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СТОРІНКА ГОЛОВНОГО РЕДАКТОРА

Вельмишановні колеґи! 
У 16-му числі «Львівського клінічного вісника» продовжуємо реа-

лізовувати наш задум, який  полягає у сприянні можливості клініцистів 
різних фахів обмінятися інформацією,  що допоможе інтеґрувати їхні зу-
силля для розвʼязання актуальних, часто міждисциплінарного характеру, 
проблем сучасної медицини.

У рубриці «Ориґінальні дослідження» опублікована праця 
З. О. Білоус та О. О. Абрагамовича, присвячена зʼясуванню особливос-
тей  ендотеліальної функції,  ліпідного спектра крові та варіабельності 
серцевого ритму у хворих на стабільну стенокардію залежно від частоти 
серцевих скорочень, у якій доведено, що найбільш виражена дисфунк-
ція ендотелію, проатероґенні зміни ліпідного спектра крові, веґетатив-
ний дисбаланс є у хворих на стабільну стенокардію з частотою серцевих 
скорочень >80 уд./хв, що може бути використано як критерій оцінювання 
важкості патоґенетичних механізмів у них.

Опубліковано результати короткого ретроспективного аналізу лі-
тератури та  власного досвіду Я. Е. Вареса та Н. В. Чегринець щодо 
використання ортодонтичної брекет-системи як способу міжщелепної 
фіксації за умов травматичних переломів нижньої щелепи. Доведено, що 
запропонований метод консервативно-ортопедичного лікування створює 

альтернативу існуючим методам міжщелепної фіксації. Він дає змогу в короткий термін відновити анатомічний і функ-
ціональний статус нижньої щелепи, а за принципово іншого розташування фіксувальних елементів значно полегшує 
гіґієнічний догляд за порожниною рота й майже не впливає на стан пародонта, не вимагає проведення місцевого зне-
чулення, не спричиняє больових відчуттів, дає можливість індивідуалізувати використання лише деяких ґруп зубів для 
рівномірного розподілу оклюзійного навантаження або навпаки – корекції оклюзійного співвідношення завдяки застосу-
ванню спрямованої ґумової тяги.

Праця М. О. Абрагамович, С. Я. Толопко, О. П. Фаюри присвячена дослідженню вмісту деяких гуморально-мета-
болічних вазоактивних чинників у крові хворих на цироз печінки та їх залежності від ступеня важкості гепатопульмональ-
ного синдрому. Доведено, що рівні циклічного ґуанозинмонофосфату, туморнекротизувального фактора α, ендотеліну-1, 
реніну, альдостерону, натрійуретичного пептиду у хворих досліджуваної ґрупи були достовірно вищими (р < 0,05) порів-
няно з референтними показниками, а зростання їх вмісту прямопропорційно залежить від ступеня важкості ураження 
легень, відображаючи ендотеліальну дисфункцію і порушення стану ренін-альдостеронової системи з виникненням вну-
трішньолегеневої вазодилятації та парадоксальною реакцією рецепторів легеневих судин на вплив вазоконстрикторів, 
що дає змогу розглядати їх як один із патоґенетичних механізмів виникнення гепатопульмонального синдрому.

С. В. Федевич опублікувала результати  дослідження ультраструктурної орґанізації гемомікроциркуляторного рус-
ла світлоклітинного раку нирки різних ступенів диференціації, довівши, що ультраструктура гемомікроциркуляторного 
русла пухлин високого ступеня диференціації (G 1) є більшою мірою«нормалізованою», ніж середнього (G 2) та низького 
(G 3) ступенів диференціації  світлоклітинного раку нирки. 

Ґрупа дослідників, очолювана А. Я. Яцкевичем, опублікувала результати оцінювання ефективності застосування 
мелоксикаму («Мовалісу») у хворих після операції  з приводу  плосковальґусної деформації стопи. Автори  довели  
ефективність його застосування: добрий анальґетичний ефект, виражену протизапальну дію, зниження частоти ранових 
ускладнень, добру переносимість.

Стаття М. Р. Ферко присвячена лікуванню хворих на цироз печінки за модифікованим нею алґоритмом, оцінюван-
ню його ефективності. Автор довела, що комплексне лікування хворих на цироз печінки за цим алґоритмом, який врахо-
вує ступені важкості портальної гіпертензії та синтропічні коморбідні позапечінкові ураження, а також їх  ускладнення, є 
ефективнішим ніж загальноприйняте за результатами оцінювання  динаміки клінічно-лабораторних та інструментальних 
показників і якості життя.

Оцінюванню ефективності діаґностики аномалії вінцевих артерій удосконаленим методом на автопсійному мате-
ріалі присвячена стаття О. І. Бойко та  Є. Ю. Максимчука.

Н. А. Лопіна у статті, присвяченій дослідженню взаємозв’язку рівня фракталкіну з немодифікованими і модифіко-
ваними чинниками серцево-судинного ризику, вираженістю атеросклерозного ураження вінцевих судин, продемонстру-
вала вплив віку, тривалості ішемічної хвороби серця, показників метаболічного статусу і контролю ґлікемії, абдоміналь-
ного ожиріння на рівень фракталкіну, а також, що підвищення рівня фракталкіну асоційоване з більш несприятливим 
перебігом атеросклерозного процесу.  Виявлено вплив на виникнення й наростання важкості атеросклерозу дисфункції 
ендотелію, особливо вираженої за наявності супутнього цукрового діабету й абдомінального ожиріння.

