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ПРИМЕНЕНИЕ НИЗКОТЕМПЕРАТУРНОГО ВОЗДЕЙСТВИЯ 
В ЛАПАРОСКОПИЧСКОЙ ХИРУРГИИ ГЕПАТОБИЛИАРНОЙ 

СИСТЕМЫ 
С.А. Бычков, Р.Н. Гринёв, Л.Н. Душик 
Харкьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 

РЕЗЮМЕ 
Авторами после проведенных экспериментальных исследований представлен опыт выполнения 

101 лапароскопической операции на органах гепатобилиарной системы с применением низкотемпера-
турного воздействия. Для криовоздействия использовался криоаппликатор собственной конструкции. 
Анализ полученных результатов позволяет рекомендовать более широко использовать низкие темпе-
ратуры при лапароскопических операциях. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: желчнокаменная болезнь, киста печени, лапароскопическая холецистэкто-
мия, криовоздействие 

Последнее десятилетие в гепатобилиар-
ной хирургии отмечено дальнейшим разви-
тием новых прогрессивных малоинвазивных 
технологий, особенно лапароскопических. 
Прогресс в области эндоскопических техно-
логий гепатобилиарной хирургии способст-
вовал тому, что данный метод стал альтерна-
тивным открытому хирургическому вмеша-
тельству и радикально изменил принципы 
лечения заболеваний гепатобилиарной зоны.  

Вместе с растущей популярностью лапа-
роскопических технологий ключевыми фак-
торами в выполнении этих хирургических 
вмешательств является безопасность исполь-
зуемой энергии для адекватного гемостаза в 
стадии диссекции. Высокочастотная элек-
трокоагуляция остается основным методом 
диссекции тканей, гемостаза и холестаза при 
лапароскопических операциях. В публика-
циях поднимаются вопросы безопасного ис-
пользования электрокоагуляции с целью ге-
мо- и холестаза в лапароскопической хирур-
гии. Используемые моно- и биполярные 
электроды вызывают грубые повреждения 
паренхимы печени, что приводит к образо-
ванию коагуляционных некрозов и возмож-
ности отторжения некротизированной ткани 
с развитием вторичного кровотечения и 
желчеистечения. [1, 2]. 

Работа выполнена в соответствии с ком-
плексной научно-исследовательской работой 
кафедры хирургических болезней Харьков-
ского национального университета имени 
В.Н. Каразина «Разработка малоинвазивных 
оперативных вмешательств с использовани-
ем низких температур в лечении больных 
желчнокаменной болезнью, язвенной болез-
нью желудка и двенадцатиперстной кишки», 
номер госрегистрации 0100U005308. 

Ряд авторов [3, 6, 7] в экспериментальных 
исследованиях доказали неблагоприятное 
воздействие электрокоагуляции на паренхи-
му печени. В своих исследованиях они дока-

зали, что в зоне воздействия наблюдаются 
выраженные деструктивные изменения па-
ренхимы печени, приводящие к нарушению 
нормального клеточного строения печени, 
замедлению процессов регенерации повреж-
денной печеночной ткани и формированию 
грубого соединительнотканного рубца. 

Чрезмерная агрессивность электрокоагу-
ляции и отсутствие в настоящее время дру-
гих доступных и надежных методов оста-
новки кровотечения и желчеистечения тре-
бует поиска новых решений этой проблемы. 
В последние годы широкое применение в 
медицине находят низкие температуры. В 
отличие от электрокоагуляции, вызывающей 
во время операции локальный нагрев тканей 
с обширными очагами коагуляционного нек-
роза, криовоздействие не приводит к гибели 
печеночной паренхимы, а наоборот, стиму-
лирует местные иммунологические реакции, 
способствующие ускорению регенерации. 
Действие низких температур на ткани при-
водит к спазму сосудов и образованию в них 
тромбов, тем самым обеспечивая надежный 
гемостаз [4, 5, 6]. Имеющиеся сведения об 
успешном использовании криовоздействия с 
гемостатической целью при открытых опе-
рациях на печени требуют научного обосно-
вания его применения при лапароскопиче-
ских операциях. 

Выделение нерешенных ранее частей об-
щей проблемы. Нами не найдено работ, по-
священных исследованию возможностей ис-
пользования низких температур при лапаро-
скопических операциях у больных с патоло-
гией гепатобилиарной системы.  

Целью настоящего исследования явилось 
изучение в эксперименте гистоморфологиче-
ских и ультраструктурных изменений печени 
при воздействии монополярной электрокоа-
гуляции и низких температур и разработка 
новых лапароскопических методов лечения 
заболеваний гепатобилиарной системы с ис-
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пользованием низких температур. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Экспериментальное исследование выпол-

нено на 60 кроликах самцах породы Шин-
шилла массой 3-3,5 кг. Задачей эксперимен-
та являлось изучение в сравнительном ас-
пекте повреждающего действия на печень 
монополярной электрокоагуляции и крио-
воздействия на ложе и заднюю стенку желч-
ного пузыря после холецистэктомии. Жи-
вотным выполнялась холецистэктомия с по-
мощью монополярного электрокрючка. В 
зависимости от способа холецистэктомии и 
метода обработки ложа и задней стенки 
желчного пузыря животные были разделены 
на четыре группы по 15 кроликов в каждой. 
В I группе после удаления желчного пузыря 
животным проводился гемостаз в ложе 
желчного пузыря при помощи монополярной 
электрокоагуляционной пуговки. Во II груп-
пе после холецистэктомии животным прово-
дился гемостаз криогенной обработкой ложа 
желчного пузыря при помощи лапароскопи-
ческого криоаппликатора собственной кон-
струкции. В III группе животных холеци-
стэктомия проводилась с оставлением задней 
стенки желчного пузыря с последующей му-
коклазией оставшейся части желчного пузы-
ря монополярной электрокоагуляционной 
пуговкой. В IV группе животных холеци-
стэктомия проводилась с оставлением задней 
стенки желчного пузыря с последующей му-
коклазией оставшейся части желчного пузы-
ря при помощи криоаппликатора.  

Температура активного наконечника 
криоаппликатора составляла -89°С, источни-
ком хладагента являлась закись азота. Крио-
аппликацию печеночной паренхимы в облас-
ти ложа желчного пузыря проводили с экс-
позицией 2-3 минуты. Температура ткани 
печени, подвергшейся криообработке, была 
не ниже порога криоустойчивости гепатоци-
тов и составляла -39±1°С в центре криовоз-
действия. Криовоздействие на слизистую 
оболочку задней стенки желчного пузыря 
проводили с экспозицией 5 минут, что соот-
ветствовало снижению температуры тканей 
до -56±1°С и вызывало деструкцию слизи-
стой оболочки желчного пузыря.  

 Гистологическое и электронно-микроско-
пическое исследования ткани печени из ло-
жа желчного пузыря проводились непосред-
ственно после операции, на 1, 3, 7, 14 и 21 
сутки после операции.  

Нами выполнено 58 лапароскопических 
холецистэктомий (ЛХЭ) в комплексе с низ-
котемпературной обработкой ложа желчного 
пузыря (патент Украины №28882А от 
16.10.2000). У всех больных имел место пе-

ривезикальный инфильтрат воспалительного 
генеза, что обусловливало технические 
трудности и повышенную кровоточивость 
тканей при мобилизации желчного пузыря.  

Для криообработки ложа желчного пузы-
ря применяли криоаппликатор собственной 
конструкции, который вводили в брюшную 
полость через троакар диаметром 10 мм. В 
качестве хладагента использовали закись 
азота. Температура на рабочей поверхности 
аппликатора составляла -89°С, время дости-
жения рабочей температуры не более 10 сек., 
конструкцией аппарата предусмотрен элек-
троотогрев наконечника криоаппликатора в 
течение 10-20 сек. Криообработку печеноч-
ной паренхимы производили после отделе-
ния желчного пузыря от ложа в 5-7 точках с 
экспозицией 2-3 минуты до побеления тка-
ней печени и кратковременного образования 
в них льда, что соответствовало снижению 
температуры тканей до -39±1°С. После от-
таивания проводили контроль гемостастаза.  

Субтотальная холецистэктомия по разра-
ботанной нами технологии лапароскопиче-
ского удаления желчного пузыря с сохране-
нием подслизисто-мышечного слоя в фикси-
рованной к печени стенки желчного пузыря 
(патент Украины №5893 от 15.03.2005) вы-
полнена у 28 больных с острым гангреноз-
ным холециститом и у 14 больных со смор-
щенным желчным пузырем. 

Методика выполнялась в тех случаях, ко-
гда задняя стенка желчного пузыря без зна-
чительного повреждения паренхимы печени 
из-за рубцовых изменений не могла быть 
отделена от ложа.  

Сущность метода состоит в следующем. 
Если после выделения, клипирования и пе-
ресечения пузырного протока и артерии 
убеждались в невозможности отделения 
желчного пузыря от ложа без значительного 
повреждения паренхимы печени, то перед-
няя и часть задней стенок желчного пузыря 
иссекались с помощью электрохирургиче-
ского крючка или ножниц в режиме резания 
и коагуляции как можно ближе к интимно 
сращенной с тканью печени части задней 
стенки желчного пузыря. Иссеченная часть 
желчного пузыря вместе с его содержимым 
помещалась в контейнер. Далее производили 
мукоклазию оставшейся части желчного пу-
зыря. Мукоклазия проводилась шаровидным 
электродом в режиме коагуляции (12 боль-
ных) и криоаппликатором (30 больных).  

У 17 больных лапароскопические опера-
ции выполнены по поводу непаразитарных 
кист печени.  

Лапароскопическая методика лечения 
кист печени заключалась в иссечении сво-
бодных оболочек с деэпителизация остав-
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шейся части кисты диатермокоагуляционной 
пуговкой (4 больных) и криоаппликатором 
(13 больных). Операцию заканчивали дрени-
рованием оставшейся полости кисты.  

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Экспериментальные исследования пока-

зали, что использование при холецистэкто-
мии монополярной электрокоагуляции с це-
лью гемо- и желчестаза приводит к выра-
женным некротическим изменениям парен-
химы печени в пределах 5-6 печеночных до-
лек вглубь со значительным разрушением ее 
капсулы в области ложа желчного пузыря с 
образованием грубого соединительноткан-
ного рубца к 21 суткам эксперимента. Крио-
генная обработка ложа желчного пузыря вы-
зывает повреждение только поверхностных 
слоев печени (в пределах 3-4 печеночных 
долек) с разрушением ее капсулы, в значи-
тельной степени снижает деструктивное воз-
действие электрокоагуляции, способствует 
уменьшению сроков восстановления клеточ-
ной структуры печени, ускоренному завер-
шению фазы регенерации и формированию 
нежного соединительнотканного рубца к 14 
суткам эксперимента. При холецистэктомии 
с оставлением задней стенки желчного пу-
зыря использование электродеструкции сли-
зистой оболочки вызывает некротические и 
дистрофические изменения паренхимы пе-
чени в пределах 2-3 печеночных долек с раз-
рушением капсулы печени и образование 
грубого соединительнотканного рубца на 
оставшейся части желчного пузыря к 21 сут-
кам эксперимента, тогда как криогенная де-
струкция слизистой оболочки вызывает ми-
нимальные дистрофические изменения па-
ренхимы печени (в пределах 1-2 печеночных 
долек) с более коротким сроком их восста-
новления и приводит к формированию неж-
ного соединительнотканного рубца к 14 сут-
кам эксперимента. 

Особенностью ЛХЭ при выраженном пе-
ривезикальном инфильтрате являлось за-
трудненное из-за воспалительного процесса 
и рубцово-инфильтративных изменений от-
деление желчного пузыря от его ложа, что 
диктует необходимость более интенсивно 
использовать электрокоагуляцию, которая 
нередко приводит к значительным повреж-
дениям ткани печени. При длительном выде-
лении желчного пузыря, а так же при непо-
падании в „слой” образуется значительная 
раневая поверхность, требующая дополни-
тельного гемо- и желчестаза с использовани-
ем электрокоагуляции. При увеличении дли-
тельности электротермического воздействия 
на ткань печени соответственно увеличива-
ется глубина и площадь коагуляционного 

некроза.  
Этим часто обусловливается выраженный 

болевой синдром в послеоперационном пе-
риоде, вследствие наличия обширной некро-
тической поверхности, иногда - кровотече-
ние и желчеистечение из печеночной парен-
химы.  

У всех больных, которым проводился ге-
мостаз криогенной обработкой ложа желч-
ного пузыря при помощи лапароскопическо-
го криоаппликатора, отмечалось значитель-
ное снижение болевого синдрома в раннем 
послеоперационном периоде, не отмечалась 
гипертермия, не было случаев кровоточиво-
сти и желчеистечения по дренажу. После-
операционных осложнений не было.  

После электрокоагуляционной деструк-
ции слизистой оболочки оставшийся участок 
части задней стенки желчного пузыря пред-
ставлял собой сплошной участок коагуляци-
онного некроза. Особенностью течения по-
слеоперационного периода у больных, кото-
рым мукоклазия проводилась электрокоагу-
ляционным методом, являлось повышение 
температуры вечером до 37,8-38,3°С и зна-
чительное раневое отделяемое по дренажу в 
течение 4-х первых послеоперационных 
дней.  

В последующем для исключения небла-
гоприятных последствий высокотемператур-
ного воздействия после экспериментального 
обоснования нами у 30 больных была при-
менена криодеструкция слизистой оболочки 
оставшейся части желчного пузыря. К ос-
тавшейся части задней стенки желчного пу-
зыря подводился криоаппликатор собствен-
ной конструкции. Криовоздействие прово-
дили в течение 5 минут, что соответствовало 
снижению температуры тканей до -56±1° С и 
приводило к деструкции слизистой оболоч-
ки. При больших размерах оставшейся части 
задней стенки желчного пузыря криовоздей-
ствие повторяли.  

У больных после криодеструкции слизи-
стой оболочки оставшегося участка желчно-
го пузыря течение послеоперационного пе-
риода значительно отличалось по сравнению 
с больными, которым была проведена элек-
трокоагуляционная деструкция. Болевой 
синдром и гипертермия были менее выраже-
ны, практически отсутствовало отделяемое 
из дренажа. Послеоперационных осложне-
ний не было. 

Особенностью течения послеоперацион-
ного периода у 3 больных (у всех больных 
деэпителизация кисты проводилась электро-
коагуляционным методом) после операции 
явилось – умеренные боли в правом подре-
берье и повышение температуры вечером до 
37,8-38,3°С в течение 4-х первых послеопе- 
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рационных дней. 
Мы связывали гипертермию в первые по-

слеоперационные дни с электротермической 
деструкцией ткани печени, подобные явле-
ния мы встречали у некоторых больных по-
сле ЛХЭ при длительном электротермиче-
ском выделении «трудных» желчных пузы-
рей. 

В последующем для исключения небла-
гоприятных последствий высокотемператур-
ного воздействия на ткань печени, нами у 13 
больных была применена криогенная обра-
ботка оставшейся части кисты (патент Ук-
раины № 6589 от 16.05.2005).  

В полость кисты устанавливали криоап-
пликатор собственной конструкции. Крио-
воздействие проводили в течение 5-7 минут 
с быстрым последующим оттаиванием. При 
больших размерах полости кисты криовоз-
действие повторяли. Убедившись в отсутст-
вии признаков кровотечения и желчеистече-
ния, операцию завершали подведением к зо-
не вмешательства дренажной трубки. Ни у 
одного из больных, которым была проведена 
криогенная обработка полости кисты, в по-
слеоперационном периоде мы не наблюдали 
осложнений. 

Результаты лечения прослежены в сроки 
от 8 мес. до 2 лет под контролем УЗИ. Реци-
дивов и остаточных полостей не выявлено. 

 

ВЫВОДЫ 
1. Метод лапароскопического дозирован-

ного криовоздействия на ложе желчного 
пузыря является надежным способом ос-
тановки желчеистечения и кровотечения, 
способствует стимуляции репаративных 
процессов при значительной электрокоа-
гуляционной травматизации печеночной 
паренхимы при ЛХЭ.  

2. Лапароскопическая субтотальная холе-
цистэктомия с криодеструкцией слизи-
стой оболочки оставшейся части задней 
стенки желчного пузыря расширяет воз-
можности ЛХЭ при осложненных фор-
мах ЖКБ и выполняется когда из-за руб-
цовых изменений возникают техниче-
ские трудности отделения задней стенки 
желчного пузыря от ложа.  

3. Лапароскопическая фенестрация кисты 
печени с последующей криообработкой 
оставшейся ее части является эффектив-
ным методом лечения солитарных кист 
печени.  

Перспективы развития исследований в 
данной области хирургии состоят в исполь-
зовании современных технологий щадящего 
воздействия на ткани, совершенствовании 
инструментария, применяемого при лапаро-
скопических операциях, что позволит улуч-
шить результаты хирургического лечения 
больных. 
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ЗАСТОСУВАННЯ НИЗЬКОТЕМПЕРАТУРНОГО ВПЛИВУ 
В ЛАПАРОСКОПІЧНІЙ ХІРУРГІЇ ГЕПАТОБІЛІАРНОЇ СИСТЕМИ 

С.О. Бичков, Р.М. Гриньов, Л.М. Душик 
Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 

РЕЗЮМЕ 
Авторами після проведених експериментальних досліджень представлений досвід виконання 101 

лапароскопічної операції на органах гепатобіліарной системи із застосуванням низькотемпературного 
впливу. Для кріовоздействія використовувався кріоаплікатор власної конструкції. Аналіз отриманих 
результатів дозволяє рекомендувати ширше використовувати низькі температури при лапароскопіч-
них операціях. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: жовчнокам'яна хвороба, кіста печінки, лапароскопічна холецистектомія, кріо-
вплив  
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APPLICATION OF LOW TEMPERATURE EXPOSURE 
IN LAPAROSCOPIC SURGERY ON HEPATOBILEAR SYSTEM 

S.О. Bychkov, R.М. Grynyov, L.N. Duchik 
V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 

SUMMARY 
After the carried out experimental researches authors submit experience of performance 101 laparoscopic 

operation on organs of hepatobilear system with application of low temperatures influences. For 
cryoinfluences it was used the own designed cryoapplicator. The analysis of the received results allows to 
recommend more wide using of low temperatures at laparoscopic operations. 

KEY WORDS: gallstone disease, cyst of liver, laparoscopic cholecystectomy, cryoinfluence 

 

УДК: 616.98: 579.841.11. 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ДІЇ ЕНХАНСЕРІВ  
НА НАРОЩУВАННЯ БІОМАСИ МІКРООРГАНІЗМІВ 
PSEUDOMОNAS AERUGINOSA, ПЕРСПЕКТИВНИХ  

ДЛЯ БІОТЕХНОЛОГІЇ 
Н.І. Городницька, А.В. Мартинов, Т.П. Осолодченко  
Державна установа «Інститут мікробіології та імунології імені І.І. Мечникова АМН України»,       
м. Харків 

РЕЗЮМЕ 
У роботі використовувались музейні та вакцинні штами Pseudomonas aeruginosa, енхансери А, В, і 

С класу ізохінолінів в концентрації 0,1%, 0,01%, 0,001%. Досліджувалась дія енхансерів як окремо, так 
і в їх комбінації  на нарощування біомаси мікроорганізмів, перспективних для біотехнології. Виявле-
но, що як і при колонієутворенні, так і в нарощуванні біомаси активність проявляє енхансер А, який 
сприяє накопиченню біомаси в 1,5-2 рази у порівнянні з іншими активаторами росту. Використання 
комбінації трьох стимуляторів росту А, В, і С нарощує біомасу в 7-8 разів. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: біотехнологія, Pseudomonas aeruginosa, енхансери, нарощування біомаси 

Однією з основних проблем розвитку біо-
технології на сьогодні залишається дорого-
визна кінцевого продукту. Основною причи-
ною цього є вельми повільне нарощування 
маси мікроорганізмів – продуцентів біо-тех-
нологічного продукту та повільний синтез 
останнього. Для біо-технологічних ліків біл-
кової природи частка основного продукту 
становить 0,5-0,7% від загальної кількості 
білку. Відповідно актуальним є розробка за-
собів збільшення швидкості приросту маси 
мікроорганізмів у реакторі та збільшення 
відсотку виходу кінцевого продукту. Збіль-
шення навантаження живильного середови-
ща додатковими метаболітними компонен-
тами має фізіологічні обмеження: адже без-
перервна подача живильних речовин не зда-
тна збільшити відсоток синтезованого біоте-
хнологічного продукту [1, 2]. Одним з перс-
пективних засобів підвищення як відсотку 
виходу біо-технологічних білкових продук-
тів, так і нарощування мікробної маси поза 
рамками фізіологічної норми є використання 
активаторів алостеричних ферментів класу 
фосфокіназ та індукторів синтезу циклічних 
мононуклеотидів [3]. 

Таким чином, перспективним завданням є 
дослідження здатності активаторів (енхансе-
рів) прискорювати синтез біотехнологічних 
продуктів на прикладі отримання синьогній-
ного анатоксину та вакцини. Ця технологія 
дозволяє удосконалити мікробіологічну діа-
гностику шляхом прискорення поділу клітин 
та появи перших колоній, здешевити вак-
цинне виробництво та виробництво біотех-
нологічних продуктів [4, 5]. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ  
Об’єктами дослідження були штами мік-

роорганізмів, одержані із музею живих куль-
тур ІМІ ім. І.І. Мечникова АМН України та 
рекомендовані для перевірки якості пожив-
них середовищ, а також штам синьогнійної 
палички для виробництва вакцин: 

Pseudomonas aeruginosa АТСС 9027; 
Pseudomonas aeruginosa АТСС 27853; 
Pseudomonas aeruginosa 66-16. 
Всі штами зберігались в напіврідкому се-

редовищі. Життєздатність клітин підтриму-
вали методом пересівів на тверде поживне 
середовище. Культуральні та морфологічні 
властивості мікроорганізмів підтверджували 
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шляхом посіву на м’ясопептонний агар 
(МПА) та мікроскопією клітин. Стандартні 
середовища готували відповідно до вимог 
виробника. В якості стандартного середови-
ща був обраний МПА, м’ясопептонний бу-
льон (МПБ) та для порівняння ростових ха-
рактеристик – бульон Мартена [6]. 

В якості енхансерів були досліджені сти-
мулятори росту мікроорганізмів із групи 
алостеричних активаторів циклічного адено-
зинмонофосфату: ізохіноліни та імідазоли. 

Проводили дослідження енхансерів в 
концентрації 0,1%; 0,01%; 0,001% і їх комбі-
націй на швидкість появи колоній мікроор-
ганізмів, їх розміри, форми. Порівнювали 
біохімічні властивості мікроорганізмів, які 
зростали у присутності енхансерів та без них 
на звичайних середовищах. Досліджували 
динаміку напрацювання мікробної біомаси 
тест-штамів P. aeruginosa на твердих середо-
вищах з використанням комбінації енхансе-
рів. 

Оптичну щільність мікробної суспензії 
визначали за допомогою стандарту  мутності  

 

ДІСК ім. Л.А. Тарасовича. Колонієутворення 
визначали за десятинним логарифмом. Робо-
та з мікроорганізмами проводилась відпові-
дно до нормативних документів [7].  

Статистичну обробку отриманих резуль-
татів проводили згідно статистичних методів 
за критерієм Стьюдента-Фишера у бактеріо-
логічних дослідженнях [8]. 

Остаточну відмітку поживної повноцін-
ності експериментального середовища дава-
ли після проведення бактеріологічних дослі-
дів, в яких порівнювали властивості стандар-
тних штамів мікроорганізмів при культиву-
ванні їх на контрольних та експерименталь-
них середовищах [9, 10].  

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ  
Динаміка напрацювання мікробної маси 

має важливе значення для отримання корис-
них речовин мікробного походження. Алос-
теричні активатори циклічного аденозинмо-
нофосфату сприяють підвищенню метаболі-
зму бактерій. В результаті такої дії збільшу-
ється кількість мікробних клітин (табл. 1). 

Таблиця 1  
Кількість мікробних клітин при культивуванні на середовищах, які містять енхансери 

Енхансери, 
концентрація,% 

Кількість мікробних клітин штамів мікроорганізмів,  
млрд/мл, (*109 ), М±m 

Pseudomonas aeruginosa 
АТСС 27853 

Pseudomonas aeruginosa 
АТСС 9027 

Pseudomonas aeruginosa 
66-16 

0,1 А 4,2±0,1 5,1±0,4 4,9±0,4 
0,1 В 4,3±0,3 4,6±0,5 4,4±0,3 
0,1 С 5,8±0,7 4,5±0,2 4,1±0,2 
0,01 А 5,2±0,3 5,5±0,4 5,7±0,5 
0,01 В 4,8±0,5 5,3±0,2 5,4±0,3 
0,01 С 6,1±0,7 4,9±0,4 4,8±6,3 
0,001 А 5,8±0,4 6,3±0,6 6,3±0,4 
0,001 В 5,2±0,2 5,6±0,5 5,6±0,5 
0,01 С 3,2±0,2 5,2±0,2 5,1±0,4 
Контроль 3,2±0,2 3,4±0,1 3,5±0,3 
М - середне значення кількості мікробних клітин штамів мікроорганізмів, млрд/мл, m - середне відхилення, % - це маса/об’єм. 

 
Як свідчать наведені в таблиці дані біома-

са мікробних клітин під впливом активаторів 
збільшується у порівнянні з контролем (се-
редовище без енхансерів). Кількість клітин 
при 0,1% концентрації енхансеру А склала 
(4,2±0,2)–(5,1±0,4)×109/мл. При 0,01% кон-
центрації енхансеру А біомаса збільшується 
до (5,0-5,5)×109/мл. Концентрація 0,001% 
енхансеру А сприяє накопиченню мікробних 
клітин до (6,0-6,5)×109/мл. Як і при колоніє-
утворенні, так і в нарощуванні біомаси, ак-
тивність проявляє енхансер А, який сприяє 
накопиченню біомаси в 1,5-2 рази у порів-
нянні з іншими активаторами росту. За літе-
ратурними джерелами енхансери збільшу-
ють колонієутворення та нарощування біо-
маси клітин в (10-20) разів, тоді як в наших 

дослідженнях цей показник був в (1,5-2) ра-
зи. Тому подальші дослідження були напра-
влені на розробку комбінацій різноманітних 
енхансерів (табл. 2). 

Як свідчать дані табл. 2, комбінація двох 
енхансерів А і В в концентрації 0,01% збі-
льшує кількість мікробних клітин у порів-
нянні з контролем в (3-4) раза і дорівнювала 
(9,4-7,2)×109 клітин на мл проти (3,1-2,8)×109 

клітин на мл в контролі. Комбінація трьох 
стимуляторів росту А, В, та С нарощує біо-
масу майже в (7-8) разів. При культивуванні 
Pseudomonas aeruginosa кількість біомаси 
клітин при додаванні двох енхансерів скла-
дала (8-9)×109 клітин на мл, тоді як при до-
даванні трьох стимуляторів (11-13)×109 клі-
тин на мл.  
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Таблиця 2 

Кількість мікробних клітин під впливом комбінації енхансерів 

Енхансери, 
концентрація, % 

Кількість мікробних клітин штамів мікроорганізмів,  
млрд/мл, (109), М±m 

Pseudomonas aeruginosa 
АТСС 27853 

Pseudomonas aeruginosa 
АТСС 9027 

Pseudomonas aeruginosa 
66-16 

0,01 А 
0,01 В 7,2±0,6   8,1±0,8   8,2±0,7 
0,01 А 
0,01 С 8,3±0,9   9,6±0,8   9,4±0,7 
0,01 В 
0,01 С 8,2±0,5   9,5±0,7   8,1±0,7 
0,01 А 
0,01 В 
0,01 С 

11,8±0,7 10,5±0,8 11,7±0,5 

0,001 А 
0,001 В   9,2±0,8   9,3±0,9 10,4±0,8 
0,001 А 
0,001 С  10,8±0,6   9,9±0,8 10,8±0,7 
0,001 В 
0,001 С   9,1±0,7   9,3±0,7   9,3±0,7 
0,001 А 
0,001 В 
0,001 С 

12,8±0,6 11,6±0,7 12,6±0,5 

Контроль   2,2±0,1   3,1±0,2   2,8±0,1 
  М - середне значення кількості мікробних клітин штамів мікроорганізмів, млрд/мл, m - середне відхилення, % - це маса/об’єм. 

  

ВИСНОВКИ 
1. В результаті досліджень вдалося підви-

щити відсоток виходу біотехнологічних 
білкових продуктів та наростити мікроб-
ну  масу  поза  рамками  фізіологічної 
норми можна за допомогою активаторів 
алостеричних ферментів класу фосфокі-
наз та індукторів синтезу циклічних мо-
нонуклеотидів. 

2. Виявлено, що як і при колонієутворенні, 
так і при нарощуванні біомаси актив-
ність проявляє енхансер А класу ізохіно-
лінів, який сприяє накопиченню біомаси  

 

 
в 1,5-2 рази у порівнянні з іншими акти-
ваторами росту. 

3. Використання комбінації трьох стимуля-
торів росту А, В, і С нарощує біомасу в 
7-8 разів.  

Використання комбінації енхансерів А, В 
і С дозволить прискорити синтез біотехноло-
гічних продуктів на прикладі отримання си-
ньогнійного анатоксину та вакцини. Ця тех-
нологія дозволить удосконалити мікробіоло-
гічну діагностику, здешевити вакцинне ви-
робництво та виробництво біотехнологічних 
продуктів.  
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ ДЕЙСТВИЯ ЭНХАНСЕРОВ  
НА НАРАЩИВАНИЕ БИОМАССЫ МИКРООРГАНИЗМОВ 

PSEUDOMONAS AERUGINOSA, ПЕРСПЕКТИВНЫХ 
ДЛЯ БИОТЕХНОЛОГИИ 

Н.И. Городницкая, А.В. Мартынов, Т.П. Осолодченко 
Государственное учреждение «Институт микробиологии и иммунологии имени И.И. Мечникова 
АМН Украины», г. Харьков 

РЕЗЮМЕ 
В работе использовались музейные и вакцинные штаммы Pseufomonas aeruginosа, энхансеры А,В и 

С класса изохинолинов в концентрации 0,1%, 0,01%, 0,001%. Исследовалось действие энхансеров как 
в отдельности, так и в их комбинации на наращивание биомассы микроорганизмов, перспективных 
для биотехнологии. Выявлено, что как и при колониеобразовании, так и в наращивании биомассы ми-
кроорганизмов активность проявляет энхансер А, который благоприятствует накоплению биомассы в 
1,5-2 раза в сравнении с другими активаторами роста. Использование комбинации трех стимуляторов 
роста А, В и С наращивает биомассу в 7-8 раз. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: биотехнология, Pseudomonas aeruginosa, энхансеры, наращивание биомассы 
 

STUDY OF THE EFFECT OF ENHANCERS ON BIOMASS  
GROWTH OF PSEUDOMONAS AERUGINOSA, A PROSPECTIVE 

MICROORGANISM IN TERMS OF BIOTECHNOLOGY 
DEVELOPMENT 

N.I. Gorodnytska, A.V. Martynov, T.P. Osolodchenko 
State establishment «I.I. Mechnykov Institute of Microbiology and Immunology of the Academy of Medi-
cal Science of Ukraine», Kharkiv 

SUMMARY 
Museum and vaccine strains of Pseudomonas aeruginosa and also A, B and C type enhancers of 

izohinolins class of 0,1%, 0,01% and 0,001% concentration were used for this study. The study focuses on the 
effect that these enhancers, both individually and in combination, have on biomass growth of this highly 
potential microorganism in terms of biotechnology. It was revealed that A type enhancer appears to be active 
both in colony -formation and in microorganism biomass growth causing a 1,5 to 2 times biomass growth as 
compared to other growth activators. Use of combination of these three growth activators may result in 7 to 
8 times biomass growth. 

KEY WORDS: biotechnology, Pseudomonas aeruginosa, enhancer, biomass growth 

 

УДК: [577.4+577.1]:519.24 

АНАЛИЗ ВАРИАБЕЛЬНОСТИ СЕРДЕЧНОГО РИТМА 
ПРИ АРИТМИЯХ С СОХРАНЕННЫМ СИНУСОВЫМ РИТМОМ: 

ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЙ ПОДХОД К КЛАСТЕРИЗАЦИИ 
А.В. Мартыненко, Н.И. Яблучанский, С.В.Острополец 
Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 

РЕЗЮМЕ 
Предложен метод, расширяющих границы приложений технологии вариабельности сердечного 

ритма (ВСР) с ее распространением на аритмии при сохраненном синусовом ритме. В основу разрабо-
танного метода положен физиологический подход к кластеризации ритмограммы, сформулированный 
в виде общего представления об эмпирической гладкости временного ряда. При разделении на незави-
симые источники реальных записей ВСР удается выделить гармонические и стохастические незави-
симые источники, что подтверждает точность процедуры и адекватность ее результатов физиологиче-
ским представлениям о природе ВСР; вычисленные для разделенных источников величины общей 
мощности  хорошо коррелируют с ожидаемыми величинами ТР ВСР для данных возрастных групп. 
Метод расширяет приложения технологии ВСР в медицинской практике. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: вариабельность сердечного ритма; аритмии сердца; эмпирическая глад-
кость временного ряда  
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В предыдущей статье [1] было показано, 
что проблема анализа ВСР при аритмиях с 
сохраненным синусовым ритмом успешно 
решается за счет выделения гармонической 
составляющей ритмограммы (источник – 
синусовый ритм) и стохастической. Разделе-
ние на составляющие в [1] производилось на 
основании стандартной процедуры кластери-
зации методом К-средних и выбора опти-
мального числа кластеров минимизирующих 
ошибку разложения ритмограммы в ряд Фу-
рье. В [1] было продемонстрировано, что 
спектры гармонической составляющей адек-
ватны возрастным нормам и физиологиче-
ским представлениям о ВСР.  

Вместе с тем, очевидно, что при всей 
универсальности статистической кластери-
зации она не учитывает следующие важные 
особенности ритмограмм, служащих основа-
нием для анализа ВСР: 

1. формальный статистический подход к 
временному ряду (ритмограмме) не предпо-
лагает связанности (взаимозависимости) от-
дельных RR-интервалов, т.е. считает их ста-
тистически независимыми; 

2. не учитывает наличие физиологиче-
ских границ вариабельности синусового 
ритма. 

Поэтому целью настоящей статьи являет-
ся построение математического метода кла-
стеризации, позволяющего выделить сину-
совый ритм наиболее точно, основываясь на 
физиологических представлениях о ВСР. 

Исходным пунктом при построении про-
цедуры кластеризации служат представления 
о том, что наблюдаемое явление вариабель-
ности сердечного ритма: 

1. имеет четкие физиологические грани-
цы; 

2. последовательные RR-интервалы не 
являются статистически независимы, а пред-
ставляют связанный исторический ряд, где 
каждое последующее значение определяется 
предыдущими с известной физиологической 
границей вариабельности ряда. 

Таким образом, математически мы посту-
лируем два основных правила для кластери-
зации ряда. Элементы ряда принадлежат од-
ному кластеру, если: 

1. либо их значения не выходят за грани-
цу нормальной вариабельности математиче-
ского ожидания кластера; 

2. либо последовательные элементы во 
временном ряде не отличаются друг от друга 
более, чем на величину нормальной вариа-
бельности.  

Вместе с тем количество кластеров зара-
нее не задается. 

Указанные выше правила, по сути, выра-

жают свойство эмпирической гладкости 
временного ряда, которое мы сейчас можем 
сформулировать: 

пусть на интервале времени [0,T] про-
изводятся измерения величины некоторой 
переменной X, ранжированные по мере 
возрастания времени Xi, i=1,N. Зададим два 
положительных числа δ 1 и δ 2 гораздо 
меньших единицы  

δ1 << 1, δ2 << 1, δ1 > δ2. 
Если на интервале [0,T] для каждого 

элемента временного ряда выполняется 
одно из двух условий 
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то временной ряд является эмпирически 
гладким с точностью до δ 1, δ2. Здесь Мi – 
выборочное среднее для элементов ряда 1,i. 

Отметим, что предложенное определение 
не привлекает традиционного для математи-
ки понятия дифференцируемости функции, 
поскольку оно не применимо к дискретным 
наблюдениям временного ряда. И, скорее, 
наоборот, – установление эмпирической 
гладкости временного ряда позволяет утвер-
ждать, что использование гладких аппрок-
симаций (и соответствующих методов ана-
лиза) для такого ряда будет успешным. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
В качестве примера на рис.1 и 2 показаны 

исходные ритмограмма и спектр пациентки 
Б. По виду спектр рис.2 близок к спектру 
белого шума, а общая мощность спектра 
ТР=44290 мс2 не отвечает каким либо физио-
логическим нормам. Использование проце-
дуры кластеризации К-средних было затруд-
нено необходимостью выделения большого 
количества кластеров. 

Использование процедуры кластеризации, 
построенной на физиологических принципах 
ВСР, позволило легко разделить спектры на 
гармоническую составляющую (рис.3) и 
стохастический шум (рис.4). Общая мощ-
ность гармонической составляющей спектра 
составила ТР=7220 мс2. 

Отметим еще одну важную особенность 
предложенной процедуры – корректное рас-
познавание синусового ритма даже при на-
личии высокой изменчивости в частотной 
динамике. На рис.5 представлена ритмо-
грамма синусового ритма без аритмий, но с 
высокой частотной динамикой.  

На рис.6-7 даны спектры исходной рит-
мограммы и ритмограммы с выделенным 
синусовым ритмом, соответственно. Хорошо 
видно, что спектры совпадают. 
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В отличие от предложенной процедуры 
метод кластеризации К-средних дает деле-
ние на 2 равнозначных кластера, что, естест-

венно, приводит к искажению истинного 
спектра синусового ритма. 

 

     
                                                       Рис. 1.                                                                                                      Рис. 2. 
 

     
Рис. 3.               Рис..4. 

 

 
Рис. 5. 

 

    
Рис. 6.           Рис. 7. 

ВЫВОДЫ 
Предложен математический метод, по-

зволяющий использовать спектральные ме-
тоды ВСР для анализа записей с аритмиями. 
В статье показано, что: 

1. При разделении на независимые источ-
ники реальных записей ВСР удается выде-
лить гармонические и стохастические неза-
висимые источники, что подтверждает точ-
ность  процедуры  и  адекватность ее резуль- 

 
татов физиологическим представлениям о 
природе ВСР; 

2. Вычисленные для разделенных источ-
ников величины общей мощности  хорошо 
коррелируют с ожидаемыми величинами ТР 
для данных возрастных групп. 

Разработанный метод может быть ис-
пользован и для корректной оценки ТР при 
аритмиях, и для детального анализа спек-
тральных характеристик синусового узла. 
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АНАЛІЗ ВАРІАБЕЛЬНОСТІ СЕРЦЕВОГО РИТМУ ПРИ 
АРИТМІЯХ ЗІ ЗБЕРЕЖЕНИМ СИНУСОВИМ РИТМОМ: 

ФІЗІОЛОГІЧНИЙ ПІДХІД ДО КЛАСТЕРІЗАЦІЇ 
О.В. Мартиненко, М.І. Яблучанський, С.В. Острополець 
Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 

РЕЗЮМЕ 
Запропоновано метод, що розширює межі застосування технології варіабельності серцевого ритму 

(ВСР) з її розповсюдженням на аритмії при збереженому синусному ритмі. В основу розробленого 
методу покладено фізіологічний підхід кластерізації ритмограми, що узагальнено на поняття емпірич-
ної гладкості часового ряду. При розділенні на незалежні джерела реальних записів ВСР вдається ви-
ділити гармонійні і стохастичні незалежні джерела, що підтверджує точність процедури і адекватність 
її результатів фізіологічним уявленням про природу ВСР; обчислені для розділених джерел величини 
загальної потужності добре корелюють з очікуваними величинами ТР ВСР для даних вікових груп. 
Метод розширює застосування технології ВСР в медичній практиці. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: варіабельність серцевого ритму, аритмії серця, емпірична гладкість часового 
ряду  

 
HEART RATE VARIABILITY ANALYSIS AT ARRHYTHMIA WITH 

SAVED SINUS RHYTHM: PHYSIOLOGICAL APPROACH FOR 
CLUSTERISATION 

A.V. Martynenkо, M.I. Yabluchansky, S.V. Ostropolec 
V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 

SUMMARY 
The method extending spectral analysis of heart rate variability (HRV) application for patients with sinus 

arrhythmia was proposed. The method is based on rhythmogram physiological clusterization that generalized 
as empirical smooth of time series. Рroposed method exactly split mixed signal on true independent sources: 
we obtain stochastic and harmonic sources when we split real HRV records and TP of harmonic source good 
correlated with expected TP value for patients’ age group. Thus method extends HRV technology for medical 
practice.  

KEY WORDS: heart rate variability, arrhythmia, empirical smooth of time series 
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ВЛИЯНИЕ В-ЛИМФОЦИТОВ НА ВОССТАНОВЛЕНИЕ 
КОСТНОГО МОЗГА ОБЛУЧЕННЫХ РЕЦИПИЕНТОВ 

АЛЛОГЕННОГО МИЕЛОТРАНСПЛАНТАТА 
Н.Н. Попов1, Е.А. Романова2 
1Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 
2Государственное учреждение «Институт микробиологии и иммунологии имени И.И. Мечникова 
АМН Украины», г. Харьков 

РЕЗЮМЕ 
Целью работы было изучение влияния обогащения аллогенного миелотрансплантата В-лимфоци-

тами на восстановление гемопоэза и иммуногенеза облученных реципиентов и возможность развития 
у них РТПХ. Показано, что применение В-лимфоцитов совместно с миелокариоцитами оказывает 
стимулирующий эффект на восстановление КОЕ, ядросодержащих клеток, лимфоцитов костного моз-
га летально облученных реципиентов. Добавление В-лимфоцитов к аллогенному Т-истощенному мие-
лотрансплантату способствует формированию толерантности к донорским клеткам и установлению 
клеточного химеризма. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: трансплантация, лимфоциты, костный мозг 
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В настоящее время трансплантация гемо-
поэтических стволовых клеток широко ис-
пользуется для лечения различных форм 
лейкозов, лимфопролиферативных заболева-
ний, аплазий кроветворной ткани, наследст-
венных метаболических нарушений, тяже-
лых иммунодефицитных состояний. Транс-
плантация является единственным эффек-
тивным способом восстановления гемопоэза 
и иммуногенеза после общего облучения 
организма в высоких дозах. Терапевтический 
эффект применения гемопоэтической ткани 
в значительной мере зависит от степени гис-
тосовместимости реципиента и транспланта-
та, клеточного состава трансплантата, функ-
циональной и метаболической активности 
его клеток. Во многих случаях, включая на-
следственную патологию, возможна транс-
плантация только аллогенной ткани. Однако 
ее применение всегда связано с риском раз-
вития таких серьезных осложнений, как ре-
акция трансплантат-против-хозяина (РТПХ) 
и хозяин-против-трансплантата (РХПТ). Это 
угрожает отторжением трансплантата и раз-
витием панцитопении, приводящим к ле-
тальному исходу. Избежать этого можно пу-
тем создания условий, при которых будет 
гарантировано развитие толерантности ре-
ципиента к донорским клеткам и становле-
ние стабильного клеточного химеризма. По 
нашему мнению, одним из таких подходов к 
решению данной проблемы может стать 
конструирование трансплантата с особыми 
свойствами: наименьшей иммуноагрессив-
ностью, и, напротив, повышенными репопу-
ляционной активностью и толерогенностью. 

Целью данной работы явилось изучение 
влияния обогащения аллогенного мие-
лотрансплантата В-лимфоцитами на восста-
новление основных параметров костного 
мозга облученных реципиентов и развитие 
РТПХ. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Экспериментальными реципиентами 

трансплантата служили самки мышей линии 
СВА 8-10-недельного возраста массой 20-22 
г. Животных облучали в дозе 9 Гр на уста-
новке РУМ-17 (38,6 р/мин, при напряжении 
220 кV, силе тока 10 mA, фильтре 1 мм Си + 
1 мм Аl, кожно-фокусном расстоянии 60 см). 
Источником клеток костного мозга (ККМ) и 
В-лимфоцитов служили мыши-самцы линии 
С57Bl 8-10-недельного возраста массой 20-
22 г. 

ККМ получали из бедренных костей. 
Удаление Т-лимфоцитов из суспензии ККМ 
производили путем ее обработки анти-Thy 
1,2-сывороткой и комплементом [1]. Погиб-
шие клетки удаляли с помощью центрифу-

гирования клеточной суспензии на градиенте 
плотности фиколла-верографина 1,090 [2].  

В-лимфоциты выделяли из селезенок жи-
вотных. Выделив на градиенте плотности 
фиколла-верографина лимфоциты, обраба-
тывали их анти-Thy 1,2-сывороткой и ком-
плементом. От погибших клеток избавля-
лись по методу [2]. 

ККМ, истощенные по Т-клеткам и син-
генные им В-лимфоциты трансплантировали 
реципиентам в дозе 5×106 на мышь в первые 
6-8 часов после облучения. 

Были сформированы следующие группы 
животных: 

1 группа – облученные реципиенты + 
5×106 Т-истощенных аллогенных ККМ; 

2 группа – облученные реципиенты + 
5×106 Т-истощенных аллогенных ККМ + 
5×106 аллогенных В-лимфоцитов; 

3 группа – облученные реципиенты + 
5×106 сингенных ККМ интактных животных; 

4 группа – интактные необлученные мы-
ши СВА. 

Основные морфофункциональные пара-
метры костного мозга (абсолютное содержа-
ние ядросодержащих клеток, лимфоцитов, 
колониеобразующих единиц (КОЕс) в бед-
ренной кости, популяционный состав лим-
фоцитов в костном мозге, их активность в 
смешанной культуре лимфоцитов (СКЛ) ис-
следовались на 10, 15, 20, 30, 45 сутки после 
трансплантации. 

Содержание КОЕс в костном мозге облу-
ченных животных изучали методом Till, 
McCulloch, 1961 [3]. Колонии в селезенках 
подсчитывали микроскопически после фик-
сации их в растворе Буэна. Тип гемопоэти-
ческих колоний определяли на гистологиче-
ских препаратах, приготовленных из орга-
нов. 

О приживлении и активном пролифери-
ровании донорских клеток самцов С57Bl в 
организме реципиентов (самок СВА) судили, 
используя метод метафазных пластин, учи-
тывая клетки, содержащие донорскую Y-
хромосому самцов [4]. 

Относительное содержание лимфоцитов в 
костном мозге определяли микроскопически 
в мазках костного мозга, окрашенных по Ро-
мановскому-Гимзе. Абсолютное количество 
лимфоцитов в костном мозге подсчитывали 
на основании абсолютного числа ядросо-
держащих клеток костного мозга и относи-
тельного содержания в нем лимфоцитов. 

Популяционный состав лимфоцитов ко-
стного мозга изучали методом иммуноф-
люоресценции, используя анти-μ и анти -Thy 
1,2 антитела, меченные ФИТЦ [5,6]. 

Влияние лимфоцитов, генерируемых ко-
стным мозгом облученных животных, на 
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развитие РТПХ и РХПТ было изучено в дву-
направленной СКЛ [7]. Реакцию проводили 
в микроварианте в планшете Cook. Для про-
ведения реакции использовали лимфоциты 
селезенки интактных мышей СВА и C57Bl. 
К смеси эквивалентных количеств (5×10 4) 
этих клеток добавляли такое же количство 
лимфоцитов костного мозга облученных ре-
ципиентов. Смешанную культуру клеток ин-
кубировали при Т=37̊С с автоматической 
подачей 5% СО2 в течение 120 часов. После 
окончания инкубации в каждую лунку вно-
сили 37 кБк 3Н-тимидина. Через 16 часов 
после внесения тимидина суспензии перено-
сили на милипоровые фильтры и обрабаты-
вали в соответствии с инструкцией. Актив-
ность включения 3Н-тимидина в клетки из-
меряли на β -счетчике «Becman-7800» (Авст-
рия), результат реакции клеток в СКЛ выра-
жали в абсолютных величинах (имп/мин). 
Контролем служили СКЛ, в которые не вно-
сили лимфоциты облученных животных. 

В экспериментах было использовано по 
57-60 самок-реципиентов СВА (в интактном 
контроле – 20 животных) для каждой груп-
пы, 25 самцов C57Bl – доноров миелокарио-
цитов и лимфоцитов для 1 и 2 групп, 12 сам-
цов СВА – доноров миелокариоцитов для 3 
группы. 

При статистическом анализе результатов 
использовали параметрические методы. Для 
выявления значимых различий сравнивае-
мых    показателей    применяли    t-критерий  

 

Стьюдента. Различия считали достоверными 
при уровне значимости р<0,05. Данные при-
ведены в виде среднего арифметического 
значения М и среднеквадратичного отклоне-
ния σ. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Проведенные исследования показали, что 

добавление к аллогенному миелотрансплан-
тату, истощенному по Т-клеткам, сингенных 
В-лимфоцитов (аллогенных реципиенту) 
оказывает потенцирующее влияние на вос-
становление косного мозга облученных ре-
ципиентов, накопление в органе пула лим-
фоидных клеток, восстановление числа ге-
мопоэтических стволовых клеток (КОЕс) 
(табл. 1, 2, 3). Такие реципиенты по темпам 
репопуляции костного мозга опережали жи-
вотных, получивших Т-истощенный мие-
лотрансплантат, приближаясь к реципиентам 
интактных миелокариоцитов. У животных, 
получивших аллогенный лимфомиелотранс-
плантат, и реципиентов сингенного интакт-
ного миелотрансплантата восстановление 
клеточности костного мозга, содержания в 
нем лимфоидных клеток и КОЕс происходи-
ло к 30-м поттрансплантационным суткам, 
тогда как у реципиентов Т-истощенного ал-
ломиелотрансплантата в этот период данные 
параметры костного мозга составляли 64-
80% от нормы. При этом в наибольшей сте-
пени задерживалось восстановление лимфо-
идного пула клеток.  

Таблица 1 
Численность ядросодержащих клеток (×106) в костном мозге облученных животных после 

трансплантации аллогенных ККМ, истощенных по Т-клеткам, per se (1) и в сочетании 
с В-лимфоцитами (2) (М±σ)  

Сутки после трансплантации Группы животных 
1 2 3 

10        3,1±0,3        4,9±0,5*        6,0±0,4** 
15        4,8±0,5        7,3±0,7*      10,2±0,6** 
20        5,9±0,6        8,9±0,9*      11,8±0,7** 
30      10,2±1,1      14,1±1,2*      15,9±1,1** 
45        9,1±1,0      14,5±1,1*      15,1±1,1** 
 Примечания: 1. Количество ядросодержащих клеток в бедренной кости нормальных интактных мышей составляет 
(14,8±0,7)×106.  
2. * - достоверность отличий показателей животных группы 2 по сравнению с показателями животных группы 1 (р<0,05);  
** - достоверность отличий показателей животных группы 3 по сравнению с показателями животных группы 1 (р<0,05). 

 
Таблица 2 

Абсолютное содержание лимфоидных клеток (×106) в костном мозге облученных животных  
после трансплантации аллогенных ККМ, истощенных по Т-лимфоцитам, реr se (1)  

и в сочетании с В-лимфоцитами (2) (М±σ) 

Сутки после трансплантации Группы животных 
1 2 3 

10   0,07±0,005    0,41±0,04*    0,48±0,03** 
15   0,29±0,02    0,83±0,07*    0,93±0,09** 
20   0,56±0,04    1,09±0,12*    1,22±0,14** 
30   1,76±0,16    2,48±0,21*    2,86±0,20** 
45   1,51±0,16    2,77±0,20    2,75±0,19** 
 Примечания: 1. Количество лимфоидных клеток в одной бедренной кости нормальных интактных животных составляет 
(2,73±0,15)×106.  
2. * - достоверность отличий показателей животных группы 2 по сравнению с показателями животных группы 1 (р<0,05);  
** - достоверность отличий показателей животных группы 3 по сравнению с показателями животных группы 1 (р<0,05). 
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Таблица 3 
Абсолютное содержание КОЕс и тип гемопоэтических колоний в костном мозге облученных 

животных после трансплантации аллогенных ККМ, истощенных по Т-лимфоцитам, реr se (1) 
и в сочетании с В-лимфоцитами (2) (М±σ) 

Сутки после 
трансплантации 

Группы 
животных 

Абсолютное число 
КОЕс 

Э/М 
колоний 

Недифференци- 
рованные колонии, % 

10 
1 
2 
3 

    34,8±3,9 
    48,5±4,3* 
    65,8±7,3** 

3,0 
2,7 

2,3** 

57,6 
41,3* 

30,1** 

15 
1 
2 
3 

  258,9±26,1 
  294,2±30,0 
  347,1±32,4** 

2,8 
2,5 

2,0** 

51,4 
34,0* 

26,2** 

20 
1 
2 
3 

  636,9±64,5 
  736,4±73,8 
  825,9±71,1** 

2,6 
2,4 

2,1** 

32,5 
23,1* 

15,8** 

30 
1 
2 
3 

1301,5±137,6 
1507,1±160,7 
1646,3±136,6** 

2,6 
2,5 
2,4 

22,3 
11,0* 

10,0** 

45 
1 
2 
3 

1290,6±129,7 
1593,4±143,4* 
1623,1±151,2** 

2,1 
2,3 
2,3 

29,4 
10,1* 
8,3** 

Примечания: 1. Количество КОЕс в костном мозге нормальных интактных животных составляет 1630,0±101,0, соотношение 
эритроидных и миелоидных колоний (Э/М) – 2,3, содержание недифференцированных колоний – 7,6%. 
2. . * - достоверность отличий показателей животных группы 2 по сравнению с показателями животных группы 1 (р<0,05);  
** - достоверность отличий показателей животных группы 3 по сравнению с показателями животных группы 1 (р<0,05). 
 
Обращает внимание, что к концу экспе-

римента (45-м посттрансплантационным 
суткам) у животных, получивших аллоген-
ные Т-истощенные ККМ, наблюдается сни-
жение клеточности костного мозга и содер-
жания лимфоцитов по сравнению с преды-
дущим этапом (30-е сутки), что может сви-
детельствовать о развитии иммунного кон-
фликта между аллогенными донорскими 
клетками и организмом реципиента. 

Цитогенетическое исследование ККМ об-
лученных реципиентов 1 и 2 групп показало, 
что на 10-15-е сутки репопуляция органа 
происходит за счет исключительно донор-
ских миелокариоцитов, несущих маркерную 
Y-хромосому. На 20-45-е сутки среди ККМ 
регистрируются миелокариоциты реципи-
ентского происхождения. На 20-е сутки по-
сле трансплантации у животных 1 группы их 
содержание составляло 3%, у животных 2 
группы – 7%; на 30-е сутки – 6 и 13% соот-
ветственно; на 45-е сутки – 15 и 17%. 

Анализ фенотипического состава лимфо-
цитов облученных реципиентов определил, 
что у животных 1 и 2 групп они были пред-
ставлены пре-В-лимфоцитами (сμ + sμ-), зре-
лыми В-лимфоцитами (sμ+) и ноль-
лимфоцитами (табл. 4). Thy 1,2-лимфоциты у 
животных этих групп до 20-х суток отсутст-
вовали, на 30-е сутки их количество состав-
ляло 0,9-1,3%, на 45-е сутки – 3,0-3,1%. Ха-
рактерным является то, что у животных, по-
лучивших комбинированный трансплантат, 
темпы созревания В-лимфоцитов значитель-
но выше, чем у реципиентов, получивших Т-
истощенный миелотрансплантат и живот-
ных-реципиентов интактных сингенных 
миелокариоцитов.  

Изучение функциональной активности 

лимфоцитов костного мозга показало, что с 
20-х посттрансплантационных суток у жи-
вотных 2 группы, в отличие от животных 1 
группы, появляются лимфоциты с супрес-
сорными свойствами. Будучи добавленными 
в двунаправленную СКЛ, в которой отве-
чающими и стимулирующими клетками вы-
ступают интактные клетки донорского гено-
типа и реципиентов, эти лимфоциты вызы-
вают усиление реакции на 90% (табл. 5). У 
реципиентов аллогенного лимфомие-
лотрансплантата в течение всего периода 
наблюдения также не отмечалось развития 
спленомегалии как признака развития РТПХ. 
Напротив, для реципиентов аллогенных 
ККМ, истощенных по Т-клеткам, спленоме-
галия была характерным явлением, регист-
рируясь у всех животных на 45-е сутки после 
трансплантации.  

Учитывая, что у реципиентов лимфомие-
лотрансплантата в течение всего посттранс-
плантационного периода наблюдался дина-
мичный рост клеточности костного мозга, 
КОЕ, восстановления лимфоидного пула, а 
также отсутствие спленомегалии, можно 
констатировать, что в ситуации пересадки 
аллогенных ККМ совместно с В-
лимфоцитами у реципиентов не наблюдается 
развития иммуноконфликта, способного 
влиять на восстановление гемо- и лимфопо-
эза. Можно заключить, что обогащение В-
лимфоцитами аллогенного Т-истощен-ного 
миелотрансплантата способствует формиро-
ванию толерантности к клеткам донора и 
становлению клеточного химеризма. Это 
приводит к устойчивому приживлению до-
норских клеток и, как следствие, стабилиза-
ции гемо- и иммунопоэза. 
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Таблица 4 

Популяционный состав лимфоцитов костного мозга облученных животных после 
трансплантации аллогенных ККМ, истощенных по Т-лимфоцитам, реr se (1) 

и в сочетании с В-лимфоцитами (2) (М±σ) 
Сутки после 

трансплантации 
Группы 

животных 
Относительное содержание клеток, % 

cμ+sμ-– sμ+ Thy 1,2+ Ноль-клетки 

10 
1 
2 
3 

 32,0±1,6 
 46,5±2,1* 
 36,0±1,5** 

   5,2±0,4 
 16,6±0,9* 
   9,9±0,5** 

- 
- 

 6,3±0,2** 

55,8±2,3 
36,9±1,8* 
47,8±2,1 

15 
1 
2 
3 

 32,6±1,7 
 40,6±1,8* 
 37,7±1,6 

   7,3±0,4 
 31,0±1,9*  
 16,1±0,8** 

- 
- 

 6,1±0,2** 

60,1±3,1 
28,4±1,6* 
40,1±1,6** 

20 
1 
2 
3 

 33,4±1,8 
 35,1±1,9 
 37,4±1,8 

 14,5±0,8 
 36,1±1,9* 
 21,4±1,3** 

- 
- 

 5,1±0,2** 

52,1±2,7 
28,8±1,6* 
36,1±1,9** 

30 
1 
2 
3 

 33,1±1,6 
 32,4±1,5 
 35,7±1,4 

 26,1±1,4 
 38,6±2,1* 
 34,1±1,9** 

 1,3±0,1 
 0,9±0,01 
 2,6±0,1** 

39,5±2,1 
28,1±1,5* 
27,6±1,2** 

45 
1 
2 
3 

 31,8±1,8 
 30,9±1,6 
 29,6±1,4 

 29,1±1,5 
 39,7±2,2* 
 40,5±2,0** 

 3,0±0,1 
 3,1±0,1 
 3,2±0,1 

36,1±2,0 
26,3±1,6** 
26,7±1,3** 

 Примечания: 1. Популяционный состав лимфоцитов костного мозга нормальных интактных животных: cμ+sμ- клетки – 
29,2±1,2%, sμ+ клетки – 40,1±2,0%, Thy 1,2+ клетки – 3,3±0,1%, ноль-клетки – 27,4±1,2%. 
2 . * - достоверность отличий показателей животных группы 2 по сравнению с показателями животных группы 1 (р<0,05);  
** - достоверность отличий показателей животных группы 3 по сравнению с показателями животных группы 1 (р<0,05). 

  
Таблица 5 

Влияние лимфоцитов костного мозга облученных животных после трансплантации аллогенных 
ККМ, истощенных по Т-лимфоцитам, реr se (1) и в сочетании с В-лимфоцитами (2), на реакцию 

клеток в СКЛ (М±σ) 

Сутки получения лимфоцитов из костного 
мозга облученных животных 

Уровень включения 3Н-тимидина в СКЛ, 
имп/мин 

1 2 
10      50123±6031 50123±5124 
15      49673±4836  4974±506* 
20      49715±5034  3789±403* 
30      48165±5165  3784±401* 
45      54073±5581  3491±396* 
 Примечания: 1. Уровень включения 3Н-тимидина в СКЛ (лимфоциты СВА+лимфоциты C57Bl)(контроль) - 50067±5286. 
2. 1 – СКЛ (лимфоциты СВА+лимфоциты C57Bl+лимфоциты облученных реципиентов 1-й группы); 2 – СКЛ (лимфоциты 
СВА+лимфоциты C57Bl+лимфоциты облученных реципиентов 2-й группы). 
3. * - достоверность отличий показателей 1 по сравнению с показателями 2 (р<0,05). 
 

ВЫВОДЫ 
1. Обогащение В-лимфоцитами аллогенно-

го Т-истощенного миелотрансплантата 
оказывает стимулирующий эффект на 
восстановление КОЕ, ядросодержащих 
клеток, лимфоцитов костного мозга ле-
тально облученных реципиентов. 

 
2. Обогащение аллогенного миелотранс-

плантата, истощенного по Т-клеткам, В-
лимфоцитами способствует становлению 
клеточного химеризма в организме ре-
ципиента, оказывая на него толерогенное 
влияние. 
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ВПЛИВ В-ЛІМФОЦИТІВ НА ВІДНОВЛЕННЯ КІСТКОВОГО 
МОЗКУ ОПРОМІНЕНИХ РЕЦИПІЄНТІВ АЛОГЕННОГО 

МІЄЛОТРАНСПЛАНТАТУ 
М.М. Попов1, О.А. Романова2 
1Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 
2Державна установа «Інститут мікробіології та імунології імені І.І. Мечникова АМН України»,        
м. Харків 

РЕЗЮМЕ 
Метою роботи було вивчення впливу збагачення алогенного мієлотрансплантату В-лімфоцитами 

на відновлення гемопоезу та імуногенезу опромінених реципієнтів та можливість розвитку в них 
РТПХ. Показано, що застосування В-лімфоцитів сумісно з мієлокаріоцитами справляє стимулюючий 
ефект на відновлення КУО, ядромістких одиниць, лімфоцитів кісткового мозку летально опромінених 
реципієнтів. Додавання В-лімфоцитів до Т-виснаженого мієлотрансплантату сприяє формуванню то-
лерантності до донорських клітин і встановленню клітинного хімеризму. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: трансплантація, лімфоцити, кістковий мозок 

 
INFLUENCE OF В-LYMPHOCYTES ON BONE MARROW 

RECOVERY OF THE IRRADIATED RECIPIENTS OF ALLOGENIC 
MIELOTRANSPLANT 

N.N. Popov1, E.A. Romanova2 
1V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 
2State establishment «I.I. Mechnykov Institute of Microbiology and Immunology of the Academy of Med-
ical Science of Ukraine», Kharkiv 

SUMMARY 
The study of influencing of enriching allogenic mielotransplant by B-lymphocytes on recovery of 

hemopoiesis and immunogenesis of the irradiated recipients and possibility of development at them GVHD 
was the purpose of work. It is rotined that application of В-lymphocytes is joint with mielocariocytes renders 
a stimulant effect on renewal total organcellularity, number of CFU, lymphocytes of bone marrow of the 
lethally irradiated recipients. Adding of В-lymphocytes to allogenic T-depleted mielotransplant is 
instrumental in forming of tolerance to the donor cells and establishment of cellular chimerism. 
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АССОЦИИРОВАННЫЕ ИНФЕКЦИИ ПРИ ХРОНИЧЕСКИХ 
ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ  МОЧЕПОЛОВОГО 

ТРАКТА 
А.В. Скрипченко, М.В. Смелянская, С.Д. Перемот, А.В.Мартынов 
Государственное учреждение «Институт микробиологии и иммунологии имени И.И. Мечникова 
АМН Украины», Харьков 

РЕЗЮМЕ 
Ассоциации внутриклеточных инфекций и трихомонад в этиологии хронических воспалительных 

заболеваний мочеполовых органов у мужчин выявлены в 97% случаев. Чаще всего (более 60%) выяв-
лены ассоциации трех инфекционных агентов, один из которых – трихомонада. Наличие в ассоциации 
вирусного агента (ВПГ или ЦМВ) обусловливает более тяжелое клиническое течение заболевания 
мочеполового тракта. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ассоциации инфекций, хроническое воспаление, мочеполовая система 

В последнее время все больше специали-
стов проявляют интерес к изучению пробле-
мы роли внутриклеточных  агентов в этиоло-
гии воспалительных заболеваний урогени-

тального тракта человека. Это связано с тем, 
что инфекции, вызванные этими патогенами, 
значительно распространены во всех странах 
мира и в последние 10-15 лет  отмечается 
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тенденция их роста [1, 4]. Воспалительные 
заболевания мочеполовой системы инфекци-
онной природы поражают людей в период 
наибольшей половой активности и часто со-
провождаются осложнениями, которые при-
водят к утрате трудоспособности, беспло-
дию. 

Особенностью этих инфекций есть то, что 
наряду с выраженными типичными формами 
заболеваний встречаются стертые формы, не 
выявляемые с помощью обычных методов 
исследовании [2]. Поэтому заболевания при-
обретают затяжное течение, когда инфекция 
протекает латентно, бессимптомно. И тогда 
мы сталкиваемся с хроническими заболева-
ниями,  стерто или атипично протекающими, 
когда возбудитель персистирует в мочеполо-
вом тракте длительное время. В связи с этим 
при изучении таких заболеваний мочеполо-
вого тракта, как у мужчин, так и у женщин 
основную роль играет выяснение этиологии 
воспалительного процесса. 

Причиной возникновения воспалитель-
ных заболеваний мочеполовых органов яв-
ляются различные инфекции, передающиеся 
половым путем, а именно: герпетическая, 
хламидийная, уреаплазменная, микоплаз-
менная, цитомегаловирусная, трихомонадная 
и их сочетания [3]. По своим биологическим 
свойствам данные возбудители резко разли-
чаются, но все они вызывают сходные забо-
левания мочеполовой системы человека, что 
дает право объединить их по клинической 
характеристике в одну группу и изучить 
роль этих возбудителей в этиологии и пато-
генезе заболеваний. Указанные инфекции не 
оставляют после себя стойкого иммунитета, 
поэтому наблюдаются реинфекции и реци-
дивы заболевания, которые протекают  как в 
клинически выраженной, так и, что значи-
тельно чаще, в инаппарантной форме. 

В отечественной и зарубежной литерату-
ре имеются многочисленные материалы, от-
ражающие этиологическую роль внутрикле-
точных агентов в возникновении хрониче-
ских процессов мочеполовых органов [1]. 
Клиническое сходство воспалительных за-
болеваний мочеполовой сферы не позволяет 
своевременно установить их этиологический 
диагноз и исключает тем самым возмож-
ность проведения своевременной эффектив-
ной терапии. В связи с возможностью каж-
дой из инфекций, передающихся половым 
путем, и их ассоциаций вызывать сходные 
воспалительные заболевания основное зна-
чение приобретает лабораторная диагности-
ка. Особенно это касается смешанных (ви-
рус-вирусных, вирусно-бактериальных, ви-
русно-хламидийных, вирусно-хламидийно-
трихомонадных и т.п.) инфекций. Смешан-

ные инфекции начали учитывать лишь в по-
следнее десятилетие, так как это сложный 
процесс взаимодействия между двумя и бо-
лее патогенами и организмом больного. При 
смешанных инфекциях нарушается циклич-
ность и клинические особенности, свойст-
венные моноинфекции, что приводит к из-
менению соотношения отдельных признаков 
болезни, удлинению течения и развитию ос-
ложнений различной тяжести.  Болезнь, вы-
званная ассоциированной инфекцией, чаще 
всего развивается медленно и протекает без 
отчетливых клинических симптомов. Сме-
шанную инфекцию при заболеваниях моче-
половой системы следует заподозрить:  

1) при наличии  очень скудной бактери-
альной флоры или отсутствии патогенных 
микроорганизмов  в урогенитальном тракте;  

2) после проведенного лечения, когда 
проявления острого воспалительного про-
цесса исчезли, а остаточные явления наблю-
даются долгое время;  

3) когда антибиотикотерапия и противо-
воспалительное лечение оказываются мало-
эффективными.  

Лечение воспалительных заболеваний 
мочеполовой системы, вызванных ассоциа-
цией микроорганизмов, может быть адекват-
ным при применении лекарственных препа-
ратов, активных в отношении этих возбуди-
телей. Поэтому терапия смешанных инфек-
ций может быть успешной только при распо-
знавании этиологии, при учете патогенеза, 
особенностей клиники и сопутствующих за-
болеваний. Таким образом, лабораторная 
диагностика имеет огромное  значение, как 
для эффективности терапии, так и для эф-
фективности профилактических и противо-
эпидемических мероприятий. И если лабора-
торные методы исследования для выявления 
внутриклеточных возбудителей и  половых 
инфекций у беременных сейчас широко вне-
дрены в практику работы  врачей гинеколо-
гов, то правильная и своевременная диагно-
стика  хронических заболеваний мочеполо-
вой сферы у мужчин  еще не получила 
должного распространения.  Именно хрони-
ческие воспалительные заболевания, вы-
званные ассоциацией внутриклеточных 
агентов, представляют собой серьезную уг-
розу состоянию здоровья населения, учиты-
вая в основном половой путь их распростра-
нения и поражение лиц репродуктивного 
возраста. 

Целью работы было установить роль ас-
социаций внутриклеточных инфекций и три-
хомонад в этиологии хронических воспали-
тельных заболеваний мочеполовых органов 
у мужчин. 

Работа выполнена в рамках национальной  
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научной программы «Здоров я нації – 2011» 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Нами было обследовано 350 пациентов-

мужчин с различными хроническими забо-
леваниями мочеполовой системы, находя-
щихся на амбулаторном лечении в поликли-
нике «Института здоровья». Пациенты были 
в возрасте от 20 до 55 лет. По клиническим и 
анамнестическим данным хронический уре-
тропростатит был диагностирован у 92% 
больных; хронический эпидидимит – у 85%; 
хронический везикулит – у 35%; хрониче-
ский орхит – у 28%; хронический пиелонеф-
рит – у 68%; хронический цистит – у 43%; 
хронический фуникулит – у 19%; мочека-
менная болезнь – у 57%; синдром хрониче-
ской тазовой боли (СХТБ) – у 62%. Больные 
были обследованы как в период обострения, 
так и после проведенного лечения. Обследо-
вание включало в себя: клиническое иссле-
дование мочи и крови, бактериологическое 
исследование мочи, мазков из уретры, сока 
простаты, иммунофлюоресцентное исследо-
вание с целью определения хламидии, мико-
плазмы, уреаплазмы, трихомонады, вируса 
простого герпеса (ВПГ) и цитомегаловируса 
(ЦМВ). В работе использовали тест-системы 
фирмы «ЛАБдиагностика» (г Москва) для 
прямой и непрямой иммунофлюоресценции. 

Реакцию иммунофлюоресценции проводили  
и учитывали согласно инструкциям к тест-
системам. Просмотр препаратов осуществ-
ляли на люминесцентном микроскопе 
ЛЮМАМ И-8, об.х7, ок.х90. Результаты ра-
боты обработаны с использованием пакета 
программ Microsoft Excel. Рассчитывали час-
тоты встречаемости вариантов смешанных 
инфекций. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
В результате проведенных исследований 

нами установлено, что у мужчин с воспали-
тельными заболеваниями мочеполовых ор-
ганов хламидийная инфекция выявляется в 
45,7% случаев, микоплазменная – в 17,4% 
случаев, уреаплазменная – в 39,7% случаев, 
герпетическая – в 63,2% случаев, цитомега-
ловирусная – в 38,6 % случаев и трихомо-
надная – в 87,9% случаев. Моноинфекция 
изучаемых агентов была отмечена лишь у 
7,3% обследованных пациентов. В осталь-
ных случаях наблюдается ассоциация возбу-
дителей. Как видим, из шести изучаемых 
агентов возможны различные комбинации 
двух-трех- и поликомпонентных ассоциаций. 
Мы представляем наиболее часто встречаю-
щиеся варианты смешанных инфекций 
(рис.). 
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Рис. наиболее часто встречающиеся варианты смешанных инфекций 

Примечание: Х – хламидия; У – уреаплазма; М – микоплазма; Тр – трихомонада; Г – герпес; Ц – цитомегаловирус. 
 
Полученные данные свидетельствуют о 

том, что ассоциации, в которых присутству-
ет трихомонадная инфекция,  встречаются 
наиболее часто. Процент их выявляемости 
колеблется от 50 до 97 . Следует также отме-
тить, что из пяти ассоциаций, которые опре-
деляются более чем в 50% случаев, хлами-
дийная инфекция присутствует в трех. Эти 
данные подтверждают мнение о том, что 
трихомонадная инфекция может ослаблять 
тканевой иммунитет и сопротивляемость к 
внутриклеточным агентам, что в свою оче-
редь ведет к переходу инапарантной формы 
в клинически выраженную. Возможно, это 
случайное сочетание, но вероятней всего, 
что имеет место наличие истинных синерги-
ческих связей. Так же следует отметить, что 

присутствие в ассоциации вирусного агента 
(ВПГ или ЦМВ) увеличивает процент выяв-
ляемости (более 80 %) и осложняет клиниче-
ское течение и лечение таких больных. Мы 
считаем, что вирусная инфекция, возникшая 
первой, способствовала развитию иммуно-
дефецитного состояния и не смогла оказать 
интерферирующего влияния (отсутствие в 
организме больных интерферона)  на разви-
тие позже присоединившегося возбудителя. 
Все это обусловило тяжесть течения сме-
шанной инфекции в этой группе больных. 
Тяжесть смешанных инфекций и разнообра-
зие их вариантов определяются характером 
взаимодействия между различными возбуди-
телями. Различные многочисленные пато-
генные агенты в случаях одновременного 
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или последовательного заражения мочепо-
ловой системы могут репродуцироваться в 
одних и тех же клеточных системах. И тогда 
возможно развитие или интерферентных,  
или синергических связей между возбудите-
лями, что в свою очередь влияет на клиниче-
ское проявление смешанной инфекции. Вза-
имная интерференция двух агентов обуслав-
ливает более легкое течение заболевания, а 
последовательное развитие трех смешанных 
инфекций урогенитального тракта опреде-
ляют особую тяжесть болезни.  

Вышеприведенные данные свидетельст-
вуют о том, что ассоциативные взаимоотно-
шения между возбудителями могут быть са-
мыми разнообразными, поэтому основное 
значение имеет лабораторная диагностика, 
как для установления конкретных возбуди-
телей смешанных заболеваний, так и для на-
значения адекватной поэтапной терапии. 

ВЫВОДЫ 
1. При хронических воспалительных забо-

леваниях мочеполового тракта у мужчин 

чаще всего (более 60%) выявляются ас-
социации трех инфекционных агентов, 
один из которых – трихомонада. 

2. Наличие в ассоциации вирусного агента 
(ВПГ или ЦМВ) обусловливает более 
тяжелое клиническое течение хрониче-
ского заболевания. 

3. Для успешного лечение хронических 
воспалительных заболеваний мочеполо-
вого тракта у мужчин необходимо про-
ведение наиболее полного лабораторного 
обследования пациентов с целью выяв-
ления всех возможных ассоциаций воз-
будителей. 

Перспективы дальнейших исследований в 
данном направлении состоят в разработке и 
апробации рациональных подходов к лече-
нию больных с хроническими воспалитель-
ными заболеваниями мочеполового тракта, 
которые вызваны смешанными инфекциями 
на основании углубленного изучения клини-
ко-патогенетических особенностей их тече-
ния. 
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АСОЦІЙОВАНІ ІНФЕКЦІЇ ПРИ ХРОНІЧНИХ ЗАПАЛЬНИХ 

ЗАХВОРЮВАННЯХ СЕЧОСТАТЕВОГО ТРАКТУ 
А.В. Скріпченко, М.В. Смілянськая, С.Д. Перемот, А.В.Мартинов 
Державна установа «Інститут мікробіології та імунології імені І.І. Мечникова АМН України», Хар-
ків 

РЕЗЮМЕ 
Асоціації внутрішньоклітинних інфекцій і трихомонад в етіології хронічних запальних захворю-

вань сечостатевих органів у чоловіків виявлені в 97% випадків. Найчастіше (більше 60%) виявлені 
асоціації трьох інфекційних агентів, один з яких – трихомонада. Наявність в асоціації вірусного агента 
(ВПГ або ЦМВ) обумовлює більш тяжкий клінічний перебіг захворювання сечостатевого тракту. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: асоціації інфекцій, хронічне запалення, сечостатева система 

 

ASSOCIATED INFECTIONS AT CHRONIC INFLAMMATORY 
DISEASES OF UROGENITALIS SYSTEM 

A.V. Skripchenko, M.V. Smelyanskaya, S.D. Peremot, A.V.Martinov 
State establishment «I.I. Mechnykov Institute of Microbiology and Immunology of the Academy of Medi-
cal Science of Ukraine», Kharkiv 

SUMMARY 
Associations of intracellular infections and trichomonadis in etiology of chronic inflammatory diseases of 

urogenitalis organs for men exposed in 97% cases. Thus the associations of three infectious agents come to 
light more frequent than all (more than 60%), one of which – richomonadis. A presence in the association of 
viral agent (HSV or CMV) stipulates more heavy clinical flow of disease of urogenitalis system. 

КEY WORDS: associations of infections, chronic inflammation, urogenitalis system 
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УДК: 572.73:611.714 

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ЛИНЕЙНЫХ  
И УГЛОВЫХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ НОРМАЛЬНЫХ  

И ИСКУССТВЕННО ДЕФОРМИРОВАННЫХ ЧЕРЕПОВ 
ЛЮДЕЙ ИЗ АРХЕОЛОГИЧЕСКИХ РАСКОПОК ВЕРХНЕГО 

САЛТОВА, ХЕРСОНЕСА, ТЕПЕ-КЕРМЕНА И НИЖНЕГО ДОНА 
В.А. Федорищева  
Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 

РЕЗЮМЕ 
Сравнивали линейные и угловые показатели лицевого и мозгового отделов 98 нормальных и ис-

кусственно деформированных человеческих черепов из археологических раскопок Верхнего Салтова, 
Херсонеса, Тепе-Кермена и Нижнего Дона. На рентгенограммах черепов измерялись линейные и 
угловые размеры между точками: Ba, B, V, L, N, O, Op, Or, Pr, S, Fca.  Определяли среднее значение 
(М), стандартное квадратичное отклонение (sd), ошибку среднего (m) и коэффициент вариации (C). 
Достоверность различий между группами определяли с использованием непараметрических критериев 
Вилкинсона-Манна-Уитни и Вальда-Вольфовица и параметрического критерия Стьюдента. Результа-
ты показали отсутствие достоверных различий краниометрических показателей черепов из Тепе-
Кермена и Херсонеса. Выявлены достоверные отличия между группами относительно нормальных 
черепов из всех изученных регионов, между деформированными и нормальными черепами внутри 
одного  региона и между деформированными черепами из разных регионов. Установлены показатели, 
имевшие невысокую вариабельность во всех изученных черепах. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: череп, антропология, линейные измерения, угловые измерения, Верхний 
Салтов, Херсонес, Тепе-Кермен, Нижний Дон 

Работы, связанные с краниологией, акту-
альны для многих специальностей в медици-
не, а также антропологии. Изучение особен-
ностей черепов людей разных этнических 
групп более ранних эпох помогает ответить 
на вопросы современной краниологии [6, 7, 
9, 10]. 

Современные технологии с использова-
нием рентгеноаппаратуры позволяют более 
точно проводить измерения черепа в отличие 
от измерений стандартными краниометриче-
скими инструментами – толстотным, сколь-
зящим, координатным циркулем и др. [1, 2, 
5], особенно между точками, расположен-
ными внутри черепа и доступ к которым ог-
раничен.  

Цель данной работы – сравнительная ха-
рактеристика линейных и угловых показате-
лей лицевого и мозгового отделов нормаль-
ных и искусственно деформированных чело-
веческих черепов из археологических раско-

пок Верхнего Салтова, Херсонеса, Тепе-
Кермена и Нижнего Дона. 

Настоящие исследования проводились в 
рамках научной работы «Морфологическое 
исследование черепов жителей Хазарского 
Каганата VIII-X вв.» (0106U002888), выпол-
няющейся в Харьковском национальном 
университете имени В.Н.Каразина. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Объектом исследования были 98 относи-

тельно нормальных человеческих черепов, 
полученных во время археологических рас-
копок Верхнего Салтова, Херсонеса, Тепе-
Кермена и Нижнего Дона, предоставленных 
Харьковским историческим музеем, Нацио-
нальным заповедником «Херсонес Тавриче-
ский» и Музеем ИЭА РАН.  

Распределение исследуемых черепов по 
полу и регионам представлено в табл. 1.   

Таблица 1 
Распределение исследуемых черепов по полу и регионам 

Регион  Пол 
мужские женские 

Нижний Дон относительно нормальные 5 4 
искусственно деформированные 3 4 

Верхний Салтов относительно нормальные 24 14 
Тепе-Кермен относительно нормальные 12 14 
Херсонес относительно нормальные 5 6 

искусственно деформированные 3 4 
 
В определении половой принадлежности 

учитывали размер и рельеф черепа, выра-
женность лобных и теменных бугров, над-

бровных дуг, наклон лба, лобно-носовой 
угол, форму орбиты, внешний вид нижней 
челюсти, размеры зубов [1, 5].  
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В определении возраста по черепу осно-
вывались на оценке степени зарастания швов 
черепной коробки, степени стертости зубов 
[1, 5]. 

Измерения количественных показателей 
черепов проводили на рентгенограммах. 
Рентгенограммы выполняли на аппарате 
SIEMENS, интенсивность рентгеновского 
потока 50-65 кВ, время экспозиции от 0,1 до 
0,2 с, расстояние между пленкой и трубкой 1 
м. Использовалась пленка RETINA. Исполь-
зовалась боковая проекция. Полученные 
рентгенограммы сканировались с разреше-
нием 1600 dpi и переносились для измерений 
в программу AutoCAD 2007. Каждое изме-
рение проводилось трижды с определением 
среднего значения для дальнейшего его ис-
пользования.  

На рентгенограммах измеряли линейные 
(S-B, S-N, S-Or, S-Pr, S-L, S-Ba, Or-Pr, Pr-N, 
S-Fca, Ba-V, G-Op, B-Ba) и угловые размеры 
(N-S-L, N-S-Ba, N-S-B, N-S-Pr, N-Pr-S, S-Ba-
O, S-N-Pr) между следующими точками [5, 8, 
11, 12]: базион (Ba), брегма (B),  вертекс (V), 
глабелла (G), ламбда (L), назион (N), опи-
стион (O), опистокранион (Op), орбитальная 
точка  (Or),  простион  (Pr),  селла  (S),  точка  

 

передней черепной ямки (Fca). 
Среди статистических показателей опре-

деляли среднее значение (М, см или °), стан-
дартное квадратичное отклонение (sd), 
ошибку среднего (m) и коэффициент вариа-
ции (C, %), на ПК с использованием про-
граммы Статистика 6.0. Достоверность раз-
личий между группами определяли с ис-
пользованием непараметрических критериев 
Вилкинсона-Манна-Уитни и Вальда-Вольфо-
вица и параметрического критерия Стьюден-
та [3]. 

По степени коэффициента вариации пока-
затели разделили на следующие группы [7, 
10]: 

1) с невысокой вариабельностью (менее 
10,0 %), 

2) со средней вариабельностью (10,1-15,0 
%), 

3) с высокой вариабельностью (более 15,1 
%). 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
На рис. 1 изображены средние значения 

линейных показателей черепов людей из ар-
хеологических раскопок Верхнего Салтова, 
Херсонеса, Тепе-Кермена и Нижнего Дона. 
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Рис. 1. Средние значения линейных показателей черепов людей из археологических раскопок Верхнего Салтова,  

Херсонеса, Тепе-Кермена и Нижнего Дона 
 
Как видно из рис. 1, показатель S-N имеет 

значения в пределах 5,2-6,5 см, максималь-
ное значение имеют черепа из Верхнего 
Салтова, минимальное значение – относи-
тельно нормальные черепа из Нижнего Дона. 
Данный показатель имеет достоверные раз-
личия при p<0,05 между следующими ре-
гионами: Верхний Салтов – все регионы, 
Нижний Дон (норма) – Тепе-Кермен и Хер-
сонес (норма), Нижний Дон (деформация) – 
Херсонес (норма). Значения показателя S-N 

искусственно деформированных черепов 
находятся в пределах максимального и ми-
нимального значений относительно нор-
мальных черепов со всех изученных регио-
нов и не имеют достоверных отличий в 
сравнении с нормальными черепами из соот-
ветствующих регионов.  

Показатель S-Fca имеет значения в преде-
лах 5,0-6,3 см, причем наименьшее значение 
данного показателя имеют искусственно де-
формированные черепа. Данный показатель 
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не имеет достоверных различий при p<0,05 
между следующими регионами: Нижний 
Дон (норма) – Нижний Дон (деформация) и 
Херсонес (деформация), Нижний Дон (де-
формация) – Херсонес (деформация), Тепе-
Кермен – Херсонес (норма). Значение пока-
зателя S-Fca искусственно деформирован-
ных черепов из Херсонеса имеет достовер-
ное отличие по сравнению с нормальными 
черепами из данного региона. 

Показатель S-В имеет значения в преде-
лах 8,8-10,4 см, причем наибольшие значе-
ния имеют искусственно деформированные 
черепа из Нижнего Дона и Херсонеса. Дан-
ный показатель не имеет достоверных раз-
личий при p<0,05 между следующими ре-
гионами: Верхний Салтов – Нижний Дон 
(деформация), Нижний Дон (норма) – Тепе-
Кермен и Херсонес (норма), Тепе-Кермен – 
Херсонес (норма). Значения показателя S-В 
искусственно деформированных черепов 
имеют достоверные различия по сравнению 
с нормальными черепами из соответствую-
щих регионов.  

Показатель Ba-V имеет значения в преде-
лах 11,9-13,6 см, причем наибольшие значе-
ния имеют искусственно деформированные 
черепа из Нижнего Дона и Херсонеса. Дан-
ный показатель не имеет достоверных раз-
личий при p<0,05 между следующими ре-
гионами: Верхний Салтов – Нижний Дон 
(деформация), Нижний Дон (норма) – Тепе-
Кермен и Херсонес (норма), Тепе-Кермен – 
Херсонес (норма). Значения показателя Ba-V 
искусственно деформированных черепов 
имеют достоверные различия по сравнению 
с нормальными черепами из соответствую-
щих регионов.  

Показатель S-L имеет значения в преде-
лах 10,3-11,4 см, максимальное значение 
имеют черепа из Верхнего Салтова, мини-
мальное значение – искусственно деформи-
рованные черепа из Нижнего Дона и относи-
тельно нормальные черепа из Херсонеса. 
Данный показатель не имеет достоверных 
различий при p<0,05 между следующими 
регионами: Верхний Салтов – Нижний Дон 
(норма) и Херсонес (деформация), Нижний 
Дон (норма) – Херсонес (деформация), Ниж-
ний Дон (деформация) –  Тепе-Кермен и 
Херсонес (норма), Тепе-Кермен – Херсонес 
(норма). Значения показателя S-L искусст-
венно деформированных черепов находятся 
в пределах максимального и минимального 
значений относительно нормальных черепов 
со всех изученных регионов и имеют досто-
верные различия в сравнении с нормальны-
ми черепами из соответствующих регионов.  

Показатель S-Ba имеет значения в преде-
лах 3,73-4,14 см, максимальное значение 

имеют черепа из Тепе-Кермена, минималь-
ное значение – искусственно деформирован-
ные черепа. Имеются достоверные различия 
при p<0,05 между следующими регионами: 
Нижний Дон (деформация) – Тепе-Кермен и 
Тепе-Кермен – Херсонес (деформация). Зна-
чения показателя S-Ва искусственно дефор-
мированных черепов не имеют достоверных 
отличий в сравнении с нормальными чере-
пами из соответствующих регионов. 

