/г сырого веса), чем у
детей в возрасте до одного года [35].
Дефицит марганца в рационе может
повлиять на гомеостаз марганца в моз-
ге, о чем свидетельствует появление
судорог у крыс, лишенных марганца
[36]. Вполне вероятно, что перемеще-
ния марганца связаны с нейронной ак-
тивностью в мозге [37] и [38].

В обзоре [39] обобщены данные о
транспорте и действии марганца в го-
ловном мозге, особенно в синапсах.

Двухвалентный Mn вероятно
транспортируется в мозг через эндоте-
лиальные клетки капилляров и клеток
эпителия сосудистой оболочки через
неопределенный транспортер (T) (веро-
ятно, DMT-1). Механизм секреции мар-
ганца этими клетками неизвестен.
Трехвалентный марганец, который мо-
жет связываться с трансферрином, ве-
роятно, перемещается через гематоэн-
цефалический барьер мозга путём ре-
цептор-опосредованного эндоцитоза
через рецепторы трансферрина.

Возможно, металлотионеин также
задействован в транспорте марганца.
Японские ученые получили линию ус-
тойчивых к кадмию клеток от нокаутных
по МТ мышей и показали, что уровень
накопления марганца в них был также
существенно снижен [40]. Единствен-
ным известным транспортером у мле-
копитающих, который одинаково вклю-
чается в процесс клеточного накопле-
ния обоих металлов, является DMT-1
однако высоко афинная транспортная
система Mn/Cd не идентична DMT-1,
поскольку выявлены существенные раз-
личия в оптимальном рН и сродстве к
субстратам. Это позволяет предполо-
жить наличие транспортеров Mn у мле-
копитающих, отличных от DMT-1. Для
подтверждения этой гипотезы авторы
исследовали подавление накопления
Mn и Cd в клетках другими дивалентны-
ми металлами. При добавлении Co, Ni,
Fe (II), Cu (II) никаких изменений не на-
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блюдалось. Частичное ингибирование
происходило при добавлении цинка
[41]. Более того, если у DMT-1 оптимум
рН 5,5, то максимальное накопление
Mn и Cd в клетках отмечено при рН 7,4.
Это также подтверждает наличие в фиб-
робластах мыши другой транспортной
системы Mn/Cd. Такой же эффект об-
наружен у клеток Hela, PC12, KAKO-2.
Однако накопление Cd этими клетками
ингибировалось вдвое, а Mn — в 5 раз,
что свидетельствует о существовании
системы транспорта Cd, независимой
от Mn. Оптимальный высокоаффинный
транспортер Mn и Cd при оптимуме рН
7,4 может не быть эффективным в дуо-
денуме. Гипотеза авторов была прове-
рена на клетках немлекопитающих, что
позволило углубить представления о
работе систем транспорта Mn и их вза-
имосвязи с кадмием. Так у дрожжей
обнаружена экспрессия гена SMF1, ко-
торый причастен к мутациям митохонд-
риально-синтезируемой пептидазы.
Активность последней обеспечивает
высокоактивный транспорт Mn в дрож-
жевые клетки. Разрушение гена SMF1
существенно снижает поступление Mn
в клетки, а гиперэкспрессия — усили-
вает. Оказалось, что ген SMF1 является
гомологом белков семейства Nramp у
млекопитающих, в частности SMF1 яв-
ляется дополнительным ко-фактором
экспрессии Nramp2 у млекопитающих
(DMT-1), но не Nramp1 [42].

Экспрессия гена SMF1 негативно
регулируется геном BSD2, подавление
которого приводит к повышенному на-
коплению Mn в клетках, зависимых от
SMF1. Подобные соотношения обнару-
жены у растений и бактерий, где нару-
шение экспрессии IRT1 при дефиците
Fe2+ связано с одновременным ростом
поглощения кадмия, марганца, кобаль-
та и цинка.

Таким образом, в транспорте мар-
ганца важную роль играет несколько
систем транспортеров. Характеристики

3 видов транспорта Mn и их механизмы
подобны таковым при накоплении же-
леза эритроидными клетками. Полага-
ют, что оба металла транспортируются
с помощью одинаковых механизмов:

1. Использование мембранного
транспортера DMT1 [43] для Mn2+.

2. Трансферрин и трансферриновые
рецепторы Mn3+. Накопление свя-
занного с Tf Mn имеет место только
в ретикулоцитах и зависит от регу-
лируемого рецептором эндоцитоза
Mn-Tf.

3. Высокоаффинный транспорт Mn2+

присущ только ретикулоцитам, акти-
вен при низкой ионной силе среды,
например в изотоническом р-ре са-
харозы и имеет Км 0,4 мкМ. Подав-
ляется метаболическими ингибито-
рами и некоторыми ионами метал-
лов.

4. Низкоаффинный транспорт Mn2+

происходит как в эритроцитах так и
ретикулоцитах с примерной величи-
ной Км 20 и 50 мкМ для указанных
типов клеток соответственно. Уро-
вень транспорта Mn2+ максимален в
изотоническом растворе KCl, RbCl
или CsC и ингибируется NaCl, ами-
лоридом, валиномицином, диэтил-
сильбестролом, и др. ингибиторами
транспорта ионов. Направление
транспорта Mn2+ реверсивно, и от-
вечает за его выведение из клеток.

5. Низкоаффинный транспорт, вероят-
но, происходит путём описанного
ранее Na+/Mg2+ антипорта и может
функционировать в процессе регу-
ляции внутриклеточной концентра-
ции Mn путём его выведения из
клетки [44].

Применительно к красным клеткам
крови ранее были описаны 2 механиз-
ма поступления Mn в клетку: путём пас-
сивной диффузии [45] и путём Na+/Mg2+

антипорта [46]. В этих исследованиях
использовали ионы Mn2+ и зрелые эрит-
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роциты. Однако известно, что практи-
чески весь находящийся в плазме Mn
связан с трансферрином в комплексе
Mn3+-Tf [47]. Возникает вопрос: может
ли Mn2+ поглощаться клетками в виде
иона, в первую очередь незрелыми
клетками эритроидного ряда, которые
имеют рецепторы Tf. Кроме того, если
ответ положительный, то является ли
этот механизм идентичным с таковым
для железа. Поскольку Mn и Fe имеют
много одинаковых физико-химических
свойств и одинаково участвуют как ми-
нимум в одном трансмембранном про-
цессе транспорта (кишечная абсорб-
ция) [48], возникает вопрос могут ли
свободные от Tf формы металлов
транспортироваться в эритроидные
клетки с использованием однотипных
процессов.

Собственные результаты анализа

обмена марганца у жителей

Украины

Приведенные выше данные свиде-
тельствуют о необходимости контроля
содержания марганца в доступных для
анализа биосредах людей (кровь, моча,
волосы). Действительно, практикующие
врачи разных специальностей (кардио-
логи и врачи общей практики, аллерго-
логи, эндокринологи, детские психиат-
ры) проявляют интерес к содержанию
марганца у пациентов как с подозрени-
ем на интоксикацию, так и с клиничес-
кими признаками дефицита марганца.

Примерно половина обследованных –
практически здоровые люди, желающие
проверить обеспеченность марганцем,
с целью здорового долголетия. По на-
правлениям врачей за последние 3 года
нами проанализированы 427 биосубст-
ратов (кровь 94 образца, моча 53 об-
разца, волосы 293 образца). Заметим
еще раз, что полученные нами данные
не могут рассматриваться как средне-
популяционные значения, а лишь позво-
ляют оценить тенденцию обеспеченно-
сти данным микроэлементом.

Данные статистической обработки
содержания марганца у обследованных
жителей Украины приведены в табл. 1.

Анализ данных, приведенных в
табл.1, показывает, что среднее значе-
ние для всех биосред превышает меди-
анное, что говорит несимметричности
распределения. Особенно наглядно это
видно из рис. 1-3.

Условная норма выведения мар-
ганца с мочой достаточно узка 0,006-
0,008 мг/л. Расширяя ее (с учетом в раз-
личии суточного диуреза) от 0,005 до
0,010 мг/л, мы видим, что в нее укла-
дывается 58% обследованных. У 23%
содержание марганца в моче снижено,
у 19 % - превышено. У 3 человек (6%)
содержание марганца в моче указыва-
ет на возможное отравление.

Как видно из рис. 2, Похожее рас-
пределение наблюдается в крови. Диа-
пазон условной нормы содержания мар-

ганца в крови
з н а ч и т е л ь н о
шире - 0,007-
0,030 мг/л. В
этот диапазон
укладывается
72% получен-
ных результа-
тов. У 4% на-
блюдается вы-
раженный де-
фицит, у 8 % -

%������ 1 

����I� &+�+.&+.B�&�!� !4%�4!+�. &!��%3��.$ 2�%#����  
0 !4&"��!)���I/ 3.+�"�� ��%�.�I 

�4���+ �%!)*, 2#/" �!B�, 2#/" �!"!&I, 2�#/# 
<��������� 
�+����������� 94 53 293 

2
������ ����� 0,007-0,030 0,006-0,008 0,3-3,0 
1������ 0,0252 0,0095 1,546 
������� 0,0220 0,007 0,777 
���. 0,0020 0,001 0,011 
��	�. 0,0820 0,044 31,8 

25% 0,0151 0,005 0,386 
75% 0,0321 0,008 1,635 
10% 0,01 0,00268 0,207 
90% 0,0451 0,0197 2,979 
95% 0,0569 0,04196 13,412 
99% 0,0694 0,04298 16,999 
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явно выраженное повышенное содер-
жание, которое может быть следствием
повышенной производственной экспо-
зиции.

На содержание марганца в воло-
сах обследовано максимальное количе-
ство пациентов. Диапазон условной
нормы содержания марганца в волосах
значительно шире – 0,3-3,0 мкг/г. Как
видно из рис. 3, в этот диапазон укла-
дывается 71% полученных результатов.

У 19 % наблюдается сни-
женное содержание, у 5
% - явно выраженное по-
вышенное содержание,
которое может быть след-
ствием хронического воз-
действия в условиях про-
изводства.

Наши наблюдения
показывают, что низкие
содержания марганца в
биосубстратах наблюда-
ются, в основном, у детей
дошкольного и младшего
школьного возраста, а
также у людей старше 70
лет (впрочем, у нас недо-
статочно обследованных
больных этой возрастной
группы, и набор инфор-
мации продолжается).
Более высокое содержа-
ние (в основном в преде-
лах нормы) наблюдается
у жителей Днепропетров-
ской области. Макси-
мальное содержание – у
лиц, связанных с обра-
боткой металлов (резчи-
ки, сварщики). Сравнение
по времени не показыва-
ет существенной разно-
сти в распределении кон-
центраций в основных
биосубстратах между
2000-2005 и 2015-2020 гг,
что позволяет сделать

вывод о том, что выбросы марганца в
атмосферу с выхлопными газами не
внесли существенного вклада в экспо-
зицию населения в целом. Основным
источником поступления марганца с
воздухом является, вероятно, пыль.
Содержание марганца в грунтах в Одес-
ской области составляет, по нашим дан-
ным, 400-1350 мг/кг. С пищей основное
количество марганца поступает с кру-
пами (по нашим данным в крупах содер-
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жится 5-25 мг/кг) и бобовыми (0,8-2,3
мг/кг). На рис. 4 для примера приведен
фрагмент атомно-эмиссионного спект-
ра пшенично-спельтовой каши быстро-
го приготовления. Содержание марган-
ца в животной пище невелико.

Выводы

1. Нормальное (сбалансированное)
содержание марганца в организме
человека имеет важное значение
для протекания биохимических про-
цессов, поскольку он выступает ко-
фактором декарбоксилазы, гидро-
лазы и киназы, супероксиддисмута-
зы, а также ферментов, участвую-
щих в синтезе и метаболизме ней-
ромедиаторов.