До друку приймаються праці українською, російською, анґлійською, німецькою  мовами. Наклад часопису дасть  
змогу донести інформацію до всіх, хто  її  потребує.

Запрошуємо до участі в нашому проекті. Будемо раді бачити Ваші праці на сторінках «Львівського  клінічного 
вісника».

З найщирішими побажаннями успішної праці 
головний редактор часопису

         професор Орест Абрагамович
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EDITOR-IN-CHIEF’S PAGE

Highly esteemed colleagues! 
In the 16th edition of "Lviv Clinical Bulletin" we continue to implement our plan that provides assistance in giving oppor-

tunities for clinicians of different specialties to share information that will help to integrate their efforts in order to solve topical, 
often interdisciplinary problems of modern medicine.

In the category "Original research" is published the work of Z. Bilous and O. Abrahamovych devoted to clarifying the char-
acteristics of endothelial function, blood lipids and heart rate variability in patients with stable angina depending on heart rate, 
which proved that the most severe endothelial dysfunction, proatherogenic changes in blood lipids, vegetative disbalance are 
detected in patients with stable angina with heart rate >80 bpm/min, which can be used as a criterion for assessing the severity 
of pathogenic mechanisms in them.

Are published the results of a brief retrospective analysis of the literature and fi rsthand experience of Ya. Vares and 
N. Chegrynets on the use of orthodontic braces-system - as a way of intermaxillary fi xation providing traumatic fractures of the 
lower jaw. The authors demonstrated that the proposed method of a conservative orthopedic treatment poses a serious alterna-
tive to the existing methods of intermaxillary fi xation with all their inherent fl aws, it allows you to promptly restore the anatomical 
and functional status of the lower jaw, and thanks to a fundamentally different disposition of the fi xing elements noticeably facil-
itates  hygiene care for the mouth cavity and hardly affects the periodontal condition, does not require a local anesthesia, does 
not cause pain, makes it possible to individualize the use only of certain groups of teeth for even distribution of an occlusal load 
or vice versa – corrections of an occlusal correlation through the use of directional tread traction.

A group of researchers (M. Abrahamovych, S. Tolopko, O. Fayura), headed by M. Abrahamovych, published the work 
devoted to a research of a content of some humoral-metabolic vasoactive factors in the blood of patients with cirrhosis and 
their dependence on the severity degree of hepatopulmonary syndrome, which proved that the levels of cyclic guanosine mo-
nophosphate, tumor necrosis factor α, endothelin-1, renin, aldosterone, natriuretic peptide in the study group of patients were 
signifi cantly higher (p < 0.05) compared with the reference rates, and the growth of their contents directly proportional to depend 
on the severity degree of lung lesions, refl ecting endothelial dysfunction and violations of renin-aldosterone system’s state with 
the emergence of intra pulmonary vasodilation and paradoxical reaction of pulmonary vessels’ receptors to vasoconstrictors’ 
effect, which allows us to consider them as one of the pathogenic mechanisms of emergence of hepatopulmonary syndrome.

S. Fedevych published the results of a research on the ultrastructural organization of hemomicrocyrculatory channel of 
clear cell adenocarcinoma of different degrees of differentiation, with the help of which author proved that the ultrastructure of 
hemomicrocyrculatory channel of high degree differentiation of tumors (G 1) is more "normalized" than average (G 2) and low 
(G 3) degrees of differentiation of clear cell adenocarcinoma.

A group of researchers, headed by A. Yatskevych, published their work devoted to the results of the effectiveness of 
meloxicam’s ("Movalis") use evaluation in patients after surgery on planovalgus foot deformity. The authors proved that its use is 
effective, helps to achieve good analgesic end point, and provides a strong anti-infl ammatory effect, that "Movalis" signifi cantly 
reduces the incidence of wound complications and is well tolerated by patients.

M. Ferko published the article on a treatment according to the modifi ed by the author algorithm of patients with cirrhosis, 
evaluation of its effectiveness. She demonstrated that treatment of patients with cirrhosis by that algorithm, which accounted 
degrees of severity of portal hypertension and syntropic comorbide extrahepatic lesions along with their complications, is more 
effective than generally accepted by the results of evaluation of clinical-laboratory dynamics and instrumental performance, and 
evaluation of patients’ life quality.

To the effectiveness assessment of anomalies of the coronary arteries’ diagnostics by the improved method is dedicated 
the research of O. Boiko and E. Maksymchuk, in which they claim that it is effective and can be used in anatomicopathological 
practice.

N. Lopina published the article devoted to the study of a relationship of fractalkine level with unmodifi ed and modifi ed 
factors of cardiovascular risk, severity of atherosclerotic lesions of the coronary vessels in which she demonstrated an impact 
on fractalkine of age, duration of coronary heart disease, metabolic status and glycaemia control indices, and abdominal obesity 
that an increase of the fraktalkine level is associated with more unfavorable course of atherosclerotic process. She found an 
infl uence on the origin and growth of the severity of atherosclerosis endothelial dysfunction, especially pronounced in the pre-
sence of concomitant diabetes and abdominal obesity.

For printing are accepted works in Ukrainian, Russian, English, German, bulletin’s circulation will help to bring iformation 
to all those in need.

We invite everyone to participate in our project. Looking forward to seeing your works on the pages of "Lviv Clinical 
Bulletin".