Показатель S-Pr имеет значения в преде-
лах 7,4-8,3 см, максимальное значение име-
ют черепа из Верхнего Салтова, минималь-
ное значение – относительно нормальные 
черепа из Нижнего Дона. Значения показате-
ля S-Pr искусственно деформированных че-
репов находятся в пределах максимального и 
минимального значений относительно нор-
мальных черепов со всех изученных регио-
нов. Данный показатель имеет достоверные 
различия при p<0,05 между следующими 
регионами: Верхний Салтов – Нижний Дон 
(норма и деформация) и Херсонес (норма и 
деформация). Значение показателя S-Pr ис-
кусственно деформированных черепов из 
Херсонеса не имеет достоверных отличий по 
сравнению с нормальными черепами из дан-
ного региона. 

Показатель S-Or имеет значения в преде-
лах 4,6-5,3 см, максимальное значение име-
ют черепа из Верхнего Салтова, минималь-
ное значение – искусственно деформирован-
ные черепа из Нижнего Дона. Данный пока-
затель имеет достоверные различия при 
p<0,05 между следующими регионами: 
Верхний Салтов – Нижний Дон (норма и де-
формация) и Херсонес (деформация), Ниж-
ний Дон (норма) – Тепе-Кермен и Херсонес 
(норма), Нижний Дон (деформация) – Тепе-
Кермен и Херсонес (норма). Значения пока-
зателя S-Or искусственно деформированных 
черепов не имеют достоверных различий по 
сравнению с нормальными черепами из со-
ответствующих регионов.  

Показатель Pr-N имеет значения в преде-
лах 5,81-6,34 см, максимальное значение 
имеют черепа из Верхнего Салтова, мини-
мальное значение – относительно нормаль-
ные черепа из Тепе-Кермена. Данный пока-
затель имеет достоверные различия при 
p<0,05 между следующими регионами: 
Верхний Салтов – Тепе-Кермен и Херсонес 
(норма), Нижний Дон (деформация) – Тепе-
Кермен и Херсонес (норма). Значения пока-
зателя Pr-N искусственно деформированных 
черепов находятся в пределах максимально-
го и минимального значений относительно 
нормальных черепов со всех изученных ре-
гионов и не имеют достоверных отличий по 
сравнению  с  нормальными  черепами из со- 
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ответствующих регионов.  

Показатель Pr-Or имеет значения в преде-
лах 3,59-3,92 см, максимальное значение 
имеют черепа из Верхнего Салтова, мини-
мальное значение – относительно нормаль-
ные черепа из Нижнего Дона и Тепе-
Кермена. Значения показателя Pr-Or искус-
ственно деформированных черепов находят-
ся в пределах максимального и минимально-
го значений относительно нормальных чере-
пов со всех изученных регионов. Данные 
показатели статистически недостоверны при 
p<0,05. 

Показатель G-Op имеет значения в преде-
лах 14,8-18,1 см, причем наименьшие значе-
ния имеют искусственно деформированные 
черепа из Нижнего Дона и Херсонеса. Дан-
ный показатель не имеет достоверных раз-
личий при p<0,05 между следующими ре-
гионами: Нижний Дон (норма) – Тепе-
Кермен и Херсонес (норма), Тепе-Кермен – 
Херсонес (норма). Значения показателя G-Op 
искусственно деформированных черепов 
имеют достоверные различия по сравнению 
с нормальными черепами из соответствую-

щих регионов.  
Показатель Ba-В имеет значения в преде-

лах 11,7-13,1 см, максимальное значение 
имеют искусственно деформированные че-
репа из Херсонеса, минимальное значение – 
относительно нормальные черепа из Нижне-
го Дона. Данный показатель имеет достовер-
ные различия при p<0,05 между следующи-
ми регионами: Верхний Салтов – Нижний 
Дон (норма), Тепе-Кермен и Херсонес (нор-
ма), Нижний Дон (норма) – Нижний Дон 
(деформация) и Херсонес (деформация), 
Нижний Дон (деформация) – Херсонес (де-
формация), Тепе-Кермен – Херсонес (де-
формация), Херсонес (норма) – Херсонес 
(деформация). Значения показателя Ba-В 
искусственно деформированных черепов 
достоверно больше данного показателя у  
относительно нормальных черепов из этих 
же регионов.  

На рис. 2 изображены средние значения 
угловых показателей черепов людей из ар-
хеологических раскопок Верхнего Салтова, 
Херсонеса, Тепе-Кермена и Нижнего Дона. 
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Рис. 2. Средние значения угловых показателей черепов людей из археологических раскопок Верхнего Салтова,  

Херсонеса, Тепе-Кермена и Нижнего Дона 
 
Как видно из рис. 2, показатель N-S-Ba 

имеет значения в пределах 139-150°, макси-
мальное значение имеют искусственно де-
формированные черепа, минимальное значе-
ние – относительно нормальные черепа из 
Тепе-Кермена. Данный показатель имеет 
достоверные различия при p<0,05 между 
следующими регионами: Верхний Салтов – 
Нижний Дон (деформация), Нижний Дон 
(деформация) – Тепе-Кермен и Херсонес 
(норма), Тепе-Кермен – Херсонес (деформа-
ция). Значения показателя N-S-Ba искусст-
венно деформированных черепов в сравне-
нии с нормальными черепами из соответст-
вующих регионов и нормальных черепов из 

разных регионов между собой не имеют дос-
товерных отличий. 

Показатель N-S-L имеет значения в пре-
делах 138-151°, причем наименьшие значе-
ния имеют искусственно деформированные 
черепа из Нижнего Дона и Херсонеса. Зна-
чения показателя N-S-L искусственно де-
формированных черепов в сравнении с нор-
мальными черепами из соответствующих 
регионов и нормальных черепов из разных 
регионов между собой имеют достоверные 
различия при p<0,05.  

Показатель N-S-В значения в пределах 
82,7-87,1°, максимальное значение имеют 
искусственно деформированные черепа из 
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Херсонеса, минимальное значение – искус-
ственно деформированные черепа из Нижне-
го Дона. Значения показателя N-S-В не име-
ют достоверных отличий.  

Показатель N-S-Pr имеет значения в пре-
делах 47,8-55,0°, максимальное значение 
имеют искусственно деформированные че-
репа из Нижнего Дона, минимальное значе-
ние – относительно нормальные черепа из 
Тепе-Кермена. Данный показатель имеет 
достоверные различия при p<0,05 между 
следующими регионами: Верхний Салтов – 
Нижний Дон (норма и деформация), Нижний 
Дон (норма) – Тепе-Кермен и Херсонес 
(норма), Нижний Дон (деформация) – Тепе-
Кермен и Херсонес (норма и деформация). 
Значения показателя N-S-Pr искусственно 
деформированных черепов несколько боль-
ше значений относительно нормальных че-
репов из соответствующих регионов, но эти 
различия недостоверны при p<0,05. 

Показатель N-Pr-S имеет значения в пре-
делах 45,1-50,1°, максимальное значение 
имеют относительно нормальные черепа из 
Верхнего Салтова, минимальное значение – 
относительно нормальные черепа из Нижне-
го Дона. Данный показатель имеет достовер-
ные различия при p<0,05 между следующи-
ми регионами: Верхний Салтов – Нижний 
Дон (норма и деформация) и Херсонес (де-
формация), Нижний Дон (норма) – Тепе-
Кермен и Херсонес (норма), Нижний Дон 
(деформация) – Херсонес (норма). Значения 
показателя N-Pr-S искусственно деформиро-
ванных черепов находятся в пределах мак-
симального и минимального значений отно-
сительно нормальных черепов со всех изу-
ченных регионов и не имеют достоверных 
отличий в сравнении с нормальными чере-
пами из соответствующих регионов.  

Показатель S-N-Pr имеет значения в пре-
делах 79,2-83,6°, максимальное значение 
имеют относительно нормальные черепа из 
Тепе-Кермена, минимальное значение – ис-
кусственно деформированные черепа из 
Нижнего Дона. Данный показатель имеет 
достоверные различия при p<0,05 только 
между искусственно деформированными 
черепами из Нижнего Дона и нормальными 
черепами из Тепе-Кермена. Значения показа-
теля S-N-Pr искусственно деформированных 
черепов не имеют достоверных отличий в 
сравнении с нормальными черепами из соот-
ветствующих регионов.  

Показатель S-Ba-O имеет значения в пре-
делах 141,3-148,1°, максимальное значение 
имеют относительно нормальные черепа из 
Нижнего Дона, минимальное значение – от-
носительно нормальные черепа из Тепе-
Кермена. Данный показатель имеет досто-

верные различия при p<0,05 между следую-
щими регионами: Нижний Дон (норма) – 
Тепе-Кермен и Херсонес (норма и деформа-
ция). Значения показателя S-Ba-O искусст-
венно деформированных черепов находятся 
в пределах максимального и минимального 
значений относительно нормальных черепов 
со всех изученных регионов и не имеют дос-
товерных отличий в сравнении с нормаль-
ными черепами из соответствующих регио-
нов.  

В табл. 2 представлена степень коэффи-
циента вариации краниометрических показа-
телей изучаемых черепов. Как видно из табл. 
2, невысокую степень коэффициента вариа-
ции во всех регионах имели показатели S-N, 
S-B, Ba-V, Pr-N, G-Op, Ba-B, N-S-L и S-Ba-O.  

В табл. 3 представлена достоверность 
различий средних значений краниометриче-
ских показателей между регионами.  

Как видно из табл. 3, черепа из «пещерно-
го города» Тепе-Кермен и относительно 
нормальные черепа из квартала IXа северно-
го района Херсонеса не имеют достоверных 
отличий ни по одному из изученных кра-
ниометрических показателей. Краниометри-
ческие показатели S-Bа, Pr-Or, N-S-Ba, N-S-
L, N-S-B, N-S-Pr не имеют достоверных от-
личий (при p<0,05) между группами относи-
тельно нормальных черепов из всех изучен-
ных регионов. Краниометрические показате-
ли S-N, S-Fca имеют достоверные отличия 
(при p<0,05) между группами относительно 
нормальных черепов из всех изученных ре-
гионов. Искусственно деформированные че-
репа имеют достоверные отличия (при 
p<0,05) по сравнению с относительно нор-
мальными черепами из этого же региона для 
показателей S-B, Ba-V, S-L, G-Op, Ba-B, N-
S-L. Искусственно деформированные черепа 
из разных регионов имеют достоверные от-
личия (при p<0,05) для показателей S-B, Ba-
V, S-L, G-Op, Ba-B, N-S-Pr, что обусловлено 
особенностями техники деформирования для 
каждого региона. 

Полученные результаты можно сравнить 
с данными публикаций только в отношении 
продольного (G-Op) и высотного диаметров 
(B-Ba). Авторы приводят следующие харак-
терные для европеоидной расы значения 
продольного (G-Op) диаметра: 18,3±1,7 см у 
мужчин и 17,7±1,8 см у женщин; высотного 
диаметра (B-Ba): 13,5±1,5 см и 12,8±1,2 см у 
мужчин и женщин соответственно [2]. Полу-
ченная нами величина продольного диаметра 
меньше указанной как у мужчин, так и у 
женщин и составляет в среднем 14,8-18,1 см. 
Величина высотного диаметра также не-
сколько ниже указанной как у мужчин, так и 
у  женщин  и  составляет  в среднем 11,7-13,1 
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см. Различия можно объяснить малой чис-
ленностью исследуемых в данной работе 
черепов. 

Значения угла N-S-Ba (139-150°) больше 
значений современного человека (135°) [4] и 
меньше первобытного 167°±4 [12]. Работ, в 
которых бы изучали другие показатели, най-
ти не удалось. 

Классификация по вариабельности позво-
лила выделить наименее вариабельные пока-
затели: S-N, S-B, Ba-V, Pr-N, G-Op, N-S-L, S-
Ba-O во всех изученных группах черепов, в 
связи с чем их целесообразно использовать в 
антропологических и анатомических иссле-
дованиях.  

Таблица 2 
Степень коэффициента вариации средних значений линейных и угловых показателей 

черепов людей из археологических раскопок Верхнего Салтова, Херсонеса, 
Тепе-Кермена и Нижнего Дона 
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*Н – невысокая, С – средняя, В – высокая 
 

Таблица 3 
Достоверность различий средних значений линейных и угловых показателей черепов людей 
из археологических раскопок Верхнего Салтова, Херсонеса, Тепе-Кермена и Нижнего Дона 
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ВС-НДн + + + +   + +   + +    + +   
ВС-ТК + + + + +    +  + +        
ВС-Хн  + + + + +  +  +  + +        
НДн-ТК + +   +   +        + +  + 
НДн-Хн + +   +   +        + +  + 
ТК-Хн                    
НДн-НДд   + + +      + +  +      
Хн-Хд  + + + +      + +  +      
НДд-Хд   + + +      + +    +    

*ВС – Верхний Салтов, ТК – Тепе-Кермен, НДн – Нижний Дон (норм), НДд – Нижний Дон (деформ), Хн – Херсонес (норм), 
Хд – Херсонес (деформ)  

ВЫВОДЫ 
1. Черепа из «пещерного города» Тепе-

Кермен и относительно нормальные че-
репа из квартала IXа северного района 
Херсонеса не имеют достоверных отли-
чий ни по одному из изученных кранио-
метрических показателей 

2. Краниометрические показатели S-Bа, Pr-
Or, N-S-Ba, N-S-L, N-S-B, N-S-Pr не 
имеют достоверных отличий (при 
p<0,05) между группами относительно 
нормальных черепов из всех изученных 
регионов 

3. Краниометрические показатели S-N, S-
Fca имеют достоверные отличия (при 
p<0,05) между группами относительно 
нормальных черепов из всех изученных 
регионов 

4. Искусственно деформированные черепа 
имеют достоверные отличия (при p<0,05) 
по сравнению с относительно нормаль-
ными черепами из этого же региона для 

показателей S-B, Ba-V, S-L, G-Op, Ba-B, 
N-S-L 

5. Искусственно деформированные черепа 
из разных регионов имеют достоверные 
отличия (при p<0,05) для показателей S-
B, Ba-V, S-L, G-Op, Ba-B, N-S-Pr, что 
обусловлено особенностями техники де-
формирования для каждого региона 

6. Все множество линейных и угловых по-
казателей может быть классифицировано 
по степени вариабельности на 3 группы: 
с невысокой, средней и высокой вариа-
бельностью 

7. Показатели S-N, S-B, Ba-V, Pr-N, G-Op, 
N-S-L, S-Ba-O имели невысокую вариа-
бельность во всех изученных черепах  

Полученные результаты показывают це-
лесообразность дальнейших антропологиче-
ских исследований  черепов условно здоро-
вых лиц с других захоронений, а также чере-
пов лиц разных захоронений с различными 
нарушениями структуры черепа. 
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ПОРІВНЯЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА ЛІНІЙНИХ І КУТОВИХ 
ПОКАЗНИКІВ НОРМАЛЬНИХ І ШТУЧНО ДЕФОРМОВАНИХ 

ЧЕРЕПІВ ЛЮДЕЙ З АРХЕОЛОГІЧНИХ РОЗКОПОК ВЕРХНЬОГО 
САЛТОВА, ХЕРСОНЕСА, ТЕПЕ-KЕРМЕНА І НИЖНЬОГО ДОНУ 

В.О. Федорищева  
Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 

РЕЗЮМЕ 
Порівнювали лінійні і кутові показники лицьового і мозкового відділів 98 нормальних і штучно 

деформованих людських черепів з археологічних розкопок Верхнього Салтова, Херсонеса, Тепе-
Кермена і Нижнього Дону. На рентгенограмах черепів вимірювалися лінійні і кутові розміри між точ-
ками: Ba, B, V, L, N, O, Op, Or, Pr, S, Fca.  Визначали середнє значення (М), стандартне квадратичне 
відхилення (sd), помилку середнього (m) і коефіцієнт варіації (C). Достовірність відмінностей між гру-
пами визначали з використанням непараметричних критеріїв Вілкінсона-Манна-Уїтні і Вальда-
Вольфовіца і параметричного критерію Ст’юдента. Результати показали відсутність достовірних від-
мінностей краніометричних показників черепів з Тепе-Кермена і Херсонеса. Виявлені достовірні від-
мінності між групами відносно нормальних черепів зі всіх вивчених регіонів, між деформованими і 
нормальними черепами з одного  регіону і між деформованими черепами з різних регіонів. Встановле-
ні показники, що мали невисоку варіабельність у всіх вивчених черепах. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: череп, антропологія, лінійні вимірювання, кутові вимірювання, Верхній Сал-
тів, Херсонес, Тепе-Кермен, Нижній Дон 

 
COMPARATIVE DESCRIPTION OF LINEAR AND ANGULAR 

INDEXES OF NORMAL AND ARTIFICIALLY DEFORMED 
SKULLS OF PEOPLE FROM ARCHAEOLOGICAL 

EXCAVATIONS OF UPPER SALTOV, CHERSONESES, 
TEPE-KERMEN AND LOWER DON 

V.O. Fedoryshcheva 
V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 

SUMMARY 
Linear and angular indexes of facial and cerebral departments of 98 normal and artificially deformed 

human skulls from the archaeological excavations of Upper Saltov, Chersoneses, Tepe-Kermen and Lower 
Don were compared. The linear and angular values on X-ray films between points: Ba, B, V, L, N, O, Op, Or, 
Pr, S, Fca were measured.  The mean value (M), standard quadratic deviation (sd), error of middle (m), the 
variation coefficient (C) were determined. Statistical analysis between groups was carried out using 
nonparametric the Mann-Whitney test and the criterion of Wald-Wolfovyts and the Student’s t-test criterion.  
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Indices of low variability in all skulls were determined. There are no reliable distinctions of craniometric 
indexes of skulls from Tepe-Kermen and Chersoneses. Reliable differences between groups of normal skulls 
from all of the studied regions, between the skulls with artificial deformation and normal skulls into one 
region and between the skulls with artificial deformation from different regions are exposed.  

KEY WORDS: skull, anthropology, linear measurements, angular measurements, Upper Saltov, 
Khersones, Tepe-Kermen, Lower Don 

 

УДК: 616.366-089.87:615.837.3 

СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ ПРИМЕНЕНИЯ 
ВЫСОКОЧАСТОТНЫХ ЭЛЕКТРОХИРУРГИЧЕСКИХ 

И УЛЬТРАЗВУКОВЫХ УСТАНОВОК ДЛЯ ВЫПОЛНЕНИЯ 
ЛАПАРОСКОПИЧЕСКОЙ ХОЛЕЦИСТЭКТОМИИ У БОЛЬНЫХ 

ЖЕЛЧЕКАМЕННОЙ БОЛЕЗНЕЬЮ 
А.И. Цивенко, Н.В. Черкова, И.С. Панченко, С.И. Заброда 
Харкьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 

РЕЗЮМЕ 
Проанализировано 3879 историй болезни больных с различными формами ЖКБ, оперированных 

методом ЛХЭ в результате которых установлено, что более легкое течение послеоперационного пери-
ода с меньшей реакцией организма на операционную травму и меньшим процентом послеоперацион-
ных осложнений наблюдается у больных, оперированных с использованием УЗВ. Использование УЗВ 
позволяет одновременно выполнять кавитацию, коагуляцию, диссекцию тканей в области вмешатель-
ства, что предупреждает желчеистечение, кровотечение, повреждение внепеченочных желчных прото-
ков, некроз ткани и способствует снижению интра- и послеоперационных осложнений 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: желчнокаменная болезнь, лапароскопическая холецистэктомия, ультразву-
ковое воздействие, электрокоагуляционное воздействие 

Желчнокаменная болезнь (ЖКБ) является 
одной из наиболее часто встречающихся хи-
рургических патологий органов брюшной 
полости и составляет от 14% до 17% [3]. В 
связи со значительным увеличением в по-
следние годы числа больных с заболевания-
ми желчевыводящих путей и ростом хирур-
гической активности, становится исключи-
тельно важным определение наиболее ща-
дящего метода выполнения холецистэкто-
мии. 

Женщины страдают желчнокаменной бо-
лезнью чаще мужчин, однако среди послед-
них, камни желчного пузыря не являются 
редкостью. Это соотношение составляет 1:6, 
в Западной Европе и Америке – 1:2,6. По-
скольку в Европе и Америке примерно 80-
85% камней – холестериновые, преоблада-
ние женщин среди заболевших выражено 
достаточно четко. Литогенность желчи у 
женщин выше, чем у мужчин. 

По данным клинических наблюдений в 
последние 45-50 лет заболеваемость холели-
тиазом за каждые 10 лет удваивалась, а по 
материалам патологоанатомических иссле-
дований за 25 лет она возросла примерно в 
2,8 раза.  

Новой революционной вехой в развитии 
билиарной хирургии стала разработка и ши-
рокое внедрение в клиническую практику 

малоинвазивных вмешательств, особенно 
лапароскопической холецистэктомии (ЛХЭ). 
Прогресс в области эндоскопических техно-
логий хирургии ЖКБ способствовал тому, 
что данный метод стал альтернативным от-
крытому хирургическому вмешательству и 
радикально изменил принципы лечения это-
го заболевания. Кроме разработки и внедре-
ния в клиническую практику малоинвазив-
ных методов лечения не менее актуальным 
является поиск щадящих способов диссек-
ции тканей [4, 6, 7].  

Цель работы: улучшение результатов хи-
рургического лечения больных ЖКБ путем 
использования ультразвукового воздействия 
для диссекции и коагуляции при ЛХЭ, как 
средства профилактики интраоперационных 
и ранних послеоперационных осложнений. 

Проведенное исследование является ча-
стью научной программы кафедры хирурги-
ческих болезней, медицинского факультета  
Харьковского национального университета 
им. В.Н. Каразина «Изучение действия фи-
зических методов и морфофункционального 
состояния сосудов, тканей желудка, тонкого 
и толстого кишечника при их диссекции и 
коагуляции в хирургии желудочно-кишеч-
ного тракта», номер государственной реги-
страции 0106U001585. 
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Для изучения интраоперационных и по-

слеоперационных осложнений нами проана-
лизировано 3879 историй болезни больных с 
различными формами ЖКБ, оперированных 
методом ЛХЭ в клинике хирургических бо-
лезней Харьковского национального универ-
ситета имени В.Н. Каразина, на базе хирур-
гических отделений Дорожной клинической 
больницы ст. Харьков. ЛХЭ выполнялась в 
условиях пневмоперитонеума из 4 троакар-
ных точек по общепринятой методике. Для 
проведения ЛХЭ использовали видеоэндо-
скопические стойки и инструментарий фирм 
«Carl Storz» (Германия), «Эндомедиум» 
(Россия) и «Ethikon» (США). С целью срав-
нения результатов применения разных физи-
ческих методов интраоперационного воздей-
ствия на ткани все больные были разделены 
на две группы, основным отличием в кото-
рых был использованный способ физической 
диссекции и коагуляции. В остальном, 
включая послеоперационную интенсивную 
терапию, существенных различий между 
обеими группами пациентов не было. 

I группу составили 3352 больных, опери-
рованных лапароскопическим путем с при-
менением электрокоагуляционного воздей-
ствия (ЭКВ) по поводу различных форм 
ЖКБ. В данной группе использованы сле-
дующие высокочастотные электрохирурги-
ческие установки: ЭХВЧ-200-“Эндомедиум”, 
Россия; Karl Storz, Германия.  

II группу составили 527 больных, опери-
рованных лапароскопическим путем с при-
менением ультразвукового воздействия 
(УЗВ). В этой группе применялась ультра-
звуковая хирургическая установка “Harmonic 
scalpel Ultracision”, Ethicon Endo Surgery, 
США. 

Комплекс лабораторной диагностики 
включал в себя клинические анализы крови 
и мочи, определение биохимических показа-
телей крови - глюкоза плазмы натощак, об-
щий белок и белковые фракции, билирубин с 
фракциями, электролитный состав (калий, 
натрий, кальций, хлор), амилаза, ами-
нотрансферазы (АлАТ, АсАТ), щелочная 
фосфатаза, холестерин, липаза, креатинин, 
мочевина, коагулограмма. Лабораторные 
исследования проводились с использованием 
унифицированных методик принятых в Ук-
раине в соответствии с приказом Министер-
ства здравоохранения. Всем пациентам про-
водилась электрокардиография, при необхо-
димости функциональные дыхательные про-
бы, консультация терапевта и анестезиолога. 

Полученные данные обрабатывались с 
помощью метода вариационной статистики. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
ЛХЭ с применением ЭКВ выполнена у 

3352 больных. В I-ой группе мужчин было 
1170 (34,9%), женщин – 2182 (65,1%). У 
2022 (60,3%) больных выявлен хронический 
калькулезный холецистит и у 1330 (39,7%) 
острый калькулезный холецистит (острый 
катаральный – у 664, острый флегмонозный 
– у 438, острый гангренозный холецистит – у 
228 больных).  

С использованием УЗВ выполнено 527 
ЛХЭ, из них при хроническом калькулезном 
холецистите – 348 (66%), при остром каль-
кулезном холецистите – 179 (34%). Во II-й 
группе мужчин было 173 (32,8%), женщин – 
354 (67,2%). Хронический калькулезный хо-
лецистит диагносцирован у 348 (66%), ост-
рый калькулезный холецистит – у 179 (34%) 
пациентов, из них острый катаральный – у 
95, острый флегмонозный – у 52, острый 
гангренозный холецистит – у 32 больных.  

Сравнивая течение раннего послеопера-
ционного периода у больных, оперирован-
ных с использованием УЗВ, следует отме-
тить наличие ранней реабилитации, умень-
шение болевого синдрома в послеопераци-
онном периоде, в сравнении с больными, 
которым ЛХЭ производилась с использова-
нием ЭКВ. В первый день после оперативно-
го вмешательства у больных с хроническим 
калькулезным холециститом, оперирован-
ных с помощью ЭК и УЗ воздействия, следу-
ет отметить отсутствие существенных раз-
личий в объективном статусе пациентов. 
Больные были активны и не нуждались в со-
блюдении постельного режима. Инфузион-
ная терапия не проводилась, пациенты пере-
водились на энтеральное питание в объеме 
один литр. Отделяемого по дренажам, прак-
тически не наблюдалось, они были удалены. 
В последующие дни у больных, оперирован-
ных с помощью ЭКВ, до трех суток сохраня-
лись незначительные боли в правом подре-
берье. Больные, оперированные с помощью 
УЗВ таких, жалоб не предъявляли, каких-
либо других различий в объективном статусе 
не наблюдалось. Больные оперированные, с 
УЗВ были, выписаны на 3–4-е сутки, с ис-
пользованием ЭКВ на 4–5-е сутки. 

 Различия в течение послеоперационного 
периода наблюдались у больных, опериро-
ванных по поводу острого калькулезного 
холецистита. Существенные различия в те-
чение послеоперационного периода у боль-
ных первой и второй клинических групп 
появились на второй день после операции. 
Отличительным моментом послеоперацион-
ного периода у больных, оперированных с 
помощью УЗВ, явилось отсутствие болевого 
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синдрома в зоне операции и незначительное 
раневое отделяемое из дренажей. 

Имеющийся болевой синдром у пациен-
тов I группы требовал введения ненаркоти-
ческих анальгетиков. Также у части пациен-
тов наблюдалась тошнота, что потребовало 
введения противорвотных препаратов. Эти 
различая можно объяснить тем, что во-
первых применение ультразвука не вызывает 
термического повреждения ткани, не вызы-
вает осушивание и обугливание ткани, в от-
личие от отсечения ЖП высокочастотным 
монополярным электродом, и вследствие 
этого уменьшался эффект воспалительной 
реакции. Во-вторых, при ЛХЭ с использова-
нием УЗВ не возникало задымления опера-
ционного поля, что сокращало сроки выпол-
нения операции, количество вводимого кар-
боксиперитонеума уменьшался. Вследствие 
чего происходило меньшее интраоперацион-
ное растяжение и раздражение диафрагмы 
углекислым газом. 

На четвёртый день после ЛХЭ общее со-
стояние больных было удовлетворительным. 
Больные жалоб практически не предъявляли, 
находились на полном энтеральном питании. 
У пациентов, где во время операции имело 
место достаточно массивное кровотечение из 
ЛЖП, которое потребовало электрокоагуля-
ционного гемостаза обширных зон ткани 
печени, сохранялось серозное отделяемое по 
дренажам, которые удалялись на 4-е – 5-е 
сутки. Большинство больных готовилось к 
выписки на следующий день. У больных 
оперированных с помощью УЗВ на 4-й день 
после операции жалоб не отмечалось. Все 
больные находились на естественном пита-
нии. Дренажи были к этому времени удале-
ны. У этих больных отсутствовали темпера-
турная реакция, которая характерна для 60–
70% больных, перенесших ЛХЭ.  

Проведенное исследование показало, что 
ЛХЭ с использованием УЗВ обеспечивает 
надежную коагуляцию сосудов до 3 мм в 
диаметре, а это уменьшает кровотечение в 
операционной зоне, и таким образом, облег-
чает проведение операции. При использова-
нии УЗВ хирург чувствует сопротивление 
ткани при ее разрезе и поэтому уменьшается 
разрушение ткани, что способствует более 
легкому течению послеоперационного пе-
риода. Также использование УЗВ позволило 
значительно улучшить реабилитационные 
показатели, снизить средний койко-день, 
особенно у больных с острым холециститом 
с 5,5 дня при ЛХЭ с использованием ЭКВ до 
4,0 дня.  

Большинство ошибок и осложнений воз-
никают  в  процессе  проведения ЛХЭ, мень- 

 
шая их часть – в послеоперационном перио-
де, однако и они нередко бывают связаны с 
техническими погрешностями и ошибками, 
допущенными при выполнении вмешатель-
ства. Нами проведен анализ осложнений, 
наблюдавшихся у больных, оперированных 
лапароскопическим путем по поводу раз-
личных форм ЖКБ при удалением ЖП с ис-
пользованием ЭКВ и УЗВ.  

Перфорация ЖП на том или ином этапе 
ЛХЭ происходила нередко. Однако, возни-
кающая перфорация стенки пузыря обычно 
не оказывала существенного влияния на по-
следующий ход вмешательства и течение 
послеоперационного периода, хотя такие 
осложнения более часто возникали при уда-
лении ЖП с использованием ЭКВ. Многие 
авторы [1, 2, 3, 4], не считают подобные си-
туации осложнением операции, а рассматри-
вают их как технические особенности опера-
ции, обусловленные тяжестью патологиче-
ского процесса. Образующиеся дефекты, как 
правило, имели небольшие размеры (2-3мм), 
редко более крупные, через которые из ЖП 
выпадали мелкие конкременты, что требова-
ло выполнения дополнительных манипуля-
ций и удлиняет время операции. Наиболее 
часто перфорация стенки желчного пузыря 
возникала при ОХ во время ЛХЭ с примене-
нием электрокоагуционных методов диссек-
ции у 203 (6,06%) больных, при использова-
нии УЗВ перфорация стенки ЖП наблюда-
лась у 7 (1,3%) больных. 

При напряженном ЖП все манипуляции 
должны выполняться осторожно из-за высо-
кого риска перфорации и поэтому ЛХЭ 
должна начинаться с пункции желчного пу-
зыря с последующим его опорожнением и 
промыванием полости ЖП раствором анти-
биотиков. Декомпрессия ЖП предупреждает 
такие интраоперационные осложнения, как 
вытекание желчи и выпадение мелких кон-
крементов в свободную брюшную полость и 
поддиафрагмальное пространство.  

Электротермические повреждения ки-
шечной стенки наблюдалось у 3 (0,1%) 
больных при удалении ЖП с электрокоагу-
ляционным гемостазом. У этих больных был 
выражен плотный инфильтрат в подпече-
ночном пространстве, состоящий из ЖП, 
сальника, поперечно-ободочной кишки, две-
надцатиперстной кишки. Осложнение было 
диагностировано после удаления ЖП, произ-
ведена лапаротомия, ушивание свища двена-
дцатиперстной кишки. Больные выписаны на 
11-12-е сутки в удовлетворительном состоя-
нии. При удалении ЖП с ультразвуковым 
гемостазом этих осложнений не наблюда-
лось. 
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Серьезным осложнением в послеопераци-
онном периоде является наружное или внут-
реннее желчеистечение. Наиболее сложным 
и ответственным этапом ЛХЭ является вы-
деление пузырного протока и пузырной ар-
терии, их клипирование и пересечение. Этот 
этап осложняется тем, что при ОХ прихо-
дится работать в отечных тканях, нередко 
нарушенных анатомических соотношениях 
треугольника Кало. Мы проанализировали 
пять случаев повреждения гепатикохоледоха 
(0,15%). У 4-х больных с гангренозным хо-
лециститом, оперированих с ЭКВ, отмечено 
полное его пересечение, произведена лапа-
ротомия, наложен гепатикоеюноанастомоз 
на отключенной петле по Ру. При хрониче-
ском холецистите отмечена в одном случае 
краевая травма гепатикохоледоха у больной 
с выраженным спаечным процессом, в верх-
них этажах брюшной полости, оперирован-
ной с электрокоагуляционным гемостазом. 
Была произведена лапаротомия, гепатикохо-
ледох ушит на скрытом дренаже. Дренаж у 
больной был удален через 2 недели после 
операции при помощи фиброгастродуодено-
скопа. У всех 5 больных послеоперационный 
период протекал без осложнений. Больные 
выписаны на 16-17-е сутки. При УЗВ этих 
осложнений не наблюдалось. 

В послеоперационном периоде наблюда-
лось 20 (0,6%) случаев желчеистечения по 
дренажу, стоявшему в области ложа ЖП по-
сле ЛХЭ с использованием ЭКВ, из них в 18-
и случаях при остром холецистите и в 2-х 
при хроническом. При выполнении операции 
с УЗВ отмечено всего 2 (0,4%) случая жел-
чеистечения при ОХ. Своевременной диаг-
ностике желчеистечения в раннем послеопе-
рационном периоде способствовали обяза-
тельное дренирование брюшной полости и 
послеоперационное ультразвуковое исследо-
вание. Отмечена высокая диагностическая 
эффективность ультразвукового исследова-
ния при выявлении жидкостных включений 
в брюшной полости любого объема.  

У 19 больных осложнения диагностиро-
вали на первые сутки после операции. Коли-
чество желчного отделяемого достигало 200 
– 250 мл в сутки, при ультразвуковом иссле-
довании выявлен выпот с незначительным 
жидкостным образованием в ЛЖП. Это ос-
ложнение возникло через 8 – 12 часов после 
операции вследствие повреждения мелких 
желчных протоков ЛЖП. На фоне проводи-
мой консервативной терапии и наличии в 
подпеченочном пространстве правильно ус-
тановленного дренажа обеспечивающего 
адекватный отток, распределение желчи по 
брюшной полости не происходило, и ее вы-
деление самостоятельно прекращалось на 5- 

7-е сутки после операции.  
У 3-х больных с желчеистечением по 

контрольному дренажу в объеме более 250 
мл в сутки, сопровождавшимся у одного 
больного клиникой перитонита и у 2-х зна-
чительным скоплением желчи в брюшной 
полости по данным УЗИ, после исключения 
повреждение гепатикохоледоха при помощи 
эндоскопической ретроградной холангио-
панкреатографии была выполнена релапаро-
скопия через 48 часов после ЛХЭ. Во время 
релапароскопии обнаружена причина жел-
чеистечения – подтекание желчи из ЛЖП. 
Во всех случаях оценивали состоятельность 
культи пузырного протока. При релапаро-
скопии проведена дополнительная электро-
коагуляция ЛЖП, адекватная санация и дре-
нирование брюшной полости.  

При электрохирургическом выделении 
ЖП и обработки его ложа в той или иной 
степени происходит деструкция ткани пече-
ни, нагревание окружающих тканей выше 
критических уровней, образуется токсиче-
ский дым, который, всасываясь брюшиной и 
попадая в систему воротной вены, а затем в 
печень, не может не вызывать изменений ее 
функциональной способности. У больных, 
которым оперативное вмешательство произ-
водилось с использованием УЗВ отмечено 
отсутствие задымленности операционного 
поля, обугливания тканей, безопасное выде-
ление анатомических структур вблизи жиз-
ненно важных органов.  

Кровотечение в послеоперационном пе-
риоде возникло у 21-го (0,62%) больного при 
ЭКВ при ОХ и у 1-го больного при УЗВ, 
оперированных по поводу ОХ. Источником 
кровотечения чаще всего, как и во время 
операции, оказались печеночные сосуды в 
ямке ЖП у 20 больных. Необходимо отме-
тить, что ЭК артериальных сосудов, в отли-
чие от ультразвуковой коагуляции, не обес-
печивает надежного гемостаза. Повышение 
артериального давления после операции 
приводит к выдавливанию тромба, что в 
свою очередь может привести к кровотече-
нию. Это осложнение было замечено через 2 
– 4 часа после операции, что заставило при-
бегнуть к релапароскопии с последующей 
коагуляцией ложе пузыря и санацией брюш-
ной полости. У 2-х больных источником 
кровотечения была добавочная веточка пу-
зырной артерия.  

Параумбиликальная рана при извлечении 
через нее ЖП травмируется в значительно 
большей степени, чем другие. Для уменьше-
ния вероятности образования инфильтрата 
уже в первые дни следили за тем, чтобы в 
подкожной клетчатке не наблюдалось скоп-
ление крови или раневого экссудата. Такое 
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осложнение наблюдалось в 30-и (0,9%) слу-
чаях после ЛХЭ, при использовании ЭКВ. 
Это связано с тем, что при применении ЭКВ 
во время операции чаще возникает ранение 
стенки ЖП. Во время операции при бактери-
ально загрязненной стенки воспаленного 
ЖП, использовали специальный полиэтиле-
новый контейнер, в который погружали ЖП 
перед его удалением.  

Подпеченочный абсцесс у больных, опе-
рированных с ЭКВ, по поводу острого холе-
цистита наблюдался у 17-и (0,51%) больных, 
при УЗВ в 1-м (0,19%) случае. Гематома в 
области ложа желчного пузыря также чаще 
наблюдались при использовании во время 
операции электрокоагуляции в 10-и (0,4%) 
случаях и в 1-м при УЗВ.  

Таким образом, ЛХЭ с использованием 
УЗВ позволила снизить количество интрао-
перационных и послеоперационных ослож-
нений с 4,56% до 1,72%. При остром холеци-
стите с 9,9% до 4,6%, при хроническом хо-
лецистите с 4,6% до 0,3%. 

Проведенное исследование показало, что 
более легкое течение послеоперационного 
периода с меньшей реакцией организма на 
операционную травму и меньшим процен-
том послеоперационных осложнений отме-
чено у больных, оперированных с использо-
ванием УЗВ. Результаты проведенного ис-
следования позволяют сделать ряд соответ-
ствующих выводов.  

ВЫВОДЫ 
1. Применение УЗВ при ЛХЭ оказывает 

более щадящее действие на ткани: глу-
бина проникновения и боковое повреж-
дение ткани поддаются очень тонкой до-
зировке, в то время как при электрохи-
рургии они практически сразу достигают 
своих максимальных значений, что мо-
жет вызвать значительные по объему 
очаги некроза и дистанционные ожоги от 
точки приложения электрода, обуслов-
ленные «туннельным» прохождением 
электрического тока.  

2. Использование УЗВ обладает много-
функциональностью: позволяет одно-
временно выполнять кавитацию, коагу-
ляцию, диссекцию тканей в области 
вмешательства, что предупреждает жел-
чеистечение, кровотечение, повреждение 
внепеченочных желчных протоков, нек-
роз ткани и способствует снижению ин-
тра- и послеоперационных осложнений с 
4,56% до 1,72%, уменьшению среднего 
койко-дня с 5,5 до 4,0 дней. 

Перспективы развития исследований в 
данной области хирургии заключаются в 
разработке и применении малотравматичных 
методов диссекции тканей и коагуляции при 
выполнение операций на органах брюшной 
полости, что позволит улучшить результаты 
хирургического лечения больных. 
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ПОРІВНЯЛЬНИЙ АНАЛІЗ ЗАСТОСУВАННЯ 

ВИСОКОЧАСТОТНИХ ЕЛЕКТРОХІРУРГІЧНИХ 
ТА УЛЬТРАЗВУКОВИХ УСТАНОВОК ДЛЯ ВИКОНАННЯ 
ЛАПАРОСКОПІЧНОЇ ХОЛЕЦИСТЕКТОМІЇ У ХВОРИХ 

НА ЖОВЧНОКАМ’ЯНУ ХВОРОБУ 
О.І. Цівенко, Н.В. Черкова, І.С. Панченко, С.І. Заброда 
Харківський Національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 

РЕЗЮМЕ 
Проаналізовано 3879 історій хвороб хворих з різними формами ЖКХ, що оперуються методом 

ЛХЕ в результаті яких встановлено, що легший перебіг післяопераційного періоду з меншою реакцією 
організму на операційну травму і меншим відсотком післяопераційних ускладнень спостерігається у 
хворих, що оперуються з використанням УЗВ. Використання УЗВ дозволяє виконувати кавітацію, коа-
гуляцію, дирекцію тканин в області вмішування, що попереджує жовчотечію, кровотечію, пошко-
дження поза печінкових протоків, некроз тканини та сприяє зниженню інтра- та післяопераційних 
ускладнень. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: жовчнокам’яна хвороба, лапароскопічна холецистектомія, ультразвуковий 
вплив, єлектрокоагуляційний вплив 
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THE COMPARATIVE ANALYSIS OF APPLICATION 
OF HIGH-FREQUENCY ELECTROSURGICAL AND ULTRASONIC 

EQUIPMENTS FOR PERFORMANCE LAPAROSCOPIC 
CHOLECYSECTOMY FOR PATIENTS WITH GALLSTONE 

DISEASE 
A.I. Tsivenko, N.V. Cherkova, I.S. Panchenko, S.I. Zabroda 
V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 

SUMMARY 
3879 medical cases of various gallstone disease types with laparoscopic cholecystectomy were analyzed. 

As a result it was found that more mild currency of the post operation period with less reaction of organism on 
operation trauma and less percent of postoperation complications is seen in patients undergone operation with 
ultrasound. Usage of ultrasonic influence is multifunctional: it allows to carry out simultaneously cavitation, 
coagulation, dissection of tissues in the field of intervention that warns billing, a bleeding, damage extrahe-
patic bilious channels, necrosis of tissue and promotes decrease in- and postoperative complications 

KEY WORDS: gallstone disease, laparoscopic cholecystectomy, ultrasonic influence, electrocoagulate 
influence 

 

УДК: 616.12-073.7 

РЕКОНСТРУКЦИЯ И СИНТЕЗ 
ЭЛЕКТРОКАРДИОГРАФИЧЕСКИХ ОТВЕДЕНИЙ  

ДЛЯ КАРДИОМОНИТОРНЫХ СИСТЕМ 
В.И. Шульгин, А.К. Задерихин, Ю.Г. Мороз 
«ХАИ МЕДИКА», Национальный Аэрокосмический Университет, имени Н.Е. Жуковского «ХАИ», 
г. Харьков 

РЕЗЮМЕ 
В работе решаются задачи  преобразования систем электрокардиографических (ЭКГ) отведений, а 

также их реконструкции и синтеза  по  сокращенному набору ЭКГ отведений. Решение выполняется 
двумя методами: статистическим и детерминистским. Проведенные экспериментальные исследования 
подтверждают возможность преобразования ЭКГ сигналов из одних систем отведений в другие (на-
пример, из EASI в ЭКГ-12), а также восстановления недостающих и искаженных артефактами ЭКГ 
отведений с достаточно высокой точностью. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ЭКГ, электрокардиографическое отведение, система отведений, преобра-
зование, EASI 

Задача синтеза или реконструкции элек-
трокардиографических сигналов (ЭКС) в од-
них точках на поверхности тела пациента, по 
сигналам, регистрируемым в других точках 
(задача синтеза электрокардиографических 
отведений) имеет множество клинических 
приложений.  Во-первых, в последние годы 
наметилась тенденция к увеличению числа 
отведений при холтеровском и прикроват-
ном ЭКГ-мониторировании. Но несмотря на 
неоспоримые диагностические преимущест-
ва, на практике оно создает серьезные не-
удобства пациенту и медицинскому персо-
налу. В связи с этим, большой интерес про-
является к различным способам синтеза мно-
гоканальных электрокардиограмм по ЭКС, 
регистрируемым в системе отведений с ог-
раниченным числом электродов. Одним из 
таких способов, является способ синтеза 
стандартной 12-ти канальной ЭКГ по кар-

диосигналам, регистрируемым в системе от-
ведений EASI [1, 5, 6, 7]. 

Другим приложением задачи реконструк-
ции является восстановление недостающих 
или искаженных артефактами отведений по 
сигналам отведений, регистрируемых с вы-
соким качеством [6]. 

Наконец, еще одним практическим при-
менением метода трансформации систем от-
ведений может служить задача преобразова-
ния ЭКС, регистрируемых в стандартных 
ЭКГ-отведениях в систему отведений V3R, 
V2, V6/V7 для реализации технологии экс-
пресс-диагностики функциональной подго-
товленности спортсменов по методу проф. 
С.А. Душанина для сокращения числа ЭКГ-
электродов, накладываемых в ходе исследо-
вания. 

В работе [5], с использованием набора 
томографических срезов высокого разреше-
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ния была реализована  реалистичная трех-
мерная модель человеческого торса, вклю-
чающая легкие и кровеносные сосуды с раз-
личной проводимостью, и позволяющая на 
основе метода конечных элементов, вычис-
лить вектор отведений и детерминистские 
коэффициенты для преобразования вектор-
ного диполя в различные системы отведе-
ний. Однако сама процедура преобразования 
в данной статье не описана, что затрудняет 
использование полученных результатов на 
практике. В этой же работе в рамках стати-
стического подхода, основанного на анализе 
большого массива реальных электрокардио-
графических сигналов, рассмотрена регрес-
сионная процедура численного определения 
коэффициентов преобразования. Предло-
женный подход, однако, не позволяет полу-
чить решения для коэффициентов трансфор-
мации электрокардиографических отведений 
в явном виде. 

Целю настоящей работы является полу-
чение в явном виде детерминистских и ста-
тистических решений для коэффициентов 
преобразования электрокардиографических 
сигналов из системы отведений EASI в стан-
дартную 12-ти канальную ЭКГ, а также оп-
ределение качества этого преобразования.  
Решения получены с использованием метода 
максимального правдоподобия, что позволя-
ет считать их оптимальными в рамках при-
нятой модели наблюдения. 

Исследование выполнено в рамках науч-
но-исследовательской работы «Автоматизо-
вані методи обробки багатоканальних даних 
в системах дистанційного моніторінгу та ме-
дичної діагностики», госрегистрационный 
№ДР0106U001037, проводимой Научно-
техническим центром радиоэлектронной ме-
дицинской техники и технологий Нацио-
нального аэрокосмического университета 
имени Н.Е. Жуковского «Харьковский авиа-
ционный институт». 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Исследование взаимосвязей между раз-

личными системами электрокардиографиче-
ских отведений выполнялось в рамках двух 
подходов – детерминистского, и статистиче-
ского.  

Для нахождения коэффициентов преобра-
зования систем отведений в рамках стати-
стического подхода, а также оценки качества 
преобразования ЭКС из одних систем отве-
дений в другие был проведен эксперимент с 
использованием аппаратуры и программного 
обеспечения электрокардиографической сис-
темы КАРДИОЛАБ. В ходе исследования 
было зарегистрировано и обработано 260 
записей.  

Использовались три различных методики 
регистрации ЭКС. В соответствии с первой 
производилась одновременная синхронная 
регистрация ЭКГ-сигналов в системе отве-
дений EASI, и во всех 12-ти отведениях 
стандартной системы. При этом преобразо-
вание ЭКС из системы EASI в 12-ти каналь-
ную ЭКГ выполнялось одновременно для 
всех отведений.  

В соответствии со второй методикой ре-
гистрация ЭКГ выполнялась стандартным 
12-ти канальным электрокардиографом. При 
этом часть из восьми физических каналов 
кардиографа использовалась для регистра-
ции ЭКГ в системе EASI, а оставшиеся – для 
записи части стандартных отведений (I, II, 
III, aVR, aVL, aVF и выбранной пары груд-
ных отведений, например – V1 и V2). Запись 
и синтез всех грудных отведений в этом слу-
чае производился последовательно. Данная 
методика является более трудоемкой, но по-
зволила применить для эксперимента стан-
дартное оборудование. 

Третья методика использовалась для пре-
образования сигналов из системы ЭКГ-
отведений EASI в систему отведений V3R, 
V2, V6 для их обработки по методике оценки 
функциональной подготовленности спорт-
сменов проф. Душанина. 

Для получения количественных оценок 
степени сходства (коэффициента корреля-
ции) преобразованного и непосредственно 
регистрируемого ЭКС процедура преобразо-
вания и сравнения применялась к усреднен-
ным комплексам того и другого сигналов. 
При усреднении производилась коррекция 
положения изолинии и исключение из про-
цедуры ЭКГ-комплексов искаженных арте-
фактами.  

ДЕТЕРМИНИСТСКИЙ ПОДХОД 
В рамках детерминистского подхода [5, 8] 

преобразование ЭКС, записанного в одних 
отведениях, в сигналы других ЭКГ-
отведений основывается на векторкардио-
графическом представлении, в соответствии 
с которым электрическая активность сердца 
может быть представлена для любого мо-
мента времени в виде стационарного вра-
щающегося диполя. На основе этого предпо-
ложения в работе [3], для изучения взаимо-
связи между электрокардиографическими 
отведениями было введено понятие вектора 
отведений, связывающего дипольный ис-
точник и сигналы, регистрируемые в отдель-
ных отведениях, и показано, что распределе-
ние электрических потенциалов от фиксиро-
ванного дипольного источника на поверхно-
сти тела связано с этим источником через 
набор векторов отведений на поверхности 
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тела, формирующих поверхность наблюде-
ния Бергера [2, 3]. Поверхность наблюдения 
отражает влияние формы тела пациента, и 
положения дипольного источника  на рас-
пределение поверхностного потенциала.  

Поскольку электрическая активность 
сердца более адекватно описывается не про-
стым дипольным, а пространственно-рас-
пределенным источником тока, набор по-
верхностей наблюдения для всех возможных 
положений дипольного источника позволяет 
восстановить распределение поверхностного 
потенциала ЭКГ для любого заданного про-
странственного распределения источников. 
Следовательно, набор поверхностей наблю-
дения полностью определяет в детермини-
стском смысле связь между любыми воз-
можными системами электрокардиографиче-
ских отведений. 

Задача преобразования электрокардио-
графических отведений в детерминистской 
постановке разбивается на две части: моде-
лирование распределения потенциалов на 
поверхности проводящей среды, обуслов-
ленного дипольным источником – то есть 
решение прямой задачи, и расчет параметров 
источника электрического тока по измерени-
ям электрического поля на поверхности объ-
емного проводника – решение обратной за-
дачи [4]. 

Рассмотрим потенциал электрического 
поля Ψ в точке P на поверхности объемного 
проводника, вызванный единичным диполем 
i (единичным вектором, направленным вдоль 
оси х), расположенным в точке Q. Пусть, его 
величина составляет Cx. В предположении о 
линейности, потенциал Ψpx в точке  P, обу-
словленный диполем  pxi  произвольной ам-
плитуды px  запишется, как: 

 
                                Ψpx  = Cx · px                (1) 

 
Аналогичными будут выражения для ди-

полей в направлениях y  и  z.   
Тогда, в соответствии с принципом су-

перпозиции, потенциал точки Ψp, обуслов-
ленный диполем произвольной амплитуды и 
ориентации, запишется как: 

 
      Ψp  = Cx · px  +   Cy · py  +  Cz · pz         (2) 

 
Выражение (2) можно записать более 

просто, если коэффициенты Cx, Cy и Cz  рас-
сматривать как компоненты вектора C, на-
зываемого вектором отведений [3] 

 
                              Ψp  = C · p                        (3) 

 
Физически, вектор отведений – это трех-

мерный коэффициент преобразования, пока-

зывающий, как потенциал Ψp в некоторой 
точке P на проводящей поверхности зависит 
от дипольного источника, расположенного в 
фиксированной точке  Q  внутри объемного 
проводника. Величина вектора отведений 
зависит от: 

Положения  Q  векторного диполя  p; 
Положения точки  P  для которой опреде-

ляется величина потенциала Ψp; 
Формы объемного проводника;  
Распределения проводимости объемного 

проводника.  
В электрокардиографии приняты бипо-

лярные отведения, определяемые как раз-
ность потенциалов между двумя точками Pi и 
Pj на поверхности тела. Для них 

 
                          Uij  =  Ψpi  - Ψpj                       (4) 

 
или 

 
                 Uij = Cij · p = (Ci  -  Cj )·p               (5) 

 
где Cij   –  вектор отведений для биполярного 
отведения Pij. 

Решение обратной задачи выполняется на 
основе так называемой поля отведений. По-
нятие поля отведений является расширенной 
версией понятия вектор отведения. При вы-
числении поля отведений используются 
процедуры, обратные процедурам нахожде-
ния поверхности наблюдения. При опреде-
лении поверхности наблюдения:  

1) Источником является диполь  p  распо-
ложенный в заданной точке объемного про-
водника; 

2) Точки наблюдения выбираются в раз-
личных местах на поверхности объемного 
проводника. 

При вычислении поля отведений все де-
лается наоборот: 

1) Задается пара фиксированных точек на 
поверхности объемного проводника; 

2) Наблюдается поведение (изменения) 
вектора отведений Cij, как функция измене-
ния положения дипольного источника. 

Таким образом, понятие поля отведений 
позволяет перейти от рассмотрения точечно-
го дипольного источника к рассмотрению 
пространственно распределенного источни-
ка. 

ПРЕОБРАЗОВАНИЕ СИСТЕМ 
ОТВЕДЕНИЙ 

В работе [5], на базе набора томографиче-
ских срезов высокого разрешения была реа-
лизована реалистичная трехмерная модель 
человеческого торса, включающая легкие и 
кровеносные сосуды с различной проводи-
мостью, и позволяющая на основе метода 
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конечных элементов, вычислить вектор от-
ведений и детерминистские коэффициенты 
для преобразования электрокардиографиче-
ских отведений. 

Используя за основу полученную в этой 
работе таблицу детерминистских коэффици-
ентов преобразования различных отведений 
в компоненты эквивалентного дипольного 
вектора Cx, Cy, и Cz [5], можно найти взаимо-
связь между различными системами отведе-
ний. В качестве примера рассмотрим преоб-
разование ЭКС, записанных в системе отве-
дений EASI, в стандартные ЭКГ-отведения 
I…aVF, V1…V6.  

Наблюдаемый в отведениях системы 
EASI электрокардиосигнал обозначим, как: 
 

                           

ES

EASI AS

AI

U
U U

U

 
 =  
 
 



                   (6) 
 

Дипольный вектор: 

                                

x

y

z

p
p p

p

 
 =  
 
 



                      (7) 
 

Средние по всем возможным положениям 
дипольного источника в пределах миокарда 
значения коэффициентов для отведений 
EASI: 

              

xES yES zES

EASI xAS yAS zAS

xAI yAI zAI

C C C
C C C C

C C C

 
 

=  
 
              (8) 

 
Величины потенциалов в отведениях сис-

темы EASI (решение прямой задачи), тогда 
определятся как:  

 

                        EASI EASIU C p= ⋅
 

.                   (9) 
 

Соответственно, решение для диполя  p  
(решение обратной задачи) будет иметь вид: 
 

                        
1

EASI EASIp C U−= ⋅


                     (10) 
 
а результат преобразования  ЭКС, зарегист-
рированного в системе EASI  в 12-и каналь-
ный ЭКГ-сигнал: 
 

                    
1

12 12 EASI EASIU C C U−= ⋅ ⋅
 

,               (11) 
 
где  
 

              

12

1

6 6 6

. .

. .

. .

. .

. .
. . .

xI yI zI

xII yII zII

xIII

xaVR

xaVL

xaVF

xV

xV yV zV

C C C
C C C
C
C
CC
C
C

C C C

 
 
 
 
 
 
 =
 
 
 
 
 
 
                (12) 

 
Здесь 1

12 EASIC C−⋅  – коэффициенты пере-
счета ЭКС из отведений EASI в стандартную 
12-и канальную ЭКГ.  

Результаты определения коэффициентов 
преобразования электрокардиосигналов из 
системы отведений EASI в набор стандарт-
ных отведений ЭКГ-12 для однородной и 
неоднородной модели проводимости торса, 
полученных с использованием выражений 
(11) и (12) приведены в табл. 1. 

Таблица 1  
Коэффициенты преобразования из системы отведений EASI в систему ЭКГ-12  

для однородной и неоднородной модели проводимости торса 
EASI–коэффициенты для стандартных ЭКГ-отведений 

Однородная модель  
проводимости 

Неоднородная модель  
проводимости 

Отведение ES AS AI Отведение ES AS AI 
I -0,01 -0,25 0,84 I 0,02 -0,18 0,87 
II 0,16 2,05 -0,95 II 0,14 1,89 -0,91 
III 0,17 2,32 -1,80 III 0,13 2,08 -1,77 
aVR -0,08 -0,91 0,06 aVR -0,08 -0,85 0,02 
aVL -0,09 -1,28 1,31 aVL -0,06 -1,13 1,33 
aVF 0,17 2,18 -1,37 aVF 0,13 1,99 -1,35 
V1 0,62 -0,83 0,1 V1 0,68 -0,73 0,01 
V2 1,25 -1,41 1,45 V2 1,24 -1,35 1,49 
V3 1,30 -0,72 1,70 V3 1,28 -0,76 1,87 
V4 0,91 0,09 1,31 V4 0,88 -0,00 1,52 
V5 0,34 0,28 0,88 V5 0,35 0,22 1,04 
V6 -0,02 0,24 0,42 V6 -0,00 0,23 0,49 
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СТАТИСТИЧЕСКИЙ ПОДХОД 
Альтернативным детерминистскому под-

ходу к преобразованию ЭКГ-отведений яв-
ляется статистический, позволяющий на ос-
нове большой выборки электрокардиографи-
ческих записей найти оптимальные в стати-
стическом смысле значения коэффициентов 
преобразования, обеспечивающие наилуч-
шее приближение преобразованной ЭКГ, к 
реально регистрируемой  в соответствующих 
отведениях.  

Как уже отмечалось выше, численные 
преобразования между различными систе-
мами электрокардиографических отведений 
могут быть выполнены через систему ли-
нейных алгебраических уравнений, полно-
стью определяемую своими безразмерными 
коэффициентами [2]. Для нахождения этих 
коэффициентов для индивидуального паци-
ента, нужно измерить его электрокардио-
грамму в соответствующих отведениях в 
различные моменты времени и затем решить 
систему линейных уравнений относительно 
неизвестных коэффициентов (индивидуаль-
ное преобразование для данного пациента). 
Чтобы получить коэффициенты, обеспечи-
вающие наилучшую их подгонку для любого 
пациента, необходимо усреднить получен-
ные результаты по большой статистической 
выборке. 

Процедура преобразования отведений 
(реконструкции, восстановления, синтеза) 
формально описывается следующим обра-
зом: 

                           k
T

xk UCU


⋅=ˆ
,                  (13) 

где  

xkÛ – искомое (восстанавливаемое, синтези-
руемое) ЭКГ-отведение;  

kU  – ЭКГ-сигналы  (их  k-тый отсчет)  в  ре- 
 

гистрируемых отведениях, k = 1, 2…M; 
C


 – коэффициенты преобразования. 
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Ставится задача – найти статистически 

оптимальные значения коэффициентов C


, 
обеспечивающих преобразование  сигналов 
наблюдаемых ЭКГ-отведений, в сигналы 
восстанавливаемых (синтезируемых) отве-
дений. Оптимальными будем полагать зна-
чения коэффициентов, обеспечивающих ми-
нимальное различие между синтезирован-
ным и наблюдаемым ЭКГ-сигналом в иско-
мом отведении. 

Для решения данной задачи воспользуем-
ся методом максимального правдоподобия. 
Запишем уравнение наблюдения следующим 
образом:  

 kk
T

kxkxk nUCnUU +⋅=+=
ˆ

, (15) 
где  

xkU – ЭКГ- сигнал, регистрируемый в иско-
мом наблюдении; 

xkÛ  – ЭКГ-сигнал, синтезируемый (восста-
навливаемый) для искомого наблюдения по 
сигналам,  наблюдаемым в отведениях kU ; 

kn – ошибки восстановления. Будем пола-
гать, что ошибки некоррелированы от отсче-
та к отсчету, и распределены по нормально-
му закону.  

Используя метод максимального правдо-
подобия, запишем выражение для функции 
правдоподобия  искомых коэффициентов: 
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где  
М – количество отсчетов в наблюдаемых 
ЭКГ-сигналах; 
σn  – среднеквадратический  разброс  ошибок  
 

восстановления. 
Для нахождения максимума ( )CUp xk


ln  

возьмем производную по C


 и приравниваем 
ее к нулю:  
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Тогда  

CAa
̂

⋅= , (20) 
 

Где 
 ∑

=

⋅=
M

k
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0
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0



. 
 
И окончательно, статистически опти-

мальные коэффициенты преобразования на-
ходятся, как решение уравнения 

                          aAC 
⋅= −1ˆ

                       (21) 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
В табл. 2 приведены статистически опти-

мальные коэффициенты преобразования 
системы отведений EASI в стандартную 12-
ти канальную ЭКГ и в систему отведений 
Масона-Ликара, полученные с использова-
нием выражения (21) на выборке из 260 ре-
альных ЭКГ. 

 
Таблица 2 

Коэффициенты пересчета из системы отведений  EASI  в стандартную 12-ти канальную  
ЭКГ и в систему отведений Масона-Ликара 

 Стандартные отведения Отведения Масона-Ликара 
Отведение ES AS AI R ES AS AI R 
I 0.049 -0.228 0.754 0.952 0.043 -0.237 0.959 0.957 
II 0.031 1.061 -0.701 0.901 -0.025 1.178 -0.621 0.912 
III -0.019 1.289 -1.456 0.803 -0.067 1.415 -1.579 0.725 
aVR -0.039 -0.416 -0.025 0.947 -0.009 -0.471 -0.169 0.959 
aVL 0.034 -0.758 1.104 0.845 0.055 -0.826 1.269 0.818 
aVF 0.006 1.174 -1.079 0.851 -0.046 1.296 -1.100 0.816 
V1 0.608 -0.412 0.046 0.972 0.605 -0.425 -0.043 0.974 
V2 1.215 -1.167 1.098 0.978 1.212 -1.181 1.009 0.979 
V3 0.963 -0.719 1.126 0.897 0.960 -0.732 1.037 0.901 
V4 0.589 -0.163 0.960 0.820 0.586 -0.176 0.871 0.806 
V5 0.239 0.144 0.772 0.893 0.236 0.131 0.682 0.876 
V6 -0.005 0.375 0.310 0.986 -0.008 0.362 0.221 0.979 
V7 -0.095 0.337 0.103 0.962 -0.099 0.324 0.014 0.929 
V3R 0.369 -0.054 -0.302 0.945 0.367 -0.066 -0.392 0.953 

 
Результаты преобразования ЭКГ-сигна-

лов, зарегистрированных в системе отведе-
ний EASI в стандартные отведения ЭКГ-12 
иллюстрируются рис. 1-2. Здесь слева при-

ведена электрокардиограмма с реально реги-
стрируемыми 12-ти ЭКГ-отведениями, спра-
ва – электрокардиограмма, которая синтези-
рована по отведениям EASI (EASI-12).

 
           Исходная ЭКГ-12                        Синтезированная ЭКГ–                 Исходная ЭКГ-12               Синтезированная ЭКГ – 
                                                                               EASI-12                                                                                                EASI-12 
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Рис. 1. Пациент А, коэффициенты корреляции: I=0,789; 
II=0,995; III=0,995; aVR=0,981; aVL=0,99; aVF=0,997;  

V1=0,631; V2=0,812; V3=0,855; V4=0,953; V5=0,987; V6=0,998. 

Рис. 2. Пациент В, коэффициенты корреляции: I=0,859; 
II=0,994;  III=0,997; aVR=0,982; aVL=0,986; aVF=0,997; 
V1=0,907; V2=0,99; V3=0,987; V4=0,994; V5=0,989; V6=1. 
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ВЫВОДЫ 
Проведенные исследования показали, что 

полученные алгоритмы для определения ко-
эффициентов преобразования ЭКГ сигналов 
из одних систем отведений в другие детер-
министским и статистическим, на основе 
метода максимального правдоподобия, ме-
тодоми позволяют синтезировать 12-
канальную ЭКГ, по записям, зарегистриро-
ванными в системах с сокращенным числом 
электродов, например - EASI. Наблюдается 
достаточно  хорошее  совпадение  между  ре- 

 

 
ально зарегистрированными отведениями 
ЭКГ-12 и синтезированными EASI-12. Не-
смотря на некоторые морфологические от-
личия между этими записями, врачи оцени-
вают диагностические показатели реальной 
и синтезированной ЭКГ, как одинаковые или 
близкие.  

Перспектива дальнейших исследований 
заключается в замене постоянных во време-
ни коэффициентов преобразования на коэф-
фициенты, значения которых изменяются в 
течение сердечного цикла. 
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РЕКОНСТРУКЦІЯ І СИНТЕЗ ЕЛЕКТРОКАРДІОГРАФІЧНИХ 
ВІДВЕДЕНЬ ДЛЯ КАРДІОМОНІТОРНИХ СИСТЕМ 

В.І. Шульгін, О.К. Задерихін, Ю.Г. Мороз 
«ХАІ МЕДІКА», Національний Аерокосмічний Університет, ім. Н.Е.Жуковського «ХАІ», м. Харків  

РЕЗЮМЕ 
У роботі вирішуються завдання  перетворення систем електрокардіографічних (ЕКГ) відведень, а 

також їх реконструкції і синтезу по скороченому набору ЕКГ відведень. Рішення виконується двома 
методами: статистичним і детерміністським. Проведені експериментальні дослідження підтверджують 
можливість перетворення ЕКГ сигналів з одних систем відведень в інші (наприклад, з EASI в ЕКГ-12), 
а також відновлення бракуючих і спотворених артефактами ЕКГ відведень з достатньо високою точні-
стю. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: ЕКГ, електрокардіографічне відведення, система відведень, перетворення, 
EASI 

 
ARECONSTRUCTION AND SYNTHESIS  

OF ELECTROCARDIOGRAPHYC LEADS FOR 
CARDIOMONITORING SYSTEMS 

V.I. Shulgin, A.К. Zaderihin, Yu.G. Moroz 
«KHAI MEDICA», National Aerospace University,  named after N.E. Zhukovskij «KHAI», Kharkov 

SUMMARY 
The problems of electrocardiography leads system transformation, reconstruction, synthesis by reduced 

leads set are solved. There are two solutions of problem: statistical and deterministic. Our experiments 
confirm the possibility of ECG records transformation from one leads sets to another sets (for example, from 
EASI to ECG-12) and restoration of ECG leads missing and distorted by artifacts with a very high precision.   

KEY WORDS: ECG, electrocardiography lead, system lead, transformation, EASI 
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ВАРІАБЕЛЬНІСТЬ СЕРЦЕВОГО РИТМУ ПІД ЧАС 
ЛІКУВАННЯ ХВОРИХ НА ХРОНІЧНЕ ОБСТРУКТИВНЕ 

ЗАХВОРЮВАННЯ ЛЕГЕНЬ  
І.О. Бондаренко., М.І. Яблучанський  
Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 

РЕЗЮМЕ 
Вивчені клінічні параметри, показники функції зовнішнього дихання та варіабельності серцевого 

ритму (ВСР) у 105 пацієнтів із хронічним обструктивним захворюванням легень (ХОЗЛ) у фазі ремісії 
(36 жінок і 69 чоловіків) віком 60,4±9,6 років із тривалістю ХОЗЛ – 10,1±5,3 років до та на фоні базис-
ної терапії залежно від статі, віку пацієнтів, тривалості захворювання, стажу паління та початкового 
рівня загальної потужності спектру ВСР. Показана ефективність довгострокової базисної терапії 
ХОЗЛ. Установлені різноманітні початкові розбіжності у клінічному стані, ступенях порушення пока-
зників функції зовнішнього дихання та варіабельності серцевого ритму у пацієнтів із ХОЗЛ залежно 
від статі, віку, тривалості захворювання, стажу паління та початкового рівня загальної потужності 
спектру ВСР та їх різні реакції на фоні базисної терапії. Доведена важливість застосування технології 
ВСР для контролю стану регуляторних систем у пацієнтів із ХОЗЛ на етапах базисної терапії.  

КЛЮЧОВІ СЛОВА: хронічне обструктивне захворювання легень, функція зовнішнього дихання, 
варіабельність серцевого ритму, базисна терапія 

Хронічне обструктивне захворювання ле-
гень (ХОЗЛ) є важливою медико-соціальною 
проблемою. Захворюваність ХОЗЛ стрімко 
зростає і до 2020 року, за прогнозами фахів-
ців, буде посідати третє місце в структурі 
смертності [1, 2, 5].  

Перебіг і прогресування ХОЗЛ характе-
ризується як неузгодженістю регуляторних 
систем, що забезпечують тонус бронхіальної 
мускулатури та мукоціліарний транспорт, 
так і зумовленими ними системними пору-
шеннями автономної нервової регуляції 
(АНР) [3, 4, 9, 10]. З огляду на те, що функції 
бронхіального дерева перебувають під конт-
ролем нейрогуморальної нервової системи, 
вивчення стану регуляторних процесів у па-
цієнтів із ХОЗЛ може стати перспективним і 
цікавим напрямком у діагностиці захворю-
вання.  

Використання змін показникiв ВСР для 
вивчення регуляторних порушень у їх зв'язку 
із формуванням незворотнього компоненту 
бронхообструкції може бути перспективним. 
Саме цей інструмент може бути застосова-
ний і для дослідження факторів, які можуть 
впливати як на перебіг ХОЗЛ, так і результа-
ти його лікування.  

Метою дослідження стало визначення 
особливостей змін варіабельності серцевого 
ритму та їх зв'язок із показниками функції 
зовнішнього дихання для діагностики пору-
шень нейрогуморальної регуляції у пацієнтів 
із ХОЗЛ. 

КЛІНІЧНА ХАРАКТЕРИСТИКА 
ПАЦІЄНТІВ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ  

Спостерігали 105 пацієнтів із ХОЗЛ 
стабільного перебігу. Критерієм включення 
в дослідження було ХОЗЛ (II-III стадія) у 

фазі ремісії. Групу спостереження склали 36 
жінок і 69 чоловіків віком 60,4±9,6 років 
(чоловіки – 63,6±9,9 років, жінки – 55±10,6 
років).  

Середня тривалість захворювання на мо-
мент обстеження склала 10,1±5,3 років. В 
обстежуваній групі переважали пацієнти, які 
палять (87%), серед них 93% були чоловіки. 
Стаж паління у пацієнтів, що палять складав 
26±3 пачко/літ, ступінь нікотинової за-
лежності за результатами тесту Фагерстрема 
– висока.  

Групу контроля склали 20 практично здо-
рових пацієнтів зіставлених за статтю та 
віком, серед яких 15 чоловік палило, стаж 
паління складав 23±5 пачко/літ.  

Діагноз ХОЗЛ та його стадія верифі-
кувався з використанням клінічних, анамне-
стичних, спірографічних методів обстеження 
згідно наказу № 128 від 28.10.2003 «Про за-
твердження інструкцій щодо надання допо-
моги хворим на туберкульоз і неспецифічні 
захворювання легень». Усім пацієнтам був 
проведений комплекс клініко-лабораторно-
інструментальних досліджень вранці натще-
серце за одним протоколом. 

Серед клінічних показників враховували-
ся скарги пацієнтів, анамнез захворювання, 
переносимість фізичного навантаження (за 
результатами тесту з 6-хвилинною ходьбою), 
важкість задишки за шкалою діспноє Medical 
Research Council, російськомовна версія та 
ступінь легеневої недостатності (ЛН). Усім 
обстеженим проводили дослідження варіа-
бельності серцевого ритму та функції зовні-
шнього дихання.  

ВСР визначали з використанням комп'ю-
терної діагностичної системи «CardioLab+». 
Для аналізу ВСР реєстрували ЕКГ у другому 
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стандартному відведенні з обробкою серед-
ніх 5 хвилин 7-хвилинного моніторного за-
пису ЕКГ. Оцінювали такі показники ВСР: 
частота серцевих скорочень (ЧСС), абсолю-
тні значення загальної потужності спектру 
(Total роwer – ТР) і її складові в доменах ду-
же низьких частот (very low frequency – 
VLF), низьких частот (low frequency – LF), 
високих частот (high frequency – HF) і від-
ношення показників в ділянці низьких і ви-
соких частот (LF/HF). Для ідентифікації ді-
лянок ритмограми, придатних для коректно-
го аналізу ВСР і оцінки стаціонарності ВСР, 
використовувалися М-індекси (М – стій-
кість, M0 – нелінійність і M1 – фазовий рух), 
що базуються на обчисленні локальних по-
казників Ляпунова [10]. М-індекси демон-
струють ступінь відхилення ритмограми від 
стану стаціонарності та вказують на напрями 
цього відхилення, що оцінюються знаком 
кожного з індексів і співвідносяться з якіс-
ними змінами в стані системи регуляції.  

ФЗД оцінювалася за допомогою комп'ю-
терного спірографа Spirocom (ХАІ-Медика). 
Враховувалися частота дихання (ЧД), об'єм 
форсованого видиху за 1 секунду (ОФВ1), 
відношення ОФВ1 до форсованої життєвої 
ємності легенів (ОФВ1/ФЖЄЛ) і миттєві 
об'ємні швидкості форсованого видиху в 
момент видиху 25, 50, 75% ФЖЄЛ (МОШ 
25, 50, 75). Усім пацієнтам проводився тест 
із бронхолітиком короткої дії для оцінки 
зворотності бронхообструкції. Бронхообст-
рукція вважалася незворотньою, якщо при-
ріст ОФВ1 після гострої фармакологічної 
проби з бронхолітиками короткої дії складав 
менше 12% (або 200 мл). Дослідження про-
водилося до, через 20-40 хвилин після гост-
рої фармакологічної проби (ГФП) з інгаля-
ційним бронхолітиком короткої дії (сальбу-
тамола сульфат в дозі 400 мкг) і повторно 
через 1, 3 і 6 місяців терапії.  

Усім пацієнтам проводилася базисна те-
рапія ХОЗЛ відповідно стадії захворювання, 
згідно з наказами № 128 та 128 МОЗ України 
і у пацієнтів із ХОЗЛ II стадії включала інга-
ляційні бронхолітики (бета2-агоністи, М-
холінолітіки, комбіновані препарати). Пере-
вага віддавалася препаратам пролонгованої 
дії і комбінованим формам. Починаючи з III 
стадії ХОЗЛ до терапії приєднувалися ІГКС 
у дозі (1500±500) мкг/добу бекламетазону. 
Базисна терапія ХОЗЛ без розвитку побічних 
ефектів і фатальних ускладнень була ефек-
тивною у 90 пацієнтів (86%). Критеріями 
ефективності терапії ХОЗЛ були зменшення 
ступеня клінічних синдромів (кашлю, зади-
шки, підвищення переносимості фізичного 
навантаження, пониження ступеню ЛН) і 
підвищення показників ФЗД. 

Для вирішення поставлених задач пацієн-
ти з ХОЗЛ були розподілені на клінічні гру-
пи. Виділяли такі групи пацієнтів: за стате-
вою ознакою (чоловіки, n=66 і жінки, n=39), 
віком (зрілий вік II періоду, n=49, літній вік , 
n=56), давністю захворювання (менше 5 ро-
ків, n=22, від 6 до 14 років, n=55 і більше 15 
років, n=28), відсутністю/наявністю супут-
нього паління (ті, що не палять, n=33, і ті, що 
палять, n=72), стадії ХОЗЛ (II, n=71 та III 
стадії, n=34) і залежно від початкового рівня 
ТР спектру ВСР (менш 500 мс2, n=54, 501-
850 мс2, n=23 і більш 851 мс2, n=28).  

Одержані результати оброблялися після 
формування баз даних в Excel. Статистичні 
процедури проводилися за допомогою ліцен-
зійних програм «Microsoft® Office Excel 
2003», «Mathcad 2005 profession». Викорис-
товувалися параметричні (математичне очі-
кування – М, стандартне відхилення – sd) і 
непараметричні критерії. Вірогідність від-
мінностей між групами пацієнтів оцінювала-
ся за допомогою непараметричної статисти-
ки – U-критерію Манна-Уітні. З метою ви-
значення факторів, що впливають на ефекти-
вність базисної терапії ХОЗЛ, проведений 
дискримінантний аналіз із визначенням кри-
терію Фішера [10] по сукупності клінічних 
ознак і показників ФЗД та ВСР.  

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ 
Пацієнтам із ХОЗЛ властиві порушення 

показників варіабельності серцевого ритму 
на фоні порушення клінічного стану та зни-
ження показників ФЗД.  

Показники ВСР у пацієнтів із ХОЗЛ, на 
відміну від осіб контрольної групи, характе-
ризувалися достовірними зниженнями усіх 
досліджуваних показників [2, 4]. Порушення 
варіабельності серцевого ритму виявляються 
у вигляді зниження загальної потужності 
спектру регуляції та концентрацією пору-
шень в області домену високих частот, з 
яким повязують симпатичну нервову регу-
ляцію. Такі зміні варіабельності серцевого 
ритму вказують на вихідну симпатикотонію 
у пацієнтів із ХОЗЛ (табл. 1). 

В цiлому більш легкий (за показниками 
клiнiки та ФЗД) перебіг ХОЗЛ серед жінок 
був асоцiйований з більш високими показни-
ками ТР ВСР та низьким значенням співвід-
ношення LF/HF. Поряд із цим встановлені 
гендерні розбіжності в показниках ВСР в 
залежностi вiд стадii ХОЗЛ, а саме жiнки iз 
II стадією захворювання мали більш високi 
показники ТР ВСР, тоді як при ХОЗЛ III ста-
дії ТР ВСР була вищою у чоловіків. Більш 
високий рівень ТР ВСР в групі чоловіків при 
ХОЗЛ III стадії був зумовлений переважним 
вкладом HF домена, з яким пов’язують акти-
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вність парасимпатичної ланки регуляції. Та-
кий вклад може бути результатом більш 
важкого клінічного перебіга ХОЗЛ у групі 
чоловіків, що підтверджується даними ФЗД. 
Зміна показників ВСР на тлі базисної терапії 
ХОЗЛ у вигляді зростання ТР ВСР спостері-
галася в обох досліджуваних групах і була 
більш значною в групі чоловіків (на 17% по-
рівняно з групою жінок). Незважаючи на це 
за результатами терапії більш високі показ-
ники ВСР залишалися в группі жінок. При 
цьому в группі чоловіків з ХОЗЛ III стадії 
спостерігалося незначне зниження ТР ВСР 
через 6 місяців терапії, тоді як у групі жінок 
із таким самим перебiгом захворювання ТР 
ВСР зростала. Це призвело до того, що за 
підсумками терапії при ХОЗЛ III стадії 

гендернi розбiжності у показниках ТР ВСР 
зникли. Можливо це обумовлено тим, що на 
початку спостережння в групі чоловіків були 
більш тяжкi порушення ВСР, які все ж за-
знали позитивних змiн внаслiдок лiкування 
[1, 5, 7].  

Аналіз показників ВСР підтверджує очі-
куване погіршеня клінічного стану, та пока-
зників ФЗД із збільшенням віку пацієнтів [4, 
5]. Пацієнти літнього віку відрізнялися 
більш низькою ТР ВСР за рахунок усіх скла-
дових її доменів при більш низькому зна-
ченні LF/HF (табл. 2). Зниження LF/HF мож-
на пояснити активацією парасимпатичної 
ланки регуляції у вигляді зростання вкладу 
HF домену, як показника більш важкого пе-
ребігу ХОЗЛ. 

 
Таблица 1 

Показники ВСР та ФЗД у пацієнтів із ХОЗЛ і осіб контрольної групи (М±sd) 

Групи 
Число 
пацієн-

тів 

Показники ВСР Показники ФЗД 
ЧСС, 
уд/хв. 

TP, 
мс2 

VLF, 
мс2 

LF, 
мс2 

HF, 
мс2 

LF/HF, 
од. ОФВ1 

ОФВ1/Ф
ЖЄЛ 

ХОЗЛ 105 91,4±9,2 631,3*±231 320,5±102 210,4±96 125,9±80 4,1*±1,3 58,1±15,5 66,5±67 
Кон-
троль  20 82±4    1342±145  446±67    710±63    386±26   1,8±0,2  84,7±5,6 86±7 

Примітка. * - р < 0,05 - порівняно з групою контролю до терапії  
 

Таблиця 2  
Порівняльна характеристика показників ВСР в групах пацієнтів ХОЗЛ різного віку  

до та за результатами терапії (М±sd) 

Етапи терапії Показники ВСР Групи пацієнтів 
Зрілий вік II періоду (n=49) Літній вік (n=56) 

До терапії 
TP, мсек2 586,0±395,8 513,3±349,7 
LF/ HF, од.     4,9±2,5     3,9±3,0 
ЧСС, уд/хв.   82,8±12,2   81,9±9,5 

6 місяців терапії 
TP, мсек2 610,0±355,5 501,6±284,5 
LF/ HF, од.   2,7*±1,8   2,4*±1,6 
ЧСС, уд/хв.   79,7±9,3   79,4±8,9 

Примітка. * - р < 0,05 - між групами (критерій U Манна-Уітні). 
 
Не спостерiгалося значного впливу ба-

зиcної терапii на показники ВСР у пацiєнтiв 
рiзного вiку за результатами терапії. Лише у 
пацієнтів зрілого віку II періоду виникло не-
вірогідне підвищення ТР ВСР на 4% і її зни-
ження на 2% в групі пацієнтів літнього віку. 
При цьому в обох групах спостерігалося ві-
рогідне зниження LF/HF, яке за підсумками 
терапії стало приблизно рівним в цих групах 
пацієнтів. 

Зміни показників ВСР в залежності від 
тривалості ХОЗЛ характеризувалися більш 
низкими показниками загальної потужності 
спектру ВСР, переважно за рахунок LF до-
мену при зростанні давності захворювання. 
Пацієнтів із давністю ХОЗЛ більш ніж 15 
років відрізняло більш низьке значення 
LF/HF порівняно з групами менше 5 і від 6 
до 14 років (на 33% і 44%, відповідно). Бази-
сна терапія зумовила підвищення ТР ВСР у 
пацієнтів із давністю ХОЗЛ менше 5 років і 
від 6 до 14 років на 11 і 6%, відповідно, на 

тлі вірогідного пониження LF/HF на 38 і 
54%, відповідно. У групі пацієнтів із давніс-
тю ХОЗЛ більше 15 років спостерігалося 
невірогідне зниження ТР ВСР на 12% за ра-
хунок усіх складових її доменів при невіро-
гідному зниженні LF/HF. За підсумками те-
рапії різноспрямовані зміни ТР ВСР і скла-
дових її доменів зумовили зближення зна-
чення LF/HF у всіх групах пацієнтів.  

Групу курців відрізняло більш низьке 
значення ЧСС, ТР ВСР і LF/HF. Більш тяжки 
показники ВСР асоціювалися з більш важ-
ким перебігом ХОЗЛ за результатами кліні-
чних проявів та ФЗД. Базисна терапія приве-
ла до підвищення ТР ВСР у тих, хто не па-
лить на 9% , при зростанні ОФВ1 (на 4,5%), з 
відповідним вірогідним пониженням LF/HF 
на 42%. У групі курців відмічалося зниження 
ТР ВСР на 5% за рахунок усіх складових її 
доменів при невірогідному зниженні LF/HF, 
приріст ОФВ1 при цьому склав 9%. 

Відображенням зростання тяжкості ХОЗЛ 
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за аналізом ВСР є тенденція до підвищення 
ЧСС та більш висока ТР ВСР у пацієнтів із 
III стадією порівняно з пацієнтами із II стаді-
єю (на 28% і 37%, відповідно) (табл. 3). 

Базисна терапія зумовила підвищення ТР 
ВСР у пацієнтів із II стадією ХОЗЛ на 5%, із 
відповідним пониженням LF/HF. У групі па-
цієнтів із III стадією спостерігалося знижен-
ня ТР ВСР на 21% за рахунок всіх складових 
її доменів при невірогідному зниженні LF/ 
HF. У результаті, за підсумками терапії паці-
єнти із III стадією наблизилися по значенню 
ТР ВСР до груп пацієнтів із II стадією. 

При аналізі впливу вихідного рівня ТР 
ВСР на перебіг ХОЗЛ було встановлено, що 
висока ТР (більш 850 мс2) асоціювалася з 
найбільш низьким рівнем ОФВ1. Це можна 
пояснити більш високим вихідним рівнем 
активності парасимпатичних реакцій, як пе-
реважного механізму бронхіальної обструк-
ції. Найменша ступінь бронхообструкції 
спостерігалася у группі з ТР 501-850 мс2, то-
ді як низька ТР ВСР (менш ніж 500 мс2) була 
також асоційована з низьким ОФВ1. Зі збі-
льшенням класу ТР ВСР відбувалося невіро-
гідне зниження ЧСС при перерозподілі скла-
дових ТР ВСР доменів у бік підвищення HF 
з відповідним зниженням відносини LF/HF. 
Такі зміни свідчать, що вихідний високий та 
низький рівень ТР ВСР є показником більш 

важкого перебігу ХОЗЛ, тоді як ТР ВСР 501-
850 мс2 є свідством збереженого рівня регу-
ляції.  

На етапах терапії в порівнюваних групах 
незалежно від початкового рівня ТР ВСР 
були виявлені односпрямовані й однакові по 
силі реакції показників ФЗД у вигляді неві-
рогідного підвищення ОФВ1 за відсутності 
значущого впливу на ЧД. Із збільшенням 
класу ТР відмічалося невірогідне зниження 
ЧСС.  

У всіх групах пацієнтів встановлено по-
чаткове переважання симпатичних реакцій, 
вираженість яких залежала від початкового 
рівня ТР ВСР і зменшувалася із зростанням 
класу ТР. Базисна терапія привела до невіро-
гідного підвищення ТР ВСР у групах ТР ме-
нше 500 мс2 і ТР 501-850 мс2. Підвищення 
класу ТР ВСР супроводжувалося однаково 
вірогідним зниженням LF/HF в обох групах 
пацієнтів. Пацієнти групи більше 851 мс2 
характеризувалися невірогідним зниженням 
ТР ВСР за наслідками 6-місячної терапії і 
невірогідним зниженням LF/HF. 

Для математичного і статистичного підт-
вердження впливу досліджуваних показників 
ВСР на перебіг та відповідь на терапію 
ХОЗЛ був застосований дискримінантний 
аналіз (табл. 4).  