2. Избыточное содержание марганца
может оказывать нейротоксическое
действие.

3. Поступление марганца с выхлопны-
ми газами незначительно, и не при-
водит к росту содержания его в био-
субстратах. Основным источником
для непрофессионального контакта
является пыль.

4.  Содержание марганца в биосубст-
ратах жителей Украины разнородно.
У 10-19 % наблюдается сниженное
содержание, у 5-7% - превышенное.
Случаи резкого превышения связа-

ны с нарушением пра-
вил безопасности на
производстве (свар-
щики и др. работники,
выполняющие свои
обязанности в непос-
редственной близости
от них).

5. Снижение марганца
наблюдается у детей и
подростков во время
активного роста, по-
жилых людей, у ожого-
вых больных и пациен-
тов з заболеваниями
ЖКТ.
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MANAGEMENT FUNCTIONS OF THE UNIVERSITY DENTAL CLINIC ON

THE PRINCIPLES OF STATE-PRIVATE PARTNERSHIP

Chopchik V.D., Kanyura O.A.

Dental Medical Center of Bogomolets National Medical University

The aim of the work - to substantiate the management functions of the university
dental clinic on the principles of public-private partnership (PPP) for the implementation of
the clinic’s tasks. Results. Specific management functions for university clinics based on the
principles of PPP as a tool for implementation of the clinic’s tasks and achieving their stable
development in the long term are designed in the article. Conclusions. The article substan-
tiates more effective management functions of the model of the university dental clinic on
the basis of PPP principles, which are reasonably aimed to the implementation of the tasks
of the clinic

Key words: key management functions, university dental clinic,public-private
partnership.

Цель  исследования: Обосновать функции управления университетской стома-
тологической клиникой на принципах государственно-частного партнерства (ГЧП) для
реализации задач клиники. Материалы и методы исследования. Для достижения по-
ставленной цели в работе применялись общенаучные методы анализа, синтеза, обоб-
щения, интерпретации научных данных, а также системный и структурно-функцио-
нальный подходы. Информационной базой исследования выступили научные труды
отечественных и зарубежных специалистов по ГЧП и менеджмента. Результаты ис-
следования. В статье разработаны конкретные функции управления для университет-
ских клиник на принципах ГЧП как инструмента реализации задач клиники, достиже-
ния стабильного их развития в долгосрочном периоде. Выводы. В статье обоснованы
более эффективные функции управления моделью университетской стоматологичес-
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кой клиники на принципах ГЧП, которые аргументировано направлены на реализацию
задач, стоящих перед клиникой.

Ключевые  слова: университетская стоматологическая клиника, государственно
- частное партнерство, ключевые функции управления.

Мета дослідження: Обґрунтувати функції управління для університетської стома-
тологічної клініки (УСК) на принципах державно-приватного партнерства (ДПП) для
реалізації завдань клініки. Матеріали та методи дослідження. Для досягнення постав-
леної мети у роботі застосовувалися загальнонаукові методи аналізу, синтезу, уза-
гальнення, інтерпретації наукових даних, а також системний і структурно-функціональ-
ний підходи. Інформаційною базою дослідження виступили наукові праці вітчизняних і
зарубіжних спеціалістів з ДПП та менеджменту. Результати дослідження. У статті об-
ґрунтовуються конкретні функції управління для університетських клінік на принципах
ДПП як інструменту реалізації завдань клініки для досягнення стабільного їх розвитку в
довгостроковому періоді. Висновки. У статті обґрунтовані більш ефективні функції уп-
равління моделлю УСК на принципах ДПП, які аргументовано спрямовані на реаліза-
цію задач,що стоять перед клінікою.

Ключові слова: Модель УСК, державно-приватне партнерство, ключеві функції
управління.

Актуальність

Університетські клініки Європи
(особливо Німеччини), Ізраїлю, США та
інших країн є центрами світової медичної
науки та інновацій, але вони ще забезпе-
чують лікування більшої частини населен-
ня [1, 2, 3].

Усі західні університетські клініки
працюють у площині ДПП і є незалежни-
ми юридичними суб’єктами. Вони мають
щільні контакти, договірні відносини, а
персонал, наприклад, завідувачі відділень
клініки, поєднують роботу у клініці із кер-
івництвом кафедрами медичного факуль-
тету класичного університету [4,5].

Університетські клініки на принципах
ДПП мають свої особливості як в органі-
зації виробництва послуг так і в управлінні.

Особливість моделі УСК на принци-
пах ДПП полягає у тому, що вона як авто-
номна юридична особа з державно-при-
ватною формою власності та індивідуаль-
ною організаційною структурою, забезпе-
чує інтеграцію науки, освіти і практичної
клінічної діяльності на базі приватного
інвестиційного та інноваційного капіталу.
Застосування механізмів ДПП у моделі
УСК впливає і на ефективність управлін-

ня.

Мета  дослідження: Обґрунтувати
функції управління для університетської
стоматологічної клініки (УСК) на принци-
пах державно-приватного партнерства
(ДПП)для реалізації завдань управління
організацією.

Матеріали та методи дослідження

Для досягнення поставленої мети у
роботі застосовувалися загальнонаукові
методи аналізу, синтезу, узагальнення,
інтерпретації наукових даних, а також си-
стемний і структурно-функціональний
підходи. Інформаційною базою дослід-
ження виступили наукові праці вітчизня-
них і зарубіжних спеціалістів з ДПП та
менеджменту.

Результати дослідження

У статті розроблений набір ключо-
вих функцій управління для реалізації зав-
дань, що стоять перед УСК на принципах
ДПП.Функції управління УСК - це конкрет-
ний вид управлінської діяльності, який
здійснюється із використанням спеціаль-
них прийомів і способів, а також відповід-
ної організації роботи.

Для управління УСК на принципах
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ДППбув застосований наступний мето-
дичний підхід, крім загальних функцій уп-
равління: планування, організації діяль-
ності, контролю, прийняття рішень, був
введений набір конкретних функцій управ-
ління, що забезпечує більш глибокий
аналіз і постійну адаптацію структури уп-
равління.

Розробка ключових функцій, на до-
даток до загальних функцій, формує уп-
равління УСК на принципах ДПП з ураху-
ванням її особливостей і дозволяє ство-
рити систему планування та моніторингу
результативності діяльності, а на цій ос-
нові вивчати причинно-наслідкові зв’язки
процесів діяльності моделі і оцінювати от-
римані результати.

Функції управління представлені на
рис. 1.

Конкретні функції управління УСК на
принципах ДПП оптимально відобража-
ють основні аспекти діяльності: управлін-
ня ресурсами, управління процесами і
управління результатами.

Конкретні функції виникають в ре-
зультаті накладання загальних функцій
управління на специфіку об’єктів управл-
іння.

Конкретні функції управління УСК:

- Функція організації спрямована на
створення необхідних умов для досяг-
нення поставлених цілей. Основними
завданнями функції організації є: фор-
мування структури організації УСК на
принципах ДПП.

- Функція управління медичною ефек-
тивністю - оцінюється так само як
якість медичної допомоги. У міжна-
родній практиці під якістю медичної
допомоги розуміють сукупність харак-
теристик, які підтверджують
відповідність наданої медичної допо-
моги наявним потребам пацієнта,
його очікуванням, сучасному рівню
медичної науки і технологій [6]. Для
оцінки даної конкретної функції роз-
робляється сукупність уніфікованих
стандартів якості, як місцевих індика-
торів якості, які включають вимоги до
матеріально - технічної бази, медич-
ного оснащення, технологій лікуван-
ня і т.п. За перерахованими індикато-
рами якості і здійснюється оцінка
даної конкретної функції.

- Функція управління медико-економі-
чною ефективністю – обумовлена
раціоналізацією витрат. Економічна
ефективність моделі УСК, на відміну
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від технічної ефективності, залежить
від того, наскільки її послуги відпові-
дають вимогам ринку, запитам
пацієнтів. Найважливішою тенден-
цією розвитку системи охорони здо-
ров’я економічно розвинених країн є
зміщення пріоритету від максималь-
ної економії витрат при наданні ме-
дичної допомоги до максимальної
ефективності використання задіяних
ресурсів [7].

Етика медико-економічної ефектив-
ності моделі УСК передбачає наступне
поєднання: створення найбільшої цінності
для своїх клієнтів, прибутковості для влас-
ників, можливостей для розвитку УСК і
привабливої зарплати для співробітників.
Її оцінка проводиться на основі врахуван-
ня зростання престижності УСК, зростан-
ня прибутковості, збільшення продуктив-
ності та скорочення витрат, управління
ризиками, оптимізації співвідношення
“ціна - якість”, раціональності використан-
ня активів тощо. При оцінці фінансової
складової враховують операційний прибу-
ток, рентабельність з деталізацією вит-
рат, оплату праці основного і допоміжно-
го персоналу, витрати на медикаменти,
перев’язувальні засоби та інші лікувальні
витрати, амортизаційні нарахування.

- Функція управління комерційною
діяльністю УСК забезпечує компенса-
цію дефіциту фінансування і джерел
доходу. Комерційну ефективність
можна оцінити за такими показника-
ми: фондовіддача, ефективність вико-
ристання людських ресурсів, серед-
ня собівартість одного відвідування
лікаря, витрати на оплату праці та
нарахування у розрахунку на послугу.
Ключовим показником при оцінці
діяльності є собівартість наданої по-
слуги.

- Функція управління кадрами - навчан-
ня і професійного зростання - оці-
нюється групою показників, орієнто-
ваних на працівників УСК:

- приведення чисельності та структури

медичних кадрів у відповідність до
обсягів діяльності персоналу і перс-
пективних завдань;

- виконання комплексу заходів з підго-
товки та перепідготовки фахівців
лікарів і медичних сестер, відповідно
до пріоритетів виробництва;

- рейтингова оцінка результатів робо-
ти кожного члена медичного колекти-
ву у залежності від ефективності та
результативності його роботи;

- задоволеність роботою персоналу;

- професіоналізм персоналу;

- створення системи мотивації для пер-
соналу;

- перспектива розвитку і зростання
персоналу.

Підготовка та перепідготовка
фахівців, які володіють сучасними знан-
нями і здатні забезпечити економічну і
клінічну ефективність медичних техно-
логій та нових методів профілактики, діаг-
ностики та лікування. Досягнення опти-
мального співвідношення чисельності
лікарів і середнього медичного персона-
лу, а також усунення диспропорцій у кад-
ровому забезпеченні усіх рівнів УСК.

Усе це дозволить оцінити результа-
тивність інвестицій у навчання і розвиток
персоналу, в інформаційні системи, про-
цеси, які об’єднують індивідуальні та кор-
поративні цілі та завдання.

- Функція управління клієнтською скла-
довою вимірюється результатами
діяльності бізнес-одиниць на цільових
сегментах ринку. Клієнтська складо-
ва включає наявність сучасних ме-
дичних технологій, які УСК пропонує
через свої послуги, що дозволяють
забезпечити задоволеність клієнтів.
До групи оцінки клієнтської складової
входять прибутковість використання
сучасних технологій, задоволеність
клієнта сучасними технологіями, об-
сяг і частка сучасних медичних тех-
нологій, тощо.

- функція управління розвитком на-
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вчально-науково-клінічного модуля
УСК.

Реалізація даної функції управління
передбачає створення умов для розвит-
ку фундаментальних і прикладних науко-
вих досліджень, зміцнення наукового по-
тенціалу, розвиток системи планування
наукових досліджень відповідно до пере-
ліку пріоритетних напрямів, які характери-
зуються науковою новизною, великим
практичним значенням і конкурентоспро-
можністю, концентрацію фінансових
коштів і кадрових ресурсів на пріоритет-
них та інноваційних напрямках розвитку
медичної / стоматологічної науки.