With best wishes for the successful work
editor-in-chief of the journal

professor Orest Abrahamovych 



ЛКВ

8 @ Білоус З. О., Абрагамович О. О., 2016

УДК 616.12–009.72–039.33–072–072.7–07:616.153.915–07

З. О. Білоус, О. О. Абрагамович
Львівський національний медичний університет 
імені Данила Галицького

Особливості  ендотеліальної функції,  ліпідного 
спектра крові та варіабельності серцевого ритму 
у хворих на стабільну стенокардію 
залежно від частоти серцевих скорочень  
Вступ. Ішемічна хвороба серця (ІХС) за поширеністю, 

наслідками та летальністю вже понад півстоліття очо-
лює список найзначніших соціальних проблем, ставши 
епідемією ХХ і ХХІ ст. ІХС – ураження міокарда, яке 
зумовлюється розладами вінцевого кровообігу і вини-
кає внаслідок порушення рівноваги між доставкою та 
метаболічною потребою серцевого м’яза в кисні. Од-
нією із форм ІХС, поширеність якої значно зростає з 
віком, є стабільна стенокардія (СС). У типових випад-
ках СС рівень фіксованої вінцевої обструкції такий, 
що вінцевий кровоплин не забезпечує повної потреби 
міокарда в кисні, а за умов подальшого зростання цієї 
потреби стає неоптимальним [9, 22]. 
В адаптації вінцевого кровоплину до потреб міо-

карда в кисні важливу роль відіграє ендотелій, який 
секретує безліч таких вазоактивних речовин, як оксид 
азоту (NO), ендотелін-1 (Е-1), простациклін, серо-
тонін, тромбоксан А2, фактор Віллебранда (фВ) [2, 
3, 9, 17, 18, 22]. У нормі достатній синтез NO забез-
печує процес вазодилятації судин. У разі ушкоджен-
ня ендотелію виникає дисбаланс між рівнем синте-
зованих ендотелієм речовин, так звана ендо теліальна 
дисфункція (ЕД) – порушення балансу між вазоди-
лятаторами і вазоконстрикторами в бік підвищеного 
синтезу вазоконстрикторів, що відіграє значну роль 
у виникненні стенозу уражених атеросклерозом він-
цевих артерій. Через втрату ендотелієм протизапаль-
ної, антиоксидантної та антитромботичної здатності 
порушується перфузія, виникає гіпоксія тканин, 
посилюється синтез Е-1 і, як наслідок,  вазоконстрик-
ція у відповідь на дію шкідливих чинників (фізичне 
перевантаження, гіпоксія, інтоксикація, запалення, 
гемодинамічні перевантаження та інші стимули). 
Порушення в утворенні Е-1 вважається однією із 
ранніх ознак вінцевого атеросклерозу [2–4, 6, 9, 12, 
13, 15, 17, 21–23, 26, 27]. 

Ще одним маркером ЕД вважається фВ; зміна його 
концентрації у крові призводить до порушень у сис-
темі гемостазу. За результатами досліджень, що біль-
ше ушкоджених атеросклерозом судин, то вищий 
рівень фВ. У хворих на стенокардію рівень фВ ко-
релює з функціональним класом стенокардії без 
циркадних коливань зміни  концентрації [1, 7, 16, 
19].
Біохімічні маркери відображають лише окремі 

ланки каскадного процесу, які характеризують дис-
функцію ендотелію та є наслідком ушкодження ен-
дотеліального моношару. Дисфункція ендотелію 
призводить до накопичення моноцитів у інтимі, по-
рушує реґуляцію росту клітин судинної стінки, змі-
нює активність ендотеліальної ліпопротеїдліпази. Як 
наслідок, порушується розщеплення триґліцеридів, 
хіломікронів і ліпопротеїдів дуже низької щільності, 
змінюється співвідношення ліпідів у крові, підвищу-
ється проникність проатероґенних ліпопротеїдів, а 
отже, стимулюється атероґенез, зростає ймовірність 
дестабілізації атеросклерозної бляшки та її розриву 
[1, 5,  8, 14, 19, 20, 24].
Тісний зв’язок симпатичної і парасимпатичної 

ланок веґетативної нервової системи (ВНС) та гу-
морального впливу забезпечує координаційну функ-
цію і досягнення оптимальних результатів адаптації 
до умов внутрішнього й зовнішнього середовища. 
Відхилення в реґуляційних системах передують ге-
модинамічним, метаболічним і енерґетичним пору-
шенням, є ранніми проґностичними ознаками захво-
рювання. Один із показників стану веґетативної 
нервової системи – частота серцевих скорочень (ЧСС) 
[10, 11, 25]. Підвищена ЧСС механічно ушкоджує 
судинну стінку, спричинюючи ЕД. Кровоплин у су-
динах хвилеподібний. Його характер залежить від 
ЧСС. Пласти крові, що рухаються вздовж стінки 
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судин з неоднаковою швидкістю, змінюють характер 
кровоплину з ламінарного, що спостерігається в нор-
мі, на турбулентний. Зміна механічного впливу по-
току крові на ендотеліоцити може призвести до змі-
ни його функціонального стану, до ЕД. Інтенсивність 
атеросклерозних ушкоджень також асоціюється з 
величиною ЧСС. Висока ЧСС може впливати на ге-
мостаз, призвести до ушкодження та розриву атеро-
склерозної бляшки. Результати, отримані як у екс-
перименті, так і в популяційних дослідженнях, 
свідчать, що ЧСС є детермінантою атеросклерозу та 
його клінічних маніфестацій. Зниження ЧСС дає 
змогу  забезпечити виражений антиішемічний і ан-
тианґінальний ефект у хворих на стенокардію. На 
практиці нормалізація ЧСС знижує кількість нападів 
стенокардії, поліпшує якість життя [2, 3, 9, 12, 17, 
21–23, 26, 27]. Отже, продовження досліджень та 
вивчення особливостей ендотеліальної функції, по-
казників ліпідного спектра крові та варіабельності 
серцевого ритму (ВСР) у хворих на СС з різною ЧСС  
матиме вагому теоретичну та практичну цінність.
Мета дослідження. З’ясувати особливості ендо-