Таблиця 3  
Порівняльна характеристика показників ВСР в групах пацієнтів з різним стадіями ХОЗЛ  

до та за результатами терапії (М±sd) 

Етапи терапії Показники ВСР Стадія ХОЗЛ 
II III 

До терапії 

TP, мсек2 558,2±204 603,7±123,6 
LF, мсек2 151,2±46,1 139,2±51 
HF, мсек2   80,5±35,7   69,2±23 
LF/ HF, од.     2,2±0,8     3,9±1,2 
ЧСС, уд/хв.   81,6±9,9   87,2±7,5 

6 місяців терапії 

TP, мсек2 590,1±180,3 568,7±128,3 
LF, мсек2 124,6±26,4 113,0±41,2 
HF, мсек2   75,6±21,9   89,2±24,1 
LF/ HF, од.     2,6±0,7     2,1±0,7 
ЧСС, уд/хв.   79,6±9,0   83,5±6,0 

 
Таблиця 4 

Обчислені й критичні значення критерію Фішера (F) для відносного процентного приросту 
ОФВ1 і відносного процентного приросту параметрів ФЗД і ВСР за наслідками 6-місячної  

терапії у виділених групах пацієнтів ХОЗЛ 

Параметри ВСР 
Значення критерію F 

II стадія III стадія 
Обчислений Критичний Обчислений Критичний 

ТР, мсек2 7,9 3,9 3,7 4,2 
LF, мсек2 22,8 3,9 4,0 4,2 
HF, мсек2 26,5 3,9 5,5 4,2 
LF/HF, од. 17,0 3,9 12,5 4,2 
ЧСС, уд./хв. 3,9 3,9 6,0 4,2 

 
Значущими вважалися показники, для 

яких F обчислене було вище F критичного. 
Із зростанням стадії ХОЗЛ установлено 

підвищення критичного критерію F. Значен-
ня обчисленого критерію F визначалися ста-

дією ХОЗЛ. У пацієнтів із II стадією ХОЗЛ 
установлено перевищення обчисленого кри-
терію F над критичним для всіх вивчених 
параметрів. У групі пацієнтів із III стадією 
обчислені значення критерію F були вищими 
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F критичного для VLF, HF і LF/HF та ЧСС.  
Таким чином, нами встановлено, що зміна 

показників ВСР при ХОЗЛ асоційована із 
впливом конституціональних чинників, три-
валістю ХОЗЛ, наявністю/відсутністю па-
ління, стадією захворювання та вихідного 
рівня ТР ВСР. Показники ВСР можуть буди 
використані, як показники оцінки тяжкості 
перебігу ХОЗЛ та як фактори оцінки ефек-
тивності базисної терапії. 

ВИСНОВКИ 
1. Зміни показників варіабельності серце-

вого ритму у вигляді зниження загальної 
потужності спектру при підвищенні 
співвідношення LF/HF є відображенням 
порушення клінічного стану та функції 
зовнішнього дихання у пацієнтів із 
ХОЗЛ II-III стадій. Більш значні пору-
шення ВСР встановлені в групах чолові-
ків, пацієнтів літнього віку та у пацієн-
тів, що палять.  

2. Базисна терапія ХОЗЛ має модифікую-
чий вплив на показники варіабельності 
серцевого ритму у вигляді підвищення 
загальної потужності спектру в групах 
чоловіків і жінок, в групі пацієнтів, що 
не палять, у пацієнтів із II стадією ХОЗЛ, 
із тривалістю ХОЗЛ менше 5 і від 6 до 14 
років, з ТР менше 500 мс2 і ТР 501-850 
мс2, і зниженням ТР ВСР в інших групах 

при зниженні LF/HF у пацієнтів усіх 
груп. Не встановлено значних змін пока-
зників варіабельності серцевого ритму за 
підсумками терапії залежно від віку па-
цієнтів. Більш легкий перебіг ХОЗЛ за 
результатами визначення варіабельності 
серцевого ритму очікується у жінок, па-
цієнтів зрілого віку II періоду, з вихід-
ним рівнем загальної потужності спектру 
ВСР у діапазоні 501-850 мс2. Більш важ-
кий перебіг ХОЗЛ за результатами ви-
значення варіабельності серцевого ритму 
очікується у чоловіків, пацієнтів літнього 
віку, з вихідним високим (більш 850 мс2) 
та низьким рівнем (менш 500 мс2) зага-
льної потужності спектру ВСР. 

3. Факторами, що впливають на ефектив-
ність терапії ХОЗЛ, за зниженням F-
значень критерію Фішера, є ЧСС, LF/HF, 
LF, HF та ТР. Вплив приросту значень 
показників функції зовнішнього дихання 
на результати терапії є статистично зна-
чущим в групі пацієнтів із II стадією й 
статистично незначущим в групі пацієн-
тів з III стадією ХОЗЛ.  

Вивчення змін показників варіабельності 
серцевого ритму у взаємозвязку із показни-
ками функції зовнішнього дихання є перспе-
ктивним напрямком оцінки порушень нейро-
гуморальної регуляції у пацієнтів із ХОЗЛ 
різного ступеню тяжкості. 
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ВАРИАБЕЛЬНОСТЬ СЕРДЕЧНОГО РИТМА ВО ВРЕМЯ 

ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ С ХРОНИЧЕСКИМ ОБСТРУКТИВНЫМ 
ЗАБОЛЕВАНИЕМ ЛЕГКИХ 

И.А. Бондаренко, Н.И. Яблучанский 
Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 

РЕЗЮМЕ 
Изучены клинические параметры, показатели функции внешнего дыхания и вариабельности сер-

дечного ритма (ВСР) у 105 пациентов с хроническим обструктивным заболеванием легких (ХОЗЛ) в 
фазе ремиссии (36 женщин и 69 мужчин) возрастом 60,4±9,6 лет с длительностью ХОЗЛ – 10,1±5,3 лет 
на фоне базисной терапии в зависимости от пола, возраста пациентов, длительности заболевания, ста-
жа курения и начального уровня общей мощности спектра ВСР. Показана эффективность долгосроч
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ной базисной терапии ХОЗЛ. Установлены разнообразные начальные разногласия в клиническом со-
стоянии, степенях нарушения показателей функции внешнего дыхания и вариабельности сердечного 
ритма у пациентов с ХОЗЛ в зависимости от пола, возраста, длительности заболевания, стажа курения 
и начального уровня общей мощности спектра ВСР и их разные реакции на фоне базисной терапии. 
Доказана важность применения технологии ВСР для контроля состояния регуляторных систем у паци-
ентов с ХОЗЛ на этапах базисной терапии.  

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хроническое обструктивное заболевание легких, функция внешнего дыха-
ния, вариабельность сердечного ритма, базисная терапия 

 
HEART RATE VARIABILITY PARAMETERS DURING 

TREATMENT IN PATIENTS WITH CHRONIC OBSTRUCTIVE 
PULMONARY DISEASE 

I.A. Bondarenko, N.I. Yabluchanskіy  
V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 

SUMMARY 
The clinical parameters, indices of external respiration function (ERF) and heart rate variability (HRV) in 

patients with chronic obstructive pulmonary disease (COPD) against a background of the basic therapy were 
investigated. The study involved 105 patients with COPD in the stage of remission (36 female and 69 male) 
aged 60.4±9.6 with COPD lasting 10,1±5,3 years. The complex investigation demonstrated efficacy of the 
long-term basic therapy for COPD. Initial variations in the clinical state, degree of ERF and HRV parameters 
in patients with COPD depending on the gender, age, duration of the disease, term of smoking and initial level 
of total power of HRV spectrum and their different reactions against a background of basic therapy were re-
vealed. The importance of HRV technology for control of the state of regulatory systems in patients with 
chronic obstructive pulmonary disease on the stages of basic therapy was proven.  

KEY WORDS: chronic obstructive pulmonary disease, external respiration function, heart rate variability, 
basis therapy 
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НАСЛЕДСТВЕННАЯ ОТЯГОЩЁННОСТЬ БОЛЬНЫХ 
САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА С ОТНОСИТЕЛЬНОЙ 

И АБСОЛЮТНОЙ ИНСУЛИНОВОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ  
Великих Н.Е., Атраментова Л.А., Караченцев Ю.И., Штандель С.А. 
Государственное учреждение «Институт проблем эндокринной патологии имени В.Я. Данилевско-
го Академии медицинских наук Украины», г. Харьков 

РЕЗЮМЕ 
В статье рассмотрен вопрос прогнозирования скорости развития абсолютной инсулиновой недо-

статочности у больных сахарным диабетом 2 типа на основании изучения генеалогического анамнеза. 
Показано, что к группе повышенного риска раннего развития инсулиновой зависимости относятся 
больные, имеющие два и более пораженных родственников первой и/или второй степени. Наиболь-
ший риск раннего развития абсолютной инсулиновой недостаточности имеют пациенты, у которых 
сахарным диабетом 2 типа больны оба родителя. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: сахарный диабет 2 типа, относительная инсулиновая недостаточность, аб-
солютная инсулиновая недостаточность, генеалогический анамнез, наследственная отягощенность 

По официальным данным, в настоящее 
время в Украине распространенность сахар-
ного диабета превысила 2% [1]. Сахарный 
диабет 2 типа – генетически гетерогенное 
заболевание с широким клиническим поли-
морфизмом. Одной из таких особенностей 
является скорость, с которой относительная 
инсулиновая недостаточность переходит в 
абсолютную [2, 3]. Прогнозирование скоро-
сти этого процесса важно для своевременно-
го начала адекватной терапии [4]. В настоя-

щее время в качестве индикаторов наследст-
венной предрасположенности к заболеванию 
используют различные виды ДНК-полимор-
физма [5]. Надёжных генетических маркёров 
сахарного диабета 2 типа в настоящее время 
нет. Не известны также признаки, ассоции-
рованные со скоростью формирования абсо-
лютной инсулиновой недостаточности.  

Наиболее доступной для клинициста ин-
формацией о генетическом статусе больного 
является его родословная.  
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Целью данной работы было выяснить, на-
сколько информативным является генеало-
гический анамнез для прогнозирования ско-
рости формирования абсолютной инсулино-
вой недостаточности. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Сбор генеалогической информации и об-

следование больных проводилось в клинике 
Государственного учреждения «Институт 
проблем эндокринной патологии имени В.Я. 
Данилевского Академии медицинских наук 
Украины». Были обследованы 205 больных 
сахарным диабетом 2 типа. Группа форми-
ровалась в случайном порядке по мере по-
ступления больных в клинику. В соответст-
вии с клиническими критериями больных 
разделили на две группы. Первую группу 
составили больные с эффективной перораль-
ной сахароснижающей терапией – относи-
тельной инсулиновой недостаточностью (45 
человек). Во вторую группу вошли больные 
(160 человек), у которых диагностирована 
абсолютная инсулиновая недостаточность 
(инсулинозависимость). Учитывались воз-
раст больного на момент обследования, воз-
раст начала заболевания, продолжительность 
эффективной пероральной сахароснижаю-
щей терапии, индекс массы тела, уровень 
гликемии при манифестации заболевания. 
Сбор генеалогической информации проведён 
путём личного опроса больных [6]. Учиты-
вались пол и возраст родственников, нали-

чие у них сахарного диабета 2 типа с относи-
тельной или абсолютной инсулиновой не-
достаточностью. Рассчитывалась частота 
больных родственников первой и второй 
степеней родства. Сравнение долей прово-
дилось с помощью критерия F для угловой 
трансформации. Сравнение рядов распреде-
ления проводили с помощью критерия χ 2. 
Проверку распределения количественных 
признаков на нормальность проводили по 
показателям асимметрии и эксцесса. Срав-
нение групп по нормально распределяю-
щимся признакам проводили с помощью t-
критерия Стьюдента и F-критерия Фишера. 
Проверку статистических гипотез проводили 
при уровне значимости р≤0,05 [7].  

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Группа больных сахарным диабетом 2 

типа, сформированная в случайном порядке, 
включала 68 (33%) мужчин и 137 (67%) 
женщин. Преобладание женщин в группе 
больных может быть вызвано разными при-
чинами. Это соотношение может явиться 
адекватным отражением полового состава 
населения соответствующей возрастной 
группы. Для проверки этого предположения 
использованы данные о структуре населения 
Харькова за 2000 год [8]. Оказалось, что в 
изученной возрастной группе населения 
(табл. 1) преобладают женщины (59,1%), од-
нако среди больных их удельный вес выше 
(66,8%, р<0,05).  

 
Таблица 1 

Соотношение полов в населении Харькова и в группе больных сахарным диабетом 2 типа  

Возраст, 
лет 

Население Харькова (2000 г.) Группа больных СД 2 Мужчины : женщины  
Количество 

мужчин 
Количество 

женщин 
Количество 

мужчин 
Количество 

женщин 
Население 
Харькова  Больные СД 2 

40-44 108737 123804 9 10 1:1,139 1:1,111 
45-49 102331 120545 9 11 1:1,178 1:1,222 
50-54 82326 99865 6 25 1:1,213 1:4,167 
55-59 58735 77698 16 31 1:1,323 1:1,938 
60-64 90045 123970 13 27 1:1,377 1:2,077 
65-69 42045 66972 8 19 1:1,593 1:2,375 
70-74 50509 94586 5 8 1:1,873 1:1,600 
75-79 20343 59667 1 6 1:2,933 1:6,000 
80 и > 16338 58336 1 0 1:3,571  
Всего 

% 
571409 
40,9% 

825443 
59,1% 

68 
33,2% 

137 
66,8% 1:1,445 1:2,015 

df = ∞, Fфактич = 5,25, Fтабл = 3,64, р < 0,05 
СД 2 – сахарный диабет 2 типа; df – число степеней свободы; Fфактич и Fтабл – рассчитанное и пороговое значение F-критерия; 
р – уровень значимости. 
 
Численное преобладание женщин среди 

больных сахарным диабетом 2 типа может 
иметь разные причины. Принадлежность к 
женскому полу уже сама по себе может быть 
фактором повышенного риска. Биологиче-
скими причинами, формирующими риск, 
вероятно, являются половые особенности 
метаболизма и связанные с полом наследст-
венные факторы. Средовыми факторами 

риска могут быть большая склонность жен-
щин употреблять пищу с повышенным со-
держанием углеводов, избыточное потреб-
ление калорий, связанное со снятием проб 
при ежедневном приготовлении пищи для 
семьи, а также менее подвижный, по сравне-
нию с мужчинами, образ жизни. Нельзя ис-
ключить, что преобладание числа женщин 
среди больных диабетом может быть арте-
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фактом исследования, вызванным большей 
вероятностью выявления сахарного диабета 
у женщин в связи с проведениями онкоос-
мотров или посещениями гинеколога по по-
воду жалоб.  

В мировой научной литературе отсутст-
вуют указания на пол как фактор дифферен-
циального риска для сахарного диабета. Ви-
димо, поэтому пол обычно не учитывается 
ни клиницистами при назначении терапии, 
ни исследователями при анализе данных ла-
бораторного обследования. Предрасполо-
женность к сахарному диабету определяется 
генофондом населения и условиями его жиз-
ни. Эти составляющие риска находятся в по-
стоянной динамике [9]. В частности, диффе-
ренцированная по полу миграция приводит к 
смещению равновесия по связанным с полом 
наследственным структурам (митохондри-
альные, Х- и Y-сцепленные гены), влияю-
щим на подверженность сахарному диабету 
2 типа [5]. Условия жизни изменяются так, 
что всё больше располагают к развитию бо-
лезней цивилизации, к которым относится и 
сахарный диабет 2 типа [10]. Представители 
разного пола могут неодинаково реагировать 
на резкие изменения окружающей среды. 
Этот эффект, видимо, и отмечен в проводи-
мом исследовании.  

Структура наследственной отягощённо-
сти при сахарном диабете типична для забо-
левания с генетическим компонентом (табл. 
2). По мере приближения родства увеличи-
вается семейное накопление случаев заболе-

вания. Больше всего больных сахарным диа-
бетом отмечено среди родственников первой 
степени – родителей (10,2-15,7%) и сибсов 
(братьев и сестер) (7,5-10,1%). Более низкую 
частоту больных сибсов можно объяснить 
тем, что на момент обследования часть из 
них ещё не дожила до возраста манифеста-
ции заболевания. Среди родственников вто-
рой степени процент больных сахарным 
диабетом 2 типа ниже: у прародителей – 1,4-
1,8%, у сибсов родителей (дядьев и теток) – 
0,6-5,0%. Интерпретировать эти данные 
сложнее. Если следовать той же логике, сре-
ди прародителей ожидается больше боль-
ных, чем среди сибсов родителей, поскольку 
они старше на поколение (примерно на 25 
лет). Это несоответствие может быть связано 
с тем, что пробанды, возможно, лучше ин-
формированы о своих дядьях и тётках, чем о 
дедах и бабках. В таком случае мы имеем 
дело с недоучётом больных родственников. 
Причина может быть и объективной: воз-
можно, условия жизни молодого поколения 
(более калорийное питание, менее подвиж-
ный образ жизни) усиливают риск сахарного 
диабета. Какова бы ни была причина этого 
явления, клиницисту важно иметь в виду, 
что при оценке степени наследственной 
предрасположенности более надёжной ин-
формацией о родственниках первой степени 
является информация о родителях, а не 
братьях и сестрах, а при учёте второй степе-
ни родства – о дядьях и тетках, а не прароди-
телях. 

Таблица 2 
Частота сахарного диабета 2 типа у родственников обследованных больных  

Родственники  
обследованных больных 

Больные СД 2 с ОИН  
(группа 1) (n=45) 

Больные СД 2 с АИН  
(группа 2) (n=160) 

Общее число 
родственников  

% больных 
 СД 2 

Общее число  
родственников 

% больных 
 СД 2 

Родители 88 10,2 319 15,7 
в т.ч.: матери 44 7,9 160 11,6 
           отцы 44 2,3 159 4,1 
Сибсы 80 7,5 298 10,1 
в т.ч.: сёстры 37 16,2 170 6,3 
           братья 43 0,0 128 3,7 
Прародители  92 1,8 490 1,4 
в т.ч.: бабки 46 0,9 245 1,2 
           деды 46 0,9 245 0,2 
Сибсы родителей 176 0,6 853 5,0 
в т.ч.: тётки 88 1,1 438 3,7 
           дядья 88 0,0 415 1,3 
СД 2 – сахарный диабет 2 типа; ОИН – относительная инсулиновая недостаточность; АИН – абсолютная инсулиновая недос-
таточность. 
 
У 113 (83%) женщин и у 47 (69%) мужчин 

выявлена абсолютная инсулиновая недоста-
точность, следовательно, женский пол явля-
ется фактором повышенного риска по разви-
тию абсолютной инсулиновой недостаточно-
сти (р<0,001).  

47% пробандов указали на наличие род-
ственников, больных сахарным диабетом 

(табл. 2). У больных с абсолютной инсули-
новой недостаточностью процент больных 
родственников был выше, чем у больных с 
относительной инсулиновой недостаточно-
стью. Их родители страдали диабетом в 1,5 
раза чаще, чем родители больных с относи-
тельной инсулиновой недостаточностью 
(15,7 и 10,2). У братьев и сестер больных с 
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абсолютной инсулиновой недостаточностью 
диабет отмечался в 1,4 раза чаще (10,1 и 
7,5%), а у дядьев и теток – в 8,3 раза (5,0 и 
0,6%, р<0,001). Таким образом, более небла-
гоприятно протекающая форма сахарного 
диабета (рано сформировавшаяся абсолют-
ная инсулиновая недостаточность) является 
наследственно и более отягощённой. У про-
бандов с абсолютной инсулиновой недоста-
точностью выше процент родственников с 
таким же типом течения сахарного диабета, 
у них также более высок процент больных 

родственников с сахарным диабетом 1 типа. 
Для оценки относительного риска разви-

тия абсолютной инсулиновой недостаточно-
сти было учтено соотношение единичных 
(наследственно неотягощенные пациенты) и 
семейных случаев заболевания (с наследст-
венной отягощенностью). Характеристика 
обследованных больных сахарным диабетом 
2 типа с относительной и абсолютной инсу-
линовой недостаточностью в зависимости от 
наследственной отягощенности представле-
на в табл. 3. 

Таблица 3 
Распределение тематических больных в зависимости от наследственной отягощенности  

и стадии эволюции сахарного диабета 

Пол 
пробанда 

Стадия эволюции 
СД 2 

Наследственно неотягощённые 
(N=108) 

Наследственно отягощённые 
(N=97) 

n % n % 

Мужчины ОИН 13 31,7 8 29,6 
АИН 28 68,3 19 70,4 

Женщины ОИН 14 20,9 10 14,3 
АИН 53 79,1 60 85,7 

Все ОИН 27 25,0 18 18,6 
АИН 81 75,0 79 81,4 

N – общее количество обследованных; n – количество обследованных в подгруппах; СД 2 – сахарный диабет 2 типа;  
ОИН – относительная инсулиновая недостаточность; АИН – абсолютная инсулиновая недостаточность. 
 
Абсолютная инсулиновая недостаточ-

ность развивается у 81% наследственно отя-
гощённых пациентов и у 75% при отсутст-
вии наследственного отягощения (р<0,05). 
Наличие наследственного отягощения по-
вышает вероятность развития абсолютной 
инсулиновой недостаточности в 1,47 раза, 
при этом для женщин – в 1,61 раз, а для 
мужчин – в 1,1 раза.  

Наследственно отягощённые пациенты в 
зависимости от количества больных родст-
венников были распределены в две подгруп-
пы. В первую подгруппу вошли пробанды, 
имеющие одного больного родственника 
первой или второй степени, во вторую – 
имеющие от двух до семи больных родст-
венников (табл. 4). 

Таблица 4 
Распределение тематических больных по стадиям эволюции сахарного диабета 2 типа  

в зависимости от количества пораженных родственников 
 

Пол 
пробанда 

 
Стадия эволюции 

СД 2 

Пробанды, имеющие 
одного родственника,  
больного СД 2 (N=50) 

двух и более родственников, 
больных СД 2 (N=47) 

n % n % 
Мужчины ОИН 7 50,0 1 7,7 

АИН 7 50,0 12 92,3 
Женщины ОИН 8 22,2 2 5,9 

АИН 28 77,8 32 94,1 
Все ОИН 15 30,0 3 7,3 

АИН 35 70,0 44 92,7 
N – общее количество обследованных; n – количество обследованных в подгруппах; СД 2 – сахарный диабет 2 типа;  
ОИН – относительная инсулиновая недостаточность; АИН – абсолютная инсулиновая недостаточность. 
 
Относительный риск развития абсолют-

ной инсулиновой недостаточности, если 
больной имеет два и большее число пора-
жённых родственников первой и/или второй 
степени, по сравнению с одним поражён-
ным, составляет 5,44 (для женщин 4,57, для 
мужчин 12,0). 

Информированность о здоровье родст-
венников снижается по мере их удаления по 
степени родства. В этом смысле наиболее 
надёжной является информация, которую 
дают пациенты о родителях. Выявлено, что 

наименьшую вероятность развития абсолют-
ной инсулиновой недостаточности (76%) 
имеют больные сахарным диабетом 2 типа, 
родители которых здоровы. Если болен один 
из родителей, вероятность развития инсули-
новой зависимости выше (82%). Пробандов с 
двумя больными родителями было всего 
четверо, и у всех была диагностирована аб-
солютная инсулиновая недостаточность 
(табл. 5). Таким образом, более неблагопри-
ятная форма сахарного диабета (с ранним 
формированием абсолютной инсулиновой 
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недостаточности) чаще является наследст-
венно более отягощённой, чем благоприятно 
протекающая форма.  

Установлено, что возраст манифестации 
сахарного диабета 2 типа и уровень глике-
мии не являются прогностически значимыми 
для эволюции заболевания [11]. У больных 
как с абсолютной, так и с относительной ин-
сулиновой недостаточностью эти показатели 
не различаются: возраст манифестации со-
ставляет в среднем 41-43 года, а уровень 

гликемии в среднем 9,2-9,5 ммоль/л. По этим 
признакам не различались наследственно 
отягощённые и не отягощённые пробанды. 
Не выявлено прогностического значения ин-
декса массы тела: у больных первой группы 
он составлял в среднем 31,3 кг/м2, второй – 
29,4 кг/м2. Прогностически значимыми для 
эволюции сахарного диабета 2 типа, соглас-
но полученным данным, являются пол про-
банда и наличие больных среди родственни-
ков первой и второй степени родства.  

Таблица 5 
Распределение больных сахарным диабетом 2 типа  

с абсолютной и относительной инсулиновой недостаточностью  

Родители Количество пробандов с СД 2 % пробандов с СД 2 
ОИН АИН ОИН АИН 

Здоровы 36 114 24,0 76,0 
Больна мать 7 33 17,5 82,5 
Болен отец 2 9 18,2 81,8 
Один болен 9 42 17,6 82,4 
Оба больны 0 4 0,0 100,0 
В среднем  45 160 22,0 78,0 
СД 2 – сахарный диабет 2 типа; ОИН – относительная инсулиновая недостаточность; АИН – абсолютная инсулиновая недос-
таточность. 
 
Вероятность развития абсолютной инсу-

линовой недостаточности увеличивается в 
такой последовательности: наследственно не 
отягощённые мужчины (68%) < наследст-
венно отягощённые мужчины (70%) < на-
следственно не отягощённые женщины 
(79%) < наследственно отягощённые жен-
щины (86%). При повышении числа пора-
жённых родственников риск развития инсу-
линовой зависимости увеличивается.  

ВЫВОДЫ 
Клинические методы, позволяющие про-

гнозировать эволюцию сахарного диабета 2 
типа, в настоящее время отсутствуют. Ис-
ходным ориентиром при оценке вероятности 
развития абсолютной инсулиновой недоста-
точности может служить родословная боль-
ного. К группе повышенного риска раннего 
развития абсолютной инсулиновой недоста-
точности относятся те больные, которые 

имеют родственников первой и/или второй 
степени, также страдающих сахарным диа-
бетом. Для наследственно отягощённого 
больного сахарным диабетом 2 типа относи-
тельный риск развития абсолютной инсули-
новой недостаточности составляет 1,47 (для 
женщин 1,61, для мужчин 1,1). Подсчёт чис-
ла больных родственников диабетика позво-
ляет уточнить этот риск: если больной имеет 
два и большее число поражённых родствен-
ников первой и/или второй степени, по срав-
нению с пациентами, имеющими одного по-
ражённого родственника, относительный 
риск составляет 5,44 (для женщин 4,57, для 
мужчин 12,0). Объектом особого внимания 
клиницистов должна быть группа больных, 
имеющих двух больных родителей. Для 
уточнения прогноза необходимы исследова-
ния, направленные на поиск дополнитель-
ных предикторов абсолютной инсулиновой 
недостаточности.  
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СПАДКОВА ОБТЯЖЕНІСТЬ ХВОРИХ НА ЦУКРОВИЙ  
ДІАБЕТ 2 ТИПУ З ВІДНОСНОЮ ТА АБСОЛЮТНОЮ 

ІНСУЛІНОВОЮ НЕДОСТАТНІСТЮ 
Великих Н.Є., Атраментова Л.О., Караченцев Ю.І., Штандель С.А. 
Державна установа «Інститут проблем ендокринної патології імені В.Я. Данилевського Академії 
медичних наук України», м. Харків 

РЕЗЮМЕ 
У статті розглянуто питання прогнозування швидкості розвитку абсолютної інсулінової недостат-

ності у хворих на цукровий діабет 2 типу на тлі вивчення генеалогічного анамнезу. Показано, що до 
групи підвищеного ризику раннього розвитку інсулінової залежності належать хворі, які мають двох 
та більше уражених родичів першого та/або другого ступеня. Найбільший ризик раннього розвитку 
абсолютної інсулінової недостатності мають пацієнти, в яких на цукровий діабет 2 типу хворіють оби-
два батьки. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: цукровий діабет 2 типу, відносна інсулінова недостатність, абсолютна інсулі-
нова недостатність, генеалогічний анамнез, спадкова обтяженість 

 
HEREDITARY OVERBURDEN OF PATIENTS WITH 

TYPE 2 DIABETES MELLITUS WITH RELATIVE 
AND ABSOLUTE INSULIN INSUFFICIENCY  

N.Е. Velykykh, L.А. Atramentova, Yu.I. Karachentsev, Shtandel S.A. 
State establishment «V.Danilevsky Institute of Endocrine Pathology Problems at AMS of Ukraine», 
Kharkiv 

SUMMARY 
The question of forecasting of absolute insulin insufficiency speed development in patients with type 2 

diabetes mellitus based on study of genealogic anamnesis was considered in the article. It was shown, that 
patients which have two and more sick relatives of first and/or second degree were concerned to the group of 
the increasing risk of early absolute insulin insufficiency development. The greatest risk have patients with 
both parents suffer from type 2 diabetes mellitus.  

KEY WORDS: type 2 diabetes mellitus, relative insulin insufficiency, absolute insulin insufficiency, 
genealogic anamnesis, hereditary overburden 
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ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ ПЕПТИЧЕСКОЙ ЯЗВЫ 
У БОЛЬНЫХ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА 

К.В. Вовк, Н.А. Бруев  
Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 

РЕЗЮМЕ 
При сочетании ишемической болезни сердца (ИБС) и пептической язвы (ПЯ) наблюдаются  влия-

ния одного заболевания на ход другого. Цель работы – определение особенностей течения сопутст-
вующей ПЯ у больных ИБС и возможностей ее медикаментозной коррекции. В условиях кардиологи-
ческого отделения Харьковской областной больницы были обследованы больные ИБС – 114 человек, 
у 38 из которых при проведении ФГДС были обнаружены ПЯ (33,3%), в возрасте от 30 до 65 
(47,4±4,9) лет. Особенностью течения ПЯ при сочетании с ИБС является изменение клинико-
лабораторных критериев, которые проявляются болевым синдромом в 50% случаев с монотонной 
умеренно выраженной интенсивностью, наличием диспептического синдрома (34%) в виде метеориз-
ма и поносов (27%) или запоров (42%), повышением секреторной и кислотообразующей функции же-
лудка (17,1%), обсеменением слизистой оболочки желудка хеликобактерной инфекцией (50%).  

Нарушение функционального состояния сердечно-сосудистой системы (ССС) при ПЯ и ИБС со-
провождалось тахикардией, умеренным повышением артериального давления (АД), депрессией сег-
мента ST, что приводило к повышению фактора агрессии в слизистой оболочке желудка (СОЖ) с на-
рушением микроциркуляции, трофическим процессам и развитию ПЯ (33%). 

Комплексная терапия при ПЯ и ИБС, включающая назначение клацида, амоксициллина, париета в 
сочетании с актовегином способствует повышению лечебного эффекта с ускорением процессов за-
живления язвенного дефекта слизистой желудка. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: пептическая язва, ишемическая болезнь сердца, актовегин 
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При сочетании ишемической болезни 
сердца (ИБС) и пептической язвы (ПЯ) на-
блюдаются взаимоотягощающие влияния 
одного заболевания на течение другого [2]. 
Множественность сопутствующих заболева-
ний - важнейшая особенность современного 
«кардиологического» больного [3]. В основе 
синтропий, или закономерно частых сочета-
ний определенных заболеваний лежит общ-
ность их факторов риска и механизмов раз-
вития [4].  

Особое место занимает проблема наличия 
ПЯ у больных ИБС и коррекция терапевти-
ческих методов лечения этой сочетанной 
патологии [6]. Большинство авторов отме-
чают, что при сочетании хронических забо-
леваний желудочно-кишечного тракта и ИБС 
изменяется клиническая картина заболева-
ний, усугубляется течение, снижается лечеб-
ный эффект [2]. Среди сочетанных заболева-
ний внутренних органов у взрослого населе-
ния, по данным литературы около 52% при-
ходится на сочетание ИБС и ПЯ [5]. 

Объяснить обнаружение язвенного де-
фекта в слизистой оболочке желудка (СОЖ) 
и слизистой оболочке двенадцатиперстной 
кишки (СОДПК) у пациентов с сопутствую-
щей ИБС не всегда удается в виду недоста-
точно хорошо изученных механизмов разви-
тия этих заболеваний. Ряд исследователей 
считает, что язвы и эрозии у больных ИБС 
связаны с нарушением кровообращения в 
СОЖ, а основными факторами агрессии яв-
ляются гипоксия и связанные с ней трофиче-
ские нарушения в СОЖ и СОДПК, а также 
изменения в сосудистой системе.  

Несмотря на предложенные программы 
по профилактике упомянутых заболеваний, 
появление новых лекарственных средств и 
методов лечения, в последние годы отмеча-
ется рост заболеваемости как ИБС, так и ПЯ.  

Известно, что комплексное лечение ПЯЖ 
приводит к рубцеванию язвы в течение 4-6 
недель. Однако у некоторых пациентов сро-
ки рубцевания язвенных дефектов гораздо 
продолжительнее [1,8,13], это в первую оче-
редь касается больных ИБС в сочетании с 
ПЯ. В настоящее время существует разнооб-
разные схемы лечения как ИБС так и ПЯ. 
Продолжается поиск новых эффективных 
схем лечения комбинированной патологии 
внутренних органов. Использованный в ра-
боте препарат гемодериват из телячьей кро-
ви депротеинизированный (актовегин) обла-
дает необходимыми свойствами для лечения 
данной сочетанной патологии, а именно, 
препарат способствует ускорению процессов 
утилизации кислорода (повышает устойчи-
вость к гипоксии) и глюкозы, тем самым со-
действует повышению энергетического ме-

таболизма [7, 10]. При условиях, ограничи-
вающих нормальные функции энергетиче-
ского метаболизма (гипоксия, недостаток 
субстрата), и при повышенном потреблении 
энергии (заживление, репарация) актовегин 
стимулирует энергетические процессы, что 
особенно важно при лечении больных ПЯ 
сочетанной с ИБС. [9, 11, 12].  

Цель работы – определение особенностей 
течения сопутствующей ПЯ у больных ИБС 
и возможностей ее медикаментозной кор-
рекции. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
В условиях кардиологического отделения 

Харьковской областной больницы были об-
следованы больные ИБС – 114 человек, у 38 
из которых при проведении ФГДС были об-
наружены ПЯ (33,3%), в возрасте от 30 до 65 
(47,4±4,9) лет. Длительность заболевания 
составила (3,2±1,8) лет. Контрольную группу 
составили 20 практически здоровых лиц.  

Для оценивания класса стенокардии ис-
пользовали Канадскую классификацию, в 
основе которой лежит толерантность боль-
ного к физическим нагрузкам. У 14 человек 
наблюдалась стенокардия 2 функционально-
го класса (ф.кл), у 24 – 3 ф.класса. Верифи-
кация ИБС включала ЭКГ, велоэргометрию 
(ВЭМ). Тест з физическим напряженим про-
водился методом парних велоэргометриче-
ских проб. В день исследования первую 
ВЭМ пробу выполняли не раньше, чем через 
2 часа посля легкого завтрака и не раньше, 
чем через 1-1,5 часа после последнего прие-
ма нитроглицерина. Исследования  проводи-
лись в состоянии покоя и при выполнении 
больным ступенчато-возрастающего напря-
жения на велоэргометре „Велоэрготест - 
Ритм” в положении больного сидя, с посто-
янной скоростью 60 оборотов в 1 минуту, 
начиная с напряжения 25 Вт. Каждая после-
дующая ступень превышала предыдущую на 
25 Вт. Продолжительность ступени состави-
ла 4 минуты. ВЭМ проводили под постоян-
ным клинико-электрокардиографическим 
контролем с помощью 6-канального аппара-
та ЭК-006, Ленинград  «Гвардеец», 1994 год. 

Верификация ПЯ включала проведение 
фиброгастодуоденоскопии (ФГДС) с после-
дующим гистологическим исследованием 
язвенного дефекта. ФГДС проводилась с по-
мощью зонда фирмы «Olympus-10». Для оп-
ределения кислотообразующей функции же-
лудка проводилась экспресс-РН-метрия, с 
регистрацией РН в кардии, теле и антраль-
ном отделе. 

Определялись в сыворотке крови IgG ме-
тодом иммуноферментного твердофазного 
анализа при помощи набора «EIA Premier 
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HP» производства Meridian Diagnostics Inc., 
USA. Помимо этого, у больных  наличие HP 
определялось морфологическим методом 
после окраски по Гимзе в слизистой оболоч-
ке антрального отдела желудка с вычислени-
ем плотности обремененности и плотности 
адгезии HP. Оценивали результаты гистоло-
гического исследования СОЖ. Биопсийный 
материал брали из дна, краев язвы и различ-
ных отделов СОЖ.  

Состояние перекисного окисления липи-
дов (ПОЛ) оценивали по содержанию мало-
нового диальдегида (МДА) в сыворотке кро-
ви и мембранах эритроцитов по методике 
М.С. Гончаренко и А.М. Латиновой, антиок-
сидантной защиты (АОЗ) – каталазы в сыво-
ротке крови по Баху. 

Учитывая неопределенность в вопросе 
выбора наиболее рациональной схемы тера-
пии при комбинации ИБС и ПЯ, наряду с 
традиционной терапией, было апробировано 
применение актовегина с целью уменьшения 
воспалительно-клеточной инфильтрации, 
усиления кровоснабжения в зоне язвы, быст-
рейшего заживления язвенного дефекта. 

Статистическую обработку данных про-
водили методами вариационной и описа-
тельной статистики с помощью стандартного 
пакета анализа данных программы Microsoft 
Excel на персональном компьютере Pentium 
4 XP. Определяли показатели ПОЛ и АОЗ 
(МДА в сыворотке крови и мембранах эрит-
роцитов, каталазу в сыворотке), определение 
в сыворотке крови IgG к Helicobacter pylori,  
HP определялся морфологическим методом 
после окраски по Гимзе в слизистой оболоч-
ке антрального отдела желудка, ВЭМ и ЭКГ 
в динамике лечения. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
У больных ИБС болевой синдром  прояв-

лялся периодическими непродолжительны-
ми приступами стенокардии, купирующими-
ся приемом нитроглицерина, развивающиеся 
при соответствующих физических нагрузках. 
У 12 больных 3 ф.кл (50%) боль за грудиной 
сочеталась с умеренными болями в эпигаст-
рии. Всем больным была проведена велоэр-
гометрия (ВЭМ). Мощность пороговой на-
грузки у больных 2 ф.кл. составила – 
93,7±9,4 Вт, у больных 3 ф.кл. – 74,6±7,4 Вт. 
Частота сокращений сердца (ЧСС) на поро-
говой нагрузке у больных  2 ф.кл. с 68,2±6,8 
до 121,6±5,7 за 1 мин, у больных 3 ф.кл. – с 
61,8±4,2 до 109,6±7,7 за 1 мин. Систоличе-
ское артериальное давление повысилось у 
больных 2 ф.кл. – со 118,7±6,5 до 160,9±3,8 
мм рт.ст., у больных 3 ф.кл. – со 118,7±5,2 до 
129,6±5,4 мм рт.ст.  

У 7 больных 3 ф.кл. нагрузка была оста-

новлена по причине сочетания депрессии 
сегмента ST и боли за грудиной. У одного 
больного нагрузка была остановлена при 
достижении субмаксимальной ЧСС, у двух 
больных – из-за появления чувства боли за 
грудиной без изменений на ЭКГ.  

Клиническая картина больных ПЯ на фо-
не ИБС отличалась от типичной без сопутст-
вующего заболевания сердца, а именно: боль 
была не интенсивной, отсутствовала четкая 
связь болевого синдрома с приемом пищи. 
Из диспепсических жалоб преобладали взду-
тие живота (у 34%), метеоризм и поносы (у 
27%), запоры (у 42%).  

У исследуемых больных при ФГДС наи-
более часто язвы локализовались в желудке 
(46,7%), в основном на малой кривизне 
(31,4%) и в пилорическом отделе (15,3%). 
Язвы чаще (в 3,5 раза) выявлялись у мужчин 
(72%), отличались неинтенсивными болями 
в эпигастральной области и отсутствием се-
зонности обострений.  

Повышение кислотно-пептической функ-
ции желудка выявлено всего у 17,1% боль-
ных, дебит-час соляной кислоты был снижен 
у 85,5% (как в базальных условиях, так и по-
сле стимуляции эуфиллином) и составил 
8,9±0,1 мэкв/ч. 

У здоровых лиц дебит-час соляной кисло-
ты в базальных условиях составил 1,7±0,5 
мэкв/ч, после стимуляции – 7,4±0,4, мэкв/ч 
(р < 0,01). В сыворотке крови IgG к HP были 
выявлены у 14 больных (36,8%).  

Гистологическая картина биопсийного 
материала СОЖ у лиц с ИБС свидетельство-
вала о преобладании дистрофических изме-
нений как в СОЖ, так и в подлежащей ткани 
собственной пластинки. Эпителиальные 
клетки были неоднородны, содержали ва-
куоли в цитоплазме, ядра были вакуолизиро-
ваны, встречались участки, где эпителиаль-
ные клетки отделены от собственной пла-
стинки. На месте отслойки выявлялась скап-
ливающаяся жидкость, т.е. картина, свойст-
венная дистрофическим изменениям разной 
степени выраженности в зависимости от 
удаленности от язвенного дефекта, но прак-
тически во всех отделах желудка.  

Показатели ПОЛ и АОЗ крови свидетель-
ствовали о синдроме оксидативного стресса. 
Так, у всех пациентов ИБС и ПЯ наблюда-
лось увеличение МДА в сыворотке крови 
1,37±0,06  мкмоль/л,  мембранах эритроци-
тов – 20,32±0,2 мкмоль/л ( р<0,01); при кон-
трольных показателях – 0,82±0,08 мкмоль/л, 
8,31±0,58 мкмоль/л, соответственно. Сни-
жался уровень каталазы в сыворотке крови 
до 12,14±0,24 мг, при норме – 16,41±0,3 мг 
(р<0,01).  

Таким образом, у больных ИБС в сочета-
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нии с ПЯ основную роль в возникновении 
язвы играли преобладающие факторы агрес-
сии: нарушение кислотообразующей функ-
ции желудка, обсемененность HР, наруше-
ние микроциркуляции, снижение скорости 
кровотока в СОЖ, повышение показателей 
ПОЛ и снижение АОЗ.  

Гемодериват из телячьей крови депротеи-
низированный (актовегин) активирует кле-
точный метаболизм путем увеличения 
транспорта и накопления глюкозы и кисло-
рода, усиления внутриклеточной утилизации 
[11]. Эти процессы приводят к ускорению 
метаболизма аденозинтрифосфорной кисло-
ты и повышению энергетических ресурсов 
клетки. При условиях, ограничивающих 
нормальные функции энергетического мета-
болизма (гипоксия, недостаток субстрата), и 
при повышенном потреблении энергии (за-
живление, репарация) актовегин стимулиру-
ет энергетические процессы, что особенно 
важно при лечении больных язвенной болез-
нью двенадцатиперстной кишки, сочетанной 
с ишемической болезнью сердца при дли-
тельно рубцующемся и часто рецидивирую-
щем течении [12, 13]. Лечебное действие ак-
товегина на процесс заживления дуоденаль-
ных язв, сочетанных с ишемической болез-
нью сердца  подтверждалось и гистоморфо-
логическими методами.  

Терапия ИБС была стандартной и вклю-
чала: для больных ИБС 2 ф. класса назначе-
ние – кардикета 20 мг 3 раза в день, бисо-
пролола 10 мг в сутки, аториса 10 мг перед 
сном, метаболических препаратов – по пока-
заниям; для больных ИБС 3 ф.класса – оли-
кард ретард 60 мг утром, бисопролол 10 мг 
однократно, аторис 10 мг – перед сном, ме-
таболическая терапия. 

Обязательным было назначение препара-
тов, направленных на лечение ПЯ. Для эра-
дикации НР у 7 больных (50%) схема лече-
ния  включала:  клацид  500  мг  дважды  в 
день – 7 дней, амоксициллин 1000 мг дваж-
ды в день – 7 дней, париет 20 мг дважды в 
день – 14 дней; 12 больных (50%) при отсут-
ствии  НР  получали  терапию,  включаю-
щую – денол – 480 мг/сут на протяжении 21 
дня, гастерин-гель по 1п. 4 раза в день – 14 
дней. Предложенная терапия наряду с тра-
диционной была назначена 7 больным (50%) 
с обсеменением НР и 12 больным (50%) – 
без НР.  

Дополнительно к схемам был назначен  
актовегин – 2,0 (80 мг) внутривенно № 10, в 
последующем – в драже (80 мг) внутрь 28 
дней.  

После традиционной терапии в двух 
группах больных отмечалось улучшение со-

стояния, проявляющееся снижением болево-
го синдрома (у 64%) больных, диспепсиче-
ских жалоб (у 58%) пациентов. Предложен-
ная схема лечения оказывала более выра-
женный терапевтический эффект: значи-
тельно уменьшался болевой (у 94%) и дис-
пепсический (у 86%) синдромы у исследуе-
мых пациентов двух групп. 

Так, противоязвенная эрадикационная те-
рапия, усиленная актовегином, оказывала 
также противовоспалительное действие. Об 
этом свидетельствовало уменьшение в 4 раза 
количества нейтрофильных гранулоцитов в 
строме слизистой оболочки у больных ПЯ, 
сочетанной с ИБС как с обычным течением, 
так и при часто рецидивирующем и длитель-
но рубцуюшем течении при сочетанной те-
рапии с актовегином по сравнению с лечени-
ем больных традиционными фармакологиче-
скими препаратами. Под воздействием акто-
вегина у обследуемых больных снижалось 
также количество эозинофилов в периульце-
розной зоне более чем в 3,5 раза по сравне-
нию с этим показателем при использовании 
антисекреторной терапии, сочетанной с ан-
тибактериальной терапией без актовегина. 
При постановке ШИК-реакции отмечалось 
восстановление содержания нейтральных 
мукополисахаридов в покровно-ямочном 
эпителии слизистой желудка, получавших 
лечение актовегином при ПЯ, сочетанной с 
ИБС. Кроме того, под воздействием актове-
гина при гистоморфологическом исследова-
нии выявлено восстановление микроцирку-
ляции в СОЖ  у больных ПЯ, сочетанной с 
ИБС.  

Следовательно, полученные данные сви-
детельствуют о том, что включение актове-
гина в комплекс противоязвенного лечения 
больных способствует улучшению биоэнер-
гетических процессов в зоне язвенного де-
фекта. Лечебное влияние препарата на про-
цесс заживления язв наглядно прослеживал-
ся с помощью гистоморфологических мето-
дов. Использование актовегина вносило су-
щественные изменения в динамику заживле-
ния язв. Назначение препарата не имело не-
гативных последствий.  

Актовегин эффективен при лечении 
больных язвенной болезнью двенадцатипер-
стной кишки, сочетанной с ишемической 
болезнью сердца. Терапия с использованием 
актовегина должна начинаться как можно 
раньше, на этапе прогноза неблагоприятного 
течения заболевания, что значительно со-
кращает длительность рубцевания язвенного 
дефекта, снижает частоту рецидивов заболе-
вания.  
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ВЫВОДЫ 
1. Особенностью течения ПЯ при сочетании 

с ИБС является изменение клинико-
лабораторных критериев, проявляющихся 
у 50% случаев болевым синдромом с мо-
нотонной умеренно выраженной интен-
сивностью, наличием диспепсического 
синдрома (у 34%) в виде метеоризма и по-
носов (у 27%) или запоров (у 42%), повы-
шением секреторной и кислотообразую-
щей функции желудка (у 17,1%), обсеме-
нением СОЖ хеликобактерной инфекцией 
(у 50%). 

2. Нарушение функционального состояния 
ССС при ПЯ с ИБС сопровождались та-
хикардией, умеренным повышением АД,  

 
 

 
депрессией  сегмента  ST, что предраспо-
лагало к повышению фактора агрессии в 
СОЖ с нарушением микроциркуляции, 
трофических процессов и развитием ПЯ 
(у 33%). 

3. Комплексная терапия при ПЯ с ИБС, 
включающая применение клацида, амок-
сициллина, париета в сочетании с акто-
вегином способствует повышению ле-
чебного эффекта с ускорением процессов 
заживления язвенного дефекта СОЖ. 

Целесообразным является изучение влия-
ния других метаболических препаратов на 
степень уменьшения язвенного дефекта, ско-
рейшее рубцевание язвенного дефекта, 
улучшение микроциркуляции. 
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ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ ПЕПТИЧНОЇ ВИРАЗКИ  

У ХВОРИХ НА ІШЕМІЧНУ ХВОРОБУ СЕРЦЯ 
К.В. Вовк., М.О. Бруєв  
Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 

РЕЗЮМЕ 
При поєднанні ішемічної хвороби серця (ІХС) і пептичної виразки (ПВ) спостерігаються впливи 

одного захворювання на перебіг іншого. 
Мета роботи – визначення особливостей перебігу супутньої ПВ у хворих ІХС і можливостей її медика-

ментозної корекції. В умовах кардіологічного відділення Харківської обласної лікарні були обстежені хворі 
ІХС – 114 чоловік, у 38 з яких при проведенні ФГДС були знайдені ПВ (33,3%), у віці від 30 до 65 
(47,4±4,9) років. Особливістю течії ПВ при поєднанні з ІХС є зміна клініко-лабораторних критеріїв, що 
виявляються у 50% випадків больовим синдромом з монотонною помірно вираженою інтенсивністю, наяв-
ністю диспепсичного синдрому (у 34%) у вигляді метеоризму і проносів (у 27%) або закрепів (у 42%), під-
вищенням секреторної і кислотоутворюючої функції шлунку (у 17,1%), обсіменінням слизової оболонки 
шлунку гелікобактерною інфекцією (у 50%). 

Порушення функціонального стану ССС при ПВ з ІХС супроводжувалися тахікардією, помірним 
підвищенням АТ, депресією сегменту ST, що привертало до підвищення чинника агресії в СО шлунку 
з порушенням мікроциркуляції, трофічних процесів і розвитком ПВ (у 33%). 

Комплексна терапія при ПВ з ІХС, яка включала вживання клацида, амоксицилліна, парієта в по-
єднанні з актовегіном сприяє підвищенню лікувального ефекту з прискоренням процесів загоєння де-
фекту виразки СО шлунку. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: пептична виразка, ішемічна хвороба серця, актовегін 
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COURSE FEATURES OF THE PEPTIC ULCER IN PATIENTS  

WITH ISCHEMIC HEART DISEASE  
K.V. Vovk, N.A. Bruev  
V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 

SUMMARY 
The mutually aggravating influences of one disease on the clinical course of the other one are observed in 

the combination of ischemic heart-disease (IHD) and peptic ulcer (PU). The purpose of the present work is to 
determine the course features of the concomitant PU in the patients with IHD and possibilities of its drug 
correction. Examination of 114 patients was carried out under conditions of cardiological department of the 
Kharkov Regional Hospital; during the FGDS, PU (33,3%) was discovered in 38 of the patients with the IHD 
at the age of 30-65 (47,4±4,9). The course feature of the PU in combination with IHD is change of 
clinicolaboratory criteria, that shows up in 50% cases with pain syndrome with moderate monotonous 
intensity; presence of dyspeptic syndrome (in 34% cases) in the form of meteorism and diarrhea (in 27% 
cases) and constipation (in 42% cases); increase of secretory and acid-forming gastric function (17,1% cases); 
semination of mucous coat of stomach with helicobacterium infection (in 50% cases). 

Abnormality of the cardiovascular fitness with PU and IHD was accompanied by tachycardia, moderate 
increase of blood pressure and ST segment depression, that was predisposing to the rise of aggression factor 
in the mucous coat of stomach with impaired microcirculation, trophic disturbances and development of the PU (in 
33%). The complex therapy in PU with IHD, including the use of clacid, ammoxicillin, pariet in combination 
with actovegin, results in improving of therapeutic effects and contributes to acceleration of healing of 
ulcerous defect of the mucous coat of stomach. 

KEY WORDS: peptic ulcer, ischemic heart-disease, actovegin 
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ВИЖИВАННЯ ПАЦІЄНТІВ З ХРОНІЧНОЮ СЕРЦЕВОЮ 
НЕДОСТАТНІСТЮ ТА СИСТОЛІЧНОЮ ДИСФУНКЦІЄЮ 

ЛІВОГО ШЛУНОЧКА В ЗАЛЕЖНОСТІ ВІД ДАНИХ 
НЕІНВАЗИВНИХ КЛІНІКО-ІНСТРУМЕНТАЛЬНИХ  

МЕТОДІВ ЇХ ОБСТЕЖЕННЯ  
(за даними трьохрічного проспективного спостереження) 

Л.Г. Воронков, Н.А. Ткач  
Національний науковий центр «Інститут кардіології імені акад. М.Д. Стражеска» АМН України,  
м. Київ 

РЕЗЮМЕ 
Метою даного дослідження стало вивчення залежності виживання хворих з клінічно маніфестова-

ною хронічною серцевою недостатністю (ХСН) та систолічною дисфункцією лівого шлуночка (СД 
ЛШ) від даних неінвазивних клініко-інструментальних методів обстеження. В дослідження включено 
267 пацієнтів з наявністю клінічних ознак ХСН та величиною фракції викиду (ФВ) менше 40%. Неко-
ронарогенна ХСН (дилятаційна кардіоміопатія – ДКМП) спостерігалася у 63 пацієнтів (23,5%), з іше-
мічною хворобою серця (ІХС), у поєднанні з гіпертонічною хворобою (ГХ) – 149 пацієнтів (56%) та 55 
осіб (20,5%) з ізольованою ІХС. Постійна форма фібриляції передсердь спостерігалась у 73 обстеже-
них хворих (27,3%), у 199 пацієнтів зберігався синусовий ритм (74,5%). Аналіз виживання проводився 
за допомогою програмного продукту «STATISTICA for Windows. Release 6.0» (розділ Survival 
Analysis). Для дослідження часу виживання використовувалася оцінка за методом Kaplan-Meier. Для 
оцінки ризику смерті по вибірці використовувався метод таблиць життя. Кумулятивне виживання про-
тягом 3-х років хворих з ХСН та СД ЛШ виявляє залежність від вихідних величин іКСО, іКДО, перед-
ньо-заднього розміру ЛП, величина ФВ ЛШ, середньодобової ЧСС, величини систолічного АТ,  дис-
танції ходьби при 6 хвилинному тесті і не залежить від кількості шлуночкових ектопічних скорочень 
за добу, наявності нестійкої шлуночкової тахікардії, а також від значень мінімальної та максимальної 
ЧСС за добу. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: хронічна серцева недостатність з систолічною дисфункцією лівого шлуночка, 
прогноз, виживання 

Хронічна серцева недостатність (ХСН) 
залишається однією з найважливіших про-
блем охорони здоров’я багатьох розвинутих 

країн світу, у зв’язку з високими поширеніс-
тю, рівнем госпіталізації та смертності. ХСН 
відноситься до числа найбільш затратних 
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для системи охорони здоров’я захворювань. 
Прогноз хворих з серцевою недостатністю як 
і раніше залишається одним з найгірших, 
хоча це не завжди усвідомлюється практи-
куючими лікарями. Шестимісячний показ-
ник смертності коливається за даними різних 
досліджень від 5% до 60% в залежності від 
вираженості серцевої недостатності [2]. Ви-
живання пацієнтів після встановлення діаг-
нозу ХСН в середньому становить 86% за 
найближчі 30 днів, 63% – протягом першого 
року, 51% – за 2 роки спостереження та 35% 
за п’ятирічний період [10]. З’ясування мож-
ливостей подовження його тривалості у хво-
рих з ХСН та систолічною дисфункцією лі-
вого шлуночка залишається актуальною нау-
ковою проблемою [3, 11, 12]. Вирішення 
останньої неможливе без виділення показни-
ків стану хворих, найбільшим чином сполу-
чених із тривалістю їх життя – предикторів 
довготривалого клінічного прогнозу. Виді-
лення таких предикторів вбачається важли-
вим тому, що модифікування певної частини 
з них дає потенційні шанси на збільшення 
тривалості життя таких пацієнтів [5, 6, 17]. З 
іншого боку, виділення таких предикторів 
може слугувати за базу для подальшого вдо-
сконалення алгоритму індивідуального про-
гнозування виживання при ХСН.  

Сучасні можливості неінвазивного ін-
струментального обстеження пацієнтів з 
ХСН дозволяють отримати доволі широкий 
спектр  показників, що характеризують стан 
внутрішньо серцевої та центральної гемоди-
наміки, біоелектричної активності міокарду, 
переносності фізичного навантаження тощо. 
Відбір найбільш інформативних, з позицій 
зв’язку із тривалістю життя таких хворих, 
параметрів, отриманих за допомогою даних 
методів (ЕХО КГ, навантажувальні тести, 
ЕКГ, Холтерівське моніторування (ХМ) 
ЕКГ) вбачається актуальним з зазначених 
вище причин.  

Натепер існує обмежена кількість дослі-
джень, в яких була б вивчена залежність те-
рмінів виживання хворих з ХСН та систоліч-
ною дисфункцією лівого шлуночка (СД ЛШ) 
від зазначених клініко-інстументальних па-
раметрів [5, 9].  

Зважаючи на вищенаведене, метою робо-
ти стало вивчення залежності виживання 
пацієнтів з ХСН та СД ЛШ від показників 
стандартної ЕХО КГ, переносності пацієн-
тами фізичного навантаження, показників 
ХМ ЕКГ.  

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 
У дослідження було включено 267 паціє-

нтів з хронічною серцевою недостатністю та  

 
систолічною дисфункцією лівого шлуночка 
віком від 18 до 75 років (середній вік 
53,76±0,77), які перебували на стаціонарно-
му лікуванні у відділенні серцевої недостат-
ності Національного наукового центру «Ін-
ститут кардіології ім. акад. М.Д. Стражеска 
АМНУ» протягом 2002-2005 років.  

Кожен з пацієнтів спостерігався у амбу-
латорно-диспансерній групі протягом трьох 
років. За вихідну точку спостереження 
приймали дату першого загально-клінічного 
дослідження.  

Серед досліджуваних було 79 жінок 
(29,5%) та 188 чоловіків (70,5%). Досліджу-
вана група включала в себе, переважно, хво-
рих з ішемічною хворобою серця (ІХС) у 
поєднанні з гіпертонічною хворобою (ГХ) 
було 149 (56%); з дилатаційною кардіоміо-
патією (ДКМП) – 63 (23,5%), з ізольованою 
ІХС – 55 (20,5%). Інфаркт міокарда в мину-
лому перенесли 90 пацієнтів (44,7%). У 49 
хворих (18,4%) діагностована ІІ А стадія 
ХСН, у – 193 хворих (72,2%) ІІ Б стадія і у 
25 пацієнтів (9,4%) – ІІІ стадія. Давність ви-
никнення ознак серцевої недостатності мен-
ше одного року мала місце у 96 хворого 
(36%), більше року – у 171 пацієнта (64%) та 
в середньому складала (30,4±1,49) місяців. 
Постійна форма фібриляції передсердь спо-
стерігалась у 73 обстежених хворих (27,3%), 
у 199 пацієнтів зберігався синусовий ритм 
(74,5%). Всім пацієнтам з метою вивчення 
структурно-функціонального стану та уточ-
нення діагнозу проводили ехокардіографічне 
дослідження в М- та В- режимах із застосу-
ванням загальноприйнятих методів на апара-
ті «SIEMENS Sonoline Omnia» (SA 9900) 
(Німеччина). Для визначення толерантності 
до фізичного навантаження (ТФН) та оцінки 
функціонального стану серцево-судинної 
системи досліджуваних пацієнтів викорис-
товували тест з 6-хвилиною ходою. 

В дослідження не включали пацієнтів з 
ФВ ЛШ більше ніж 40%, ревматизмом, кла-
панними вадами серця, перенесеним менше 
6 місяців гострим інфарктом міокарда (ГІМ), 
нестабільною стенокардією, вторинними ар-
теріальними гіпертензіями, захворюваннями 
нирок з порушенням їх азот видільної функ-
ції, клапанними вадами та запальними ура-
женнями серця, ендокринними захворюван-
нями, наявністю онкологічних та інфекцій-
них захворювань. 

Діагноз основного захворювання встано-
влювали на підставі загальноклінічного об-
стеження і спеціальних лабораторних та ін-
струментальних методів. ХСН діагностували 
згідно до Рекомендацій з діагностики та лі-
кування  серцевої  недостатності  Європейсь- 
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кого товариства кардіологів та відповідних 
рекомендацій Асоціації кардіологів України 
[2, 26]. 

Вихідне обстеження пацієнтів проводило-
ся після початкового періоду лікування (1-3 
тижні), спрямованого на усунення клінічних 
ознак декомпенсації.  

Опрацювання даних дослідження прово-
дили за допомогою програмних засобів – 
табличного процесора «Excel» та пакета 
прикладних програм «STATISTICA» v. 6.0, 
StatSoft, USA (розділи Descriptive Statistics, 
Nonparametric Statistics, Survival Analysis). 
Для визначення виду розподілу застосовува-
ли критерії Ліллієфорса та Шапіро-Уілка. 
Якщо розподіл ознаки відрізнявся від нор-
мального, для його описання використовува-
ли медіану та інтерквартільний розмах (інте-
рвал, що включає в себе 50% значень ознаки 
в вибірці). Гіпотезу про розходження зна-
чень показників у групах перевіряли за до-
помогою непараметричного критерію Ман-
на-Уітні. Для дослідження кумулятивного 
виживання використовували метод Каплана-
Мейера, а для  порівняння  виживання в  

 
 

 
групах – F-критерій Кокса, логарифмічний 
ранговий критерій, узагальнений критерій 
Вілкоксона-Гехана, критерій Кокса-Ментела 
[4]. Аналіз кумулятивного виживання хворих 
у двох групах, що порівнювалися, проводив-
ся за принципом «розподілу величини за ме-
діаною, визначеної для всієї групи». 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ 
Кумулятивні криві виживання пацієнтів 

досліджуваної вибірки, в залежності від ос-
новних ехокардіографічних параметрів лівих 
відділів серця представлені на рис. 1. Як ви-
дно, величина індексу кінцево-систолічного 
об’єму ЛШ (іКСО) та кінцево-діастолічного 
об’єму ЛШ (іКДО), асоційована з довгостро-
ковим виживанням хворих з ХСН та СД ЛШ. 
За даними актуарних кривих, достовірно гі-
рший прогноз тривалості життя мають паці-
єнти з іКСО більшим 93 мл/м2 та зі значен-
ням іКДО більш ніж 134 мл/м2. Таким чи-
ном, іКСО та іКДО є інформативними пока-
зниками, що сполучені з виживанням даної 
когорти пацієнтів, що збігається з даними 
літератури [1]. 
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Рис. 1. Криві виживання хворих з ХСН та СД ЛШ в залежності від розподілення іКСО та іКДО за медіаною. 
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Більшість авторів розглядають розмір ЛП 
переважно з позицій оцінки його як маркера 
прогнозу виникнення ФП [20]. Отримані на-
ми результати свідчать, що розмір ЛП є не-
залежним чинником, асоційованим із мен-
шою тривалістю життя пацієнтів з ХСН та 
СД ЛШ. При оцінці кумулятивних кривих за 
методом Kaplan-Meier виявлено, що вижи-
вання хворих з ХСН та СД ЛШ, у перші три 
роки спостереження, знаходиться у зворот-

ній залежності від розміру ЛП. Різниця у 
тривалості життя спостерігається як при ро-
зподіленні груп за медіаною, так і за терті-
лями (рис.2). При цьому, достовірно гірший 
прогноз мають пацієнти з величиною перед-
ньо-заднього розміру ЛП більшою за 49 мм, 
а вірогідно більш сприятливий прогноз є у 
пацієнтів з величиною ЛП не більшою за 46 
мм.  
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Рис. 2. Криві виживання хворих з ХСН та СД ЛШ в залежності від розподілення величини ЛП  

за медіаною та за тертілями. 

 
Як відомо, величина фракції викиду ліво-

го шлуночка (ФВ ЛШ) нижча за 40-45% роз-
глядається, як кількісний критерій систоліч-
ної дисфункції ЛШ [13]. Вважається, що ФВ 
ЛШ є інтегральним показником внутриш-
ньосерцевої гемодинаміки, який може ви-
значати не тільки тяжкість декомпенсації та 
ефективність лікування, але й прогноз хво-
рих з ХСН. Втім, роль ступеня зниження ФВ 
ЛШ як надійного предиктора виживання 
хворих з ХСН не підтвердилась у низці дос-
ліджень [19, 21, 23, 28]. Поки до кінця не 
з’ясовано, який рівень ФВ ЛШ є прогности-
чно значущим для хворих з хронічною ІХС 
та ДКМП [5, 23]. Значення ФВ ЛШ нижче за 

30% (тобто медіанного для усієї групи хво-
рих), за нашими даними, сполучене з досто-
вірно гіршим прогнозом виживання впро-
довж трьох років. Останній результат подіб-
ний до даних, отриманих деякими дослідни-
ками [18] (рис. 3). 

Аналіз кумулятивного виживання обсте-
жених пацієнтів, розподілених за значенням 
середньодобової частоти серцевих скорочень 
(ЧСС) на дві групи (більше та менше медіа-
ни) показав, що істотно гірший прогноз 
трьох- річного виживання мають хворі з ве-
личиною ЧСС більшою за 75 ударів за 1 
хвилину (рис. 4).  
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Рис. 3. Криві виживання хворих з ХСН та СД ЛШ в залежності від розподілення величини ФВ ЛШ за медіаною. 
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Рис. 4. Кумулятивні криві виживання хворих з ХСН та СД ЛШ в залежності від величини  

середньогодобового значення ЧСС, розподіленого за медіаною. 
 
Оскільки відсоток пацієнтів, які отриму-

вали β-адреноблокатори (β-АБ), у зазначених 
двох групах був співставним (відповідно 
78% та 80%, р=0,21) можна припустити, що 
застосування додаткової стратегії, спрямова-
ної на уповільнення ЧСС у групі із значен-
ням останньої більшої за 75 ударів за 1 хви-
лину, можуть сприяти поліпшенню вижи-
вання даної когорти хворих. Подібними по-
тенційними можливостями у хворих з ХСН 
та СД ЛШ можуть бути подальше обережне 
збільшення дози β-АБ у напрямку цільової, а 
також, у пацієнтів із синусовим ритмом – 
застосування івабрадину [24]. Останній під-
хід, як відомо, нещодавно пройшов масшта-
бну клінічну апробацію у багато центровому 
дослідження BEAUTIFUL [27]. Водночас не 
було виявлено різниці у трьохрічному вижи-
ванні хворих даної вибірки в залежності від 
значень максимальної та мінімальної ЧСС 
впродовж доби, зареєстрованих під час ХМ  
ЕКГ. 

За результатами аналізу деяких дослі-
джень зниження систолічного АТ розціню-
ють, як предиктор прогнозу виживання неза-
лежно від етіології ХСН  [7]. Як витікає з 

актуарних кривих виживання, істотно гір-
ший прогноз останнього мають пацієнти з 
величиною систолічного артеріального тиску 
(АТ) меншою за 100 мм.рт.ст (рис. 5), що 
збігається з даними літератури [3, 7]. 

Нами було проаналізовано 155 холтерів-
ських досліджень ЕКГ у нашої вибірки хво-
рих. Шлуночкові порушення ритму різних 
градацій, були виявлені у кожного хворого. 
Шлуночкові екстрасистоли більш ніж 240 за 
добу мали 84 хворих (54,2%), парні екстра-
систоли були виявлені у 100 хворих (64,5%), 
групові – у 52 хворих (33,5%), а наявність 
епізодів нестійкої шлуночкової екстрасисто-
лії, з максимальною кількістю шлуночкових 
комплексів 24, у 50 хворих (32,2%). При 
аналізі кумулятивних кривих кількості шлу-
ночкових порушень ритму за добу при роз-
поділі груп за медіаною (рис. 6), так і за тер-
тілями не було виявлено жодної достовірної 
різниці у тривалості життя між групами, що 
порівнювались. Більш того, наявність не-
стійкої шлуночкової тахікардії також не ви-
явила впливу на тривалість життя даної ко-
горти хворих. 

 

Р=0,008 
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Рис. 5. Криві виживання хворих з ХСН та СД ЛШ в залежності від розподілення величини АТс за медіаною. 

 

 > 367 за добу
 < 367 за добу0 5 10 15 20 25 30 35 40

місяці

0,4

0,5

0,6

0,7

0,8

0,9

1,0

ку
м

ул
ят

ив
не

 с
пі

вв
ід

но
ш

ен
ня

 в
иж

ив
ан

ня

 
 

Рис. 6. Кумулятивні криві виживання в залежності від кількості шлуночкових екстрасистол за добу,  
при розподіленні груп за медіаною. 

 
Зазначені дані, збігаються із подібними 

результатами досліджень CHF-STAT та 
PROMISE, при мультиваріантному аналізі 
яких, вираженість шлуночкових ектопічних 
порушень ритму не виявилася у хворих з 
ХСН предиктором гіршого прогнозу вижи-
вання [26]. Хоча у деяких дослідженнях час-
та шлуночкова ектопія (>10-30 скорочень за 
1 годину) була асоційована із більшою смер-
тністю таких хворих [14, 15], в сучасних ре-
комендаціях з лікування ХСН та шлуночко-
вими порушеннями ритму, навіть високих 
градацій, не розглядаються як показ до анти-
аритмічної терапії [2, 25]. 

За даними низки досліджень, визначення 
толерантності до фізичного навантаження 
можна розглядати в якості предиктора вижи-
вання хворих з ХСН [16, 22]. З іншого боку, 
існують дані, що визначення дистанції 6 
хвилинної ходи, за прогностичним значен-
ням поступається ФК (NYHA) та максима-

льному споживанню кисню і придатний, в 
основному, для контролю ефективності ліку-
вання [29]. 

Наша оцінка розподілу виживання паціє-
нтів показала наявність вірогідних відмінно-
стей у виживанні хворих з ХСН та СД ЛШ в 
залежності від дистанції ходьби при 6 хви-
линному тесті. Різниця у тривалості життя 
спостерігається як при розподіленні груп за 
медіаною, так і за тертілями (рис. 7). 

Основний результат  виконаного дослі-
дження полягає у визначені орієнтовних зна-
чень показників стандартного інструмента-
льного дослідження хворих з ХСН та СД 
ЛШ, сполучених з їх виживанням впродовж 
трьох років. Врахування тієї частини з них, 
які є потенційно модифіковуваними, вбача-
ється доцільним при здійснені тривалого 
диспансерного нагляду пацієнтів з ХСН та 
СД ЛШ. 

 
 
 

 
 

Р <0,0001 

Р=0 ,25 
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Рис. 7. Криві виживання хворих з ХСН та СД ЛШ в залежності від розподілення дистанції ходи, 
отриманою за допомогою 6-хвилиного тесту, за медіаною та за тертілями. 

 
 
Викладені результати можуть бути вико-

ристані при здійснені наступного етапу ро-
боти, а саме, розробці алгоритму індивідуа-
льного прогнозування виживання хворих з 
ХСН та СД ЛШ на основі визначення неза-
лежних предикторів останнього. 

ВИСНОВКИ 
1. Кумулятивне виживання хворих з ХСН 

та СД ЛШ, протягом перших трьох років  
спостереження виявляє залежність від 
вихідних величин іКСО, і КДО, перед-
ньо-заднього розміру ЛП, величина ФВ 
ЛШ, середньодобової ЧСС, величини си-
столічного  АТ,  дистанції  ходьби  при  6  
хвилинному тесті.Виживаність даної гру- 

пи пацієнтів є достовірно гіршою при ве-
личинах іКСО > 93 мл/м2, іКДО > 134 
мл/м2, ЛП > 49мм, ФВ ЛШ < 30%, вели-
чини систолічного АТ < 100 мм.рт.ст, се-
редньодобової ЧСС > 75 за 1 хв,  дистан-
ції ходьби при 6 хвилинному тесті < 
300м.   

2. Кумулятивне виживання хворих з ХСН 
та СД ЛШ, протягом трьох років спосте-
реження не залежить від кількості шлу-
ночкових ектопічних скорочень за добу, 
наявності нестійкої шлуночкової тахіка-
рдії, а також від значень мінімальної та 
максимальної ЧСС за добу. 

Доцільним є вивчення кумулятивного ви-
живання хворих з іншими варіантами ХСН. 
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ВЫЖИВАНИЕ ПАЦИЕНТОВ С ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ 
НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ И СИСТОЛИЧЕСКОЙ ДИСФУНКЦИЕЙ 

ЛЕВОГО ЖЕЛУДОЧКА В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ДАННЫХ 
НЕИНВАЗИВНЫХ КЛИНИКО-ИНСТРУМЕНТАЛЬНЫХ 

МЕТОДОВ ИССЛЕДОВАНИЯ 
(по данным трехлетнего проспективного наблюдения) 

Л.Г. Воронков, Н.А. Ткач 
Национальный научный центр «Институт кардиологии имени акад. М.Д. Стражеско»  
АМН Украины, г. Киев 
 
Целью данного исследования стало изучение зависимости выживания больных с клинически ма-

нифестированной хронической сердечной недостаточностью (ХСН) и систолической дисфункцией 
левого желудочка (СД ЛЖ) от данных неинвазивных клинико-инструментальных методов исследова-
ния. В исследование включено 267 пациентов с наличием клинических признаков ХСН и величиной 
фракции выброса (ФВ) ЛЖ меньше 40%. Некоронарогенная ХСН (дилатациоанная кардиомиопатия - 
ДКМП) наблюдалась у 63 пациентов (23,5%), с  ишемической болезнью сердца (ИБС), в комбинации с 
гипертонической болезнью (ГБ) – 149 пациентов (56%) и 55 больных (20,5%) с изолированной ИБС. 
Постоянная форма фибрилляции предсердий наблюдалась у 73 обследованных больных (27,3%), у 199 
пациентов сохранялся синусовый ритм (74,5%). Анализ выживания проводился при помощи програм-
много продукта  "STATISTICA for Windows. Release 6.0" (раздел Survival Analysis).  Для исследования 
времени выживания использовалась оценка по методу Kaplan-Meier. Для оценки риска смерти по вы-
борке использовался метод таблиц жизни. Кумулятивное выживание, в течение трех лет, больных с 
ХСН и СД ЛЖ зависит от исходных величин иКСО, иКДО, переднезаднего размера ЛП, величины ФВ 
ЛЖ, среднесуточной ЧСС, величины систолического АД,  дистанции ходьбы при 6 минутном тести и 
не зависит от количества желудочковых эктопических сокращений за сутки, наличия желудочковой 
тахикардии, а также от значений минимальной и максимальной ЧСС за сутки. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хроническая сердечная недостаточность с систолической дисфункцией ле-
вого желудочка, прогноз, выживание 
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SURVIVAL OF PATIENTS WITH CHRONICLE HEART FAILURE 
AND LEFT VENTRICLE SYSTOLIC DYSFUNCTION DEPENDING 

ON CLINICAL AND INSTRUMENTAL PARAMETRS 
(from data of three-year prospective supervision) 

L.G. Voronkov, N.A. Tkach  
National Scientific Centre «M.D. Strazhesko Institute of cardiology, MAS of Ukraine» Kiev 

SUMMARY 
The aim of present study was to investigate the dependence of survival from clinical and instrumental 

parameters in patients with chronicle heart failure (CHF) and left ventricle (LV) systolic dysfunction (SD). 
The database represents 267 CHF patients with impaired ejection fraction (EF ≤ 40 %) LV systolic function. 
NYHA status II-IV; ischemic or/and hypertensive – 149 patients (56%) / 55 patients (20,5%), non - ischemic - 
63 patients (23,5%). Chronic atrial  fibrillation had 73 patients (27,3%). Definition of survival was performed 
using Kaplan – Meier method and the method of life tables.  All the calculations were made using the 
"STATISTICA for Windows. Release 6.0" (section of Survival Analysis).  Cumulative survival in patients 
with CHF and LV SD during 36th months reflects dependence from іDV, іSV, extent of left atrium, EF of 
LV, daily heart rate, systolic blood arterial pressure, distance of 6 min walking test and does not depend daily 
on ventricular ectopy and ventricular tachycardia, daily minimum and maximum on heart rate. 

KEY WORDS: chronic heart failure with left ventricle systolic dysfunction, prognosis, survival 

 
УДК: 616.12-008.331.1:616.12-07 

СРАВНЕНИЕ ЭФФЕКТИВНОСТИ ТЕРАПИИ АРТЕРИАЛЬНОЙ 
ГИПЕРТЕНЗИИ АМЛОДИПИНОМ, МЕТОПРОЛОЛОМ И 
ЭНАЛАПРИЛА МАЛЕАТОМ У ПАЦИЕНТОВ СТАРШЕЙ 

ВОЗРАСТНОЙ ГРУППЫ С ГИПОТЕНЗИВНОЙ 
ОРТОСТАТИЧЕСКОЙ РЕАКЦИЕЙ 

П.А. Гарькавый   
Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 

РЕЗЮМЕ 
Обследовано 265 пациентов с АГ. 98 пациентов принимали АК, 85 – ББ, 82 – иАПФ. При недоста-

точном контроле АД к одному из препаратов добавляли гидрохлортиазид. Данные АД фиксировали 
исходно, через 1, 2 недели, 1,3 и 6 месяцев лечения. В ортостатической пробе выделены 2 группы: 
группа 1 – нормотензивная ортостатическая реакция (НОР), изменения АД от -5 мм.рт.ст. до +20 
мм.рт.ст., и группа 2 – гипотензивная ортостатическая реакция (ГОР) – снижение САД на 20 мм.рт.ст. 
и/или ДАД на 10 мм.рт.ст. и более. На основании полученных нами данных все три препарата эффек-
тивно снижали АД, однако динамика и степень снижения отличались. АК обладал наиболее выражен-
ным гипотензивным эффектом, снижая САД и ДАД уже на 1-ой неделе приема, особенно у пациентов 
с ГОР, как в клиностазе так и в ортостазе. При терапии АК частота ГОР по ДАД возрастала на 5%. ББ 
обладал менее выраженным гипотензивным эффектом и у пациентов с ГОР снижал как САД так и 
ДАД в клиностазе постепенно, а в ортостазе – резко. Через 6 месяцев лечения ББ в наименьшей степе-
ни снижал САД и ДАД у пациентов с ГОР в клиностазе, и в большей степени в ортостазе. При терапии 
ББ частота ГОР возрастала по САД на 5%, по ДАД на 8%. ИАПФ обладал плавным гипотензивным 
эффектом, проявляющимся после 1-ой недели приема. Максимальный темп снижения САД и ДАД 
отмечался у пациентов с ГОР в 1-ую – 2-ую недели лечения, как в клиностазе так и в ортостазе. В пе-
риод первая-вторая неделя лечения иАПФ частота ГОР увеличивалась по САД с 17% до 24% и по 
ДАД с 14% до 17% с последующей тенденцией снижения частот ГОР до 21% по САД и 16% по ДАД 
спустя 6 месяцев. Из трех групп гипотензивных препаратов (АК, ББ, иАПФ) вероятность ГОР прогре-
ссивно нарастала при использовании АК и ББ, и только при иАПФ увеличивалась временно. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: амлодипин, метопролол, эналаприла малеат, артериальная гипертензия, 
гипотензивная ортостатическая реакция 

Артериальная гипертензия (АГ) занимает 
лидирующее место по заболеваемости и 
смертности среди лиц пожилого возраста. 
Связь с такими осложнениями как инсульт, 

инфаркт миокарда, внезапная сердечная 
смерть доказана и однозначна [6, 14, 15]. Це-
лью лечения АГ является снижение и кон-
троль артериального давления (АД), что 
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опосредованно становится и профилактикой 
осложнений, а также повышение качества 
жизни пациентов.  

Данные об эффективности и безопасности 
препаратов группы антагонистов кальция 
(АК) [3, 9] порой противоречивы, однако АК 
третьего поколения амлодипин входит в 
стандартную схему терапии АГ и активно 
используется во всем мире [1]. Преимущест-
ва препарата – высокая гипотензивная и ан-
тиангинальная активность, безопасное ис-
пользование у пациентов старшей возрас-
тной группы и у пациентов с изолированной 
систолической гипертензией, отсутствие не-
гативного влияния на липидный и углевод-
ный обмен [2], хорошая переносимость, 
удобный приём (1 раз в сутки и др.). Кроме 
того, амлодипин обладает антиагрегацион-
ным, антиатерогенным действием, хорошо 
переносится пациентами [12, 19, 20]. 

Бета блокаторы (ББ) известны как эффек-
тивный и распространенный класс гипотен-
зивных препаратов не вызывающий наруше-
ния физических и спиро-эргометрических 
параметров у пациентов с АГ а также не уве-
личивающий липолиз и гликолиз с после-
дующим избыточным компенсаторным вы-
делением адреналина и кортизола [18]. Ги-
потензивный эффект ББ напрямую зависит 
от дозы, а их комбинация с гидрохлортиази-
дом потенцирует эффект и признана более 
эффективной нежели монотерапия. ББ хо-
рошо переносятся, безопасны, особенно по-
казаны в группе риска коронарного синдро-
ма [7]. При монотерапии ББ позволяют до-
биться значительного снижения АД пример-
но у 50–70% больных с мягкой и умеренной 
формами АГ. Антигипертензивное действие 
ББ значительно усиливается при комбиниро-
вании с тиазидными диуретиками, антагони-
стами кальция. При длительном применении 
ББ отмечено обратное развитие гипертрофии 
левого желудочка (ЛЖ) у больных с АГ, что 
является одним из критериев эффективности 
антигипертензивного лечения. В то же время 
ББ менее эффективны, чем тиазидные диу-
ретики, ингибиторы ангиотензин превра-
щающего фермента (иАПФ) и АК, по своему 
влиянию на гипертрофию ЛЖ. Опыт приме-
нение ББ свидетельствует о том, что, по 
крайней мере, некоторые из ББ способны 
улучшать отдаленный прогноз у больных с 
АГ. У пациентов с АГ терапия ББ приводит к 
значительному снижению риска развития 
мозгового инсульта и застойной сердечной 
недостатоночсти (СН). В то же время риск 
развития ишемической болезни сердца 
(ИБС) и смертность от сердечно-сосудистых 
причин лишь недостоверно снижаются при 
лечении ББ. По данным исследования 

MEPIT-HF метопролол приводил к сниже-
нию  общей  смертности на 34%. Метопро-
лол – эффективно снижал смертность боль-
ных в связи с прогрессированием СН. У па-
циентов с АГ и дисфункцией ЛЖ и СН для 
длительной терапии предпочтительно при-
менение метопролола. Для длительной тера-
пии АГ рекомендуется использовать средние 
дозы ББ без внутренней симпатической ак-
тивности (ВСА), а при наличии выбора, оче-
видно, лучше использовать b1-селективные 
препараты с липофильными свойствами, на-
пример, метопролол [4]. Мета-анализ ре-
зультатов рандомизированных исследований 
по изучению эффектов ББ у больных с АГ 60 
лет и старше выявил их низкую антигипер-
тензивную эффективность у пожилых боль-
ных. Более того, у пожилых больных с АГ 
терапия ББ предупреждала развитие цереб-
роваскулярных осложнений, однако не ока-
зывала существенного влияния на риск раз-
вития ИБС и смертность [18].  

По сравнению с плацебо ББ снижают АД, 
однако по сравнению с другими антигипер-
тензивными препаратами их эффективность 
не является оптимальной. По сравнению с 
диуретиками, АК и иАПФ – ББ менее эф-
фективны в снижении периферического АД 
и центрально аортального АД. Переноси-
мость ББ хуже, по сравнению с другими ан-
тигипертензивными препаратами. Примене-
ние ББ влияет на инуслино-резистентность и 
связано с незначительным, но систематиче-
ским увеличением массы тела. ББ снижают 
физические кондиции пациента [8]  

Данные исследований относительно эф-
фективности и безопасности препаратов 
групппы иАПФ [5, 10, 11] при АГ неодно-
значны при том, что они являются неотьем-
лимой составляющей современных схем ее 
терапии и активно используется во всем ми-
ре [13, 19, 20]. Преимущества иАПФ – высо-
кая антигипертензивная эффективность, бе-
зопасное использование у пациентов стар-
шей возрастной группы, отсутствие негатив-
ного влияния на липидный и углеводный 
обмен [16, 17]. 

По данным мировой литературы ортоста-
тическая гипотензия (ОГ) наблюдается у 15-
35% пациентов пожилого возраста [20]. Со-
гласно данным многоцентровых клиниче-
ских исследований ОГ является независи-
мым предиктором сосудистой смертности 
[6], фактором риска развития инсульта [14], 
коронарного синдрома [15], фактором с вы-
раженным отрицательным прогностическим 
значением. Одной из причин ОГ является 
лечение антигипертензивными препаратами 
[14, 19, 20], что фактически увеличивает 
риск развития осложнений. Существует пря-
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мая зависимость между степенью тяжести 
артериальной гипертензии, частотой ОГ, и 
показателями сердечно-сосудистой смертно-
сти [6]. Таким образом, образуется замкну-
тый круг – АГ нуждается в терапии, так как 
грозит сердечно-сосудистыми осложнения-
ми, однако собственно антигипертензивная 
терапия увеличивает частоту ОГ, грозящую 
теми же осложнениями. 

Цель исследования – оценить эффектив-
ность лечения АГ у пациентов пожилого 
возраста с помощью АК, ББ, иАПФ и опре-
делить риск развития гипотензивной орто-
статической реакции АД, в рамках поиска 
наиболее оптимального алгоритма лечения 
АГ. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Обследовано 265 пациентов с АГ. 98 па-

циентов (31 мужчина и 67 женщин) с АГ в 
возрасте (62,93±5,79) лет принимали амло-
дипин в начальной суточной дозе 5 мг и при 
недостаточном гипотензивном эффекте по-
степенном ее увеличении до 10 мг. Средняя 
продолжительность заболевания составила 
(10,49±9,91) лет. У 32 пациентов диагности-
рована мягкая АГ, у 35 – умеренная, у 31 – 
тяжелая.  

85 пациентов (37 мужчин и 48 женщин) с 
АГ в возрасте (64,74±4,52) лет принимавших 
метопролол в начальной суточной дозе 20 мг 
и при недостаточном гипотензивном эффек-
те постепенном ее увеличении до 150 мг. 
Средняя продолжительность заболевания 
составила (9,85±7,63) лет. У 28 пациентов 
диагностирована мягкая АГ, у 32 – умерен-
ная, у 25 – тяжелая. 

82 пациента (38 мужчин и 44 женщин) с 
АГ в возрасте (62,84±5,36) лет принимавших 
эналаприла малеат в начальной суточной до-
зе 2,5 мг и при недостаточном гипотензив-
ном эффекте постепенном ее увеличении до 
20 мг. Средняя продолжительность заболе-
вания составила (10,26±6,92) лет. У 26 паци-
ентов диагностирована мягкая АГ, у 31 – 
умеренная, у 25 – тяжелая. 

При недостаточном контроле АД с помо-
щью АК, ББ или иАПФ добавляли гидро-
хлортиазид. Ежедневно осуществлялся кон-
троль АД в домашних условиях и занесени-
ем данных в специальный дневник, а также 
контроль АД 1 раз в неделю на приеме у 
врача в фиксированное время при одинако-
вых условиях.  

В исследование не включались лица, пе-
ренесшие инфаркт миокарда, острое нару-
шение мозгового кровообращения, стра-
дающие сердечной недостаточностью IV 
функционального класса (ФК), ожирением 

III-IV степени, пациенты с вторичной АГ. 
Период наблюдения составил 6 месяцев. 

Учитывали исходные данные АД и ЧСС, а 
также через 1 и 2 недели, 1,3 и 6 месяцев. 
Исследование проводилось утром, за 24 часа 
до него ограничивались кофе, алкоголь, ле-
карственные препараты, а за 30 минут и фи-
зическая нагрузка. АД измеряли по методу 
Короткова тонометром Microlife BP AG1-20 
в клиностазе после 5 минутного отдыха и 
спустя 3 минуты после перехода в ортостаз. 
По изменениям CАД и ДАД в ортостатиче-
ской пробе выделены 2 группы: группа 1 – 
нормотензивная ортостатическая реакция 
(НОР) (изменения АД в пределах нормы, то 
есть более -5 мм.рт.ст. и менее 20 мм.рт.ст.) 
и группа 2 – гипотензивная ортостатическая 
реакция (ГОР) (то есть снижение АД). Кри-
териями повышения и понижения АД были 
изменения в объеме не менее 5 мм.рт.ст. Па-
раллельно всем добровольцам регистрирова-
ли ЭКГ на компьютерном кардиографе «Car-
dioLab 2000» для определения ЧСС на всех 
этапах измерения АД. Для статистической 
оценки результатов использовались пара-
метрические критерии (среднее значение – 
М и стандартное отклонение – sd). Досто-
верность различий между группами пациен-
тов определяли по критерию Пирсона, рас-
чет показателей с помощью SPSS 10.0 для 
Windows.  