А також оптимізацію правових і еко-
номічних взаємовідносин між освітніми,
науковими і лікувально-профілактичними
установами у рамках створення єдиної
клінічної бази, формування електронних
бібліотек і довідково-інформаційних баз
даних, впровадження інформаційних тех-
нологій і систем менеджменту якості в
освітній процес. Розробка та виконання
програм міжнародного обміну в рамках
професійного удосконалення науковців,
лікарів, студентів, підтримка перехресних
стажувань студентів і фахівців у провідних
клініках світу.

Таким чином, оцінка конкретних
функцій управління моделлю УСК за зап-
ропонованими параметрами, надає мож-
ливість отримати відомості, які характе-
ризують якість управління моделлю УСК
з точки зору процесу надання послуг. Зап-
ропонована методика оцінки конкретних
функцій управління дозволяє відстежува-
ти реалізацію стратегії розвитку УСК і ко-
ригувати її відповідно до змінних умов
зовнішнього середовища університетсь-
кої клініки.

Функція стандартизації - до найваж-
ливішого напряму стандартизації у меди-
цині відноситься нормативне забезпечен-
ня якості послуг з метою захисту прав
споживачів. Стандарт медичної допомо-
ги включає в себе:

- перелік діагностичних медичних по-
слуг із зазначенням їх обсягів і часто-
ти надання;

- перелік лікувальних медичних послуг
із зазначенням їх обсягів і частоти
надання;

- перелік використовуваних лікарських
препаратів, включених до переліку
життєво необхідних і найважливіших
лікарських препаратів, із зазначен-
ням добових і курсових доз;

- перелік медичних виробів тощо.

Функція нормування і планування.

Функція нормування розглядається
як процес розробки науково обґрунтова-
них розрахункових величин, які визнача-
ють кількісну та якісну оцінку різних еле-
ментів, що використовуються у процесі
надання послуг і управління. Ця функція
показує вплив на поведінку об’єкта, чітки-
ми і строгими нормами дисциплінує роз-
робку і реалізацію виробничих завдань,
забезпечуючи рівномірний і ритмічний хід
виробництва, його ефективність.

Функція нормування реалізується за
допомогою нормативних документів,
інструкцій при створенні системи, а роз-
роблені нормативи використовуються при
плануванні виробничої діяльності.

Функція планування - це обґрунту-
вання і розробка певного співвідношення
потреб населення у медичній стомато-
логічній допомозі з можливостями їх за-
доволення.

Основні принципи планування:

• Науково-технічна обґрунтованість
планів.

• Виділення пріоритетних проблем.

• Поєднання поточного і перспективно-
го планування.

• Економічна ефективність планів.

Функція прогнозування

Прогнозування представляє най-
важливішу функцію управління, так як
ціною помилок при прийнятті управлінсь-
кого рішення можуть бути здоров’я лю-
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дей.

Прогнози в УСК можуть розробляти-
ся за такими основними напрямками:

• прогнози стану стоматологічного здо-
ров’я населення;

• прогнози розвитку окремих видів сто-
матологічної допомоги, спеціалізова-
них служб;

• прогнози фінансово-господарської
діяльності УСК тощо.

Залежно від поставлених завдань
можна виділити наступні форми про-
гнозів:

• оперативні (поточні);

• короткострокові (річні);

• перспективні (середньострокові –
на 3-5 років і довгострокові – на 10 років і
більше).

Функція організації контролю та ко-
ординації - це процес забезпечення до-
сягнення організацією своїх цілей. Він
складається з етапів: вироблення стан-
дартів, зіставлення, оцінки з ними реаль-
них результатів і прийняття необхідних
координуючих дій.Оцінка результатів уп-
равління у динаміці є вагомою для прий-
няття управлінських рішень. Оцінка повин-
на здійснюватися систематично в авто-
матичному режимі, а результати надава-
тися керівникові організації на певний
період часу.

До формування сучасної моделі УСК
висуваються такі координаційні вимоги.

• Новий імідж організації. Формування
власного, привабливого для населен-
ня професійного вигляду, докорінна
зміна ставлення до якості медичних
послуг, неухильне дотримання прин-
ципів медичної етики, турбота про
високу репутацію організації у медич-
ному співтоваристві.

• Професійне управління. Лідер УСК
грамотний менеджер, здатний подо-
лати інертність, усталені стереотипи,
прагне до постійного професійного
удосконалення.

• Особлива роль приділяється людсь-
кому фактору. Розуміння того, що
об’єктом і суб’єктом управління є
людина, має істотно підвищити рівень
організаційної культури, стимулюва-
ти розвиток у співробітників нестан-
дартного і позбавленого стереотипів
мислення.

• Впровадження досягнень науково-
технічного прогресу. Широке викори-
стання інноваційних технологій у
профілактиці, діагностиці, лікуванні,
реабілітації стоматологічних захворю-
вань.

Функція мотивації

Мотивація обіймає одне з централь-
них місць у системі управління УСК як
соціально-економічним об’єктом. Одним
з основних завдань управління є визна-
чення мотивів діяльності кожного співро-
бітника і узгодження цих мотивів з цілями
медичної організації. До основних з них
можна віднести:

• мотиви забезпечення, пов’язані із
сукупністю матеріальних засобів, не-
обхідних для забезпечення благопо-
луччя працівника і його сім’ї; вони
відображаються у матеріальній заці-
кавленості працівника, в його орієн-
тації на заробіток;

• мотиви покликання, які полягають у
прагненні медичних працівників реа-
лізувати свої благородні почуття
співчуття до хворого у процесі трудо-
вої діяльності;

• мотиви престижу, які виражаються у
прагненні працівників реалізувати
свою соціальну роль, взяти участь у
суспільно вагомій діяльності.

Функція маркетингу - це всебічне
вивчення ринку, попиту, смаків і потреб з
орієнтацією виробництва на їх задоволен-
ня та адресність послуг. Це активний
вплив на ринок та існуючий попит, на фор-
мування потреб і купівельних переваг. В
УСК маркетинг диференціюється за окре-
мими групами послуг, а саме – за плат-



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 1 (59), 2020

	��

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 1 (59), 2020 г.
DOI  http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744325

ними і безоплатними стоматологічними
послугами.

Розроблена багаторівнева система
управління і конкретні функції управління
УСК на принципах ДПП забезпечують
ефективність управління.

Висновки

Представлені у статті функції управ-
ління максимально зосереджені на ство-
ренні нової організаційної структури УСК
на принципах ДПП, на систематичному
контролі і координації діяльності та
втіленні планів УСК в життя.
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Экспериментальные
исследования The Experimental Researches

Summary/Резюме

Considering the role of disturbances of pro-, antioxidant mechanisms in the
development of ultraviolet-induced skin damage, it is relevant to study the effect of
ointments with antioxidant activity on the oxidative-antioxidant balance.

The aim is to study experimentally the peroxidation processes eroxidation and the
activity of the antioxidant system in the skin in the early stages after local ultraviolet
irradiation with the application of ointments with antioxidant activity.

Materials and methods. The studies on 126 albino guinea pigs were conducted. All
animals were divided into 6 groups: intact group (1), control group (2) is guinea pigs
exposed to local ultraviolet radiation,  main groups are guinea pigs exposed to local
ultraviolet radiation, using in the treatment and prophylactic regimen, thiotriazolin ointment
of (3), thiotriazolin ointment with silver nanoparticles (4), methyluracil ointment (5) and
methyluracil ointment with silver nanoparticles (6). After 2 hours, 4 hours, on the 3rd and
8th day after irradiation, the content of diene conjugates and TBA-active products,

УДК 616-001.17-092.9-085.262.454.1-085.27
DOI http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744406
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ОКИСЛИТЕЛЬНО-АНТИОКСИДАНТНЫЕ ПРОЦЕССЫ ПРИ
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superoxide dismutase and catalase activity, lipofuscin content in the skin were
determined.

Results. Local ultraviolet irradiation of the skin leads to an increase in the content
of diene conjugates and TBA-active products, a decrease in the activity of catalase and
superoxide dismutase, and the accumulation of lipofuscin in the focus. Local ultraviolet
irradiation of the skin leads to an increase in the content of diene conjugates and TBC-
active products, a decrease in the activity of catalase and superoxide dysmutase and
the accumulation of lipofuscin in the skin. The application of ointments with antioxidant
activity reduces the content of diene conjugates and TBA-active products to normal (on
the 3rd and 8th day) and restores the activity of catalase (thiotriazoline ointment and
methyluracil ointment on the 8th day; thiotriazoline ointment with silver nanoparticles
and methyluracil ointment with silver nanoparticles – on the 3rd and 8th day) and
superoxide dismutase (on the 8th day) in the skin. The studied ointments with antioxidant
activity reduce the accumulation of lipofuscin on the 3rd and 8th knocks after irradiation
compared with animals without treatment, but do not restore to normal.

Conclusions. Ointments with different degree of expression of antioxidant effect
reduce the formation of primary and secondary products of peroxide oxidation of lipids
and increase antioxidant resource due, in particular, to the activity of catalase and
superoxydismutase. The antioxidant activity of ointments does not affect the content of
lipofuscin in irradiated skin.

Keywords: ultraviolet irradiation, skin, thiotriazoline ointment, methyluracil ointment,
silver nanoparticles, lipid peroxidation, antioxidant system

Учитывая роль нарушений про-, антиоксидантных механизмов в развитие
ультрафиолет-индуцированных повреждений кожи актуальным является исследо-
вание влияния мазей с антиоксидантной активностью на окислительно-антиокси-
дантный баланс.

Цель. Исследовать в эксперименте процессы пероксидации и активность
антиоксидантной системы в коже в ранние сроки после локального ультрафиоле-
тового облучения при применении мазей с антиоксидантной активностью.

Материалы и методы. Исследования проводились на 126 морских свинках-
альбиносах, разделенных на 6 групп: интактная (1), контрольная (2) – морские
свинки, подвергшиеся локальному ультрафиолетовому облучению, основные груп-
пы – морские свинки, подвергшиеся локальному ультрафиолетовому облучению, с
применением в лечебно-профилактическом режиме мази тиотриазолина (3), мази
тиотриазолина с наночастицами серебра (4), мази метилурацила (5) и мази мети-
лурацила с наночастицами серебра (6). Через 2 часа, 4 часа, на 3-и и 8-е сутки
после облучения в коже определяли содержание диеновых конъюгатов и ТБК-ак-
тивных продуктов; активность супероксиддисмутазы и каталазы; содержание ли-
пофусцина.

Результаты. Локальное ультрафиолевое облучение кожи приводит к повыше-
нию содержания диеновых конъюгатов и ТБК-активных продуктов, снижению ак-
тивности каталазы и супероксиддисмутазы и накоплению липофусцина в очаге.
Применение мазей с антиоксидантной активностью снижает содержание диено-
вых конъюгатов и ТБК-активных продуктов до нормы (на 3-и-8-е сутки) и восста-
навливает активность каталазы (мази тиотриазолина и метилурацила – на 8-е сутки,
мази тиотриазолина и метилурацила, содержащие наночастицы серебра – на 3-и-



	��

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �#1 (59), 2020

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 1 (59), 2020 г.
DOI   http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744325

8-е сутки) и супероксиддисмутазы (на 8-е сутки) в коже. Исследуемые мази с ан-
тиоксидантной активностью снижают накопление липофусцина на 3-и-8-е стуки
псле облучения по сравнению с животными без лечения, но не восстанавливают
до нормы.