теліальної функції, показників ліпідного спектра 
крові та варіабельності серцевого ритму у хворих на 
стабільну стенокардію залежно від  частоти серцевих 
скорочень.
Матеріали й методи дослідження. Дослідження 

здійснено на базі кардіолоґічного відділення Львівської 
комунальної міської клінічної лікарні швидкої медич-
ної допомоги та ДЗ «Клінічна лікарня ДТГО «Львів-
ська залізниця».
Після отримання письмової згоди на проведення 

комплексного обстеження відповідно до принципів 
Гельсінкської декларації прав людини, Конвенції Ради 
Європи про права людини і біомедицину та відповід-
них законів України в рандомізований спосіб обсте-
жено 125 хворих на СС [66 чоловіків (52,8 %), 59 
жінок (47,2 %) віком від 51 до 72 років, середній вік 
59,87 ± 7,34 року], серед обстежених були 63 хворі 
(50,4 %) на СС ІІ функціонального класу (ФК) та 62 
(49,6 %) – СС ІІІ ФК. До контрольної ґрупи, порів-
нянної за віком і статтю, увійшли 34 практично здо-
рові особи. Діаґностику та лікування здійснювали 
згідно з наказом МОЗ України № 436 від 03.07.2006 
р. «Про затвердження протоколів надання медичної 
допомоги за спеціальністю “кардіолоґія”», рекомен-
дацій Європейського товариства кардіолоґів із діаґ-
ностики та лікування стабільної стенокардії (2006) і 
рекомендацій Американського коледжу кардіолоґів 
(2008). 
З урахуванням ЧСС хворих стратифіковано на 3 

ґрупи: 1-ша ґрупа – 62 хворих на СС із ЧСС >80 уд./
хв; 2-га ґрупа – 31 хворий на СС із ЧСС 60–80 уд./хв; 
3-тя ґрупа – 32 хворих на СС із ЧСС <60 уд./хв; 4-та 
ґрупа – контрольна.
У хворих 1-ї, 2-ї і 3-ї ґруп ЧСС становила в серед-

ньому 89,9 ± 6,57 уд./хв, 70,26 ± 4,37 та 58,0 ± 1,12 
уд./хв відповідно, у контрольній – 70,7 ± 5,4 уд./хв 
(р1,4 < 0,05, р2,4 > 0,05, р3,4 < 0,05).

У сироватці крові Е-1 визначали з використанням 
діаґностичних наборів (Biomedica) на імунофермент-
ному аналізаторі. Метод визначення активності фВ 
ґрунтується на його здатності викликати аґреґацію 
тромбоцитів за наявності індуктора аґреґації ристо-
цитину (РЕНАМ). Показники ліпідного спектра кро-
ві досліджували на напівавтоматичному аналізаторі 
Photometer 5010V5+ із використанням реактивів 
EliTechClinicalSystems: загальний холестерин (ЗХС), 
холестерин ліпопротеїдів високої щільності (ХС 
ЛПВЩ), холестерин ліпопротеїдів низької щільнос-
ті (ХС ЛПНЩ), триґліцериди (ТҐ), коефіцієнт атеро-
ґенності (КА). Рівень ХС ЛПНЩ обчислювали за 
формулою W. Friedewald, коефіцієнт атероґенності 
– за формулою А. Н. Клімова.
ВСР фіксували на апараті Поліспектр-12 (Нейро-

софт). Аналізували часові [стандартне відхилення 
NN-інтервалів (SDNN) – корінь квадратний із розки-
ду цих інтервалів, корінь квадратний із середніх квад-
ратів різниці між суміжними NN-інтервалами (RMSSD), 
пропорція кількості інтервалів між суміжними NN, 
які перевищують 50 мс, до загальної кількості NN-ін-
тервалів у записі ВСР (pNN50)] і спектральні харак-
теристики [загальна потужність спектра (TP), хвилі 
ультранизьких частот (VLF), хвилі низьких частот 
(LF), хвилі високих частот (HF), LF/HF] ВСР. 
Результати досліджень опрацьовували методом 

варіаційної статистики за допомогою проґрам  Statistica 
6,0 і Microsoft Offi ce Excel 2007 із використанням 
t-критерію Стьюдента. Найменш вірогідним вважали 
значення р < 0,05. Аналіз зв’язку між вибірками оці-
нювали за допомогою коефіцієнта кореляції (r). 
Результати дослідження та їх обговорення. Резуль-

тати визначення рівня Е-1 та фВ наведені в табл. 1.