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
В клиностазе во всех трех группах АК, ББ 

и иАПФ исходный уровень САД был выше у 
пациентов с ГОР и ниже с НОР (рис. 1). 
Спустя 6 месяцев лечения, в клиностазе: в 
группе АК САД у пациентов с ГОР снизи-
лось на 30% (до 130 мм.рт.ст.), а у пациентов 
с НОР снизилось на 20% (до 128 мм.рт.ст.); в 
группе ББ САД у пациентов с ГОР снизи-
лось на 24% (до 139 мм.рт.ст.), а в группе с 
НОР снизилось на 17% (до 131 мм.рт.ст.); в 
группе иАПФ САД у пациентов с НОР сни-
зилось на 25% (до 131 мм.рт.ст.), а в группе с 
НОР снизилось на 22% (до 126 мм.рт.ст.). В 
соответствии с этими данными АК обладают 
наиболее быстрым и выраженным гипотен-
зивным эффектом, значительно снижая САД 
уже на первой неделе приема, особенно у 
пациентов с ГОР. ББ и иАПФ обладают ме-
нее быстрым гипотензивным эффектом и 
снижают САД постепенно, по мере накопле-
ния дозы, начиная после первой недели 
приема. Через 6 месяцев лечения в клиноста-
зе, как у пациентов с  ГОР так и с НОР – 
иАПФ и АК в большем степени снизили 
САД, чем ББ. 
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Изменение САД лежа за период лечения 6 месяцев амлодипином, 
метопрололом, эналаприла малеатом у пациентов с ОГ 
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Рис. 1. Динамика снижения САД в клиностазе, за период 6 месяцев лечения амлодипином, 
метопрололом, эналаприла малеатом у пациентов с ГОР и НОР 

 
В ортостазе во всех трех группах АК, ББ 

и иАПФ исходный уровень САД был при-
близительно одинаковым у пациентов с ГОР 
и с НОР (158-163 мм.рт.ст.) (рис. 2). Спустя 
6 месяцев лечения, в ортостазе: в группе АК 
САД у пациентов с ГОР снизилось на 21% 
(до 127 мм.рт.ст.), а у пациентов с НОР на 
20% (до 129 мм.рт.ст.); в группе ББ САД у 
пациентов с ГОР снизилось на  24% (до 122 
мм.рт.ст.), а в группе с НОР снизилось на 
21% (до 128 мм.рт.ст.); в группе иАПФ САД 
у пациентов с НОР снизилось на 21% (до 126 
мм.рт.ст.), а в группе с НОР снизилось на 
19% (до 128 мм.рт.ст.). В ортостазе у паци-
ентов с ГОР – ББ и АК обладали быстрым 
гипотензивным эффектом в течение первых 
двух недель лечения. Далее степень сниже-
ния АД под влиянием ББ понижалась, тогда 
как под влиянием АК  продолжала увеличи-

ваться в период со второй недели по 1 месяц 
лечения. Только после этого она замедля-
лась. У пациентов с ГОР иАПФ снижали 
САД более плавно по сравнению с АК и ББ. 
Максимальная скорость снижения САД от 
иАПФ отмечалась с первой по вторую неде-
лю лечения, а затем САД снижалось посте-
пенно. У пациентов с НОР резкое снижение 
САД вызвали только АК на первой неделе 
приема, затем САД снижалось постепенно. У 
пациентов с НОР – ББ и иАПФ не обладали 
быстрым гипотензивным эффектом и снижа-
ли САД постепенно. Через 6 месяцев лече-
ния в ортостазе, у пациентов с ГОР – ББ об-
ладали более выраженным гипотензивным 
эффектом, чем АК и иАПФ. У пациентов с 
НОР гипотензивный эффект был сопоставим 
вне зависимости от препарата.  
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Рис. 2. Динамика снижения САД в ортостазе, за период 6 месяцев лечения амлодипином, 
метопрололом, эналаприла малеатом у пациентов с ГОР и НОР 

 
В клиностазе во всех трех группах АК, ББ 

и иАПФ исходный уровень ДАД был выше у 
пациентов с ГОР и ниже с НОР (рис. 3). 
Спустя 6 месяцев лечения в клиностазе: в 
группе АК ДАД у пациентов с ГОР снизи-
лось на 21% (до 81 мм.рт.ст.) и у пациентов с 
НОР – на 14% (до 79 мм.рт.ст.); в группе ББ 
ДАД у пациентов с ГОР снизилось на 14% 
(до 89 мм.рт.ст.) и с НОР – на 14% (82 
мм.рт.ст.); в группе иАПФ ДАД у пациентов 
с ГОР снизилось на 20% (82 мм.рт.ст.) и с 

НОР - на 18% (до 80 мм.рт.ст.). В целом ди-
намика снижения ДАД была подобна дина-
мике САД. У пациентов с ГОР быстрым ги-
потензивным эффектом обладает АК (резкое 
снижение ДАД в первую неделю приема), в 
то время как ББ и иАПФ снижают ДАД по-
степенно. У пациентов с НОР АК тоже обла-
дают быстрым гипотензивным эффектом, 
однако в меньшей степени, чем у пациентов 
с ГОР. ББ и иАПФ снижают ДАД более 
плавно. Через 6 месяцев лечения в клиноста- 
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зе, как у пациентов с ГОР так и с НОР, 
иАПФ (до 82 мм. рт.ст.) и АК (до 81 мм. 

рт.ст.) в большем степени снизили ДАД, чем 
ББ (до 89 мм.рт.ст.).     

 
Изменение ДАД лежа за период лечения 6 месяцев амлодипином, 

метопрололом, эналаприла малеатом у пациентов с ГОР

70

75

80

85

90

95

100

105

1 2 3 4 5 6
Исходно          1 неделя         2 неделя        1 месяц          3 месяц         6 месяц 

м
м

.р
т.

ст
.

АК
ББ
иАПФ

   

Изменение ДАД лежа за период лечения 6 месяцев амлодипином, 
метопрололом, эналаприла малеатом у пациентов с НОР 

70

75

80

85

90

95

100

105

1 2 3 4 5 6
Исходно         1 неделя         2 неделя           1 месяц         3 месяц         6 месяц

м
м

.р
т.

ст
.

АК
ББ
иАПФ

 
 

Рис. 3. Динамика снижения ДАД в клиностазе, за период 6 месяцев лечения амлодипином, 
метопрололом, эналаприла малеатом у пациентов с ГОР и НОР 

 
В ортостазе во всех трех группах АК, ББ 

и иАПФ исходный уровень ДАД был ниже у 
пациентов с ГОР и выше с НОР (рис. 4). 
Спустя 6 месяцев лечения в ортостазе: в 
группе АК ДАД у пациентов с ГОР снизи-
лось на 10% (80 мм.рт.ст.) и с НОР – на 16% 
(до 79 мм.рт.ст.); в группе ББ ДАД у пациен-
тов с ГОР снизилось на 11% (до 78 мм.рт.ст.) 
и с НОР – на 13% (до 81 мм.рт.ст.); в группе 
иАПФ ДАД у пациентов с ГОР снизилось на 
13% (до 78 мм.рт.ст.) и с НОР – на 17% (до 
80 мм.рт.ст.). Характер снижения ДАД и его 

динамика в ортостазе отличается от таковых 
в клиностазе и от поведения САД. АК, 
иАПФ и ББ не обладают быстрым гипотен-
зивным эффектом и снижают ДАД посте-
пенно. Только иАПФ у пациентов с ГОР об-
ладали более резким гипотензивным эффек-
том в период с первой по вторую неделю 
лечения. Через 6 месяцев лечения ДАД в ор-
тостазе был приблизительно на одном уров-
не при НОР и ГОР вне зависимости от при-
нимаемой группы препарата.  

 
Изменение ДАД стоя за период лечения 6 месяцев амлодипином, 
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Изменение ДАД стоя за период лечения 6 месяцев амлодипином, 
метопрололом, эналаприла малеатом у пациентов с НОР

75

80

85

90

95

100

105

1 2 3 4 5 6
Исходно         1 неделя         2 неделя           1 месяц          3 месяц          6 месяц

м
м

.р
т.

ст
.

АК
ББ
иАПФ

 
 

Рис. 4. Динамика снижения ДАД в ортостазе, за период 6 месяцев лечения амлодипином, 
метопрололом, эналаприла малеатом у пациентов с ГОР и НОР 

 
Исходно ГОР в группе АК по САД была у 

25%, по ДАД у 18% пациентов. Через 1 не-
делю лечения отмечалось увеличение часто-
ты ГОР по САД до 27% и снижение ГОР по 
ДАД до 16%. За период 2 недели – 1 месяц 
лечения ГОР по САД снизилось с 27% до 
18%, и до 6 месяца увеличилось до 24% (все-
го на 1% ниже исходного). Частота ГОР по 
ДАД имела ступенеобразное изменение, и к 
концу 6 месяцев лечения увеличилась до 
23% (на 5% выше исходного).  

Исходно ГОР в группе ББ по САД была у 
21% и по ДАД у 17% пациентов. Через 1 не-
делю лечения частота ГОР по САД увеличи-
лась до 28%, оставаясь таковой до конца 

второй недели лечения, после чего посте-
пенно снизилась до 25% на 3 месяце лечения 
и к 6 месяцу увеличилась до 26% (на 5% 
выше исходного). Частота ГОР по ДАД че-
рез 1 неделю лечения увеличилась до 22% и 
к концу второй недели – до 24%, оставаясь 
на этом уровне до конца 3 месяца лечения, 
после чего к концу 6 месяца лечения снова 
увеличилась до 25% (на 8% выше исходно-
го). 

В группе иАПФ ГОР по САД исходно 
была у 17% и по ДАД у 14% пациентов. 
Максимальное увеличение частоты ГОР по 
САД и ДАД отмечалось на второй неделе 
лечения, по САД – до 24% и по ДАД – до 
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17%, после чего наблюдалось постепенное 
снижение частоты ГОР как по САД, так и 
ДАД, которая к концу 6 месяца лечения со-

ставила по САД – 21% (на 4% больше ис-
ходной) и по ДАД – 16% (на 2% больше ис-
ходной) (рис. 5). 

 
Измениение % пациентов с ГОР по САД за период лечения 6 месяцев
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Рис. 5. Изменение частоты гипотензивной ортостатической реакции по САД и ДАД за период 
6 месяцев лечения амлодипином, метопрололом, эналаприла малеатом у пациентов с АГ 

 
В соответствии с полученными нами дан-

ными можно выделить три основных момен-
та, имеющих значение в выборе препаратов 
при АГ с учетом наличия или отсутствия 
ГОР.  

Лечение АК, с одной стороны, позволяет 
быстро снижать и эффективно контролиро-
вать АД, а значит уменьшать риски ослож-
нений АГ. С другой, АК увеличивают часто-
ту ГОР по ДАД, что повышает риск небла-
гоприятных сердечнососудистых событий 
ассоциированных с ОГ. Это означает, что их 
применение АК требует контроля ортостати-
ческих реакций АД. 

Терапию ББ в соответствии с получпен-
ными данными не следует назначать пациен-
там с исходной ГОР или склонностью к ней, 
так как эти препараты в большей степени, 
чем другие, увеличивают частоту ГОР, как 
по САД, так и ДАД. 

При использовании иАПФ на второй не-
деле – первом месяце терапии АГ у лиц 
старшей возрастной группы необходим бо-
лее тщательный контроль АД, чтобы не про-
пустить возможные побочные реакции, свя-
занные с транзиторной ортостатической ги-
потензией в эти сроки. Риск развития ГОР 
спустя 1 месяц от начала лечения снижается, 
что может положительно влиять на сниже-
ние риска сердечнососудистых событий.  

По сравнению с ББ и АК, иАПФ в мень-
шей степени приводят к увеличению часто-
ты ГОР, которая спустя месяц от начала ле-
чения постепенно снижается. 

Принимая во внимание, что ОГ у пациен-
тов с АГ является дополнительным факто-
ром риска развития инсульта [8], коронар-
ных синдромов [9] и независимым предик-
тором сосудистой смертности [7], этим реак-

циям при лечении АК, ББ, иАПФ и, возмож-
но, другими антигипертензивными препара-
тами, этим следует уделять специальное 
внимание.  

ВЫВОДЫ 
1. Все три группы (АК, ББ, иАПФ) препа-

ратов эффективно снижают АД, однако 
его динамика и степень снижения для 
каждой из них отличаются. 

2. АК обладают наиболее быстрым и выра-
женным гипотензивным эффектом, зна-
чительно снижая САД и ДАД уже на 
первой неделе приема, особенно у паци-
ентов с ГОР как в клиностазе так и в ор-
тостазе. В последующем периоде АК 
обеспечивают постепенное снижение 
САД и ДАД. При терапии АК частота 
ГОР по ДАД возрастает на 5% (с 18% до 
23%).  

3. ББ обладают менее быстрым гипотен-
зивным эффектом. У пациентов с ГОР 
они снижают САД в клиностазе посте-
пенно и ортостазе – резко. У пациентов с 
ГОР ББ мало снижают ДАД в клиностазе 
и сильно – в ортостазе. Через 6 месяцев 
лечения у пациентов с ГОР они меньше 
других препаратов снижают САД и ДАД 
в клиностазе, но больше – в ортостазе. За 
период лечения БАБ частота ГОР увели-
чивается по САД на 5% (с 21% до 26%) и 
по ДАД на 8% (с 17% до 25%).  

4. ИАПФ обладают плавным гипотензив-
ным эффектом, четко проявляющимся 
после первой недели приема. Макси-
мальная скорость снижения и САД и 
ДАД отмечается у пациентов с ГОР с 
первой по вторую недели лечения, как в 
клиностазе так и в ортостазе (более вы- 
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раженное снижение ДАД), после чего 
она понижается. В период первая-вторая 
неделя лечения иАПФ частота ГОР уве-
личивается как по САД (с 17% до 24%) и 
по ДАД (с 14% до 17%) с последующей 
тенденцией снижения частот ГОР до 
21% по САД и 16% по ДАД спустя 6 ме-
сяцев. 

5. Из трех групп гипотензивных лекарст-

венных препаратов (АК, ББ, иАПФ) ве-
роятность ГОР прогрессивно нарастает 
при использовании АК и ББ, и только на 
время повышается при использовании 
иАПФ. 

Представляется целесообразным изучение 
отдаленных последствий гипотензивной те-
рапии артериальной гипертензии в сравни-
ваемых группах препаратов с учетом ГОР. 
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ПОРІВНЯННЯ ЕФЕКТИВНОСТІ ТЕРАПІЇ АРТЕРІАЛЬНОЇ 

ГІПЕРТЕНЗІЇ АМЛОДІПІНОМ, МЕТОПРОЛОЛОМ ТА 
ЕНАЛАПРІЛА МАЛЕАТОМ У ПАЦІЄНТІВ СТАРШОЇ ВІКОВОЇ 
ГРУПИ З ГІПОТЕНЗИВНОЮ ОРТОСТАТИЧНОЮ РЕАКЦІЄЮ 
П.О. Гарькавий   
Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 

РЕЗЮМЕ 
Обстежено 265 пацієнтів з АГ. 98 пацієнтів приймали АК, 85 – ББ, 82 – іАПФ. При недостатньому 

контролі АТ до одного з препаратів додавали гідрохлортіазид. Дані АТ фіксували до початку, через 1, 
2 тижні, 1,3 та 6 місяців лікування. В ортостатичній пробі виділено 2 групи: група 1 – нормотензивна 
ортостатична реакція (НОР), зміни АД від -5 мм.рт.ст. до +20 мм.рт.ст., та група 2 – гіпотензивна ор-
тостатична реакція (ГОР) – зниження САТ на 20 мм.рт.ст. та.або ДАТ на 10 мм.рт.ст. та більше. Спи-
раючись на отримані нами дані усі три препарати ефективно знижували АТ, проте динаміка та ступінь 
зниження відрізнялися. АК мав найбільш виражений гіпотензивний ефект, знижуючи САТ та ДАТ вже 
на 1-ому тижні прийому, особливо у пацієнтів з ГОР, як у кліностазі так і в ортостазі. При терапії АК 
частота ГОР за ДАТ збільшувалася на 5%. ББ мав менш виражений гіпотензивний ефект та у пацієнтів 
з ГОР знижував як САТ так і ДАТ у клиностазі поступово, а в ортостазі - різко. Через 6 місяців ліку-
вання ББ у найменшому ступені знижував САТ та ДАТ у пацієнтів з ГОР у клиностазі, та у більшому 
ступені в ортостазі. При терапії ББ частота ГОР збільшувалася за САТ на 5%, за ДАТ на 8%. ІАПФ 
мав плавний гіпотензивний ефект, що проявлявся після 1-ого тижня прийому. Максимальний темп 
зниження САТ та ДАТ був у пацієнтів з ГОР у 1-ий – 2-ий тиждень лікування, як у клиностазі так і в 
ортостазі. За період перший-другий тиждень лікування іАПФ частота ГОР збільшилась за САТ з 17% 
до 24% та за ДАД з 14% до 17% з наступною  тенденцією зниження частот ГОР до 21% за САТ та 16% 
за ДАТ через 6 місяців. Із трьох груп гіпотензивних препаратів (АК, ББ, іАПФ) вірогідність ГОР про-
гресивно збільшувалась при використанні АК та ББ, і тільки при іАПФ збільшувалась тимчасово. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: амлодіпін, метопролол, эналапріла малеат, артеріальна гіпертензія, гіпотензи-
вна ортостатична реакція 
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COMPARE OF ARTERIAL HYPERTENSION THERAPY WITH 
AMLODIPIN, METOPROLOL AND ENALAPRIL MALEATI IN 

PATIENTS OF OLDER AGE GROUP WITH HYPOTENSION   
ORTHOSTATIC REACTION 

P.А. Garkaviy   
V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 

SUMMARY 
265 AH patients investigated. 98 patients were taking CA, 85 – BB, 82 – ACE. Hydrochlorothiazide was 

added to one of the drugs if hypotensive effect was insufficient. BP was measured before, within 1, 2 weeks, 
1,3 and 6 months after treatment. Two groups were identified during the tilt test: group 1 – normotensive 
orthostatic reaction (NOR), BP changes from -5 mmHg to +20 mmHg, and group 2 – hypotensive orthostatic 
reaction (HOR) – 20 mmHg and more SBP decrease and/or 10 mmHg and more DBP decrease. According to 
our data all three drugs effectively decreased BP, but the dynamics and grade of decrease varied. CA had the 
most powerful hypotensive effect, decreasing SBP and DBP already on the 1-st week of drug intake, 
especially in patients with HOR, both in clinostasis and orthostasis. CA therapy increased frequency of HOR 
on DBP on 5%. BB had less powerful hypotensive effect and in patients with HOR gradually decreased both 
SBP and DBP in clinostasis, and markedly in orthostasis. Within 6 months of treatment BB decreased SBP 
and DBP in patients with HOR in clinostasis in the lowest extent, and in larger extent in orthostasis. BB 
therapy increased frequency of HOR on SBP on 5%, and on DBP on 8%. ACE inhibitors had smooth 
hypotensive effect, seen after 1-st week of intake. Maximal temps of SBP and DBP decrease was seen in 
patients with HOR during 1-st – 2-nd weeks of treatment, both in clinostasis and orthostasis. During the first-
second week period of treatment with ACE frequency of HOR increased on SBP from 17% to 24% and on 
DBP from 14% to 17% with further tendency of HOR frequency decrease to 21% on SBP and to 16% on DBP 
within 6 months. Out of three groups of hypotensive drugs (CA, BB, ACE) probability of HOR progressively 
increased when using CA and BB, and only when using ACE inhibitors increased temporarily.   

KEY WORDS: amlodipin, metoprolol, enalapril maleati, arterial hypertension, hypotensive orthostatic 
reaction 

 

УДК: 616.12-008.31.1:616.13 

ИЗМЕНЕНИЯ СТРУКТУРЫ СОННЫХ И БЕДРЕННЫХ АРТЕРИЙ 
У ПАЦИЕНТОВ С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ ПОД 

ВЛИЯНИЕМ АНТИГИПЕРТЕНЗИВНОЙ ТЕРАПИИ 
АМЛОДИПИНОМ И ЛИЗИНОПРИЛОМ 

Е.В. Дановская 
Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 

РЕЗЮМЕ 
Изучены изменения структуры сонных и бедренных артерий у 100 пациентов (36 женщин и 64 му-

жчин) с артериальной гипертензией (АГ) I-II стадии с мягкой, умеренной, тяжелой степенями повы-
шения артериального давления (АД) в возрасте 49,69±13,15 лет под влиянием антигипертензивной 
терапии амлодипином, лизиноприлом и их комбинацией. Амлодипини, лизиноприл и их комбинация 
позволяют достичь контроля АД и регресса структурных изменений сонных и бедренных артерий. 
Наиболее эффективной в контроле АД и регрессе структурных изменений артерий и стабилизации 
артеросклеротических изменений сонных и бедренных артерий является комбинация амлодипина и 
лизиноприла. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: артериальная гипертензия, сонные артерии, бедренная артерия, толщина 
интимы-медии, атеросклеротические бляшки, амлодипин, лизиноприл 

В ряде крупных международных исследо-
ваний показано, что контроль артериального 
давления (АД) при артериальной гипертен-
зии (АГ) является необходимым условием 
уменьшения частоты сердечно-сосудистых 
заболеваний и смертности [1, 2, 3].  

При этом более эффективными оказыва-
ются препараты, не только предотвращаю-
щие повреждение органов мишеней, но и 

нормализующие структуру сосудов [4].  
К препаратам такого типа, прежде всего, 

относятся амлодипин и лизиноприл [5, 6]. 
Основным неинвазивным методом иссле-

дования структуры сосудов является ультра-
звуковое определение толщины интимы-
медии (ТИМ) с идентификацией и классифи-
кацией атеросклеротических бляшек, диа-
метра просвета крупных артерий, наиболее 
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часто сонных и бедренных [7, 8].  
Проведенные исследования влияния ам-

лодипина и лизиноприла на ТИМ и диаметр 
сонных и бедренных артерий у пациентов с 
АГ касались только общих сонных и бедрен-
ных артерий, всего на одной из фаз сердеч-
ного цикла, при этом ТИМ измерялась толь-
ко по задней стенке, а атеросклеротические 
бляшки вообще не оценивались [5, 6].  

В исследовании ELVERA изучалось 
влияние амлодипина и лизиноприла лишь на 
пациентах старшей возрастной группы, при 
этом было доказано, что амлодипин превос-
ходил по действию лизиноприл в уменьше-
нии ТИМ сонных артерий, а эффект на ТИМ 
бедренных артерий был одинаковый для 
обоих препаратов [5]. Исследователи объяс-
нили найденные ими различия в эффектив-
ности амлодипина и лизиноприла особенно-
стями строении стенок исследуемых сосу-
дов. 

В исследовании [9] у пациентов с АГ и 
сопутствующим сахарным диабетом 2 типа 
также было показано значительное умень-
шение ТИМ сонных артерий при полугодо-
вом лечении амлодипином против такого же 
по срокам лечения лизиноприлом. В этом 
исследовании амлодипин назначался в ми-
нимальной дозировке, при этом изучались 
только сонные артерии.  

Кроме того, в известных работах иссле-
довались влияние одного или другого препа-
рата в отдельности, а комбинация не изуча-
лась [5, 6]. 

Публикаций, в которых бы оценивались 
изменения структуры сонных и бедренных 
артерий в комплексе с учетом ТИМ по пе-
редней и задней стенках сосудов, их диамет-
ра в систолу и диастолу, количества и раз-
мещения атеросклеротических бляшек до, и 
по результатам терапии амлодипином и ли-
зиноприлом, а так же их комбинацией нам 
найти не удалось. 

Целью данной работы явилось исследо-
вание изменений структуры сонных и бед-
ренных артерий у пациентов с АГ под влия-
нием антигипертензивной терапии амлоди-
пином, лизиноприлом и их комбинацией для 
разработки предложений по повышению ее 
эффективности. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
В стационарных условиях на базе Цен-

тральной клинической больницы Укр. же-
лезной дороги обследовано 100 пациентов 
(36 женщин и 64 мужчин), страдающих АГ 
со средним возрастом 49,69±13,15лет. В ис-
следование включали лиц как мужского так 
и женского пола, страдающих АГ I-II стадии 
с мягкой, умеренной, тяжелой степенями АД 

[10]. 
В исследование не включались лица, 

страдающие АГ III стадии, перенесшие 
острые инфаркт миокарда и нарушение 
мозгового кровообращения, страдающие 
хронической сердечной недостаточно-
стью (ХСН) IV функционального класса 
(ФК), ожирением III-IV степени, пациен-
ты со вторичной АГ. 

Группу контроля составили 30 нормотен-
зивных пациента, средний возраст 40,35± 
3,01 лет. 

Пациенты рандомизировались для полу-
чения амлодипина, лизиноприла, или их 
комбинации. Амлодипин назначался в дозе 
(5-10 мг) однократно в сутки, лизиноприл (5-
20 мг) однократно в сутки, комбинация ам-
лодипина и лизиноприла в соответствующих 
дозировках до достижения целевого уровня 
АД ( мм рт.ст.).  

Период титрования дозы составил 3 ме-
сяца, после чего к терапии мог быть добав-
лен гидрохлоротиазид 12,5 мг однократно в 
сутки, доза которого при необходимости 
увеличивалась до 25 мг однократно в сутки. 
Критерием увеличения дозы и/или дополни-
тельного назначения гидрохлоротиазида 
служило недостижение целевого АД.   

Всем пациентам была выполнена доппле-
роскопия правых и левых сонных и бедрен-
ных артерий с необходимыми измерениями 
до и после 12 месяцев терапии на эхокамере 
Esaote Technos MP фирмы Biomedica в соот-
ветствии с методикой [11]. Бляшки опреде-
лялась как фокальное утолщение стенки со-
суда более чем ≥ 1,2мм [12], измерение ди а-
метров проводили в соответствии с методи-
кой [13].  

Статистический анализ производился при 
помощи программных пакетов Microsoft 
Excel2002, Statistica 6 c вычислением средне-
го арифметического (M) и его стандартного 
отклонения (SD). Достоверность различий в 
значениях показателей для разных сосудов 
против контрольных значений оценивали с 
использованием непараметрических методов 
статистики T-критерия Вилкоксона. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
В табл. 1 представлены результаты опре-

деления ТИМ сонных и бедренных артерий в 
группах пациентов с АГ до и по результатам 
лечения амлодипином, лизиноприлом и их 
комбинацией. 

Во всех сосудах до терапии наибольшая 
ТИМ отмечалась по задней стенке, кроме 
общей сонной артерии (ОСА) справа и внут-
ренней сонной артерии (ВСА) слева в группе 
лизиноприла. Там наибольшая ТИМ отмеча-
лась по передней стенке. Это объясняется 
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тем, что один пациент имел неравномерное 
утолщение стенки ОСА до 3.1 мм, что пред-
положительно связано с фибромышечной 
дисплазией его сонной артерии.  

Исходно в группе пациентов, которых ле-
чили амлодипином, наибольшей ТИМ сон-
ных артерий была справа в ОСА по задней 
стенке. ТИМ ВСА была больше справа, чем 
ТИМ ВСА слева. Наибольшая ТИМ бедрен-
ной артерии (БА), как и сонных, наблюда-
лась справа по задней стенке. 

Терапия амлодипином позитивно сказа-
лась на ТИМ сонных и БА. При этом досто-
верная степень уменьшения ТИМ была 
большей для сонных артерий, и составила 
здесь в среднем 0,06 мм. Достоверных раз-
личий в ТИМ для ВСА и ОСА не найдено. 
ТИМ БА в среднем уменьшилась только на 
0,02 мм. В группе пациентов, получавших 
лизиноприл, до лечения ТИМ в ОСА справа 
превосходила ТИМ ОСА слева. В ВСА таких 
различий не отмечалось. В БА ТИМ как сле-
ва так и справа была приблизительно одина-
ковой. После терапии лизиноприлом отмеча-

лось уменьшение ТИМ сонных артерий в 
среднем на 0,04 мм. В БА это уменьшение 
составило в среднем 0,02 мм. 

Пациенты, получавшие комбинацию ам-
лодипина и лизиноприла, исходно имели 
наибольшую ТИМ сонных артерий справа в 
ОСА по задней стенке, и наименьшую – 
справа в ВСА по передней стенке. В БА ар-
териях ТИМ справа и слева существенно не 
отличались. ТИМ по задней стенке во всех 
случаях была больше ТИМ передней стенке. 
Как и при раздельном применении лизино-
прила и амлодипина, при применении их 
комбинации отмечалось достоверное 
уменьшение ТИМ по сравнению с исходны-
ми значениями. В среднем ТИМ сонных ар-
терий уменьшилась на 0,09 мм. При этом 
достоверных различий в уменьшении ТИМ 
ОСА и ВСА не найдено. В БА также наблю-
далось позитивное влияние комбинации ука-
занных препаратов на ТИМ, которая здесь в 
среднем уменьшилась на 0,02 мм. 

 

Таблица 1  
Толщина интимы-медии сонных(мм) и бедренных артерий до и по результатам лечения  

амлодипином, лизиноприлом и их комбинацией в группах пациентов с АГ (M±SD) 

Исследуемый 
сосуд 

Стенки 
сосуда 

Группы наблюдений 
Амлодипин Лизиноприл Амлодипин +  

Лизиноприл 
До 

лечения 
После 

лечения 
До 

лечения 
После 

лечения 
До 

лечения 
После 

лечения 
Сонные артерии 

ОСА справа передняя 0,80±0,15 0,74±0,03* 0,86±0,70 0,82±0,70 0,78±0,13 0,69±0,10* 
задняя 0,81±0,15 0,75±0,12* 0,71±0,22 0,67±0,19 0,79±0,11 0,69±0,10* 

ВСА справа передняя 0,70±0,12 0,64±0,10* 0,63±0,21 0,59±0,18 0,69±0,16 0,60±0,13* 
задняя 0,71±0,12 0,65±0,08* 0,66±0,19 0,62±0,16 0,74±0,25 0,65±0,03* 

ОСА слева передняя 0,76±0,13 0,70±0,10* 0,67±0,22 0,63±0,20 0,77±0,15 0,67±0,13* 
задняя 0,78±0,12 0,72±0,09* 0,71±0,18 0,67±0,16 0,78±0,14 0,68±0,12* 

ВСА слева передняя 0,68±0,11 0,62±0,09* 0,66±0,18 0,61±0,15 0,70±0,18 0,61±0,15* 
задняя 0,70±0,10 0,64±0,08* 0,65±0,18 0,61±0,16 0,72±0,16 0,63±0,13* 

Бедренные артерии 
БА справа передняя 0,85±0,12 0,83±0,12 0,80±0,26 0,79±0,27 0,87±0,16 0,85±0,16 

задняя 0,92±0,13 0,90±0,13 0,86±0,30 0,85±0,28 0,91±0,20 0,89±0,20 
БА слева передняя 0,85±0,13 0,83±0,12 0,80±0,28 0,79±0,26 0,84±0,18 0,82±0,18 

задняя 0,89±0,12 0,87±0,12 0,84±0,30 0,83±0,29 0,91±0,18 0,89±0,16 
*р - достоверность различия показателей в исследуемых группах, p<0,05 
 
Наибольшая степень регрессии ТИМ сон-

ных артерий отмечалась в группе пациентов, 
принимавших лизиноприл и амлодипин, по-
межуточная – в группе пациентов, прини-
мавших амлодипин, и наименьшая - в группе 
пациентов, принимавших лизиноприл. В БА 
степень регрессии ТИМ во всех трех группах 
пациентов достоверно не отличалась. В табл. 
2. представлены результаты фазовых (систо-
ла-диастола) изменений диаметра сонных и 
бедренных артерий до и по результатам ле-
чения амлодипином, лизиноприлом и их 
комбинацией в группах пациентов с АГ. 

До начала терапии в группе пациентов, 
которых лечили амлодипином, диаметр БА 

больше диаметра ОСА и ВСА. Диаметр би-
фуркации ОСА больше диаметра БА. В сон-
ных и БА диаметр был больше справа, чем 
слева, но эти различия не были статистиче-
ски достоверными. По результатам терапии 
амлодипином наблюдалось уменьшение 
диаметров сонных артерий в среднем на 0,04 
мм. Однако в БА наблюдалось незначимое 
увеличение диаметров в среднем на 0,1 мм. 
При первичном исследовании сосудов, у па-
циентов получавших лизиноприл, значимых 
различий между диамаетрами левых и пра-
вых сонных сосудов обнаружено не было. 
Диаметр БА больше диаметра сонных арте-
рий. Диаметр бифуркации ОСА больше диа- 
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метра БА. Как и в другой сравниваемой группе, диаметр БА превышал диаметр сон- 
ных артерий. Так же наблюдалось незначи-
мое преобладание диаметров правой БА над 
левой БА. 

Применение лизиноприла привело к дос-
товерному уменьшению диаметров всех ис-
следуемых сосудов. Как справа, так и слева, 

для сонных артерий отмечено уменьшение 
диаметров в среднем на 0,30 мм в обе фазы 
сердечной деятельности. В БА диаметры, как 
в систолу так и диастолу, уменьшились в 
среднем на 0,24 мм. 

Таблица 2  
Фазовые изменения диаметра (мм) сонных и бедренных артерий до и по результатам лечения 

амлодипином, лизиноприлом и их комбинацией в группах пациентов с АГ (M±SD) 

Исследуемый 
сосуд 

Фаза 
сердечной 
деятельно-

сти 

Группы наблюдений 
Амлодипин Лизиноприл Амлодипин + 

Лизиноприл 
До 

лечения 
После 

лечения 
До 

лечения 
После 

лечения 
До 

лечения 
После 

лечения 
Сонные артерии 

ОСА справа диастола 5,95±0,53 5,91± 0,51 5,42±0,65 5,11±0,50* 6,32±0,86 6,01±0,80* 
систола 7,00±0,92 6,95±0,85 6,26±0,71 5,96± 0,69* 7,36±0,90 7,06±0,89* 

Бифуркация ОСА справа 7,91±0,75 7,87±0,72 7,87±0,72 7,83±0,57* 7,52±0,57 8,85±1,20 
ВСА справа диастола 4,51±0,68 4,47±0,65 4,57±0,49 4,29±0,48* 4,62±0,77 4,34±0,75* 

систола 5,30±0,73 5,26±0,78 5,06±0,50 4,76±0,49* 5,43±0,73 5,12±0,71* 
ОСА слева диастола 5,91±0,51 5,87±0,50 5,39±0,44 5,10±0,45* 6,04±0,99 5,40±0,90* 

систола 6,88±0,82 6,83±0,83 6,13±0,46 5,83±0,45* 7,04±0,81 6,72±0,80* 
Бифуркация ОСА слева 8,04±0,89 8,00±0,87 8,00±0,87 7,85±0,72* 7,55±0,71 8,35±1,42 
ВСА слева диастола 4,71±0,62 4,68±0,64 4,50±0,43 4,22±0,42* 4,71±0,50 4,42±0,48* 

систола 5,36±0,62 5,32±0,63 5,00±0,40 4,70±0,41* 5,33±0,43 5,03±0,42* 
Бедренные артерии 

БА справа диастола 7,41±0,90 7,51±0,93 6,70±1,10 6,46±1,00* 7,22±0,79 7,08±0,77 
систола 8,13±0,83 8,25±0,85 7,50±1,00 7,25±1,00* 7,95±0,96 7,80±0,95 

БА слева диастола 6,96±0,80 7,06±0,81 6,48±0,87 6,23±0,88* 7,05±0,66 6,91±0,67 
систола 7,76±0,84 7,88±0,85 7,29±0,89 7,04±0,87* 7,75±0,81 7,59±0,80 

*р – достоверность различия показателей в исследуемых группах, p<0,05 
 
В группе пациентов, получавших амло-

дипин и лизиноприл, исходно наблюдалось 
преобладание диаметров правых сосудов над 
левыми. Диаметры БА были больше диамет-
ров сонных артерий, а диаметры бифуркаций 
ОСА были больше по размеру диаметров 
БА. Уменьшение диаметров сонных артерий 
так же наблюдалось в этой группе пациен-
тов. В ОСА и во ВСА как справа, так и слева 
отмечался регресс в среднем на 0,30 мм. В 
БА отмечался регресс в среднем на 0,15мм. 

Одинаково значительное уменьшение 
диаметров сонных артерий было отмечено в 
группах пациентов, получавших амлодипини 
и его комбинацию с лизиноприлом, тогда 

как в группе пациентов, принимавших лизи-
ноприл, оно было незначительным. Наи-
больший регресс диаметров БА отмечался в 
группе пациентов, принимавших амлодипин, 
промежуточная регрессия - в группе пациен-
тов, принимавших комбинацию препаратов, 
и на третеьем месте – группа пациентов, по-
лучавших лизиноприл. При этом диаметр БА 
у них увеличился. 

Табл. 3. демонстрирует размеры атеро-
склеротических бляшек сонных и БА до и по 
результатам лечения амлодипином, лизино-
прилом и их комбинацией в группах пациен-
тов с АГ. 

Таблица 3  
Размеры атеросклеротических бляшек сонных и бедренных артерий до и по результатам лечения 

амлодипином, лизиноприлом и их комбинацией в группах пациентов с АГ (M±SD) 

Исследуемый сосуд 

Группы наблюдений 
Амлодипин Лизиноприл Амлодипин 

+Лизиноприл 
До  

лечения 
После 

лечения 
До  

лечения 
После 

лечения 
До  

лечения 
После 

лечения 
Сонные артерии 

ОСА справа 1,86±0,98 1,99±0,20 1,80±0,43 1,99±0,46 1,48±0,65 1,62±0,61 
Бифуркация ОСА справа 2,41±1,53 2,56 ±0,16 2,05±1,12 2,25±0,91 1,65±0,71 1,80±0,65 
ВСА справа  1,22±0,26 1,36±0,19 1,37±0,29 1,55±0,53 1,45±0,65 1,60±0,73 
ОСА слева 1,25±0,32 1,39±0,31 1,50±0,52 1,69±0,48 1,44±0,46 1,59±0,53 
Бифуркация ОСА слева 1,89±0,94 2,03±0,92 1,81±0,78 2,00±0,67 2,76±2,13 2,92±1,91 
ВСА слева  1,44±0,25 1,57±0,26 1,50±0,82 1,68±0,78 1,59±0,62 1,74±0,58 

Бедренные артерии 
БА справа 2,17±1,10 2,31±1,11 3,27±2,43 3,47±1,93 2,21±1,15 2,36±1,14 
БА слева 2,18±2,14 2,32±2,14 2,26±0,85 2,45±0,79 3,30±1,36 3,45±1,24 

*р – достоверность различия показателей в исследуемых группах, p<0,05 
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До начала терапии в группе пациентов, 

принимавших амлодипин, самые крупные по 
размеру атеросклеротические бляшки на-
блюдались в бифуркации ОСА справа, а са-
мые мелкие – в ВСА справа. В БА более 
крупные атеросклеротические бляшки рас-
пологались слева. В группе пациентов, при-
нимавших амлодипин, размеры атеросклеро-
тических бляшек увеличились в среднем на 
0,13 мм как в сонных, так и в БА. Исходно в 
группе пациентов, принимавших лизино-
прил, наиболие крупные бляшки так же ре-
гистрировались в бифуркации ОСА справа, и 
наименьшие – в ВСА справа. В БА наиболь-
шие по размеру атеросклеротичсекие бляш-
ки были справа. 

По результатам лечения лизиноприлом 
увеличение размеров атеросклеротических 
бляшек в сонных артериях составило 0,19 
мм, и в БА – 0,19 мм. Исходно, в группе па-
циентов, принимавших комбинацию амло-
дипина и лизиноприла, самые крупные по 
размеру атеросклеротические бляшки в сон-
ных артериях наблюдались слева в бифурка-
ции ОСА, а самые мелкие в ОСА – слева. 

В БА до лечения комбинацией препаратов 
самые крупные бляшки локализовались сле-
ва. После лечения комбинацией амлодипина 
и лизиноприла наблюдалось увеличене ате-
росклеротических бляшек в среднем на 
0,15мм в сонных артериях, и на 0,15 мм в 
БА. Как и планировалось, значительное 
снижение АД было достигнуто в трех груп-
пах. Снижение АД сопровождалось регрес-
сом ТИМ, уменьшением диаметра сонных 
артерий и бедренных, лишь в группе амло-
дипина наблюдалось незначительное увели-
чение диаметров БА, но эти данные не были 
достоверными, что находится в соответствии 
с данными [5, 6] Наибольшая степень рег-
рессии ТИМ сонных артерий отмечалась в 
группе пациентов, принимавших лизиноприл 
и амлодипин, помежуточная – в группе па-
циентов, принимавших амлодипин, и наи-
меньшая – в группе пациентов, принимав-
ших лизиноприл. В БА степень регресса 
ТИМ во всех трех группах пациентов досто-
верно не отличалась. 

Так же установленно, что антигипертен-
зивная терапия имела различное влияние на 
артерии эластического (сонные) и мышечно-
го (бедренные) типа. В большей степени 
влияние на ТИМ было продемонстрировано 
в  артериях  эластического  типа,  и  в  мень-
шей – в артериях мышечного типа. В соот-
ветствии с этим можно сделать предположе-
ние, что амлодипин и лизиноприл вызывали 
больший регресс в ТИМ артерий эластиче-
ского и меньший – в ТИМ артерий мышеч-

ного типа. Эти результаты хорошо соотно-
сятся с данными [15], показавшими, что од-
ним из эффектов этих препаратов в дополне-
ние к обратному развитию гипертрофии 
гладкомышечных клеток сосудов является 
также торможение пролиферации и гипер-
трофии мезангиальных клеток и фибробла-
стов с уменьшением синтеза компонентов 
мезангиального матрикса. 

Одинаково большее уменьшение диамет-
ров сонных артерий было отмечено в груп-
пах пациентов, получавших лизиноприл и 
его комбинацию с амлодипином, против 
группы пациентов, принимавших один ам-
лодипин, что находится в соответствии с по-
следними рекомендациями Европейского 
Общества Кардиологов по лечению АГ, ко-
гда предпочтение отдается комбинирован-
ной терапии [3]. 

Больший регресс диаметра БА отмечался 
в группе пациентов, принимавших лизино-
прил, и меньший – принимавших комбина-
цию препаратов. В группе пациентов, при-
нимавших амлодипин, диаметр БА увели-
чился. В соответствии с этими данными на-
значение лизиноприла является необходи-
мым для регресса диаметра БА. Это находит 
объяснение в данных [16,17], описывающих 
эффект амлодипина на торможение атеро-
склероза, но не на обратное развитие ремо-
делирования как у группы ингибиторов 
АПФ. 

Наблюдавшееся отсутствие достоверных 
изменений размеров атеросклеротических 
бляшек во всех трех группах пациентов на-
ходит объяснение в данных [5,6], которые 
показали и противоатеросклеротическое 
действие блокаторов кальциевых каналов и 
ингибиторов АПФ. Хотя известно, среди ан-
тигипертензивных препаратов лидерами в 
замедлении прогрессирования атеросклероза 
являются дигидропиридиновые антагонисты 
кальция длительного действия [5,6]. 

В целом полученные нами результаты 
продемонстрировали преимущества комби-
нированной анитигипертензивной терапии 
амлодипином и лизиноприлом в отношении 
контроля АД, изменений ТИМ и диаметра, а 
также стабилизации атеросклеротических 
бляшек сонных и бедренных артерий у паци-
ентов с АГ. 

ВЫВОДЫ 
1. Амлодипини, лизиноприл и их комбина-

ция позволяют достичь контроля АД и 
регресса структурных изменений сонных 
и бедренных артерий. 

2. Большая степень регресса структурных 
изменений наблюдалась в артериях эла-
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стического (сонные и меньшая – мышеч-
ного (бедренные) артериях. 

3. Наиболее эффективной в плане контроля 
АД, регресса структурных изменений ар-
терий и стабилизации артеросклеротиче-
ских изменений сонных и бедренных ар-
терий является комбинация амлодипина  

 

и лизиноприла. 
Проведенное исследование показывает 

целесообразность комплексной оценки сон-
ных и бедренных артерий в контроле АГ и 
обосновывает необходимость дальнейших 
исследований антигипертензивных препара-
тов и их комбинаций на этой основе. 
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ЗМІНИ СТРУКТУРИ СОННИХ І СТЕГНОВИХ АРТЕРІЙ 

У ПАЦІЄНТІВ З АРТЕРІАЛЬНОЮ ГІПЕРТЕНЗІЄЮ 
ПІД ВПЛИВОМ АНТИГІПЕРТЕНЗИВНОЇ ТЕРАПІЇ 

АМЛОДИПІНОМ І ЛІЗИНОПРИЛОМ 
Є.В. Дановська 
Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 

РЕЗЮМЕ 
Вивчені зміни структури сонних і стегнових артерій у 100 пацієнтів (36 жінок та 64 чоловіки) з ар-

теріальною гіпертензією (АГ) I-II стадії з м’яким, помірним, тяжким степенем підвищення артеріаль-
ного тиску (АТ) у віці 49,69±13,15 років під впливом антигіпертензивної терапії амлодипіном, лизіно-
прилом та їх комбінацією. Амлодипін, лизіноприл та їх комбінація дозволяють досягти контролю АТ і 
регресу структурних змін сонних і стегнових артерій. Найефективнішою в контролі АТ і регресу стру-
ктурних змін артерій та стабілізації атеросклеротичного процесу є комбінацяя амлодипіна та лизіноп-
рила. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: артеріальна гіпертензія, сонні артерії, стегнова артерія, товщина інтим-медії, 
атеросклерозні бляшки, амлодипін, лізиноприл  

 
STRUCTURAL CHANGES IN CAROTID AND FEMORAL  

ARTERIES IN PATIENTS WITH ARTERIAL HYPERTENSION 
DURING ANTIHYPERTENSIVE THERAPY WITH AMLODIPIN  

AND LIZINOPRIL 
E.V. Danovskaya 
V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 

SUMMARY 
Сhanges in carotid and femoral arteries' structure were studied in 100 patients (36 females amd 64 males) 

with arterial hypertension (AH) of I-II stages with mild, moderate and severe increase in arterial pressure 
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(AP) in the age 49,69±13,15 under the effect of antihypertensive therapy with amlodipin, lizinopril and their 
combinations. Amlodipin, lizinopril and their combinations allow to control AP and regres in structural 
changes of carotid and femoral arteries. The most effective in AP control, in regression of structural changes 
of carotid and femoral arteries and in stabilization of atherosclerotic changes in carotid and femoral arteries IS 
the combination of amlodipin and lizinoprol 

KEY WORDS: arterial hypertension, carotid arteries, femoral arteries, thickness of intima-media, 
atherosclerotic plates, amlodipin, lizinopril 

 

УДК: 616.12-005.4-008.46:616.12-008.331.1:616.379 

ОСОБЕННОСТИ ЛИПИДНОГО ГОМЕОСТАЗА БОЛЬНЫХ 
ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА С ПРИЗНАКАМИ 

ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ, 
НАЛИЧИЕМ САХАРНОГО ДИАБЕТА 2 ТИПА  

И МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СИНДРОМА В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ ОСОБЕННОСТЕЙ ЛЕЧЕНИЯ 

Е.И. Залюбовская  
Харьковский национальный медицинский университет, Украина 

РЕЗЮМЕ 
Для изучения эфективности использования различных доз ингибитора ангиотензинпревращающего 

фермента (и-АПФ) лизиноприла в том числе и в сочетании с β-адреноблокатором карведилолом в сос-
таве комплексного лечения больных ишемической болезнью сердца (ИБС) с проявлениями хроничес-
кой сердечной недостаточности (ХСН) и сопутствующим сахарным диабетом (СД) 2 типа и метаболи-
ческим синдромом (МС), было обследовано 91 пациент. Сделано вывод, что использование лизиноп-
рила и карведилола в составе комплексной терапии больных с признаками ХСН и наличием СД 2 типа 
и МС, имеет выраженный позитивный эффект по отношению к нормализации уровня общего (ХС), 
триглицеридов (ТГ), холестерин липопротеидов низкой плотности (ХС-ЛПНП). Наращивание дозы 
лизиноприла позволяет дополнительно достоверно улучшить уровень ХС-ЛПНП и холестерина липо-
протеидов очень низкой плотности (ХС-ЛПОНП), а использование наряду с лизиноприлом карведило-
ла – снизить уровни общего ХС, ТГ, ХС-ЛПНП, ХС-ЛПОНП. Комбинация 2,5-5,0 мг/сут лизиноприла 
с карведилолом в дозе 37,5-50,0 мг/сут позволяет достоверно увеличить ХС в липопротеидах высокой 
плотности. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ишемическая болезнь сердца, хроническая сердечная недостаточность, са-
харный диабет, метаболический синдром, ингибитор ангиотензинпревращающего фермента, β-
адреноблокатор, общий холестерин, холестерин липопротеидов низкой плотности, холестерин липоп-
ротеидов очень низкой плотности, холестерин липопротеидов высокой плотности, триглицериды, ко-
эффициент атерогенности 

Сегодня для лечения хронической сер-
дечной недостаточности (ХСН) у больных 
ишемической болезнью сердца (ИБС) обяза-
тельным считается использование ингибито-
ров ангиотензинпревращающего фермента 
(и-АПФ), в том числе в комплексе с β-
адреноблокаторами (β-АБ). Эффетивность 
применения различных доз и-АПФ лизино-
прила и β-адреноблокатора карведилола у 
больных ИБС с признаками ХСН была изу-
чена М.А. Тучинской [1]. Этим автором при 
проведении исследования не выделялась 
группа больных ХСН с наличием СД и МС. 
Однако, опираясь на результаты, получен-
ные М.А. Тучинской, можно с достаточно 
высокой вероятностью предположить, что 
схема лечения, включающая применение и-
АПФ в комплексе с β-АБ, будет положи-
тельно влиять на один из основных патоге-
нетических аспектов ИБС у больных СД 2 
типа при наличии МС: состояние липидного 

обмена. Однако, сообщений о детальном ис-
следовании влияния различных доз лизино-
прила и карведилола на баланс в липидном 
обмене пациентов ИБС с признаками ХСН и 
наличием СД и МС не найдено. Это указы-
вает на актуальность исследований в этом 
направлении. 

Исследование выполнено на базе ГКБ 
№27 г. Харькова в соответствии с планом 
темы научно-исследовательской работы 
Харьковского национального медицинского 
университета: «Роль клеточных, иммуновос-
палительных и нейрогуморальных механиз-
мов хронической сердечной недостаточности 
в реализации эффектов нейромодулирующей 
терапии» (гос.рег. № 01054002753) на ка-
федре госпитальной терапии, клинической 
иммунологии и аллергологии по проблеме 
«Патология сердечно-сосудистой системы».  

Целью данного исследования стало изу-
чение особенностей динамики параметров 
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липидного обмена при использовании  раз-
личных доз и-АПФ лизиноприла, в том чис-
ле и в сочетании с β-адреноблокатором кар-
ведилолом, у больных ИБС с наличием ХСН 
и сопутствующим СД 2 типа и МС. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
Для выполнения работы было отобрано 

по методу рандомизации 91 больного с про-
явлениями ХСН II – III функционального 
класса, находившихся на лечении в ГКБ №27 
по поводу ИБС. Наличие ИБС диагностиро-
вано согласно Рекомендациям Европейской 
организации кардиологов [2]. Клиническая 
стадия ХСН и ФК больных установлены по 
клиническим критериям и объективизирова-
на инструментальными исследованиями со-
гласно классификации, принятой Нацио-
нальным Конгрессом кардиологов Украины 
в сентябре 2000г. и утвержденной Приказом 
МОЗ Украины № 54 от 14.12.2002 г.  

Наличие СД 2 типа и МС диагностирова-
лись согласно Рекомендациям ВООЗ [3].  

Определение общего холестерина (ХС) 
проводилось ферментативным методом с 
помощью реагентов фирмы «НОВОХОЛ» 
(Россия).  

Содержание ТГ исследовалось фермента-
тивным методом с помощью реагентов фир-
мы «Lachema» (Чешская Республика), со-
держание холестерина липопротеидов высо-
кой плотности (ХС-ЛПВП) определялся с 
помощью набора реагентов производства 
ОАО «Вектор – Бест» (Россия).  

Уровень холестерина липопротеидов низ-
кой плотности (ХС-ЛПНП) рассчитывался 
по формуле: 

 
ХС-ЛПНП = ХС – ХС-ЛПВП – ТГ x 2,29/5 

 
Уровень холестерина липопротеидов 

очень низкой плотности (ХС-ЛПОНП) также 
определялся по формуле: 

 
ХС-ЛПОНП = ТГ x 2,29/5 

 
Кроме того, оценивался атерогенный ко-

эффициент, который рассчитывался по фор-
муле: 

 
Коэффициент атерогенности =  
(ХС – ХС-ЛПВП)/ХС-ЛПВП 

 
Комплексное лечение ИБС с проявления-

ми ХСН при наличии СД 2 типа и МС вклю-
чало: и-АПФ-лизиноприл, аспирин (100 мг в 
сутки), диуретики (фуросемид, гипотиазид), 
изосорбита динитрат (20-40 мг в сутки), 
метформин (500-850 мг в сутки), аторваста-
тин (10 мг в сутки) кроме того 40 больным 
назначался β -адреноблокатор карведилол. В 

зависимости от назначенной дозы лизино-
прила и карведилола больные были распре-
делены на 5 групп: 1) 18 больных получали 
лизиноприл в суточной дозе 2,5-5 мг в сутки; 
2) 20 больных – 7,5-10 мг лизиноприла в су-
тки; 3) 17 пациентов –15-20 мг лизиноприла 
в сутки; 4) 18 больных наряду с 2,5-5 мг ли-
зиноприла получали карведилол в суточной 
дозе 12,5-25 мг; 5) 18 больным карведилол 
назначался в дозе 37,5-50 мг на фоне приема 
2,5-5 мг лизиноприла. Подбор дозы лизино-
прила проводили методом титрования, начи-
ная из 2,5 мг с постепенным увеличением 
дозы до максимально переносимой для каж-
дого пациента индивидуально. Стартовая 
доза карведилола была 3,125 мг 2 раза в су-
тки, дозу препарата увеличивали каждые 7 
дней при удовлетворительной переносимо-
сти предыдущего этапа титрования до дозы 
максимально приближенной к целевой.  

Группы были аналогичны по возрасту, 
соответственно, (56,1±1,09), (58,8±1,04), 
(63,3±1,06), (55,9±1,09) и (54,3±1,07) лет; 
полу – все мужчины, длительностью заболе-
вания ИБС, которая была свыше 2,8, 3,0, 2,7, 
2,8 и 3,3 лет, соответственно. Все больные 
имели впервые обнаруженный СД 2 типа 
средней тяжести. 

Группы были аналогичны по функцио-
нальному классу ХСН. ІІ ФК ХСН имели 2 
(11,1 %) человека группы 1; 4 (20,0 %) чело-
века группы 2; 2 (11,76 %) человека группы 
3; 2 (11,11 %) человека группы 4; и 3 (16,67 
%) человека группы 5.  

ІІІ ФК ХСН диагностирован у 16 (88,89 
%) лиц группы 1; 16 (80,0 %) лиц группы 2; 
15 (88,24 %) лиц группы 3; 16 (88,89 %) лиц 
группы 4; и 15   (83,33 %) лиц группы 5. 

Все больные имели впервые обнаружен-
ный СД 2 типа средней тяжести с наличием 
МС. 

Обследование больных проводили до и 
после 12 недель лечения, включая период 
титрования. Дизайн исследования выбран 
как информативный относительно определе-
ния дозозависимых эффектов лизиноприла и 
карведилола, что доказано предыдущими 
исследователями [1]. 

Результаты обработаны с помощью про-
граммного обеспечения Microsoft Excel 2000. 
Высчитывалось ( хSХ ± ). Статистическая 
достоверность полученных результатов оп-
ределялась с помощью параметрического 
критерия дисперсионного анализа τ (Сть ю-
дента) [5]. Достоверной считалась разница 
при достижении уровня Р<0,05 [5].  

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ  
В ходе исследования выявлено, что уро-

вень общего ХС достоверно (Р<0,05) снизил-
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ся уже при применении минимальных доз 
лизиноприла (табл.).  

В дальнейшем, у больных всех пяти 
групп его уровень был достоверно ниже ис-
ходного значения. Причем, у пациентов, 
принимавших лизиноприл в средних и при-

ближенных к целевым дозах уровень общего 
ХС в сыворотке крови был достоверно 
меньшим, чем в предыдущих группах (в 
группах больных, получавших минимальные 
и средние дозы лизиноприла, соответствен-
но). 

Таблица 
Динамика показателей, характеризующих липидный обмен больных, леченных различными 

дозами лизиноприла и карведилола ( хSХ ± ) 

Группа наблюдения и 
количество больных 

Стат. 
пока-
затель 

Общий ХС, 
ммоль/л 

ТГ, 
ммоль/л 

Коэффици-
ент атеро-
генности 

ХС-
ЛПНП, 
ммоль/л 

ХС-
ЛПОНП, 
ммоль/л 

ХС-
ЛПВП, 

ммоль/л 
Группа 1 до лечения,  
n=18 

 7,09±0,21 3,45±0,16 6,39±0,38 4,74±0,33 1,32±0,10 0,96±0,02 

Группа 1 после лечения 
n=18 

 
Р1-2 

6,70±0,11 
<0,05 

3,10±0,15 
<0,05 

5,77±0,19 
<0,05 

4,09±0,30 
<0,05 

1,31±0,11 
>0,05 

0,99±0,04 
>0,05 

Группа 2 до лечения 
n=20 

 7,07±0,20 3,44±0,17 6,38±0,36 4,74±0,31 1,32±0,10 0,96±0,01 

Группа 2 после лечения 
n=20 

 
Р3-4 
Р2-4 

6,28±0,30 
<0,001 
<0,05 

3,18±0,09 
<0,001 
>0,05 

5,34±0,12 
<0,001 
<0,05 

4,03±0,12 
<0,001 
>0,05 

1,31±0,12 
>0,05 
>0,05 

0,99±0,03 
>0,05 
>0,05 

Группа 3 до лечения 
n=17 

 7,10±0,22 3,44±0,14 6,40±0,18 4,73±0,18 1,32±0,09 0,98±0,01 

Группа 3 после лечения 
n=22 

 
Р5-6 
Р2-6 
Р4-6 

5,73±0,24 
<0,001 
<0,001 
<0,05 

2,80±0,12 
<0,001 
<0,05 
<0,05 

4,74±0,15 
<0,001 
<0,001 
<0,05 

3,79±0,10 
<0,001 
<0,05 
<0,05 

1,07±0,10 
<0,05 
<0,05 
<0,05 

1,00±0,02 
>0,05 
>0,05 
>0,05 

Группа 4 до лечения 
n=18 

 7,09±0,21 3,46±0,16 6,39±0,44 4,74±0,17 1,33±0,09 0,95±0,02 

Группа 4 после лечения 
n=18 

 
Р7-8 
Р2-8 
Р4-8 
Р6-8 

5,37±0,10 
<0,001 
<0,001 
<0,001 
<0,05 

2,90±0,19 
<0,001 
>0,05 
>0,05 
>0,05 

4,42±0,10 
<0,001 
<0,001 
<0,001 
<0,05 

4,08±0,12 
<0,05 
>0,05 
>0,05 
>0,05 

1,06±0,08 
<0,05 
>0,05 
>0,05 
>0,05 

0,99±0,04 
>0,05 
>0,05 
>0,05 
>0,05 

Группа 5 до лечения 
n=18 

 7,08±0,20 3,45±0,15 6,39±0,35 4,73±0,29 1,31±0,08 0,96±0,03 

Группа 5 после лечения 
n=18 

 
Р9-10 
Р2-10 
Р4-10 
Р6-10 
Р8-10 

5,14±0,10 
<0,001 
<0,001 
<0,001 
<0,001 
<0,05 

2,62±0,09 
<0,001 
<0,001 
<0,001 
<0,001 
<0,05 

3,67±0,16 
<0,001 
<0,001 
<0,001 
<0,001 
<0,001 

3,80±0,16 
<0,001 
<0,05 
>0,05 
<0,05 
<0,001 

0,80±0,09 
<0,001 
<0,001 
<0,001 
<0,05 
<0,001 

1,10±0,02 
<0,001 
<0,001 
<0,001 
<0,001 
<0,001 

Примечание. Р – достоверность разницы показателей между сравниваемыми группами 

При добавлении к комплексу лечебных 
средств ß -адреноблокатора карведилола об-
щий ХС достоверно (Р<0,05) снижался даже 
по сравнению с больными, принимавшими 
только лизиноприл в дозах, приближенных к 
целевым. Позитивная статистически значи-
мая динамика этого параметра углублялась 
при увеличении дозы карведилола: уровень 
общего ХС у больных группы 5 был на 
4,28% ниже, чем у пациентов группы 4. 

То есть, наилучшие результаты в ходе 
данного исследования относительно уровня 
общего ХС получены при применении лизи-
ноприла в дозе 2,5-5,0 мг/сут совместно с 
карведилолом в дозе 37,5-50 мг/сут. 

Такой показатель как ТГ на протяжении 
всего исследования у больных всех 5 групп 
при использовании предложенной терапии 
был достоверно меньшим, в сравнении с ис-
ходными значениями. У больных, получав-
ших лизиноприл в дозах, приближенных к 
целевым, достоверно ниже, чем у пациентов, 

принимавших его в минимальных и средних 
дозах, а у лиц, принимавших и карведилол 
(37,5-50 мг в сутки), и лизиноприл (2,5-5 мг в 
сутки) – чем у больных всех остальных 
групп. Максимальный позитивный эффект 
относительно уровня ТГ зарегистрирован у 
больных, получавших в сутки наряду с 37,5-
50 мг карведилола 2,5-5 мг лизиноприла. У 
обследованных этой группы уровень ТГ 
снижался в сравнении с группой 1 на 
15,48%, с группой 3 – на 9,66 %, с группой 4 
– на 6,42 %. При наращивании дозы лизино-
прила достоверных изменений получено не 
было. 

Достоверное (Р<0,05) снижение ХС-
ЛПНП по отношению к исходному значению 
у больных, получавших лизиноприл, выяв-
лено уже при назначении минимальных доз 
данного препарата (больные группы 1). Од-
нако, при дальнейшем наращивании дозы 
лизиноприла до 7,5-10 мг в сутки достовер-
ных изменений по сравнению с больными 



Вісн. Харк. нац. ун-ту. 2008. № 797 
 

 
 

82 

группы 1 не отмечено.  
У больных, получавших лизиноприл в до-

зах, приближенных к максимальным, зареги-
стрировано достоверное уменьшение в срав-
нении с аналогичными показателями групп 1 
и 2 как уровня ХС-ЛПНП соответственно 
(Р<0,05), (Р<0,05), так и ХС-ЛПОНП соот-
ветственно (Р<0,05), (Р<0,05). Это, вероятно, 
объясняется улучшением на данном этапе 
метаболизма липидов, в том числе и за счет 
повышения чувствительности к инсулину 
периферических тканей. 

У больных, принимавших наряду с 2,5-5 
мг лизиноприла карведилол в суточной дозе 
12,5-25 мг, зарегистрировано достоверное 
уменьшение уровня ХС-ЛПНП и ХС-
ЛПОНП по сравнению с пациентами группы 
1. При увеличении дозы карведилола данные 
параметры дополнительно изменялись в сто-
рону нормализации по сравнению с анало-
гичными показателями представителей 
группы лиц, принимавших наряду с 2,5-5 мг 
лизиноприла карведилол в суточной дозе 
12,5-25 мг, на 6,86 % и 24,53 %, соответст-
венно. 

Отличительной особенностью изменений 
в балансе липидов у пациентов, которым 
карведилол назначался в дозе 37,5-50 мг на 
фоне приема 2,5-5 мг лизиноприла явился 
достоверный (Р<0,05) рост на 14,58 % по 
сравнению с исходным уровня ХС-ЛПВП. 
Аналогичных сдвигов не зарегистрированно 
ни в одной из обследованных групп. Данный 
факт еще раз подтверждает антиатерогенную 
эффективность карведилола.  

На это указывает не только рост уровня 
ХС-ЛПВП, снижение уровня ТГ, содержания 
ХС в атерогенных фракциях липопротеидов, 
а в первую очередь падение уровня общего 
ХС, за счет чего в этой группе призошло 
уменьшение значения комплексного показа-
теля – коэффициента атерогенности. 

Следовательно, исходя из результатов ис-
следования можно констатировать, что при-
ем лизиноприла в минимальной и средней 
дозе в составе комплекса предложенных 
средств дает возможность достоверно 
уменьшить такие параметры как общий ХС, 
ТГ, ХС-ЛПНП. Однако добиться достовер-
ного падения уровня ХС-ЛПОНП, как и 
нормализовать содержание ХС-ЛПВП при 
данной терапии не представляется возмож-
ным. Несмотря на последний факт при ис-
пользовании минимальных и средних доз 
лизиноприла возможно добиться достовер-
ного снижения такого интегрального показа-
теля как атерогенный коэффициент, что ука-
зывает на эффективность использования 
данного препарата с целью нормализации 
дислипидемии даже у пациентов, у которых 

по разным причинам нет возможности нара-
щивать дозы и-АПФ до целевых. Причем 
использование средних доз лизиноприла эф-
фективнее минимальных только по отноше-
нию к уменьшению уровня общего ХС.  

Прием лизиноприла в дозах, приближе-
ных к целевой, позволяет статистически зна-
чимо уменьшить концентрацию общего ХС, 
ТГ, ХС-ЛПНП, коэффициента атерогенности 
по сравнению как с больными, леченными 
минимальными, так и средними дозами дан-
ного препарата. Только прием целевых доз 
лизиноприла способен понизить уровень 
ХС-ЛПОНП в сыворотке крови больных 
ИБС с признаками ХСН и наличием СД 2 
типа. Однако, терапевтическая эффектив-
ность лизиноприла по отношению к норма-
лизации содержания ХС-ЛПВП в ходе дан-
ного исследования не доказана. 

В группе больных, которые наряду с 2,5-5 
мг лизиноприла получали карведилол в су-
точной дозе 12,5-25 мг, получено достовер-
ное улучшение по сравнению с исходным 
уровней общего ХС, ТГ, ХС-ЛПНП и ХС-
ЛПОНП, коэффициента атерогенности. При-
чем данная схема более эффективна по от-
ношению к нормализации уровня ХС  и ТГ, 
чем атерогенных фракций липопротеидов. 
По отношению к нормализации таких пара-
метров как ТГ, ХС-ЛПНП, ХС-ЛПВП и ХС-
ЛПОНП эта схема не обладает большей эф-
фективностью, чем прием лизиноприла без 
карведилола. 

В группе больных, получавших в сутки 
наряду с 37,5-50 мг карведилола 2,5-5 мг ли-
зиноприла, имело место достоверное улуч-
шение всех исследованных показателей по 
сравнению как с исходными, так и с анало-
гичными параметрами остальных четырех 
групп, за исключением содержания ХС-
ЛПНП, концентрация которого у пациентов 
группы 5 после лечения достоверно не отли-
чается от таковой у лиц, получавших лизи-
ноприл в средних дозах.  

Таким образом, проведенное исследова-
ние показало, что предложенный терапевти-
ческий комплекс дает возможность диффе-
ренцированного подхода к назначению раз-
личных доз лизиноприла и карведилола в 
зависимости от состояния липидного обме-
на, обуславливающего прогрессирование 
ХСН и СД 2 типа с МС у больных ИБС в от-
даленном постинфарктном периоде. 

Приведенные данные могут свидетельст-
вовать о способности лизиноприла и карве-
дилола улучшать катаболизм липопротеидов 
низкой плотности в периферических тканях, 
возможно за счет угнетения их рецептор-
опосредованного распада.  

Однако, вопрос о механизме данного по-
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зитивного эффекта требует дальнейшего 
экспериментального обоснования, что сви-
детельствует о перспективности исследова-
ний в этом направлении.  

ВЫВОДЫ  
1. Комбинация 2,5-5,0 мг/сут лизиноприла 

с карведилолом в дозе 37,5-50,0 мг/сут 
позволяет достоверно увеличить ХС в 
антиатерогенных фракциях липопротеи-
дов (ЛПВП). 

2. При наращивании доз лизиноприла до 
максимально приближенных к целевым 
наряду с уменьшением уровня общего 
ХС, ТГ, ХС-ЛПНП достоверно улучша-
ется уровень ХС-ЛПНП и ХС-ЛПОНП.  

3. Использование совместно с 2,5-5,0 
мг/сут лизиноприла карведилола в су-
точной дозе 12,5-25 мг позволяет допол 

 

нительно статистически значимо снизить 
уровни общего ХС, ТГ, ХС-ЛПНП, ХС-
ЛПОНП.  

4. Прием карведилола в комплексе предло-
женных средств приводит к достоверно-
му уменьшению уровня общего ХС, ТГ, 
ХС-ЛПНП. 

Дальнейшие исследования в этом направ-
лении, дающие возможность уточнить био-
химический, морфологический механизм 
регуляции липидного гомеостаза под дейст-
вием различных доз лизиноприла и карведи-
лола, являются перспективными, поскольку 
позволят разработать оптимальные схемы 
медикаментозной коррекции всего спектра 
дислипидемий дифференцированно для каж-
дой из возможных патологий, способных 
являться как причиной так и осложнением 
нарушения обмена липидов. 
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ОСОБЛИВОСТІ ЛІПІДНОГО ГОМЕОСТАЗУ ХВОРИХ  

НА ІШЕМІЧНУ ХВОРОБУ СЕРЦЯ З ОЗНАКАМИ ХРОНІЧНОЇ 
СЕРЦЕВОЇ НЕДОСТАТНОСТІ Й НАЯВНІСТЮ ЦУКРОВОГО 

ДІАБЕТУ 2 ТИПУ ТА МЕТАБОЛІЧНОГО СИНДРОМУ ЗАЛЕЖНО 
ВІД ОСОБЛИВОСТЕЙ ЛІКУВАННЯ  

О.І. Залюбовська  
Харківський національний медичний університет, Україна 

РЕЗЮМЕ 
Для вивчення ефективності використання різних доз інгібітора ангіотензинперетворюючого фер-

менту (і-АПФ) лізиноприлу, в тому числі й у сполученні з β -адреноблокатором карведилолом у складі 
комплексного лікування хворих на ішемічну хворобу серця (ІХС) з проявами хронічної серцевої недо-
статності (ХСН) й супровідним цукровим діабетом (ЦД) 2 типу та метаболічним синдромом (МС), 
було обстежено 91 хворого. Зроблено висновок, що використання дізиноприлу і карведилолу у складі 
комплексної терапії хворих з ознаками ХСН та наявності ЦД 2 типу та МС має виражений позитивний 
ефект щодо нормалізації рівня загального холестерину (ХС), тригліцеридів (ТГ), холестерину ліпопро-
теїдів низької густини (ХС-ЛПНГ). Нарощення дози лізиноприлу дозволяє додатково достовірно пок-
ращити рівень ХС-ЛПНГ та холестерину ліпопротеїдів дуже низької густини (ЛПДНГ), а використан-
ня поряд з лізиноприлом карведилолу – знизити рівень загального ХС, ТГ, ХС-ЛПНГ,-ЛПДНГ. Комбі-
нація 2,5-5,0 доз лізиноприлу з карведилолом у дозі 37,5-50,0 мг/доб. дозволяє достовірно збільшити 
ХС у ліпопротеїдах високої густини. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: ішемічна хвороба серця, хронічна серцева недостатність, цукровий діабет, 
метаболічний синдром, інгібітор ангіотензинперетворюючого ферменту, β -адреноблокатор, загальний 
холестерин, холестерин ліпопротеїдів низької густини, тригліцериди, коефіцієнт атерогенності 
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LIPID HOMEOSTASIS PECULARITIES IN ISCHEMIC HEART 
 DISEASE PATIENTS WITH HEART FAILURE SYMPTOMS,  

DIABETES MELLITUS 2 TYPE AND METABOLIC SYNDROME 
DEPENDING ON MEDICATION PECULIARITIES 

E.I. Zalyubovskaya  
Kharkiv National Medical University, Ukraine 

SUMMARY 
91 patients have been examined to study the effectiveness of (ACE inhibitor) lysinoprile in various doses 

including its combination with carvedilol β-blocker as a complex treatment in ischemic heart disease patients 
with hert failure symptoms, diabetes mellitus 2 type (D) and metabolic syndrome (MS). 

The conclusion has been made that doses of lysinopril and carvedilol as a complex therapy in ischemic 
heart disease patients with hert failure symptoms, diabetes mellitus 2 type (D) and metabolic syndrome (MS) 
has a definitely positive effect concerning normalization of general cholesterol level (CH), triglycerids (TG), 
cholesterol lipoproteid of low density (CH-LPLD). Increasing lysinoprile dose allows to improve the level of 
CH-LPLD and lipoproteids of very low density (CH-LPVLD), and carvedilol promotes the reduction of CH, 
TG, CH-LPLD, CH -LPVLD levels. Combination of lysinoprile 2,5-5,0 mg with carvedilol 37,5-50,0 mg 
permits to increase the level of CH lipoproteids of high density. 

KEY WORDS: ischemic heart disease, heart failure, diabetes mellitus, metabolic syndrome, ACE inhibi-
tors, β-blockers, general cholesterol, lipoproteids of low density, lipoproteids of very low density, lipoproteids 
of high density, atherogeneity 
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ПОКАЗНИКИ БІЛКІВ ГОСТРОЇ ФАЗИ У СИРОВАТЦІ КРОВІ  
ХВОРИХ НА ВІРУСНИЙ ГЕПАТИТ А 

Я.І. Копійченко 
Харківський національний медичний університет, Україна 

РЕЗЮМЕ 
Визначення вмісту білків гострої фази (БГФ): С-реактивного білку (СРБ), церулоплазміну (ЦП), 

гаптоглобіну (ГГ) проведене у 96 хворих на вірусний гепатит А (ВГА) в різні періоди хвороби. Вияв-
лені взаємозв’язки між рівнями БГФ та тяжкістю хвороби і ступенем дисбактеріозу товстої кишки. 
Показано, що динаміка показників БГФ відображає морфофункціональний стан печінки. Отримані 
результати дослідження дозволили запропонувати застосування даних показників в якості додаткових 
прогностичних критеріїв перебігу ВГА.  

КЛЮЧОВІ СЛОВА: вірусний гепатит А, білки гострої фази, С-реактивний білок, церулоплазмін, 
гаптоглобін, дисбактеріоз товстої кишки 

Перебіг та виходи ВГА багато в чому за-
лежать від виразності симптомів інтоксика-
ції, запалення та цитолізу. В розвитку цих 
процесів як прямо, так і опосередковано, 
приймають участь ліпополісахариди клітин-
ної стінки умовно-патогенних мікроорганіз-
мів (УПМ), рівень яких значно зростає при 
розвитку дисбактеріозу кишок [1, 2]. 

На тлі змін мікрофлори кишечнику поси-
люються метаболічні і структурні зміни у 
гепатоцитах, зменшується бар'єрна функція 
печінки, що збільшує запальні та деструкти-
вні реакції в ній [3, 4, 5].  

В обмеженні вогнища ушкодження та лі-
квідації патогенних факторів важлива роль 
належить БГФ, насамперед СРБ, ЦП та ГГ, 
значення яких при ВГА установлено недо-

статньо. Відомо, що БГФ входять до так зва-
ного другого ешелону захисту організму від 
патогенних агентів – ранньої індуцібельної 
відповіді [6, 7]. Вони являються біологічно 
активними молекулами, асоційованими з ге-
патоцитами, відіграють важливу роль в про-
цесах запалення. 

Загальної характеристикою БГФ є їх ви-
ражена опсонизуюча, антипротеолітична, 
бактеріостатична активність, а також здіб-
ність до зв'язування вільних радикалів, по-
силення коагуляції крові і активації системи 
комплемента [8, 9]. 

Все вище указане дозволяє нам вважати 
за доцільне визначення рівнів СРБ, ГГ та ЦП 
як факторів, що підвищуються у різні періо-
ди ВГА. 
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Мета – визначення вмісту БГФ у хворих 
на ВГА в залежності від тяжкості хвороби та 
стану мікробного пейзажу товстої кишки. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 
Дослідження рівнів БГФ (СРБ, ГГ, ЦП) 

проведене у 96 хворих на ВГА у гострий пе-
ріод хвороби, у періоді ранньої реконвалес-
ценції та у 32 осіб контрольної групи. 

Діагноз верифіковували на основі клініко-
епідеміологічних даних, результатів лабора-
торних та інструментальних досліджень.  

Усі хворі в залежності від тяжкості пере-
бігу ВГА були поділені на 2 групи. В першу 
групу увійшло 56 пацієнтів (58,33%), у яких 
діагностовано легкий перебіг хвороби, в дру-
гу – 40 (41,67%) з середньою тяжкістю ВГА. 
Затяжна реконвалесценція хвороби (до 54-62 
днів) відмічалася у 16 хворих (14,81%).  

Рівень СРБ в сироватці крові ми дослі-
джували методом ІФА з застосуванням тест-
системи для кількісного визначення СРБ 
(Тов. Укрмедсервіс, м. Донецьк). ГГ визна-
чали по гемоглобінзв’язуючій здібності си-
роватки крові фотометричним методом. Ви-
значення активності ЦП в сироватці прово-
дили модифікованим методом Ревіна (С.В. 
Бестужева, В.Г. Колб). 

Статистичний аналіз даних, що було 
отримані, проводили методом варіаційної 
статистики: розраховували середню арифме-
тичну величину ряду (М), помилку середньої 
арифметичної величини (m), середнє квадра-
тичне відхилення (σ). Вірогідність розх о-
джень між середніми величинами визначали 
за допомогою критерію Ст’юдента (t). 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ  
Визначення СРБ як одного із самих чуй-

них і ранніх індикаторів запалення показало, 
що у розпал ВГА рівень його значно підви-
щувався у порівнянні з групою здорових осіб 
як в 1-й, так і в  2-й групах (табл. 1.). Однак у 
хворих з середньотяжким перебігом хвороби 
вміст СРБ в крові збільшувався в 13,90 раз, а 
при легкій в 6,75. Середня концентрація його 
склала у пацієнтів 1-ої групи 19,57±0,45 г/л, 
а 2-ої – 40,30±1,35 г/л. 

Підвищення рівню СРБ в розпал хвороби 
свідчить про включення неспецифічних іму-
нологічних реакцій та регуляцію запального 
процесу в організмі хворого у відповідь на 
дію патогенних агентів. При розвитку ВГА 
на тлі дисбактеріозу кишечнику такими аге-
нтами являються як самі віруси гепатиту А, 
так і токсини УПМ, рівень яких залежить від 
глибини порушень біоценозу.  

Виходячи з цього, нам здалося важливим 
проаналізувати результати дослідження СРБ 
у хворих на ВГА в залежності від ступеня 
дисбактеріозу товстої кишки (табл. 2). 

Найбільш суттєве підвищення СРБ (в 
14,57 раз) відзначалося при дисбактеріозі 3-
го ступеня. При нормобіоценозі показники 
його мали найменше зростання (в 3,06 раз). 
Ці дані свідчать про наявність взаємозв’язку 
між станом мікробіоценозу кишечнику та 
тими імунологічними реакціями, які вини-
кають при попаданні вірусу гепатиту А на 
слизову оболонку кишечнику. 

У періоді ранньої реконвалесценції по-
казники СРБ значно знижувались (табл.1.). 
При легкій формі хвороби рівень його зни-
зився в 5,20 рази і практично дорівнював 
нормі, а при середньотяжкій – в 5,45 рази. 

Дослідження рівню ГГ як представника 
БГФ другої групи, що продукується в гепа-
тоцитах через 24 години від початку появи 
запалення в організмі, виявило підвищення 
показників при легкому перебігу ВГА в 2,08 
рази, середній рівень склав 1,98±0,09 г/л. 
При середньотяжкому перебігу хвороби зро-
стання ГГ було в 2,33 рази, значення його 
склало 2,21±0,07 г/л (табл. 1). Функцією залі-
зозалежного ферменту ГГ є ізоляція вільного 
гемоглобіну, який звільняється в циркуляцію 
з еритроцитів при ушкодженні органів або 
запаленні. Створюється комплексна сполука, 
яка володіє пероксидазною активністю [10-
12]. Приймаючи до уваги, що коливання 
рівнів ГГ найбільш повно відображають 
морфофункціональний стан печінки, ми про-
вели аналіз результатів дослідження ГГ в 
залежності від ступеня дисбактеріозу товстої 
кишки (табл. 2) 

Таблиця 1  
Показники БГФ у хворих на ВГА в залежності від тяжкості перебігу 

Групи  
обстеження n Період Статистичні показники M ± m 

СРБ (г/л) ГГ (г/л) ЦП (мг/л) 

Загальна група 96 1 28,20±1,20* 2,08±0,04* 601,19±12,70* 
2   5,32±0,33 1,20±0,05 357,74±8,75 

1 група 56 1 19,57±0,45 * 1,98±0,09* 556,38±16,70* 
2   3,76±0,13 0,99±0,07 335,20±10,99 

2 група 40 1 40,30±1,35*° 2,21±0,07*° 663,93±15,02*° 
2   7,40±0,31*° 1,52±0,09*° 389,30±12,85° 

Контрольна група 32    2,90±0,27 0,95±0,45 340,00±40,00 
Примітка: * - достовірність відмінностей хворих на ВГА та контрольної групи; °- достовірність відмінностей хворих на 

ВГА 1-ї та 2-ї груп. Періоди: 1 – гострий період; 2 – рання реконвалесценція. 
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Таблиця 2 

 Кількісний рівень БГФ в залежності від ступеня дисбактеріозу товстої кишки 
Ступень дисбактеріозу n СРБ (г/л) ГГ (г/л) ЦП (мг/л) 

Нормобіоценоз 9   8,87±0,86*   1,81±0,10* 520,15±19,52* 
Дисбактеріоз 1-го ступеня 21 21,24±0,94*   2,02±0,09* 582,36±18,60* 
Дисбактеріоз 2-го ступеня 46 30,15±1,28*     2,1±0,08* 635,62±14,94* 
Дисбактеріоз 3-го ступеня 16 42,26±1,04*   2,32±0,12* 682,48±20,56* 
Контрольна група 32 2,90±0,27 0,95±0,45   340±40 

Примітка: * - достовірність відмінностей хворих на ВГА та контрольної групи 
 
Аналіз результатів дослідження показав, 

що найбільш значне підвищення рівню ГГ 
зареєстроване у хворих на ВГА, який 
перебігав на тлі дисбактеріозу 3-го ступеня 
(2,32±0,12 г/л), і найменші показники були у 
пацієнтів з нормобіоценозом (1,81±0,10 г/л). 
Характер цих змін пов'язаний з наявністю 
ендотоксемії, обумовленої токсинами УПМ, 
які поступають в кровообіг при порушеннях 
функцій гепатоцитів в результаті розвитку 
ВГА. 

Зниження ГГ відмічалось в періоді 
ранньої реконвалесценції загалом в 1,71 ра-
зи. У хворих 1-ої групи ГГ знижався 
найбільш суттєво (в 2,00 рази) і дорівнював 
нормі. У хворих 2-ої групи рівень ГГ змен-
шився в 1,45 рази і достовірно відрізнявся 
від осіб здорової групи.   

Вивчення мідьзалежного металопротеїну 
ЦП виявило його статистично достовірне 
підвищення у хворих як 1-ої, так і 2-ої груп 
(Р<0,01). ЦП має значну оксидазну актив-
ність, включаючись в автооксидацію шляхом 
усунення в цьому процесі каталітичної дії 
заліза [8]. Крім того ЦП здібний посилювати 
імунні реакції, насамперед антитілоутво-
рення та активацію макрофагів [4]. В ек-
сперименті доведено, що ЦП пригнічує ре-
плікацію вірусу, активує синтез противірус-
них факторів, впливає на реактивність 
лімфоцитів [9]. Підвищення ЦП у хворих на 
ВГА в гострому періоді хвороби перш за все 
пов’язане з вище указаними функціями цьо-
го БГФ. 

Рівень зростання ЦП залежав від тяжкості 
хвороби. У хворих 1-ої групи він збільшу-
вався у порівнянні з контрольною групою в 
1,64 рази і досягав рівня 556,38±16,70 мг/л, 
2-ої – в 1,95 раз, рівень був 663,93±15,02 
мг/л (табл. 1). Збільшення секреції печінкою 
ЦП, напевно, має компенсаторне значення, 
оскільки ЦП захищає мембрани гепатоцитів 
від дії токсинів УПМ, діючи як швидкий ан-
тиоксидант. 

Дослідження ЦП в залежності від стану 
мікрофлори товстої кишки показало (табл. 
2), що найбільш високі показники його були 
у хворих з дисбактеріозом 3-го ступеня  
(682,48±20,56  мг/л),  найменші – при нормо- 

 

біоценозі (520,15±19,52 мг/л).  
В періоді ранньої реконвалесценції змен-

шення показників ЦП було в 1,68 рази 
(табл.1). При легкій формі показники знижа-
лись в 1,60 рази, при середньотяжкій – в 
1,72. В обох групах вони майже дорівнювали 
показникам осіб контрольної групи. 

Аналізуючи результати нагляду за хвори-
ми, у яких ВГА перебігав з затяжною рекон-
валесценцією, ми виявили, що в усіх пацієн-
тів на 3-4 тижні хвороби в патологічний 
процес утягувалися інші органи дигестивної 
системи. У 4 хворих реєструвався гастроду-
оденіт, у 5 – гастрит, у 3 – холецистопанкре-
атит, у 4 – холецистит. В усіх пацієнтів цієї 
групи в гострий період хвороби на тлі мак-
симального підвищення загального білірубі-
ну та АлАТ зареєстровані низькі показники 
всіх БГФ. Середній рівень СРБ склав 
6,25±0,90 г/л, ГГ – 1,12±0,24 г/л, ЦП – 
470,12±38,92 мг/л. 

Певно, причиною затяжної реконвалесце-
нції та нашарувань ускладнень зі сторони 
інших органів шлунково-кишкового тракту у 
цих хворих є розлади імунорегуляторної та 
антиоксидантної функцій організму на тлі 
зменшення резервних можливостей печінки. 

ВИСНОВКИ 
1. Вміст БГФ в сироватці хворих на ВГА 

залежить від тяжкості хвороби і ступеня 
дисбактеріозу товстої кишки. 

2. В періоді реконвалесценції відмічалась 
нормалізація показників БГФ у хворих з 
легким перебігом хвороби і достовірне 
зниження їх при середньотяжкому пере-
бігу ВГА, що відображає морфофункціо-
нальний стан печінки. 

3. У хворих з затяжною реконвалесценцією 
в гострий період хвороби відмічались 
мінімальні показники БГФ, що дозволяє 
нам запропонувати їх в якості додатко-
вих прогностичних критеріїв перебігу 
ВГА. 

Встановлений взаємозв’язок між станом 
мікробіоценозу кишок, рівнями БГФ та тяж-
кістю хвороби у хворих на ВГА. Це дозво-
лить в подальшому застосувати ці показники 
для оцінки ефективності лікування. 
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ПОКАЗАТЕЛИ БЕЛКОВ ОСТРОЙ ФАЗЫ В СЫВОРОТКЕ 

КРОВИ БОЛЬНЫХ ВИРУСНЫМ ГЕПАТИТОМ А 
Я.И. Копейченко  
Харьковский национальный медицинсий университет, Украина  

РЕЗЮМЕ 
Определение содержания белков острой фазы (БОФ): С-реактивного белка, церулоплазмина, гап-

тоглобина проведено у 96 больных ВГА в разные периоды болезни. Выявлены взаимосвязи между 
уровнями БОФ, тяжестью болезни и степенью дисбактериоза толстой кишки. Показано, что динамика 
показателей БОФ отражает морфофункциональное состояние печени. Полученные результаты иссле-
дования позволили предложить использовать данные показатели в качестве дополнительных прогнос-
тических критериев течения ВГА. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: вирусный гепатит А, белки острой фазы, С-реактивный белок, церулопла-
змин, гаптоглобин, дисбактериоз толстой кишки 

 
INDICES OF ACUTE PHASE PROTEINS IN BLOOD SERUM 

 IN PATIENTS WITH VIRAL HEPATITIS A 
Ya.I. Kopiychenko 
Kharkov national medical university, Ukraine 

SUMMARY 
Research of the level of acute phase proteins (C-reactive protein, ceruloplasmin, haptoglobin) in 96 

patients with viral hepatitis A was conducted in different disease periods. Correlation between the level of 
acute phase proteins, degree of dysbacteriosis of the large intestine, severity of disease was discovered. It was 
showed that dynamics of acute phase proteins indices repels morphofunctional liver state. Obtained results of 
investigation allow using the present indices as ancillary forecasting criterions of viral hepatitis A course. 