Выводы. Мази с разной степенью выраженности антиоксидантного эффекта
уменьшают образование первичных и вторичных продуктов перекисного окисле-
ния липидов и наращивают антиоксидантный ресурс за счет, в частности активно-
сти каталазы и супероксидисмутазы. Антиоксидантная активность мазей не влия-
ет на  содержание липофусцина в облученной коже.

Ключевые слова: ультрафиолетовое облучение, кожа, мазь тиотриазолина,
мазь метилурацила, наночастицы серебра, перекисное окисление липидов, ан-
тиоксидантная система

З огляду на роль порушень про-, антиоксидантних механізмів у розвиток уль-
трафіолет-індукованих ушкоджень шкіри актуальним є дослідження впливу мазей з
антиоксидантною активністю на окислювально-антиоксидантний баланс.

Мета. Дослідити в експерименті процеси пероксидації та активність антиокси-
дантної системи в шкірі в ранні терміни після локального ультрафіолетового опро-
мінення при застосуванні мазей з антиоксидантною активністю.

Матеріали та методи. Дослідження проводилися на 126 морських свинках-
альбіносах, розділених на 6 груп: інтактна (1), контрольна (2) - морські свинки, які
зазнали локального ультрафіолетового опромінення, основні групи – морські свин-
ки, які зазнали локального ультрафіолетового опромінення, із застосуванням в ліку-
вально-профілактичному режимі мазі тіотриазоліну (3), мазі тіотриазоліну з нано-
частками срібла (4), мазі метилурацилу (5) і мазі метилурацилу з наночастками
срібла (6). Через 2 години, 4 години, на 3-ю і 8-у добу після опромінення в шкірі
визначали вміст дієнових кон’югатів і ТБК-активних продуктів; активність суперок-
сиддисмутази і каталази; зміст ліпофусцину.

Результати. Локальне ультрафіолевое опромінення шкіри призводить до підви-
щення вмісту дієнових кон’югатів і ТБК-активних продуктів, зниження активності
каталази і супероксиддисмутази і накопичення ліпофусцину у шкірі. Застосування
мазей з антиоксидантною активністю знижує вміст дієнових кон’югатів і ТБК-актив-
них продуктів до норми (на 3-тю-8-у добу) і відновлює активність каталази (мазі
тіотриазоліну і метилурацилу – на 8-у добу, мазі тіотриазоліну і метилурацилу, що
містять наночастки срібла – на 3-тю-8-у добу) і супероксиддисмутази (на 8-у добу)
у шкірі. Досліджувані мазі з антиоксидантною активністю знижують накопичення
ліпофусцину на 3-тю-8-у добу після опромінення в порівнянні з тваринами без ліку-
вання, але не відновлюють до норми.

Висновок. Мазі з різним ступенем виразності антиоксидантного ефекту змен-
шують утворення первинних і вторинних продуктів перекисного окислення ліпідів і
нарощують антиоксидантний ресурс за рахунок, зокрема активності каталази і су-
пероксидисмутази. Антиоксидантна активність мазей не впливає на вміст ліпофус-
цину в опроміненій шкірі.

Ключові слова: ультрафіолетове опромінення, шкіра, мазь тіотриазоліну, мазь
метилурацилу, наночастки срібла, перекисне окислення ліпідів, антиоксидантна
система
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В результате исследования про-
цессов пероксидации и активности ан-
тиоксидантной (АО) системы после ло-
кального ультрафиолетового облучения
(УФО) установлено, что в течение эри-
темного и раннего постэритемного пе-
риода в коже очага облучения и крови
происходит накопление продуктов пе-
рекисного окисления липидов (ПОЛ),
липофусцина и угнетение  активности
АО ферментов [1].

Подтверждением роли нарушений
про-, антиоксидантных механизмов в
развитие ультрафиолет(УФ)-индуциро-
ванных повреждений кожи могут стать
исследования по влиянию мазей с ан-
тиоксидантной активностью на окисли-
тельно-антиоксидантный баланс.

Цель

Исследовать в эксперименте про-
цессы пероксидации и активность анти-
оксидантной системы в коже в ран-
ние сроки после локального УФ облуче-
ния при применении мазей с антиокси-
дантной активностью.

Материалы и методы

Исследования проводились на 126
морских свинках-альбиносах массой
400-500 г, разделенных на 6 групп: 1 –
интактная, 2 – контрольная (морские
свинки, подвергшиеся локальному
УФО), 3, 4 ,5 и 6 – основные группы. В 3
и 4 основные группы входили морские
свинки, подвергшиеся УФО, с примене-
нием в лечебно-профилактическом ре-
жиме мази тиотриазолина и мази тиот-
риазолина с наночастицами сереба
(НЧС), в 5 и 6 основные группы – морс-
кие свинки, подвергшиеся УФО, с при-
менением в аналогичном 3 и 4 группам
режиме мази метилурацила и мази ме-
тилурацила с НЧС. Субстанции тиотри-
азолина и метилурацила, содержащие
НЧС, получены в Международном цент-
ре электронно-лучевых технологий Ин-
ститута электросварки им. Е.О. Патона
НАН Украины (метод получения НЧС,
предложенный академиком Б.О. Мовча-

ном [2], заключается в электронно-лу-
чевом испарении и конденсации ве-
ществ в вакууме). На основе субстанции
совместно с ОАО «Химфармзавод
«Красная звезда» изготовлены мази ти-
отриазолина и метилурацила, которые
содержат НЧС [3]. Мази наносили за 1
час до облучения и через 2 часа после
него, а затем  ежедневно до исчезно-
вения эритемы. Эритему вызывали об-
лучением выбритого участка кожи УФ-
лучами с помощью ртутно-кварцевого
облучателя (ОКН-11-М), помещенного
на расстоянии 10 см от животного, в
течение 2 минут [4]. Животных выводи-
ли из эксперимента в соответствии с
правилами биоэтики. Через 2 часа, 4
часа, на 3-и и 8-е сутки после облуче-
ния в коже определяли содержание про-
дуктов ПОЛ – диеновых конъюгатов (ДК)
и ТБК-активных продуктов (ТБК-АП);
активность АО-ферментов – суперок-
сиддисмутазы (СОД) и каталазы (КАТ)
[5]; содержание липофусцина [6]. Ре-
зультаты исследований обрабатывали
стандартными методами вариационной
статистики [7].

Результаты

Как видно из данных, представ-
ленных в табл. 1, в коже очага облуче-
ния (контроль) происходит  повышение
содержания ДК и ТБК-АП в сроки  2ч-8
сут (рис.1, а,б), то есть во все исследо-
ванные сроки, и  снижение активности
КАТ на 3-8-е сутки и СОД на 8-е сутки
(рис. 2а,б).

Применение всех исследуемых
мазей не сказывается на содержании
первичных, вторичных продуктов ПОЛ,
активности КАТ и СОД в ранние сроки
исследования (2-4ч). (Рис. 1,2), однако
меняет картину окислительно-антиокси-
дантного баланса на более поздних сро-
ках исследования.

Так, при лечебно-профилактичес-
ком режиме мази тиотриазолина содер-
жание ДК снижается на 3-и и 8-е сутки
по сравнению с контролем  в 1,3 раза



	�


ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �#1 (59), 2020

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 1 (59), 2020 г.
DOI   http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744325

(р<0,05) и достоверно не отличается от
группы интактных морских свинок (ри-
с.1,а). Содержание ТБК-АП в то же вре-
мя (на 3-8-е сутки) снижается относи-
тельно контроля в 1,5 раза и 1,2 раза
соответственно и не отличается от об-
наруженного у интактных животных
(рис.1, б). Возрастает активность КАТ.
На 8-е сутки активность энзима превы-
шает контроль в 1,2 раза (рис.2,а). Ак-
тивность СОД также активно восстанав-
ливается на 8-е сутки, превышая конт-
роль в 1,2 раза (рис.2,б).

Под влиянием мази тиотриазоли-
на с наночастицами серебра восстанов-
ление оксидантно-антиоксидантных
процессов происходит еще активнее.
Концентрация ДК на 3-и сутки снижает-
ся в 1,5 раза, на 8-е сутки в 1,6 раза;
концентрация ТБК-АП – в 2,2 раза и 1,4
раза соответственно по сравнению с
контролем (рис. 1,а,б), достигая при

этом нормы. Ак-
тивность КАТ воз-
растает, превы-
шая контроль на
3-и сутки в 1,1
раза, на 8-е сутки
– в 1,2 раза. Вы-
раженная актива-
ция обнаружена и
в отношении
СОД. Активность
энзима превы-
шает контроль в
1,3 раза на 8-е
сутки (рис. 2 а,б).

При приме-
нении мази мети-
лурацила зафик-
сировано сниже-
ние содержания
ДК на 3-и и 8-е
сутки в 1,5 раза и
1,2 раза соответ-
ственно, ТБК-АП
– в 1,7 раза на 3-
и сутки и в 1,2

раза на 8-е сутки по сравнению  с кон-
тролем (рис. 1,а,б). При этом содержа-
ние первичных и вторичных продуктов
ПОЛ не отличается от таковых у интакт-
ных морских свинок. Активность КАТ и
СОД достоверно превышает контроль
на 8-е сутки в 1,1 раза и 1,2 раза соот-
ветственно и не отличается от интакт-
ных животных (рис. 2,а,б).

Применение мази метилурацила с
наночастицами серебра усиливает эф-
фект мази метилурацила. Это проявля-
ется еще более выраженным  снижени-
ем содержания ДК на 3-и (в 1,7 раза) и
8-е (в 1,4 раза) сутки и ТБК-АП в эти же
сроки (на 3-и сутки – в 1,8 раза, на 8-е
сутки – в 1,3раза) и повышением актив-
ности КАТ (в 1,2 раза на 3-и и 8-е сутки)
и СОД (в 1,3 раза) на 8-е сутки по срав-
нению с контролем, которые достигают
нормы (рис.1,2).

Параллельное исследование ли-
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пофусцина в очаге локального облуче-
ния УФ обнаружило накопление пиг-
мента, начиная с 4-х часов и до конца
эксперимента. Так, через 4 часа его
концентрация превышает норму в 1,3
раза, на 3-и сутки – в 1,5 раза, на 8-е
сутки – в 1,9 раза (рис. 3).

Под воздействием мази тиотриа-
золина концентрация пигмента в коже
через 4 часа превышает норму в 1,3
раза. На 3-и сутки содержание липо-
фусцина выше нормы в 1,2 раза, но
ниже контроля в 1,2 раза, на 8-е сутки
выше нормы в 1,4 раза и ниже контро-
ля в 1,3 раза (рис. 3). Подобные изме-
нения  в содержании липофусцина об-
наруживаются  и при включении в мазь
тиотриазолина наночастиц серебра. Че-
рез 4 часа концентрация пигмента не
отличается от таковой в группе контро-
ля, превышая норму в 1,3 раза. На 3-и-
8-е сутки содержание липофусцина
превышает таковую у интактных  морс-
ких свинок (в 1,2 и 1,4 раза соответ-
ственно), но оказывается достоверно
ниже, чем в контроле свинок (в 1,2 и 1,3
раза соответственно) (рис. 3).

Исследование мази метилурацила
показало следующее: через 4 часа со-
держание липофусцина на уровне конт-
роля и превышает норму в 1,3 раза, на
3-и сутки выше таковой у интактных
морских свинок в 1,3 раза, но ниже, чем
в контроле в 1,1 раза; на 8-е сутки ос-
тается выше нормы в 1,4 раза, но ниже,
чем в контроле в 1,3 раза (рис. 3). Вклю-
чение наночастиц серебра в метилура-
циловую мазь не изменяет направлен-
ности изменений содержания липофус-
цина в очаге облученной УФ коже. Че-
рез 4 часа  концентрация  пигмента не
отличается от таковой в контроле, пре-
вышая обнаруженную у интактных мор-
ских свинок (р<0,05) в 1,3 раза. На 3-и
и 8-е сутки содержание лпиофусцина
ниже, чем в контроле (в 1,1 и 1,3 раза
соответственно), но выше, чем у интак-
тных морских свинок  (в 1,3 и 1,4 раза

соответственно) (рис. 3).