Таблиця 1
Концентрація ендотеліну-1 та фактора Віллебранда 
в плазмі крові хворих на стабільну стенокардію 

залежно від частоти серцевих скорочень (M ± m, р, r)

Показники

ЧСС >80 
уд./хв
[1-ша 
ґрупа

(n = 62),
M ± m]

ЧСС 
60–80 
уд./хв
[2-га 
ґрупа

(n = 31),
M ± m]

ЧСС <60 
уд./хв
[3-тя 
ґрупа

(n = 32),
M ± m]

4-та 
(кон-

трольна)
ґрупа

(n = 34),
M ± m

р r, p

Ендотелін-1, 
фмоль/мл

5,85 ± 
0,31

3,90 ± 
0,25

2,76 ± 
0,27

1,56 ± 
0,21

р1,2 < 0,01
р1,3 < 0,01
р2,3 < 0,01

r1 = +0,722 
(р1  < 0,001)
r2 = +0,814 
(р2  < 0,001)
r3 = +0,366 
(p3  < 0,05)

Фактор 
Вілле-
бранда, %

186,3 ± 
11,0

153,3 ± 
9,1

141,6 ± 
9,9

98,7 ± 
9,4

р1,2 < 0,05 
р1,3 < 0,01
р2,3 > 0,05

r1 = +0,724 
(р1 <  0,001)
r2  = +0,499 
(р2 < 0,01) 
r3 = +0,330 
(p3 > 0,05)

У хворих на СС виявлено підвищення рівня Е-1у 
сироватці крові. У 1-й ґрупі рівень Е-1 становив 5,85 
± 0,31 фмоль/мл, у 2-й – 3,90 ± 0,25, у 3-й – 2,76 ± 
0,27 фмоль/мл. У пацієнтів із СС і ЧСС >80 уд./хв 
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рівень Е-1 у 1,5 разу перевищував показник хворих 
із ЧСС 60–80 уд./хв (р1,2 < 0,01) і майже вдвічі – у 
пацієнтів із ЧСС <60 уд./хв (р1,3 < 0,01), рівень Е-1 у 
2-й ґрупі перевищував цей показник у 3-й ґрупі в 1,4 
разу (р2,3 < 0,01).
Рівень фВ підвищений також в усіх ґрупах хворих 

на СС: у пацієнтів із ЧСС >80 уд./хв становив 186,3 
± 11,0 %, у 2-й і 3-й ґрупах – 153,3 ± 9,1 і 141,6 ± 9,9 
%. ФВ у 1-й ґрупі перевищував показники 2-ї ґрупи 
на 21,5 % (р1,2 < 0,05), 3-ї – на 31,6 % (р1,3 < 0,01), між 
2-ю і 3-ю ґрупами різниця становила 8,3 % (р2,3 > 0,05). 
Між ЧСС та показниками функції ендотелію (фВ 

і Е-1) виявлено достовірний прямий кореляційний 
зв’язок [для 1-ї ґрупи rЕ-1 = +0,722 (р <  0,001), rфВ = 
+0,724 (р <  0,001); для 2-ї – rЕ-1 = +0,814 (р < 0,001), 
rфВ = +0,499 (р < 0,01); для 3-ї – rЕ-1 = +0,366 (p < 0,05), 
rфВ = +0,330 (p > 0,05)] – більш виражена ЕД супро-
воджується збільшенням ЧСС. 
Наведені показники свідчать про підвищення у 

хворих усіх трьох  ґруп рівнів Е-1 і фВ (найбільш 
виражені – у хворих 1-ї ґрупи із ЧСС > 80 уд./хв), що 
підтверджує наявність у хворих на СС ендотеліальної 
дисфункції.
Результати дослідження ліпідного спектра крові 

представлені в табл. 2.
Таблиця 2

Показники ліпідного спектра крові  у хворих на стабільну 
стенокардію  залежно від частоти серцевих скорочень 

(M ± m, р, r)

Показники

ЧСС 
>80 
уд./хв
[1-ша 
ґрупа

(n = 62),
M ± m]

ЧСС 
60–80 
уд./хв
[2-га 
ґрупа

(n = 31),
M ± m]

ЧСС 
<60 
уд./хв
[3-тя 
ґрупа

(n = 32),
M ± m]

4-та
 (конт-
рольна)
ґрупа

(n = 34),
M ± m

p r, p

ЗХС 5,80 ± 
0,32

5,80 ± 
0,40

5,70 ± 
0,37

4,62 ± 
0,17

р1,2 > 0,05
р1,3 > 0,05
р2,3 > 0,05

r1 = +0,164
(р1 > 0,05)
r2 = +0,076
(р2 > 0,05)
r3 = +0,112
(р3 > 0,05)

ХС ЛПВЩ 0,98 ± 
0,09

1,00 ± 
0,11

1,12 ± 
0,08

1,35 ± 
0,07

р1,2 > 0,05
р1,3 > 0,05
р2,3 > 0,05

r1 = +0,072
(р1  > 0,05)
r2  = +0,098
(р2  > 0,05)
r3  = +0,207
(р3  > 0,05)

ХС ЛПНЩ 4,27 ± 
0,34

4,12 ± 
0,18

3,04 ± 
0,23

2,46 ± 
0,12

р1,2 > 0,05
р1,3 < 0,01
р2,3 < 0,01

r1 = +0,637
(р1 < 0,01)
r2 = +0,479
(р2 < 0,01)
r3 = +0,602
(р3 < 0,01)