KEY WORDS: viral hepatitis A, acute phase proteins, C-reactive protein, ceruloplasmin, haptoglobin, 
dysbacteriosis of the large intestine 
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ТОЛЕРАНТНІСТЬ СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ СИСТЕМИ ПІДЛІТКІВ 
16-18 РОКІВ, НАРОДЖЕНИХ ВІД БАТЬКІВ-ЛІКВІДАТОРІВ 

АВАРІЇ НА ЧАЕС, ДО ФІЗИЧНОГО НАВАНТАЖЕННЯ 
М.М. Коренєв, Г.О. Бориско, Т.О. Костенко, О.О. Афанасьєва 
Державна установа «Інститут охорони здоров'я дітей та підлітків АМН України», м. Харків 

РЕЗЮМЕ 
Проведено визначення адаптаційних можливостей 98 підлітків 16-18 років, народжених від бать-

ків-ліквідаторів аварії на ЧАЕС (1986-87 рр.), та 53 їх однолітків із сімей без радіаційного ризику з 
урахуванням толерантності серцево-судинної системи до фізичного навантаження (шляхом вимірю-
вання пульсу, артеріального тиску та ЕхоКГ-параметрів у стані спокою, на першій, третій та п’ятій 
хвилинах після фізичного навантаження). У підлітків, народжених від батьків-ліквідаторів аварії на 
ЧАЕС, в 2 рази частіше, ніж у підлітків із сімей без радіаційного ризику реєструється зниження показ-
ників гемодинаміки, що свідчить про недостатність компенсаторних механізмів серцево-судинної сис-
теми у відповідь на фізичне навантаження.  

КЛЮЧОВІ СЛОВА: підлітки, ліквідатори аварії на ЧАЕС, стан здоров'я, показники гемодинаміки, 
фізична працездатність 

Проблема дії іонізуючого випромінюван-
ня низької інтенсивності серед багатьох на-
прямків включає вирішення питань здоров'я 
нащадків опромінених батьків (внаслідок 
радіаційних катастроф, професійного конта-
кту) [4, 6]. Сучасні спостереження за цією 
когортою поповнюються даними щодо стану 
здоров'я дітей, які народилися в сім'ях лікві-
даторів аварії на ЧАЕС. У дітей із сімей лік-
відаторів діагностується значно більше фун-
кціональних відхилень серцево-судинної та 
системи травлення, хронічних вогнищ інфе-
кції, спадкової патології, вроджених вад на 
фоні порушення імунорегуляторних систем, 
дестабілізації генетичного апарату, знижен-
ня психоадаптивних можливостей порівняно 
з дітьми із сімей без радіаційного ризику [1, 
3, 5]. Все це може суттєво зазначитися на 
рівні фізичної працездатності цього контин-
генту. Тому, виявлення характеру реагуван-
ня серцево-судинної системи підлітків, на-
роджених в сім’ях батьків-ліквідаторів аварії 
на ЧАЕС, на фізичне навантаження сприя-
тиме своєчасному виявленню функціональ-
них можливостей системи кровообігу та ко-
рекції порушень. 

Метою нашого дослідження є визначення 
адаптаційних реакцій серцево-судинної сис-
теми підлітків із сімей радіаційного ризику 
до фізичного навантаження.  

Робота являється фрагментом НДР «Ви-
вчити стан здоров`я дітей із сімей ліквідато-
рів аварії на ЧАЕС, які досягли підліткового 
віку (16-18 років)» (0106U001175). 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ  
Під спостереженням знаходилося 151 пі-

длітків віком 16-18 років. З них 98 – наро-
джених від батьків-ліквідаторів аварії на 
ЧАЕС (основна група) та 53 їх однолітків – 

із сімей без радіаційного ризику (група порі-
вняння). За віком і статтю склад виділених 
груп не відрізнявся. 

Морфофункціональний стан серця вивча-
вся за допомогою ехокардіоскопії (ЕХО-КС) 
на ультразвуковому діагностичному приладі 
SLЕ-101 PС (Литва) конвексним датчиком з 
частотою 3,5 мГц у В- та М-режимах за ста-
ндартною методикою. Структури  серця ре-
єстрували у стандартних проекціях, рекоме-
ндованих Американською асоціацією ехока-
рдіографістів (Y.Talano, U.Yardini, 1982). 

Морфологічні параметри серця досліджу-
валися  шляхом вимірювання основних по-
казників: систолічного і діастолічного діаме-
трів та об’ємів лівого шлуночка (КСР – сис-
толічний розмір лівого шлуночка, КДР – діа-
столічний розмір лівого шлуночка, КСО – 
кінцево-систолічний  об’єм  лівого шлуноч-
ка, КДО – кінцево-діастоличний об’єм лівого 
шлуночка). Дані про скоротливу і насосну 
функції міокарда простежувалися такими 
показниками ЕХО-КГ: ФВ – фракція викиду, 
%ΔS – фракції скорочення передньозаднього  
розміру  лівого  шлуночка, СІ – серцевий 
індекс, УО – ударний та хвилинний (ХО) 
об’єми  лівого шлуночка. 

Для   визначення  адаптаційних  можли-
востей організму та напруги регуляторних 
систем використовувалася  проба Мартине (з 
вимірюванням частоти пульсу та артеріаль-
ного тиску). 

При її проведенні в положенні сидячи ви-
значався пульс за 10 секунд і артеріальний 
тиск. З манжетою на руці пацієнт виконув 20 
глибоких присідань за 30 секунд. Після ви-
конаного навантаження обстежуваний ві-
дразу сідав, протягом трьох хвилин рахували 
пульс і вимірювали тиск. На першій хвилині 
перші 10 сік – вимірювався пульс, подальші 
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40 сік – артеріальний тиск, в останні 10 сік – 
пульс. На другій і третій хвилинах вимі-
рювання повторювалося. Були виділені ос-
новні типи реакцій: нормотонічний тип (по-
частішання пульсу на 60-80%, підвищення 
тиску систоли на 10-30 мм.рт.ст., діастола 
змінювалася трохи), гіпотонічний тип (хара-
ктеризувався значним збільшенням ЧСС при 
незначному збільшенні чи зменшенні пуль-
сового тиску), гіпертонічний тип (почасті-
шання пульсу на 100%, підвищення артеріа-
льного тиску систоли), а також дистонічний 
тип (характеризувався зниженням ДАТ, мі-
німальним підвищенням чи зниженням сис-
толічного тиску).  

Статистична обробка отриманих резуль-
татів (середнє значення (М), середня частота 
(F) його помилка (m), достовірність (р) різ-
ниць між групами за критерієм Стьюдента) 
проводили за допомогою пакетів програм 
Microsoft Excel 2005 для Microsoft XP Profes-
sional. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ 
Результати УЗД серця свідчили про знач-

ну частість ознак малих структурних анома-

лій у підлітків основної групи, ніж у групі 
порівняння, у вигляді пролапсу мітрального 
клапану І ступеню у 77,5±4,2% підлітків 
(52,8±6,5% у групі порівняння, р<0,05), по-
товщення стулок мітрального клапану – у 
67,2±4,7% та 24,5±5,9% у групі порівняння, 
р<0,05), наявності у лівому шлуночку косих 
аберантних хорд – у 78,6±4,1%, які за своєю 
характеристикою були множинними з гіпер-
трофією у місцях прикріплення, тоді як у 
групі порівняння реєструвалися в основному 
поодинокі хорди у 64,1±6,5%. 

Середні значення показників кардіогемо-
динаміки, АТ та ЧСС у підлітків основної та 
порівняльної групи представлені у таблиці 
(табл. 1).  

Показники ЧСС, систолічного та діасто-
лічного артеріального тиску (АТ) були у ме-
жах фізіологічної норми у більшості дітей, 
але у 18,4±3,9% підлітків основної групи ре-
єструвалося підвищення АТ більше 130 мм 
рт.ст., а в групі порівняння – лише у одного 
підлітка. Удітей ліквідаторів наслідків аварії 
на ЧАЕС частіше (р<0,05), ніж у групі порі-
вняння, була виявлена дилатація лівого шлу-
ночка (табл. 2).  

Таблиця 1 
Характеристика показників кардіогемодинаміки, АТ та ЧСС у дітей  

основної та порівняльної групи (M±m) 
ЕхоКГ-показники Основна група (n=98) Порівняльна група(n=53) Р 

ЧСС, за 1 хвил.   69,2±1,5   71,8±0,6 >0,05 
САТ, мм рт.ст. 118,0±1,3 119,8±0,5 >0,05 
ДАТ, мм рт.ст.   68,8±0,9   70,6±1,2 >0,05 
КСО, мл   43,0±2,02   40,8±0,7 >0,05 
КДО, мл 109,4±3,7   94,9±1,9 <0,05 
УО, мл   65,8±2,2   56,8±1,8 >0,05 
ХО, л/хв.     4,8±0,2     4,1±0,4 >0,05 
СІ, л/хв/м2     2,7±0,1     2,5±0,2 >0,05 
ФВ, %   60,1±0,9   60,0±0,7 >0,05 
%∆S, %   32,3±0,6   31,7±0,5 >0,05 
Р – вірогідність різниці між показниками дітей основної та порівняльної груп. 

 
Таблиця 2 

Частота порушень функціональної здатності та морфології серця у дітей  
основної та порівняльної групи (F±m,%) 

Признак Основна група 
(n=98) 

Порівняльна група 
(n=53) Р 

Дилятація лівого шлуночка   22,5±4,2   5,6±3,1 <0,01 
Порушення насосної функції (ФВ<60%)   46,9±5,04 41,5±6,7 >0,05 

 у т.ч. ФВ<55%   28,6±4,5 24,5±5,9 >0,05 
Порушення скоротливої функції (%∆S<30%)   31,6±4,6 30,1±6,3 >0,05 
Збільшення УО 18,03±4,9   6,2±4,2 <0,1 
Зменшення УО     4,9±2,7   3,1±3,08 >0,05 
Збільшення ХО   50,8±6,4 21,8±7,3 <0,01 
Зменшення ХО     6,5±3,1 12,5±5,8 >0,05 
Збільшення СІ     4,9±2,7        – – 
Зменшення СІ     9,8±3,8 18,7±6,8 >0,05 
Р – вірогідність різниці між показниками дітей основної та контрольної груп. 
 
Признаки систолічної дисфункції міокар-

да лівого шлуночка (зниження фракції вики-
ду нижче 60%, систолічного скорочення пе-
редньо-заднього розміру нижче 30%) реєст-
рувалося майже у половини підлітків з одна-

ковою частотою в досліджуваних групах. 
Показники ударного об’єму лівого шлу-

ночка, серцевого індексу в стані спокою ко-
ливались в межах нормальних значень у бі-
льшості досліджуваних дітей. Збільшення 
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хвилинного об’єму лівого шлуночка у 
50,8±6,4% підлітків основної групи відбува-
лося за рахунок збільшення частоти серце-
вих скорочень.  

У стані спокою в основній групі, врахо-
вуючи зниження значень загального перифе-
ричного опору судин у сполученні зі збіль-
шенням значень УО та ХО, мало місце пере-

важання гиперкінетичного типу гемодинамі-
ки. Гипокінетичний тип – найбільш несприя-
тливий, що обмовлено збільшенням перифе-
ричного опору кровотоку та зниженням ве-
нозного повернення крові к серцю як реакція 
на зменшення серцевого викиду реєстрував-
ся з однаковою частотою в обох групах 
(рис.). 

нормокінетичний
гиперкінетичний

гипокінетичний

12,5%
34,4%

53,1%

7,1%

50,0%
42,9%

0

20

40

60

Основна група
Група порівняння  

Рис. Характеристика типів гемодинаміки у дітей ліквідаторів наслідків аварії на ЧАЕС та групи порівняння. 
 
На першій хвилині після навантаження у 

більшості підлітків відбувалося адекватне 
підвищення ЧСС у 94,5±2,3%, САТ у 
91,9±2,7%, ХО та СІ у 64,3±4,8%. Але у по-
рівнянні з підлітками із сімей без радіаційно-
го ризику, у 57,7±5,0% дітей основної групи 
відмічалася виражена хронотропна реакція 
серцево-судинної системи на навантаження 
(приріст більше, ніж на 20 ударів за хвилину) 
проти 20,9±4,3% підлітків групи порівняння. 
При цьому підвищення ЧСС у підлітків ос-
новної групи супроводжувалося помірним 
(на 5-20 мм рт.ст.) підйомом САТ у 58,3%, у 
той час як у групі порівняння, навпроти, 
приріст САТ у 44,5±8,7% підлітків переви-

щував 20 мм рт. ст. Більш виражена динамі-
ка ДАТ (підвищення у межах 10-30 мм рт. 
ст.) частіше (р<0,05) відмічалася у дітей лік-
відаторів (20,7% проти 9,5% в групі порів-
няння).  

За результатами проби з 20-ю присідан-
нями нормотонічний тип реакції на наванта-
ження, для котрого є характерним адекватне 
навантаженню підвищення ЧСС, САД (на 
15-30%), зниження ДАД (на 10-35%) та від-
новний період 3 хвилини, в основній групі 
відмічено у 40,9±4,9% дітей, а в порівняль-
ній – є переважаючим у 71,9±6,1% дітей. 
Цей тип реакції характерний для гарно тре-
нірованих людей (табл. 3). 

Таблиця 3 
Характеристика типів реакції на фізичне навантаження у дітей ліквідаторів  

наслідків аварії на ЧАЕС та групи порівняння (F±m,%) 
Тип реакції Основна група (n=98) Порівняльна група (n=53) Р 

Нормотонічний 40,9±4,9 71,9±6,1 <0,05 
Гіпертонічний 22,9±4,2 21,9±5,6 >0,05 
Гіпотонічний 21,3±4,1  6,2±3,3 <0,05 
Дистонічний  9,8±3,0 – <0,05 

 
Гіпертонічний тип реакції, який характе-

ризується значним підвищенням систолічно-
го АТ і високою пульсовою реакцією, реєст-
рувався приблизно у чверті дітей обох груп. 
Цей тип реакції зустрічається при перевтомі, 
перетренірованості, а також предгіпертоніч-
них станах. Однак, у більшості дітей основ-
ної групи цей тип реакції поєднався з упові-
льненням відновлення АТ та ЧСС. При цьо-
му, у 4,9±2,1% дітей основної групи при зна-

чному підвищені АТ після навантаження не 
відбувалося його нормалізації к п’ятій хви-
лині.  

Гіпотонічний тип реакції, який характе-
ризується значним збільшенням ЧСС при 
незначному збільшенні чи зменшенні пуль-
сового тиску, та також свідчить о неадекват-
ній реакції на навантаження, в три рази час-
тіше (р<0,05) реєструвався у дітей з сімей 
ліквідаторів.  
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Дистонічний тип реакції, який характери-
зується зниженням ДАТ, мінімальним під-
вищенням чи зниженням систолічного, в по-
одиноких випадках зустрічався лише у дітей 
основної групи, що є найбільш дезадаптив-
ним  типом  реакції серцево-судинної  сис-
теми  на навантаження. 

Реституція ЧСС и АТ к третій хвилині на-
ступала у більшості незалежно від групи на-
гляду у 77,1±4,2% дітей основної групи та 
81,3±5,3% – порівняльної). Відновлення по-
казників кардіогемодинаміки (УО, ХО та СІ) 
в обох групах до третьої хвилині відмічалося 
у 1/3 підлітків (30%). До п’ятої хвилини піс-
ля фізичного навантаження частіше не від-
бувалося відновлювання показників гемоди-
наміки в основній групі (у 19,7% підлітків 
основної групи і лише у одного підлітка гру-
пи порівняння). З них у 11,5% не відбувалося 
відновлення пульсу, у 9,8% – САД, у 6,6% – 
ДАД. Реституція у 14,8% дітей наступала к 
сьомій хвилині, у 4,9% – к десятій. 

Аналіз показників гемодинамики за стат-
тю виявив, що реституція основних гемоди-
намічних показників у хлопчиків відбувало-
ся пізніше, ніж у дівчаток. Так, на третій 
хвилині після фізичного навантаження УО у 
дівчаток був відновлений у 55,6±12,1%, а у 
хлопчиків – у 9,7±5,3% (р<0,01), ХО – у 
19,4±7,1% хлопчиків і у 61,1±11,8% дівча-
ток, СІ – у 19,4±7,1% хлопчиків та у 50,0± 
12,1% дівчаток.  

Нами було виділено наступні типи реагу-
вання кардіогемодинамічних показників на 
фізичне навантаження: задовільний – у 52,1± 
5,0% підлітків основної групи та 66,0±6,5% – 
групи порівняння (р>0,05), який характери-
зувався підвищенням показників УО, ФВ, 
ХО, ЧСС. К незадовільному типу реагування 
серцево-судинної системи на навантаження 
ми віднесли перебудову кардіогемодинаміки, 
при якій відбувалося зниження УО, ФВ, ХО 
на фоні підвищення ЧСС, тому що включав-
ся неекономний тип забезпечення кровопос-
тачання внаслідок підвищення ЧСС при неа-
декватній зниженій скорочувальній функції 
лівого шлуночка. Такий тип реакції гемоди-
намічних показників відмічено у 44,9±5,0% 
підлітків основної групи та у 24,5±5,9% – 
порівняльної (р<0,05).  

Слід зазначити, що незадовільний тип ре-
агування гемодинаміки поєднувався з най-
більш дезадаптивними варіантами реакцій 
АТ та ЧСС – гіпотонічним у (21,3±4,1% під-
літків) та  дистонічним  (у 9,8±3,0% підліт-
ків). 

При аналізі структури захворюваності пі-
длітків з незадовільним та задовільним ти-
пами реагування серцево-судинної системи 
вірогідної різниці не отримано. На першому 

місці реєструвалися захворювання нервово-
психічної сфери (вегето-судинні дисфункції, 
астено-невротичний синдром, ангіоцеребра-
льні  кризи,  пароксизми  мігрені), на друго-
му – захворювання шлунково-кишкового 
тракту (хронічний гастродуоденіт, дискінезії 
жовчовивідних шляхів, хронічні холецисти-
ти); рідше – захворювання щитоподібної за-
лози (дифузний зоб І-ІІ ступеня був виявле-
ний у 15,4±7,2% підлітків основної групи та 
8,3±5,8% – порівняльної, р>0,05); в поодино-
ких випадках – гіпоталамічний синдром, 
анемія, ожиріння, патологія сечовивідних 
шляхів, порушення зору. Особливості нейро-
гормонального забезпечення незадовільного 
типу реакції гемодинаміки стосувалися лише 
зниження рівня адреналіну у 87,5±8,5% під-
літків та норадреналіну – у 50,0±12,9 %, що 
свідчить про пригнічення симпатоадренало-
вої системи.  

Проведене дослідження показало, що у 
підлітків 16-18 років, народжених від бать-
ків-ліквідаторів аварії на ЧАЕС (1986-87 
рр.), встановлені порушення внутрішньосер-
цевої гемодинаміки (зниження насосної, 
скоротливої функцій, переважання гіпокіне-
тичного типу гемоциркуляції), що свідчить 
про гіподинамічні зміни серцевого м'яза. Це 
підтверджується  існуючими науковими роз-
робками з проблем кардіальних та судинних 
порушень у підлітків, що зазнали радіацій-
ного впливу [6 ,7], які відзначають, що у на-
селення, постраждалого від радіаційного ви-
промінювання, відзначається збільшення 
частоти і «омолодження» різних відхилень із 
боку серцево-судинної системи. 

Іваницька Н.Ф., та О.Г. Гуркін [8] підкре-
слюють, що аварія на ЧАЕС зробила вели-
кий негативний вплив на організм, що зрос-
тає, шляхом прямого впливу та через 
центральну нервову систему (ЦНС). Неспри-
ятлива трансформація порушень у системі 
кровообігу, що виникли в дитячому і підліт-
ковому віці, може обумовити негативний 
вплив на подальший розвиток організму і 
стан здоров'я в цілому. Але у літературі не-
достатньо освітлені питання, що стосуються 
кардіо-васкулярної патології на тлі малих 
структурних аномалій серця та вивчення то-
лерантності серцево-судинної системи на 
фізичне навантаження у підлітків 16-18 ро-
ків, народжених від батьків-ліквідаторів ава-
рії на ЧАЕС (1986-87 рр.), а також відсутній 
комплексний підхід до аналізу стану серце-
во-судинної системи, а також чіткі рекомен-
дації щодо фармакокорекції функціональних 
відхилень в міокарді у контингенту, постра-
ждалого внаслідок аварії на ЧАЕС.  

Отже, вивчення особливостей функціо-
нальної  активності  серцево-судинної систе- 
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ми під впливом негативних чинників навко-
лишнього сере-довища, зростання частоти 
захворювань серця серед дорослого населен-
ня на контрольованих територіях з джерела-
ми їх формування в дитячому віці, невирі-
шені питання ранньої діагностики й адекват-
ної терапії придбаних поразок міокарда у 
дітей та підлітків, що постраждали внаслідок 
аварії на ЧАЕС, обумовили вибір напряму 
даного дослідження. 

Встановлено, що більш виражені пору-
шення внутрішньосерцевої гемодинаміки 
відзначені у підлітків основної групи. Вста-
новлена висока поширеність малих структу-
рних аномалій розвитку серця у підлітків із 
радіаційного ризику, які є несприятливими 
чинниками для розвитку та прогресування  
серцево-судинної  патології. 

Виявлені ознаки детренованості серцево-
судинної системи у нащадків ліквідаторів 
аварії на ЧАЕС, що обумовлені, на наш пог-
ляд, наступними причинами: високою пато-
логічною ураженістю, значною поширеністю 
синдрому дисплазії сполучної тканини серця 
та гіподинамією (за даними анкетування бі-
льшість дітей цієї групи не роблять утрішню 
гімнастику, часто неаргументовано звільня-
ються від занять фізичною культурою, в ре-
жимі дня переважають зорово-статичні на-
вантаження – перегляд телевізора, відеофі-
льмів, комп'ютерні ігри) [2]. 

При відсутності проведення УЗД серця 
для уточнення його стану при диспансерно-
му спостереженні цього контингенту та 
впровадження адекватних лікувально-
профілактичних заходів виявлені кардіовас-
кулярні зміни стануть фактором  прогресу-
вання  серцево-судинних  порушень у підлі-
тків, народжених від батьків-ліквідаторів 
аварії на ЧАЕС. 

ВИСНОВКИ 
1. У підлітків 16-18 років, народжених від 

батьків-ліквідаторів аварії на ЧАЕС, в 2 
рази частіше, ніж у підлітків із сімей без 
радіаційного ризику реєструються типи 
реакцій: гіпотонічний та дистонічний – у 
31,1±4,6% проти 6,2±3,3% у групі порів-

няння, показників гемодинаміки – у 
44,9±5,0% проти 24,5±5,9%, що свідчать 
про недостатність компенсаторних меха-
нізмів серцево-судинної системи у від-
повідь на фізичне навантаження  

2. Виявленим змінам кардіогемодинаміки  
у підлітків із сімей радіаційного ризику 
сприяють множинні поєднані аномалії 
розвитку серця у 67,2±4,7% підлітків 
(пролапс мітрального клапану, потов-
щення його стулок, наявність у лівому 
шлуночку множинних косих аберантних 
хорд з гіпертрофією у місцях прикріп-
лення), гіподинамія та гіпокінезія. 

3. Встановлені зміни в системі кровообігу у 
підлітків, народжених від батьків-
ліквідаторів 1986-1987 рр., обгрунтову-
ють необхідність більш ретельної органі-
зації лікарсько-педагогічного контролю 
за рівнем рухової активності  і  фізичним  
вихованням  цих  підлітків. 

Питання біологічної дії іонізуючого ви-
промінювання низької інтенсивності зали-
шається актуальним і донині. Особливо ці-
кавим на сьогодні є вивчення ефектів і меха-
нізмів дії іонізуючого випромінювання низь-
кої інтенсивності на стан здоров'я дітей, які 
народилися в сім'ях ліквідаторів аварії на 
ЧАЕС. Враховуючи основні ланки патогене-
зу функціональних відхилень серцево-
судинної системи у дітей та підлітків, що 
постраждали внаслідок аварії на ЧАЕС, вва-
жається доцільним уточнити реагування се-
рцево-судинної системи у цих підлітків на 
фізичне навантаження, що сприятиме своє-
часному виявленню функціональних можли-
востей системи кровообігу та корекції  по-
рушень. 

Нами проводяться дослідження стосовно 
визначення ролі систем регуляції, взаємовід-
ношень між нейрогуморальними факторами 
регуляції та показниками кардіогемодинамі-
ки, в формуванні відхилень з боку кардіоге-
модинаміки у дітей та підлітків, які народи-
лися в сім'ях ліквідаторів аварії на ЧАЕС, 
результати яких будуть висвітлені в наступ-
них повідомленнях.  
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ТОЛЕРАНТНОСТЬ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ 
СИСТЕМЫ ПОДРОСТКОВ 16-18 ЛЕТ, РОЖДЕННЫХ 

ОТ РОДИТЕЛЕЙ-ЛИКВИДАТОРОВ АВАРИИ НА ЧАЭС, 
К ФИЗИЧЕСКОЙ НАГРУЗКЕ 

Н.Н. Коренев,  Г.А. Бориско, Т.А. Костенко, О.А. Афанасьева 
Государственное учреждение «Інститут здравоохранения детей и подростков АМН Украины»,            
г. Харьков 

РЕЗЮМЕ 
Проведено определение адаптационных возможностей 98 подростков 16-18 лет, рожденных от ро-

дителей-ликвидаторов аварии на ЧАЭС (1986-87 гг.), и 53 их одногодков из семей без радиационного 
риска с учетом толерантности сердечно-сосудистой системы к физической нагрузке (путем измерения 
пульса, артериального давления, и ЕхоКГ-параметров в состоянии покоя, на первой, третьей и пятой 
минутах после физической нагрузки).  

У подростков, рождённых от отцов-ликвидаторов аварии на ЧАЭС, в 2 раза  чаще, чем у подрост-
ков из семей  без радиационного риска регистрируется снижение показателей гемодинамики, что сви-
детельствует о недостаточности компенсаторных механизмов сердечно-сосудистой системы. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: подростки, ликвидаторы аварии на ЧАЭС, состояние здоровья, показатели 
гемодинамики, физическая работоспособность 

 
TOLERANCE OF CARDIOVASCULAR SYSTEM TO PHYSICAL 

LOAD IN ADOLESCENTS, AGED 16-18, BORN FROM 
FATHERS-LIQUIDATORS OF THE CHERNOBYL DISASTER 

N.M. Korenev , G.A. Borisko., T.A. Kostenko , O.A. Aphanasyeva. 
State establishment «Institute of Children and Adolescents Health Care of AMS of Ukraine», Kharkov 

SUMMARY 
The adaptation capabilities (reaction to physical stress load) of 98 children, aged 16-18, born from fathers, 

who took part in liquidation of the Chernobyl nuclear disaster, as compared with adaptability of 53 children 
from the families with no radiation risk have been studied. Heart rate, blood pressure and echocardiogemo-
ynamic indices were registrated at rest, on the first, the third and the fifth minutes after physical stress  load. 
The adolescents born from the father-liquidators revealed a reduced reaction level to physical load. We 
recommend careful organization of physical training for such children. 

KEY WORDS: adolescents, liquidators of ChNPS accident, health, gemodynamic indexes, reaction to the 
physical loading 

 

УДК: 616.127–092:[616.12–008.46–036.12+616.379–008.64] 

ФУНКЦИОНАЛЬНЫЙ КЛАСС ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ 
НЕДОСТАТОЧНОСТИ И ИНСУЛИНОРЕЗИСТЕНТНОСТЬ 

П.Г. Кравчун, Н.Г. Рындина  
Харьковский национальный медицинский университет, Украина 

РЕЗЮМЕ 
Обследовано 78 пациентов с I-III функциональным классом хронической сердечной недостаточно-

стью (ХСН) по NYNA с клинико-лабораторными признаками синдрома инсулинорезистентности 
(СИ). Уровень глюкозы определяли глюкозооксидантным методом в капиллярной крови, взятой нато-
щак. Уровень инсулина в сыворотке крови определяли иммуно-ферментным методом. Содержание 
глюкозы, инсулина, значение индекса НОМА увеличивались по мере нарастания клинических симп-
томов ХСН у больных с СИ. Максимальные уровни гликемии, инсулинемии, индекса НОМА опреде-
лены у пациентов III функционального класса ХСН. У пациентов с избыточной массой тела содержа-
ние инсулина сохранялось в пределах нормы. У больных с ожирением I-III степени была выявлена 
гиперинсулинемия. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хроническая сердечная недостаточность, инсулинорезистентность, инсу-
лин, углеводный обмен 
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Хроническая сердечная недостаточность 

(ХСН) является одним из наиболее распро-
страненных и тяжелых синдромов, требую-
щих значительных финансовых затрат на 
лечение [1, 2]. Несмотря на значительный 
прогресс в изучении патогенетических меха-
низмов ХСН за последние десятилетия, 
смертность от этого заболевания остается 
крайне высокой, достигая 15-25% в течение 
года [3, 4]. В Украине не менее 1,5 млн. па-
циентов с данной патологией [5, 6]. В связи с 
этим ХСН представляет собой актуальную 
медико-социальную проблему.  

Вовлечение  нейро-гормональных  сис-
тем – симпато-адреналовой и ренин-ангио-
тензин-альдостероновой – в формирование и 
прогрессирование ХСН не вызывает сомне-
ний [7, 8, 9]. Однако в последнее время оп-
ределенная роль при изучении патогенетиче-
ских аспектов отводится метаболическим 
нарушениям. Наиболее часто встречающим-
ся нарушением метаболизма у больных ХСН 
является синдром инсулинорезистентности – 
кластер факторов кардио-васкулярного рис-
ка. В исследовании NHANES III наличие 
ХСН существенным образом ассоциирова-
лось с синдромом инсулинорезистентности 
(СИ) [10]. Ряд авторов описывают инсулино-
резистентность как независимый от ранее 
установленных фактор риска ХСН [11]. 

Для инсулинорезистентности характерна 
гиперинсулинемия, которая рассматривается 
как адаптационная реакция, призванная пре-
одолеть тканевую нечувствительность к ин-
сулину. Компенсаторно возникаюшая гипе-
ринсулинемия обладает рядом отрицатель-
ных последствий: ведет к снижению актив-
ности фермента липопротеидлипазы, что 
способствует гипертриглицеридемии, повы-
шению образования липопротеинов очень 
низкой плотности и снижению холестерина 
липопротеинов высокой плотности. Резуль-
татом инсулинорезистентности в перифери-
ческих тканях, в основном в скелетной мус-
кулатуре, является сниженная утилизация 
глюкозы, которая в дальнейшем может про-
являться как нарушение толерантности к 
глюкозе или, в стадии декомпенсации, как 
инсулиннезависимый сахарный диабет. В 
литературе существует указание на то, что 
высокие уровни инсулина имеют отношение 
к гипертрофии левого желудочка, неадек-
ватной уровню артериального давления. Ги-
пертрофия левого желудочка рассматривает-
ся как независимый фактор риска внезапной 
смерти при сердечно-сосудистых заболева-
ниях, играет важную роль среди механизмов 
формирования дисфункции левого желудоч-
ка. Есть указания на то, что инсулинорези-

стентность обладает прямыми эффектами на 
миокард, имеет отношение как к систоличе-
ской, так и к диастолической дисфункции 
миокарда левого желудочка [12]. Однако ос-
тается недостаточно изученным влияние из-
менений углеводного обмена на развитие 
ХСН.  

Целью настоящего исследования является 
изучение состояния углеводного обмена у 
больных ХСН с СИ для изучения его воз-
можной роли в прогрессировании ХСН. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
В исследовании приняли участие 78 па-

циентов (42 мужчины и 36 женщин) в воз-
расте от 31 до 80 лет (средний возраст 
60±1,083 лет) с I-III функциональным клас-
сом (ФК) ХСН по классификации Нью-
Йоркской ассоциации сердца (NYHA), 
имеющие клинико-лабораторные признаки 
синдрома инсулинорезистентности. У всех 
больных была диагностирована гипертони-
ческая болезнь II-III стадии. Среди обследо-
ванных больных у 25,6% выявлен постин-
фарктный кардиосклероз, у 48,7% стабиль-
ная стенокардия II-III функционального 
класса. Избыточная масса тела определена у 
15,4% больных, ожирение I-III степени – у 
42,3% больных. При изучении показателей 
углеводного обмена больные с СИ были раз-
делены на 3 группы согласно ФК ХСН. Па-
циенты в нашем исследовании также были 
разделены в зависимости от уровня ИМТ. В 
1 группу вошли 12 пациентов с избыточной 
массой тела, во 2 – 33 больных с ожирением 
I-III степени. У всех больных определен аб-
доминальный тип распределения жировой 
ткани.  

Для верификации СИ в данной работе ис-
пользованы критерии Экспертной комиссии 
национальной (США) образовательной про-
граммы по выявлению, оценке и лечению 
гиперхолестеринемии у взрослых (NCEP 
ATP III). Для определения инсулинорези-
стентности использовали индекс HOMA 
(homeostasis model assessment). Данный кри-
терий был предложен на основании опреде-
ления уровня верхнего квартиля распределе-
ния данных в исследовании NHANES III 
[13]. Мерой инсулинорезистентности счита-
лось значение индекса НОМА более 2,68. 
Для характеристики массы тела использова-
ли индекс массы тела (ИМТ), который рас-
считывается как отношение массы тела (кг) к 
росту (м2). Диагноз ожирения ставили при 
величине ИМТ>30,0 кг/м2 , при ИМТ 25,0-
29,9 кг/м2 состояние расценивалось как из-
быточная масса тела. Тип распределения 
жировой ткани определяли в соответствии со 
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значением индекса талия/бедра (ИТБ), кото-
рый рассчитывается как отношение объема 
талии (ОТ) (см) к объему бедер (ОБ) (см). 
При ИТБ>0,9 у мужчин, ИТБ>0,85 у женщин 
диагностировали абдоминальный тип рас-
пределения жировой ткани. Также для опре-
деления абдоминального ожирения исполь-
зовали значение ОТ>102 см для мужчин и 
>88 см для женщин. 

Уровень глюкозы определяли глюкозоок-
сидантным методом в капиллярной крови, 
взятой натощак. Нормальным считался уро-
вень глюкозы 3,3-5,5 ммоль/л. При значении 
данного показателя более 5,6 ммоль/л, выяв-
ленном после двукратного измерения в тече-
ние 2-3 дней, назначалась консультация эн-
докринолога. Уровень инсулина в сыворотке 
крови определяли иммуно-ферментным ме-
тодом с использованием набора «DRG Insu-
lin ELISA EIA-2935». Ожидаемый диапазон 
значений инсулина в норме 2,0-25,0 мкЕд/ 
мл. 

Полученные данные обработаны методом 
вариационной статистики с использованием 
средних величин, ошибки среднего. Стати-
стическая значимость средних определена по 
критерию F-Фишера. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
У пациентов с ХСН II и III ФК уровень 

глюкозы достоверно повышался по сравне-
нию с пациентами I ФК (6,18±0,5 ммоль/л и 
8,44±1,78 ммоль/л по сравнению с 5,02±0,29 
ммоль/л) (р<0,05). Содержание глюкозы в 
крови у больных III ФК достоверно превы-
шал уровень данного показателя у лиц II ФК 
(6,18±0,5 ммоль/л по сравнению с 8,44±1,78 
ммоль/л) (р<0,05) (рис.). У пациентов II и III 
ФК ХСН определена гипергликемия, в то 
время как у больных I ФК содержание глю-
козы крови оставалось в пределах нормаль-
ных значений. Самый высокий уровень глю-
козы диагностирован у лиц III ФК ХСН. 

 
* - различия достоверны между ФК ХСН р<0.05 

Рис. Показатели углеводного обмена у больных с СИ в зависимости от ФК ХСН. 
 
Рассматривая содержание инсулина в сы-

воротке крови обращает на себя внимание 
достоверное повышение уровня данного по-
казателя у лиц II и III ФК по сравнению с I 
ФК (28,27±7,632 мкЕд/мл и 34,91±11,84 
мкЕд/мл по сравнению с 18,37±1,64 мкЕд/ 
мл) (р<0,05). Среди пациентов II и III ФК 
прослеживается тенденция к увеличению 
содержания инсулина у больных III ФК, од-
нако достоверных различий между группами 
выявлено не было (р>0,05) (рис. 1). В нашем 
исследовании у лиц II и III ФК выявлена ги-
перинсулинемия (28,27±7,632 мкЕд/мл и 
34,91±11,84 мкЕд/мл соответственно). У па-
циентов I ФК уровень инсулина оставался в 
пределах нормы. У больных III ФК обнару-

жено самое высокое содержание инсулина 
по сравнению с пациентами I и II ФК.  

При изучении индекса НОМА определено 
достоверное повышение данного показателя 
у больных ХСН II и III ФК с СИ по сравне-
нию с I ФК (9,15±3,83 и 15,29±6,88 по срав-
нению с 3,090±0,27) (р<0,05). Индекс НОМА 
у пациентов III ФК был достоверно выше, 
чем у лиц II ФК (р<0,05) (рис.). У больных 
всех трех ФК индекс НОМА превышал уро-
вень нормальных значений. Максимальный 
уровень данного показателя зафиксирован у 
пациентов III ФК ХСН. 

В таблице представлены показатели угле-
водного обмена у пациентов с избыточной 
массой тела и ожирением I-III степени. 

 
Таблица  

Показатели углеводного обмена у больных ХСН с СИ в зависимости от уровня ИМТ (М±m) 

Показатель 
ХСН+СИ 

Избыточная масса тела  
ИМТ 25,0-29,9 кг/м2   N=12 

Ожирение 
ИМТ>30,0 кг/м2   N=33 

Глюкоза, ммоль/л 6,142±0,51 5,867±0,45 
Инсулин, мкЕд/мл     20,8±5,10* 26,29±4,96 

*- различия между группами достоверны (р<0,05) 
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Статистически значимых различий среди 

пациентов обеих групп по уровню гликемии 
выявлено не было (р>0,05). Уровень инсули-
на у пациентов 2 группы достоверно превы-
шал уровень данного показателя у больных 1 
группы (26,29±4,96 мкЕд/мл по сравнению с 
20,8±5,10 мкЕд/мл) (р<0,05). Также у боль-
ных 2 группы выявлена гиперинсулинемия 
(26,29±4,96 мкЕд/мл), в то время как среди 
лиц с избыточной массой тела уровень вы-
шеуказанного показателя сохранялся в пре-
делах нормы (20,8±5,10 мкЕд/мл). Уровень 
индекса НОМА у пациентов обеих групп 
превышал  нормальные значения (в 1 груп-
пе – 6,7±2,75, во 2 – 7,94±2,52). При сравне-
нии двух групп достоверных различий выяв-
лено не было (р>0,05). Установлено, что по-
казатели ИМТ имели корреляционную связь 
с инсулином (r=0,52), индексом НОМА 
(r=0,497). 

В нашем исследовании уровень глюкозы 
повышался по мере прогрессирования функ-
ционального класса ХСН. Самый высокий 
уровень гликемии обнаружен у пациентов III 
ФК ХСН. Такие данные сходны с результа-
тами Suskin et al., который указывает, что 
среди больных III-IV ФК определяется дос-
товерно более высокий уровень глюкозы 
крови по сравнению с пациентами I-II ФК 
[14]. 

Рассматривая результаты нашего иссле-
дования, обращает на себя внимание появле-
ние гиперинсулинемии у лиц II и III ФК, в то 
время как у пациентов I ФК уровень инсули-
на не превышает нормальных значений. У 
больных зафиксировано увеличение содер-
жания инсулина с возрастанием функцио-
нального класса ХСН. Точные механизмы 
воздействия СИ на развитие ХСН не уста-
новлены. Однако существует указание на то, 
что повышение содержания инсулина путем 
активации симпатической нервной системы 
или, действуя как фактор роста, увеличивает 
массу миокарда левого желудочка, снижает 
сердечный выброс [15], приводя к декомпен-
сации сердечной деятельности. Такие дан-
ные сходны с результатами нашего исследо-
вания, в ходе которого определена макси-
мальная гиперинсулинемия у пациентов III 
ФК.  

По результатам нашего исследования у 
пациентов I-III ФК ХСН уровень индекса 
НОМА превышал нормальные значения 
данного показателя. Инсулинорезистент-
ность увеличивалась по мере нарастания 
клинических симптомов ХСН, достигая мак-
симума среди больных III ФК. Полученные 
нами данные не противоречат результатам  

других исследователей. По данным литера-
туры [14] инсулинорезистентность ассоции-
руется с более тяжелым заболеванием и про-
гнозом для пациентов с ХСН. 

Наши результаты позволяют предполо-
жить, что механизмы, лежащие в основе 
прогрессирования данного заболевания у 
больных с нарушением метаболизма, связа-
ны с инсулинорезистентностью. Диастоли-
ческие нарушения могут быть связаны с из-
менениями метаболизма глюкозы и инсули-
на, которые приводят к повышению образо-
вания коллагена и увеличению миокарди-
альной жесткости. 

По результатам нашего исследования у 
пациентов с ожирением I-III степени выяв-
лена гиперинсулинемия по сравнению с па-
циентами с избыточной массой тела, у кото-
рых уровень инсулина оставался в пределах 
нормы. В то же время уровень инсулиноре-
зистентности с учетом индекса НОМА дос-
товерно не отличался у пациентов с различ-
ным уровнем ИМТ (р>0,05). Такие результа-
ты не противоречат данным Ferranini et al. 
[16], который указывает, что инсулиорези-
стентность для пациентов с ожирением ме-
нее характерна, чем гиперинсулинемия. Ги-
перинсулинемия рассматривается как ре-
зультат двух действующих механизмов: 
компесаторная - в ответ на инсулинорези-
стентность и первичная (центральная) ги-
персекреция инсулина. По-видимому, инсу-
линорезистентность является не единствен-
ным механизмом, посредством которого ре-
гулируется секреция инсулина у больных с 
ожирением. 

ВЫВОДЫ 
1. Уровни глюкозы, инсулина, индекса 

НОМА увеличивались по мере нараста-
ния функционального класса ХСН. 

2. Максимальные уровни гликемии, инсу-
линемии, индекса НОМА были опреде-
лены у пациентов с ХСН III ФК, что, 
возможно, объясняется участием мета-
болических нарушений в развитии сер-
дечной декомпенсации. 

3. У больных с ожирением I-III степени ги-
перинсулинемия по сравнению с боль-
ными избыточной массой тела была 
больше, у которых уровень инсулиноре-
зистентности достоверно не отличался от 
нормального уровня. 

4. Выявлена прямая корреляционная связь 
между повышением уровня ИМТ и со-
держанием инсулина, индексом НОМА. 

5. Полученные результаты должны учиты-
ваться в лечении больных с ХСН. 
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Результаты показывают целесообразность 

исследований, направленных на разработку 
оптимальных  схем  лечения   больных с дан- 

 
ной патологией, когда учитываются одно-
временно ФК ХСН и тяжесть СИ. 
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ФУНКЦІОНАЛЬНИЙ КЛАС ХРОНІЧНОЇ СЕРЦЕВОЇ 
НЕДОСТАТНІСТІ ТА ІНСУЛІНОРЕЗИСТЕНТНІСТЬ 

П.Г. Кравчун, Н.Г. Риндіна  
Харківський національний медичний університет, Україна 

РЕЗЮМЕ  
Обстежено 78 пацієнтів із I-III функціональним класом  хронічної серцевої недостатністі (ХСН) по 

NYNA із клініко-лабораторними ознаками синдрому інсулінорезистентністі. Рівень глюкози встанов-
лювали глюкозооксидантним методом, для визначення інсуліну у сироватці крові використовували 
іммуно-ферментний метод. Вміст глюкози, інсуліну, значення індексу НОМА підвищувалось при зро-
станні кліничних симптомів ХСН у хворих з синдромом інсулінорезистентності. Максимальні рівні 
вищезазначенних показників визначались у пацієнтів III функціонального класу ХСН. У пацієнтів з 
передожирінням рівень інсуліну залишався в межах норми.У хворих з ожирінням I-III ступеня визна-
чили гіперінсулінемію. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: хронічна серцева недостатність, інсулінорезистентність, інсулін, вуглеводний 
обмін 

 
CHRONIC HEART FAILURE FUNCTIONAL CLASS  

AND INSULINRESISTANCE  
P.G. Kravchun, N.G. Ryndina  
Kharkiv National Medical University, Ukraine 

SUMMARY 
78 patients with chronic heart failure I-III functional class on NYNA with attributes of insulin resistance 

syndrome were studied. Insulin was analyzed using DRG Insulin Enzyme Immunoassay Kit in serum. 
Glucose, insulin, index HOMA levels were related to worse symptomatic status in patients with chronic heart 
failure coupled with insulin resistance syndrome. Maximal glucose, insulin, index HOMA levels had patients 
in NYNA III functional class. Patients with body mass index>30,0 kg/m2 had insulin hypersecretion 
compared to patients with body mass index 25,0-29,9 kg/m2, who had normal insulin levels. 

KEY WORDS: a chronic heart failure, insulin resistance syndrome, the insulin, carbohydrate metabolism  
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ТИПИ ІМУННОГО РЕАГУВАННЯ У ХВОРИХ НА ГОСТРИЙ 
ВІРУСНИЙ ГЕПАТИТ В 

Т.І. Лядова  
Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 

РЕЗЮМЕ 
У хворих на ГГВ виявлено три типи імунного реагування, що визначаються характером відповіді 

основних регуляторних цитокінів: нормореактивний, дисоціативний і гіпореактивний, які перебувають 
у тісному взаємозв'язку зі ступенем тяжкості, клінічними проявами та наслідками захворювання. Оде-
ржані результати дозволяють рекомендувати необхідність комплексного обстеження хворих на ГГВ із 
визначенням маркерів активної вірусної реплікації (а саме ДНК НВV) та рівня основних регуляторних 
цитокінів.  

КЛЮЧОВІ СЛОВА: гострий вірусний гепатит В, цитокіни, типи імунного реагування  

У структурі інфекційних захворювань 
проблема вірусних гепатитів (ВГ) є однією з 
найбільш актуальних [1, 5, 8, 15, 17]. Крім 
самостійного клінічного значення ГВ є одні-
єю з основних причин формування хроніч-
них захворювань печінки. Не можна не бра-
ти до уваги той факт, що високий рівень за-
хворюваності, тривалий перебіг хвороби із 
затяжним періодом реконвалесценції і сер-
йозними залишковими явищами зумовлює 
істотні матеріальні збитки через витрати на 
лікування даного захворювання [3, 5, 6]. 

Попри успіхи, досягнуті в удосконаленні 
діагностики ГВ, значна кількість питань і 
дотепер залишаються невирішеними. Зокре-
ма, незважаючи на дослідження, які прис-
вячені вивченню етіології, патогенезу, 
особливостей імунітету при ГВ, фактори, 
що зумовлюють запуск каскаду імуноло-
гічних реакцій, які призводять до повно-
цінної санації організму від гепатотроп-
них вірусів, залишаються недостатньо ви-
вченими. Крім того, не до кінця встанов-
лені істинні механізми цитолізу гепатоци-
тів [7, 9, 13]. 

Провідну роль в ініціації реакцій клі-
тинної і гуморальної ланок імунітету, як 
відомо, відіграє викид активованими мак-
рофагами регуляторних цитокінів – фак-
тора некрозу пухлини-α (ФНП -α) та інте р-
лейкіну-1β (ІЛ -1β). ІЛ -1β належить роль в 
активації Т-лімфоцитів, які можуть запус-
кати клітинну і гуморальну імунну відпо-
відь. Від збалансованості цих двох основ-
них компонентів залежить перебіг і ре-
зультат інфекційного процесу [7, 9, 13]. 

Відомо, що завершення імунної відпо-
віді при вірусних інфекціях також зале-
жить від формування в остаточному ре-
зультаті повноцінної антитільної відпові-
ді, яка визначається диференціюванням В-
лімфоцитів, прямо активованих ІЛ-6. Не-
зважаючи на те, що більшість патогенети-
чних механізмів дії ІЛ-1β, ІЛ -6, ФНП-α, 

ІЛ-2 та ІЛ-4 добре вивчені, роль та вплив 
цих регуляторних цитокінів на перебіг та 
наслідки гострого вірусного ГВ (ГГВ) ви-
вчена недостатньо [7, 10, 11, 22].  

У зв'язку з вищезазначеним, метою дослі-
дження було прогнозування клінічного пере-
бігу, тяжкості та наслідків ГГВ на підставі 
вивчення динаміки прозапальних і протиза-
пальних цитокінів: ІЛ-1β, ІЛ -6, ФНП-α, ІЛ -2 
та ІЛ-4. 

Схарактеризувати динаміку рівнів проза-
пальних і протизапальних цитокінів у хворих 
на ГГВ і виявити зв'язок із клінічними про-
явами і наслідками хвороби. 

На підставі отриманих даних виявити типи 
імунного реагування у хворих на ГГВ і дати 
рекомендації щодо їх практичного викорис-
тання.   

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 
Результати даної роботи базуються на 

клінічному спостереженні і обстеженні 127 
хворих на ГГВ віком від 16 до 60 років. З 
них жінок було 55, чоловіків – 72. В основ-
ному переважали особи молодого та серед-
нього віку – 116 (91,3%) і лише 11 осіб були 
старші 51 року (8,7%). Відповідно до тяжко-
сті перебігу хвороби пацієнти були розподі-
лені наступним чином: хворі з легким пере-
бігом – 67 осіб (52,7%), із середньотяжким – 
60 (47,3%). На підставі детально зібраного 
анамнезу життя та хвороби, клінічних, лабо-
раторних та інструментальних досліджень у 
обстежених хворих на ГГВ була виключена 
супутня патологія, яка б могла суттєво впли-
нути на результати досліджень. Контрольну 
групу склали 20 практично здорових осіб – 
донорів крові, віком від 18 до 34 років. З них 
чоловіків – 16, жінок – 4, в анамнезі яких 
були відсутні супутні та хронічні захворю-
вання.   

Діагноз ГГВ було підтверджено шляхом 
виявлення у сироватці специфічних сероло-
гічних маркерів ГВ (HBsAg, анти-HBc IgM, 
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HBeAg, анти-НВе) методом імунофермент-
ного аналізу (ІФА) за допомогою тест-
систем НВО "Диагностические системы" 
(Росія). Виключення мікст-гепатитів здійс-
нювалося на підставі негативних результатів 
індикації серологічних маркерів гепатитів А 
і С (анти-НАV Ig M, анти-НСV (сум.). 

Для дослідження сироваткового рівня ІЛ-
1β, ФНП-α, ІЛ-6, ІЛ-2, ІЛ-4 використовували 
тест-системи ООО “Протеиновый контур” 
(Санкт-Петербург, Росія), користуючись ін-
струкцією виробника.  

Забір крові для дослідження проводили 
двічі у процесі хвороби: у періоді розпалу та 
в періоді реконвалесценції.  

Статистична обробка отриманих резуль-
татів досліджень здійснювалася за допомо-
гою програми  STATISTIKA  for Windows 
(Stat Soft Inc, США) на комп'ютері із проце-
сором Pentium II Celeron 850 PPGA. Для ко-
жного варіаційного ряду розраховували се-
редню арифметичну (М), середнє квадратич-
не відхилення (σ), середню помилку сере д-
ньої арифметичної (m). Оцінка вірогідності 
різниць середніх величин у порівнювальних 
групах (р) проводилася за допомогою крите-
рію Стьюдента-Фішера (t). Розходження 
вважалися вірогідними при значенні р<0,05. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ 
У ході аналізу отриманих даних динаміки 

вмісту основних регуляторних цитокінів у 
122 хворих із генотипом D вірусу ГВ і 5 хво-
рих з генотипом А було виявлено три типи 
імунного реагування: нормореактивний тип 
(помірне підвищення прозапальних цитокі-
нів та цитокінів Тх1 і Тх2 типу) – І тип; ди-

соціативний тип (високі показники прозапа-
льних цитокінів на фоні низьких значень ци-
токінів Тх1 і Тх2) – ІІ тип; гіпореактивний 
тип (низькі концентрації як прозапальних, 
так цитокінів Тх1 і Тх2) – ІІІ тип. Відповідно 
до типу імунного реагування виділялись 
окремі групи хворих із різним ступенем тяж-
кості ГГВ. Хворих із нормореактивним ти-
пом імунної відповіді з легким перебігом 
ГГВ (1 група) було 51 (41,8%), із середньо-
тяжким перебігом (2 група) – 50 (41%). Хво-
рих із дисоціативним типом реагування з 
легким перебігом (3 група) було 12 (9,8%), із 
середньотяжким (4 група) – 9 (7,4%). У 5-ти 
хворих із гіпореактивним типом реагування 
імунної відповіді (5 група) перебіг ГГВ був 
легким у 3-ьох пацієнтів і у 2-ох хворих було 
діагностовано субклінічний перебіг захво-
рювання.  

Результати динаміки вмісту основних ре-
гуляторних цитокінів у хворих із нормореак-
тивним типом реагування імунної відповіді у 
розпалі захворювання представлені у табл. 1. 

При вивченні вмісту прозапальних та 
протизапальних цитокінів у хворих із нор-
морективним типом імунної відповіді вияв-
лені розбіжності всіх показників у досліджу-
ваних групах порівняно з нормою. Так, у ро-
зпалі ГГВ відзначено вірогідне (р<0,05) під-
вищення рівня ІЛ-1β у хворих з легким пере-
бігом у 3,8 рази – 136,37±12,4 пкг/мл 
(р<0,05), тоді як у хворих із середньотяжким 
перебігом рівень ІЛ-1β перевищував у 5,7 
рази і складав 202,83±15,4 пкг/мл (р<0,05). 
Показники рівнів ІЛ-1β між групами із рі з-
ним перебігом ГГВ також відрізнялися ста-
тистичною вірогідністю. 

Таблиця 1 
Рівні регуляторних цитокінів у хворих із нормореактивним типом 

 імунної відповіді у розпалі ГГВ (M±m) 

Групи ІЛ-1β 
(пкг/мл) 

ФНП-α 
(пкг/мл) 

ІЛ-6 
(пкг/мл) 

ІЛ-2 
(пкг/мл) 

ІЛ-4 
(пкг/мл) 

Легкий перебіг (n=51)  136,37±12,4* 59,01±5,4* 20,08±2,3* 131,1±10,5* 83,18±4,9* 
Середньотяжкий перебіг (n=50)  202,83±15,4*1   74,4±6,2*1  21,15±2,3*  205,7±13,7*1  111,8±7,6*1  
Контроль (n=20)   35,49±3,1 37,83±2,7  4,85±1,1 38,26±1,5 18,73±1,5 

* – р<0,05 стосовно контрольної групи;1 – р<0,05 між показниками порівнюваних груп. 
 
Рівень ФНП-α у цей період також підв и-

щувався до 59,01±5,4 пкг/мл (р<0,05) у хво-
рих із легким перебігом, тоді як у хворих із 
середньотяжким перебігом рівень даного 
показника складав 74,4±6,2 пкг/мл (р<0,05) 
відносно контрольної групи. Показники кон-
центрації ФНП-α у хворих із різним переб і-
гом ГГВ відрізнялися статистичною вірогід-
ністю (р<0,05). 

Середні рівні ІЛ-6 у хворих 1-ї групи у 
розпалі хвороби також підвищувалися до 
20,08±2,3 пкг/мл (р<0,05), що у 4 рази пере-
вищувало такі у  контрольній групі, тоді як у 
хворих 2-ї групи рівень ІЛ-6 у 4,4 рази пере-

вищував аналогічні показники і складав 
21,15±2,3 пкг/мл (р<0,05). Але при порів-
нянні результатів дослідження між групами 
статистичної вірогідності не отримано 
(р>0,05).  

При аналізі сироваткових рівнів цитокінів 
Тх1 і Тх2 спостерігалась аналогічна динамі-
ка. Рівень ІЛ-2 у хворих із легким перебігом 
у розпалі захворювання перевищував показ-
ники групи контролю у 3,4 (20,08±2,3 
пкг/мл, р<0,05), а у хворих із середньотяж-
ким перебігом – у 5,4 (205,7±13,7 пкг/мл, 
р<0,05) рази. Рівні ІЛ-2 у групах із різним 
перебігом ГГВ також відрізнялися статисти-
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чною вірогідністю (р<0,05). 
Аналогічна динаміка мала місце стосовно 

протизапального цитокіна ІЛ-4, рівні якого у 
розпалі хвороби підвищувалися як у хворих 
1-ої, так і 2-ої групи – 83,18±4,9 і 111,8±7,6 
пкг/мл (р<0,05), що перевищувало показники 
контрольної групи у 4,4 і майже у 6 раз, від-
повідно. Статистична вірогідність отрима-

них результатів відзначалася при їх порів-
нянні у хворих із різним ступенем тяжкості 
ГГВ.  

Динаміка сироваткових рівнів основних 
регуляторних цитокінів у хворих із норморе-
активним типом імунної відповіді у періоді 
реконвалесценції   представлена у табл. 2. 

Таблиця 2 
Рівні регуляторних цитокінів у хворих із нормореактивним типом 

імунної відповіді у періоді реконвалесценції (M±m) 

Групи ІЛ-1β 
(пкг/мл) 

ФНП-α 
(пкг/мл) 

ІЛ-6 
(пкг/мл) 

ІЛ-2 
(пкг/мл) 

ІЛ-4 
(пкг/мл) 

Легкий перебіг (n=51) 117,18±11,1*  55,97±4,9* 15,95±1,7*   83,95±5,9*  69,96±4,9* 
Середньотяжкий перебіг (n=50) 143,76±10,5*1    65,1±5,1*1 17,02±2,0*  153,15±8,2*1  93,13±5,5*1 
Контроль (n=20)    35,49±3,1 37,83±2,7 4,85±1,1    38,26±1,5  18,73±1,5 

* – р<0,05 стосовно контрольної групи;1 – р<0,05 між показниками порівнюваних груп. 
 
При оцінці отриманих результатів проза-

пальних та протизапальних цитокінів у хво-
рих із нормореактивним типом імунної від-
повіді у періоді реконвалесценції виявлено 
їхнє помірне зниження відносно періоду ро-
зпалу, проте досліджувані показники були 
ще досить високими і значно відрізнялися 
від таких у контрольній групі. Так, рівень 
ІЛ-1β у хворих із легким п еребігом складав 
117,18±11,1 пкг/мл (р<0,05), тоді як у хворих 
із середньотяжким перебігом – 143,76±10,5 
пкг/мл (р<0,05 по відношенню до аналогіч-
них показників контрольної групи). Причому 
у хворих із середньотяжким перебігом кон-
центрація ІЛ-1β, на відміну від легкого, була 
досить високою (р<0,05).  

Аналогічною динамікою характеризува-
лися показники і ФНП-α, які мали тенденцію 
до зниження в періоді реконвалесценції, але 
все ще перевищували показники контролю – 
у 1,5 рази у хворих 1-ої групи – 55,97±4,9 
пкг/мл (р<0,05), та у 1,7 рази у хворих 2-ої 
групи – 65,1±5,1 пкг/мл (р<0,05). Статистич-
на вірогідність спостерігалась також між по-
казниками у хворих із легким та середньо-
тяжким перебігом хвороби. 

Подібна тенденція відзначалася і при дос-
лідженні динаміки ІЛ-6. Сироваткова конце-
нтрація даного цитокіну складала 15,95± 1,7 
пкг/мл у хворих із легким перебігом і 
17,02±2,0 пкг/мл у хворих із середньотяжким 
перебігом ГГВ (р<0,05 порівняно з показни-
ками групи контролю). 

Рівні ІЛ-2 та ІЛ-4 у періоді реконвалесце-
нції також мали тенденцію до зниження від-
носно аналогічних показників у періоді роз-
палу ГГВ, однак також ще значно перевищу-
вали показники контрольної групи. Так, рі-
вень ІЛ-2 у хворих 1-ої групи складав 
83,95±5,9 пкг/мл (р<0,05), що у 2,2 рази пе-
ревищувало показники групи контролю, тоді 
як у хворих 2-ої групи – 153,15±8,2 пкг/мл, 
(р<0,05), що у 4 рази перевищувало показни-

ки контролю. Відрізнялися вони статистич-
ною вірогідністю (р<0,05) і при порівнянні в 
групах із різним ступенем тяжкості.  

Концентрація ІЛ-4 знижувалася як у хво-
рих з легким (69,96±4,9 пкг/мл р<0,05), так і 
у хворих із середньотяжким перебігом 
(93,13±5,5 пкг/мл, р<0,05). Не була виклю-
ченням статистична вірогідність показників 
у групах із різним ступенем тяжкості ГГВ 
(р<0,05). 

Таким чином, при дослідженні динаміки 
основних регуляторних цитокінів у хворих із 
нормореактивним типом імунної відповіді 
спостерігалось підвищення сироваткової 
концентрації усіх досліджуваних показників 
пропорційно до тяжкості перебігу захворю-
вання у розпалі ГГВ із тенденцією до зни-
ження у періоді реконвалесценції.  

Динаміка рівнів прозапальних і протиза-
пальних цитокінів у хворих із дисоціативним 
типом імунної відповіді представлена у 
табл.3. 

Аналізуючи дані, які згруповані у табли-
ці, можна відмітити, що у хворих із даним 
типом імунного реагування спостерігалася 
низька продукція цитокінів Тх1 і Тх2 типу, а 
саме ІЛ-2 та протизапального ІЛ-4, тоді як 
рівні прозапальних цитокінів підвищувалися 
пропорційно до тяжкості перебігу процесу. 
Так, сироваткова концентрація ІЛ-1β у хв о-
рих із легким перебігом у розпалі ГГВ під-
вищувалася і складала 143,36±11,1 пкг/мл 
(р<0,05), що у 4 рази перевищувало показни-
ки контрольної групи, тоді як у хворих із се-
редньотяжким перебігом – 208,28±16,8 пкг/ 
мл (р<0,05), що у 5,9 рази перевищувало 
аналогічні показники у контролі. Відзнача-
лася статистична вірогідність показників у 
групах із різним перебігом  хвороби (р<0,05). 

Рівні ФНП-α у періоді розпалу також під-
вищувалися і складали 62,71±5,1 і 75,9±5,4 
пкг/мл (р<0,05) у хворих 3-ої і 4-ої групи, 
відповідно. Досліджувані рівні відрізнялися 
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вірогідністю як із показниками контрольної 
групи, так і між собою (р<0,05).  

Динаміка іншого прозапального цитокіну 
– ІЛ-6 також була стереотипною. У гострому 
періоді відзначалося підвищення показників 
до 21,31±2,6 пкг/мл (р<0,05), у хворих із лег-

ким і до 23,12±2,8 пкг/мл (р<0,05) у хворих 
із середньотяжким перебігом ГГВ, що пере-
вищувало показники контрольної групи у 4,4 
і 4,8 рази, відповідно. Але слід зазначити, що 
показники ІЛ-6 при порівнянні груп не відрі-
знялися статистичною вірогідністю (р>0,05). 

 
Таблиця 3 

Рівні регуляторних цитокінів у хворих із дисоціативним типом  
імунної відповіді у розпалі ГГВ (M±m)  

Групи ІЛ-1β 
(пкг/мл) 

ФНП-α 
(пкг/мл) 

ІЛ-6 
(пкг/мл) 

ІЛ-2 
(пкг/мл) 

ІЛ-4 
(пкг/мл) 

Легкий перебіг (n=12)  143,36±11,1*  62,71±5,1* 21,31±2,6*    49,7±3,6*  37,4±3,6* 
Середньотяжкий перебіг (n=9)  208,28±16,8*1   75,9±5,4*1  23,12±2,8*     51,1±4,8*   41,8±4,1*  
Контроль (n=20)    35,49±3,1  37,83±2,7 4,85±1,1 38,26±1,5  18,73±1,5 

* – р<0,05 стосовно контрольної групи;1 – р<0,05 між показниками порівнюваних груп. 
 
Показники рівнів Тх1 і Тх2 типу у хворих 

із дисоціативним типом реагування у розпалі 
хвороби також підвищувалися, але порівня-
но із аналогічними показниками у хворих із 
нормореактивним типом імунного реагуван-
ня їх концентрація була досить низькою. Так 
рівень ІЛ-2 у хворих з легким перебігом у 
розпалі ГВГВ складав 49,7±3,6 пкг/мл 
(р<0,05), у хворих із середньотяжким перебі-
гом – 51,1±4,8 пкг/мл (р<0,05). Причому рів-
ні ІЛ-2 не відрізнялися статистичною вірогі-
дністю між порівнюваними групами 
(р>0,05), тоді як у хворих із нормореактив-
ним типом ці показники перевищували ана-
логічні із дисоціативним в 2,6 рази при лег-
кому і у 4 рази при середньотяжкому перебі-
гу ГГВ і були статистично вірогідними 
(р<0,05). 

Рівні ІЛ-4 у хворих із даним типом імун-
ної відповіді також не відрізнялися вірогід-
ністю між показниками порівнюваних груп у 
хворих із різним перебігом ГГВ (р>0,05). 
Порівняно з контрольними показниками при 
легкому перебігу рівень ІЛ-4 складав 
37,4±3,6 пкг/мл (р<0,05) і 41,8±4,1 пкг/мл 
(р<0,05) – при середньтяжкому перебігу. 
Тоді як у хворих із нормореактивним типом 
імунного реагування дані показники відріз-
нялися статистично і перевищували аналогі-
чні показники у хворих із дисоціативним 
типом у 2,2 рази у хворих із легким і у 2,7 
рази – із середньотяжким перебігом ГГВ. 

Результати досліджень основних регуля-
торних цитокінів у хворих із дисоціативним 
типом імунної відповіді у періоді реконвале-
сценції згруповані у табл. 4.  

Таблиця 4  
Рівні регуляторних цитокінів у хворих із дисоціативним типом  

імунної відповіді у періоді реконвалесценції (M±m)  

Групи ІЛ-1β 
(пкг/мл) 

ФНП-α 
(пкг/мл) 

ІЛ-6 
(пкг/мл) 

ІЛ-2 
(пкг/мл) 

ІЛ-4 
(пкг/мл) 

Легкий перебіг (n=12)  112,32±10,4*  54,21±5,5*  15,27±1,7*      41,2±4,2  27,83±2,5* 
Середньотяжкий перебіг (n=9)  140,98±10,2*1  66,12±5,8*  18,54±1,8*1      45,7±4,4    32,1±3,3* 
Контроль (n=20)    35,49±3,1  37,83±2,7    4,85±1,1    38,26±1,5  18,73±1,5 

* – р<0,05 стосовно контрольної групи;1 – р<0,05 між показниками порівнюваних груп. 
 
Так, середні показники прозапальних ци-

токінів у хворих із зазначеним типом імун-
ного реагування мали тенденцію до знижен-
ня. Рівень ІЛ-1β у хворих із легким переб і-
гом складав 112,32±10,4 пкг/мл (р<0,05), із 
середньотяжким – 140,98±10,2 пкг/мл (р< 
0,05), що перевищувало показники контро-
льної групи у 3,2 і майже у 4 рази. Отримані 
результати відзначалися статистичною віро-
гідністю (р<0,05) стосовно контрольної гру-
пи і між собою.  

Рівень ФНП-α також знижувався до 
54,21±5,5 пкг/мл (р<0,05) у хворих 3-ої і до 
66,12±5,8 пкг/мл (р<0,05) у хворих 4-ої гру-
пи, але він все ще залишався підвищеним 
порівняно з таким у контрольній групі. Слід 
зазначити, що між собою рівні ФНП-α також 
були статистично вірогідні.  

Рівень ІЛ-6 у хворих із різним перебігом 
ГГВ знижувався, але перевищував показники 
контрольної групи утричі у хворих із легким 
перебігом ГВГВ та у 3,8 рази – із середньо-
тяжким. Не відзначалося статистичної віро-
гідності і в показниках, отриманих в групах з 
різним ступенем тяжкості (р>0,05). 

При вивченні рівня ІЛ-2 у хворих із дисо-
ціативним типом імунної відповіді у періоді 
реконвалесценції було виявлено його незна-
чне зниження стосовно показників періоду 
розпалу. Про це свідчить те, що у хворих із 
легким перебігом ГВГВ його рівень складав 
41,2±4,2 пкг/мл (р>0,05), а у хворих із серед-
ньотяжким перебігом 45,7±4,4 пкг/мл 
(р>0,05). Слід зазначити, що отримані показ-
ники не відрізнялися статистичною вірогід-
ністю ні від показників контрольної групи, ні 
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між собою (р>0,05). Тоді як у хворих із нор-
мореактивним типом імунної відповіді рі-
вень ІЛ-2 перевищував аналогічні показники 
у хворих із дисоціативним типом удвічі при 
легкому і у 3,4 рази при середньотяжкому 
перебігу, причому порівнювані рівні відзна-
чалися статистичною вірогідністю (р<0,05).   

Протизапальний ІЛ-4 також мав тенден-
цію до незначного зниження і складав 
27,83±2,5 пкг/мл (р<0,05) у хворих 3-ої гру-
пи і 32,1±3,3 пкг/мл (р<0,05) у хворих 4-ої 
групи, порівняно з контролем. Але при порі-
внянні груп рівні ІЛ-4 також не відрізнялися 
статистичною вірогідністю (р>0,05). У хво-
рих із нормореактивним типом імунного ре-
агування аналогічні показники складали 
69,96±4,9 пкг/мл у хворих 1-ої групи і 
93,13±5,5 пкг/мл у 2-ої групі, що перевищу-
вало показники 3-ої і 4-ої групи у 2,5 і 2,9 
рази відповідно. 

Таким чином, при дослідженні рівнів 
прозапальних та протизапальних цитокінів у 
хворих із дисоціативним типом імунного 

реагування було виявлено низькі концентра-
ції регуляторного ІЛ-2 та протизапального 
ІЛ-4 на фоні підвищених показників проза-
пальних цитокінів (ІЛ-1β, ФНП-α та ІЛ-6). 

Рівень ФНП-α також знижувався до 
54,21±5,5 пкг/мл (р<0,05) у хворих 3-ої і до 
66,12±5,8 пкг/мл (р<0,05) у хворих 4-ої гру-
пи, але він все ще залишався підвищеним 
порівняно з таким у контрольній групі. Слід 
зазначити, що між собою рівні ФНП-α також 
були статистично вірогідні.      

Рівень ІЛ-6 у хворих із різним перебігом 
ГГВ знижувався, але перевищував показники 
контрольної групи утричі у хворих із легким 
перебігом ГГВ та у 3,8 рази – із середньотя-
жким. Не відзначалося статистичної вірогід-
ності і в показниках, отриманих в групах з 
різним ступенем тяжкості (р>0,05).  

Слід зазначити, що у хворих із різними 
типами імунного реагування встановлені 
властиві їм особливості клінічних проявів 
ГГВ, які згруповані у табл. 5. 

Таблиця 5 
Тривалість основних клінічних симптомів у хворих на ГГВ із різними типами 

імунного реагування (М±m) 

Клінічні симптоми 

Тривалість симптомів, днів 
Нормореактивний тип Дисоціативний тип  
Легкий    
перебіг 

 (1 група)  

Середньо-
тяжкий  
перебіг  

(2 група) 

Легкий                       
перебіг 

 (3 група) 

Середньо-
тяжкий  
перебіг 

(4 група) 
Загальна слабкість  3,0±0,5  3,8±0,6*  3,4±0,4   5,9±1,3*2 

Зниження апетиту  2,9±0,3  4,5±0,8*  4,3±0,51   5,3±0,8*2 

Нудота  1,0±0,1  4,6±1,1*  1,4±0,2   5,1±0,7*2 

Тяжкість у правому підребер'ї  2,8±0,3  5,1±0,4*  3,3±0,2   8,7±0,7*2 

Біль при пальпації у правому підребер'ї  2,4±0,2  5,2±1,9*  2,6±0,2  5,7±1,3* 
Свербіж шкіри  3,8±1,1 10,8±2,1*  4,2±0,9 11,7±2,2* 
Жовтяниця  12,4±1,9 22,3±2,2* 18,5±2,11  28,4±3,9*2 

Гепатомегалія  6,8±1,8 12,8±1,9* 10,5±2,01  19,2±2,1*2 

Ліжко-день 16,1±2,5 27,6±0,9* 22,2±2,41  33,4±2,3*2 

* – р<0,05 між показниками порівнюваних груп в середині типу;  
1 – між показниками 1-ої та 3-ої груп; 2 – між показниками 2-ої та 4-ої груп. 
 
Встановлено, що у хворих на ГГВ із нор-

мореактивним типом імунної відповіді від-
значалася менша тривалість основних кліні-
чних симптомів (р<0,05), на відміну від ди-
соціативного типу. Зокрема, загальна слаб-
кість у хворих із легким перебігом норморе-
активного типу реагування зберігалася про-
тягом 3,0±0,5 днів, у хворих дисоціативним 
типом – 3,4±0,4 дні (р>0,05). У той же час 
при середньотяжкому перебігу її тривалість 
складала 3,8±0,6 дні у хворих із норморекти-
вним і 5,9±1,3 дні з дисоціативним типом 
імунної відповіді (р<0,05). 

Тривалість диспепсичних проявів захво-
рювання у вигляді зниження апетиту у хво-
рих 1-ої групи складали відповідно 2,9±0,3 
та 4,3±0,5 дні (р<0,05) – у хворих 3-ої групи. 
Нудота при легкому перебігу нормореактив-
ному типі складала 1,0±0,1 дні, тоді як у 

хворих із дисоціативним типом – 1,4±0,3 дні 
(р>0,05). Тривалість диспепсичних порушень 
у 2-ій і 4-ій групах мала тенденцію до збіль-
шення і складала 4,5±0,8 та 4,6±1,1 днів і 
5,3±0,8 та 5,1±0,7 дні відповідно (р<0,05).   

У хворих із різним перебігом ГГВ при 
встановленому ІІ типі імунного реагування 
більш достроково зберігалися скарги на від-
чуття тяжкості в епігастральній ділянці та 
правому підребер'ї – 3,3±0,2 дні (р>0,05) при 
легкому перебігу і 8,7±0,7 днів при серед-
ньотяжкому перебігу (р<0,05), тоді як при І 
типі тривалість цього симптому складала 
2,8±0,3 дні (р>0,05) у хворих із легким і 
5,1±0,4 дні – із середньотяжким перебігом 
(р<0,05).  

Так, показники тривалості болю при па-
льпації у правому підребер'ї у хворих із різ-
ним перебігом захворювання і ІІ типом імун- 
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ного реагування незначно перевищували 
аналогічні показники у хворих із І типом і не  
відрізнялися статистичною вірогідністю при 
порівнянні (р>0,05). 

Довшою була і тривалість шкірної сверб-
лячки у хворих з ІІ типом імунної відповіді – 
11,7±2,2 дні при середньотяжкому перебігу і 
4,2±0,9 дні – при легкому, у хворих з І типом 
вона складала 10,8±2,1 і 3,8±1,1 дні відпові-
дно (р>0,05).  

Тривалість жовтяниці була вірогідно ко-
ротшою у хворих із І типом імунного реагу-
вання, порівняно з такою, яка зареєстрована 
з показниками у хворих із ІІ типом. У пер-
шому випадку при легкому перебігу трива-
лість цього періоду склала 12,4±1,9 дні, при 
середньотяжкому – 22,3±2,2 дні (р<0,05), у 
другому випадку дані показники складали 
18,5±2,1 і 28,4±3,9 дні (р<0,05). 

Важливо також відзначити, що у хворих 
із нормореактивним типом імунного реагу-
вання зменшення розмірів печінки відбува-
лося значно раніше від початку госпіталізації 
– 6,8±1,8 і 12,8±1,9 дні (р<0,05), порівняно із 
даними показниками у хворих із дисоціатив-
ним типом імунного реагування – 10,5±2,0 і 
19,2±2,1 дні (р<0,05) відповідно.  

Строки стаціонарного лікування у хворих 
з І типом складали 16,1±2,5 дні при легкому і 
27,6±0,9 – при середньотяжкому перебігу, у 
хворих же з ІІ типом тривалість стаціонарно-
го лікування перевищувала такі відповідно 
майже в 1,4 і 1,2 рази і складала 22,2±2,4 і 
33,4±2,3 дні (р<0,05). 

При порівнянні біохімічних показників у 
хворих із різними типами імунного реагу-
вання (табл. 6) встановлено, що рівень зага-
льного білірубіну у хворих із І типом досягав 
у середньому 76,5±4,3 мкмоль/л при легкому 
і 168,8±7,0 мкмоль/л – при середньотяжкому 
перебігу (р<0,05, між показниками). У хво-
рих із ІІ типом цей показник досягав 
93,2±5,9 мкмоль/л при легкому і 185,4±8,8 
мкмоль/л у хворих при середньотяжкому 
перебігу ГГВ (р<0,05 між показниками). 
Статистична вірогідність відзначалася між 
рівнями загального і прямого білірубіну у 
хворих із різними типами імунного реагу-
вання при легкому перебігу ГГВ (р<0,05). 
Але при середньотяжкому перебігу ГГВ між 
рівнями загального і прямого білірубіну, 
АлАТ у хворих із різними типами імунного 
реагування статистичної вірогідності не від-
значалося. 

Таблиця 6 
Біохімічні показники у хворих на ГГВ залежно від типу імунної відповіді (М±m) 

Показники 

Нормореактивний тип Дисоціативний тип  
Легкий  
перебіг 

(1 група) n=51 

Середньо-
тяжкий перебіг  
(2 група) n=50 

Легкий  
перебіг 

(3 група) n=12 

Середньо-
тяжкий перебіг  

(4 група) n=9 
Білірубін загальний, мкмоль/л 76,5±4,3 178,8±7,0*  97,2±5,91 185,4±8,8* 

Білірубін прямий, мкмоль/л 38,8±4,7  78,4±6,5*  45,7±3,71   93,1±8,3* 

АлАТ, ммоль/л·год 6,12±1,2  14,0±2,3*       7,21±2,1   16,4±2,2* 
* – р<0,05 між показниками порівнюваних груп у середині типу;  
1 – р<0,05 між показниками 1-ої та 3-ої групи; 2 – р<0,05 між показниками 2-ої та 4-ої групи. 
 
Таким чином, проведений нами аналіз 

динаміки основних клінічних симптомів та 
біохімічних показників у хворих із різними 
типами імунного реагування показав, що у 
хворих із нормореактивним типом імунної 
відповіді значно менша тривалість інтокси-
каційного, астеновегетативного та диспепси-
чного синдромів, жовтяничного періоду та, 
відповідно, строків стаціонарного перебу-
вання порівняно з аналогічними показника-
ми у хворих із дисоціативним типом імунної 
відповіді. 

З метою вивчення впливу динаміки цито-
кінового статусу на наслідки ГГВ проведено 
диспансерне спостереження за пацієнтами 
протягом 12 місяців. В цей час здійснювався 
динамічний контроль показників рівня 
АлАТ, загального білірубіну. При цьому 
ДНК HBV в сироватці крові хворих із нор-
мореактивним типом імунного реагування не 
виявлялася, тоді як у хворих із дисоціатив-
ним типом у 14-ти осіб (66,6%) протягом 

перших 3-ьох місяців диспансерного нагляду 
спостерігалося  підвищення  рівня АлАТ, у 4 
осіб (19%) до 6 місяців диспансерного на-
гляду відзначалася підвищена активність 
АлАТ, що свідчило про затяжну реконвалес-
ценцію, а у 1 особи (4,7%) відзначалася тран-
сформація у хронічний перебіг ВГ.  

У 5-ти хворих із встановленим генотипом 
А рівні регуляторних цитокінів і гострофазо-
вих показників запалення коливались у ме-
жах значень, які відповідали показникам ко-
нтрольної групи (рівень ІЛ-1β коливався від 
28,91 до 40,18 пкг/мл; ФНП-α – від 26,16 до 
39,4 пкг/мл; ІЛ-6 – від 4,1 до 5,12 пкг/мл; ІЛ-
2 від 33,34 до 42,32 пкг/мл; ІЛ-4 – від 14,54 
до 20,8 пкг/мл), що свідчить про гіпореакти-
вний тип реагування імунної системи і дає 
підстави прогнозувати можливу хронізацію 
процесу, оскільки у 3 пацієнтів даної групи 
спостерігалась трансформація у хронічний 
перебіг ВГ. Але оскільки кількість хворих із  
встановленим генотипом А складала лише 
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3,1% від загальної кількості обстежених па-
цієнтів, тому необхідна більша кількість 
спостережень з метою встановлення можли-
вого впливу генотипу вірусу на імунну від-
повідь і наслідки захворювання. 

Аналізуючи результати спостереження за 
127 пацієнтами із визначеним типом імунно-
го реагування встановлено, що хронізація 
процесу спостерігалася у 4 хворих, що скла-
ло 3,15% від загальної кількості обстежених, 
із них у хворих із  дисоціативним та гіпореа-
ктивним  типами  імунного  ця  група склада-
ла – 15,4%.  

Таким чином при ГГВ уже на початково-
му етапі інфекційного процесу у хворих із 
легким і середньотяжким перебігом виявле-
но три типи імунного реагування, обумовле-
ні характером відповіді основних регулятор-
них цитокінів (ІЛ-1β, ІЛ -6, ФНП-α, ІЛ -2 та 
ІЛ-4). Виявлений тип імунного реагування у 
хворих із різною тяжкістю ГВГВ дозволяють 
судити про перебіг і наслідки хвороби. Ви-
значення нормореактивного типу імунного 
реагування свідчить про гладкий перебіг 
хвороби з відсутністю затримки одужання та 
хронізації, дисоціативний і гіпореактивний 
типи дають підстави прогнозувати затяжний 
перебіг та можливу хронізацію захворюван-
ня. Це дозволяє контролювати позитивну 
динаміку інфекційного процесу, вчасно діаг-
ностувати розвиток вторинної імунної недо-
статності і своєчасно провести її корекцію.  

ВИСНОВКИ 
1. У хворих із легким і середньотяжким 

перебігом ГВГВ виявлено три типи іму-
нного реагування, що визначаються ха-

рактером відповіді основних регулятор-
них цитокінів: нормореактивний, дисоці-
ативний і гіпореактивний, які знаходять-
ся у тісному взаємозв'язку зі ступенем 
тяжкості, клінічними проявами і наслід-
ками хвороби. 

2. Цитокіновий профіль при нормореактив-
ному типі імунного реагування характе-
ризується рівномірним підвищенням ре-
гуляторних цитокінів відповідно до сту-
пеню тяжкості захворювання, тоді як при 
дисоціативному типі виявляється низь-
кий рівень ІЛ-2 і ІЛ-4 на фоні підвище-
ного вмісту прозапальних цитокінів (ІЛ-
1β, ФНП -α і ІЛ -6). При гіпореактивному 
типі, рівні регуляторних цитокінів коли-
валися у межах контрольних значень.  

3. Виявлені типи імунного реагування у 
хворих із різною тяжкістю ГГВ дозволя-
ють судити про перебіг і наслідки хворо-
би. Визначення нормореактивного типу 
імунного реагування свідчить про глад-
кий перебіг хвороби, дисоціативний і гі-
пореактивний типи дають підстави про-
гнозувати затяжний перебіг та можливу 
хронізацію процесу. Це дозволяє контро-
лювати позитивну динаміку інфекційно-
го процесу, вчасно діагностувати розви-
ток вторинної імунної недостатності та 
своєчасно провести її корекцію. 

Цікавим є дослідження рівнів основних 
регуляторних цитокінів та виявлення типів 
імунного реагування у хворих із інапарант-
ним, субклінічним, тяжким та фульмінант-
ним перебігом ГГВ, що стане предметом 
нашого подальшого дослідження.  

ЛІТЕРАТУРА 
1. Гейвандова Н.И., Ягода А.В., Байда М.А. // Российский журнал гастроэнтерологии, гепато-

логии, колопроктологии. - 2001. - Приложение №9.  - Том Х. - №1. - С. 21. 
2. Герасун О.Б. // Сучасні інфекції. - 2003. - №3. - С. 22-24. 
3. Дружинин А.В., Аникушина А.К., Сотникова Н.Ю. // Российский журнал гастроэнтероло-

гии, гепатологии, колопроктологии. - 2001. - Приложение№9. - Том Х. - №1. - С. 21. 
4. Железникова Г.Ф., Иванова В.В., Аксенов О.А.и др. // Иммунология. - 1996. - №5. - С. 48-52.  
5. Ивашкин В.Г., Маммаев С.Н., Буеверов А.О. и др. // Рос. журн. гастроэнтерол., гепатол. и 

колопроктол. - 2000. - №5. - С.7-12. 
6. Кетлинский С.А. // Иммунология. - 2002. - №2. - С.77-79. 
7. Ковальчук Л.В., Ганковская Л.В., Хорева М.В. и др. // Система цитокинов комплемента и совре-

менные методы иммунного анализа. - М. - 2001. – С. 5-82.  
8. Курамшин Д.Х. Цитокины и показатели иммунного статуса больных вирусным гепатитом С и со-

четанным вариантом гепатита В+С: Автореф. дис. канд. биол. наук. - Новосибирск. - 2002. - 
28 с. 

9. Маммаев С.Н., Шульпекова Ю.О., Левина А.А. и др. // Российский журнал гастроэнтерол., 
гепатол., колопроктол. - 2000. - Т.10. - №5. - С. 30-34. 

10. Носик Н.Н. // Вопросы иммунологии. - 2000. - № 1. - С. 4-10. 
11. Пахалкова Е.В. // Материалы VI Российского съезда врачей-инфекционистов. - С.-Пб. - 2003. 

- С. 293-294.   
12. Приймяги Л.С., Тефанова В.Т., Талло Т.Г.,и др. // Вопр. вирусол. - 2002. - №3. - С. 23-27. 
13. Свиридова М.Б. Роль регуляторных цитокинов ИЛ-1β, ИЛ-6 и ФНО-α в патогенезе острых вирус-

ных гепатитов различной этиологии: Автореф. дис. … канд. мед. наук. - М. - 2003. - 24 с. 
14. Сучков С.В., Москалец О.В., Черепахина Н.Е.. и др. // Тер. арх. - 2004. - №4. - С.78-83. 
15. Шапиро И.Л., Сек Ок Сун. // Рос. журн. гастроэнтерол., гепатол. и колопроктол. - 2001. - 

Приложение № 1. - Т.XI. - С.20. 



Серія «Медицина». Вип.15 

 105 

16. Balkwill F. // J.Viral Hepatitis. - 1997. - № 4. - suppl. 2. - Р. 6-15. 
17. Galun E., Nahor O., Eid A., Jurim O. et al // Virology. - 2000. - May 10. - 270(2).- Р. 299-309. 
18. Guo J.-T., Zhou H., Liu C., et al // J. Virol. - 2000. Feb. - №.74 (3). - Р. 1495-1505. 
19. Guttmacher A.E., Collins F.S. // N. Engl. J. Med. - 2003. - №.349 (10). - P. 996-998. 
20. Maher J.J. // Seminars in Liver Deseas. - 1999. - Vol.19. - № 2. -  P. 109-115. 
21. Mc Clay N., Kooh R., Chizari F. et al // J. Virol. - 2000 Mar. - №74 (5). - P. 2255-2264. 
22. Ohta A., Sekimoto M., Sato M et al // J-Immunol. - 2000. - Jul. Vol.15. -№ 165(2). - P. 956-961.  

 
ТИПЫ ИММУННОГО РЕАГИРОВАНИЯ У БОЛЬНЫХ 

ОСТРЫМ ВИРУСНЫМ ГЕПАТИТОМ В 
Т.И. Лядова  
Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 

РЕЗЮМЕ 
У больных ОГВ выявлено три типа иммунного реагирования, определяемые характером ответа ос-

новных регуляторных цитокинов: нормореактивный, диссоциативный и гипореактивный, которые 
находятся в тесной взаимозависимости со степенью тяжести, клиническими проявлениями и исходами 
заболевания. Полученные результаты позволяют рекомендовать необходимость комплексного обсле-
дования больных с ОГВ с определением маркеров активной вирусной репликации (ДНК НВV) и уров-
ня основных регуляторных цитокинов.  