Анализ полученных результатов
позволяет заключить, что все мази с
разной степенью выраженности антиок-
сидантного эффекта (мазь тиотриазо-
лина с наночастицами серебра>мазь
тиотриазолина, мазь метилурацила с
наночастицами серебра>мазь метилу-
рацила) [8-10] уменьшают образование
первичных и вторичных продуктов ПОЛ
и наращивают АО  ресурс за счет, в ча-
стности активности КАТ и СОД. Причем,
чем выраженнее АО эффект мазей, тем
активнее протекают процессы восста-
новления. Этот факт подтверждает ве-
сомый вклад механизмов окислитель-
но-антиокисдантных  процессов в по-
вреждающий эффект УФ. В то же время
эффективность мазей с АО активностью
на накопление липофусцина, который
традиционно считают пигментом старе-
ния [11] или проявлением патологичес-
ких процессов, происходящих в орга-
низме [12], гораздо скромнее. Под вли-
янием всех мазей накопление липофус-
цина изменяется. Причем, этот эффект
проявляется не сразу. Через 4 часа пос-
ле облучения содержание пигмента на
уровне контроля. В последующем кон-
центрация пигмента снижается относи-
тельно контроля, но ни в одном иссле-
довании не восстанавливается. Это сви-
детельствует с одной стороны о вовле-
чении дургих механизмов в образова-
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ние липофусцина, и, с другой, о доста-
точно тяжелых последствиях УФО кожи
в отдаленные после облучения сроки.

Выводы

1. Локальное УФО кожи приводит к по-
вышению содержания ДК и ТБК-ак-
тивных продуктов ПОЛ, снижению
активности КАТ и СОД и накоплению
липофусцина в очаге.

2. Применение мазей с АО активнос-
тью (мази тиотриазолина, мази ти-
отриазолина с наночастицами се-
ребра, мази метилурацила, мази
метилурацила с наночастицами се-
ребра) снижает содержание ДК и
ТБК-активных продуктов ПОЛ до
нормы (на 3-и-8-е сутки) и восста-
навливает активность КАТ (мази ти-
отриазолина и метилурацила – на 8-
е сутки, мази тиотриазолина и ме-
тилурацила, содержащие наночас-
тицы серебра – на 3-и-8-е сутки) и
СОД (на 8-е сутки) в коже.

3. Эффект восстановления содержа-
ния первичных, вторичных продук-
тов ПОЛ, активности АО ферментов
в очаге находится в прямой зависи-
мости от степени антиоксидантной
активности мазей.

4. Исследуемые мази с антиоксидан-
тной активностью снижают накоп-
ление липофусцина на 3-и-8-е сту-
ки псле облучения по сравнению с
животными без лечения, но не вос-
станавливают до нормы. Антиокси-
дантная активность мазей не влия-
ет на содержание липофусцина в
облученной коже.
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ВПЛИВ ПРЕПАРАТУ ТІОТРИАЗОЛІНУ НА ПОРУШЕНІ

ПОКАЗНИКИ ВІЛЬНОРАДИКАЛЬНОГО ОКИСНЕННЯ ТА

АНТИОКСИДАНТНОГО ЗАХИСТУ В ЛЕГЕНЯХ ЗА УМОВ

РОЗВИТКУ КОНТАКТНОГО ДЕРМАТИТУ ТА

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЇ ПНЕВМОНІЇ

Регеда-Фурдичко М.М.

Львівський медичний інститут

ВЛИЯНИЕ ТИОТРИАЗОЛИНА НА НАРУШЕНИЕ ПОКАЗАТЕЛЕЙ

СВОБОДНОРАДИКАЛЬНОГО ОКИСЛЕНИЯ И

АНТИОКСИДАНТНОЙ ЗАЩИТЫ В ЛЕГКИХ В УСЛОВИЯХ

РАЗВИТИЯ КОНТАКТНОГО ДЕРМАТИТА И

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ПНЕВМОНИИ

Регеда-Фурдычко М.М.

Львовский медицинский інститут

ІNFLUENCE OF THE DRUG THIOTRIAZOLINE ON IMPAIRED

INDICATORS OF FREE RADICAL OXIDATION AND ANTIOXIDANT

PROTECTION IN THE LUNGS UNDER CONDITIONS OF

DEVELOPMENT OF CONTACT DERMATITIS AND EXPERIMENTAL

PNEUMONIA

Regeda-Furdychko M.M.

Lviv  Medical  Institute

Резюме/Summary

The purpose of this study was to investigate the features of changes in the processes
of lipoperoxidation and antioxidant protection in the lungs with the development of
experimental contact dermatitis (EСD) and experimental pneumonia (EP) before and after
administration of the antioxidant thiotriazoline.

Materials and methods. Researches were conducted on guinea pigs, divided into
five groups: I — control, II — 4th day of expirement, III — 8th day of contact dermatitis
development and experimental pneumonia, IV — 10th day and V — 18 th day of model
processes and VI group — guinea pigs with ECD and EP after treatment with thiotriazoline
during 10 days (from 8 th to the 18 th days of the experiment). Early period included groups
of animals on the 4th and 8th days of experiment. The late one — guinea pigs on the 10th

and 18th days of ECD and EP. Experimental contact dermatitis was simulated by method
of Volkovoj V.A. (2010). EP was called by the method of Shlyapnikov V.N., Solodov T.L.
(1998). Thiotriazoline was administered intramuscularly at a dose of 100 mg per 1 kg of
weight daily from the 8 th to the 18 th days of the experiment.

Condition of free radical lipid oxidization in the lungs was determined on maintenance
content of malonic dialdehyde by method of Corobeynikov E.G. (1989) and diene
conjugates by method of Gavrylov V.G., Myshkorudna M. I. (1989). The degree of activity
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of antioxidant defence was estimated on maintenance enzymes — superoxidedismutase
by method of R. Fried (1975), catalase by the method of B. Holmes, C. Masters (1970),
glutationperoxidase method of Arkhipova O. G. (1988) and glutationreductase method of
Moina V.M. (1986).

Results and discussion. In the experiment on guinea pigs it is shown that the
experimental contact dermatitis and experimental pneumonia is accompanied by impaired
functional status of the prooxidant and antioxidant systems. The study found the increase
of diene conjugates and malonic dialdehyde, decreased activity of superoxidedismutase,
catalase, glutathionereductase and glutathione peroxidase in guineapig lungs, especially
pronounced on the 18th day of combined experimental pathology. The antioxidant corrective
action of thiotriazoline on the indicated indicators at ECD and EP was detected.

Key words: contact dermatitis, pneumonia, lipid peroxidation, antioxidant system,
thiotriazoline.

Целью данного исследования стало выяснение особенностей изменений про-
цессов липопероксидации и антиоксидантной защиты в легких в условиях развития
экспериментального контактного дерматита (ЭКД) и экспериментальной пневмо-
нии (ЭП) до и после применения антиоксиданта тиотриазолина.

Материал и методы исследования. Экспериментальные исследования прово-
дились на морских свинках, разделенных на 6 групп по 9 животных в каждой, кроме
I (15 животных). К I группе (контроль) относили интактных морских свинок, ко II-жи-
вотные с ЭКД и ЭП (четвёртые сутки), к III - морские свинки на восьмой день процес-
са моделирования, к IV - животные на десятый день, к V - морских свинок на восем-
надцатые сутки ЭКД и ЭП и VI группа - морские свинки с ЭКД и ЭП после лечения
тиотриазолином в течение 10 суток (с 8 по 18-ю суток эксперимента). С целью де-
тального анализа и интерпретации показателей прооксидантной и антиоксидантной
систем в разное время эксперимента выделяли условно два периода развития экс-
периментального контактного дерматита и экспериментальной пневмонии: ранний
и поздний. Ранний период включал группу животных на четвёртые и восьмые сутки
эксперимента. Поздний - морские свинки на десятые и восемнадцатые сутки ЭКД и
ЭП.

Экспериментальная модель контактного дерматита воспроизводилась на мор-
ских свинках по методу Волковой В.А. (2010). ЭП вызвали по методу В. Н. Шляпни-
кова, Т. Л. Солодова (1998). Тиотриазолин вводили внутримышечно в дозе 100 мг на
1 кг массы ежедневно с 8 по 18-е сутки эксперимента. Состояние свободноради-
кального окисления липидов в легких определяли по содержанию диеновых конъю-
гатов по методу В.Г. Гаврилова, М.И. Мишкорудной (1989), и малонового диальдеги-
да - по методу Е.Н. Коробейникова (1989). Степень активности антиоксидантной
системы оценивали по содержанию ферментов - супероксиддисмутазы методом R.
Fried (1975), каталазы по методу R. Holmes, C. Masters (1970), глутатионпероксида-
зы - по методу Архиповой А.Г. (1988) и глутатионредуктази- по методу В. М. Моин
(1986).

Результаты исследования и их обсуждение. В эксперименте на морских свин-
ках показано, что в условиях развития экспериментального контактного дерматита
и экспериментальной пневмонии наблюдаются нарушения функционального состо-
яния прооксидантной и антиоксидантной систем. В работе установлен рост диено-
вых конъюгатов и малонового диальдегида, снижение активности супероксиддисму-
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тазы, каталазы, глутатионредуктазы и глутатионпероксидазы в легких морских сви-
нок, особенно выраженные на восемнадцатые сутки сочетанной эксперименталь-
ной патологии. Обнаружено антиоксидантное корректирующее действие тиотриазо-
лина на указанные показатели при ЭКД и ЭП.

Ключевые слова: контактный дерматит, пневмония, перекисное окисление липи-
дов, антиоксидантная система, тиотриазолин.

Метою даного дослідження стало з’ясування особливостей змін процесів ліпо-
пероксидації і антиоксидантного захисту в легенях за умов розвитку експеримен-
тального контактного дерматиту (ЕКД) та експериментальної пневмонії (ЕП) до та
після застосування антиоксиданта тіотриазоліну.

Матеріал і методи дослідження. Експериментальні дослідження проводились
на морській свинках, поділених на 6 груп по 9 тварин у кожній, крім І (15 тварин). До
І групи (контроль) відносили інтактні морські свинки, до ІІ- тварини з ЕКД та ЕП (4-а
доба), до ІІІ — морські свинки на 8-у добу поєднаного модельного процесу, до ІV —
тварини на 10-у добу, V — мурчаки на 18-у добу ЕКД та ЕП та VІ група — морські
свинки з ЕКД і ЕП після лікування тіотриазоліном впродовж 10 діб (з 8-ї по 18-ту доби
експерименту). З метою детального аналізу та інтерпретації показників прооксидан-
тної та антиоксидантної систем у різні доби експерименту виділяли умовно два пер-
іоди розвитку експериментального контактного дерматиту та експериментальної
пневмонії: ранній і пізній. Ранній період включав групу тварин на 4-у та 8-у доби ек-
сперименту. Пізній — морські свинки на 10-у та 18-у доби ЕКД та ЕП.

Експериментальна модель контактного дерматиту відтворювалась на морсь-
ких свинках за методом Волковой В.А. (2010). ЕП викликали за методом В. Н. Шляп-
никова, Т. Л. Солодова (1998). Тіотриазолін вводили внутрішньом’язово дозою 100
мг на 1 кг маси щодня з 8-ї по 18-ту доби експерименту. Стан вільнорадикального
окиснення ліпідів у легенях визначали за вмістом дієнових кон’югатів за методом В.Г.
Гаврилова, М.І. Мишкорудної (1989), і малонового діальдегіду за методом Е.Н. Коро-
бейникова (1989). Ступінь активності антиоксидантної системи оцінювали за вмістом
ферментів — супероксиддисмутази за методом R. Fried (1975), каталази за методом
R. Holmes, C. Masters (1970), глутатіонпероксидази Ї за методом Архиповой О.Г. (1988)
та глутатіонредуктази— за методом В. М. Моїна (1986).