ТҐ 2,19 ± 
0,08

1,98 ± 
0,06

1,90 ± 
0,04

1,45 ± 
0,22

р1,2 < 0,05
р1,3 < 0,01
р2,3 > 0,05

r1 = +0,521
(р1 < 0,01)
r2 = +0,506
(р2 < 0,01)
r3 = +0,460 
(р3 < 0,01)

КА 4,91 ± 
0,08

4,80 ± 
0,09

4,09 ± 
0,12

2,42 ± 
0,07

р1,2 > 0,05
р1,3 < 0,01
р2,3 < 0,01

r1 = +0,138
(р1 > 0,05)
r2 = +0,053
(р2 > 0,05)
r3 = +0,188
(р3 > 0,05)

Зміни показників ліпідного обміну зафіксовано в 
усіх ґрупах хворих на СС. Показник ЗХС становив 
у 1-й і 2-й ґрупах 5,80 ± 0,32 ммоль/л, у 3-й – 5,70 ± 
0,37 ммоль/л. У 1-й і 2-й ґрупах рівень ЗХС переви-
щував показник 3-ї ґрупи на 1,8 % (р1,2 > 0,05, р1,3 > 
0,05, р2,3 > 0,05). Рівень ХС ЛПВЩ у 1-й і 2-й ґрупах 
становив 0,98 ± 0,09 і 1,00 ± 0,11 ммоль/л відповідно, 
у 3-й – 1,12 ± 0,08 ммоль/л. Різниця між показника-
ми у 1-й і 2-й ґрупах становила 2,0 % (р1,2 > 0,05), у 
1-й і 3-й – 14,2 % (р1,3 > 0,05), у 2-й і 3-й – 12,0 % (р2,3 
> 0,05). Показник ХС ЛПНЩ у 1-й ґрупі становив 
4,27 ± 0,34 ммоль/л і 4,12 ± 0,18 та 3,04 ± 0,25 ммоль/л 
у 2-й і 3-й ґрупах відповідно. Рівень ХС ЛПНЩ 1-ї 
ґрупи перевищував показник 2-ї ґрупи на 3,6 % (р1,2 
> 0,05), 3-ї – на 40,5 % (р1,3 < 0,01), у 2-й ґрупі показ-
ник більший, ніж у 3-й на 35,5 % (р2,3 < 0,01). ТҐ 
становили в 1-й ґрупі 2,19 ± 0,08 ммоль/л, у 2-й – 1,98 
± 0,06, у 3-й – 1,90 ± 0,04 ммоль/л. У пацієнтів із СС 
та ЧСС >80 уд./хв рівень ТҐ був більший, ніж у хво-
рих із ЧСС 60–80 уд./хв, на 10,6 % (р1,2 < 0,05) та на 
15,3 % порівняно з хворими  з ЧСС < 60 уд./хв (р1,3 
< 0,01), у 2-й ґрупі – більший на 4,2 %, ніж у 3-й (р2,3 
> 0,05). КА у хворих 1-ї і 2-ї ґруп становив 4,91 ± 
0,08 і 4,80 ± 0,09 ммоль/л відповідно, у 3-й ґрупі – 
4,09 ± 0,12 ммоль/л. КА у 1-й ґрупі перевищував 
показник 2-ї ґрупи на 2,3 % (р1,2 > 0,05), 3-ї – на 20,0 
% (р1,3 < 0,01), а у 2-й порівняно з 3-ю – на 17,4 % 
(р2,3 < 0,01).
Коефіцієнт кореляції  між ЧСС і ЗХС становив: r1 

= +0,164 (р1 > 0,05), r2 = +0,076 (р2 > 0,05), r3 = +0,112 
(р3 > 0,05); для ХС ЛПВЩ r1 = +0,072 (р1 > 0,05), r2 = 
+0,098 (р2 > 0,05), r3 = +0,207, (р3 > 0,05); для ХС ЛПНЩ 
у 1-й ґрупі r = +0,637 (р < 0,01), для 2-ї і 3-ї ґруп r = 
+0,479 (р < 0,01), r = +0,602 (р < 0,01) відповідно; для 
ТҐ у 1-й ґрупі r = +0,521 (р < 0,01), для 2-ї і 3-ї ґруп 
r = +0,506 (р < 0,01), r = +0,46 (р < 0,01) відповідно; 
для КА у 1-й групі r = +0,138 (р1 > 0,05), у 2-й r = 
+0,053 (р2 > 0,05), у 3-й r = +0,188 (р3 > 0,05). Між 
ЧСС, ЗХС, ХС ЛПВЩ та КА виявлено пряму коре-
ляційну залежність, проте вона  не достовірна. Між 
ЧСС і ХС ЛПНЩ, а також ТҐ виявлено достовірну 
пряму кореляційну  залежність. 
Отже, проатероґенні зміни показників ліпідного 

спектра крові зафіксовано в усіх ґрупах хворих на 
СС, але найбільш виражені вони у пацієнтів із ЧСС 
>80 уд./хв. Констатовано достовірну пряму кореля-
ційну залежність між ЧСС, ХС ЛПНЩ і ТҐ, що свід-
чить про залежність між атероґенними показниками 
ліпідного обміну та ЧСС. 
Часові характеристики ВСР подані в табл. 3.
Зміни часових характеристик ВСР характерні для 