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: острый вирусный гепатит В, цитокины, типы иммунного реагирования 

 
TYPES OF IMMUNE REACTION AT PATIENTS  

WITH ACUTE VIRAL HEPATITIS B  
T.I. Lyadova  
V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 

SUMMARY 
At patient with acute viral hepatitis B three types of immune reactions were established, determined by the 

character of answer of principal regulators cytokines: normally reactive, dissociative, and hyporeactive, which 
are found in close correlation with the severity degree of weight, clinical signs and outcomes of disease.  The 
got results allow to recommend the necessity of complex investigation of patients with acute viral hepatitis B 
with determination of markers of active viral replikation (DNA HBV) and level of principal regulators 
cytokine.  

KEY WORDS: acute viral hepatitis B, cytokines, types of immune reaction 
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КЛИНИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ ПРИМЕНЕНИЯ БИПОЛЯРНОЙ 
КОАГУЛЯЦИИ С РЕЖИМОМ АВТОМАТИЧЕСКОГО 

ПРЕРЫВАНИЯ ПРИ ДЕКОРТИКАЦИИ ЛЕГКИХ 
В.В. Макаров  
Харьковский государственный медицинский университет, Украина 

РЕЗЮМЕ  
Применение биполярной коагуляции с использованием режима автоматического прерывания при 

выполнении декортикации легкого позволяет избежать осложнений связанных с воздействием элект-
рического тока на прилегающие ткани и сократить сроки пребывания больных в стационаре. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: декортикации лёгких, биполярная коагуляция 

Гнойные заболевания плевры сохраняют 
лидирующие позиции среди заболеваний 
торакального профиля. Несмотря на накоп-
ленный опыт консервативного лечения ост-
рой эмпиемы плевры, применения методик 

малой хирургии количество развития ригид-
ных процессов в плевральной полости, пере-
ход заболевания в хроническую форму не 
имеет тенденции к уменьшению [3, 7]. 

Выше приведенное, обуславливает сохра-
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нение декортикации легкого в арсенале хи-
рургического лечения неспецифической эм-
пиемы плевры. На современном этапе дан-
ное оперативное пособие, возможно, выпол-
нять с применением электрокоагуляционных 
методик, использование которых позволяет 
разделять соединительнотканные сращения, 
достигать гемостаз [6].  

При воздействии высокочастотного (ВЧ) 
тока с целью гемостаза или пересечения тка-
ней более предпочтительным является бипо-
лярный режим, поскольку коагуляция про-
исходит строго локально между браншами 
инструмента (пинцета или зажима) [5].  

Но, несмотря на локальность действия, на 
захваченной инструментом ткани, нежела-
тельное воздействие распространяется и на 
близлежащие тканевые структуры в зоне 5-8 
мм. Таким образом, было бы оптимальным 
прерывать процесс коагуляции при его за-
вершении между браншами инструмента, 
когда воздействие на прилежащую зону ми-
нимально. В то же время в «ручном режиме» 
работы выключение ВЧ воздействия осуще-
ствляется при визуальной регистрации ВЧ 
тока на окружающую зону: появление дыма, 
деформация и сморщивание тканевых струк-
тур [1]. 

Режим «автоматического прерывания» 
является таким, когда обезвоживание и вы-
сыхание (коагуляция) тканей уже произошли 
(что сопровождается ростом электрического 
сопротивления ткани в 3-5 раз), а заметных 
повреждений окружающих тканей ещё нет. 
Поскольку этот момент невозможно зареги-
стрировать визуально, отключение ВЧ тока 
выполнялось устройством «Кедр-1», при 
увеличении электрического сопротивления 
коагулируемой ткани в 3-5 раз (обычно от 
300-500 Ом до 900- 2500 Ом) [1]. 

По данным ряда авторов наиболее высо-
кая вероятность повреждения при электро-
коагуляции близлежащих органов при вы-
полнении декортикации легкого в ранние 
сроки заболевания (до 30 суток от начала 
возникновения сращений), что обуславлива-
ется строением соединительной ткани [7].  

Целью работы явилось изучение клини-
ческой эффективности применения биполяр-
ной коагуляции в режиме «резание» с при-
менением автоматического её прерывания 
при выполнении декортикации легкого в 
ранние сроки до 30 суток заболевания.  

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
Под нашим наблюдением находилось 46 

больных с неспецифической эмпиемой плев-
ры с развитием ригидного процесса. Мужчин 
было 39, женщин – 7. У всех больных отме-
чался односторонний характер поражения. 

Правосторонний у 28, левосторонний – у 18. 
Пациенты были оперированы в ранние 

сроки – 21-30 суток с момента развития ри-
гидного процесса. Первую группу составили 
22 больных, при разделении плевральных 
сращений, у которых применялась биполяр-
ная коагуляция с автоматическим прерыва-
нием. У 24 пациентов применялась биполяр-
ная коагуляция в обычном режиме работы, 
они составили вторую группу. В послеопе-
рационном периоде все больные получали 
комплексную консервативную терапию.  

При разработке режима необходимой 
управляемой коагуляции нами использова-
лись:  

- Электрокоагулятор (ВЧ генератор) фир-
мы Karl Storz (860021В/С/Д). 

- Комплекс аппаратуры “Кедр-1” для до-
зирования времени воздействия ВЧ энергии 
на свариваемые ткани, разработанный НТ 
СКБ “ПОЛИСВИТ” ГНПП “Объединение 
Коммунар”.  

Полученные данные, обработанные мето-
дом вариационной статистики с использова-
нием критерия Стьюдента-Фишера [4]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Анализируя осложнения, развившиеся в 

послеоперационном периоде, отмечаем, что 
у 4 (18,2%) больных первой группы и 5 
(20,8%) пациентов второй группы наблюда-
ли развитие реактивного плеврита. Развитие 
данного осложнения не связано с выбором 
режима коагуляции плевральных сращений, 
а обусловлено площадью коагуляционного 
воздействия на плевру. Во всех наблюдениях 
была распространенная эмпиема плевры с 
многочисленными сращениями в плевраль-
ной полости. Данное осложнение ликвиди-
ровалось либо изменением положения дре-
нажной трубки в плевральной полости с по-
следующим переходом на вакуум – дрениро-
вание, либо пункционным методом. Поло-
жительный результат был достигнут во всех 
наблюдениях. 

У 5 (20,8%) больных второй группы впер-
вые же сутки послеоперационного периода 
наблюдалась инфильтрация легочной ткани 
на стороне выполнения оперативного вме-
шательства. Выполненные исследования 
трахеобронхиального дерева исключили на-
личие ателектазов, гнойных пробок бронхов 
в данных наблюдениях. Проведенные ранее 
экспериментальные исследования подтвер-
ждают возможность поражения легочной 
ткани электрическим током при данном ре-
жиме коагуляции [2]. В комплекс послеопе-
рационной консервативной терапии включа-
ли антибактериальную терапию (превентив-
но широкого спектра действия, далее с уче-
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том чувствительности), антикоагулянты, 
препараты, улучшающие микроциркуляцию 
и реологию крови.  

У пациентов первой группы инфильтра-
тивных изменений легочной ткани, обуслов-
ленных режимом коагуляции плевральных 
сращений, вне зависимости от объёма кол-
лапса легкого не наблюдалось.  

В данные наблюдения не включались па-
циенты с наличием ателектазов легких после 
декортикации, подтвержденные фиброброн-
хоскопией. Больные, у которых присоединя-
лась вторичная инфекция при неэффектив-
ности консервативной терапии в послеопе-
рационном периоде. Однако в этих случаях 
инфильтрация легочной ткани наблюдалась 
на 3-5 сутки послеоперационного периода с 
выраженным повышением температуры тела 
до 38, 3-40°С, что не наблюдалось в приве-
денных наблюдениях. 

Клинические примеры демонстрируют 
эффективность различных методик биполяр-
ной коагуляции. 

Пациентка Я., 51 года поступила в клини-
ку переводом из ЦРБ по месту жительства, 
куда поступила с клиникой острой правосто-
ронней эмпиемы плевры. В где ургентном 
порядке выполнено дренирование правой 
плевральной полости по Бюлау. Выделилось 
до 700 мл мутной жидкости. Состояние 
больной за время нахождения в ЦРБ без су-
щественной динамики. Переведена в Инсти-
тут общей и неотложной хирургии АМН Ук-
раины на 17 сутки от начала заболевания.  

При рентгенологическом исследовании на 
момент поступления отмечается коллапс 
легкого на ¾ справа, в плевральной полости 
массивные плевральные сращения – пред-
ставлено на рис. 1. Пациентки была выпол-

нена торакоскопическая декортикация пра-
вого лёгкого с использованием биполярной 
коагуляции с применением автоматического 
прерывания в ургентном порядке.  

В послеоперационном периоде активный 
сброс воздуха по дренажу отсутствовал, ин-
фильтрация легочной ткани не отмечена. 
Рентгенологические данные органов грудной 
клетки пациентки на 3 послеоперационные 
сутки представлены на рис. 2. Легкое справа 
расправлено, в синусе и над диафрагмой не-
большое количество жидкости. Выполнена 
пункция правой плевральной полости. Уда-
лено 300 мл жидкости светло - соломенного 
цвета на третьи сутки послеоперационного 
периода, который далее протекал без ослож-
нений. Пациентка выписана на 10 послеопе-
рационные сутки. 

Пациент К., 30 лет поступил в клинику 
переводом из ЦРБ по месту жительства, 
куда поступила с клиникой острой лево-
сторонней эмпиемы плевры. В где ургент-
ном порядке выполнено дренирование ле-
вой плевральной полости по Бюлау. Со-
стояние больного за время нахождения в 
ЦРБ без существенной динамики. Переве-
ден в Институт общей и неотложной хи-
рургии АМН Украины на 14 сутки от на-
чала заболевания.  

При рентгенологическом исследовании 
на момент поступления отмечается кол-
лапс легкого на ¾ слева, в плевральной 
полости массивные  плевральные сраще-
ния – представлено на рис. 3. Пациенту на 
вторые сутки пребывания в клинике была 
выполнена торакоскопическая декортика-
ция лёгкого с использованием биполярной 
коагуляции.  

 
 

 
Рис. 1. Рентгенограмма пациентки Я., 51 года, в день поступления. 

Отмечается коллапс легкого на ¾ справа, в плевральной полости массивные плевральные сращения. 
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Рис. 2. Рентгенограмма органов грудной клетки пациентки Я., 51 года. Третьи сутки послеоперационного периода.  

Легкое справа расправлено, в синусе и над диафрагмой небольшое количество жидкости. 
 

 
 

Рис. 3. Рентгенограмма пациента К., 30 лет, в день поступления. 
Отмечается коллапс легкого на ¾ слева, в плевральной полости массивные плевральные сращения. 

 
В послеоперационном периоде ин-

фильтрация легочной ткани не отмечена. 
Рентгенологические данные органов груд-
ной клетки пациентки на 2 послеопераци-
онные сутки представлены на рис. 4. Лег-
кое слева расправлено, отмечается ин-
фильтрация легочной паренхимы нижней 
доли слева, бронхоскопическое исследо-
вание – ателектазов, гнойных пробок 
бронхов не выявлено. В послеоперацион-
ном периоде проводилась комплексная 
консервативная терапия с применением 
антибиотиков согласно чувствительности, 

препаратов, улучшающих микроциркуля-
цию и реологию крови. Пациент выписан 
на 17 послеоперационные сутки. 

У 4 (16,7 %) больных второй группы 
отмечался активный сброс воздуха, возни-
кавший на 2-3 сутки послеоперационного 
периода. У анализируемых больных ин-
траоперационно отмечено расправление 
легкого, в данный период выполнялось 
пассивное дренирование плевральной по-
лости по Бюлау. Развитие описанных ос-
ложнений не связано с физическим на-
пряжением, развитием гнойно – деструк- 
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тивных процессов в лёгком. Возникнове-
ние легочных фистул объясняется дугооб-
разованием при прохождении тока и по-
вреждением близлежащих тканей [2]. Был 
отмечен небольшой коллапс легкого на 
стороне операции. Данным больным про-
водилась комплексная консервативная те-
рапия. 

При отсутствии герметизма, когда не уда-
ется создать отрицательных давлений плев-
ральной полости, целесообразно переходить 
на подводный дренаж по Бюлау. Дренаж по 
Бюлау удерживают до тех пор, пока альвео-
лярные фистулы самостоятельно закрыва-
лись и в плевральной полости создавались 
отрицательные давления. Затем дренажи 
подключались к вакуумной системе и после 
равномерного и полного расправления лег-
кого, они удалялись. Дренажи у таких боль-
ных в среднем удерживались в течении 5-6 
дней. В течении этого времени, через дренаж 
вводили ежедневно антибиотики согласно 
чувствительности. Такая методика позволи-
ла при отсутствии герметизма легочной тка-
ни добиться полного расправления легкого и 

заполнения все плевральной полости и упре-
дить развитие гнойных осложнений. Другим 
важным мероприятием для расправления 
оставшихся частей легкого является актив-
ное ведение больных, занятия лечебной гим-
настикой. Ранее вставание, активные движе-
ния способствуют улучшению циркуляции 
крови, урегулированию функции дыхания, 
кровообращения. Определенную роль в ран-
нем расправлении легкого играет и создание 
положительных давлений в бронхиальном 
дереве. Вначале в присутствии врача, а затем 
и самостоятельно в течение 5-10 минут не-
сколько раз в зависимости от общего состоя-
ния, больной надувает резиновую камеру, 
детские игрушки. Занятие лечебной гимна-
стикой начинаются на 2-3 сутки прекраще-
ния активного сброса воздуха по дренажам 
под руководством врача по специально раз-
работанному комплексу упражнений.  

Средний койко-день после операции со-
ставил у больных первой группы 11,2± 
1,1суток, а у пациентов второй группы – 
18,2±2,3 суток. 

 

 
Рис. 4. Рентгенограмма органов грудной клетки К., 30 лет. Вторые сутки послеоперационного периода.  

Легкое слева расправлено, отмечается инфильтрация легочной паренхимы нижней доли. 
ВЫВОДЫ  

Применение биполярной коагуляции с 
использованием режима автоматического 
прерывания при выполнении декортикации 
легкого в ранние сроки (до 30 суток) заболе-
вания, позволяет  избежать  осложнений свя- 

 

 
занных с воздействием электрического тока 
на прилегающие ткани, сократить послеопе-
рационный койко-день на 7 суток в среднем, 
и является перспективным направлением в 
хирургическом лечении эмпиемы плевры. 
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КЛІНІЧНІ АСПЕКТИ ВИКОРИСТАННЯ БІПОЛЯРНОЇ 

КОАГУЛЯЦІЇ В РЕЖИМІ АВТОМАТИЧНОГО ПЕРЕРИВАННЯ 
ПРИ ДЕКОРТИКАЦІЇ ЛЕГЕНІ 

В.В. Макаров  
Харківський державний медичний університет, Україна 

РЕЗЮМЕ  
Використання біполярної коагуляції в режимі автоматичного переривання при декортикації легені 

дозволяє уникнути ускладнень пов’язаних з впливом електричного струміння на оточуючи тканини та 
скоротити термін перебування в стаціонарі. 

КЛЮЧЕВІ СЛОВА: декортикації легені, біполярна коагуляція 

 
CLINICAL ASPECTS OF APPLICATION OF BIPOLAR 
COAGULATION WITH AUTOMATIC INTERRUPTION 

REGIME AT DECORTICATIONS OF LANG 
V.V. Makarov  
Kharkiv State Medical University, Ukraine 

SUMMARY 
Application of bipolar coagulation with using automatic interruption regime at decortications of lang 

allows to avoid the complication connected adjoining tissues and reduce the terms of clinical treatment of 
patents in permanent hospital.  

KEY WORDS:  decortications of lang, bipolar coagulation. 
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СОСТОЯНИЕ АНТИМИКРОБНОГО ИММУНИТЕТА  
У БОЛЬНЫХ ГНОЙНЫМ ВЕРХНЕЧЕЛЮСТНЫМ СИНУСИТОМ 

Е.В. Огнивенко1, Н.Н. Попов1, Е.А. Романова2 
1Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 
1Государственное учреждение «Институт микробиологии и иммунологии имени И.И. Мечникова 
АМН Украины», Харьков 

РЕЗЮМЕ 
Состояние антимикробного иммунитета было изучено у 26 больных хроническим гнойным верх-

нечелюстным синуситом в фазе обострения при сопуствующем инсулинзависимом сахарном диабете 
(1 группа) и 28 больных хроническим гнойным верхнечелюстным синуситом, не страдающих эндок-
ринопатиями – 2 группа. Развитие гнойного верхнечелюстного синусита у лиц с ИЗСД протекает на 
фоне снижения активности основных противомикробных факторов иммунитета, аффинности проду-
цируемых антител, опсонирующих свойств сыворотки, фагоцитарной и биоцидной активности нейт-
рофилов.  

Снижение биоцидности нейтрофилов ассоциируется с нарушениями как кислородзависимых, так и 
кислороднезависимых антимикробных механизмов. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: антимикробный иммунитет, нейтрофилы 
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В возникновении и развитии хронических 
риносинуситов наряду с особенностями воз-
будителя, его патогенными, вирулентными и 
инвазивными свойствами большую роль иг-
рают иммунные нарушения как системного, 
так и местного характера, расстройства во 
взаимодействии различных звеньев иммун-
ной системы [1, 3]. 

Известно, что ведущую роль в элимина-
ции инфекционных агентов из организма 
играют клетки с фагоцитарными свойствами. 
Фагоциты поглощают  и переваривают мик-
робы. Антитела и комплемент выступают в 
качестве опсонинов, способствуя этому про-
цессу. Комплемент также обладает прямым 
механизмом лизиса микробных клеток. 

Учитывая, что разработка оптимального 
алгоритма терапии невозможно без учета 
характера изменений в иммунореактивности 
организма, целью настоящей работы явилось 
изучение активности факторов антимикроб-
ного иммунитета у больных хроническим 
гнойным верхнечелюстным синуситом 
(ХГВС), страдающих инсулинзависимым 
сахарным диабетом (ИЗСД). 

Исследования выполнены в рамках науч-
но-исследовательской работы «Разработка 
эффективных технологий реабилитации им-
мунной системы детей и взрослых, стра-
дающих инфекционно-воспалительными за-
болеваниями ЛОР-органов», № госрегистра-
ции 015U002857. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Состояние антимикробного иммунитета 

было изучено у 29 больных хроническим 
гнойным верхнечелюстным синуситом в фа-
зе обострения при сопутствующем ИЗСД – 1 
группа (основная) и 29 больных хрониче-
ским гнойным верхнечелюстным синуситом, 
не страдающих эндокринопатиями – 2 груп-
па (сравнения). Возраст больных составил от 
18 до 50 лет. Степень тяжести ИЗСД опреде-
лялась как среднетяжелая. Контрольная 
группа была сформирована из 30 здоровых 
лиц. 

Все больные проходили комплекс обще-
клинических исследований.  

Программа иммунологических исследова-
ний включала определение фагоцитарной ак-
тивности нейтрофилов, эффективности внут-
риклеточного киллинга бактерий, состояния 
микробицидных систем клеток, опсонизи-
рующих свойств сыворотки, титра антител к 
этиологическим инфекционным возбудите-
лям, аффинности вырабатываемых антител, 
содержания основных классов иммуногло-
булинов и комплемента в сыворотке крови.  

Нейтрофилы из периферической крови 
выделяли на градиенте двойной плотности 

фиколла-верографина (1,093:1,077). 
Фагоцитарную активность нейтрофилов 

оценивали по их способности поглощать 
бактерии S. aureus (штамма 209). Для этого 
смешивали 1 мл суспензии нейтрофилов (107 
клеток) и 1 мл взвеси бактерий (109) в рас-
творе Хенкса. Смесь инкубировали 30 мин 
при температуре 37ºС при постоянном п о-
мешивании. По окончании процедуры на 
стеклах готовили мазки, которые окрашива-
ли по Романовскому-Гимзе. Определяли фа-
гоцитарное число (ФЧ – число фагоцити-
рующих клеток) и фагоцитарный индекс 
(ФИ – число бактерий, поглощенных одной 
клеткой). Эффективность фагоцитоза опсо-
низированных бактерий изучали аналогич-
ным способом. Опсонизацию бактерий про-
водили в растворе Хенкса, содержащем 20% 
термоинактивированной сыворотки больных 
(аутосыворотки) или сыворотки здоровых 
доноров (пул от 5 доноров) в течение 30 мин 
при 37ºС. 

Эффективность внутриклеточного кил-
линга (ВК) оценивали по методу S.Nielsen 
[10]. Число поглощенных, но живых стафи-
лококков определяли по высеву лизата лей-
коцитов по методу Гольда на чашки Петри с 
мясопептонным агаром. Лизис лейкоцитов 
вызывали путем добавления 3-кратного объ-
ема воды.  

Кислородзависимую метаболическую ак-
тивность фагоцитов изучали в спонтанном и 
индуцированном НСТ-тесте, результаты 
учитывали морфологически и выражали в 
процентах формазанположительных клеток. 
В качестве стимулятора использовали взвесь 
убитых бактерий S.aureus (штамм 209) в дозе 
109/мл. 

Активность миелопероксидазы (МПО) и 
катионных белков (КБ) в нейтрофилах оце-
нивали цитохимически (Э. Пирс, 1962; В.Е. 
Пигачевский и соавт., 1981). Об активности 
МПО  и  катионных  белков  судили  по 
среднему цитохимическому коэффициенту 
(СЦК), которые вычисляли в соответствии  с 
рекомендациями авторов. 

Титр антител к этиологическим инфек-
ционным возбудителям и общей антигенной 
детерминанте (ОАД) бактерий определяли с 
помощью иммуноферментного анализа 
(ИФА) [5]. Оптическую плотность (ОП) ис-
следуемых образцов учитывали на аппарате 
«Star Fax 303 Plus». Ставили два контроля: 
контроль сыворотки (лунки не сенсибилизи-
ровали антигеном) и контроль антител (в 
лунки не вносили сыворотку). В качестве 
отрицательного стандарта использовали пул 
сывороток 10 здоровых доноров. Титр анти-
тел выражали в относительных единицах 
(ОЕ), вычисляя по формуле ОЕ=ОП450-630 сы-
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воротки больного/ОП450-630 здоровых лиц.  
В качестве бактериальных антигенов ис-

пользовали ультразвуковые дезинтегранты, 
приготовленные из односуточной культуры 
микробных тел, убитых нагреванием в тече-
ние 2 часов на кипящей водяной бане [7].  

Аффинность антител (IgG) оценивали с 
помощью относительной величины по мето-
дике R. Luxton и Е. Tompson [9], Я.И. Тель-
нюк с соавт. [4]. Значения аффинности  вы-
числяли по формуле и выражали в относи-
тельных единицах (ОЕ): 

ОЕ=А5×12+А4,5×11+А4×10+А3,5×9, 
где А5, А4,5, А4, А3,5 - относительное содержание 
антител, оставшихся в лунках планшета по-
сле внесения раствора тиоцианата натрия 
соответствующей концентрации по отноше-
нию к исходному уровню антител.  

Концентрацию иммуноглобулинов опре-
деляли спектрофотометрическим методом [8]. 

Активность  комплемента  оценивали по  
 

50% гемолизу [6]. 
Активность лизоцима в клетках опреде-

ляли турбодиметрически [2]. 
Математическую обработку полученных 

данных проводили с использованием про-
граммы Statistica 6.0. Для выявления значи-
мых различий сравниваемых показателей 
использовали t-критерий Стьюдента. Разли-
чия считали достоверными при уровне зна-
чимости р<0,05. Определяли среднее ариф-
метического значения М и его среднеквадра-
тичное отклонение σ. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЯ 
Проведенные исследования показали, что 

у лиц при сопутствующем ИЗСД обострение 
ХГВС протекает на фоне повышения кон-
центрации IgG и активности комплемента и 
сниженых значений IgА. Подобная тенден-
ция прослеживается и у больных группы 
сравнения, однако в меньшей степени выра-
женности (табл. 1). 

Таблица 1  
Содержание иммуноглобулинов и комплемента в сыворотке крови больных ХГВС (М±σ) 

Показатели Здоровые лица Больные 
ХГВС+ИЗСД 

Больные ХГВС без ИЗСД 

IgA г/л 
IgM г/л 
IgG г/л 
Комплемент, у.е 

  1,7±0,16 
  1,8±0,16 
12,6±1,14 
  1,4±0,12 

  1,4±0,17 
  1,6±0,19 

15,2±1,17 
   2,1±0,21* 

  1,5±0,16 
  1,7±0,18 
13,2±1,14 
  1,7±0,16 

*  - р<0,05 по сравнению с показателями здоровых лиц 
 
У всех обследованных больных основной 

группы и группы сравнения обнаружилось 
достоверное повышение титра антител к 
бактериальным этиологическим факторам. 
Высокие титры антител были выявлены 
практически ко всем изученным микробам 
(табл. 2). Однако более высокий их уровень 
определялся у лиц не страдающих ИЗСД. 

В сыворотке больных также определялось 

повышение титра антител к общей антиген-
ной детерминате (ОАД) бактерий. 

Дальнейшие исследования показали, что 
вырабатываемые антитела у больных хрони-
ческим верхнечелюстным синуситом при 
сопутствующем ИЗСД проявляют снижен-
ную аффинность, по сравнению со здоровы-
ми лицами и больными ХГВС без ИЗСД 
(табл. 3). 

Таблица 2 
Содержание антител (ОЕ) к инфекционным возбудителям  

в сыворотке крови больных ХГВС (М±σ) 
Микробы Больные ХГВС+ИЗСД Больные ХГВС без ИЗСД 

S. pneumoniaе 
M. catarrhalis 
H. influenza 
S. aureus 
S. руogenes 
ОАД бактерий 

1,7±0,2 
1,7±0.2 
1,6±0,2 
1,6±0,2 
1,6±0,2 
1,6±0,2 

1,9±0,2 
1,9±0.2 
1,8±0,2 
1,8±0,2 
1,8±0,2 
1,8±0,2 

 
Таблица 3 

Аффинность антител (у.е) к ОАД микробов больных ХГВС (М±σ) 
Здоровые лица Больные ХГВС+ИЗСД Больные ХГВС без ИЗСД 

> 1000 417±92,7*,** > 1000 
*  - р<0,05 по сравнению с показателями здоровых лиц 
** - р<0,05 достоверность различий между показателями больных 1 и 2 группы 
 
Изучение фагоцитарной активности ней-

трофилов показало, что поглащение бакте-
риальных частиц и переваривающая способ-
ность нейтрофилов больных 1 группы значи-

тельно ниже, чем больных 2 группы и здоро-
вых лиц (табл. 5). Эффективность нейтро-
фильного внутриклеточного киллинга у 
больных 1 группы в 3,6 раза, а у больных 2 
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группы в 1,9 раза уступала этому показатель 
клеток лиц контрольной группы.  

Низкая фагоцитарная способность клеток 
больных ХГВС при сопутствующем ИЗСД 
наблюдалась и в отношении опсонизирован-
ных аутосывороткой бактерий (табл. 6). 

Исследование биоцидных систем нейтро-
филов показало, что как кислородзависимые 
так и кислороднезависимые механизмы в 
гранулоцитах больных ХГВС при сопутст-
вующем ИЗСД существенно подавлены по 
сравнению с больными ХГВС не страдаю-
щих эндокринопатиями и здоровыми лицами 

(табл 7). Активность продукции супероксид-
ных радикалов, изученная в индуцированном 
НСТ-тесте, была снижена на 20,3%, актив-
ность МПО – на 27,7%по сравнению с нор-
мой (табл 7). Система МПО в азурофильных 
гранулах нейтрофилов является основным 
фактором бактерицидности, участвует в об-
разовании гипохлорит-аниона, который иг-
рает важную роль в биоцидности клетки. 
Исследование содержания катионных белков 
и активности лизоцима показало более их 
низкое содержание, чем у здоровых лиц и 
больных ХГВС без ИЗСД (табл 7). 

Таблица 5 
Фагоцитарная и бактерицидная активность нейтрофилов больных ХГВС (М±σ) 

Показатели Здоровые 
лица 

Больные 
ХГВС+ИЗСД 

Больные 
ХГВС без ИЗСД 

ФЧ,% 
ФИ 
Процент выживших бактерий 
после фагоцитоза (ВК) 

75,6±7,2 
  5,7±0,6 

 
  5,0±0,5 

56,1±6,2* 
       3,2±0,4*, ** 

 
     17,3±1,8*, ** 

64,2±6,2 
    4,4±0,4* 

 
    8,5±1,1* 

* Р<0,05 по сравнению с показателями здоровых лиц, 
** Р<0,05 между показателями больных хроническим синуситом с СД и больных хроническим синуситом без СД  

 
Таблица 6 

Фагоцитарная и бактерицидная активность нейтрофилов больных ХГВС  
в отношении опсонизированных бактерий (М±σ) 

Показатели Сыворотка здоровых 
доноров 

Повышение  
показателя,% 

Сыворотка  
больных синуситом 

Повышение  
показателя,% 

Больные ХГВС+ИЗСД 
ФЧ,% 64,7±7,2**,*** 

91,5±8,3* 
115,3 
121 

58,8±6,7**,*** 
81,9±6,7 

104,8 
108,3 

ФИ   5,3±0,6*,**,*** 
  9,6±0,6* 

165,6 
168,4 

  3,2±0,3**,*** 
  6,2±0,6 

__0__ 
108,7 

Больные ХГВС без ИЗСД 
ФЧ,% 80,4±7,9* 

91,5±8,3* 
125,2 
121 

76,9±7,9* 
89,4±8,3 

124,8 
118,2 

ФИ   7,6±0,7*,** 
  9,6±0,6* 

172,7 
168,4 

7,10±0,7*,** 
  8,6±0,6* 

154,3 
150,8 

Примечание:  
1. В числителе приведены показатели больных ГВС, в знаменателе – здоровых лиц; 
2. Повышение (%) фагоцитоза опсонизированных бактерий по сравнению с неопсонизированными бактериями. 
* p<0,05 по сравнению с показателями фагоцитоза неопсонизированных бактерий в соответствующей группе обследованных 
** p<0,05 по сравнению с показателями здоровых лиц 
*** p<0,05 между показателями больных 1 и 2 групп 

Таблица 7  
Показатели микробицидности нейтрофилов больных ХГВС (М±σ) 

Показатели Здоровые лица Больные ХГВС+ИЗСД Больные ХГВС без ИЗСД 
Инд НСТ-тест,%   28,1±2,05   22,4±2,01*  25,1±2,2 
Инд МПО, 0,01Ед ВМ/мг 19,2±3,7 13,9±2,8*  15,7±2,8 
КБ, СЦК   1,49±0,08        0,91±0,09*,**  1,21±0,08 
Лизоцим, мкг/мг 147,9±22,6        87,6±15,4*,**  108,7±16,3 
* p<0,05 по сравнению с показателями здоровых лиц 
** p<0,05 между показателями больных 1 и 2 групп 
 
Полученные данные свидетельствуют о 

том, что развитие хронического гнойного 
верхнечелюстного синусита у лиц, страдаю-
щих ИЗСД, тесно связано с изменениями 
активности как гуморального так и фагоци-
тарного звена иммунитета. У больных хро-
ническим верхнечелюстным синуситом, 
страдающих ИЗСД, в несколько большей 
степени, чем у больных ХГВС без ИЗСД уг-
нетена фагоцитарная активность нейтро-
фильных гранулоцитов, нарушены процессы 
захвата и киллинга бактерий. У больных 

ХГВС при сопутствующем ИЗСД в отличие 
от больных без ИЗСД достоверно снижены 
опсонизирующие свойства сыворотки и аф-
финность вырабатываемых антимикробных 
антител. В свою очередь, снижение иммуно-
реактивности организма способствует хро-
низации процесса и персистенции инфекции. 
инфекционные возбудители индуцируют и 
поддерживают воспаление, затрудняющее 
формирование полноценной местной им-
мунной реакции. 
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ВЫВОДЫ 

Развитие гнойного верхнечелюстного си-
нусита у лиц  при сопутствующем ИЗСД 
протекает на фоне снижения активности ос-
новных противомикробных факторов имму-
нитета, аффинности продуцируемых анти-
тел, опсонирующих свойств сыворотки, фа-
гоцитарной и биоцидной активности ней-
трофилов.  

 

Снижение биоцидности нейтрофилов ас-
социируется с нарушениями как кислородза-
висимых, так и кислороднезависимых анти-
микробных систем. 

В дальнейшем является перспективным 
подбор и изучение эффективности имуноте-
рапии на состояние антимикробного имму-
нитета у больных ХГВС при сопутствующем 
ИЗСД. 
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СТАН АНТИМІКРОБНОГО ІМУНІТЕТУ У ХВОРИХ  

НА ГНІЙНИЙ ВЕРХНЬОЩЕЛЕПНИЙ СИНУСИТ 
О.В. Огнівенко1, М.М. Попов1, О.А. Романова2 
1Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 
2Державна установа «Інститут мікробіології та імунології ім. І.І. Мечникова АМН України», Харків 

РЕЗЮМЕ 
Стан антимікробного імунітету було вивчено у 29 хворих на хронічний гнійний верхньощелепний 

синусит у фазі загострення при супутньому інсулінзалежному цукровому діабеті (1 група) та 29 хво-
рих на хронічний гнійний верхньощелепний синусит, які не страждають на ендокринопатії (2 група). 
Розвиток гнійного верхньощелепного синусита у хворих на хронічний гнійний верхньощелепний си-
нусит при супутньому інсулінзалежному цукровому діабеті плине на тлі зниження активності основ-
них протимікробних факторів імунітету, афінності антитіл, що продукуються, опсонуючих властивос-
тей сироватки, фагоцитарної та біоцидної активності нейтрофілів. Зниження біоцидності нейтрофілів 
асоціюється з порушеннями як киснезалежних, так і кисненезалежних антимікробних механізмів. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: антимікробний імунітет, нейтрофіли 

 
ANTIMICROBIAL IMMUNITY CONDITION IN PATIENTS  

WITH PURULENT MAXILLARY SINUSITIS 
E.V. Ognivenko1, N.N. Popov1, E.A. Romanova2 
1V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 
2State establishment «I.I. Mechnykov Institute of Microbiology and Immunology of the Academy of Med-
ical Science of Ukraine», Kharkiv 

SUMMARY 
Antimicrobial immunity condition has been examined in 29 patients with purulent maxillary sinusitis in 

the exacerbation phase under insulin-dependent diabetes mellitus (group 1) and 29 chronic purulent maxillary 
sinusitis patients not suffering from endocrinopathies of any kind (group 2)/ Development of purulent 
maxillary sinusitis in persons insulin-dependent diabetes mellitus progresses against the background of the 
significant decrease of the main antimicrobial immunity factors aktivity, affinity of the produced antibodies, 
opsonizing properties of serum, and phagocytic biocidal activity of neutrophils. 

Neutrophil biocidity decrease is associated with malfunctions occurring in both oxygen-dependent and 
oxygen-independent ntimicrobial mechanisms. 

KEY WORDS: antimicrobial immunity, neutrophils 
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УДК: [616.12-008.46:616.126]-053.2/.5 

СТАН СУДИННОГО КОМПОНЕНТУ ГЕМОДИНАМІКИ  
ДІТЕЙ ІЗ ПАТОЛОГІЄЮ МІОКАРДА 

Л.І. Рак  
Державна установа «Інститут охорони здоров'я дітей та підлітків АМН України», м. Харків 

РЕЗЮМЕ 
Вивчено особливості гемодинамічних взаємовідносин та функціональний стан судинного ендоте-

лію в дітей із патологією міокарда. Ендотеліальна функція оцінювалася за допомогою проб із оклюзі-
єю плечової артерії та з нітрогліцерином. Встановлено, що при патології міокарда знижується насосна 
й скорочувальна функція серця, та в половини хворих відзначається ендотеліальна дисфункція. Стан 
ендотеліальної функції периферичних судин залежить від стану загальної гемодинаміки в дітей із па-
тологією міокарда. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: патологія міокарда, діти, гемодинаміка, ендотеліальна функція, судини, сер-
цева недостатність 

Судинний ендотелій є важливим ендок-
ринним органом, який здійснює продукцію й 
екскрецію ряду нейрогуморальних медіато-
рів, що впливають на функціонування судин, 
міокарда та серцево-судинної системи в 
цілому. Відомо, що стан ендотеліальної 
функції суттєво визначає компенсаційні 
можливості організму при різних патоло-
гічних станах, особливо, перебіг кардіальної 
патології та успішність терапевтичних захо-
дів у літніх осіб [1-5]. У останні роки 
з'явилися повідомлення щодо особливостей 
ендотеліальної дисфункції при різноманіт-
них гострих і хронічних захворюваннях у 
дітей, проте вони висвітлюють лише окремі 
питання патогенетичної значущості функції 
ендотелію судин [6, 7].  

При патології міокарда внаслідок змен-
шення кількості здорових кардіоміоцитів або 
при неадекватному навантаженні на них 
відбувається перебудова гемодинамічних 
співвідношень, у якій значну роль як факто-
ра  компенсації відіграє судинний компонент 
[8]. Поступово компенсаційні можливості 
погіршуються й виснажуються на тлі 
гіперактивації систем регуляції (симпато-
адреналової, ренін-ангіотензин-альдостеро-
нової, ендотелін-оксид азоту, цитокінів то-
що), що доведено й широко висвітлено в ба-
гатьох дослідженнях. Показано, що ефек-
тивність ряду патогенетичних засобів, що 
позитивно впливали на стан ендотеліальної 
функції, визначає успішність терапії хроніч-
ної серцевої недостатності в дорослих [3, 9-
11].  

Мета дослідження – вивчення стану 
ендотеліальної функції судин у  дітей із 
патологією міокарда  на рінніх етапах фор-
мування серцевої недостатності.  

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 
Обстежено 52 дитини віком від 10 до 18 

років (середній вік 14,98±0,26 років) із 

патологією міокарда: 29 – із постревматич-
ним або постміокардитичним міокардіофі-
брозом (МФ); 13 – із диспластичною кардіо-
міопатією (ДКП); 10 – із аритмогенною кар-
діоміопатією. Діагноз встановлювався на 
підставі клініко-анамнестичного й інстру-
ментального дослідження: стандартної ЕКГ 
та ЕХОКГ на апараті ультразвукової діагно-
стики SA-8000 Live (фірми «Medison», Ко-
рея). У дітей із МФ гострий період міокар-
диту мав місце від 2 до 10 років тому. Діти, 
які перенесли гостру ревматичну лихоманку, 
набутих вад серця не мали.  Діти із ДКП ма-
ли множинні малі структурні аномалії роз-
витку серця: пролабування клапанів І-ІІ сту-
пеня з регургітацією та без, міксоматоз сту-
лок, розширення кореня аорти чи порожнини 
серця, аномалії хордального апарату. У цих 
дітей спостерігалися також прояви сполуч-
но-тканинної дисплазії з боку опорно-рухо-
вого апарату, шкіри, нирок, жовчного міху-
ра, тобто ознаки системної дисплазії сполуч-
ної тканини. Аритмогенна кардіоміопатія бу-
ла діагностована на тлі синдрома WPW та 
екстрасистолічного варіанту аритмії. Групу 
контролю склали 17 практично здорових 
школярів-однолітків. 

За даними ЕХОКГ оцінювали стандартні 
морфометричні параметри серця та визнача-
ли такі показники загальної гемодинаміки: 
фракцію викиду лівого шлуночка (ФВ); 
ударний (УО) і хвилинний об`єм крові 
(ХОК). За загальноприйнятою формулою 
[12] розраховували загальний периферичний 
опір судин (ЗПОС). 

Ультразвукове сканування плечової 
артерії проводили лінійним датчиком часто-
тою 9 МГц. Діаметр плечової артерії 
вимірювався на правій руці на рівні 10-15 см 
вище ліктьового сгибу післі 10-хвилинного 
відпочинку пацієнта. Оцінювали максималь-
ну систолічну швидкість кровотоку (Vs, 
см/с); кінцеву діастолічну швидкість крово-
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току (Vd, см/с); діаметр артерії (∅, см); по-
казники пружності та еластичності судин – 
за формулами (1, 2):  

                           
Vs

VdVsRi −
= ,                     (1) 

 

                             
Vs
VdRatio = ,                      (2) 

де  
Ri – індекс резистентності або індекс Пуар-
целота; 
Ratio – систоло-діастолічне співвідношен-ня.  

Для оцінки функціональної здатності 
ендотелію судин проводилися проби з реак-
тивною гіперемією та з нітрогліцерином [1, 
4, 5]. Після вимірювання показників пле-
чової артерії в спокої проводилося вимірю-
вання таких самих показників після оклюзії 
плечової артерії манжетою тонометра упро-
довж двох хвилин при стисканні манжети на 
50 мм рт.ст. вище за систолічний артеріаль-
ний тиск. Таким чином визначалася ендо-
телійзалежна реактивність плечової артерії. 
Через 10 хвилин після цього визначалася 
ендотелійнезалежна реактивність в пробі з 
нітрогліцерином. Досліджуваний приймав 
0,25 мг нітрогліцерина під язик, потім вимі-

рювалися судинні показники через дві й 
п’ять хвилин. Приріст діаметру артерії 
оцінювався за різницею відносно вихідного 
діаметру та приведений в %. 

Статистичне опрацювання отриманих да-
них проводилося на IBM PC/Pentium 4 за до-
помогою пакета прикладних програм Excell і 
Statgrafics-5. Розбіжності між середніми оці-
нювалися параметричними (критерій t Стью-
дента) й непараметричними (Вілкоксона-
Манна-Уітні) методами математичної ста-
тистики. Проводився кореляційний аналіз. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ 
Установлено, що при патології міокарда у 

дітей спостерігається зниження функціо-
нальної здатності серця, про що свідчать 
суттєво знижені порівняно зі здоровими 
дітьми показники ФВ, УО та ХОК (табл.1). 
При цьому майже у половини пацієнтів 
(45,45±11,13%) відбувається формування 
гіпокінетичного типу гемодинаміки. У тре-
тини хворих (28,85± 11,69 %) значення ФВ 
коливалися від 42 до 55%, в той час, як у 
здорових дітей ці коливання знаходилися у 
межах від 62 до 72-75% [13]. У 4 випадках 
(7,69%) була констатована серцева недостат-
ність І й ІІ-А ступеня (ФВ< 50%). 

Таблиця 1 
Показники загальної гемодинаміки у дітей із патологією міокарда (M±m) 

Показник МФ ДКП Аритмії Контроль 
ФВ, %      60,12±1,31****      66,73±1,33      64,15±5,48      68,15±0,51 
УО, мл      58,04±3,28*°      66,05±6,61      58,56±3,13      63,04±1,91 
ХОК, л/хв.        4,12±0,24*        4,50±0,45        4,51±0,52        4,65±0,16 
ЗПОС    1712,4±84,47**    1579,4±108,2    1613,2±112,9    1451,5±62,1 
Примітка: порівняно з контролем  * pw<0,04;  ** p<0,01;  *** p<0,0001; *° pw<0,06 
 
Виявлено деякі статеві особливості гемо-

динамічних параметрів. Так, у дівчаток до-
стовірно нижчими були показники УО, ХОК 
і значно вищими – ЗПОС (1826±87,6 проти 
1430±84,1 дин.с.см-5 у хлопчиків, p<0,002). 
Аналогічні гемодинамічні взаємовідносини 
спостерігаються в групі контролю, тобто в 
здорових дівчаток показник ЗПОС досто-
вірно вище, ніж в хлопчиків (1603,46±108,55 
проти 1298±64,41 дин.с.см-5; p<0,05), проте 

їх співвідношення відповідає нормокінетич-
ному варіанту кровообігу (p<0,05).  

Середні показники ендотеліальної функ-
ції в пробі з реактивною гіперемією суттєво 
не відрізнялися в дітей із патологією міо-
карда та в групі контролю, але коливання 
значень цих показників були більшими в 
хворих дітей, а приріст діаметру судини 
меншим (табл. 2).  

Таблиця 2  
Показники ендотеліальної функції в дітей із патологією міокарда (M±m) 

Показник Патологія 
міокарда (n=52) 

Контроль 
(n=17) 

∅ , см     0,35±0,008   0,36±0,01 
Vs, см/с 32,49±2,21 32,37±5,24 
Vd, см/с 12,30±0,96 14,72±4,16 

Ri   0,62±0,01    0,65±0,01 
Ratio   2,84±0,11    2,97±0,14 

Приріст діаметру артерії в пробі з реактивною гіперемією, %    9,59±2,07  12,46±2,45 
 
У половини дітей із патологією міокарда 

(53,85±9,42) % спостерігалася неадекватна 
судинна реакція в пробі з реактивною гіпере-

мією. Так, у 10 дітей (19,23±10,46) % відб-
увалася парадоксальная реакція судини, яка 
характеризувалася зменшенням діаметру 
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плечової артерії на 5-15%, у 18 (34,62±7,41) 
% був лише незначний його приріст (від 2 до 
9%). У 24 (46,15±10,17) % хворих відмічена 
нормальна реакція на пробу з реактивною 
гіперемією, діаметр артерії збільшувався на 
10-30%, що в середньому склало 10,45%. У 
тому числі в трьох підлітків спостерігалася 
навіть надмірна вазодилатація – на 42-44% 
від початкового діаметру артерії, що може 
свідчити як про значні адаптаційні можли-
вості судинного ендотелію, так і про дис-
функцію його. 

При ендотелійнезалежній дилатації, у 
пробі з нітрогліцерином, спостерігалося 
збільшення діаметру плечової артерії в се-
редньому на (20,76±3,05) % на другій 
хвилині дослідження та на (27,7±1,86) % на 
п`ятій хвилині, як у хворих, так і в здорових 
дітей, що перевищувало в два і більше рази 
значення проби з реактивною гіперемією 
(p<0,01). Це свідчить про істотний функціо-
нальний резерв судин у дітей. Максималь-
ний приріст діаметру (на 33-45%) спостері-
гався у 8 хворих (15,38±10,75 %) на 5 хви-
лині після прийому нітрогліцерину. 

Слід відокремити 4 підлітків (14,29± 
6,61%) із недостатньою судинною реактивні-
стю за пробою з окклюзією, у яких прийом 
нітрогліцерину індукував вазодилатацію ли-
ше на 10% від вихідних показників. У трьох 
із них насосна функція серця була істотно 
знижена, ФВ складала 49-53%. 

Серед спостережуваних було 7 дітей мо-
лодшого віку (від 10 до 12 років). Незва-
жаючи на менший діаметр плечової артерії 
(0,33±0,01 см, p<0,01), швидкісні показники 
периферичного кровотоку й еластичності 
судин в них, а також результати проби з ре-
активною гіперемією не відрізнялися від 
старших підлітків.  

Діаметр плечової артерії в дівчаток був 
достовірно меншим, ніж у хлопців (0,33±0,01 
см проти 0,37±0,01 см, p<0,005), хоча 
швидкість систолічного й діастолічного кро-
вотоку залежно від статі не відрізнялася. 
Проте ендотелійзалежна вазодилатація в них 
була дещо більш виражена: приріст діаметру 
склав 11,66±2,57% проти 6,27±3,28% у хлоп-
чиків (p<0,08). Ураховуючи переважно гіпо-
кінетичний тип кровообігу в дівчат і істотну 
ендотелійзалежну вазодилатацію, можна 
вважати задовільним функціональний резерв 
їх серцево-судинної системи.  

Виявлено тісний кореляційний зв`язок 
між показниками судинної реактивності та 
загальної гемодинаміки. Діаметр плечової 
артерії в стані спокою залежить не тільки від 
віку й статі пацієнта, але й від УО серця та 
ХОК (r=0,701, p<0,02; r=0,713, p<0,001 
відповідно). Приріст діаметру артерії в пробі 

з реактивною гіперемією має зворотний 
кореляційній зв`язок із УО (r=-0,615, p<0,05) 
і ХОК (r=-0,664, p<0,02), та прямий – із 
ЗПОС (r=0,568, p<0,05). Це закономірно: при 
погіршенні функціональної здатності міокар-
да відбувається централізація кровообігу з 
периферичною вазоконстрикцією, проте су-
динний ендотелій дітей при відсутності 
ангіопатії має значні адаптаційні резерви. 
Однак при хронізації процесу компенсаторні 
механізми поступово знижуються та поряд із 
ознаками хронічної серцевої недостатності 
розвивається ендотеліальна дисфункція. 

Показники ендотелійнезалежної візодиля-
тації (приріст діаметру артерії) також коре-
люють з УО (r=0,670, p<0,02), ХОК (r=0,702, 
p<0,02) та з діастолічним артеріальним тис-
ком (r=0,601, p<0,05).  

Таким чином, при патології міокарда у 
дітей відбувається перебудова гемодинаміч-
них взаємовідносин у бік гіпокінетичного 
варіанту кровообігу. При цьому спостеріга-
ється формування в частини дітей ендотелі-
альної дисфункції. Це свідчить про зниження 
компенсаторних можливостей судинної сис-
теми організму та водночас поглиблює умо-
ви для розвитку хронічної серцевої недостат-
ності. 

Проведене дослідження показало, що при 
патології міокарда у дітей відбуваються про-
цеси формування серцевої недостатності, які 
характеризуються систолічною дисфункцією 
міокарда та ендотеліальною дисфункцією 
судин. Ці процеси не залежать від етіології 
вивчаємої патології, на них також суттєво не 
впливають статево-вікові особливості хво-
рих. Проте відомі факти сімейного характеру 
розвитку ендотеліальної дисфункції при 
артеріальній гіпертензії та атеросклерозі. 
Описано також дисфункцію ендотелію у 
дітей, батьки яких страждали на дисліпідемії 
[2, 4], що, вірогідно, пов`язане з генетични-
ми особливостями структури судинної 
стінки та обміну речовин. Виявлена нами, за 
анамнестичними даними, в деяких пацієнтів 
обтяжена спадковість на хвороби серця 
істотно не впливала на показники функції 
ендотелію. 

Результати нашого дослідження суттєво 
відрізняються від показників ендотеліальної 
функції в хворих на ішемічну хворобу серця, 
артеріальну гіпертензію, серцеву недостат-
ність тощо зрілого й похилого віку, перш за 
все, значним приростом діаметру плечової 
артерії в пробах [1, 8, 11]. Вважається також, 
що, крім саме показника ендотелійзалежної 
дилатації, достовірна різниця між значення-
ми ендотелійзалежної та ендотелійнезалеж-
ної реакції судин свідчить про ендотеліальну 
дисфункцію [2]. Нами було відзначено таку 
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різницю в 4 хворих і 5 здорових дітей із 
нормальною ендотелійзалежною вазодилата-
цією. Однозначно констатувати в даному 
випадку дисфункцію ендотелію неможливо. 
У існуючих дослідженнях у дітей ендоте-
ліальна дисфункція діагностувалася на 
підставі вивчення біохімічних маркерів у 
крові – ендотеліну-1 та оксиду азоту, без 
проведення функціональних проб [7]. При-
пускаємо, що у дітей, які не мають ознак за-
хворювань судин, великий функціональний 
резерв судин. Не виключено, на це впливає 
особливість пубертатного періоду, який ха-
рактеризується значною активацією нейро-
гормональних структур. Таким чином, вив-
чення стану систем нейрогуморальної регу-
ляції паралельно з оцінкою функції ендоте-
лію дозволить пояснити ці розбіжності.  

Показники судинної реактивності щільно 
залежать від показників загальної гемодина-
міки, що підкреслює їх спільну регулюючу 
роль у адекватному функціонуванні 
центральної та периферичної ланок серцево-
судинної діяльності [8]. Виявлена дисфунк-
ція ендотелію судин у дітей із патологією 
міокарда в певній мірі свідчить про поступо-
ве втрачання компенсаційних можливостей 
їх судинного компоненту гемодинаміки. При 
відсутності адекватних лікувально-профілак-
тичних заходів недостатня функція ендоте-
лію на тлі периферичної вазоконстрикції 
стане фактором прогресування хронічної 
серцевої недостатності.  

ВИСНОВКИ  
1. У частини дітей із патологією міокарда, 

незалежно від статі й віку, розвивається 
дисфункція судинного ендотелію, що 
погіршує умови функціонування серце-
во-судинної системи в цілому. 

2. Існує щільний взаємозв`язок між станом 
ендотеліальної функції та функціональ-
ними показниками серця й гемодинамі-
ки. 

3. У дівчаток із патологією міокарда пере-
важає гіпокінетичний варіант гемодина-
міки та більший, ніж у хлопчиків, діа- 
пазон реактивності периферичних судин. 

Сьогодні широко доведено, що роль 
функції судинного ендотелію в патогенезі 
різноманітних серцево-судинних порушень і, 
особливо, хронічної серцевої недостатності 
значна, і визначає прогноз захворювання. У 
дитячому віці ці дослідження майже не про-
водяться. Ураховуючи основні ланки пато-
генезу серцевої недостатності, вважається 
доцільним уточнити взаємовідношення між 
нейрогуморальними факторами регуляції та 
показниками ендотеліальної функції, а також 
визначити прогностичну значущість ендоте-
лію судин щодо розвитку й прогресування 
серцевої недостатності в дитячому віці. На-
ми проводяться дослідження стосовно ви-
значення ролі систем регуляції в формуванні 
серцевої недостатності в дітей, результати 
яких будуть висвітлені в наступних  пові-
домленнях.  
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СОСТОЯНИЕ СОСУДИСТОГО КОМПОНЕНТА 

ГЕМОДИНАМИКИ ДЕТЕЙ С ПАТОЛОГИЕЙ МИОКАРДА 
Л.И. Рак  
Государственное учреждение «Інститут здравоохранения детей и подростков АМН Украины», 
г. Харьков 

РЕЗЮМЕ 
Изучены особенности гемодинамических взаимоотношений и функциональное состояние сосудис-

того эндотелия у детей с патологией миокарда. Эндотелиальная функция оценивалась с помощью 
проб с реактивной гиперемией та с нитроглицерином. Установлено, что при патологии миокарда сни-
жается насосная и сократительная функция сердца, а у половины больных наблюдается эндотелиаль
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ная дисфункция. Состояние эндотелиальной функции периферических сосудов зависит от состояния 
общей гемодинамики у детей с патологией миокарда. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: патология миокарда, дети, гемодинамика, эндотелиальная функция, сосуды, 
сердечная недостаточность 

 
THE STATE OF VASCULAR COMPONENT IN HEMODYNAMICS  

OF CHILDREN WITH MYOCARDIAL PATHOLOGY 
L.I. Rak  
State establishment «Institute of Children and Adolescents Health Care of AMS of Ukraine», Kharkov 

SUMMARY 
Hemodynamic interrelationships and functional state of vascular epithelium have been studied in children 

with myocardial pathology. The endothelial function was estimated by the tests with brachial arthery 
occlusion and with nitroglycerin. It has been established that in patients with myocardial pathology the 
pumping and contractile functions of the heart go down, and in 50 per cent of patients an insufficient 
endothelium related dilatation of vessels has been registered. The character of endothelial function in 
peripheric vessels  depends upon the condition of general hemodynamics in children with myocardial 
pathology. 

KEY WORDS: myocardial pathology, children, hemodynamic, endothelial function, vessels, heart failure 
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ФАКТОР НЕКРОЗА ОПУХОЛИ α, ИНТЕРЛЕЙКИН 1β   
И ПОКАЗАТЕЛИ ЭРИТРОПОЭЗА ПРИ АНЕМИИ У БОЛЬНЫХ 

ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ 
ИШЕМИЧЕСКОГО ГЕНЕЗА 

П.И. Рынчак  
Харьковский национальный медицинский университет, Украина 
Городская клиническая больница № 27 г. Харькова. 

РЕЗЮМЕ 
 Обследовано 120 больных ХСН с анемией. ХСН II ФК диагностирована у 49 пациентов, III ФК – у 

42 и IV ФК у 29 больных. Все больные получали стандартное лечение. Определяли уровень гемогло-
бина, MKV, MCH, MCHC, гематокрита, сывороточного железа, ферритина, эритропоэтина, фактора 
некроза опухоли α и интерлейкина 1β. Выявлено сниж ение гемоглобина и сывороточного железа у 
больных ХСН ишемического генеза, которое имело прямую связь с нарастанием уровня провоспали-
тельных цитокинов параллельно нарастанию уровня эритропоэтина, что отражало цитокининдуциро-
ванное возникновение анемии у больных ХСН, вследствие ингибирования эритропоэза. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: хроническая сердечная недостаточность, анемия, эритропоэтин, фактор не-
кроза опухоли α, интерлейкин 1β  

Распространенность анемии у больных 
хронической сердечной недостаточностью 
(ХСН) по данным многоцентровых (ELITE 
II, ValHeFT, COPERNICUS, VEST, COMET и 
др.) и клинических исследований колеблется 
от 10 до 55%, при этом однозначно анемия 
рассматривается фактором, негативно влия-
ющим на течение, прогноз и исход ХСН [1, 
5, 10, 11, 12, 18, 20, 27, 33]. Так, обследова-
ние более 7,5 тысяч больных в исследовании 
CHARM показало, что больные ХСН с ане-
мией имеют значительно более высокие по-
казатели общей смертности и смертности из-
за ухудшения течения ХСН, при этом сопут-
ствующая анемия свидетельствовала о не-
благоприятном прогнозе ХСН, независимо 

от значений фракции выброса [34]. Наиболее 
частой причиной анемии при ХСН являются 
нарушения метаболизма железа, возникаю-
щие либо вследствие мальабсорбции, потерь 
железа, кахексии (истинная железодефицит-
ная анемия (ЖДА), либо нарушений пере-
распределения железа, что характерно для 
анемии хронического заболевания (АХЗ) [1, 
5, 9, 10, 20]. Ранее было показано, что в па-
тогенезе АХЗ, наиболее часто возникающей 
на фоне инфекционных, воспалительных он-
кологических заболеваний, ведущее место 
занимает активация иммунной системы с 
повышением концентрации провоспалитель-
ных цитокинов ФНО-α, ИЛ -1, ИФ-γ, выз ы-
вающих цитокининдуцированное нарушение 
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ключевых звеньев эритропоэза [4, 12, 13, 17, 
22, 24, 31]. С другой стороны, в последние 
годы получены неоспоримые доказательства 
роли иммуновоспалительных механизмов в 
патогенезе ХСН, показана положительная 
корреляционная связь между провоспали-
тельными цитокинами (ФНО-α, ИЛ -1β, ИЛ -
6) и степенью тяжести ХСН, установлено 
значение цитокинов, как маркеров прогноза 
и исхода ХСН. Механизмы реализации не-
благоприятного иммунологического влияния 
провоспалительных цитокинов на структуру 
и функцию миокарда при ХСН осуществля-
ются посредством отрицательного инотроп-
ного действия, участия в ремоделировании 
миокарда (необратимой дилатациии полос-
тей и гипертрофии кардиомиоцитов), нару-
шения эндотелий-зависимой дилатации ар-
териол, усиления апоптоза кардиомиоцитов 
и клеток периферической мускулатуры [7]. 
Несмотря на существование теоретических 
предпосылок, роль цитокинов, в частности – 
ФНО-α и ИЛ -1β, в механизмах возникнов е-
ния анемии при ХСН изучена недостаточно. 

Целью исследования явилось исследовать 
связь между показателями эритропоэза (ге-
моглобин, железо, ферритин, эритропоэтин) 
и провоспалительными цитокинами – ФНО-
α, ИЛ-1β у больных с анемией, развившейся 
вследствие ХСН. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
На базе кардиологического и инфарктно-

го отделений городской клинической боль-
ницы № 27 г. Харькова обследовано 120 
больных ХСН с анемией, развившейся на 
фоне ишемической болезни сердца (ИБС). 
Из исследования были исключены больные с 
острым коронарным синдромом, острым ин-
фарктом миокарда, заболеваниями, которые 
могли стать причиной анемии: патологией 
желудочно-кишечного тракта, хронической 
болезнью почек, онкологическими заболева-
ниями, диагностированными накануне гос-
питализации или в стационаре кровотече-
ниями. 

Хроническая сердечная недостаточность 
соответствовала II – IV функциональному 
классу по NYHA. Диагноз анемии устанав-
ливался в соответствии с критериями Меди-
цинского комитета по стандартам гематоло-
гии (ICST, 1989): снижение концентрации 
гемоглобина в венозной крови менее 120 г/л 
для женщин и менее 130 г/л для мужчин [3, 
4]. Из числа обследованных было 53 (44,1%) 
мужчины и 67 женщин (55,9%), средний 
возраст которых составил 66,7 ± 15,7 лет. 
ХСН II ФК диагностирована у 49 пациентов, 
III ФК– у 42 и IV ФК у 29 больных. Дли-
тельность анамнеза ХСН на фоне ИБС коле-

балась от 3 до 18 лет, в среднем составив 
11,7 лет, 45 больных (37,5%) ранее перене-
сли острый инфаркт миокарда, который у 3-х 
пациентов (6,67%) осложнился хронической 
аневризмой сердца. Гипертоническая бо-
лезнь наблюдалась у 107 (89,17%) обследо-
ванных. Стабильная стенокардия II – III ФК 
была диагностирована у 53 (44,17%) боль-
ных. Фибрилляция предсердий наблюдалась 
у 31 (25,83%) больного (постоянная форма у 
19 (15,83%) пациентов, персистирующая у 
12 (10%) больных). Сахарным диабетом 
страдали 19 (15,83%) больных. 

Контрольную группу составили 14 боль-
ных с ХСН I – II ФК ишемического генеза 
без признаков анемии. 

Больным были выполнены следующие 
методы обследования: клинический анализ 
крови, определение гематокрита, уровня 
креатинина сыворотки крови, скорости клу-
бочковой фильтрации (СКФ), которую рас-
считывали по формуле Cockroft-Gault. Из 
инструментальных методов обследования 
проводилась электрокардиография, рентге-
нисследование органов грудной клетки, эхо-
кардиография, УЗИ печени и почек, при не-
обходимости выполнялась фиброгастродуо-
деноскопия.  

Средний объем эритроцитов (фл или 
мкм3) рассчитывался по формуле: MCV= 
((гематокрит, %)/(количество эритроцитов, 
(в млн)))×10. Среднее содержание гемогл о-
бина в эритроцитах (пг) рассчитывалось по 
формуле: MCН=(гемоглобин, г/100 мл)/(ко-
личество эритроцитов, (в млн)). Cредняя 
концентрация гемоглобина в эритроците 
(г/дл) рассчитывался по формуле: MCHC= 
((гемоглобин, г/100 мл)/гематокрит)×100. 
Определение концентрации железа в сыво-
ротке крови проводилось с использованием 
теста «Железо Хромазурол В СР Моно» 
(«Биофарма», Киев) колориметрическим ме-
тодом на фотометре медицинском аналити-
ческом «Мефан 8001». Концентрацию фер-
ритина в сыворотке крови определяли имму-
ноферментным методом с использованием 
набора реагентов «ИФА-ферритин» (ЗАО Ал-
кор Био, Санкт-Петербург), эритропоэтина – 
иммуноферментным методом с использова-
нием набора реагентов «ProCon EPO-HS» 
(ООО «Протеиновый контур», Санкт-Петер-
бург), фактора некроза опухоли α – иммуно-
ферментным методом с использованием на-
бора реагентов «ProCon TNF alpha» (ООО 
«Протеиновый контур», Санкт-Петербург) и 
интерлейкина-1β – иммуноферментным ме-
тодом с использованием набора реагентов 
№ProCon IL-1β№ (ООО «Протеиновый кон-
тур», Санкт-Петербург). Иммуноферментный 
анализ проводился на приборе «Stat Fax 303 
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Plus». 
Больные получали ингибиторы АПФ 

и/или АРА II, бета-адреноблокаторы, диуре-
тики, сердечные гликозиды, нитраты, стати-
ны, антиагреганты, метаболическую тера-
пию, по дополнительным показаниям – ан-
тиаритмические средства. Больные с анеми-
ей средней степени тяжести и тяжелой сте-
пени получали в течение 1 месяца препарат 
ранферон-12 в капсулах. 

Статистическая обработка полученных 
результатов проводилась с использованием 
пакета статистических программ 
«MathCAD» и «Microsoft Excel». Данные 
представлены в виде средних величин, стан-
дартного отклонения. Статистическая зна-
чимость различных средних определена по 

критерию F-Фишера. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Анализ результатов определения показа-

телей эритропоэза (уровней гемоглобина, 
сывороточного железа, ферритина, эритро-
поэтина) и значений провоспалительных ци-
токинов (ФНО-α, ИЛ -1β) у больных ХСН 
проведен в зависимости от степени тяжести 
анемии (табл.). Степень тяжести анемии 
оценивали по величине показателя гемогло-
бина: легкой степенью анемии считали сни-
жение уровня гемоглобина менее 120 г/л (у 
женщин) или 130 г/л (у мужчин) до 90 г/л, 
средней степенью – от 89 г/л до 70 г/л и тя-
желой – 69 г/л и менее [3, 4]. 

 
Таблица 

Показатели эритропоэза, ФНО α, ИЛ-1β у больных ХСН в зависимости  
от степени тяжести анемии (M±m) 

Показатель, 
единицы измерения 

Легкая  
степень 

Средней  
тяжести 

Тяжелая  
степень 

Контрольная 
группа 

(n=52) (n=44) (n=24) (n=14) 
Эритроциты, × 1012/л     4,2±1,43     4,0±0,26*     3,5±1,14*     4,4±0,12 
Гемоглобин, г/л 112,2±6,6   81,7±5,4*   63,3±5,1** 126,4±10,2 
Гематокрит, %   43,4±3,5   39,3±3,3*   33,2±5,4*   45,1±4,2 
ЦП, Ед   0,80±0,04   0,76±0,04*   0,70±0,03*   0,91±0,04 
MСV, фл   84,6±1,4   76,2±1,4   68,4±2,7*   86,5±1,3 
MCH, пг/эр.   29,6±1,3   29,3±1,4   28,4±1,4*   29,8±2,2 
MCHC, г/дл   30,1±1,6   29,4±1,3   28,1±1,3*   32,7±1,8 
Креатинин, ммоль/л   0,09±0,02   0,11±0,04*   0,14±0,07*   0,07±0,03 
СКФ, (мл/мин/1,73 м2) 97,62±7,3 92,42±4,4 77,91±2,6* 98,23±2,5 
Сывороточное железо, мкмоль/л   11,4±2,6*     8,1±1,7*     5,5±2,6**   17,8±4,3 
Ферритин сыворотки крови, нг/мл 264,3±22,8** 214,4±34,6* 202,1±41,1* 118,7±36,3 
Эритропоэтин, mlU/мл   27,9±3,7*   49,4±4,5**   58,2±5,6**   14,5±3,2 
Фактор некроза опухоли α, пкг/мл 246,2±23,6** 275,5±33,5** 340,4±44,5**   55,4±14,6 
Интерлейкин 1β, пкг/мл 104,6±25,6** 145,3±9,8** 210,1±15,2**   52,2±9,2 
Суммарный ФК ХСН   2,21±0,13   2,63±0,56   3,56±0,42   1,52±0,24 

Примечание: * – р < 0,05 при сравнении с контрольной группой, ** – р < 0,01 при сравнении с контрольной группой 
 
Снижение уровня гемоглобина, соответ-

ствующее степени тяжести анемии, было 
сопряжено с уменьшением количества эрит-
роцитов, гематокрита, цветного показателя, 
которые при анемии средней и тяжелой сте-
пени достоверно отличались от контроля 
(табл.). Показатели цветности анемии (ЦП, 
MCH, MCHC) при легкой и средней ее сте-
пени указывали на нормохромный характер, 
при тяжелой степени достоверно нарастала 
гипохромия. Величина среднего объема 
эритроцита (MKV) у больных ХСН с легкой 
и средней степенью тяжести анемии свиде-
тельствовала о нормоцитозе, при тяжелой 
анемии снижение MKV у большинства 
больных было менее 80 фл, что указывало на 
микроанизоцитоз. Сочетание указанных из-
менений со снижением значений сывороточ-
ного железа, происходящего пропорцио-
нально утяжеления степени анемии, свиде-
тельствуют о нарушении метаболизма желе-

за как основной патогенетической состав-
ляющей анемии при ХСН. Наиболее часты-
ми причинами нарушений метаболизма же-
леза являются железодефицитная анемия 
(ЖДА) и анемия при хронических заболева-
ниях (АХЗ), в дифференциальной диагно-
стике которых ключевую позицию занимает 
определение уровня ферритина [3, 4, 22, 24]. 
Концентрация ферритина в плазме характе-
ризует объем депонированного железа. При 
истинном дефиците железа характерен низ-
кий уровень ферритина, что свидетельствует 
об абсолютном уменьшении пула железа в 
организме. При АХЗ значения ферритина 
нормальные или повышены, что происходит 
в результате блокирования освобождения 
железа из макрофагов [4, 9]. У больных ХСН 
при легкой, средней и тяжелой степени ане-
мии уровень ферритина достоверно превы-
шал норму, что наряду со снижением сыво-
роточного железа можно обозначить как 
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преобладание механизмов АХЗ. Вместе с 
тем, при тяжелой степени анемии наряду со 
снижением уровня железа и высоким ферри-
тином определены гипохромия и микроци-
тоз, которые указывают на вклад истинного 
дефицита железа в структуру анемии. (Табл. 
1). Таким образом, у больных ХСН с анеми-
ей тяжелой степени найдено снижение уров-
ня железа, увеличение значения ферритина, 
гипохромия, микроцитоз, нормоцитоз, что 
позволяет диагностировать сочетание ЖДА 
и АХЗ. 

Эритропоэтин является гемопоэтическим 
ростовым фактором, регулирующим выжи-
ваемость, пролиферацию и дифференциров-
ку клеток эритроидного ряда. Вырабатыва-
ется главным образом в почках, в меньшей 
степени (5 – 15%) в печени, поэтому образо-
вание и поступление его в кровь связаны 
преимущественно с функцией почек [2, 4, 6, 
13, 14, 19]. Анализ полученных данных по-
казал увеличение уровня эритропоэтина при 
ХСН с анемией, которое было значительным 
у пациентов с легкой степенью анемии с по-
следующим пропорциональным нарастанием 
при средней и тяжелой ее степени, измене-
ния достоверны при сравнении с контролем 
(p<0,05, p<0,01, p<0,01 соответственно). 
Следует отметить, что динамика сывороточ-
ного креатинина и СКФ у больных ХСН с 
анемией свидетельствовала о незначитель-
ном изменении функции почек, нарастаю-
щим параллельно утяжелению степени ане-
мии, однако не выходящими за границы об-
щепринятых норм. Следует обратить внима-
ние, что пациенты с сопутствующей болез-
нью почек не включались в исследование. 
Увеличение уровня эритропоэтина при ХСН, 
значения которых пропорционально зависе-
ли от ФК ХСН, а также у пациентов ХСН с 
анемией было показано в ряде исследований 
[1, 10, 21]. 

Определение уровня ФНО α у бол ьных 
ХСН с анемией позволило выявить досто-
верное и значительное его увеличение, кото-
рое при легкой степени анемии в 4,5 раз пре-
высило норму, при средней степени тяжести 
в 5,2 раза, при тяжелой анемии в 6,3 раза бы-
ло выше нормы. Уровень интерлейкина-1β 
изменялся параллельно, превысив контроль-
ное значение при легкой степени анемии в 
2,3 раза, средней степени тяжести в 2,8 раза, 
при тяжелой анемии – в 3,9 раза. Получен-
ные результаты свидетельствуют о нараста-
нии активности иммуномедиаторов у боль-
ных ХСН с анемией пропорционально сте-
пени тяжести анемии.  

Проведение  корреляционного анализа 
показало  отрицательную  связь  между  
ФНО α и гемоглобином ( -0,724), гематокри-

том (-0,524), уровнем сывороточного железа 
(-0,658);  уровня  ИЛ-1β  –  с  гемоглобином 
(-0,737), гематокритом (-0,548), сывороточ-
ным железом (-0,636), что подтверждает уча-
стие этих цитокинов в патогенезе анемии у 
больных ХСН. В работах A. Bolger et al [14], 
A. Deswal [18] у больных с тяжелой ХСН 
продемонстрирована тесная связь между 
ФНО α, рецепторам и ФНО-1 и ФНО-2, дру-
гими цитокинами с уровнем гемоглобина, 
что подтверждает значение активации им-
муновоспалительных процессов при анемии 
у пациентов с ХСН. Положительные досто-
верные корреляционные связи между ФНО α 
и ферритином (0,725), эритропоэтином 
(0,784), ИЛ-1β с ферритином (0,733) и эр и-
тропоэтином (0,768) указывает на участие 
этих цитокинов в механизмах нарушения 
метаболизма железа и ингибирования эри-
тропоэза. В ряде экспериментальных и кли-
нических исследований показано влияние 
цитокинов на обмен ферритина. Так ФНО α 
вызывает увеличение концентрации ферри-
тина в плазме, изолируя железа в пуле хра-
нения в макрофагах, в связи с этим макрофа-
ги, транспортирующие железо, не в состоя-
нии высвободить его в тканях, которые в нем 
нуждаются [9, 14]. ФНО α, ИЛ -1β, ИЛ-6 спо-
собствуют увеличению белка острой фазы – 
α1-антитрипсина, который ингибирует эри-
тропоэз путем связывания ферритина с ре-
цепторами к трансферрину [9, 17]. ИЛ-1β 
способен повышать запасы ферритина, кото-
рый в последствии выступает в роли ловуш-
ки для железа [15]. В результате влияния 
ИФН γ ферритин, находящийся в активир о-
ванных интерфероном макрофагах и моно-
цитах, способен быстро захватывать и отно-
сительно медленно высвобождать железо 
[17]. Таким образом, цитокининдуцирован-
ные влияния на обмен ферритина разнооб-
разны, конечным результатом является на-
рушение высвобождения железа из феррити-
на, характерные для АХЗ, в том числе – ане-
мии при ХСН. 

Положительная корреляция между ФНО 
α и ИЛ -1β с эритропоэтином свидетельству-
ет о наличии прямой связи между позитив-
ными (ЭПО) и негативными (ФНО α, ИЛ -1β) 
регуляторами эритропоэтина при ХСН с 
анемией. Так как теоретически связь между 
цитокинами и эритропоэтином должна быть 
отрицательной, требуется дополнительный 
анализ и объяснение этого факта. ФНО α вы-
зывает ингибирование синтеза эритропоэти-
на в почках на уровне эритропоэтиновых 
мРНК [20, 26], что должно повлечь сниже-
ние циркулирующего ЭПО. Однако при на-
личии нормального ЭПО-образующего ап-
парата в почках уровень сывороточного 
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ЭПО повышается экспотенциально умень-
шению концентрации гемоглобина, в этих 
случаях, почечная продукция ЭПО в ответ на 
гипоксию является адекватной. В условиях 
гипоксии количество циркулирующего ЭПО 
возрастает примерно в 1000 раз [1, 6, 8, 21], в 
ответ на снижение напряжения кислорода 
фактор индукции гипоксии (HIF-1α) активи-
рует выработку ЭПО [21]. Более того, по 
данным E. Rankin et al [32] в условиях ги-
поксии фактор HIF-1α вызывает значител ь-
ное усиление синтеза ЭПО в печени, в ре-
зультате соотношение почечного и печеноч-
ного его фракции составляет 2:1. Увеличе-
ние циркулирующего ЭПО при ХСН с ане-
мией можно рассматривать как компенса-
торно-приспособительную реакцию в ответ 
на гипоксию, в которой участвуют как гемо-
поэтические свойства ЭПО, так и плейо-
тропные, не зависящие от влияния на эри-
тропэз: противовосталительные, антиапоп-
тические, а также кардиопротекторные, неф-
ропротекторные, нейропротекторные каче-
ства [2, 36]. 

С другой стороны, ФНО α, ИЛ -1β оказы-
вают супрессивное влияние на колониеобра-
зование эритроидных предшественников в 
костном мозге человека [29], индуцируют 
апоптоз в эритроидных клетках-предше-
ственниках [31], блокируя, таким образом, 
продукцию эритроцитов костным мозгом и 
снижая жизнеспособность эритроцитов [4, 
10, 23]. Таким образом, при ХСН с анемией 
высокий уровень ФНО α, ИЛ -1β делает н е-
доступным гемопоэтические факторы для 
клеток-предшественников, в результате раз-
вивается эритропоэтинрезистентность, кото-
рая характеризуется угнетением эритроидно-
го ростка кровообращения при высоком 
уровне ЭПО в сыворотке крови. 

 

В заключение следует представить уров-
ни корреляционной зависимости между сум-
марным ФК ХСН, показателями гемопоэза, 
цитокинов: суммарный ФК ХСН и гемогло-
бин (-0,514), сывороточное железо (-0,613), 
ферритин (0,651), эритропоэтин (0,523), 
ФНО α (0,635), ИЛ-1β (0,628). 

Таким образом, цитокиновая активация 
выполняет бинарную роль в патогенезе ане-
мии у больных ХСН ишемического генеза, 
сочетая отрицательные влияния на структуру 
и функцию миокарда, метаболизм перифе-
рических тканей с ингибированием эритро-
поэза и взаимопотенцированием этих нега-
тивных эффектов. 

ВЫВОДЫ 
1. Снижение гемоглобина и сывороточного 

железа у больных ХСН ишемического 
генеза имеет прямую связь с нарастани-
ем степени тяжести сердечной недоста-
точности. 

2. Нарастанием уровня провоспалительных 
цитокинов происходит параллельно с на-
растанием уровня эритропоэтина, что 
отражает цитокининдуцированное воз-
никновение анемии у больных ХСН, 
вследствие ингибирования эритропоэза. 

3. Увеличение уровня эритропоэтина и 
провоспалительных цитокинов пропор-
ционально нарастанию функционального 
класса ХСН, что отражает состояние ци-
токининдуцированной эритропоэтинре-
зистентности, свойственной анемии при 
ХСН. 

Результаты проведенного исследования 
показывают целесообразность изучения зна-
чения оценки провоспалительных цитокинов 
и показателей эритропоэза в контроле тера-
пии ХСН. 
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ФАКТОР НЕКРОЗУ ПУХЛИНИ α, ІНТЕРЛЕЙКІН 1 β  

ТА ПОКАЗНИКИ ЕРИТРОПОЕЗУ ПРИ АНЕМІЇ У ХВОРИХ 
ХРОНІЧНОЮ СЕРЦЕВОЮ НЕДОСТАТНІСТЮ ІШЕМІЧНОГО 

ҐЕНЕЗУ  
П.І. Ринчак  
Харківський національний медичний університет, Україна 
Міська клінічна лікарня № 27 м. Харкова 

РЕЗЮМЕ 
 Обстежено 120 хворих ХСН із анемією. ХСН II ФК діагностовано у 49 пацієнтів, III ФК – у 42 та 

IV ФК у 29 хворих. Всі хворі одержували стандартне лікування. Визначали рівень гемоглобіну, MKV, 
MCH, MCHC, гематокрита, сироваткового заліза, феритину, еритропоетину, фактора некрозу пухлини 
α, інтерлейкіна 1β. Виявлено зниження гем оглобіну й сироваткового заліза у хворих ХСН ішемічного 
ґенезу, що мало прямий зв'язок з наростанням рівня прозапальних цитокінів паралельно наростанню 
рівня еритропоетину, що відображало цитокініндуковане виникнення анемії у хворих ХСН, як наслі-
док інгібіровання еритропоезу. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: хронічна серцева недостатність, анемія, еритропоетин, фактор некрозу пух-
лини α, інтерлейкін 1β 

 
TUMOR NECROSIS FACTOR α, INTERLEUKIN 1β AND DATAS  
OF ERYTHROPOESIS IN PATIENTS WITH CHRONIC HEART 

FAILURE OF ISCHEMIC GENESIS AND ANEMIA 
P.I. Rynchak  
Kharkov national medical university, Ukraine 
City clinical hospital N27 Kharkov 

SUMMARY 
120 patients with CHF and anemia were exemained. CHF of II FC was found in 49 patients, III FC – in 42 

and IV FC in 29 patients. All patients had standart treatment. The level of hemoglobin, MKV, MCH, MCHC, 
hematocrite, serum iron, ferritine, erythropoetin, tumor necrosis factor α, interleukin 1β. It was found that the 
level of hemoglobin and serum iron in patients with CHF of ischemic genesis was decreased and it has direct 
relation to increased level of proinflammatory cytokins, which increases in parallel to incerasement of 
erythropoetin, which reflects cytokininducted appearance of anemia in patients with CHF as a result of 
erythropoesis inhibition. 

KEY WORDS: chronic heart failure, anemia, erythropoetin, tumor necrosis factor α, interleukin 1β 
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ОСНОВНЫЕ НАПРАВЛЕНИЯ СЕРДЕЧНОЙ РЕАБИЛИТАЦИИ 
У БОЛЬНЫХ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ 

О.А. Власенко1, М.А. Власенко2, Н.А. Бруев1  
1Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 
2Харьковская медицинская академия последипломного образования, Украина 

РЕЗЮМЕ 
Рассмотрены методические и клинические аспекты восстановительного лечения, необходимость 

системных подходов к лечению больных разнообразной патологией. Обоснована важность медикаме-
нтозной терапии, как одного из элементов обновительного лечения. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: восстановительное лечение, реабилитация 

Необходимость системного подхода к 
процессу восстановительного лечения после 
перенесенного заболевания определяется 
клиническими проявлениями и объемом 
проявлений болезней. Конечной целью лю-
бого лечения является восстановление сома-
тического и психического здоровья больно-
го, его личностного и социального статуса, 
высокого уровня адаптации в семье и обще-
стве, и в конечном счете − улучшение каче-
ства жизни. В соответствии с этим оптими-
зация каждого из компонентов здоровья − 
медико-биологического, психологического, 
социально-психологического и социального 
представляет интеграцию всех восстанови-
тельных мероприятий, так как здоровье − это 
не просто отсутствие болезней, а состояние 
полного физического, психического и соци-
ального благополучия, что соответствует 
критериям ВОЗ [3, 4, 6].  

Из изложенного вытекает необходимость 
разработки нового подхода к процессу лече-
ния и включение в него медикаментозных 
средств. Значение лечебных аспектов вос-
становительного лечения для достижения 
предполагаемой цели чрезвычайно велико 
[1, 5, 27]. Качество жизни больных с сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями зависит, 
прежде всего, от адекватности восстановле-
ния здоровья посредством лечебных меро-
приятий и реабилитации в целом и их кли-
нической эффективности. Это определяет 
степень их психологической реадаптации 
больного, в том числе и к самому факту бо-
лезни, ее медицинским, микросоциальным и 
социальным последствиям [2, 4]. Выделение 
ведущих синдромов заболевания, их устра-
нение и использование современных патоге-
нетических подходов к терапии в целом с 
оптимально проведенным лечением улучша-
ет эмоциональное состояние больного, в том 
числе и в ситуациях угрожающих благопо-
лучию, физическому здоровью или даже 
жизни больного. Это улучшает течение ос-
новного заболевания и способствует выбору 
последующих восстановительных реабили-

тационных мероприятий [7]. Следовательно, 
восстановительное лечение должно вклю-
чать адекватное поставленным задачам ле-
чебную программу с обязательным включе-
нием в процесс восстановления медикамен-
тозной терапии.  

Так, инфаркт миокарда и последующий 
период восстановления нарушенных функ-
ций, наиболее часто требует лечения и про-
филактики сердечной недостаточности и 
аритмий [8, 27], существующих во взаимо-
связи и взаимообусловленности. Улучшение 
физического состояния больного приводит к 
восстановлению  психологического здоровья 
больного, его характерологических особен-
ностей, оптимизации реакции на болезнь и 
отношения к проводимым реабилитацион-
ным мероприятиям. Возвращение к труду в 
значительной степени зависит от медицин-
ских аспектов восстановления нарушенных 
функций и физического состояния, а также и 
социальной реадаптации: повышения соци-
альной активности пациента, восстановления 
его работоспособности, семейных отноше-
ний [9]. Это подтверждается тем, что среди 
больных, перенесших инфаркт миокарда, 
возвращаются к труду в ранние сроки и без 
ограничений в основном лица с успешной 
медицинской и психологической реабилита-
цией, которые составляют один из аспектов 
восстановительной медицины.  

Понятие восстановительной медицины 
(ВМ) как самостоятельного научного на-
правления сформировалось в середине 90-х 
годов прошлого столетия. Основываясь на 
современных достижениях клинической ме-
дицины ВМ использовала проверенные вре-
менем традиции лечения и профилактики в 
здравоохранении, особенно в части курорто-
логи, физиотерапии и системы восстанови-
тельного лечения в траматологии [1, 2]. 

Изначально основу ВМ составили профи-
лактические принципы охраны здоровья и 
восстановления нарушенных функций боль-
ного человека [1, 5]. В сферу ВМ вошло вос-
становление важнейших функций организма 
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на всех этапах профилактики и медицинской 
реабилитации больных людей и инвалидов. 
Восстановительные технологии использова-
лись и используются в целях долечивания, 
увеличения функциональных резервов, ком-
пенсации нарушенных функций, вторичной 
профилактики заболеваний и их ослож-
нений, восстановления сниженных трудовых 
функций и даже для достижения высоких 
спортивных результатов. 

В настоящее время под ВМ объединяет 
систему знаний и основанной на ней прак-
тической деятельности по восстановлению 
преимущественно немедикаментозными ме-
тодами функциональных резервов человека, 
повышению уровня его здоровья и качества 
жизни, сниженных в результате неблагопри-
ятного воздействия факторов среды и дея-
тельности или в результате болезни на этапе 
выздоровления или ремиссии [10, 12]. Одна-
ко для полноценного восстановления здоро-
вья применение медикаментозных методов 
имеет немаловажное значение.  

Социальное значение ВМ состоит в реа-
лизации усилий по созданию нового направ-
ления в медицине, которое ориентировано на 
создание стройной системы лечения челове-
ка и воспроизводства его здоровья. Ком-
плексные лечебные, профилактические и 
медико-социальные мероприятия, преду-
сматриваемые ВМ, должны направляться на 
обеспечение поддержания оптимальной ра-
ботоспособности и качества жизни [17]. Из 
составляющих ВМ наиболее разработаны 
комплексы рефлексотерапии, мануальной 
терапии при вертеброгенных и нейровисце-
ральных нарушениях, эффективные аку-
пунктурные технологии с применением раз-
личных физических воздействий, гомеопа-
тии и музыкотерапии. Однако методы вос-
становительного медикаментозного лечения 
остаются вне поля зрения специалистов и 
очень трудно входят в практику этого лече-
ния. 

В методологическом плане выделяют ос-
новные типы технологий ВМ: прежде всего 
диагностические, а затем корригирующие и 
информационно-обучающие. 

К диагностическим технологиям отно-
сятся: паспортизация здоровья; его серти-
фикация с определением соответствия изу-
чаемых показателей, связанных с конкрет-
ными видами деятельности; мониторинг и 
диспансерное наблюдение за состоянием 
здоровья, диагностика болезней и исследо-
вания по выявлению факторов риска и про-
гноза развития заболеваний. Целью этих ис-
следований является оценка резервов орга-
низма, его регуляторных адаптивных воз-
можностей и наличиеи потенциальных ме-

ханизмов их реализации в саморегулирую-
щихся функциональных системах [18]. 

ВМ, учитывая патогенетические меха-
низмы развития заболеваний, рассматривает 
организм человека вне так называемого но-
зологического похода, что с одной стороны 
оправдано, но с другой стороны ограничива-
ет возможности восстановительного лече-
ния. Устранение этих ограничений требует 
использования специфических технологий 
оценка здоровья и учета их данных при раз-
работке индивидуальных восстановительных 
программ. Основываясь на диагностических 
критериях она должна концентрировать 
внимание специалистов на оценке и восста-
новлении способности к саморегуляции и 
адаптации [16], но использовать для восста-
новления здоровья все возможности, в том 
числе и медикаметозное лечение. 