Результати дослідження та їх обговорення. У експерименті на морських свинках
показано, що за умов розвитку експериментального контактного дерматиту та екс-
периментальної пневмонії спостерігаємо порушення функціонального стану проок-
сидантної та антиоксидантної систем. У роботі встановлено зростання дієнових кон-
’югатів та малонового діальдегіду, зниження активності супероксиддисмутази, ката-
лази, глутатіонредуктази та глутатіонпероксидази в легенях морських свинок, особ-
ливо виражене на 18-у добу поєднаної експериментальної патології. Виявлена анти-
оксидантна коригуюча дія тіотриазоліну на вказані показники при ЕКД та ЕП.

Ключові слова: контактний дерматит, пневмонія, перекисне окиснення ліпідів, ан-
тиоксидантна система, тіотриазолін.

Вступ

Пневмонія і в ХХI столітті зали-
шається важливою медико-соціальною

проблемою. Це зумовлено, в першу чер-
гу, її значною поширеністю, досить висо-
кими показниками інвалідизації та смер-
тності, а також значними економічними
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втратами внаслідок цього захворювання
[9]. Згідно з останніми даними масштаб-
них досліджень в США та Німеччині, на
смертність від негоспітальної пневмонії,
на відміну від госпітальної, суттєво не
впливає стрімкий розвиток антибіотико-
резистентності найбільш вагомих респі-
раторних патогенів [9]. У практичній ро-
боті лікаря-терапевта часто трапляють-
ся випадки поєднаної патології органів
дихання і супутніх захворювань, які обтя-
жують і змінюють клінічний перебіг ос-
новного захворювання.

У практичній роботі лікаря контактні
дерматити займають значну питому вагу
не лише серед дерматологів, але й алер-
гологів, терапевтів. Сьогодні не до кінця
з’ясовані механізми поєднаних захворю-
вань контактного дерматиту та пнев-
монії, а саме особливості змін про- та
антиоксидантної систем, які відіграють
важливу фізіологічну роль, разом із тим
за певних умов можуть мати ушкоджу-
вальну дію на організм [10]. Рівновага
окислювальних та антиоксидантних про-
дуктів є важливою складовою гомеоста-
зу організму. Важливе значення для ко-
рекції порушених метаболічних процесів
має застосування антиоксидантів, зокре-
ма тіотриазоліну.

Метою даного дослідження стало
з’ясування особливостей змін процесів
ліпопероксидації і антиоксидантного за-
хисту в легенях за умов розвитку експе-
риментального контактного дерматиту
(ЕКД) та експериментальної пневмонії
(ЕП) до та після застосування антиокси-
данта тіотриазоліну.

Матеріал і методи дослідження

Експериментальні дослідження про-
водились на 60 морських свинках (сам-
цях) масою 180 — 220 г, поділених на 6
груп по 9 тварин у кожній, крім першої (15
тварин). До І групи (контроль) відносили
інтактні морські свинки, до ІІ- тварини з
експериментальним КД та ЕП (4-а доба),
до ІІІ — морські свинки на 8-у добу по-

єднаного модельного процесу, до ІV —
тварини з експериментальним КД та ЕП
(10-а доба), до V — мурчаки на 18-у добу
ЕКД з ЕП (до лікування) та VІ група —
морські свинки з ЕКД і ЕП після лікування
тіотриазоліном впродовж 10 діб (з 8-ї по
18-ту доби) експерименту. З метою де-
тального аналізу та інтерпретації показ-
ників прооксидантної та антиоксидантної
систем у різні доби експерименту виді-
ляли умовно два періоди розвитку ЕКД
та ЕП: ранній (4-а та 8-а доби експери-
менту) і пізній (10-а та 18-а доби). Виб-
рані фіксовані доби для дослідження були
обумовлені класичним стадіям запально-
го процесу. Експериментальна модель
КД відтворювалась на морських свинках
за методом Волковой В.А. (2010) [1]. ЕП
викликали за методом В. Н. Шляпнико-
ва, Т. Л. Солодова [3]. Тіотриазолін вво-
дили внутрішньом’язово дозою 100 мг на
1 кг маси щодня з 8-ї по 18-ту добу екс-
перименту, оскільки саме в цей період
відбувалися найбільш суттєві зрушення
прооксидантно-антиоксидантних про-
цесів за умов розвитку ЕКД та ЕП. Цей
препарат володіє антиоксидантними,
імунокоригуючими властивостями. Забір
матеріалу для дослідження проводили
під ефірним наркозом. Стан вільноради-
кального окиснення ліпідів у легенях виз-
начали за вмістом діє нових кон’югатів
(ДК) за методом В.Г. Гаврилова, М.І.
Мишкорудної (1989) [2], малонового
діальдегіду (МДА) за методом Е.Н. Ко-
робейникова (1989) [4]. Ступінь актив-
ності антиоксидантної системи (АОС)
оцінювали за вмістом ферментів — су-
пероксиддисмутази (СОД) за методом R.
Fried (1975) [7], каталази (КТ) за мето-
дом R. Holmes, C. Masters (1970) [8], глу-
татіонпероксидази (ГПО) за методом
Архиповой О.Г. (1988) [6] та глутатіонре-
дуктази (ГР) — за методом В. М. Моїна
[5]. Статистичне опрацювання одержа-
них даних здійснювали за методом
Стьюдента.
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Результати дослідження та їх

обговорення

У експериментальних дослідженнях
було встановлено, що вміст дієнових ко-
н’югатів у легенях зростав на усі дослід-
жувані доби (4-а, 8-а, 10-а і 18-а) відпо-
відно на 25,3 %, 41,2 %, 57,9 % та 85,7 %
(рd<0,05) порівняно з контролем у ди-
наміці формування ЕКД та ЕП, що вказує
на гіперпродукцію даних метаболітів.

Результати вивчення вмісту мало-
нового діальдегіду в легенях дало мож-
ливість виявити однонаправлені зміни,
подібні до попереднього показника.
Нами спостерігалось поступове зростан-
ня вмісту МДА у легенях вже з раннього
періоду і тим більше у пізньому періоді
розвитку ЕКД і ЕП (4-а, 8-а, 10-а та 18-а
доби) відповідно на 26,9 %, 35,1 %, 80,0
% та 81,7 % (рd”0,05) порівняно з конт-
рольною групою, що свідчить про стиму-
ляцію процесів вільнорадикального окис-
нення, особливо в пізній період цієї ко-
морбідної моделі.

Пошкоджуючій дії вільних радикалів
і пероксидних сполук запобігає система
антиоксидантного захисту. Виявлено, що
на 4-у добу експерименту активність
СОД, КТ та ГПО знаходився практично на
висхідному рівні (рe”0,05), лише спосте-
рігаємо несуттєве підвищення ГР на 5,9
% (рd”0,05) щодо контрольної групи.
Починаючи з 8-ї доби ЕКД і ЕП, активність
досліджуваних ензимів спадає, а саме
рівень СОД, КТ, ГПО та ГР знижується
відповідно на 28,3 %, 27,8 %, 37,9
% та 58,8 % (рd”0,05) проти інтак-
тної групи.

Дослідження антиоксидант-
ної системи в пізні терміни експе-
рименту (10-а і 18-а доби) по-
єднаного модельного процесу
показало зменшення активності
СОД в легенях відповідно на 33,0
%, 43,8 % (р<0,05) та КТ відповід-
но на 39,1 %, 46,4 % (р<0,05)
відносно контрольних величин.

Продовжуючи дослідження, спосте-
рігаємо суттєву регресію ГПО і ГР, а саме
зниження активності ГПО на 43,1 % та
50,0 % (р<0,05) та ГР на 62,4 % та 64,1 %
(р<0,05) відповідно на 10-у і 18-у доби
проти першої групи, що вказувало на
недостатність антирадикальної системи
нейтралізувати надмірне утворення ме-
таболітів ліпопероксидації.

Оцінюючи результати проведених
біохімічних досліджень показників вільно-
радикального окиснення і антиоксидан-
тного захисту, можна зробити висновок
про суттєву перевагу активності проок-
сидантної системи, яка зростає по мірі
розвитку патологічного процесу, і, водно-
час, зниження системи захисту.

Застосування тіотриазоліну впро-
довж 10 діб (з 8-ї по 18-у доби), який має
антиоксидантну, імуномодулюючу, мем-
браностабілізуючу дії, призводило до
зниження вмісту ДК та МДА у легенях
відповідно на 21,3 % (р

1
<0,05) та 21,6 %

(р
1
<0,05) та зростання активності СОД

на 22,6 % (р
1
<0,05), КТ на 24,2 %

(р
1
d”0,05), ГПО на 41,3 % (р

1
d”0,05) і ГР

на 31,1 % (р
1
<0,05) при ЕКД та ЕП в по-

рівнянні з групою тварин, які не піддава-
лися впливу цього препарату, що
свідчить про його антиоксидантну дію на
зазначені показники (рис.1).

Висновки

Таким чином, дослідження окремих
компонентів прооксидантної (ДК і МДА) і
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антиоксидантної (СОД, КТ, ГР і ГПО) сис-
тем у легенях в динаміці розвитку ЕКД та
ЕП дозволило виявити надмірне утво-
рення продуктів перекисного окиснення
ліпідів на тлі виснаження ферментатив-
ної ланки антиоксидантної системи,
особливо у пізній період експерименту,
що вказує на суттєве порушення функц-
іонального стану прооксидантно-антиок-
сидантної систем та розвиток оксидант-
ного стресу, який посилює запалення та
сприяє включенню інших механізмів.

Результати проведеного лікування
препаратом тіотриазоліном впродовж 10
днів показали достовірне пригнічення
надмірних процесів ліпопероксидації при
одночасному підвищенні активності АОС
у мурчаків за умов розвитку ЕКД та ЕП.
Це свідчить про його позитивний коригу-
ючий ефект на зазначені вище показни-
ки порушених метаболічних процесів за
умов розвитку цієї експериментальної
коморбідної моделі.
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ОСОБЛИВОСТІ ЗМІН ФАГОЦИТАРНОЇ АКТИВНОСТІ

ЛЕЙКОЦИТІВ В КРОВІ ЗА УМОВ ФОРМУВАННЯ ПОЄДНАНОЇ

ПАТОЛОГІЇ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ПАРОДОНТИТУ ТА

АДРЕНАЛІНОВОГО ПОШКОДЖЕННЯ МІОКАРДА ТА ЇХ КОРЕКЦІЇ

КОРВІТИНОМ

Городецький О.Т., Регеда М.С., Городецький Т.М., Заяць Л.М.,

Любінець Л.А.

Львівський Національний Медичний Університет ім. Данила Галицького

ОСОБЕННОСТИ ИЗМЕНЕНИЙ ФАГОЦИТАРНОЙ АКТИВНОСТИ

ЛЕЙКОЦИТОВ В КРОВИ В УСЛОВИЯХ ФОРМИРОВАНИЯ

ОБЪЕДИНЕННОЙ ПАТОЛОГИИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО

ПАРОДОНТИТА И АДРЕНАЛИНОВОГО ПОВРЕЖДЕНИЯ

МИОКАРДА  И ИХ КОРРЕКЦИЯ КОРВИТИНОМ

Городецький О. Т., Регеда М. С., Городецкий Т. М., Заяц Л. М.,

Любинец Л. А.