усіх ґруп хворих на СС. Рівень SDNN становив у 1-й 
ґрупі  74,0 ± 7,2 мс, у 2-й – 91,0 ± 6,4 мс, у 3-й – 96,0 
± 5,5 мс. Цей показник у хворих із ЧСС <60 уд./хв 
перевищував рівень у 1-й ґрупи на 29,7 % (р1,3 < 0,05), 
у 2-й – на 5,5 % (р2,3 > 0,05), а в 2-й ґрупі перевищував 
показник 1-ї на 23,0 % (р1,2 > 0,05), і це свідчить про 
більш виражене зниження цього показника у хворих 
із ЧСС >80 уд./хв. 
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Таблиця 3 
Часові характеристики варіабельності серцевого ритму 
у  хворих на стабільну стенокардію залежно від частоти 

серцевих скорочень (M ± m, р, r)

Показники

ЧСС 
>80 
уд./хв
[1-ша 
ґрупа

(n = 62),
M ± m]

ЧСС 
60–80 
уд./хв
[2-га 
ґрупа

(n = 31),
M ± m]

ЧСС 
<60 
уд./хв
[3-тя 
ґрупа

(n = 32),
M ± m]

4-та 
(конт-
рольна)
 ґрупа

(n = 34),
M ± m

p r, p

SDNN, мс 74,0 ± 
7,2

91,0 ± 
6,4

96,0 ± 
5,5

128,0 ± 
10,4

р1,2 > 0,05
р1,3 < 0,05
р2,3 > 0,05

r1 = -0,361 
(р1 < 0,01)
r2 = -0,332 
(р2 < 0,05)
r3 = -0,344 
(р3 < 0,01)

RMSSD, мс 10,60 ± 
0,92

15,70 ± 
1,30

18,20 ± 
3,20

27,30 ± 
2,90

р1,2 < 0,01
р1,3 < 0,05
р2,3 > 0,05

r1 = -0,438 
(р1 < 0,01)
r2 = -0,327 
(р2 < 0,05)
r3 = -0,305 
(р3 < 0,05)

pNN50, % 12,70 ± 
0,68

13,40 ± 
0,75

14,30 ± 
0,07

17,40 ± 
0,70

р1,2 > 0,05
р1,3 < 0,05
р2,3 > 0,05

r1 = -0,441 
(р1 < 0,01)
r2 = -0,194 
(р2 > 0,05)
r3 = -0,257 
(р3 > 0,05)

У 1-й ґрупі зафіксовано рівень RMSSD 10,60 ± 0,92 
мс, у 2-й і 3-й ґрупах ці показники становили 15,70 
± 1,30 і 18,20 ± 3,20 мс відповідно. У 3-й  ґрупі хворих 
RMSSD перевищував показник 1-ї  ґрупи на 71,7 % 
(р1,3 < 0,05), 2-ї – на 15,9 % (р2,3 > 0,05), а у 2-й ґрупі 
перевищував показник 1-ї на 48,1 % (р1,2 < 0,01). 
У хворих 1-ї ґрупи рівень pNN50 становив 12,70 ± 

0,60 %. Найвищий показник зафіксовано в 3-й ґрупі 
(14,30 ± 0,07 %), що на 12,6 % (р1,3 < 0,05) більше 
від показника в 1-й ґрупі та на 6,7 % (р2,3 > 0,05) 
більше, ніж у 2-й (13,40 ± 0,70 %), а у 2-й ґрупі пе-
ревищував показник 1-ї на 5,5 % (р1,2 > 0,05).
Коефіцієнт кореляції між ЧСС та часовими характе-

ристиками ВСР становив: для SDNN r1 = -0,361 (р1 < 
0,01), r2 = -0,332 (р2 < 0,05), r3 = -0,344 (р3 < 0,01), для 
RMSSD r1 = -0,438 (р1 < 0,01), r2 = -0,327 (р2 < 0,05), r3 = 
-0,305 (р3 < 0,05), для pNN50 r1 = -0,441 (р1 < 0,01), r2 = 
-0,194 (р2 > 0,05), r3 = -0,257 (р3 > 0,05), що свідчить про 
залежність між ЧСС та часовими показниками ВСР.
Характеристика спектральних показників ВСР на-

ведена в табл. 4.
Зміни спектральних показників ВСР характерні 

для усіх ґруп хворих.
Рівень ТР у 1-й ґрупі хворих  становив 1983,0 ± 

52,5 мс2, у 2-й і 3-й – 2100,0 ± 81,7 і 2157,0 ± 67,1 
мс2відповідно. Рівень ТР підвищений на 5,9 % у 2-й 
ґрупі та на 8,8 % – у 3-й, порівняно з 1-ю ґрупою (р1,2 
> 0,05, р1,3 < 0,05), ТР у 3-й групі перевищував показ-
ник 2-ї на 2,7 % (р2,3 > 0,05). У хворих 3-ї ґрупи VLF 
становили 797,2 ± 18,1 мс2, 1-ї – 616,9 ± 19,4 мс2, 2-ї 
– 783,3 мс2.  У 3-й  ґрупі хворих VLF перевищували 
показники 1-ї ґрупи на 29,2 % (р1,3 < 0,01), 2-ї – на 1,8 
% (р2,3 > 0,05), а у 2-й ґрупі перевищували показники 
1-ї на 27,0 % (р1,2 < 0,01). LF у 1-й ґрупі становили 