Корригирующие технологии ВМ вклю-
чают обширный арсенал средств в виде при-
родных и преформированных физических 
факторов, физические упражнения, лечебное 
и оздоровительное питание, гомеопатиче-
ские средства, ароматерапию, традиционные 
методы лечения, психотерапевтические, био- 
и энергоинформационные методы. Среди 
этих факторов свое важное место должна 
занять медикаментозная терапия. 

Внедрение информационно-обучающих 
технологий преследует своей целью воспи-
тание у больных знаний критериев само-
оценки и самокоррекции состояния здоро-
вья, выявление факторов риска развития за-
болеваний и тяжести функциональных на-
рушений и направлены на самооздоровле-
ние. 

Спектр задач, решаемых в рамках ВМ, 
включает:  

• анализ медико-биологических и эколо-
го-социальных проблем формирования, ак-
тивного сохранения и восстановления инди-
видуального и популяционного здоровья че-
ловека с преимущественным применением 
физических факторов; 

• разработка средств и способов восста-
новления профессионального здоровья и ме-
дицинской реабилитации в медицине труда;  

• создание новых технологий ВМ на базе 
комплексных и автоматизированных мето-
дов коррекции состояния здоровья; фор-
мирование реестра технологий ВМ; 

• разработка ресурсосберегающих и вы-
сокотехнологичных методов применения 
лечебных физических факторов; 

• создание программных средств форми-
рования индивидуальных программ оздоро-
вительных мероприятий, медицинской реа-
билитации и санаторно-курортной помощи, 
в том числе самоконтроля и самокоррекции 
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состояния здоровья; 
• разработка курсов санаторно-курортно-

го оздоровления и профилактического лече-
ния, показаний и организационных форм, их 
применения в практике санаторно-курорт-
ных учреждений; 

• определение научно обоснованных кри-
териев эффективности оздоровительно-реа-
билитационных мероприятий; создание ме-
тодик реабилитации в санаториях лиц с наи-
более распространенными и профессиональ-
ными заболеваниями, бытовым и производ-
ственным травматизмом, научно обоснован-
ной инфраструктуры службы ВМ (управле-
ние, организационно-штатная структура, ос-
нащение, стандартизация и сертификация 
медицинских и сервисных услуг, требования 
к подготовке кадров).  

Необходимость выделения ВМ и форми-
рования как самостоятельного направления 
науки и системы здравоохранения в целом 
определяется потребностью практики для ре-
ального и существенного повышения эффек-
тивности медицинской профилактики и реа-
билитации. В основе ВМ, как и других наук, 
лежит интеграция всех знаний и достижений 
различных областей науки. ВМ призвана на 
практике объединить и реализовать все пре-
имущества оптимального сочетания немеди-
каментозных и медикаметозных методов ле-
чения и оздоровления медицинской реаби-
литации, рассматривая эти направления в 
единстве [19].  

В настоящее время в медицинской науке 
и системе практического здравоохранения 
накоплен опыт работы по применению вос-
становительных методов во многих специ-
альных направлениях медицины, созданы 
весомые предпосылки для создания единого 
мощного оздоровительно-реабилитационно-
го направления. И в нем реабилитация, про-
филактика и лечение, являются одной из ос-
новных составляющих современной меди-
цины, неотъемлемой частью корригирующих 
воздействий на больного человека [20]. И 
хотя различия между реабилитацией и лече-
нием условны, так как уже с самого начала 
лечение одновременно представляет собой 
процесс реабилитации, т.е. движение к дос-
тижению оптимального состояния здоровья, 
возникает настоятельная необходимость в 
разработке медикаментозных подходов и 
программ в системе восстановительного ле-
чения. 

По определению ВОЗ, реабилитация есть 
«комбинированное и координированное при-
менение медицинских, психологических, со-
циальных, педагогических и профессиональ-
ных мероприятий с целью подготовки и пе-
реподготовки (переквалификации) индиви-

дуума на оптимум его трудоспособности». 
В целом восстановительное лечение пред-

ставляет это медико-социо-психологическую 
проблему, поскольку она направлена на вос-
становление физического, психологического 
и социального статуса [21]. Она касается на-
рушенных межличностных отношений лю-
дей, утративших способность к адаптации на 
указанных уровнях в результате заболевания 
или травмы. Восстановительное лечение 
должно обеспечить приобщение их к нор-
мальной личной, семейной и общественной 
жизни. В этой шкале ценностей ликвидация 
заболевания или уменьшение его проявле-
ний создает основу для восстановительной 
терапии. Целью последней является возрож-
дение больного как личности, восстановле-
ние его трудовой деятельности в максималь-
но возможном объеме, достижение социаль-
ной н экономической независимости, инте-
грации в обществе. 

Многокомонентность реабилитационного 
процесса, основанного на сложном конкрет-
ном нарушении здоровья диктует необходи-
мость системного подхода к его проведению 
с учетом состояния медико-биологического, 
социального, психологического и социально-
психологического компонентов здоровья. 
Это определяет системность реабилитации, 
как основной ее принцип и требует соблю-
дения комплексности, дифференцированно-
сти, последовательности, этапности, инви-
дуализации, достаточной продолжительно-
сти, преемственности, строгой и повседнев-
ной согласованности действий лечащего 
врача с другими специалистами [22, 24].  

Система восстановительного лечения 
должна иметь характер непрерывной после-
довательности лечебных воздействий, на-
правленных на здоровье и на личность боль-
ного и осуществляться при помощи разнооб-
разных форм и способов с учетом этапа ле-
чения.  

При такой направленности реабилитаци-
онные воздействия позволяют оказывать 
влияние на психосоматические корреляции 
больного, что особенно важно при хрониче-
ски протекающих заболеваниях [3, 4]. Таким 
образом, через личность больного происхо-
дит коррекция состояние всех компонентов и 
составляющих здоровья с целью повышения 
адаптации больного на биологическом, со-
циальном, психологическом и социально-
психологическом уровне. 

Комплексность системы реабилитации 
должна предусматривать ее индивидуализа-
цию [7]. Индивидуальные планы и схемы 
реабилитации должны основываться на дан-
ных детального общего и специального об-
следования больного и предусматривать ле-
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чение не только основного заболевания, но и 
всех других патологических изменений в 
организме. Вместе с тем генетические фак-
торы, влияющие на нарушения здоровья и 
оказывающие влияние на клинику и течение 
основного заболевания должны быть также 
объектом реабилитационных воздействий.  

Особенно важным является первый этап – 
адекватное (этиологическое, пато-генетичес-
кое, симптоматическое) лечение основного 
заболевания пациента, что позволяет исполь-
зовать другие методы реабилитационных 
воздействий.  

Клинический опыт показывает, что для 
достижения выраженного стойкого реабили-
тационного эффекта необходима продолжи-
тельная и всесторонняя система реабилита-
ции, в которой важное значение занимает 
медикаментозная терапия и физические тре-
нировки. Особенно это характерно для вос-
становительного лечения при сердечно-
сосудистых заболеваниях, таких как атеро-
склероз, ишемическая болезнь сердца, пост-
инфарктный кардиосклероз и артериальная 
гипертония [14, 23, 25]. 

Сердечная реабилитация и программы 
вторичной профилактики заболеваний серд-
ца рассматриваются как интегральная струк-
тура всесторонней помощи пациентам с сер-
дечно-сосудистыми болезнями. В 1994 г. 
Американская сердечная ассоциация (АНА) 
заявила, что сердечные реабилитационные 
программы должны состоять из многогран-
ного и мультидисциплинарного подхода, н-
правленного на возможное полное сокраще-
ние риска сердечно-сосудистых заболеваний, 
и что программы, которые состоят только из 
физических тренировок, нельзя рассматри-
вать как полноценные реабилитационные 
программы [11]. 

Эта концепция была в дальнейшем разви-
та как руководство в клинической практике 
по сердечному восстановлению [13]. Она 
основывается на всестороннем использова-
нии научных рекомендаций и данных лите-
ратуры в соответствии со всеми аспектами 
дисциплины. Весь комплекс сердечного вос-
становления и вторичных реабилитационных 
программ должны  содержать основные со-
ставляющие, целью которых является умень-
шение риска сердечно-сосудистых заболева-
ний, формирование здорового образа жизни 

и содержать концепции, реализация которых 
направлена на уменьшение влияния отрица-
тельных факторов и внедрение активного 
образа жизни для пациентов с сердечно-
сосудистыми болезнями. 

Концепция этих задач основывается на 
представлении определенной информации 
относительно оценки состояния больных, 
характера вмешательства и ожидаемых ре-
зультатов по каждому из основных компо-
нентов сердечной реабилитации и вторич-
ных превентивных программ. Оно должно 
включать оценку исходного состояния паци-
ента, лечебные программы, рекомендации по 
питанию, управлению факторами риска (ли-
пиды, гипертония, избыточный вес, сахар-
ный диабет и курение и т.д.); психосоциаль-
ное поведение, обучение методам физиче-
ской активности и программа физических 
тренировок [26]. Эти рекомендации должны 
касаться медицинских работников по сер-
дечной реабилитации при их выполнении и 
совершенствовании, помочь организаторам 
здравоохранения, страховым компаниям и 
врачам. Что касается больных, то они долж-
ны усвоить всестороннюю природу и важ-
ность таких программ. Это, однако, не сви-
детельствует о механическом подходе к реа-
лизации этих программ или однородному их 
характеру, а скорее призвано способствовать 
их индивидуализации для приемлемости и 
эффективности, что в свою очередь направ-
лено на достижение положительного резуль-
тата в целевых группах населения [18, 20]. 

Всесторонние и детальные руководящие 
принципы относительно восстановительного 
лечения при заболеваниях сердца (вторичной 
реабилитации) [8] должны строиться с уче-
том влияния  на клинические проявления 
заболевания и специфические факторы риска 
и в настоящее широко используются [13, 15, 
16]. На очереди стоят проблемы восстанов-
ления пациентов с сердечной недостаточно-
стью, аритмиями и другими осложнениями 
при сердечно-сосудистых заболеваниях, вне-
дрение которых невозможно без медикамен-
тозных методов лечения, на что и необходи-
мо обратить внимание и на основе получен-
ного опыта создавать программы восстано-
вительного лечение, где медикаментозная 
терапия займет необходимое место.  
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ОСНОВНІ НАПРЯМКИ СЕРЦЕВОЇ РЕАБІЛІТАЦІЇ У ХВОРИХ  
НА СЕРЦЕВО-СУДИННІ ЗАХВОРЮВАННЯ 

О.О. Власенко1, М.А. Власенко2, М.О. Бруєв1  
1Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна  
2Харківська медична академія післядипломної освіти, Україна 

РЕЗЮМЕ 
Розглянуті методичні та клінічні аспекти відновлювального лікування, необхідність системних пі-

дходів до лікування хворих на різноманітну патологію. Обґрунтовано важливість медикаментозної 
терапії, як однієї із елементів відновлювального лікування. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: відновлювальне лікування, реабілітація 

 
THE BASIC DIRECTIONS OF CARDIAC REHABILITATION 

OF PATIENTS WITH CARDIAC DISEASES  
O.A. Vlasenko1, M.A. Vlasenko2, N.A. Bruev1  
1V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 
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SUMMARY 
The methodical and clinical aspects of restoration treatment, necessity of approaches of the systems, are 

considered to treatment of patients various pathology. In this article is proved (founded) the importance of 
medicine therapy like the one of the elements of recovery treatment. 

KEY WORDS: recovery treatment, reabilitation 
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ЯЗВЕННАЯ БОЛЕЗНЬ ЖЕЛУДКА И ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ 
КИШКИ: СМЕНА ПРЕДСТАВЛЕНИЙ И ПОДХОДОВ, АКЦЕНТЫ 

НА ВАРИАБЕЛЬНОСТИ СЕРДЕЧНОГО РИТМА 
 
Е.Е. Томина, Н.И. Яблучанский  
Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 

РЕЗЮМЕ 
Представлен обзор литературы по этиологии, патогенезу и лечению язвенной болезни. С возвратом  

интереса к значению вегетативной нервной системы в образовании язвенного дефекта, возникла пот-
ребность в изучении регуляторных процессов путем анализа вариабельности сердечного ритма 
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(ВСР). Приведены публикации последних лет, в которых встречаются отдельные исследования, пос-
вященные анализу ВСР у больных с язвенной болезнью.  

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: вариабельность сердечного ритма, регуляторный процесс, вегетативная 
нервная система, язвенная болезнь 

Язвенная болезнь (ЯБ) желудка и двена-
дцатиперстной кишки занимает одно из пер-
вых мест в структуре заболеваний органов 
пищеварения и широко распространена во 
всех странах мира. В экономически развитых 
странах ЯБ наблюдается у 4-10% взрослого 
населения. В Украине этот показатель со-
ставляет около  8-10% и увеличивается с ка-
ждым годом. Так за период с 1997  по 2002 г. 
распространенность язвенной болезни в Ук-
раине увеличилась на 12,0%  – с 2239,7  до 
2509,9  на 100 000  населения, достигая в ря-
де областей 3000-3020  на 100 000 [6,10]. 
Лица мужского пола заболевают в 4 раза ча-
ще, чем женского, но в последнее время на-
метилась четкая тенденция к уменьшению 
половых различий в частотах встречаемости 
ЯБ. По локализации в большинстве районов 
планеты превалируют язвы двенадцатипер-
стной кишки [7]. Соотношение дуоденаль-
ных и желудочных язв зависит от возраста 
пациента и региона проживания. У лиц мо-
лодого возраста это соотношение достигает 
16:1, а у лиц старше 60 лет – 2:1. В Западной 
популяции доминируют язвы двенадцати-
перстной кишки (1:4), а желудочные язвы 
чаще встречаются в Азии, особенно в Япо-
нии (2:1), где наблюдается наибольшая час-
тота их малигнизации [6]. Значительная рас-
пространенность, частые рецидивы, ослож-
нения, длительная нетрудоспособность боль-
ных, а так же материальные затраты обу-
словливают актуальность проблемы ЯБ. 

История данного заболевания уходит в 
глубокое прошлое. Впервые язву желудка 
описал античный врач Гален во II веке н.э. 
Следующее упоминание о язвах в желудке 
появилось лишь спустя несколько веков. 
Арабский лекарь Ибн-Сина (Авиценна, 980-
1037 гг.) в своем трактате «Канон врачебной 
науки» упоминает заболевание, при котором 
возникают язвы в желудке.  

Признанию язвы как «болезни» медицина 
обязана профессору Петербургской медико-
хирургической академии Федору (Фридриху) 
Удену, который в  1816 г. издал первый в 
истории медицины фундаментальный труд о 
язвенных поражениях желудка и двенадца-
типерстной кишки [6]. В 1825 году француз-
ский врач Жан Крювелье, основываясь на 
монографии Удена,  выделил язвенную бо-
лезнь в отдельную нозологическую форму и 
дал классическое описание болезни, остав-
шееся неизменным до настоящего времени. 
В своей книге «О простой хронической язве 

желудка» Крювелье писал: «История причин 
возникновения простой язвы окутана глубо-
ким мраком…». С тех пор умы ученых и 
врачей были заняты поиском причины воз-
никновения язвенной болезни, возникали 
десятки теорий этиологии и патогенеза  дан-
ного заболевания.  

В развитии концепции этиопатогенеза  ЯБ 
можно условно выделить несколько перио-
дов (табл. 1). 

Первый период соответствовал концу 
XIX – середине XX века, когда ЯБ рассмат-
ривалась с позиции местного патологическо-
го процесса в слизистой оболочке желудка и 
двенадцатиперстной кишки. Среди теорий, 
отображающих локальную концепцию ЯБ, 
следует выделить сосудистую, пептическую, 
воспалительную, ацидозную, а так же тео-
рию слизистого барьера [6].  

Таблица 1 
Развитие представления об этиопатогенезе 

язвенной болезни 
Этап Год Теория 

I 

1852 сосудистая, Virchow R. 
1856 кислотно-пептическая,  Bernard C. 
1912 механическая,  Aschoff L. 
1926 воспалительная,  Palmer E. 
1930 ацидозная, Балинта-Зимницкого 
1954 слизистого барьера, Hollander F.  

II 

1913 неврогенная, Bergman G. 
1934 психо-соматическая, Alexander F. 
1935 нервно-трофическая,Сперанский А.Д.   
1937 «вегетативной болезни», Hetenij Р. 
1949 кортико-висцеральная, Быков К.М. и  

Курцин И.Т. 
1953 нервно-вегетативная, Katsch G. и 

Pickert U. 

1963 
нервно-гормональная, Рысс С.М., 
Рысс Е.С., Радбиль О.С.,  
Боянович К.Д. 

1968 гиперсекреции адренокортикоидов, 
Katz R., Siegel С. 

III 1983 инфекционная (Helicobacter pylori), 
Warren J. и Marshall B.  

 
Предпосылкой к новому пониманию 

этиопатогенеза ЯБ послужили работы вели-
кого русского физиолога Павлова И.П. 
(1849-1936). К моменту начала  работ Пав-
лова И.П. существовали весьма неточные 
фрагментарные сведения о функционирова-
нии пищеварительной системы. Одна из 
важнейших научных заслуг Павлова И.П. – 
создание учения о ведущей роли нервной 
системы в регуляции деятельности органов и 
систем организма. Это учение получило на-
звание нервизма. Научные труды И.П. Пав-
лова создали фундамент для дальнейшего 
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исследования заболеваний пищеварительно-
го тракта. На язвенную болезнь начинают 
смотреть с нового ракурса – второй период 
учения о ЯБ, где наряду с местными факто-
рами ульцерогенеза значительное внимание 
стали уделять и нарушению общих регуля-
торных механизмов: неврогенная, психо-
соматическая, теория вегетативной болезни, 
нервно-трофическая, кортико-висцеральная 
и нервно-гормональная теории.  

Основоположником неврогенной концеп-
ции развития ЯБ был Bergman G., который 
считал, что в ульцерогенезе главную роль 
играет функциональное нарушение вегета-
тивной нервной системы с преобладанием 
тонуса блуждающего нерва.  Гиперваготония 
вызывает спазм мускулатуры и кровеносных 
сосудов, в результате возникает ишемия, по-
нижение сопротивляемости тканей и после-
дующее переваривание участка слизистой 
оболочки желудочным соком [11].  

Признание решающей роли нервно-пси-
хических факторов в этиологии язвенной бо-
лезни нашло отражение в кортико-висце-
ральной теории Курцина-Быкова. Согласно 

которой пусковым механизмом ульцерогене-
за являются сдвиги в высшей нервной дея-
тельности, возникающие вследствие отрица-
тельных эмоций, умственного перенапряже-
ния и т.д. При этом наблюдают ослабление 
тормозного процесса в коре головного мозга 
и возбуждение (растормаживание) подкорки, 
в которой возникает очаг застойного возбу-
ждения, что сопровождается повышением 
тонуса блуждающего и симпатического нер-
вов. Дисфункция вегетативной нервной сис-
темы приводит к увеличению желудочной 
секреции, усилению моторики, спастическим 
сокращениям сосудов и трофическим изме-
нениям слизистой оболочки гастродуоде-
нальной зоны и, в конечном итоге, к язвооб-
разованию [6, 11].  

Открытие в 1983 г. Warren J. и Marshall B. 
Helicobacter pylori (H.pylori) ознаменовало 
начало третьего периода в понимании этио-
патогенеза, когда ЯБ вновь стали рассматри-
вать с позиции местного патологического 
процесса. Однако предположения об инфек-
ционной причине ЯБ выдвигались и ранее 
(табл. 2) [2].  

Таблица 2 
H. pylori и язвенная болезнь 

Год Авторы Суть работы 
1852 Bidder F., Schmidt C. Впервые обнаружили уреазу в желудке животных 
1874 Bottcher G., Lettulle M. Предположили, что причиной ЯБ может быть бактерия, первы-

ми описали бактерии в желудке собак 
1893 Bizzozero G. Описали спиральные микроорганизмы, располагающиеся в тол-

ще слизи и на поверхности слизистой оболочки желудка кошек и 
собак, которых они назвали «елудочными спириллами» 1896 Salomon H. 

1906 Balfor A. Описал спиралевидные бактерии в язвах  желудка и тонкой 
кишки у кошек и собак  

1906 Krienitz W. Впервие описал спирохеты на изъявившейся карциноме желудка 
человека. 

1913 Fibiger J. 
Впервые создал экспериментальную модель  рака желудка у 
мышей при введении в их пищу Spiroptera carcinoma, за что в 
1927 году получил Нобелевскую премию 

1916 Kassi K., Kabayashi R. Описали спирохеты в желудке у млекопитающих 
1924 Luck J.M,  Seth T.N. Обнаружили активную уреазу в желудке человека 
1938 Doenges J. Описал спирохеты в желудке человека 
1940 Freedberg S., Barron L. Впервые описали спирохеты в прижизненном материале слизи-

стой резецированного желудка больных с язвой и карциномой 
1951 Allende J. Опубликовал монографию по успешному лечению язвы желудка 

пенициллином 
1955 Kornberg H.L., Davis R.E. Выдвинули предположение о бактериальной природе уреазы 

желудка человека  

1975 Steer H.W., Colin-Jones D.G. 
Описали спиралевидные бактерии на эпителии желудка, откры-
ли их муколитические свойства и предположили их связь с язво-
образованием 

1983 Warren J.R., Marshall B.J. 
Описали неидентифицированные изогнутые бактерии на эпите-
лии желудка и доказал их связь с активным хроническим ан-
тральным гастритом 

1984 Skirrow M. Воспроизвел работу B.J. Marshall и J.R. Warren 
1984 Marshall B.J., Goodwin S. Получили культуру спиралевидных бактерий и назвали их 

Campilobacter pyloridis 
 

Так еще в 1874 году Bottcher G. и Lettulle 
M., обнаружившие колонии неизвестных 
бактерий на дне язвы, предложили теорию 
инфекционного происхождения ЯБ. В 1893 
году итальянский исследователь Bizzozero 

G., а спустя 3 года немецкий ученый 
Salomon H. описали похожую спиралевид-
ную бактерию, живущую в кислом содержи-
мом желудка собак. В 1899 году польский 
профессор Яворский В.И. из Ягеллонского 

http://ru.wikipedia.org/wiki/1893�
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%98%D1%82%D0%B0%D0%BB%D0%B8%D1%8F�
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A1%D0%BE%D0%B1%D0%B0%D0%BA%D0%B0�
http://ru.wikipedia.org/wiki/1899�
http://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9F%D0%BE%D0%BB%D1%8C%D1%88%D0%B0�
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университета в Кракове, исследуя осадок из 
промывных вод желудка человека, обнару-
жил некоторое количество бактерий харак-
терной спиралеобразной формы. Он назвал 
обнаруженную им бактерию Vibrio rugula. 
Его работа на эту тему была включена в 
польское «Руководство по заболеваниям же-
лудка». Однако эта работа не имела большо-
го влияния на остальной врачебный и науч-
ный мир, поскольку была написана на поль-
ском языке. А в прошлом тысячелетии в 
1975 году  Steer H.W. описал спиралевидные 
бактерии, найденные в биоптатах слизистой 
оболочки желудка больных язвенной болез-
нью [2].  

Культура же микроорганизма не была 
выделена до 1982 года, когда Barri Marshall и 
Robin Warren  первыми в мире добились ус-
пеха, получив чистую культуру микроорга-
низма H. pylori. Первоначально микроб был 
описан как кампилобактер-подобный микро-
организм, в последующем кампилобактер 
пилоридис, затем кампилобактер пилори и 
окончательно – геликобактер пилори, и была 
доказана его связь с гастритом и пептиче-
ской язвой [14, 24].  

Патогенетическая роль H.pylori в ульце-
рогенезе обусловлена их способностью ко-
лонизировать пилороантральный отдел сли-
зистой оболочки желудка и луковицу двена-
дцатиперстной кишки. Закрепившись на по-
верхности слизистой, бактерия начинает вы-
рабатывать уреазу – фермент, расщепляю-
щий мочевину с образованием аммиака. Ам-
миак нейтрализует соляную кислоту желуд-
ка и обеспечивает бактерии локальное под-
держание комфортного pH (около 6-7). По 
механизму отрицательной обратной связи 
это вызывает повышение секреции гастрина 
клетками слизистой желудка и компенсатор-
ное повышение секреции соляной кислоты и 
пепсина, с одновременным снижением сек-
реции бикарбонатов. Одновременно с этим, 
аммиак вызывает химическое раздражение и 
воспаление, а впоследствии и гибель, клеток 
слизистой желудка. Секретируемые бактери-
ей  во  внешнюю  среду литические  фермен-
ты – муциназа, протеаза, липаза – вызывают 
деполимеризацию и растворение защитной 
слизи, повреждение слизистой желудка, в 
результате чего соляная кислота и пепсин 
получают непосредственный доступ к «ого-
ленной» слизистой, вызывая химический 
ожог, воспаление и изъязвление слизистой 
оболочки. Продукция H.pylori различных 
экзотоксинов, в частности, вакуолизирую-
щего экзотоксина (продукта гена vacA), так-
же вызывает вакуолизацию, повреждение и 
гибель клеток слизистой желудка. Привле-
чённые воспалением (в частности, секрецией 

интерлейкина-8 клетками слизистой желуд-
ка) лейкоциты вырабатывают различные ме-
диаторы воспаления и химически агрессив-
ные вещества (в частности, перекись водо-
рода), что приводит к прогрессированию 
воспаления и изъязвления слизистой [2, 9].  

Несмотря на очевидность инфекционной 
теории ЯБ, неразрешенным остался ряд 
принципиальных вопросов. Почему при ЯБ 
возникает, как правило, одиночный язвен-
ный дефект? Почему язва рубцуется, не-
смотря на продолжающуюся контаминацию 
слизистой оболочки желудка и ДПК H.pylo-
ri? Как можно объяснить циклическое тече-
ние ЯБ (рецидив-ремиссия-рецидив.) и др. 
[9]. 

Для понимания места H.pylori в этиопато-
генезе ЯБ представляет определенный кли-
нический интерес эпидемиология хелико-
бактерной инфекции. H.pylori имеет широ-
кое распространение: около 60% населения 
планеты инфицировано этим микроорганиз-
мом, преимущественно в странах Азии, Аф-
рики, и Латинской Америки, где уже к 10-
летниму возрасту у 80% детей имеет место 
контаминация слизистой оболочки желудка 
H.pylori, а у взрослого населения она дости-
гает 90-95%. В странах Западной Европы, 
США и Японии распространенность H.pylori 
не превышает 35-50%. В России инфициро-
вание H.pylori выявлено у 44-50% детей и 
73-91% взрослых, в зависимости от региона. 
Однако более 70% инфицированных H.pylori 
остаются здоровыми бактерионосителями, 
причем гистологически слизистая оболочка 
желудка у них оставалась в норме. Только у 
30% рано или поздно развиваются различ-
ные НР-ассоциированные гастродуоденаль-
ные заболевания, чаще всего ХГ, значитель-
но реже ЯБ, еще реже рак желудка и МАLТ-
лимфома. По данным доказательных иссле-
дований H.pylori-независимые формы ЯБ 
составляют: 8% (Fennerty M.и соавт., Meucci 
G. и соавт., 1998), не менее 12% (Bytzer P.и 
соавт., 2001) и как минимум 20% (Laine L.и 
соавт.,1998). Барановская Е.К. (2000) полага-
ет, что на долю H.pylori-негативных форм 
ЯБ приходится 20-30% дуоденальных язв и 
40-50%  – желудочных. В связи с этим  Tyt-
gat G.  предложил замену постулату Сra- ham 
D. («Нет H. pylori – нет ЯБ») – «Нет H. Pylo-
ri – нет H.pylori-ассоциированной ЯБ» [9]. 

Накопленные материалы по изучению 
H.pylori, в которых отображено количество 
здоровых лиц с H.pylori, число лиц с 
H.pylori-неассоциированной ЯБ, случаи ре-
цидива после эрадикационной терапии с ис-
пользованием современных протоколов ле-
чения в группах с высокой комплаентно-
стью, неудовлетворенность от эрадикацион-
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ной терапии, свидетельствуют о неодно-
значном роли H.pylori-инфекции в развитии 
ЯБ. В современном понимании ЯБ – систем-
ное заболевание с многофакторным патоге-
незом, в котором помимо H.pylori, дейст-
вующего преимущественно местно, прини-
мают участие наследственно-конституцион-
ные и нервно-психические факторы, кисло-
то-пептический фактор, иммунные и нейро-
эндокринные факторы и др. Для возникно-
вения ЯБ необходимо суммирование ряда 
факторов и включение в определенной по-
следовательности сложной и многокомпо-
нентной системы патогенетических звеньев, 
что в конечном итоге приводит к образова-
нию язв в гастродуоденальной зоне. 

С возвратом интереса к системному под-
ходу в изучении этиопатогенеза ЯБ, иссле-
дование вегетативного статуса пациентов с 
ЯБ явилось новым актуальным направлени-
ем. На каждом уровне структурно-функцио-
нальной организации пищеварительной сис-
темы действует система адаптивной саморе-
гуляции. На моторную и секреторную ак-
тивность желудочно-кишечного тракта зна-
чительное влияние оказывает парасимпати-
ческое звено вегетативной нервной системы 
[1, 11].  

Для оценки состояния вегетативной регу-
ляции используют несколько методов: изме-
рение уровня адреналина и норадреналина в 
плазме, показатели АД в ответ на физиче-
ский или эмоциональный стресс и др. Наи-
более информативным и  эффективным не-
инвазивным методом, позволяющим иссле-
довать состояние вегетативной регуляции, 
является анализ вариабельности сердечного 
ритма (ВСР). 

Анализ ВСР является количественным 
методом оценки механизмов нейрогумо-
ральной регуляции, соотношения между 
симпатическим и парасимпатическим отде-
лами вегетативной нервной системы. Иссле-
дование ВСР основано на измерении RR-
интервалов, построении и последующем ана-
лизе построенных числовых рядов различ-
ными математическими методами [12]. Наи-
большее распространение в клинической 
практике получили методы временной  и 
частотной областей. Наиболее часто исполь-
зуемые показатели ВСР временной области: 
средняя частота сердечных сокращений 
(mЧСС), стандартное отклонение NN-интер-
валов (SDNN), процент количества пар, раз-
личающихся более, чем на 50 миллисекунд, 
последовательных нормальных RR-интерва-
лов за весь период записи (PNN50), коэффи-
циент вариации (CV). Большинство показа-
телей ВСР временной области коррелируют 
между собой и достаточно ограничиваться 

одним из них [13]. В частотной области 
спектра ВСР наиболее значимыми показате-
лями являются: общая мощность спектра 
(ТР) – мера мощности влияний нейрогумо-
ральной регуляции; мощность очень низко-
частотного домена спектра (VLF) – характе-
ризирует гуморальное звено нейрогумораль-
ной  регуляции;  мощность  низких  частот 
(LF) – преимущественно симпатическое зве-
но регуляции; мощность  высокочастотного 
домена (HF) – связывают преимущественно 
с парасимпатическим звеном регуляции; от-
ношение мощностей низко- и высокочастот-
ных звеньев регуляции – отображает меру 
симпатовагального баланса [12, 13]. 

Впервые технологию ВСР начали исполь-
зовать в 60-х годах прошлого столетия для 
оценки состояния вегетативной регуляции 
кровообращения у космонавтов (Баевский 
Р.М.) [3]. В  1966 г. в Москве под председа-
тельством академика Парина В.В.состоялся 
Первый симпозиум по ВСР. В 1977 году, ко-
гда технология нашла широкое применение 
в различных областях клинической медици-
ны и прикладной физиологии, состоялся 2-
ой Всесоюзный симпозиум. На Западе метод 
ВСР был впервые применен в 1965 году в 
акушерстве,  когда Hon E.H. и Lee S.T. отме-
тили, что дистрессу плода предшествовала 
альтернация интервалов между сокращения-
ми до того, как произошли какие-либо раз-
личимые изменения в собственно сердечном 
ритме [16]. В 1970-х г.г. Ewing D.J. и соавт. 
нашли применение методике ВСР у больных 
сахарным диабетом: они предложили не-
сколько простых тестов, выполнимых у по-
стели больного, с помощью которых по 
кратковременным изменениям RR-интерва-
лов выявлялась вегетативная нейропатия 
[15]. 

Несмотря на то, что ВСР начинали при-
менять в различных областях медицины, ос-
новной интерес к  данной  методике на про-
тяжении длительного периода наблюдался в   
кардиологии. В 1977г. Wolf M.M. и др. про-
анализировали ВСР у больных перенесших 
инфаркт миокарда [24]. Полученные резуль-
таты показали, что риск смерти у таких па-
циентов выше при сниженных показателях 
ВСР. Эти результаты были подтверждены и 
многими другими  аналогичными исследо-
ваниями, которые показали, что изменения 
показателей ВСР при остром инфаркте мио-
карда являются маркерами неблагоприятно-
го прогноза заболевания, что снижение ВСР 
является предиктором риска внезапной сер-
дечной смерти, парадоксальное снижение 
низкочастотного домена спектра ВСР на-
блюдается перед возникновением пароксиз-
мальной желудочковой тахикардии [18,14]. 
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Проводились исследования ВСР у больных 
со стабильной стенокардией – снижение 
спектральных параметров определяется при  
неблагоприятном ее течении. Изучение ВСР 
у пациентов с АГ выявило снижение пара-
симпатических и повышение симпатических 
показателей на ранних этапах развития забо-
левания. Для индивидуализации и оптимиза-
ции процесса лечения кардиологических 
больных ВСР стали изучать до и после курса 
лечебных мероприятий.  

В 1996 году были приняты Евро-Амери-
канские стандарты по ВСР. В России подоб-
ные стандарты появились в самом конце 90-
х гг.  

В виду возврата интереса к значению ве-
гетативной нервной системы в патогенезе 
ЯБ, возникла необходимость в исследовании 
регуляторных процессов у гастроэнтероло-
гических больных. Так, с начала XXI века 
метод ВСР начали применять и гастроэнте-
рологи. В публикациях последних лет встре-
чаются отдельные исследования, посвящен-
ные анализу ВСР у больных с язвенной бо-
лезнью. 

В публикации Косинского О.В. (2006) по-
казаны результаты спектрального анализа 
ВСР у пациентов с язвенной болезнью. У 
66,7% пациентов было отмечено преоблада-
ние парасимпатической части тонуса ВНС, в 
14,0% – симпатической части. Дистониче-
ская активность  различных частей ВНС со-
провождалась подъемом определенных ме-
диаторов (маркеров) ВНС: ацетилхолин 
(r=0,75), адреналин и норадреналин (r=0.25), 
сопутствующих при течении язвенной бо-
лезни. Симпатикотония была связана с яз-
венным кровоизлиянием (r=0,5), ваготония с 
перфорацией язвы (r=0,75). В работе указы-
вается на то, что  исследование вегетативно-
го тонуса путем анализа ВСР целесообразно 
применять при выборе объема хирургиче-
ского вмешательства у пациентов с язвенной 
болезнью [19].  

В работах Циммермана Я.С., Кочурова 
И.А., Владимирский Е.В. (2003, 2006) при-
ведены результаты исследования ВСР у 
больных с клиническими и эндоскопически-
ми признаками рецидива ЯБДПК. Исходно у 
21,3% больных преобладал тонус симпати-
ческой нервной системы, а у 61,2% – пара-
симпатической, при этом в 30.1% случаев 
наблюдалось значительное повышение его. 
У 80,4% обследованных отмечалось сниже-
ние показателя общей мощности спектра 
(ТР), преимущественно за счет уменьшения 
симпатического влияния (снижение волн 
низкой частоты – LF). Доминирующими в 
структуре спектральной мощности (51,2%) 
оказались волны очень медленного периода 

(VLF), отражающие активацию церебраль-
ных эрготропных влияний. Обращалось вни-
мание, что указанные изменения являются в 
наибольшей степени характерными для лиц 
с длительным язвенным анамнезом [8]. 

Коркушко О.В., Якименко Д.М., Писар-
чук А.В., Романенко М.С. изучали вегета-
тивную регуляцию у пожилых пациентов с 
ЯБ ДПК в дневное и ночное время (2002, 
2007). Группы наблюдения составили пожи-
лые пациенты с ЯБ ДПК в фазе ремиссии (I 
группа) и в фазе обострения (II группа), а так 
же практически здоровые пожилые добро-
вольцы (III группа) и молодые люди (IV 
группа). Полученные данные свидетельство-
вали, что статистические и спектральные 
показатели ВСР в первых двух группах дос-
товерно ниже, чем у молодых людей, и соот-
ветствуют показателям пожилых. При срав-
нении абсолютных показателей,  достовер-
ной разницы между I и II группами за каж-
дый период суток не отмечалось. Относи-
тельные показатели, которые характеризуют 
вагусную активность, достоверно отлича-
лись от показателей здоровых пожилых лю-
дей только по сравнению с больными II 
группы и только ночью. Нарастание HF и  
снижение индекса LF/HF ночью у  пациен-
тов с острой язвой выявили повышенный 
тонус парасимпатического звена в этот пе-
риод суток.  При почасовом анализе спек-
тральных показателей и их вклада в общую 
мощность спектра выявился подъем пара-
симпатического тонуса в период вечер-ночь 
и в первую половину ночи у пожилых людей 
с ЯБ. Авторами были сделаны выводы о 
меньшей активности парасимпатических 
влияний у пожилых пациентов с ЯБ как в 
фазе обострения, так и в фазу ремиссии [4, 
5].  

В работах Katoh K., Nomura M, Nakaya Y., 
Nada T. и соавт. (1998, 2002) изучалась ак-
тивность автономной нервной системы у па-
циентов с хронической дуоденальной язвой. 
Показано, что у здоровых добровольцев 
(группа N) высокие частоты (HF) были вы-
сокие ночью, в то время как низкие частоты 
(LF) и отношение LF/HF (индекс симпатиче-
ской активности) были высокие в течение 
дня. У пациентов с хронической дуоденаль-
ной язвой (группа ЯБ), мощность HF была 
выше ночью, по сравнению с дневными по-
казателями, такой же принцип что и в  груп-
пе N, но значение мощности было выше чем 
в группе N. В группе ЯБ  LF/HF ночью было 
значительно выше чем в группе N. Получен-
ные данные свидетельствуют о том, что у 
пациентов с хронической язвой, ночью мо-
жет встретиться и симпатикотония, и пара-
симпатикотония, и это отклонение в авто-
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номной регуляции может послужить причи-
ной увеличения  секреции кислоты и суже-
ния сосудов слизистой оболочки желудка 
[17,23].  

В работах Nada T., Nomura M., Saito K. и 
соавт. (2000, 2001) изучалось функциониро-
вание автономной нервной системы  у паци-
ентов  с язвенной болезнью посредством 
спектрального анализа вариабельности сер-
дечного ритма. Целью исследования было 
выявление связи  между возникновением 
язвенной болезни и дисфункцией автоном-
ной нервной системы. Спектр высоких час-
тот (HF) мощности был заметно увеличен 
ночью в группе пациентов с ЯБ (группа ЯБ), 
по сравнению со здоровыми добровольцами 
(группа N). Спектр низких частот (LF) мощ-
ности в группе N  был выше в течение дня 
по сравнению с ночными показателями. То-
гда как этот нормальный циркадный ритм  
LF не наблюдался в 55% в группе ЯБ. Кроме 
того, в этой группе спектр LF мощности но-
чью был  значительно увеличен. В работах 
отмечалось, что высокий симпатовагальный 
тонус в ночное время может привести к 
спазмированию  желудочных артерий и из-
быточной секреции желудочной кислоты в 
группе ЯБ. Полученные результаты позво-
лили выявить корреляцию ночного увеличе-
ния  LF, HF, LF/HF и возникновения язвен-
ной болезни [22, 25].  

В работе Lucini D., Cerchiello M., Basilisco 
G., Cainelli M., Bianchi P.A. et al. (2000)  про-
ведено исследование регуляторных процес-
сов у пациентов с ЯБ ДПК в фазе ремиссии  
в дневное время, в состоянии покоя путем 
спектрального анализа ВСР. По сравнению 
со здоровыми добровольцами, у пациентов с 
ЯБ парасимпатическая модуляции оказалась 
выше, в основном за счет снижения LF 
(52,3+/-2,3 к 40,3+/-3,9; P<0,05). В этом ис-
следовании вклад  парасимпатической ак-
тивности в общую мощность спектра ВСР у 
пациентов с ЯБ составил 52,1%, а у здоро-
вых добровольцев – 35,7%, соответственно 
[20].  

По мере того, как возникали и менялись 
представления об этиологии и патогенезе 
ЯБ, изменялись и подходы к ее лечению. Ис-
торически можно выделить несколько на-
правлений.  

Самым древним лекарственным способом 
лечения было использование препаратов 
белладонны и содержащегося в ней атропи-
на. Атропин в дозах, подавляющих слюноте-
чение, приводящих к  расширению зрачков и 
запорам, влиял на выделение соляной кисло-
ты слабо. А в действующих дозах вызывал 
интоксикацию. В 44-45 гг. XIX века начался 
синтез атропиноподобных соединений, не 

обладающих столь выраженными побочны-
ми эффектами, но и действующих немногим 
лучше атропина. Примером таких препара-
тов служат синтетический метацин и расти-
тельный алкалоид платифиллин. Заживление 
язвенного дефекта после их применения от-
мечено лишь у 60% больных. Весомым 
вкладом втерапию язвенной болезни явилось 
создание в 1980-х годах пирензепина, холи-
ноблокатора избирательного действия на 
нервные структуры, опосредующие влияние 
блуждающего нерва на тучные клетки. По-
явление пирензепина (гастроцепина) явля-
лось важным событием, так как его приме-
нение обеспечивало заживление язвы в 70% 
случаев.  

Были сделаны попытки применить для 
лечения ЯБ блокаторы гистаминовых рецеп-
торов, основным представителем которых 
является дифенгидрамин (димедрол). Одна-
ко, классический блокатор оказался малоэф-
фективным. В 1972 г. был синтезирован ци-
метидин, который подавлял гистаминопос-
редованную секрецию соляной кислоты. Ре-
цепторы обкладочных клеток желудка, чув-
ствительные к циметидину, были названы 
H2-рецепторами в отличие от H1-рецепто-
ров, чувствительных к димедролу. В настоя-
щее время синтезировано пять поколений 
блокаторов Н2-гистаминовых рецепторов: I 
поколение – циметидин, II – ранитидин, III – 
фамотидин, IV – низатидин, V – роксатидин. 
При использовании новых препаратов со-
вместно с антикислотными антацидами час-
тота заживления после 4–8-недельного лече-
ния возросла до 80%. 

На смену Н2-блокаторам пришла ингиби-
торы Н+К+АТФазы, или ингибиторы протон-
ной помпы (ИПП), блокирующие образова-
ние соляной кислоты на уровне мембраны 
париетальных клеток. В 1974 г. был синтези-
рован первый опытный образец этой группы 
препаратов, в 1975 г. появился первый про-
мышленный образец – тимопразол, а в 1979 
году синтезирован омепразол. В настоящее 
время в группу ИПП входят: омепразол (ло-
сек, омез и др.), пантопразол (контролок), 
лансопразол (ланзап), рабепразол (париет), 
эзомепразол (нексиум). Все эти препараты 
способны в течение 24 часов контролировать 
выделение соляной кислоты независимо от 
вида стимуляции, к ним не вырабатывается 
толерантность, не развивается синдром «ико-
шета», выраженных побочных эффектов не 
отмечено. Эффективность омепразола в 20 
раз выше, чем у М2-холиноблокаторов и в 5 
раз выше, чем у М1-холино- и Н2-блокато-
ров, и обеспечивают  эпителизацию язвенно-
го дефекта в 90% случаев. 

С целью ощелачивания применяли соду, 
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что было нецелесообразно по той причине, 
что при её взаимодействии с кислотой обра-
зуется углекислый газ, который стимулирует 
выделение желудочного сока. Однако соду 
больные используют и в настоящее время 
в качестве разового средства при возникно-
вении приступов болей и изжоги. Для лече-
ния ЯБ рекомендуют нейтрализующие анта-
циды (оксид магния, карбонат кальция, каль-
магин, гастривил и др.) и нейтрализующе-
обволакивающие (гидроокись алюминия, 
альмагель, фосфалюгель, гастал). Альпро-
гель и дигель включают ещё и вещества, по-
давляющие газообразование и отрыжку. Су-
ществуют таблетированные формы викаир 
и викалин, содержащие сложные смеси 
из висмута и растительных порошков. Из-за 
высокого содержания в большинстве из этих 
препаратов алюминия и кальция могут воз-
никать запоры. При длительном применении 
в условиях почечной недостаточности алю-
миний  может накапливаться в организме 
и приводить к тяжёлому поражению мозга. 
В целом, несмотря на несомненную эффек-
тивность, антациды не рекомендуют прини-
мать постоянно. 

Идея повышения естественной рези-
стентности слизистой оболочки желудка, 
названная гастропротекцией, появилась в 
1960-х годах, однако реализована сравни-
тельно недавно. Хотя каждому из гастропро-
текторов присуще преобладание собственно-
го механизма, в целом они обеспечивают 
повышение устойчивости клеток слизистой 
оболочки к агрессивным воздействиям. Этот 
эффект определяется многими факторами, 
из которых главными являются механиче-
ская защита слизистой, увеличение секреции 
слизи и щелочей, ускорение размножения 
клеток и улучшение кровотока в мелких со-
судах желудка. Выделяют три группы пре-
паратов. 

Родоначальником первой стал основной 
нитрат висмута, применение которого нача-
лось более ста лет назад. Сегодня созданы 
новые, более эффективные препараты вис-
мута: субсалицилат (десмол) и субцитрат 
(денол, вентрисол и др.). Препараты висмута 
оказывают бактерицидное действие на НР, 
которые располагаются на поверхности сли-
зистой. Недостатком этих препаратов явля-
ется их способность вызывать запоры. 

Ко второй группе относится препарат су-
кральфат, представляющий собой комплекс-
ный алюминий содержащий сульфатирован-
ный дисахарид. За счёт освобождения алю-
миния он оказывает антацидное действие. 
Оставшаяся длинная молекула прилипает 
к поверхности язвы, образуя на ней прочную 
защитную плёнку. Его недостатки те же, 

что и у прочих препаратов алюминия. 
Третья группа – препараты корня солодки 

(лакрицы). В 60-х годах на основе этого рас-
тения получены препараты карбеноксолон 
(биогастрон) и дуогастрон, действие кото-
рых в основном связано с увеличением ко-
личества и качества слизистого защитного 
слоя. Как и все препараты лакрицы, эти ле-
карства обладают свойствами альдостерона, 
одного из гормонов коры надпочечников. 
Они, в частности, способствуют задержке 
в организме натрия и выделению калия, 
что крайне нежелательно при гипертониче-
ской болезни и заболеваниях сердца.  

Открытие 1983 года H.pylori ознаменова-
ло  изменение подходов в стратегии лечения 
ЯБ. В соответствии с парадигмами Graham 
D. «Нет H.pylori – нет ЯБ», «Хороший H.py-
lori – только мертвый H.pylori», ключевым 
моментом схем противоязвенной терапии 
стали считаться антибактериальные препа-
раты, направленные на эрадикацию H.pylori.   

Опираясь на клинический опыт и данные 
исследований был разработан нормативный 
документ, принятый в Маастрихте в 1996 
году (I Маастрихтский консенсус) и допол-
ненный  в 2000 году (II Маастрихтский кон-
сенсус). Согласно этим документам разрабо-
таны схемы эрадикационной терапии [21].  

Терапия первой линии: ИПП  в стандарт-
ной дозе + Кларитромицин 500 мг 2 раза в 
день + Амоксициллин 1000 мг 2 раза в день 
или Метронидазол 500 мг 2 раза в день. 
Тройная терапия назначается как минимум 
на 7 дней (табл. 3).  

В случае отсутствия успеха лечения на-
значается терапия второй линии: ИПП + 
Висмута субцитрат/субсалицилат 120 мг/600 
4 раза в день + Метронидазол 500 мг 3 раза в 
день + Тетрациклин 500 мг 4 раза в день. 
Квадротерапия назначается как минимум на 
7 дней (табл. 3).  

Если препараты висмута не могут быть 
использованы, в качестве второго лечебного 
курса предлагаются тройные схемы лечения 
на основе ИПП.  В случае отсутствия успеха 
второго курса лечения дальнейшая тактика 
определяется в каждом конкретном случае. 

Из рекомендаций II Маастрихтского со-
глашения исключена схема лечения ИПП + 
Амоксициллин + производное нитроимида-
зола (Метронидазол). Эта комбинация явля-
ется привычной для стран СНГ, где метро-
нидазол в силу своей низкой стоимости и 
«традиционного» использования в качестве 
«репаранта» при язвенной болезни является 
практически неизменным антихеликобак-
терным агентом. При наличии резистентных  
к производным нитроимидазола штаммов 
H.pylori, эффективность данной схемы лече-
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ния значительно снижается. 
Согласно рекомендациям ІІ Маастрихт-

ского консенсуса терапевты и гастроэнтеро-
логи работали в течении 5 лет. Наработан-
ные за это время новые факты в изучении 
H.pylori  послужили причиной проведения в 
марте 2005 года ІІІ совета ведущих ученых 
мира, занимающихся проблемой хеликобак-
терной инфекции.  

В результате был выработан ІІІ Мааст-
рихтский консенсус [21]. В новом документе 
предусмотрены схемы лечения первой линии 
и резервные схемы эрадикации.  В качестве 
терапии первой линии предлагаются хорошо 
зарекомендовавшие себя две тройные схемы: 
ИПП + Кларитромицин + Амоксициллин или 

Метронидазол. В соответствии с новым кон-
сенсусом трехкомпонентная комбинирован-
ная антихеликобактерная терапия длитель-
ностью до 14 дней повышает эффективность 
эрадикации на 12%. Причем кларитромицин 
не желательно назначать в конкретной попу-
ляции при наличии данных о резистентности 
Н.рylori к этому антибиотику свыше 30%. 
Это же касается метронидазола и амокси-
циллина, хотя резистентность к последнему 
у Н. рylori встречается значительно реже. В 
случае одновременной устойчивости Н.рy-
lori к двум препаратам первой линии реко-
мендуется сразу начинать эрадикацию с ре-
зервной схемы, т. е. использовать резервную 
схему лечения в качестве первой линии.  

 

Таблица 3  
Стандартная эрадикационная терапия при инфицировании НР 

Первая линия 
ИПП Кларитромицин Амоксициллин Метронидазол 

Стандартная доза:  
омепразол     (20 мг х 2) 
ланзопразол  (30 мг х 2) 
пантопразол (40 мг х 2) 
рабепразол   (20 мг х 2) 
эзомепразол (20 мг х 2) 

 
500 мг х 2 

  
1000 мг х 2 

Стандартная доза 500 мг х 2 500 мг х 2  
Вторая линия 

ИПП Висмут Тетрациклин Метронидазол 
Стандартная доза субцитрат(120 мг х 4)              

или 
субсалицилат (600 мг х 4) 

500 мг х 4 500 мг х 3 

 
В редких случаях неэффективности тера-

пии препаратами первой линии и резервны-
ми средствами рекомендуется прибегать к 
следующим вариантам «терапии спасения»: 

ИПП + Амоксициллин в высоких дозах 
(3 г/сут) в течение 10-14 сут; 

ИПП + Амоксициллин + Левофлоксацин 
в течение 7-10 сут; 

ИПП + Висмут + Тетрациклин + Фуразо-
лидон в течение 7 сут. 

Следует отметить, что методы лечения 
ЯБ, изложенные в Маастрихтских консенсу-
сах, исходят из стратегии тотального унич-
тожения (эрадикации) НР: «выявлять (НР) и 
лечить (эрадикация)» – «test-and-treat strate-
gy». 

Однако в маастрихских протоколах лече-
ния не делается различия между НР – ассо-
циированной и НР – негативной ЯБ, которая 
не нуждается в эрадикации НР.  Важнейшей 
проблемой, возникшей при практической 
реализации Маастрихтского консенсуса по 
тотальной эрадикации НР, стала возрастаю-
щая с каждым годом вторичная резистент-
ность НР к действию схем анти-НР-терапии, 
влекущая за собой существенное снижение 
ее эффективности. При этом расширение 
круга антибактериальных средств ведет к 
возрастанию количества побочных явлений 

до 35-40% (в т.ч. дисбиоз, антибиотико-ассо-
циированной диареи). Получены данные о 
том, что эрадикация НР приводит к образо-
вания послеязвенного рубца низкого качест-
ва. Следовательно, эрадикацию НР следует 
проводить по строгим показаниям, после оп-
ределения чувствительности выделенных 
штаммов НР к антибиотикам [9, 21].  

В современном понимании ЯБ – систем-
ное гастроэнтерологическое заболевание с 
многофакторным патогенезом, в котором НР 
только один из местно действующих факто-
ров. Поэтому, помимо воздействия на мест-
ные патогенетические факторы, лечение 
должно быть направлено на восстановление 
нарушенных механизмов адаптивной регу-
ляции и саморегуляции на различных уров-
нях. Появились работы (Циммерман Я.С. и 
соавт.), в которых рекомендуется использо-
вание препаратов из группы ноотропов, об-
ладающих совокупностью психо-, нейро-  и 
соматотропных эффектов. К примеру, в 
стандартную схему добавляют пирацетам, 
который оказывает позитивное влияние на 
интегративную деятельность головного моз-
га и процессы передачи информации, вос-
станавливая механизмы управления и кон-
троля (Циммерман Я.С., 2006). Для коррек-
ции функционального состояния ЦНС, ее 

http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D0%9A%D0%BB%D0%B0%D1%80%D0%B8%D1%82%D1%80%D0%BE%D0%BC%D0%B8%D1%86%D0%B8%D0%BD�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D0%90%D0%BC%D0%BE%D0%BA%D1%81%D0%B8%D1%86%D0%B8%D0%BB%D0%BB%D0%B8%D0%BD�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D0%9C%D0%B5%D1%82%D1%80%D0%BE%D0%BD%D0%B8%D0%B4%D0%B0%D0%B7%D0%BE%D0%BB�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D0%BE%D0%BC%D0%B5%D0%BF%D1%80%D0%B0%D0%B7%D0%BE%D0%BB�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D0%BB%D0%B0%D0%BD%D0%B7%D0%BE%D0%BF%D1%80%D0%B0%D0%B7%D0%BE%D0%BB�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D0%BF%D0%B0%D0%BD%D1%82%D0%BE%D0%BF%D1%80%D0%B0%D0%B7%D0%BE%D0%BB�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D1%80%D0%B0%D0%B1%D0%B5%D0%BF%D1%80%D0%B0%D0%B7%D0%BE%D0%BB�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D1%8D%D0%B7%D0%BE%D0%BC%D0%B5%D0%BF%D1%80%D0%B0%D0%B7%D0%BE%D0%BB�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D0%A2%D0%B5%D1%82%D1%80%D0%B0%D1%86%D0%B8%D0%BA%D0%BB%D0%B8%D0%BD�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D0%9C%D0%B5%D1%82%D1%80%D0%BE%D0%BD%D0%B8%D0%B4%D0%B0%D0%B7%D0%BE%D0%BB�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D0%B0%D0%BC%D0%BE%D0%BA%D1%81%D0%B8%D1%86%D0%B8%D0%BB%D0%BB%D0%B8%D0%BD�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D0%B0%D0%BC%D0%BE%D0%BA%D1%81%D0%B8%D1%86%D0%B8%D0%BB%D0%BB%D0%B8%D0%BD�
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http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D0%B2%D0%B8%D1%81%D0%BC%D1%83%D1%82�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D1%82%D0%B5%D1%82%D1%80%D0%B0%D1%86%D0%B8%D0%BA%D0%BB%D0%B8%D0%BD�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D1%84%D1%83%D1%80%D0%B0%D0%B7%D0%BE%D0%BB%D0%B8%D0%B4%D0%BE%D0%BD�
http://www.ama.dp.ua/Price/Retail/Default.asp?action=seek&arg1=%D1%84%D1%83%D1%80%D0%B0%D0%B7%D0%BE%D0%BB%D0%B8%D0%B4%D0%BE%D0%BD�
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подкорковых структур применяют электро-
сон – современный метод импульсной элек-
тротерапии. В результате лечения нормали-
зуется функциональное состояние централь-
ной и вегетативной нервной системы, уско-
ряется заживление язв. ля устранения психо-
соматических расстройств рекомендуется 
добавлять сбалансированные антидепрессан-
ты (коаксил и др.) и проводить сеансы геш-
тальт-терапии. В случаях, когда к стандарт-
ным схемам подключают данные методы 
наблюдалось повышение эффекта от эради-
кации НР с 70 до 80%, снижение числа ре-
цидивов в  течение 1-го года до 5% и  улуч-
шение качества жизни [9]. 

Для оценки эффективности лечения и его 
индивидуализации анализ ВСР является 
наиболее удобным и информативным мето-
дом  исследования состояния регуляторным 
систем организма. В последнее время появ-
ляются публикации, посвященные анализу 
ВСР до и после лечения пациентов с ЯБ.  

Абрагамович О.О., Елисеев А.П., Семен 
Х.О., Черкас А.П. и соавт. (2004) исследова-
ли влияние на ВСР интервальной гипоксиче-
ской тренировки (ИГТ), применяемой в ком-
плексном лечении ЯБ в послеэрадикацион-
ном периоде.  Исследование ВСР показало 
существенное снижение временных (SDNN 
на 31,2%, RMSSD на 46,2%, pNN50 на 
90,2%) и спектральных (ТР на 54,2%, VLF на 
17,0%, LF на 49,3% и HF на 71,8%) парамет-
ров. Эти показатели свидетельствуют о не-
достаточной активности автономной нерв-
ной системы и сниженном адаптационном 
потенциале организма больных. Авторы от-
мечают, что у пациентов, в терапию которых 
было добавлено ИГТ, уменьшалось исходно 
высокий ТР (на 33,5%), что сопровождалось 
оптимизацией внутренней структуры спек-
тра, тенденцией к нормализации автономно-
го баланса (снижение LF/HF на 10,2%) и 
снятием напряжения нейрогуморальной ре-
гуляции (снижение амплитуды VLF-колеба-
ний на 58,7%). Проведение до и после лече-
ния индивидуально дозированного однора-
зового сеанса интервальной гипоксии, про-
демонстрировало повышение устойчивости 
организма к гипоксии и функционально-
метаболического резерва у больных, которые 
использовали в комплексе лечения после-
эрадикационного периода ИГТ, особенно в 
подгруппе с исходными высокими значе-
ниями ВСР (ТР >1500 мс2). 

В публикации Циммермана Я.С., Кочуро-
вой И.А., Владимирского Е.В. (2006) осве-
щены результаты использования нового ме-
тода низкочастотной импульсной электроте-
рапии – СКЭНАР-терапии в лечении ЯБ 
ДПК. У пациентов с ЯБ в фазу обострения 

исследовали вегетативный статус, используя 
методику кардиоинтервалографии с оценкой 
вегетативного тонуса, в том числе изучали 
ВСР с обработкой результатов во временной 
и частотной областях. Исходно у 21,3% 
больных преобладал тонус симпатической 
нервной системы, а у 61,1% – парасимпати-
ческой, при этом в 30,1% случаев  наблюда-
лось его значительное повышение. При ана-
лизе данных ВСР у 80,4% обследованных 
отмечалось снижение показателя общей 
мощности спектра (ТР), преимущественно за 
счет уменьшения рефлекторных симпатиче-
ских влияний (снижение LF). Доминирую-
щим в структуре спектральной мощности 
(51,2%) оказались волны VLF, отражающие 
активацию церебральных эрготропных влия-
ний. Авторы отдельно отмечают, что ука-
занные изменения являются в наибольшей 
степени характерными у лиц с длительным 
язвенным анамнезом. При исходно изменен-
ной вегетативной реакции на фоне ком-
плексной медикаментозной терапии с вклю-
чением СКЭНАР-терапии отмечено восста-
новление физиологической реакции вегета-
тивной нервной системы на раздражение 
блуждающего нерва [8]. 

В работе Ooie T. и соавт. (1999) показано 
влияние H2-блокаторов на  ВСР. Цель иссле-
дования заключалась в изучении автономной 
нервной активности у пациентов с ЯБ, кото-
рые принимали омепразол, ранитидин и 
плаунотол. На каждой стадии лечения про-
водилось холтеровское мониторирование и   
анализировалась ВСР. Ранитидин и омепра-
зол вызывали небольшое изменение в сер-
дечном ритме, но высокочастотная область 
(HF) мощности была выше, по сравнению с 
плаунатолом. А отношение LF/HF было ни-
же в течение лечения ранитидином,  чем в 
течение лечения плаунатолом. Анализ ВСР 
показал уменьшенную амплитуду  низкочас-
тотной мощности в течение приема омепра-
зола по сравнению с временем лечения рани-
тидином и плаунатолом. Ранитидин модули-
ровал высокочастотную область, которая 
может быть связана с неблагоприятными 
сердечно-сосудистыми эффектами H2-блока-
тора [17]. 

Katoh K., Nomura M. и соавт. (2002) изу-
чали активность автономной нерной систе-
мы до и после эрадикации H.pylori у пациен-
тов с хронической дуоденальной язвой. Ана-
лиз ВСР был выполнен у пациентов с ЯБ и у 
здоровых добровольцев. В группе больных 
анализ ВСР проводился до и после эрадика-
ции H. pylori. Показатели ВСР до лечения 
описаны ранее, а после эрадикации H. pylori  
автономная активность значительно не отли-
чалось. Отклонения в автономной деятель-
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ности, по словам авторов, сохраняются даже 
после эрадикации H.pylori. Это означает, что 
изменения в автономной регуляции могут 
быть независимым фактором риска в форми-
ровании хронической  язвы в дополнение к 
инфицированию H.pylori [17].  

Основываясь на современных данных, 
следует прийти к выводу, что ЯБ является 
мультифакториальным заболеванием, в воз-
никновении, развитии и исходах которого 
участвуют как местные, так и системные 
предикторы. Наиболее изученными и значи-
мыми местными факторами являются – пеп-
тический и хеликобакторный.  

Устранение пептического фактора путем 
внедрения «фармакологической ваготомии» 
и эрадикационной антихеликобактерной те-
рапии не решают полностью проблему не 
только НР-ассоциированной ЯБ, но и про-
блему НР-негативной ЯБ, кроме того, отме-
чается тенденция увеличение числа случаев 
осложненной ЯБ (кровотечения, перфора-
ции).  

Таким образом, кроме воздействия на ос-
новные локальные патогенетические звенья 
ЯБ, необходимо выявлять и устранять дру-
гие причины, к которым можно отнести в 
первую очередь нарушения вегетативной 
нервной регуляции, наиболее достоверную 
информацию, о которой можно получить пу-
тём исследования ВСР. 

В отдельных работах последних лет ука-
зывается на достоверную корреляцию между 
изменениями ВСР и риском ЯБ, однако дан-
ные работы носят единичный характер, в них 
изучаются не все показатели ВСР и они 
представлены на малом клиническом мате-
риале.  

Изучение изменений функции вегетатив-
ной нервной системы с помощью достовер-
ных современных методик позволит на каче-
ственно новом уровне углубиться в изучение 
этиопатогенеза ЯБ и позволит на амбулатор-
ном этапе выявлять группы риска развития 
ЯБ. 
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ВИРАЗКОВА ХВОРОБА ШЛУНКУ ТА ДВАНАДЦЯТИПАЛОЇ 
КИШКИ: ЗМІНА УЯВЛЕНЬ ТА ПІДХОДІВ, АКЦЕНТИ НА 

ВАРІАБЕЛЬНІСТЬ СЕРЦЕВОГО РИТМУ 
О.Є. Томіна, М.І. Яблучанський  
Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 

РЕЗЮМЕ 
Надан огляд літератури стосовно етіології, патогенезу та лікуванні виразкової хвороби. З вороттям 

інтересу до значення вегетативної нервової системи в утворенні виразкового дефекту, виникла потре-
ба у вивченні регулярних процесів шляхом аналізу варіабельності серцевого ритму(ВСР). Приведені 
публікації останніх років, в котрих зустрічаються окремі дослідження, присвячені аналізу ВСР у хво-
рих з виразковою хворобо. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: варіабельність серцевого ритму, регулярний процес, вегетативна нервова сис-
тема, виразкова хвороба 

 
PEPTIC ULCER DISEASE: CHANGE OF NOTIONS AND 

APPROACHES, ACCENTS TO THE HEART RATE VARIABILITY 
Е.Е. Tоmina, N.I. Yabluchanskіy  
V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 

SUMMARY 
Peptic ulcer etiology, pathogenesis and therapy literature review is offered. With the reoccurrence of 

interest to the meaning of autonomous nervous system in the genesis of ulceration, the research of regulatory 
processes using heart rate variability (HRV) analysis becomes strongly actual. Latest publication that contain 
separate HRV investigations in peptic ulcer patients are given. 

KEY WORDS: heart rate variability, regulatory process, autonomous nervous system, peptic ulcer 
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СУЧАСНІ ПІДХОДИ ДО АРТЕРІАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ  
З ОГЛЯДУ НА ПРОФЕСІЮ РОБІТНИКА ВУГІЛЬНИХ 

КОПАЛЕНЬ З АКЦЕНТАМИ НА НЕБІВАЛОЛ  
ТА ЕНАЛАПРИЛУ МАЛЕАТ 

І.Д. Федько1, Н.В. Макієнко1, В.І. Шевченко2 
1Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна, Україна 
2Донецький національний медичний університет імені М. Горького, Україна 

РЕЗЮМЕ 
Викладено сучасний стан проблеми артеріальної гіпертензії з огляду на професію робітника вугі-

льних копалень та антігіпертензивні препарати небівалол та еналапилу малеат. 
КЛЮЧОВІ СЛОВА: артеріальна гіпертензія, робітники вугільних копалень, небівалол, амбулатор-

на терапія  

Артеріальна гіпертензія (АГ) по впливу 
на стан здоров'я, працездатність і тривалість 
життя населення є однією з найбільш важли-
вих медико-соціальних проблем [4, 7, 13, 35, 
37, 38, 169, 175].  

АГ страждає до 30% дорослого населен-
ня, причому на частку м'якої й помірної АГ 
доводиться до 80%, і тільки залишилися 20% 
займає виражена АГ. Серед всіх зареєстро-
ваних випадків АГ в 12-15% вона носить 
стійкий характер [41, 52, 138, 177]. 

Медико-соціальна значимість АГ визна-
чається як значними втратами на саме захво-
рювання, так і у зв'язку з високою частотою 
її ускладнення життєво небезпечними гост-
рими захворюваннями серця й судин (гострі 
коронарні синдроми, гострий інфаркт міока-
рда, транзиторні ішемічні атаки мозку, моз-
ковий інсульт, ін.) і, що найважливіше, на-
самперед, серед осіб працездатного віку [39, 
44, 63, 67, 147].  

АГ є причиною більшості хронічних за- 



Серія «Медицина». Вип.15 

 141 

хворювань серця й головного мозку, печінки 
і багатьох інших органів-мішеней. Навіть у 
наш час, коли в арсеналі лікаря з'явилися 
потужні антигіпертензійні препарати, серед-
ня тривалість життя пацієнтів середнього 
віку з АГ не перевищує 30 років [4, 41]. 

АГ залишається однієї з найважливіших 
причин розвитку хронічної серцевої недо-
статності (ХСН), питома вага якої серед ін-
ших причинних факторів становить до 40% у 
чоловіків і 60% у жінок. При цьому п'ятиріч-
на виживаність пацієнтів з АГ, що ускладни-
лася ХСН, становить 25% у чоловіків і 30% у 
жінок [37, 42]. Вважається, що майже 50% 
всіх випадків смерті від серцево-судинних 
захворювань доводиться саме на частку АГ. 
У пацієнтів з АГ відзначається підвищення 
загальної смертності в 2-5 разів, а смертності 
від серцево-судинних захворювань – в 2-3 
рази [92, 106].  

Особливо актуальною ця проблема вияв-
ляється для працівників професій, пов'язаних 
з високими фізичною й психічною перенап-
ругою, а також систематичним впливом не-
сприятливих факторів виробничого середо-
вища [1, 15, 32].  

До числа таких професій відноситься 
професія гірника очисного вибою (ГОЗВК) 
вугільних копалень. При тому, що існують 
серйозні обмеження на професію, особи з 
м'якою й помірною АГ поза ускладненнями 
й іншими патологічними станами одержують 
допуск до роботи ГОЗВК [33, 45, 113]. 

Відповідно до викладеного вироблення 
тактики лікування АГ є однією з найбільш 
важливих проблем сучасної кардіології, осо-
бливо що стосується відзначених контиген-
тів населення. 

Велика кількість антигипертензійних 
препаратів різних груп створює певні труд-
нощі при виборі оптимального засобу для 
контролю артеріального тиску (АТ) при АГ. 
Тут велике значення належить даним бага-
тоцентрових, рандомізованих, плацебо-
контролюючих досліджень, що охоплюють 
результати обстеження й лікування багатьох 
сотень і тисяч пацієнтів, однак такі дослі-
дження ніколи не були спеціально орієнто-
вані на перераховані контигенти населення, 
у тому числі що стосується й ГОЗВК [42, 71, 
82, 93, 104, 149, 164]. 

Певні труднощі виникають у зв'язку з 
тим, що в переважній більшості випадків АГ 
протікає безсимптомно, а багато ГОЗВК мо-
жуть при цьому навмисне не акцентувати 
увагу лікаря на своїй симптоматиці, або на-
віть приховувати її.  

На сьогодні відпрацьовані чіткі критерії 
АГ. Діагноз установлюється, якщо артеріа-
льний тиск (АТ) перевищує 140/90 мм рт.ст. 

принаймні  при двох повторних візитах до 
лікаря після первісного обстеження. У рам-
ках нашого дослідження інтерес представ-
ляють перший (м'який) і другий (помірний) 
ступені АГ.  

Критерії м'якої АГ для диастолічного АТ 
(90-99) мм рт.ст. і для систолічного – (140-
159) мм рт.ст., і критерії помірної АГ для 
диастолічного АТ (100-109) мм рт.ст. і для 
систолічного – (160-179) мм рт.ст. [41].  

З виділюваних первинної (ессенциальної 
ідиопатичної) і вторинної (симптоматичної) 
АГ відповідно до обмежень на професію 
ГОЗВК ми далі зупиняємося тільки на пер-
винній АГ, на частку якої відповідно до да-
них епідеміологічних досліджень доводиться 
близько 90-95% всіх випадків хронічного 
підвищення АТ [7, 35, 37].  

Успіхи, які досягнуті в останні десятиліт-
тя в діагностиці й лікуванні есенціальної АГ, 
багато в чому пов'язані з новим розумінням 
її етіології й патогенезу, коли були встанов-
лені найбільш значимі механізми регуляції 
АТ і його порушень.  

У цих механізмах сьогодні значення при-
діляється порушенням вищої нервової діяль-
ності (ВНД), симпатоадреналової системи 
(САС),ренін-ангіотензинової системи (РАС), 
ренін-альдостерон-ангіотензинової системи 
(РААС), калікреїн-кінінової системи (ККС), 
предсердного натрійуретичного пептиду 
(ПНУП), ендотеліальної дисфункції (ЭД) і 
інших системних і місцевих (тканинних) фа-
кторів [24, 43, 50, 59, 74, 99, 109, 121, 142].  

У ранні стадії формування й розвитку АГ, 
що має відношення до ГОЗВК, важливе зна-
чення належить гіперактивації САС, з якою 
зв'язують посилення скоротності лівого 
шлуночка (ЛШ) і збільшення частоти серце-
вих скорочень (ЧСС), підвищення судинного 
тонусу й збільшення загального периферій-
ного опору [11, 48, 49, 145,146]. 

Гіперактивація САС має своїм закономір-
ним наслідком активування РААС, що є до-
датковим фактором підвищення судинного 
тонусу, а також, на додаток до цього, затри-
мки натрію й води. У цілому активується вся 
система пресорних механізмів і створюються 
умови для стійкого підвищення АТ як базису 
формування й прогресування АГ [19, 21, 64, 
111, 127, 178].  

З активацією РААС пов’язані такі важли-
ві компоненти АГ як гіпертрофія міокарда й 
артерій м'язового й еластом'язового типу. 
Активуються  фибропластичні  процеси в 
міокарді й судинній стінці, активуються 
тромбоцити, відбуваються інші серйозні 
структурні зміни, з якими зв'язаний розвиток 
феномена ремодулювания серцево-судинно-
го континууму [101, 139]. Одночасно  із  цим  
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відбуваються зміни й у депресіних системах, 
особливо що стосується секреції ендотелі-
ального брадикініна, NО, ендотелинів, інших 
факторів [69, 143]. Структурні зміни судин 
мають, як закономірний наслідок, дисфунк-
цію ендотелію, якому належить величезна 
роль в АГ [158]. У відповідь на підвищення 
системного АТ підвищується синтез ендоте-
ліальних прессорных факторів – эндотели-
нів, тканинного АІІ, тромбоксана А2 та ін. 
[8, 79] У хворих ессенціальною АГ обумов-
лена эндотелієм вазодилатація придушується 
за рахунок надлишкової продукції субстан-
цій, що володіють судинозвужувальним ефе-
ктом. При цьому особливого значення набу-
вають активація тканинної ендотелійзалеж-
ної РААС, надлишкове виділення эндотели-
нів і зниження тканинної ККС, NО, ендоте-
ліального гиперполяризуючого фактору, ін. 
Активація тканинної РАС і ангіотензинпере-
творюючого ферменту (АПФ) приводить до 
посилення трансформації АІ в АІІ по основ-
ному ферментативному шляху й гнітить син-
тез депрессорных субстанцій [100, 105, 108]. 
АПФ при цьому виконує роль ключового 
ферменту ККС – кінінази ІІ, що руйнує бра-
дикинін, що є потужним вазодилататором. 
Брадикинін через зв'язування кининових ре-
цепторів підсилює утворення й інших де-
прессорных субстанцій NО, простациклина 
та ін. Зі збільшенням активності АПФ не 
тільки зростає синтез тканинного АІІ, але й 
швидко руйнується брадикинін, і, як резуль-
тат, усувається його стимулюючий вплив на 
виділення ендотелієм NО, простацикліна й 
інших факторів. Одночасно зростає синтез 
эндотеліна й розвивається ендотелійзалежна 
вазоконстрікція. Аномальне поводження су-
динного ендотелія стає одним з ведучих па-
тогенетических ланок розвитку эссенціаль-
ної АГ. У результаті ступінь звуження міс-
цевих резистивних судин ще більше зростає 
[116, 121, 133, 152, 166]. 

 У розвитку зазначених факторів значення 
належить також системі мінералкортикоїдів, 
що насамперед входять у РААС альдостеро-
ну [39, 73, 172].  

Важлива складова розвитку АГ – пору-
шення екскреторної функції нирок, у резуль-
таті якого розвивається серединноклубочко-
ва гіпертензія й гіперфункція нефронів, яка 
компенсується посиленням проксимальної 
реабсорбції. На самому початку АГ нирки 
виконують компенсаторні функції, спрямо-
вані на підтримку достатнього натрійурезу й 
діурезу зі зниженням тонусу судинної стінки 
за рахунок активації ниркових ККС і проста-
гландинів. Надалі, однак, ці механізми вже 
не спрацьовують, а структурні й функціона-

льні зміни, що розвиваються в нирках, ста-
ють джерелом стабілізації АТ, однак, на 
більш високому рівні [39,41, 129, 170].  

Ми не розглядаємо інші фактори, такі як 
ожиріння й гіперинсулінемія у зв'язку з осо-
бливостями включеного в наше дослідження 
контигента. 

У результаті цих явищ розвиваються 
структурні зміни міокарда й судинної стінки 
з дифузійно розповсюдженою гіпертрофією 
по різних механізмах. Вслід за гіпертрофіч-
ними розвиваються дегенеративні зміни міо-
карда й судин, зменшується число функціо-
нуючих судин, відбуваються інші серйозні 
зміни, у результаті яких стабілізація АТ від-
бувається на все більше високому рівні, АГ 
здобуває сталий характер, і з’являються під-
стави для розвитку її ускладнень, таких як 
гіпертрофія серцево-судинного континууму з 
подальшим ремоделюванням, аритмія серця, 
розвиток серцевої недостатності, активація й 
прогресування коморбідного атеросклерозу з 
наростаючим ризиком гострих судинних ка-
тастроф [16, 30, 35, 53, 60, 107, 137].  

В осіб, що працюють у тяжких умовах фі-
зичного й психічного стресу з екстремаль-
ним мікросередовищем, ці фактори можуть 
здобувати особливо важливе значення в роз-
витку й прогресуванні АГ [7, 14, 31]. 

Нові уявлення про АГ змінили й підходи 
до лікування пацієнтів, зробили їх значно 
більше систематичними й результативними, 
у результаті чого відбулося об'єктивне зни-
ження загального ризику серцево-судинних 
ускладнень і смертності. 

Основними цілями терапії сьогодні ста-
ють підвищення якості (ЯЖ) і тривалості 
життя пацієнтів з ефективним контролем АТ. 
Умовою ефективного контролю АТ сьогодні 
вважається його зниження до нормальних 
цифр, якими приймається рівень АТ менш 
130/85 мм рт.ст. з бажаним рівнем менш 
120/80 мм рт.ст. [19, 29, 68, 72, 112,].  

При цьому вважається необхідним, щоб 
цільовий рівень АТ підтримувалося протя-
гом всієї доби на весь період лікування. 
Ключовими факторами підвищення ЯЖ і 
подовження життя є запобігання розвитку 
порушень мозкового кровообігу, інфаркту 
міокарда, раптової серцевої смерті, серцевої, 
ниркової й іншої недостатності з поліпшен-
ням загального прогнозу [2, 38, 66, 94, 123].   

Важлива складова досягнення основної 
мети – система організаційних втручань, що 
включають зміни способу життя, правильне 
харчування зі зменшенням уживання пова-
реної солі, зниження надлишкової маси тіла, 
припинення паління, обмеження вживання 
алкоголю, вплив на фактори ризику, акту- 
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альні для ГОЗВК такі як гіперглікемія й ги-
перліпідемія, ряд інших. 

Важливість організаційних втручань виті-
кає лише з обмеженням повареної солі, від-
носно якого було переконливо доведене, що 
тільки одне зменшення її вживання з 180 до 
80-100 ммоль у день приводить до зниження 
систолічного АТ в середньому на 4-6 мм 
рт.ст. [164]. 

Основним при АГ є медикаментозне ліку-
вання, що призначається з урахуванням ста-
дії захворювання, рівня АТ, факторів ризику, 
що супроводжують захворювання і поразки 
органів-мішеней. Визначальними в медика-
ментозній терапії і відношенні пацієнтів до 
певної групи є ризик розвитку ускладнень 
АГ і ступінь підвищення АТ.  

В наш час для систематичного лікування 
АГ використаються антигипертензійні пре-
парати наступних класів: тиазидні й тиази-
доподобні діуретики, інгібітори АПФ, бло-
катори β-адренергічних рецепторів, антаго-
ністи кальцію, блокатори АТ1-ангиотензій-
них рецепторів, а також комбіновані антигі-
пертензійні препарати на їхній основі [4, 12, 
48, 62, 83, 117,118, 150]. 

При цьому чітко відпрацьовані принципи 
медикаментозної терапії, які складаються в 
призначенні лікарських препаратів з мініма-
льних доз і наступним збільшенням останніх 
до досягнення стійкого терапевтичного ефе-
кту, використанні лікарських препаратів, що 
забезпечують стабільний ефект протягом 
доби при гарному перенесенні пацієнтом, 
своєчасному переході на комбіновану тера-
пію при малій ефективності монотерапії, 
тривалому прийомі пацієнтом призначених 
лікарських препаратів [119, 153, 161, 167, 
171, 174]. 

У рамках нашого дослідження зосереди-
мо увагу на інгібіторах АПФ і блокаторах β-
адренергічних рецепторів, більш конкретно, 
на эналаприлі малеате й небівалолі. 

Інгібітори АПФ відносяться до препара-
тів, які одночасно впливають на прессорні й 
депрессорні системи регуляції АТ, приду-
шуючи перші й активуючи другі. Важливим 
компонентом їхньої дії при АГ є не тільки 
викликуване зниженням рівня ангиотензина 
ІІ гальмування секреції альдостерону й вазо-
прессина, діурезу й натрійурезу, зменшення 
обсягу циркулюючої крові з антигипертен-
зійною дією, але й реконструктивні процеси 
у системі сполучної тканини міокарда й су-
дин як основи їхніх відбудовних змін, а та-
кож, що доволі важливо, профілактика роз-
витку серцевої недостатності [4, 20, 40, 41, 
86, 102, 134].  

Уповільнення й зворотній розвиток про-

цесів ремодулювання серця й артеріальних 
судин сприяє відновленню нормальної сис-
темної гемодинаміки, поліпшує функції сер-
ця як насосу, насамперед, диастолічну, від-
новлює в’язкоупругі властивості судин. Од-
ночасно із цим відзначається й нефропротек-
тивна дія, що підтверджується поліпшенням 
властивостей сечі, що утвориться [122, 136, 
148, 172]. 

Широке поширення серед інгібіторів 
АПФ у лікуванні АГ придбав еналаприла 
малеат, який рекомендується починати 
приймати з 2,5-5 мг 2 рази на добу. При не-
обхідності дозу збільшують максимально до 
20 мг 2 рази на добу. Вважається, що анти-
гипертензійна дія еналаприла малеата розви-
вається постійно з досягненням максималь-
ного ефекту протягом перших 2-4 тижнів, і 
тому в більшості випадків корекції дози пре-
парату не потрібно. Перевагою еналаприла 
малеата вважається м'яке, поступове зни-
ження АТ без різких коливань антигіпертен-
зійного ефекту, при цьому він зручний для 
використання пацієнтом, сприяє підвищен-
ню його якості життя, контролю АТ і є гар-
ною основою профілактики ускладнень АГ 
[22, 37, 91, 128, 165, 176].  

Блокатори β-адренергічних рецепторів 
завдяки своїй широкій фармакотерапевтич-
ній дії також широко використовуються в 
лікуванні АГ [34, 35, 38, 42, 51, 78, 81]. Спо-
чатку основна увага приділялася їх здатності 
знижувати  скорочувальну властивість міо-
карда й порідшувати ЧСС. Надалі виявилося, 
однак, що довгострокова терапія цими пре-
паратами у своїх фармакодинамічних впли-
вах має не тільки зниження серцевої актив-
ності й периферійного судинного тонусу, але 
й поліпшення контрактильного синхронізму 
міокарда, профілактику дії, що ушкоджує, 
катехоламінів на кардиоміоцити й міоцити 
артеріальних судин, апоптоз, нагромадження 
міокардиального пулу катехоламінів, стан 
барорецепторного контролю, потужність 
нейрогуморальної регуляції, симпатовагаль-
ный баланс [168, 173]. При цьому з перепов-
нення кардиоміоцитів кальцієм поліпшуєть-
ся диастолична функція серця. Ці препарати 
володіють також чіткою противоаритмічною 
дією [54, 58, 85, 97, 160].  

Основними клінічно значимими ефектами 
блокатори β-адренергічних рецепторів на 
серці є негативне хронотропне (зменшення 
ЧСС), інотропне (зменшення скоротності) і 
дромотропне (уповільнення провідності по 
АV-з’єднанню) дія при зниженні активності 
САС і РААС із закономірними антигіпертен-
зійним  і  гіпотензійним,  а також антиангі-
нальним  і  антиішемічним  ефектами [16, 23, 
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30, 144, ]. 

При досить високій вивченості антикипе-
ртензійної ефективності інгібіторів АПФ, у 
тому числі еналаприла малеата, при есенціа-
льній і симптоматичній формах АГ, ми не 
знайшли досліджень, у яких би ці проблеми 
висвітлювалися в професійному напрямку, у 
тому числі що стосується працівників вугі-
льних копалень і, насамперед, що мають від-
ношення до очисного вибою. 

Досвід клінічного застосування блокато-
рів β-адренергічних рецепторів при АГ свід-
чить про високий рівень антигіпертензійної 
ефективності й гарної переносимості цих 
препаратів у середніх терапевтичних дозах, 
які при монотерапії дозволяють домогтися 
адекватного зниження АТ в 50-70% з м'якою 
й помірною формами АГ. Антигіпертензійна 
дія цих препаратів підсилюється при комбі-
нуванні з тиазидними діуретиками, антагоні-
стами кальцію, інгібіторами АПФ і антигіпе-
ртензйними препаратами інших груп [34, 51, 
61, 65, 138]. 

Зовсім недавно в науковій літературі 
здійнялася дискусія про подальшу доціль-
ність збереження блокаторів β-адренергіч-
них рецепторів при АГ як препаратів пер-
шої лінії терапії. Причиною дискусії стала 
інформація, що стосується недостатньої ефе-
ктивності в лікуванні пацієнтів з АГ усього 
тільки одного блокатора β-адренергічних 
рецепторів – атенолола, що використовувся 
для цих цілей у недостатньо ефективній до-
бовій дозі, що склала 50 мг. При цьому на-
віть опоненти використання блокаторів β-
адренергічних рецепторів при АГ не висту-
пають проти їхнього застосування у пацієн-
тів із серцевою недостатністю, однієї з осно-
вних причин якої, як відомо, сьогодні є саме 
АГ. Точно так само ці препарати широко ви-
користаються при порушеннях серцевого 
ритму, що дуже часто супроводжують АГ і 
патогенетично пов'язані з нею [58, 78, 85, 
113, 144]. Крім  того,  в  останні  роки у фар-
макотерапії спостерігається тренд убік інди-
відуалізації терапії, і виходить, підібраний 
пацієнтові блокатор β-адренергетичним ре-
цептором може бути препаратом вибору в 
проведеній у нього антигипертензійній тера-
пії. 

У терапії АГ серед блокаторів β-адренер-
гічних рецепторів в останні роки широке 
поширення одержав небівалол, що не тільки 
забезпечує блокаду β-адренергіч-них рецеп-
торів, але і є донатором N0, тим самим ви-
кликаючи ефекти, опосередковані поліпшен-
ням функціонування судинного [3,16, 23, 81, 
108, 168 ]. 

Дисфункция ендотелія є чинником підт-

римки високого АТ й усяку терапію, спря-
мовану на поліпшення його функції, що су-
проводжується позитивними ефектами, та-
кими, як антиатеросклеротичний, протизапа-
льний, антитромботичний та ін., слід вважа-
ти доцільною у таких пацієнтів.  

Специфічна пряма стимуляція синтезу 
NO доведена для небівалола, молекула якого 
має унікальні властивості впливу на утво-
рення NO з L-аргініну, що робить останній 
надзвичайно привабливим у терапії АГ. Це 
пов'язане з тим, що завдяки підсиленню син-
тезу NO ефекти небівалола дають йому істо-
тні переваги перед іншими блокаторами β-
адренергічних рецепторів відносно впливу 
на ремоделювання серцевосудинної системи 
при відсутності негативних метаболічних 
ефектів [69].  

По даним проведених клінічних дослі-
джень, небівалол має негативний вплив на 
показники вуглеводного й ліпідного обміну, 
й навіть здатний поліпшувати метаболічні 
процеси в організмі. Вважається, що цей 
ефект препарату може бути пов'язаний з йо-
го вазодилататорним ефектом і здатністю 
впливати на синтез NO, тоді як відсутність 
негативних ефектів на ліпідний обмін в ос-
новному пояснюється високою селективніс-
тю [91, 145].  

Небівалол цікавий тим, що має широкий 
віковий  спектр  свого використання, тому 
що набув застосування й у літніх пацієнтів, 
чому сприяло проведене дослідження 
SENІORS [81, 93]. 

Надзвичайно важливими є дані у відно-
шенні переносимості небівалола, що виявив-
ся порівнянний із плацебо по всіх побічних 
ефектах, за винятком очікуваної від його за-
стосування брадикардії. 

Численні дослідження показали, що небі-
валол у дозі 10 мг у добу добре переноситься 
протягом тривалого періоду лікування [92].  