Львовский Национальный Медицинский Университет им. Даниила Галицкого

PECULIARITIES OF CHANGES IN THE PHAGOCYTIC ACTIVITY OF

LEUKOCYTES IN THE BLOOD UNDER THE CONDITIONS OF

FORMATION OF COMBINED PATHOLOGY OF EXPERIMENTAL

PERIODONTITIS AND ADRENALINE DAMAGE OF THE

MYOCARDIUM AND THEIR CORRECTION WITH CORVITIN

Horodetskyy O. T., Regeda M. S., Horodetskyy T. M., Zaiats L. M.,

Liubinets L. A.

Danylo Halytsky Lviv National Medical University

Summary/Резюме

Health care practitioners often observe a wide variety of diseases, including cases
of generalized periodontitis (GP) that developed in conditions of coronary heart disease,
and in the experiment, it is adrenaline myocardial damage (AMD), which undoubtedly
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overburdens these currents. Today, the question of the features of disorders of the
phagocytic activity of leukocytes in the blood and their role in the pathogenesis of
experimental periodontitis (EP) on the background of adrenaline damage to the
myocardium before and after the use of corvitin remains unexplored.

The aim of the study was to investigate the changes and role of the phagocytic
activity of leukocytes in the blood in the pathogenesis of experimental periodontitis and
adrenaline damage of the myocardium and to establish the effect on them of the drug
corvitin.

Materials and methods. The experiments were performed on 54 non-linear white
male rats weighing 0.17–0.21 kg, which were divided into six groups (9 animals each).
The first — control, second, third, fourth and fifth — groups of animals with adrenaline
myocardial damage during the course of experimental periodontitis before correction of
corvitin, respectively, on the 1st, 7th, 10th and 17th days of the experiment and the sixth
group — animals with adrenaline damage to the myocardium during the course of
experimental periodontitis after correction of corvitin, respectively, on the 17th day of the
experiment. During the experiment, the blood of rats was collected and the content of
indicators of phagocytic activity of leukocytes was evaluated, indicating the protective
and restoring properties of corvitin.

Results. In animals with combined pathology of AMD and periodontitis before
correction with corvitin, the results showed an increase in the phagocytic activity of
leukocytes. And with these combined pathologies after their correction with corvitin, the
study showed a decrease in the phagocytic activity of leukocytes in comparison with the
group of animals also with the combined pathology without correction drug on the 17th
day of the experiment.

Conclusion. This study showed that with the combined pathology of AMD during
the development of EP, the phagocytic activity of leukocytes — the phagocytic number,
phagocytic index and HST test, increases in comparison with the control group of animals.
The use of corvitin in AMD and EP led to a decrease in the phagocytic activity of leukocytes
than the group of animals without drug correction.

Keywords: phagocytic leukocyte activity, myocardial adrenal damage, periodontitis,
corvitin.

Врачи практического здравоохранения достаточно часто наблюдают различ-
ное сочетание заболеваний, в том числе случаи генерализованного пародонтита
(ГП), развившиеся в условиях ишемической болезни сердца, а в эксперименте это
адреналиновое повреждения миокарда (АПМ), которые, несомненно, отягощают
течение этих недугов и лечения. Сегодня неизученным остается вопрос, касаю-
щийся особенностей нарушений фагоцитарной активности лейкоцитов в крови и их
роль в патогенезе развития экспериментального пародонтита (ЭП) на фоне адре-
налинового повреждения миокарда до и после применения корвитина.

Целью работы было выяснить изменения и роль фагоцитарной активности
лейкоцитов в крови в патогенезе формирования експериментального пародонтита
и адреналиновое повреждения миокарда и установить влияние на них препарата
корвитина.

Материалы и методы. Опыты проведены на 54 нелинейных белых крысах-
самцах массой тела 0,17-0,21 кг, которых разделили на шесть групп (9 животных в
каждой). Первая — контрольная, вторая, третья, четвертая и пятая — группы жи-



	��

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �#1 (59), 2020

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 1 (59), 2020 г.
DOI   http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.3744325

вотных с адреналиновым повреждением миокарда во время течения эксперимен-
тального пародонтита до коррекции Корвитин соответственно на первом, седь-
мом, десятом и семнадцатый суток эксперимента и шестая группа — животные с
адреналиновым повреждением миокарда во время течения экспериментального
пародонтита после коррекции Корвитин соответственно на семнадцатые сутки
эксперимента. Во время эксперимента забиралась кровь крыс и оценивались со-
держание показателей фагоцитарной активности лейкоцитов, что свидетельствует
о защитных и восстановительные свойства корвитина.

Результаты. У животных с сочетанной патологией АПМ и пародонтитом до
коррекции Корвитин результаты показали повышение показателей фагоцитарной
активности лейкоцитов. А при этих объединенных патологиях после их коррекцией
Корвитин исследование показало снижение фагоцитарную активность лейкоцитов
по сравнению с группой животных также с сочетанной патологией без коррекции
препаратом на 17-ие сутки эксперимента.

Вывод. Данное исследование показало, что при сочетанной патологии АПМ
во время развития ЭП фагоцитарная активность лейкоцитов, а именно ФЧ, ФИ и
НСТ-тест, возрастает по сравнению контрольной группой животных. Применение
корвитина при АПМ и ЭП призведений к снижению фагоцитарная активность лей-
коцитов чем группа животных без коррекции препаратом.

Ключевые слова: фагоцитарная активность лейкоцитов, адреналиновое
повреждения миокарда, пародонтит, корвитин.

Лікарі практичної охорони здоров’я досить часто спостерігають різне поєднан-
ня захворювань, у тому числі трапляються випадки генералізованого пародонтиту
(ГП), що розвинулися за умов ішемічної хвороби серця, а в експерименті це адре-
налінове пошкодження міокарда (АПМ), які, безперечно, обтяжують перебіг цих недуг
та лікування. Сьогодні невивченим залишається питання, що стосується особливо-
стей порушень фагоцитарної активності лейкоцитів у крові та їх ролі в патогенезі
розвитку експериментального пародонтиту (ЕП) на тлі адреналінового пошкоджен-
ня міокарда до і після застосування корвітину.

Метою роботи було з’ясувати зміни та роль фагоцитарної активності лейко-
цитів у крові в патогенезі формування експериментального пародонтиту й адрена-
лінове пошкодження міокарда та встановити вплив на них препарату корвітину.

Матеріали і методи. Досліди проведено на 54 нелінійних білих щурах-самцях
масою тіла 0,17–0,21 кг, яких поділили на шість груп (9 тварин у кожній). Перша —
контрольна, друга, третя, четверта і п’ята — групи тварин з адреналіновим пошкод-
женням міокарда під час перебігу експериментального пародонтиту до корекції
корвітином відповідно на 1-у, 7-у, 10-у і 17-у доби експерименту та шоста група —
тварини з адреналіновим пошкодженням міокарда під час перебігу експеримен-
тального пародонтиту після корекції корвітином відповідно на 17-у добу експери-
менту. Під час експерименту забиралась кров щурів та оцінювались вміст показ-
ників фагоцитарної активності лейкоцитів, що свідчить про захисні та відновлюванні
властивості корвітину.

Результати. У тварин з поєднаною патологією АПМ та пародонтитом до ко-
рекції корвітином результати показали підвищення показників фагоцитарної актив-
ності лейкоцитів. А при цих поєднаних патологіях після їх корекцією корвітином
дослідження показало зниження фагоцитарну активність лейкоцитів в порівнянні з
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Вступ

Генералізований пародонтит є од-
нією з центральних проблем стомато-
логії. Медичне і соціальне значення цьо-
го захворювання визначається не тільки
наявністю патологічних процесів в паро-
донті та послабленням функції зубоще-
лепного апарату, але й порушенням при
цьому травлення, обмінних процесів,
інфікуванням та сенсибілізацією орган-
ізму і нервово-психічними розладами
депресивного характеру, що призводять
до зниження працездатності. Серед
факторів розвитку пародонтиту про-
відними є порушення трофіки пародон-
ту за рахунок погіршення мікроцирку-
ляції (функціонального та органічного
характеру), дисбаланс імунних та бар’-
єрних систем організму, а також біохім-
ічних змін, які характеризуються пору-
шеннями стану антиоксидантної систе-
ми та порушення імунологічної реактив-
ності організму в патогенезі запальних
захворювань пародонта. Існування
значної кількості теорій, які роблять
спробу пояснити етіологію та патогенез
генералізованого пародонтиту, а в
зв’язку з цим і різних підходів до терапії
даного захворювання, значно усклад-
нюють його діагностику та лікування [1,
10].

Життя сучасної людини супровод-
жується величезною кількістю стресів,
викликаних найрізноманітнішими при-
чинами. У такому стані порушуються
адаптаційні можливості організму, у ньо-
му виникають функціональні, а далі й
органічні зміни, наслідком яких є некро-
тичне ушкодження міокарда. Тому з цих

або інших причин серцево-судинні зах-
ворювання є одними із найпоширеніших
і найвагоміших проблем медицини [11].
Відомо, що стрес супроводжується роз-
витком гіперадреналемії внаслідок вид-
ілення у кров значної кількості катехо-
ламінів. В основному рівень адреналіну
зростає в крові й міокарді при його
ішемії та гіпоксії, що відіграє провідну
роль у розвитку дуже поширеного зах-
ворювання — ішемічної хвороби серця.
Шкідлива дія на міокард пояснюється
такими ефектами адреналіну: актива-
цією процесів перекисного окиснення
ліпідів, нагромадженням іонів кальцію,
пригніченням захисних сил організму [2,
12].

Лікарі практичної охорони здоров’я
досить часто спостерігають різне по-
єднання захворювань, у тому числі
трапляються випадки генералізованого
пародонтиту (ЕП), що розвинулися за
умов ішемічної хвороби серця, а в екс-
перименті це адреналінове пошкоджен-
ня міокарда (АПМ), які, безперечно, об-
тяжують перебіг цих недуг та лікування.

Сукупність неспецифічних та іму-
нологічних регуляторних ланок запаль-
ного процесу представляє собою уні-
версальне явище, завдяки якому реалі-
зується не тільки захисна функція запа-
лення, але і його ушкоджуючий вплив на
тканинні структури [3, 9].

Сьогодні невивченим залишається
питання, що стосується особливостей
порушень фагоцитарної активності лей-
коцитів (ФАЛ) у крові та їх ролі в патоге-
незі розвитку ЕП на тлі АПМ до і після

групою тварин також з поєднаною патологією без корекції препаратом на 17 добу
експерименту.

Висновок. Дане дослідження показало, що при поєднаній патології АПМ під
час розвитку ЕП фагоцитарна активність лейкоцитів, а саме ФЧ, ФІ та НСТ-тест,
зростає в порівнянні контрольною групою тварин. Застосування корвітину при АПМ
і ЕП призведено до зниження фагоцитарна активність лейкоцитів ніж група тварин
без корекції препаратом.

Ключові слова: фагоцитарна активність лейкоцитів, адреналінове пошкод-
ження міокарда, пародонтит, корвітин.
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застосування корвітину.

Мета

Тому метою даного дослідження
було з’ясувати зміни фагоцитарної ак-
тивності лейкоцитів у крові та їх роль в
механізмах формування експеримен-
тального пародонтиту й адреналінове
пошкодження міокарда та встановити
вплив на них препарату корвітину.

Матеріали та методи

Досліди проведено на 54 не-
лінійних білих щурах-самцях масою тіла
0,17–0,21 кг, яких поділили на шість груп
(9 тварин у кожній). Перша — конт-
рольна, друга, третя, четверта і п’ята —
групи тварин з адреналіновим пошкод-
женням міокарда (АПМ) під час перебігу
експериментального пародонтиту (ЕП)
до корекції корвітином відповідно на 1-
у, 7-у, 10-у і 17-у доби експерименту та
шоста група — тварини з адреналіновим
пошкодженням міокарда під час пере-
бігу експериментального пародонтиту
після корекції корвітином відповідно на
17-у добу експерименту, який вводився
внутрішньоочеревинно у дозі 40 мг/кг
маси тіла тварин з 10-ї по 17-у доби ек-
сперименту, впродовж 7-ми днів. Гостре
адреналінове ушкодження міокарда мо-
делювали шляхом одноразового внутр-
ішньоочеревинного введення 0,18 % ад-
реналіну гідротартрату ( «Дарниця», Ук-
раїна) з розрахунку 1 мг/кг за методом
О. О. Маркової [4]. Відтворювали мо-
дель експериментального генералізо-
ваного парадонтиту за методом Сук-
манського О. І., Макаренка О. А. шля-
хом модифікованої дієти для щурів м’я-
кої консистенції з високим вмістом вуг-
леводів [5]. Тварин виводили з експери-
менту на 1-у, 7-у, 10-у і 17-у доби відпо-
відно до груп під налбуфіновим нарко-
зом внутрішньоочеревинно дозою 182
мг/кг маси тіла щура [6] і забирали кров
для гематологічних досліджень. Даний
експеримент був проведений згідно
принципів біоетики у відповідності з по-

ложенням Європейської конвенції щодо
захисту хребетних тварин, яких викори-
стовують в експериментальних та інших
наукових цілях (Страсбург, 1986 р.), Ди-
рективи Ради Європи 2010/63/EU, За-
кону України № 3447-IV «Про захист тва-
рин від жорстокого поводження», за-
гальних етичних принципів експери-
ментів на тваринах, ухвалених Першим
національним конгресом України з біо-
етики Львівського Національного Ме-
дичного Університету імені Данила Га-
лицького (протокол № 4 від 18 січня 2017
р.). Фагоцитарну активність лейкоцитів
оцінювали за вмістом фагоцитарного
числа та фагоцитарного індексу крові і
проводили за методом Меншикова В. В.
[7] та визначення НСТ-тесту за методом
Віксмана А. Н., Маянського [8].

Одержані цифрові результати були
опрацьовані статистично методом
Стьюдента.

Результати й обговорення

Результати досліджень встанови-
ли, що на 1-у, 7-у, 10-у і 17-у доби фор-
мування адреналінового пошкодження
міокарда (АПМ) під час перебігу експе-
риментального пародонтиту (ЕП) без
корекції корвітином спостерігалось зро-
стання в крові фагоцитарного числа
(ФЧ) відповідно на 37,0 % (p < 0,05), 70,4
% (p < 0,05), 35,2 % % (p < 0,05), 46,3 %
(p < 0,05) проти групи інтактних тварин.
(рис. 1). Визначення іншого показника
— фагоцитарний індекс (ФІ) в крові по-
казало аналогічний напрямок актив-
ності. Цей показник підвищується на
23,9 % (p < 0,05), 67,3 % (p < 0,05), 42,6
% (p < 0,05), 49,8 % (p < 0,05) відповід-
но на 1-у, 7-у, 10-у і 17-у доби АПМ та
ЕП до корекції відносно контролю (рис.
1). Важливе значення для характерис-
тики ФАЛ має дослідження НСТ-тесту.
Результати дослідження показали зро-
стання на 61,4 % (p < 0,05), 77,2 % (p <
0,05), 68,4 % (p < 0,05), 70,2 % (p < 0,05)
відповідно на 1-у, 7-у, 10-у і 17-у доби
АПМ та ЕП без корекції препаратом кор-
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вітином відносно інтактної групи (рис. 1).

Використання препарату корвітину
спричинило, на 17-у добу формування
адреналінового пошкодження міокарда
(АПМ) під час перебігу експерименталь-
ного пародонтиту (ЕП), зниження вмісту
фагоцитарної активності лейкоцитів в
крові. (рис. 2). А саме фагоцитарне чис-
ло (ФЧ) в крові, знижується на 25,3 % (p
< 0,05), фагоцитарний індекс та НСТ-
тест знижується на 69,4 % та 63,9 %
відповідно.

Висновок

Дане дослідження показало, що
при поєднаній патології — АПМ та ЕП
зростає фагоцитарна активність лейко-

цитів до лікування. За
умов порівняння груп
тварин при поєднаній
патології з та без ко-
рекції препаратом
корвітином на 17-ту
добу експерименту
показали зниження
ФАЛ, що свідчить про
захисні та відновлю-
ванні властивості кор-
вітину, а також
здатність його до ко-
регування та віднов-
лення дисбалансу
фагоцитарної ланки
імунітету.
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Некролог Obituary

ПАМЯТИ НАТАЛЬИ ФЕДЕРОВНЫ ПЕТРЕНКО

12 февраля 2020 года на 67-ом
году ушла из жизни доктор биологичес-
ких наук, старший научный сотрудник,
заведующая лабораторией гигиены и
экологии воды ГП Украинский НИИ
медицины транспорта МЗ Украины
член редакционной коллегии журнала
Петренко Наталия Федоровна. Это не-
восполнимая утрата для коллектива,
потерявшего не только отличного спе-
циалиста, но и прекрасного человека -
умного, принципиального, отзывчиво-
го, с искрометным юмором.

Жизненный путь Наталии Федо-
ровны – это преданное служение на-
уке. Сразу после окончания в 1975 году
химического факультета Одесского го-
сударственного университета им. И.И.
Мечникова по специальности химик-
органик, она до 1991 года работала

инженером, младшим научным сотрудником научно-исследовательского сектора
ОГУ им. И.И. Мечникова. В 1991 году она была принята на работу научным сотруд-
ником Всесоюзного НИИ гигиены водного транспорта Минздрава СССР (ныне – ГП
Украинский НИИ медицины транспорта Минздрава Украины). Организаторские и
профессиональные качества Наталии Федоровны обусловили ее назначение в 2003
году руководителем лаборатории гигиены окружающей среды.

За время работы в институте она успешно защитила кандидатскую диссерта-
цию «Гигиеническое обоснование применения диоксида хлора в технологиях водо-
подготовки» (2003 г.) и докторскую диссертацию «Научное обоснование современ-
ных критериев обеззараживания питьевой воды» (2012 г.); в 2006 году ей присво-
ено ученое звание «старший научный сотрудник».

Наталия Федоровна является автором более 100 научных работ, в том числе
соавтором 5 монографий – «Диоксид хлора: применение в технологиях водоподго-
товки», «Вода и водно-обусловленные инфекции», «Обеззараживание воды. Гиги-
енические и медико-экологические аспекты» в 3-х томах (т. 1 - Хлор и его соедине-
ния, т. 2 - Диоксид  хлора, т. 3 – Озон), 2 патентов, 8 нормативно-методических
документов.

Ушла из жизни ученый, друг, прекрасная мать и бабушка. Это невосполнимая
утрата для коллег, друзей, сестры, дочери и внучек Наталии Федоровны.

Редакционная коллегия журнала, сотрудники  Украинского НИИ медицины транс-
порта скорбят вместе с друзьями, родными и близкими.
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ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ

1. К публикации принимаются научные  статьи на русском, украинском и английском языках в  соот-
ветствии с тематикой журнала.

2. Необходимым условием для публикации статьи является соответствие её требованиям и положени-
ям Этической декларации, принятой издательством Elsevier (с Этической декларацией можно озна-
комиться на сайте журнала http://aptm.org.ua).

3. Оформление статьи: код УДК, название, фамилия и инициалы авторов (инициалы располагаются
после фамилии), организация, в которой была выполнена работа (необходимо указать адрес элек-
тронной почты или адрес для переписки), ключевые слова (на 3 языках). Реферат на английском,
русском и украинском языках со структурой, соответствующей статье, после текста статьи в объё-
ме, достаточном для понимания ключевых положений статьи (2000 символов) — обязательно!

4. Структура статьи: введение; объекты, контингенты, методы исследования; результаты и их обсуж-
дение; выводы; список цитируемой литературы (в порядке упоминания). Заголовки структурных ча-
стей выносятся на отдельную строку, к левому краю, полужирным шрифтом.

5. Список цитируемой литературы должен быть оформлен в соответствии с требованиями ДСТУ
8302:2015 “БІБЛІОГРАФІЧНЕ ПОСИЛАННЯ.Загальні положення та правила складання”, все сокраще-
ния должны отвечать требованиям ДСТУ 3582:2013 "Бібліографічний опис. Скорочення слів і сло-
восполучень українською мовою. Загальні вимоги та правила". Кроме того, следует также прилагать
список литературы, набранный латинским алфавитом на английском языке с подзаголовком
"References".

При этом после ссылок на статьи на русском или украинском языке следует указывать "(in Russian)"
либо "(in Ukrainian)". Пример оформления ссылок в этом случае:

Author A.A., Author B.B., Author C.C. 2013, "Title of article", Title of Journal, Vol. 10, No 2, pp. 49-53.

Подробную инструкцию по оформлению списка литературы на латинице можно прочесть на сайте
нашего журнала aptm.org.ua.

6. Все статьи подлежат обязательному слепому рецензированию профильными специалистами.

7. Рукописи принимаются на рассмотрение редколлегии в электронном виде  в формате документов
Microsoft Word (*.doc, *.rtf) (на носителях либо по электронной почте — journal.aptm@gmail.com). Ри-
сунки, фотографии, схемы, графики могут быть встроены в текст статьи либо прилагаться в виде
отдельных файлов растровой или векторной графики. Убедительная просьба не формировать ри-
сунки из отдельных фреймов и текстовых блоков. Графические объекты в растровом формате дол-
жны иметь разрешение, достаточное для передачи всех значимых деталей изображения. Иллюстра-
ции должны иметь сквозную нумерацию и подписи. Таблицы и диаграммы желательно сохранять в
формате Microsoft Excel.

8. Правила оформления текста общекультурного характера:

- После знака препинания (но ни в коем случае не перед) ставится пробел. Это касается точки,
запятой, двоеточия, многоточия, точки с запятой, вопросительного и восклицательного знака.
Исключение — десятичная запятая в числе; она не отделяется пробелом.

- Пробел ставится слева от открывающих кавычек и скобок и справа от закрывающих, но никак
не наоборот.

- Целая часть в десятичных дробях отделяется от дробной запятой, а не точкой.

- Абзацный отступ (красная строка) выставляется средствами форматирования абзаца тексто-
вого редактора (например, в программе Microsoft Word «Формат >> Абзац >> Первая строка»
либо путём перемещения бегунка на верхней линейке). Не допускается выставлять абзацный
отступ пробелами или при помощи знака табуляции.

- Форматирование текста многократным повторением пробелов или табуляторов не допускает-
ся.

- Следует различать дефис и тире. Тире длиннее дефиса и обрамляется с обеих сторон пробе-
лами; дефис не имеет пробела ни справа, ни слева.

- Знаки «±», «=», «<», «>» должны с двух сторон отделяться от текста пробелами.

- Ссылки на литературные источники следует давать в квадратных скобках (не в круглых и не в
косых).

- Буквенные константы и переменные, латинские термины и названия организмов следует да-
вать курсивом, например: t = 2,3 (но не t=2.3); «Исследования in vitro показали…»; «из аэроб-
ного компонента факультативной нормальной кишечной флоры наибольшее значение имеют
Escherichia coli и Enterococcus faecium».

- Наконец, необходимо соблюдать правила грамматики и пунктуации.

9. Данные в таблицах, тексте и иллюстрациях не должны дублировать друг друга (а тем более друг
другу противоречить).

10. Редакция оставляет за собой право отклонить статью, если её содержание или оформление не со-
ответствуют требованиям для авторов или тематике журнала.