Наявні докладні багатооцентрові рандомі-
зоровані плацебо контрольовані досліджен-
ня, що показують високу ефективність бло-
каторів β-адренергічних рецепторів, у тому 
числі, що стосується небівалола при АГ, не 
висвітлюють спеціально можливості їхнього 
використання в працівників вугільних копа-
лень, у першу чергу, що мають відношення 
до очисного вибою. 

Дані численних багатоцентрових дослі-
джень свідчать про те, що активна антигипе-
ртензійна терапія інгібіторами АПФ і блока-
торами β-адренергічних рецепторів, у тому 
числі в комбінаціях один з одним, дозволяє 
ефективно контролювати рівень АТ при АГ, 
сприяє підвищенню якості й тривалості жит-
тя пацієнтів з реальним зменшенням ризику 
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розвитку інсульту, інфаркту міокарда, жит-
тєнебезпечних аритмій і інших серцево-
судинних ускладнень і захворювань. Ціка-
вим є те, що комбінація інгібітору АПФ і β- 
блокатору є «м'якою» відносно зниження 
АТ, однак виявляється ефективною відносно 
блокування системи гіпертензивних механі-
змів на гуморальному й нервовому рівнях, 
що в остаточному підсумку позитивно поз-
начається на оборотності структурних змін 
системи кровообігу [66, 91, 124]. У той же 
час ми знайшли роботи всього однієї групи 
дослідників [34], які звертали увагу на ком-
бінацію інгібітору АПФ еналаприла малеата 
й блокатора β-адренергичного рецептору 
небівалола в терапії АГ, при цьому ці роботи 
не розглядали проблеми контролю АТ у від-
ношенні професійно орієнтованих контиген-
тів.  

Одна з найбільш актуальних технологій 
дослідження сердечносудинної системи – 
спектральний аналіз варіабельності серцево-
го ритму (ВСР). Ця технологія, що з'явилася 
в середині минулого століття у зв'язку з кос-
мічними дослідженнями, надалі була поши-
рена на клінічну кардіологію [5, 6, 55, 56, 
57].  

Під ВСР розуміють тимчасові зміни або 
коливання ЧСС або тривалості інтервалів R-
R ЭКГ щодо середнього значення при обо-
в'язковому синусовом ритмі. ВСР відбиває 
ступінь виразності синусової аритмії й тісно 
пов'язана зі станом регуляції [57, 126]. Від-
повідно до сучасних подань ВСР є методом 
кількісної оцінки активності симпатичної й 
парасимпатичної ланки вегетативної нерво-
вої системи, а також гуморальних систем і 
терморегуляції [6, 80, 98, 114, 115, 125 ].  

Найпоширеніший метод дослідження 
ВСР – спектральний аналіз, що дозволяє ви-
ділити спектри дуже низьких і високих час-
тот.  

Перший симпозіум по ВСР був проведе-
ний у Москві в 1966 р. [6]. Клінічна значи-
мість цього методу була чітко показана на-
прикінці 1980-х рр., коли був встановлений її 
зв'язок з високим ризиком смерті в переніс-
ших гострий інфаркт міокарда [17, 27, 56, 70, 
87, 124]. Є численні докази того, що ВСР має 
незалежну  від  інших  показників прогнос-
тичну й діагностичну цінність. В останні ро-
ки відзначається її поширення на інші розді-
ли клінічної медицини [26, 46, 57, 84, 95]. 

Клінічне використання ВСР одержало но-
вий імпульс після того, як Європейським 
товариством кардіологів і Північно-Амери-
канським  товариством   стимуляції  й  елек-
трофізіології серця була створена в 1996 р. 
спільна робоча група, що розробила отрима-

вши широку популярність і переведені на 
багато мов миру рекомендації «Варіабель-
ність серцевого ритму. Стандарти виміру, 
фізіологічної інтерпретації й клінічного ви-
користання» [162]. Розвитком цих стандартів 
з поширенням на короткі записи ВСР стали 
російські методичні рекомендації «Аналіз 
варіабельності серцевого ритму при викори-
станні різних електрокардіографічних сис-
тем» (2000 р.), і методичні рекомендації Ін-
ституту геронтології АМН України «Методи 
аналізу й вікові норми варіабельності ритму 
серця» (2003 р.). 

Відповідно до рекомендацій Європейсь-
кого товариства кардіологів і Північноаме-
риканського товариства кардиостимуляції й 
електрофізіології для оцінки показників ВСР 
можуть використатися методи часового й 
частотного аналізу [162]. Вважається, що 
загальна потужність ВСР або потужність 
усього спектра ВСР відбиває потужність ре-
гуляторних впливів на організмі людини, у 
першу чергу серцево-судинної системи [126, 
127, 130, 131]. Потужність спектра дуже ни-
зьких частот (домена дуже низьких частот, 
ланки дуже низьких частот) пов'язана з тер-
морегуляцією й гуморальними системами 
регуляції [56]. Потужність спектра низьких 
частот (домена низьких частот, ланки низь-
ких частот) пов'язана із симпатичним і пара-
симпатическим ланками вегетативної регу-
ляції, більше із симпатичною ланкою, а та-
кож барорефлексорним контролем, і тому 
вважається мірою потужності симапатичної 
ланки регуляції або барорефлексорного кон-
тролю [56, 57]. Потужність спектра високих 
частот (домена високих частот, ланки висо-
ких частот) пов'язана з парасимпатичною 
ланкою вегетативної регуляції й тому вважа-
ється мірою потужності парасимпатичної 
ланки регуляції [120, 127]. 

Високий інтерес до технології ВСР обу-
мовив значне число публікацій, присвячених 
дослідженню змін її спектральних показни-
ків у пацієнтів з АГ при лікуванні самими 
різними антигипертензійними препаратами, 
у тому числі еналаприла малеатом і небіва-
лолом [76, 125, 134, 135, 141, 151, 154, 163, 
174]. 

Відповідно до даних [20, 21] при лікуван-
ні еналаприла малеатом відбувається зни-
ження загальної потужності ВСР, головним 
чином, за рахунок дуже низькочастотних й 
низькочастотних компонентів, у зв'язку з 
чим відбувається відносне підвищення по-
тужності високочастотного компонента, що 
розцінюється як позитивний вплив препара-
ту на регуляторні системи при АГ. 

Що стосується небівалола, його дія на 



Вісн. Харк. нац. ун-ту. 2008. № 797 
 

 
 

146 

ВСР проявляється різким підвищенням за-
гальної потужності спектра за рахунок пере-
важного збільшення потужності високоча-
стотного компонента [54]. Ця дія небівалола 
є типовою для блокаторів β-адренергічних 
рецепторів і розцінюється як стимуляція 
регуляції з першочерговою активацією 
парасимпатичної ланки вегетативної 
нервової системи. 

Публікацій по впливові комбінації енала-
прила малеата й небівалола на зміну пока-
зників ВСР у пацієнтів з АГ ми не знайшли. 

Це ж стосується до кожного із препаратів 
і їхньої комбінації в працівників вугільних 
копалень. 

Ключовим показником оцінки ефектив-
ності терапевтичних втручань при АГ, як 
було відзначено вище, є якість життя (ЯЖ) 
пацієнтів [18, 19].  

У сучасній клініці, кардіології в першу 
чергу, зложилися чіткі подання, відповідно 
до яких будь-які терапевтичні втручання 
вважаються протипоказаними, якщо не 
поліпшують ЯЖ пацієнтів [57, 140, 156].  

ЯЖ є сукупним показником, що скла-
дається з медичних, психологічних, соціаль-
них, економічних, екологічних та інших. ЯЖ 
оцінюється за допомогою спеціальних 
опитувачів. Одним з таких опитувачів, що 

отримали широке поширення в контролі 
ефективності терапії АГ, є опитувач 
Ferrans&Po-wer – кардіологічна версія ІІІ 
[19]. У цьому опитувачі ЯЖ обчислюється 
на підставі ін-дексу якості здоров'я, індексів 
соціального та психологічного статусу й 
відчуття задо-воленості сім'єю й близькими, 
який розроблено інститутом MAPІ 
(Франція). На тепе-рішній час із використан-
ням цього опитувача в загальній популяції 
великого міста вивчений вплив на ЯЖ 
пацієнтів з АГ пред-ставників таких груп 
антигипертензійних препаратів, як тиазидні 
диуретики, інгібіто-ри АПФ, блокатори 
кальцієвих каналів і бло-катори β-
адренергічних рецепторів [19].  

У той же час досліджень, у яких була би 
вивчена ЯЖ пацієнтів з АГ, що мають відно-
шення до професій, пов'язаними з високою 
фізичною й психічною перенапругою, у тому 
числі, що стосується працівників вугіль-них 
копалень, нам знайти не вдалося. 

Таким чином, проведені дослідження 
підтверджують актуальність проблеми кон-
тролю ефективності антигипертензійної 
терапії у працівників вугільних копалень із 
м'якою й помірною АГ еналаприла малеа-
том, небівалолом і їхньою комбінацією. 
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СВОРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ 
С ТОЧКИ ЗРЕНИЯ НА ПРОФЕССИЮ РАБОТНИКА УГОЛЬНЫХ 

ШАХТ С АКЦЕНТАМИ НА НЕБИВАЛОЛ И ЭНАЛАПРИЛА 
МАЛЕАТ 

И.Д. Федько1, Н.В. Макиенко1, В.И. Шевченко2 
1Харьковский национальный университет имени В.Н. Каразина, Украина 
2 Донецкий национальный медицинский университет имени М.Горького, Украина 

РЕЗЮМЕ 
Изложено современное состояние проблемы артериальной гипертензии с акцентами на профессию 

работника угольных шахт и антигипертензивные препараты небивалол и эналаприла малеат. 
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: артериальная гипертензия, рабочие угольных шахт, небивалол, амбулатор-

ная терапия  
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MODERN APPROACHES TO ARTERIAL HYPERTENSION 
WITH ACCENT ON WORKERS OF COAL MINES AND 

ANTIHYPERTENSIVE DRUGS NEBIVALOL AND ENALAPRIL 
MALEATI 

I.D. Fedko1, N.V. Makienko1, V.I. Shevchenko2 
1V.N. Karazin Kharkov National University, Ukraine 
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SUMMARY 
Arterial hypertension modern probles with accent on workers of coal mines and antihypertensive drugs 

nebivalol and enalapril were discussed. 
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РЕЗЮМЕ 
В лекции представлены этиологическая, эпидемиологическая, патогенетическая и клиническая ха-

рактеристика шигеллезов. Освещены основные подходы к диагностике, лечению и профилактике за-
болевания.  

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: шигеллез, этиология, клиника, диагностика, лечение и профилактика 

Шигеллез (дизентерия) – острое инфек-
ционное заболевание, вызываемое большой 
группой микробов рода шигелл, характери-
зующиеся симптомами общей интоксикации 
и поражением преимущественно дистально-
го отдела толстого кишечника.  

Этиология. Возбудители шегеллеза от-
носятся к группе микроорганизмов рода 
Shigella (названные в честь японского мик-
робиолога К. Шига, впервые установившего 
в 1898 г, что возбудители этого заболевания 
являются микроорганизмами из семейства 
энтеробактерий). Они представляют собой 
неподвижные грамотрицательные палочки 
длиной 2-3 мкм и шириной 0,5-0,7 мкм, не 
образующие спор. Хорошо развиваются на 
обычных питательных средах, факультатив-
ные аэробы. 

Согласно Международной классификации 
(1968) различают 4 подгруппы рода шигелл: 
• А – Sh. dysenteriae включает 12 сероваров 

(Григорьева-Шига,Штуцера-Шмитца, 
Ларджа-Сакса); 

• В – Sh. flexneri включает 6 сероваров, 10 
подтипов и варианты X, У и вид Ньюкасл; 

• С – Sh. boydii включает 18 cеротипов; 
• D – включает шигеллы Зонне. 

Они различаются по ферментативной и 
колициногенной характеристике, хотя и 
имеют совпадающую антигенную структуру. 
Патогенность шигелл определяется способ-
ностью к адгезии, инвазии, выделять экзо- и 

эндотоксины и другие биологически актив-
ные вещества и внутриклеточному размно-
жению. Экзотоксин (нейротоксин) продуци-
руют не только Sh. dysenteriae, как считалось 
раньше, но и Sh. flexneri и Sh. sonnei [30] в 
гораздо меньших количествах. Эндотоксин 
(энтеротоксин) выделяется всеми видами 
шигелл. 

Морфологически все шигеллы имеют вид 
палочек размером 0,3-0,7x2,0-3,0 мкм с за-
кругленными концами. Они неподвижны, 
спор и капсул не образуют, грамотрицатель-
ны, хорошо растут на простых питательных 
средах. По антигенной структуре шигеллы 
обладают О- и К-антигенами. Термостабиль-
ный соматический О-антиген обусловливает 
развитие интоксикационного синдрома и 
определяет серологическую специфичность 
шигелл. К-антигены являются оболочечны-
ми структурами.  

Различные виды шигелл сильно отлича-
ются по своим исходным биологическим 
свойствам, что, собственно, и определяет 
степень их вирулентности и патогенности 
для человека. Наиболее высокой вирулент-
ностью обладают Sh. dysenteriae  I, что обу-
словлено, прежде всего, их способностью 
продуцировать один из мощнейших природ-
ных токсинов – Шига-токсин. Некоторые 
виды шигелл также способны продуцировать 
Шига-подобные токсины, но существенно 
более низкой активности. Исключительно 



Серія «Медицина». Вип.15 

 151 

высокие вирулентные свойства Sh. Dysente-
riae I определяют крайне низкую инфици-
рующую дозу, которая составляет всего де-
сятки или сотни микробных клеток. Для дру-
гих видов шигелл инфицирующая доза опре-
деляется на один-два порядка выше. 

Шигеллы, особенно Sh. sonnei, отличают-
ся устойчивостью к различным факторам 
внешней среды и могут сохраняться до 30–
40 суток и более. Под воздействием солнеч-
ных лучей шигеллы быстро гибнут, однако 
низкую температуру переносят длительное 
время. Так, их жизнедеятельность в кале со-
храняется на солнце в течение 30–40 мин, в 
тени могут сохраняться в течение 2–2,5 мес, 
несколько дней – на предметах ухода за 
больными, детских игрушках и других пред-
метах. При благоприятных условиях возбу-
дители могут не только сохраняться, особен-
но Sh. sonnei, но даже размножаться в моло-
ке, молочных продуктах, мясном и овощном 
салатах, фарше и бульоне. В почве, откры-
тых водоемах жизнеспособность шигелл 
достигает 2–3 мес. 

Важным свойством шигелл является их 
способность быстро изменять свою чувстви-
тельность к различным антибактериальным 
препаратам в зависимости от частоты их 
применения в том или ином регионе. В 
большинстве случаев лекарственная устой-
чивость шигеллам передается от бактерий 
желудочно-кишечного тракта генами транс-
миссивных плазмид резистентности. Выра-
женная вирулентность (Sh. flexneri 2а, на-
пример), наличие у отдельных штаммов 
трансмиссивной лекарственной устойчиво-
сти, особенно множественной, во многом 
обусловливает способность этих микроорга-
низмов вызывать массовую заболеваемость в 
виде крупных эпидемий, большую тяжесть 
заболевания. 

Шигеллы не ферментируют лактозу, за 
исключением Sh. sonnei. Не образуют газ на 
средах с углеводами за исключением палоч-
ки Ньюкасла. 

При электронно-микроскопическом ис-
следовании у некоторых представителей 
бактерий Sh. flexneri  были дополнительно 
обнаружены реснички в количестве 100-250 
на бактериальную клетку, что улучшает по-
требление кислорода и питательных ве-
ществ, а также способствует их адгезивно-
сти. Обнаружена также многослойность кле-
точной стенки: наружный слой, состоящий 
из липопротеидов, далее располагается трех-
слойная наружная мембрана, образованная 
комплексом липополисахаридов и липопро-
теидов. 

Ряд биологических свойств шигелл по-
зволяют им сохранять свою жизнеспособ-

ность при взаимодействии с гуморальными и 
клеточными механизмами защиты микроор-
ганизма. Так, получен ряд научных фактов, 
позволяющих говорить о наличии специфи-
ческих генетически обусловленных образо-
ваний у шигелл, способствующих сохране-
нию их жизнеспособности. Установлена за-
щитная роль S-специфических боковых це-
пей ЛПС - О - антигена и цитотоксина в про-
тивостоянии поглотительной и перевари-
вающей активности микро- и макрофагов. 
Весьма показательно также наличие у ши-
гелл проницаемости (PF), способствующей 
повышению проницаемости сосудов [29].   

Эпидемиология. Шигеллез – инфекция с 
фекально-оральным механизмом заражения. 
Резервуаром и источником инфекции явля-
ется больной человек в любой стадии забо-
левания или бактериовыделитель. Наиболь-
шую эпидемиологическую опасность для 
окружающих представляют больные легки-
ми и стертыми формами острого шигеллеза, 
а также реконвалесценты с длительным бак-
териовыделением, особенно имеющие отно-
шение к общественному питанию и водо-
снабжению. Значительную опасность (наи-
более контагиозны) представляют больные с 
частым стулом, выделяющие большое коли-
чество возбудителей. Важно отметить, что 
больные выделяют возбудителя уже в пе-
риоде инкубации, на протяжении всего пе-
риода заболевания. Наиболее интенсивно 
шигеллы выделяются при наличии колити-
ческого синдрома. В силу различных причин 
Sh. sonnei. довольно часто вызывают легкие, 
быстро проходящие формы заболевания, ко-
торые ошибочно диагностируются как 
"вульгарные" колиты, энтероколиты, дис-
пепсии и т.д.  

Роль реконвалесцентов, больных острым, 
затяжным и хроническим шигеллезом, как 
источников инфекции, несколько выше при 
Sh. flexneri. 

Ведущее место в распространении шиге-
лезза имеют факторы передачи инфекции, 
которые по Л.В. Громашевскому подразде-
ляются на промежуточные (мухи, предметы 
ухода, загрязненное белье) и конечные (пи-
щевые продукты, вода и грязные руки). В 
настоящее время в крупных городах реали-
зуется преимущественно так называемый 
хронический полифакторный децентрализо-
ванный пищевой путь передачи, отражаю-
щий активную экспансию в город пищевых 
продуктов мелкооптовых производителей  
[35]. В условиях широкой уличной торговли, 
достигшей огромных размеров, создались 
благоприятные возможности для эпидемиче-
ской экспрессии многочисленных потенци-
альных источников инфекции, что и ведет к 
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увеличению заболеваемости.  
Для шигеллеза, как и для других острых 

кишечных инфекций, характерен подъем за-
болеваемости в теплое время года, однако он 
может регистрироваться и в течение всего 
года. В последние годы во многих регионах 
отмечается в значительной степени сглажи-
вание сезонности шигеллеза [25].  

Долгое время существовало неправильное 
представление об эпидемиологическом тож-
дестве всех нозологических форм шигелл. 
Учитывая специфику распространения от-
дельных видов шигелл, многие исследовате-
ли [28, 29, 36] считают, что нельзя говорить 
об эпидемиологическом тождестве сущест-
вующих форм возбудителей шигеллезов и 
имеются значительные различия в эпиде-
миологии заболеваний, вызываемых основ-
ными видами шигелл, несмотря на наличие 
многих общих черт. Это положение измени-
лось кардинально после разработки совре-
менной эпидемиологической теории - теории 
соответствия - теория этиологической изби-
рательности (селективности) главных (пер-
вичных) путей передачи инфекции  [29]. Та-
ковыми при шигеллезе Григорьева-Шига 
преимущественно являются бытовой, при 
шигеллезе Флекснера – водный, для шигелл 
Зонне – пищевой. В тесной связи с этим эпи-
демические вспышки шигеллеза, обуслов-
ленные шигеллами Флекснера, в основном 
носят характер водных эпидемий, а при Зон-
не – пищевых. Важнейшее место среди до-
полнительных факторов передачи шигеллеза 
Зонне занимают молоко и молочные продук-
ты. 

Восприимчивость людей разных возрас-
тных групп к шигеллезу не одинакова. Дети 
дошкольного возраста, в частности от 2 до 4 
лет, болеют чаще. Повышение заболеваемо-
сти отмечается также в возрастной группе 15 
лет и старше. Следует отметить, что степень 
восприимчивости к шигеллам определяется 
состоянием систем местной и общей защиты, 
обусловленной факторами резистентности и 
иммунитета. 

Патогенез. Патогенез шигеллеза сложен 
и постоянно совершенствуется. Об этом сви-
детельствует даже описание полового пути 
передачи шигеллезной инфекции среди го-
мосексуалистов (Center for Disease…, 2000). 
Успехи, достигнутые в последние годы, вы-
полненные на клеточном, субклеточном и 
молекулярном уровнях, существенно изме-
нили и дополнили наши представления о па-
тогенезе шигеллеза. 

Механизм передачи инфекции, как уже 
отмечалось, – фекально-оральный. При вы-
делении достаточно большого количества 
эндотоксинов болезнь может протекать по 

типу острого гастроэнтерита. Развитие ти-
пичной клиники шигеллеза свидетельствует 
о развитии патологического процесса в тол-
стой кишке. Но не всякое проникновение в 
организм шигелл приводит к заболеванию. 
Восприимчивость макроорганизма к возбу-
дителю повышается в зависимости от мно-
жества факторов, снижающих местные и 
общие защитные механизмы. Все попытки 
ввести возбудитель другими путями (через 
ректоскоп, фистулу кишечника и др.), чтобы 
вызвать клиническую картину острого ши-
геллеза были безуспешными. 

При инфицировании в одних случаях за-
ражение заканчивается гибелью шигелл в 
желудочно-кишечном тракте под воздейст-
вием желудочного и пищеварительных со-
ков, секреторных иммуноглобулинов и анта-
гонистического влияния кишечной флоры; в 
других – прохождением их через защитные 
барьеры желудочно-кишечного тракта с 
кратковременным транзиторным выделени-
ем возбудителя в течение 1–2 дней; в треть-
их – развитием инфекционного процесса. 
При этом часть шигелл проникает в цито-
плазму энтероцитов, а некоторые достигают 
собственного слоя слизистой оболочки. 
Процесс проникновения в эпителиальную 
клетку опосредован наличием у возбудителя 
специфических белков наружной мембраны. 
К прикреплению и проникновению способ-
ны только вирулентные штаммы, обладаю-
щие собственной крупномолекулярной 
плазмидой 120–140 МД. 

Первичная транслокация шигелл через 
эпителиальный барьер осуществляется спе-
циализированными М-клетками [52], теми 
самыми клетками, которые играют роль "за-
борщика проб" (как шигелл, так и их антиге-
нов) из полости кишки для формирования 
иммунного ответа. Захваченные М-клетками 
бактерии и их антигены транспортируются в 
лимфатические образования кишечника 
(фолликулы, пейеровы бляшки) с после-
дующим их проникновением в эпителиаль-
ные клетки и резидентные макрофаги (М-
клетка тесно контактирует с макрофагом и 
шигелла перемещается в него). Там шигелла 
запускает апоптоз макрофага, который перед 
гибелью выделяет цитокин ИЛ-1 [53]. ИЛ-1 
обладает хемотаксической активностью по 
отношению к моноцитам и полиморфноя-
дерным лейкоцитам, вызывая их выход из 
сосудистого русла. Начавшийся воспали-
тельный процесс дестабилизирует эпителий 
и облегчает дальнейшее обсеменение стенки 
кишки шигеллами. 

Этими процессами представлен тканевой 
уровень взаимодействия микроорганизма с 
хозяином. 
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Высвобождаемые в процессе транслока-
ции шигелл токсические субстанции (экзо- и 
эндотоксины и т.д.) инициируют развитие 
синдрома интоксикации, который при ши-
геллезе всегда предшествует развитию диа-
рейного синдрома [20]. 

Процесс взаимодействия и развития ши-
гелл в клетке в настоящее время хорошо 
изучен. Шигелла внедряется в нефагоцити-
рующие клетки, то есть в энтероциты. Она 
вызывает образование на плазматической 
мембране энтероцита макропиноцитозных 
ямок. Внутри этой фагоцитарной вакуоли 
бактерия проникает внутрь клетки. Затем 
она лизирует стенки своей вакуоли и раз-

множается в клетке [48]. 
Перемещаясь внутри клетки, шигелла вы-

зывает полимеризацию актиновых нитей ци-
тоскелета (рис.). Конечно, любой процесс, 
запускаемый бактерией, направлен на ее 
дальнейшее размножение и колонизацию все 
больших "территорий". То же происходит и 
в данном случае. Вызывая полимеризацию 
актина, бактерии приводят к образованию 
выростов на базолатеральных поверхностях 
энтероцитов. При достижении плотного кон-
такта с соседней клеткой, шигелла лизирует 
участок соединения, создавая путь в новую 
клетку. 

 

 
 

Рис. Внутриклеточное размножение и актинозависимое движение шигеллы. Иммунофлюоресцентно окрашены бактерии и нити 
актина, отчетливо видны группировка бактерий и скопление нитей актина на полюсах клетки. 

 
Таким образом, шигеллы перемещаются и 

размножаются в эпителии, не выходя за его 
пределы, избегая контакта с иммунокомпе-
тентными клетками. Результат данной инва-
зии – развитие в стенке толстой кишки вос-
паления и локальных изъязвлений, характер-
ная картина острого воспаления крипт и соб-
ственной пластинки. 

В тонкой кишке шигеллы, продуцируя 
эндотоксины и энтеротоксины, вызывают 
развитие (посредством первых) интоксика-
ции еще до развития диарейного синдрома. 
С энтеротоксином связывают развитие мест-
ной гиперсекреции жидкости, развитие диа-
рейного синдрома, а также резорбтивные 
диффузные цитопатические изменения энте-
роцитов. Цитопатогенный эффект в эпители-
альных клетках обусловлен также токсиче-
ским влиянием размножающихся микробов, 
расстройством микроциркуляции, наруше-

нием проницаемости сосудов. Шигеллы в 
тонком кишечнике из разрушенных энтеро-
цитов поглощаются и разрушаются нейтро-
филами быстро развивающегося воспали-
тельного инфильтрата. Мелкоочаговые по-
ражения в тонкой кишке, вызываемые инва-
зией шигелл, трудноуловимы и быстро про-
ходят. 

Ключевым фактором вирулентности ши-
гелл является их инвазивность, т.е. способ-
ность к внутриклеточному проникновению, 
размножению и паразитированию в клетках 
слизистой оболочки толстой кишки (пре-
имущественно в дистальном отделе) и рези-
дентных макрофагах собственной пластинки. 
Эта стадия инвазии шигелл в эпителиальные 
клетки толстой кишки обусловлена продол-
жительным скоплением в ней кишечного 
содержимого, токсинов, бактерий, протеоли-
тических ферментов, которые создают бла-



Вісн. Харк. нац. ун-ту. 2008. № 797 
 

 
 

154 

гоприятные условия для внедрения возбуди-
теля в колоноциты. Необходимо отметить, 
что интенсивность внедрения шигелл в эпи-
телиальные клетки толстой кишки (посред-
ством макроцитопиноза с лизисом фагосо-
мальной мембраны) зависит от вирулентно-
сти возбудителя, а также от его взаимоотно-
шений с сапрофитной флорой кишечника. 
Известно, что сапрофитные микробы оказы-
вают антагонистическое влияние на развитие 
патогенной микробной флоры, антагониста-
ми шигелл являются кишечная палочка, би-
фидобактерии, лактобактерии и др. Прони-
кая в кишечник человека, шигеллы подавля-
ют  его нормальную микрофлору, в резуль-
тате чего нарушаются существующие мик-
робные взаимоотношения и развивается дис-
бактериоз. 

Это создает хорошие условия для раз-
множения шигелл и развития воспалитель-
ного процесса в дистальных отделах толстой 
кишки [10, 12, 15, 17]. При инвазии шигел-
лами слизистой оболочки толстой кишки 
поражаются бокаловидные клетки, происхо-
дит их уменьшение, отторгаются эпители-
альные клетки, что ведет к образованию по-
верхностных микроэрозий.  

При шигеллезе значительная часть бакте-
рий задерживается фагоцитами на уровне 
базальной мембраны, при тяжелом течении 
болезни они могут в большом количестве 
распространяться в подслизистую оболочку 
и брыжеечные лимфатические узлы. Часть 
шигелл, которая находится в слизистой обо-
лочке внеклеточно, подвергается фагоцитозу 
нейтрофилами и макрофагами с образовани-
ем токсических веществ, оказывающих на 
организм системное и местное воздействие. 
Возбудитель и его токсины при поврежде-
нии колоноцитов приводят к наличию де-
фектов эпителиального покрова и выходу 
биологически активных веществ (гистамин, 
серотонин, простагландины и др.), способст-
вующих нарушению микроциркуляции в 
кишечной стенке и повышению интенсивно-
сти воспалительного процесса [3]. В резуль-
тате такого комбинированного многофунк-
ционального воздействия нарушаются мо-
торная, секреторная и всасывательная функ-
ции кишечника [19]. Липополисахаридная 
часть эндотоксина и цитотоксина, обладая 
энтеротропизмом, активирует аденилатцик-
лазу, способствуя накоплению жидкости и 
электролитов в кишечном содержимом. 

Токсины шигелл действуют в организме 
человека неодинаково. Так, экзотоксин бак-
терий Григорьева-Шига и белковая часть 
эндотоксина обладают нейротоксическим 
действием. Нейротоксины, всасываясь в 
кровь, повреждают центральную нервную 

систему, периферические ганглии вегетатив-
ной нервной системы и другие органы. Ток-
сины, нарушая иннервацию, вызывают вос-
палительные изменения его слизистой обо-
лочки, что клинически проявляется резкими 
спастическими болями в животе. Судорож-
ные, мышечные сокращения сигмовидной и 
прямой кишки вызывают болезненные позы-
вы к дефекации и тенезмы. 

Одновременно с повреждающими факто-
рами в процесс включаются адаптационные 
и компенсаторные механизмы, которые 
обеспечивают элиминацию возбудителя из 
организма. 

Моторика кишечника является важным 
защитным механизмом, ограничивающим и 
препятствующим прикреплению и инвазии 
шигелл к эпителиальным клеткам, что на-
глядно демонстрирует затягивание и утяже-
ление инфекционного процесса у лиц, полу-
чающих препараты, подавляющие моторику 
кишечника. 

Наблюдаемые у больных с шигеллезами 
дисбиотические изменения в составе нор-
мальной микрофлоры толстого кишечника 
оказывают существенное влияние на ско-
рость репарации слизистой в стадии рекон-
валесценции и восстановление функцио-
нальной активности кишечника. 

Патологическая анатомия. При остром 
шигеллезе у значительной части больных 
выявляются признаки воспаления слизистой 
оболочки дистальных отделов толстой киш-
ки различной степени выраженности: 

а) катаральные, 
б) катарально-геморрагические, 
в) эрозивные, 
г) язвенные, 
д) фибринозные (крупозные и дифтери-

тические). 
Катаральные изменения проявляются ги-

перемией и отечностью слизистой оболочки 
кишки, интенсивность которых весьма раз-
лична. В некоторых случаях на фоне ката-
рального воспаления отчетливо выявляется 
увеличение фолликулов в виде своеобразной 
зернистости слизистой оболочки (фоллику-
лярно-катаральное воспаление). При значи-
тельной выраженности воспалительного 
процесса наряду с катаральными измене-
ниями в слизистой оболочке выявляются 
мелкие точечные кровоизлияния или более 
крупные геморрагии диаметром до 2–3 мм 
(катарально-геморрагические изменения). В 
части случаев на фоне катарально-
геморрагического процесса обнаруживаются 
поверхностные повреждения слизистой обо-
лочки с кровоточащим или темно-красным 
дном, то есть развивается эрозивный про-
цесс. На поверхности слизистой оболочки 
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обнаруживается слизистый или слизисто-
геморрагический экссудат. При фибринозно-
некротическом воспалении появляются 
плотные грязно-серые налеты. Некроз может 
достигать подслизистой основы и даже мы-
шечного слоя толстой кишки [42]. При этом 
гнойное расплавление и отторжение некро-
тических масс приводят к образованию язв. 

При катаральном воспалении слизистой 
толстой кишки регенерация наступает на 2–
3-й день болезни, однако полное морфологи-
ческое восстановление происходит на 3–4 
неделе. При более тяжелых формах полное 
восстановление слизистой происходит на 4–
5 неделе. При деструктивных изменениях 
регенерация происходит значительно мед-
леннее (2–2,5 мес). Длительно сохраняются 
воспалительные явления и сосудистые рас-
стройства. 

При хроническом шигеллезе морфологи-
ческие изменения многообразны, что обу-
словлено постоянным сочетанием процессов 
регенерации и свежих воспалительных из-
менений. Воспалительный процесс обычно 
течет вяло, выявляются участки с деформи-
рованными криптами и выраженной атрофи-
ей слизистой оболочки. В тонкой кишке раз-
вивается острое капиллярное полнокровие с 
выраженным отеком ворсин и крипт слизи-
стой оболочки. Вследствие токсинемии, на-
ряду с патогномоничными изменениями же-
лудочно-кишечного тракта развиваются не-
специфические изменения и в других орга-
нах и тканях организма. 

После перенесенного заболевания фор-
мируется как местный, так и гуморальный 
иммунитет. Местный имеет решающее зна-
чение, но он кратковременный. Достаточно 
напряженный местный иммунитет поддер-
живается только при систематическом анти-
геном раздражении. В отсутствие антигеных 
воздействий длительность сохранения спе-
цифических IgA в защитном титре не пре-
вышает 2–3 мес при шигеллезе Зоне и 5–6 
мес при шигеллезе Флекснера. Общий им-
мунитет более специфический (видо- и ти-
поспецифический), но менее напряженный. 

Клиника. В зависимости от длительно-
сти и характера течения шигеллез бывает 
острым и хроническим, для острого шигел-
леза характерна цикличность течения про-
должительностью от нескольких дней до 3 
мес. 

Инкубационный период длится от 12 ча-
сов до 5–7 дней, в среднем 2–3 дня, в неко-
торых случаях он может сокращаться до 4–8 
час. Его продолжительность в значительной 
степени зависит от массивности первичной 
инфицирующей дозы шигелл. Так, при 
большой инфицирующей дозе возбудителя 

инкубационный период укорачивается и за-
болевание часто протекает в тяжелой форме. 
Наиболее короткая инкубация наблюдается 
при шигеллезе Зонне. Заражение же мини-
мальным количеством шигелл приводит к 
удлинению инкубационного периода и забо-
левание обычно проявляется в более легкой 
форме. Длительный инкубационный период 
чаще наблюдается при шигеллезе Флекснера 
при водном или контактно-бытовом пути 
заражения. Этот период соответствует пато-
генетической фазе формирования первично-
регионарной инфекции, когда в слизистой 
кишечника происходит накопление возбуди-
теля. Поэтому уже в этот период у некото-
рых лиц можно выделить возбудителя, а при 
ректороманоскопическом исследовании об-
наружить катаральные изменения слизистой. 

Клиническая картина дизентерии иногда 
начинается с кратковременного продромаль-
ного периода в виде общего недомогания, 
небольшой головной боли, снижения аппе-
тита, анорексии, обложенности языка, лег-
кой болезненности сигмы при пальпации. 
Начальный период болезни в зависимости от 
тяжести характеризуется от кратковременно-
го недомогания (в течение нескольких часов) 
до остро развивающегося тяжелого состоя-
ния продолжительностью до 3 дней, что со-
ответствует патогенетической фазе токсе-
мии. 

После продромального периода следует 
период разгара болезни. По современным 
данным, клиническую картину острого ши-
геллеза этого периода характеризуют два 
ведущих синдрома: синдром общей инток-
сикации и синдром поражения толстой киш-
ки. Одновременно отмечаются нарушения 
функций всех отделов пищеварительного 
тракта и симптомы поражения нервной сис-
темы. 

Синдром общей интоксикации, практиче-
ски всегда предшествующий клиническим 
проявлениям поражения кишечника, прояв-
ляется в субъективных ощущениях больного. 
Это прежде всего общее недомогание, раз-
битость, слабость, головная боль, снижение 
или отсутствие аппетита, озноб, чувство жа-
ра. Объективными признаками синдрома 
общей интоксикации являются повышение 
температуры тела, нарушение функции сер-
дечно-сосудистой системы и ЦНС, что обу-
словлено действием эндотоксина на различ-
ные органы и системы, который выделяется 
при разрушении шигелл, а также пироген-
ных субстанций и биогенных аминов [19, 
30]. 

Характерная для острого шигеллеза кли-
ническая симптоматика наиболее отчетливо 
выражена при колитическом варианте. Пре-
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имущественное поражение толстой кишки 
обусловлено более продолжительным скоп-
лением в ней кишечного содержимого, ток-
синов и бактерий, создающих благоприят-
ные условия для массивной инвазии возбу-
дителя в колоноциты. 

Клиническая классификация шигеллезов, 
опубликованная В.И. Покровским и Н.Д. 
Ющуком (1994, 1996) основывается на сте-
пени выраженности токсикоза и колитиче-
ского или гастроэнтероколитического син-
дрома (табл.1). 

Таблица 1 
Клиническая классификация шигеллеза 

Форма Клинический 
вариант Тяжесть течения Особенность  

течения Виды возбудителя 
Острый ши-

геллез 
колитический легкое, среднетяжелое,  

тяжелое 
стертое,  
затяжное 

шигеллы любого из 
перечисленных видов: 

гастроэнтеро-
колитический 

легкое, среднетяжелое с 
обезвоживанием I–II степени;  

тяжелое с обезвоживанием 
III–IV степени 

тоже Зонне, Флекснера, 
Бойда, Григорьева-

Шига, Ларджа-Сакса, 
Штуцера-Шмитца 

гастроэнтери-
тический 

легкое, среднетяжелое с 
обезвоживанием I–II степени;  

тяжелое с обезвоживанием 
III–IV степени 

тоже  

Хронический 
шигеллез 

 легкое, среднетяжелое,  
тяжелое 

рецидивирующее, 
непрерывное 

 

Шигеллезное 
бактерио- 
выделение 

  субклиническое, 
реконвалес-

центное 

 

 
Колитический вариант. Типичным ва-

риантом острого шигеллеза является коли-
тический, который доминирует в клиниче-
ской картине. В одних случаях колитический 
вариант обнаруживается от 82,5% до 53,0% 
случаев [25], причем этот вариант чаще об-
наруживается при шигеллезе Флекснера, чем 
Зоне. 

Преимущественное поражение толстой 
кишки обусловлено более продолжительным 
скоплением в ней кишечного содержимого, 
токсинов и бактерий, создающих благопри-
ятные условия для массивной инвазии воз-
будителя в колоноциты [41]. 

В основе колитического синдрома лежит 
сложный механизм развития воспаления в 
толстой кишке, который возникает в резуль-
тате местного действия продуктов жизнедея-
тельности шигелл и сопутствующей микро-
флоры в сочетании с токсическим поражени-
ем нервных образований, регулирующих 
трофику и моторику кишечника. Существует 
прямая связь между степенью выраженности 
синдрома общей интоксикации и колитиче-
ского: чем тяжелее токсические изменения в 
организме, тем более выражены явления ко-
лита и лишь в редких случаях такой парал-
лелизм отсутствует [11]. 

Если симптомы общей интоксикации при 
остром шигеллезе выражены с начала разви-
тия болезни, то колитический синдром раз-
вивается не сразу, а спустя несколько часов 
или на 2–3 сутки. 

Синдром поражения толстой кишки ха-
рактеризуется схваткообразными болями в 
нижней части живота, чаще слева, ложными 

позывами на дефекацию, тенезмами (тяну-
щие боли в прямой кишке, отдающие в кре-
стец, возникают во время дефекации), затя-
нувшимся актом дефекации, ощущением его 
незавершенности. При пальпации живота 
отмечается спазм и болезненность толстого 
кишечника, более выраженные в области 
сигмовидной кишки. 

Практически одновременно с болями в 
животе больные отмечают появление диа-
реи. Стул учащается, испражнения вначале 
имеют каловый характер, затем в них появ-
ляется примесь слизи и крови, в более тяже-
лых случаях при дефекации выделяется 
лишь небольшое количество кровянистой 
слизи. Кровь при  дизентерии обычно не пе-
ремешивается со слизью, а обнаруживается в 
виде прожилок. 

При колитическом варианте шигеллез 
протекает в легкой, среднетяжелой, тяжелой 
и крайне тяжелой формах. 

Колитический вариант шигеллеза с лег-
ким течением наблюдается у 60–80% боль-
ных острым шигеллезом. Он характеризует-
ся острым началом, незначительной инток-
сикацией и слабо выраженным колитиче-
ским синдромом. Самочувствие больных, 
как правило, не нарушается, температура 
тела в пределах нормы или повышается до 
субфебрильной (до 37,5-38,0ºС). Длитель-
ность лихорадки не превышает 2, редко 3 
дней. Боли в животе незначительные, пре-
имущественно в левой подвздошной области 
и возникают перед актом дефекации. Тенез-
мы и ложные позывы на дефекацию отсутст-
вуют. Стул обычно учащается до 3–5 раз в 
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сутки, очень редко до 8–10 раз. Испражне-
ния жидкие, имеют каловый характер, при-
месь слизи и крови обнаруживается не все-
гда, у некоторых больных выявляется лишь 
при микроскопическом исследовании. Сиг-
мовидная кишка при пальпации спазми-
рованная, слегка болезненная. При ректо-
романоскопии выявляются катаральные (ре-
же катарально-геморрагические) изменения 
слизистой сигмовидной и прямой кишки. 
Изменений со стороны других органов и 
систем при легкой форме шигеллеза не от-
мечается. Длительность клинических прояв-
лений обычно не превышает 3–5 дней, одна-
ко полное выздоровление наступает через 
15–20 дней. 

Колитический вариант среднетяжелого 
течения острого шигеллеза встречается у 
20–30% заболевших. Самочувствие больных 
заметно нарушается, более выражены токси-
коз и колитический синдром. Начало болез-
ни острое, появляются боли в животе, голов-
ная боль, озноб, температура тела повышает-
ся до 38-39,0°С, нарушается сон, аппетит. 
Иногда признаки общей интоксикации появ-
ляются за 12–24 ч до начала кишечных дис-
функций. У большинства больных в бли-
жайшие 3–5 ч от начала заболевания появля-
ется жидкий стул (до 10 раз в сутки и более), 
вначале обильный каловый, а затем более 
скудный с примесью слизи и часто крови. 
Акт дефекации сопровождается схваткооб-
разными болями в животе, часто отмечаются 
ложные позывы и тенезмы. 

В разгар заболевания симптомы общей 
интоксикации нарастают, появляются сла-
бость, сильный озноб, температура тела мо-
жет достигать 39°С. При объективном об-
следовании отмечаются адинамия больных, 
повышенная раздражительность, кожа блед-
ная, язык сухой, обложенный белым нале-
том. Пульс учащенный, слабого наполнения 
и напряжения, артериальное давление сни-
жено. Тоны сердца слегка приглушены. При 
пальпации живота отмечается болезненность 
сигмовидной кишки. У 1/3 больных боли в 
животе носят разлитой характер, у 5–7% бо-
ли имеют локализацию в эпигастральной и 
пупочной областях. 

Ректороманоскопически выявляются вос-
палительные изменения нисходящего отдела 
толстого кишечника, чаще в виде геморраги-
ческих и эрозивных изменений слизистой 
прямой и сигмовидной кишки. В гемограмме 
– нейтрофильный лейкоцитоз, умеренное 
увеличение СОЭ. 

Колитический вариант тяжелого тече-
ния острого шигеллеза по данным разных 
авторов, колеблется от 3–5%  до 20–25% 
случаев. Более высокий уровень тяжелого 

течения авторы связывают с неблагоприят-
ными экологическими условиями регионов, 
где наблюдались больные. Возникают озноб, 
головная боль, повышение температуры тела 
в пределах 39-40°С, а в более тяжелых слу-
чаях, наоборот, гипотермия. Больные отме-
чают резкую слабость, адинамию. Аппетит 
полностью отсутствует. Нередко возникают 
тошнота и рвота. Пульс частый (до 120 в мин 
и более), слабого наполнения, артериальное 
давление критически снижено. У некоторых 
больных возможно развитие инфекционно-
токсического шока (ИТШ). Боли в животе 
очень резкие, сопровождаются мучительны-
ми тенезмами, частыми позывами. Частота 
стула может достигать 30 раз в сутки и бо-
лее, нередко без счета. Резко ослабленные 
больные испражняются под себя. Стул часто 
бескаловый, слизисто-кровянистый, часто с 
примесью гноя. 

Колитический вариант очень тяжелого 
течения шигеллеза характеризуется внезап-
ным бурным началом. Температура тела с 
потрясающим ознобом повышается быстро 
до 40-41ºС и выше. Резко выражены призна-
ки крайне тяжелого общего токсикоза. На 
этом фоне у больных еще до появления ко-
литического синдрома могут развиться ос-
ложнения: инфекционно-токсический шок, 
реже – инфекционно-токсическая энцефало-
патия, потеря сознания и кома. Со стороны 
сердечно-сосудистой системы возможна 
острая сердечно-сосудистая недостаточ-
ность. Стул в этом периоде может отсутст-
вовать. При развитии колитического син-
дрома может поступить парез сфинктеров, 
зияние заднего прохода, из которого непре-
рывно выделяется кровянистая слизь. Слизи-
стая оболочка нижних отделов толстой киш-
ки при этой форме шигеллеза резко изменена 
(эрозии, язвы, фибриноидные наложения, 
обширные геморрагии). Заболевание длится 
до 1,5 мес и более. 

Период реконвалесценции у больных с 
колитическим вариантом наступает медлен-
но. Вначале нормализуется температура те-
ла, исчезают признаки интоксикации, затем 
нормализуется стул, уменьшается болезнен-
ность кишечника. Восстановление стула 
происходит постепенно, исчезает примесь 
крови в кале, уменьшается, а затем исчезает 
слизь. У трети больных после прекращения 
поноса в течение 2–3 дней стул отсутствует. 
Полная нормализация стула у больных в за-
висимости от тяжести наступает у 62% на 5 
день болезни, у 30% на 6–10 дни и у 8% – 
позже 10-го дня. 

Болезненность и спазмированность сиг-
мовидной кишки у большинства больных 
исчезает к 10 дню болезни, у остальных – к 
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14–15 дню. 

Гастроэнтероколитический вариант. 
Гастроэнтероколитический вариант острого 
шигеллеза встречается примерно у 5–7% 
больных. Причиной такого варианта являют-
ся, как правило, Sh. sonnei. В начале заболе-
вание напоминает пищевую токсикоинфек-
цию, затем присоединяется клиническая кар-
тина колита. Начало болезни острое, после 
относительно короткого инкубационного пе-
риода. Характеризуется ознобом, повышени-
ем температуры тела до 38-39°С, симптома-
ми общей интоксикации, болями в подло-
жечной области, тошнотой, повторной рво-
той, в дальнейшем появляется частый жид-
кий водянистый стул. По данным В.И. По-
кровского, Н.Д. Ющука (1994) частота стула 
у большинства больных (80%) не превышала 
10 раз в сутки. Испражнения обильные, 
имеют светло-желтую или зеленую окраску, 
иногда с комками непереваренной пищи. 
При наличии симптомов обезвоживания об-
ращают на себя внимание заостренные чер-
ты лица, запавшие глаза, сухой язык. Пульс 
частый, слабого наполнения и напряжения, 
артериальное давление значительно сниже-
но, олигурия. Тоны сердца ослаблены. Язык 
обложен белым налетом. При пальпации жи-
вота отмечается болезненность в подложеч-
ной и пупочной областях, грубое урчание и 
шум плеска в области слепой и восходящего 
отдела толстой кишки. В период разгара бо-
лезни стул становится менее обильным, не-
редко в нем обнаруживают примесь слизи и 
крови, что свидетельствует о присоединении 
колитического синдрома. Иногда заболева-
ние может протекать без выраженных сим-
птомов колита. 

При присоединении колитического син-
дрома через 1–3 дня болезни (свидетельство 
распространения патологического процесса 
на слизистую толстого кишечника) появля-
ются ложные позывы, тенезмы, проявления 
гастроэнтерита постепенно купируются: пре-
кращается рвота, уменьшается объем ис-
пражнений, в стуле появляются патологиче-
ские примеси (слизь и кровь). При пальпа-
ции живота в первые дни заболевания отме-
чается урчание по ходу толстого кишечника, 
а в последующие дни появляется и нарастает 
болезненность и спазм сигмовидной кишки. 
При ректороманоскопии выявляется ката-
ральный или катарально-эрозивный прокто-
сигмоидит. 

При гастроэнтероколитическом варианте 
обратное развитие клинических симптомов 
происходит существенно быстрее, чем при 
колитическом. Так, нормализация в течение 
одной недели наступала у 81% больных, 

продолжительность болевого синдрома не 
превышала 3 дней у 50%, а длительность ли-
хорадки ограничивалась у 82% 5–6 днями 
[25]. При ректороманоскопическом исследо-
вании у 34,5% больных выявляются ката-
ральные  изменения,  а  у  39%  обследован-
ных – деструктивные слизистой оболочки 
кишечника [29]. 

Гастроэнтеритический вариант. У 
больных острым шигеллезом с определенной 
частотой развивается синдром острого гаст-
роэнтерита, который нередко может предше-
ствовать колитическому синдрому или без 
выраженных признаков последнего. Разви-
тие его связано, как уже было сказано выше, 
с продуцированием энтеротоксинов, обла-
дающих сходным действием на энтероциты с 
холерогеном холерных вибрионов. Под дей-
ствием этих токсинов активируется адени-
латциклаза эпителиальных клеток тонкой 
кишки, в результате чего увеличивается об-
разование циклического 3,5-аденозин-мо-
нофосфата (цАМФ) и простагландинов, по-
вышается проницаемость мембран энтероци-
тов, происходит усиленное выведение элек-
тролитов и воды в просвет кишки [6]. 

Первыми признаками гастроэнтеритиче-
ского варианта чаще всего являются тошнота 
и рвота. Одновременно появляются признаки 
интоксикации и расстройства стула. Повы-
шается температура тела до 38-38,5ºС, а ино-
гда и выше. Появляются головная боль, сла-
бость тошнота и рвота. Стул частый, жид-
кий, обильный, водянистый. Беспокоят 
больных боли в области пупка и эпигаст-
ральной области. При пальпации отмечаются 
боли в этих областях. В периоде разгара стул 
остается обильным и водянистым. Рвота и 
обильный водянистый стул могут приводить 
к развитию обезвоживания II–IV степени. 

Гастроэнтеритический вариант чаще все-
го наблюдается при шигеллезе Зоне, реже 
при шигеллезе Флекснера. 

Исчезновение основных клинических 
симптомов наблюдается к 3–5 дню болезни. 
При этом варианте течения изменения тол-
стой кишки менее выражены. По В.И. По-
кровскому и Н.Д. Ющуку (1994) со стороны 
толстого кишечника при ректороманоскопии 
выявлено: нормальную слизистую у 25% 
больных, катаральное воспаление – у 50% и 
деструктивные изменения обнаружены у 
25% больных. 

Стертое течение. Стертое течение ост-
рого шигеллеза регистрируется примерно в 
10% случаев и характеризуется слабовыра-
женными клиническими проявлениями и 
встречается как при типичном, так и при 
атипичном вариантах болезни. 
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Заболевание характеризуется очень лег-
ким течением без типичного для данного 
заболевания симптомокомплекса, некоторые 
симптомы выражены очень слабо. Больные 
чувствуют себя удовлетворительно, продол-
жают работать, за медицинской помощью 
практически не обращаются, чем представ-
ляют угрозу для окружающих. Дисфункции 
кишечника выражены слабо – испражнения 
полужидкие, без слизи и крови, не более 3–4 
раз в день. Боли в животе незначительные и 
продолжаются в течение 1–2 дней. Темпера-
тура тела нормальная, но может быть и суб-
фебрильная. При пальпации живота отмеча-
ются болезненность, а возможно и спазм 
нисходящего отдела толстой кишки. 

В спорадических случаях заболевание у 
больных со стертым течением остается не-
распознанным. Для правильной и своевре-
менной диагностики необходимо провести 
тщательное бактериологическое обследова-
ние больных. При ректороманоскопии выяв-
ляются явления диффузного или очагового 
катарального проктосигмоидита. 

При нарушении диеты, употреблении ал-
коголя, неправильной терапевтической так-
тике, угнетении иммунобиологических 
свойств организма могут развиться рециди-
вы острого шигеллеза или заболевание мо-
жет принимать затяжной характер. 

Субклиническое течение. Острый ши-
геллез с субклиническим течением встреча-
ется относительно редко, клинические при-
знаки инфекции в момент осмотра и в анам-
незе отсутствуют. Выявляют таких больных, 
как правило, при обследовании по эпидпока-
заниям. Из испражнений больного можно 
выделить шигеллы, а при копрологическом 
исследовании обнаружить повышенное ко-
личество слизи и лейкоцитов. Основными 
методами диагностики при данной форме 
являются бактериологический (выделение 
возбудителя из испражнений) и серологиче-
ский (реакция агглютинации и реакция не-
прямой гемагглютинации). Ректороманоско-
пические изменения практически не выяв-
ляются, однако при исследовании биоптатов 
слизистой толстой кишки обнаруживаются 
характерные для шигеллеза морфологиче-
ские изменения. 

3атяжное течение острого шигеллеза. 
3атяжное течение может наблюдаться при 
любом варианте шигеллезного процесса и 
встречается у 0,5–2% больных. Заболевание 
сопровождается сохранением клинических 
симптомов и выделением шигелл более двух 
недель при легкой форме заболевания, трех 
недель при среднетяжелой и четырех недель 
при тяжелой форме. Причинами затяжного 
течения могут быть иммунодефицитное со-

стояние заболевшего, неадекватная этиопа-
тогенетическая терапия, наличие сопутст-
вующей патологии со стороны желудочно-
кишечного тракта и др. Иногда затяжное те-
чение проявляется упорным, т.е. длительным 
бактериовыделением с наличием затяжного 
процесса в толстой кишке (1,5–3 мес). 

Затяжные тяжелые формы острого ши-
геллеза (особенно Флекснера 2а) сопровож-
даются, как правило, общим истощением со 
снижением иммунобиологической реактив-
ности с тяжелым фибринозно-гнойным по-
ражением всей толстой кишки и дистального 
отдела тонкой кишки. Наличие при этом 
глубоких язв, гектической лихорадки дает 
основание предполагать присоединение вто-
ричной, в том числе анаэробной инфекции. 

При гистологическом и гистохимическом 
исследовании биоптатов толстой кишки в 
разгар заболевания в слизистой оболочке 
отсутствует или слабо выражена иммуно-
морфологическая реакция, что является про-
гностическим признаком затяжного шигел-
леза. Такое течение характеризуется упор-
ным бактериовыделением наряду с вялоте-
кущим воспалительным процессом в дис-
тальном отделе толстой кишки. 

Бактерионосительство. Бактерионоси-
тельство характеризуется отсутствием дис-
функции кишечника в период обследования 
и выделением шигелл (субклиническое бак-
териовыделение) или выделение шигелл по-
сле непосредственного выздоровления (ре-
конвалесцентное бактериовыделение). В по-
становке диагноза "бактерионосительство" 
помогают также отсутствие нарушений со 
стороны желудочно-кишечного тракта и из-
менений со стороны слизистой кишечника 
при ректороманоскопии, а также отрица-
тельные результаты РНГА с шигеллезными 
диагностикумами. В 90% случаев субклини-
ческое бактериовыделение бывает кратко-
временным. Реконвалесцентное бактериовы-
деленне обычно более продолжительно. 

Для установления факта субклинического 
бактерионосительства необходимо исключе-
ние дисфункций со стороны желудочно-
кишечного тракта как в момент осмотра, так 
и в предшествующие 3 месяца. 

Регистрация субклинического носитель-
ства шигелл наблюдается от 4,6% до 20% 
[25]. По данным В.И. Покровского и Н.Д. 
Ющука (1994) субклиническое бактерионо-
сительство чаще регистрируется при шигел-
лезе 3онне. 

Особенности течения шигеллеза в зави-
симости от вида возбудителя. Клиниче-
ские особенности шигеллеза зависят от им-
мунобиологических свойств макроорганизма 
и  от  вида  возбудителя.  Так,  шигеллез, вы- 
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званный шигеллами Григорьева-Шига, про-
текает более тяжело. 3аболевание начинает-
ся остро с озноба, повышения температуры 
тела до высоких цифр, выраженных схватко-
образных болей в животе. Стул вначале бо-
лезни обильный, водянистый в виде мясных 
помоев. Уже к концу 1-х суток от начала бо-
лезни стул теряет каловый характер, стано-
вится скудным и состоит из слизи и гноя с 
примесью крови. Рано наступают тенезмы с 
непроизвольной дефекацией. Состояние 
больных прогрессивно ухудшается, часто 
развивается инфекционно-токсический шок, 
неукротимая рвота, общие судороги, нару-
шение сознания до комы. Возможно разви-
тие обезвоживание организма II–IV степени. 
Иногда заболевание проявляется повторны-
ми ознобами, геморрагиями и спленомегали-
ей. Указанная септическая форма болезни 
может быть подтверждена выделением ге-
мокультуры. При этой форме в крови на-
блюдается гиперлейкоцитоз с 5–7 дня болез-
ни с преобладанием палочкоядерных ней-
трофилов, возможно, с выбросом юных 
форм лейкоцитов и промиелоцитов, значи-
тельно повышается СОЭ. 

Шигеллез 3онне часто имеет бурное на-
чало (по типу пищевой токсикоинфекции) с 
последующим кратковременным и легким 
течением, с редким переходом в затяжную и 
хроническую формы, с частым отсутствием 
типичного “дизентерийного” стула, преиму-
щественно катаральными и катарально-ге-
моррагическими изменениями слизистой 
дистального отдела толстого кишечника. 

Нередко в указанном отделе кишечника при 
шигеллезе 3онне отсутствуют патологиче-
ские изменения слизистой. 

В отношении клиники шигеллеза, вы-
званного шигеллой Флекснера, нет единого 
мнения. Одни отмечают более легкое тече-
ние заболевания, другие указывают на более 
тяжелое течение. Согласно данным В.И. По-
кровского с соавт. (1979), В.И. Покровского, 
Н.Д. Ющука (1994), Б.С. Нагоева (1998) ши-
геллез, обусловленный шигеллами Флексне-
ра, протекает более тяжело, сопровождается 
выраженной интоксикацией, болевым син-
дромом, гемоколитом, деструктивныыи из-
менениями в слизистой оболочке (язвы, эро-
зии).  

Клиническое течение шигеллеза, вызван-
ного Sh. Ньюкасл, сходно с течением штгел-
леза Флекснера, а шигеллез Бойда по тече-
нию больше напоминает шигеллез 3онне. 

Осложнения. В прошлые годы осложне-
ния встречались чаще и они были довольно 
серьезными, но в настоящее время эти ос-
ложнения встречаются довольно редко, чаще 
они возникают при тяжелом течении болез-
ни, у ослабленных лиц, у детей, а также у 
пожилых людей. Эти осложнения являются 
следствием воздействия токсико-аллерги-
ческих реакций, обменных нарушений, а 
также в связи с присоединением вторичной 
микрофлоры. Наиболее высокий риск разви-
тия осложнений регистрируется у больных 
шигеллезами, вызванными Sh. Dysenteriae I. 
и Sh. Flexneri. Наиболее серьезные осложне-
ния представлены в табл. 2. 

Таблица 2 
Осложнения шигеллеза 
Варианты осложнений 

− Токсико-инфекционный шок 
− Токсико-инфекционный + дегидратационный (смешанный) шок 
− Инфекционно-токсическая энцефалопатия 
− Острая надпочечниковая недостаточность 
− Невриты 
− Миокардиты 
− Конъюнктивиты, ириты, иридоциклиты 
− Артриты 
− Трещины анального сфинктера 
− Обострения геморроя 
− Присоединение вторичной инфекции (у ослабленных): пневмония, восходящая урогенитальная 

инфекция, абсцессы печени 
− Фактор риска в возникновении острого аппендицита, калькулезного холецистита 
− Дисбактериоз кишечника 
− Прободение язв кишечника 
− С развитием перитонита 
− Кишечные кровотечения 
− Токсическая дилятация кишки 
− Непроходимость кишечника 
− Инвагинация кишечника 
− Тромбоз мезентериальных сосудов 
− Выпадение прямой кишки 
− Образование кишечных или кишечно-пузырных свищей 
− Рубцы и стенозирование кишок 
− Гангрена стенки кишки 
− Пери- и парапрокты 
− Гемолитико-уремический синдром и др. 
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Хронический шигеллез. Диагноз хрони-
ческий шигеллез устанавливается в случае, 
если заболевание продолжается более 3 мес. 
Формирование такой формы может дости-
гать от 0,2 до 2%, чаще при шигеллезе 
Флекснера. Развитию хронического шигел-
леза способствуют поздно начатое и непол-
ноценное лечение, сопутствующие заболева-
ния, особенно со стороны желудочно-
кишечного тракта, гиповитаминозы, пере-
гревание, переутомление, дисбактериоз, фи-
зические и психические травмы и т.д. 

Большое значение в формировании хро-
нического шигеллеза придается внутрикле-
точному переживанию шигелл, неустойчи-
вости иммунитета, в частности уменьшение 
количества А и G- иммуноглобулинов, лизо-
цима в сыворотке крови, комплементарной 
активности и других факторов, включая и 
недостаточность функции лизосомального 
аппарата эпителиоцитов кишечника [32]. 
Полагают, что острый шигеллез, подобно 
многим другим острым инфекционным за-
болеваниям, продолжается не более 3-х ме-
сяцев, хронический – не более двух лет, по-
сле этого срока заболевание уже расценива-
ется как постшигеллезный колит. 

При непрерывной форме хронического 
шигеллеза практически отсутствует ремис-
сия, отмечается неуклонное прогрессирова-
ние патологического процесса, состояние 
больных ухудшается. Общая интоксикация у 
больных выражена нерезко, страдает нервно-
психическая сфера (раздражительность, лег-
кая возбудимость, плохой сон, потливость, 
выражены вегетативные сдвиги, лабильность 
сердечно-сосудистой системы). 

Больные периодически жалуются на по-
знабливание, небольшие повышения темпе-
ратуры тела, дисфункцию кишечника, боли, 
вздутие и урчание в животе. Поносы отли-
чаются упорством, частота стула находится в 
пределах 5–6 раз в сутки, нередко наблюда-
ется чередование характера испражнений – 
стул то жидкий, то полуоформленный или 
даже оформленный, иногда с примесью сли-
зи или гноя, редко крови. 

Часто присоединяется гиповитаминоз, 
анемия, дисбактериоз кишечника [32]. При 
ректороманоскопии наблюдаются поли-
морфные изменения слизистой оболочки 
толстой кишки, которые во время обостре-
ния усиливаются, свидетельствующие о глу-
боких воспалительных и трофических изме-
нениях. В патологический процесс тотально 
вовлекаются органы пищеварения, формиру-
ется кишечный дисбактериоз. На поражения 
желудка и тонкой кишки указывают чувство 
тяжести в эпигастральной области, отрыжка, 
вздутие живота, урчание и неприятные 

ощущения в околопупочной области. 
При рецидивном течении хронического 

шигеллеза обострения чередуются с перио-
дами ремиссий, которые могут продолжаться 
от нескольких недель до 2–3 мес, иногда и 
дольше. В период возникновения рецидива 
явления интоксикации и дисфункции ки-
шечника выражены не так резко, как при 
первичном заболевании. Самочувствие 
больных существенно не нарушается, темпе-
ратура тела обычно в пределах нормы, редко 
субфебрильная. Частота стула обычно не 
превышает 3–5 раз в сутки, кровь в испраж-
нениях, как правило, отсутствует. 

В межрецидивный период состояние 
больных удовлетворительное. Стул нередко 
остается неустойчивым; обычно дисфункция 
появляется после приема обильной пищи, 
при употреблении молока, овощей, фруктов, 
после физических нагрузок. 

При бессимптомном течении хрониче-
ского шигеллеза больные жалоб не предъяв-
ляют, работоспособность их не нарушается. 
Но при ректороманоскопии выявляются при-
знаки хронического процесса в виде субат-
рофии слизистой, полипы, язвы, эрозии, гра-
нуляции, рубцы и т. д. 

Диагностика. При типичном течении 
острого шигеллеза клиническая диагностика 
не представляет особых затруднений. Боль-
шие трудности в диагностике возникают при 
легком течении, а также при стертых и ати-
пичных формах заболевания. Диагностика 
шигеллеза должна основываться на тща-
тельном анализе комплекса субъективных и 
объективных данных. Большое значение 
имеет изучение эпидемиологических пред-
посылок. Характерными для шигеллеза яв-
ляются короткий инкубационных период (1–
3 сут), острое начало болезни, развитие син-
дрома общей интоксикации и колитического 
синдрома. Для токсикоза характерны сле-
дующие симптомы: повышение температура 
тела, озноб, общее недомогание, слабость, 
головная боль, снижение или полное отсут-
ствие аппетита. Колитический синдром ха-
рактеризуется периодическими схваткооб-
разными болями в нижней части живота, 
частым жидким стулом со слизью и кровью, 
ложными позывами на дефекацию, тенезма-
ми, при пальпации отмечается спазм и бо-
лезненность сигмовидной кишки. 

Лабораторное подтверждение шигелле-
за. Проводится бактериологическими и се-
рологическими методами. Бактериологиче-
ский метод – выделение шигелл из испраж-
нений колеблется от 20 до 90%. Частота вы-
деления возбудителя зависит от многих фак-
торов: от сроков обследования больного, 
правильности забора, квалификации врача-
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бактериолога, правильности выбора среды и 
т. д. 

При проведении бактериологических ис-
следований наиболее часто удается высеять 
при заборе анализа в первые 3 дня от начала 
заболевания. Вероятность положительных 
результатов повышается при прямом посеве 
фекалий у постели больного. 

Ускоренная диагностика может осущест-
вляться без выделения чистых культур по 
обнаружению антигенов возбудителей и их 
токсинов в биосубстратах: слюне, моче, ко-
профильтрате, крови. С этой целью исполь-
зуются такие высоко чувствительные и спе-
цифические методы как ИФА (иммунофер-
ментный анализ), РАЛ (реакция агглютина-
ции латекса), РКоА (реакция коагглютина-
ции), РИФ (реакция иммунофлюоресцен-
ции), ПЦР (полимеразная цепная реакция). 
Для этого необходим большой ассортимент 
диагностических препаратов. 

К специфическим методам диагностики 
острого шигеллеза относятся серологические 
методы. Проводятся с целью выявления ан-
тител (впрочем, как и антигенов) к шигеллам 
с помощью реакции непрямой (пассивной) 
гемагглютинации (РНГА, РПГА). Для этой 
цели используют эритроцитарные диагно-
стикумы. Диагностически достоверным по-
казателем, подтверждающим заболевание, 
является увеличение титра антител в парных 
сыворотках с интервалом 8–10 дней не ме-
нее, чем в 4 раза. Титр однократно взятых 
сывороток должен быть не менее 1:400. Вы-
сокой диагностической эффективностью от-
личается иммунофлюоресцентный метод, 
который позволяет выявлять с помощью лю-
минисцентного микроскопа антигены возбу-
дителей заболевания в препаратах испраж-
нений, обработанных сывороткой, содержа-
щие меченные флюорохромом противоши-
геллезные антитела. 

При постановке диагноза нередко прихо-
дится исключать другие острые кишечные 
инфекционные заболевания, для которых 
типично развитие экссудативной диареи, а 
именно энтероинвазивные эшерихиозы, 
сальмонеллез, иерсиниоз (Y. enterocolitica), 
кампилобактериоз (C. jejuni), инфекция Clo-
stridium difficile и амебиаз (протозойное за-
болевание, обусловленное Entamoeba histo-
lytica). Кроме этого, необходимо помнить, 
что под маской шигеллезов могут дебютиро-
вать такие заболевания, как язвенный колит 
и болезнь Крона. 

В определенных ситуациях важное диаг-
ностическое значение имеет ректоромано-
скопия и фиброколоноскопия. Они должны 
проводиться во всех случаях больным с ки-
шечными расстройствами невыясненной 

этиологии. Если заболевание протекает ти-
пично, а диагноз шигеллеза не вызывает со-
мнений, то ректороманоскопия не показана. 
Хотя диагностическая ценность эндоскопи-
ческого исследования толстой кишки у 
больных с подозрением на шигеллез ограни-
чена, полученная при ее проведении инфор-
мация позволяет: 
• объективно оценить характер поражения 

слизистой толстой кишки; 
• проводить дифференциальную диагности-

ку; 
• контролировать эффективность проводи-

мой терапии. 
Лечение. Терапия больных острым ши-

геллезом возможна как в условиях стациона-
ра так и на дому. Вопросы госпитализации 
решаются в зависимости от тяжести течения 
болезни и условий проживания. Госпитали-
зации подлежат больные со среднетяжелым 
и тяжелым течением шигеллеза, лица с тя-
желыми сопутствующими заболеваниями, а 
также больные, представляющие эпидемио-
логическую опасность (работники пищевых 
предприятий, водоснабжения и лица к ним 
приравненные). 

Основными принципами терапии боль-
ных шигеллезом должны быть комплекс-
ность и индивидуальность. 

Принцип комплексности лечения включа-
ет в себя лечебно-охранительный режим 
(преимущественно для тяжелых больных), 
диету, а также этиотропную, патогенетиче-
скую и симптоматическую терапию. Лечеб-
но-охранительный режим предполагает 
уменьшение воздействия на больного раз-
личных раздражителей, удлиненный физио-
логический сон, лечебную гимнастику. Ин-
дивидуальность обеспечивается путем учета 
нозологической и клинической формы, тя-
жести и периода болезни, осложнений и со-
путствующих заболеваний, психологических 
и патофизиологических особенностей боль-
ного. 

Питание больных проводится с учетом 
тяжести и периода болезни, а также выра-
женности колитического синдрома. При зна-
чительных кишечных расстройствах в пер-
вые дни назначают стол № 4, затем в про-
цессе выздоровления больных переводят на 
стол № 2, а перед выпиской на общий стол. 
Жирная и жареная пища, копчености, острые 
приправы, алкогольные напитки исключают-
ся и в течение месяца после клинического 
выздоровления. 

Этиотропная терапия. Антибактери-
альную терапию больным шигеллезом  не-
обходимо проводить с учетом сведений о 
"территориальной" чувствительности ши-
гелл, выделяемых от больных в данном ре-
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гионе [24, 38]. При отсутствии таких сведе-
ний необходимо руководствоваться показа-
телями установленной антибиотикограммы 
аутоштамма. Широкое нерациональное ис-
пользование антибиотиков и химиотерапев-
тических препаратов при острых кишечных 
заболеваниях вообще и острого шигеллеза в 
частности способствует нарушению защит-
ных механизмов кишечника, селекции рези-
стентных к назначаемым препаратам такого 
рода госпитальных возбудителей, суперин-
фекции. Обычно лишь 10–15% больных ост-
рыми кишечными заболеваниями без бакте-
риальных осложнений нуждаются в антибак-
териальной терапии. Эксперты ВОЗ реко-
мендуют применение ее только при холере, 
шигеллезе, тяжелых генерализованных фор-
мах острых кишечных инфекций и бактери-
альных осложнениях (ВОЗ, 1990; Рацио-
нальное применение лекарственных средств 
при остром шигеллезе у детей, 1991). 

Выбор антимикробного препарата и схе-
ма его применения у больных шигеллезом 
определяется вариантом, тяжестью течения и 
периодом заболевания. После получения из 
лаборатории ответа об антибиотикочувстви-
тельности выделенного от больного возбу-
дителя, в случае если патогенный микроор-
ганизм оказался резистентным к назначен-
ному ранее этиотропному препарату и от его 
применения нет положительного эффекта, 
следует изменить курс лечения, назначив 
другой препарат. Продолжительность курса 
этиотропной терапии определяется состоя-
нием больного, нормализацией температуры 
тела, уменьшением кишечных расстройств 
(частота дефекаций, исчезновение примеси 
крови, уменьшение количества слизи в ис-
пражнениях, изменение характера стула). 

В стационаре и на дому (при легком тече-
нии колитического и гастроэнтероколитиче-
ского вариантов) наиболее целесообразно 
использование нитрофурановых препаратов, 
в частности, фуразолидона по 0,1 г 3–4 раза 
в день до прекращения диареи, в большинст-
ве случаев 2–3 дня [33, 37]. При тяжелых 
формах этот курс может быть продолжен до 
4–5 дней. Из этой группы доступен новый 
препарат – нифуроксазид (эрсефурил), кото-
рый назначают по 0,2 г 4 раза в сутки. Ко-
тримоксазол назначают по 2 табл. 2 раза в 
сутки, нитроксолин по 0,1 г 4 раза в сутки, 
интетрикс по 1–2 табл. 3 раза в сутки. 

Для лечения больных со среднетяжелым 
и тяжелым течением острого шигеллеза  
наиболее эффективными средствами явля-
ются препараты фторхинолонового ряда, 
цефалоспорины III поколения, которые на-
значают в общетерапевтических дозах. Так, 
при среднетяжелом течении назначают оф-

локсацин (таривид, заноцин) по 0,2 г 2 раза в 
сутки или ципрофлоксацин по 0,5 г 2 раза в 
сутки, пефлоксацин по 0,4 г 2 раза в сутки. 
При тяжелом течении шигеллеза назначают 
офлоксацин или норфлоксацин по 0,4 г 2 
раза в сутки или ципрофлоксацин по 0,5 г 2 
раза в сутки; цефотаксим по 1,0–2,0 г 2 раза 
в сутки в вену на изотоническом растворе 
хлорида натрия или глюкозы капельно [47]. 
При улучшении общего состояния и поло-
жительной динамике лечившиеся ципроф-
локсацином или офлоксацином переходят на 
пероральный прием препаратов. При тяже-
лом течении при необходимости может про-
водиться комбинированная антибактериаль-
ная терапия (фторхинолоны + аминоглико-
зиды, цефалоспорины + аминогликозиды). 

Альтернативными препаратами с целью 
лечения острого шигеллеза являются цефа-
лоспорины III поколения. Используют цеф-
триаксон перентерально. 

Эффективным антибиотиком с целью ле-
чения шигеллеза является цефтибутен (перо-
ральный цефалоспорин III поколения, вы-
пускаемый по 200, 400 мг), преимуществен-
ная активность которого отмечается в отно-
шении грамотрицательных бактерий многих 
видов Enterobacteriaceae. Препарат назнача-
ют по 400 мг в сутки однократно в течение 5 
дней [51]. 

У детей показана сопоставимая эффек-
тивность 2 и 5-дневных курсов лечения ши-
геллезом Зонне цефиксимом [50]. Кроме то-
го, установлена высокая эффективность пре-
паратов фторхинолоновой группы при про-
ведении 1–3-дневных курсов терапии ОКИ 
[45]. В рандомизированном клиническом 
исследовании продемонстрирован высокий 
уровень эрадикации возбудителя при тера-
пии азитромицином у этой категории боль-
ных.  

Лечение гентамицином в настоящее вре-
мя практически не проводится в связи с бо-
лее высокой эффективностью фторхиноло-
нов. 

Следует отметить, что сохраняющаяся в 
период ранней реконвалесценции легкая 
дисфункция кишечника не должна служить 
поводом для продолжения этиотропного ле-
чения. Антибактериальная терапия более 5–6 
дней, а также повторные курсы этиотропной 
терапии с целью нормализации функции 
кишечника и ликвидации продолжающегося 
в периоде реконвалесценции бактериовыде-
ления обычно не оправдано. 

При гастроэнтеритическом варианте ан-
тимикробная терапия не показана и больным 
назначают лишь патогенетическую терапию. 

При шигеллезе Флекснера и Зонне может 
назначаться поливалентный дизентерийный 
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бактериофаг, вызывающий специфический 
лизис шигелл Флекснера и Зонне. Препарат 
выпускается в жидком виде и в таблетках с 
кислотоустойчивым покрытием. Принимают 
за 1 час до еды внутрь по 30–40 мл 3 раза в 
день или 2–3 табл. 3 раза в день. Возможно 
ректальное введение жидкого бактериофага. 

Патогенетическая и симптоматиче-
ская терапия. Патогенетическая терапия 
занимает важное место в лечении острого 
шигеллеза, а при лечении тяжелых форм 
объем ее расширяется и она нередко стано-
вится основным видом терапии. При легком 
и среднетяжелом течении болезни, сопрово-
ждающихся умеренным токсикозом и повы-
шением температуры тела выше 38ºС, рек о-
мендуется назначение обильного питья в ви-
де компотов, морса, горячего чая, а при 
обильном потоотделении – одного из гото-
вых растворов для оральной регидратации 
(регидрон, глюкосолан, гастролит, цитрог-
люкосолан или другие регидратационные 
растворы). 

Больным с выраженными явлениями ин-
токсикации и тем более с тяжелым токсико-
зом обязательно проведение инфузионно-
дезинтоксикационной терапии. Для этого 
широко используются: 
• 5% раствор глюкозы с инсулином; 
• раствор Рингера-Локка (натрия хлорида – 9 

г, натрия гидрокарбоната, кальция хлорида 
и калия хлорида по 0,2 г, глюкозы 1 г, би-
дистилированной воды до 1 л); 

• раствор Лабори (глюкоза – 100 г, калия 
хлорид – 1,2 г, кальция хлорид – 0,4 г, маг-
ния хлорид – 0,8 г в 1 л апирогенной во-
ды); 

• 10% р-р альбумина; 
• другие полиионные кристаллоидные рас-

творы (трисоль, лактасоль, ацесоль, хло-
соль). 
При проведении инфузионной терапии 

первыми следует вводить солевые растворы, 
обеспечивающие регидратацию организма 
(2–3 л в сутки), а затем – коллоидные рас-
творы, обеспечивающие коррекцию гемоди-
намических нарушений и дезинтоксикацию 
(800–1000 мл в сутки). 

Хороший дезинтоксикационный эффект 
при тяжелых формах шигеллеза дают ГКС, 
которые кроме того обеспечивают противо-
аллергический, противовоспалительный и 
заместительный эффекты. Предпочтение 
следует  отдавать  синтетическим  препара-
там – преднизолону, дексаметазону и др., 
которые дают менее выраженные побочные 
эффекты. Суточная доза вводимого предни-
золона составляет 60–90 мг внутрь или па-
рентерально. 

В последнее десятилетие в комплексном 

лечении острого шигеллеза со среднетяже-
лым и тяжелым течением широко использу-
ют энтеросорбенты, которые обладают анти-
диарейным, дезинтоксикационным и имму-
номодулирующим действием [1, 9]. При эн-
теросорбции поглощаются и выводятся из 
организма бактериальные экзо- и эндотокси-
ны и метаболиты различной молекулярной 
массы, поступающие в пищеварительный 
тракт извне, диффундирующие в кишечник 
из крови, выделяющиеся в просвет кишеч-
ника с пищеварительными соками, обра-
зующиеся в пищеварительном канале. Кроме 
того, энтеросорбенты влияют на неспецифи-
ческую и иммунологическую резистентность 
организма [2]. При остром шигеллезе эффек-
тивны как угольные (СКН-1М, СКН-2М, 
СКН-3М, СКН-4М, КАУ, СКНП-1, СКНП-2, 
АУВ, ВЭСТА, Увесорб и др.), так и крем-
ний-содержащие сорбенты (энтеросгель, аэ-
росил, полисорб, силлард, лактогель, сорбо-
гель, каопектат, смекта, энтеродез, энтеро-
сорб, полифепан и др.). В связи с тем, что 
сорбенты выводят из организма полезные 
питательные вещества и витамины, лечение 
ими проводят, как правило, в течение 3–5 
дней. 

Проведенные исследования в нашей кли-
нике по изучение эффективности энтеросор-
бентов в комплексном лечении больных ост-
рыми шигеллезами показали, что угольный 
сорбент карбактин и кремнеземный поли-
сорб сокращали продолжительность инток-
сикации и диареи, снижали частоту повтор-
ного бактериовыделения и вероятность воз-
никновения затяжного течения болезни [22]. 
В отличие от лечения только традиционны-
ми методами, энтеросорбционная терапия 
обеспечивает нормализацию показателей 
фагоцитоза, повышение удельного содержа-
ния Т-общих и Т-активных лимфоцитов, ме-
нее значительное нарастание уровня сыворо-
точного иммуноглобулина А, а также умень-
шение концентрации циркулирующих им-
мунных комплексов в сыворотке крови. 

Для связывания и выведения токсина из 
кишечника полифепан назначают по 1 сто-
ловой ложке 3 раза в день, активированный 
уголь по 15–20 г 3 раза в день, энтеродез по 
5 г 3 раза в день, полисорб М по 3 г 3 раза в 
день, смекту по 1 пакетику 3 раза в день и 
другие. Смекта и десмол обладают противо-
воспалительным и мембраностабилизирую-
щим действием на слизистую кишечника. 

При гастроэнтероколитическом варианте 
шигеллеза у больных, у которых развивается 
обезвоживание, хороший эффект достигает-
ся введением вышеуказанных глюкозо-
солевых растворов, а также применением 
изотонических солевых растворов трисоль, 
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квартасоль, ацесоль, лактосоль и др., кото-
рые можно назначать как внутривенно, так и 
внутрь. Количество выпитой жидкости дол-
жно в 1,5 раза превышать потери ее с ис-
пражнениями и мочой. 

Внутривенное введение полиионных кри-
сталлоидных растворов проводится в тех 
случаях, когда пероральный прием жидкости 
больными невозможен из-за продолжаю-
щейся рвоты. И тогда с целью восполнения 
теряемой жидкости и профилактики обезво-
живания (дегидратации) растворы вводятся 
внутривенно. 

С целью инактивации токсинов можно 
применять ферментные препараты: панкреа-
тин, панзинорм в сочетании с препаратами 
кальция. 

Наличие тяжелого геморрагического син-
дрома является основанием для назначения в 
первые 2–3 сут заболевания гепарина по 5 
тыс ЕД 3 раза в день подкожно под контро-
лем коагулограммы, что способствует купи-
рованию этого синдрома в кишечнике, пре-
дупреждению тромбозов мезентериальных 
сосудов, а также сосудов головного мозга и 
легких. Для улучшения реологических 
свойств крови назначают ацетилсалицило-
вую кислоту по 0,1 г 1 раз в день. 

Для купирования спазма толстой кишки 
применяют спазмолитики. Предпочтение 
отдают препаратам, обладающим селектив-
ной активностью в отношении гладкой мус-
кулатуры ЖКТ – мебевирин гидрохлорид 
(дюспаталин) по 0,2 г 2 раза в сутки, этило-
ния бромид (спазмоген) по 0,4 г 2–3 раза в 
сутки, но-шпа по 0,04 г 2–3 раза в сутки. 
Возможно назначение препаратов красавки 
(белластезин, бесалол, беллалгин) 3 раза в 
день, папаверина гидрохлорида по 0,02 г 3 
раза в день. При сильном болевом синдроме 
но-шпу назначают по 2 мл 2% раствора 
внутримышечно или платифиллина гидро-
тартрат 1–2 мл 0,2% раствора подкожно. 

Тенезмы могут быть ослаблены или ку-
пированы применением микроклизм с 0,5% 
раствором новокаина в количестве 50–100 
мл, введением ректальных свечей с красав-
кой или анестезином. Используются также 
вяжущие средства – викалин или викаир по 1 
табл. 2–3 раза в день, таннакомп по 1 табл. 3 
раза в день. 

Метеоризм уменьшают назначением си-
метикона (симетон, эспумизан) или ком-
плексных препаратов – метеоспазмила, со-
держащего симетикон и миотропный спаз-
молитик альверина цитрат, по 1 капс. 2–3 
раза в сутки. 

Для коррекции и компенсации пищевари-
тельной недостаточности назначают фер-
менты и ферментные препараты (дигестал, 

мезим-форте, ацидин-пепсин, панкреатин, 
абомин, панзинорм, фестал, полизим и др.). 

В случае затяжного течения заболевания, 
длительного бактериовыделения у лиц с ос-
лабленной реактивностью и иммунодефи-
цитным состоянием больным шигеллезом  
назначают препараты, направленные на по-
вышение общей реактивности организма 
(пентоксил по 0,2 г 3 раза в день после еды, 
метилурацил по 0,5 г 3 раза в день после 
еды, натрия нуклеинат по 0,1 г 3 раза в день 
или дибазол по 0,02 г 3 раза в день за 2 ч до 
еды или 2 ч после еды и др.). 

В течение всего периода лечения боль-
ным назначают комплекс витаминов, со-
стоящий из аскорбиновой (500–600 мг в сут) 
и никотиновой кислоты (60 мг в сут), тиами-
на и рибофлавина, а также сбалансирован-
ные витаминные комплексы (декамевит, гек-
савит, глутамевит и др.). 

В периоде реконвалесценции, когда ку-
пирована островоспалительная реакция, с 
целью восстановления кишечного дисбиоза с 
выраженным колитическим синдромом на-
значают препараты на основе микроорга-
низмов рода Bacillus – биоспорин, бактиспо-
рин, бактисуптил и др. по 2 дозы 2 раза в 
день в течение 5–7 дней. В остром периоде 
заболевания при выраженном энтеритиче-
ском синдроме назначают препарат из мик-
роорганизмов сем. Saccharomyces (энтерол, 
Рекицен-РД и др.) по 0,25 г 2 раза в день в 
течение 5 дней. На 6-й день бактериотерапии 
используют один из препаратов типа линекс, 
бифиформ, витафлор, бифидумбактерин, ко-
либактерин и др. (Ю.В. Лобзин, 2005). При 
выборе препарата предпочтение следует от-
давать современным комплексным препара-
там – линекс, бифидумбактерин-форте, ви-
тафлор и др. Последние назначают в стан-
дартной дозировке. 

В настоящее время при хорошей перено-
симости в периоде реконвалесценции пока-
заны кисломолочные лечебно-диетические 
бифидо- и лактосодержащие продукты. Бак-
териопрепараты можно назначать с первых 
суток терапии в связи с определенной устой-
чивостью к антибиотикам большинства 
штаммов микроорганизмов, входящих в со-
став этих биопрепаратов. 

В периоде реконвалесценции также при-
меняются физиотерапевтические процедуры, 
общее ультрафиолетовое облучение, диатер-
мия, аппликация парафина или озокерита, 
электрофорез новокаина, папаверина на 
нижнюю часть живота. Показанием для ис-
пользования подобного комплекса при доле-
чивании больных являются сохранение оста-
точных признаков заболевания, наличие вы-
раженного воспалительного процесса, дис-
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бактериоз кишечника, длительное бактерио-
выделение. В этот же период показаны ки-
сломолочные лечебно-диетические бифидо- 
и лактосодержащие продукты, обладающие 
высокой лечебной эффективностью. 

Профилактика шигеллеза обеспечивает-
ся комплексом лечебно-профилактических, 
санитарно-гигиенических и противоэпиде-
мических мероприятий. 

Среди мероприятий, направленных на ли-
квидацию источника инфекции, первосте-
пенное значение имеют активное раннее вы-
явление, регистрация всех больных с ОКИ и 
их лечение. Особо следует выделить распо-

знавание стертых и субклинических форм 
шигеллеза. В очаге проводят текущую, а по-
сле госпитализации больного – заключи-
тельную дезинфекцию. Выздоровевших 
больных выписывают после полного клини-
ческого выздоровления при отрицательных 
результатах бактериологического исследо-
вания. 

Общие профилактические мероприятия 
шигеллезов заключаются в соблюдении 
норм санитарно-гигиенических правил в бы-
ту. Специфическая профилактика не разра-
ботана, хотя работы по созданию вакцин ве-
дутся. 
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РЕЗЮМЕ 
В лекції представлені етіологічна, епідеміологічна, патогенетична та клінічна характеристика ши-

гельозів. Освітлені основні підходи до діагностики, лікування і профілактики захворювання.  
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SUMMARY 
In a lecture are presented etiologic, epidemiology, patogenetic and clinical description of shigellosis. Basic 

approaches to diagnostics, medical treatment and prophylaxis of disease are represented.  
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