952,2 ± 19,5 мс2, у 2-й – 877,8 ± 13,7 мс2, у 3-й – 873,9 
± 17,4 мс2. У 1-й  ґрупі хворих LF перевищували по-
казники 3-ї на 9,0 % (р1,3 < 0,01), 2-ї – на 8,5 % (р1,2 < 
0,01), а у 2-й ґрупі перевищували показники 3-ї на 0,4 
% (р2,3 > 0,05). HF становили у 1-й ґрупі 413,9 ± 16,5 
мс2, у 2-й – 438,9 ± 12,2 мс2, у 3-й – 485,9 ± 14,2 мс2. 
У 3-й ґрупі хворих HF перевищували показники1-ї 
на 17,4 % (р1,3 < 0,01), 2-ї –  на 10,7 % (р2,3 < 0,05), а у 
2-й ґрупі перевищували показники 1-ї на 6,0 % (р1,2 > 
0,05). Найвище значення співвідношення LF/HF ви-
явлено в 1-й ґрупі (2,30 ± 0,08). LF/HF у хворих на 
СС із нормальною та зниженою ЧСС становило від-
повідно 2,00 ± 0,22 і 1,80 ± 0,24. У 1-й ґрупі хворих 
зафіксовано перевищення цього показника на 15,0 % 
порівняно з 2-ю та на 27,8 % порівняно з 3-ю (р1,2 < 
0,05, р1,3 < 0,01), у 2-й ґрупі LF/HF вище на 11,1 %, 
ніж у 3-й  (р2,3 < 0,05). 

Таблиця 4
Спектральні характеристики варіабельності серцевого 

ритму у хворих на стабільну стенокардію залежно 
від частоти серцевих скорочень (M ± m, р, r)

Показники

ЧСС 
>80 уд./

хв
[1-ша 
ґрупа

(n = 62),
M ± m]

ЧСС 
60–80 
уд./хв
[2-га 
ґрупа

(n = 31),
M ± m]

ЧСС <60 
уд./хв
[3-тя 
ґрупа

(n = 32),
M ± m]

4-та
 (конт-
рольна)
ґрупа

(n = 34),
M ± m

p r, p

ТР, мс2 1983,0 ± 
52,5

2100,0 ± 
81,7

2157,0 ± 
67,1

3264,0 ± 
56,4

р1,2 > 0,05
р1,3 < 0,05
р2,3 > 0,05

r1 = -0,438
(р1 < 0,01)
r2 = -0,433 
(р2 < 0,01)
r3 = -0,459 
(р3 < 0,01)

VLF, мс2 616,9 ± 
19,4

783,3 ± 
16,4

797,2 ± 
18,1

878 ± 
13,8

р1,2 < 0,01
р1,3 < 0,01
р2,3 > 0,05

r1 = 0,589
(р1 < 0,01)
r2 = 0,328 
(р2 < 0,05)
r3 = 0,394 
(р3 < 0,05)

LF, мс2 952,2 ± 
19,5

877,8 ± 
13,7

873,9 ± 
17,4

1217,5 ± 
18,3

р1,2 < 0,01
р1,3 < 0,01
р2,3 > 0,05

r1 = 0,698
(р1 < 0,01)
r2 = 0,607 
(р2 < 0,01)
r3 = 0,377
(р3 < 0,01)

HF, мс2 413,9 ± 
16,5

438,9 ± 
12,2

485,9 ± 
14,2

1168,7 ± 
16,7

р1,2 > 0,05
р1,3 < 0,01
р2,3 < 0,05

r1 = 0,361
(р1 < 0,05)
r2 = 0,385 
(р2 < 0,05)
r3 = 0,579 
(р3 < 0,01)

LF/HF 2,30 ± 
0,08

2,00 ± 
0,22

1,80 ± 
0,24

1,04 ± 
0,04

р1,2 < 0,05
р1,3 < 0,01
р2,3 < 0,05

r1 = 0,455
(р1 < 0,01)
r2 = -0,341 
(р2 < 0,05)
r3 = 0,307 
(р3 < 0,05)

Визначено коефіцієнт кореляції між ЧСС та спек-
тральними показниками ВСР та виявлено наявність 
достовірного зв’язку між ними [для ТР r1 = -0,438 (р1 
< 0,01), r2 = -0,433 (р2 < 0,01), r3 = -0,459 (р3 < 0,01); 
для VLF r1 = 0,589 (р1 < 0,01), r2 = 0,328 (р2 < 0,05), r3 
= 0,394 (р3 < 0,05); для LF r1 = 0,698 (р1 < 0,01), r2 = 
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0,607 (р2 < 0,01), r3 = 0,377 (р3 < 0,01); для HF r1 = 0,361 
(р1 < 0,05), r2 = 0,385 (р2 < 0,05), r3 = 0,579 (р3 < 0,01); 
для LF/HF r1 = 0,455 (р1 < 0,01), r2 = -0,341 (р2 < 0,05), 
r3 = 0,307 (р3 < 0,05)] – більш виражена веґетативна 
дисфункція супроводжується збільшенням ЧСС.
Отже, перевага активності симпатичної ланки ВНС 

в серцевій діяльності й зменшення середнього рівня 
хвиль низької, ультранизької та високої частоти ха-
рактерні для усіх ґруп хворих. У пацієнтів із ЧСС 
>80 уд./хв зміни ВСР свідчать про значні порушення 
веґетативного гомеостазу у вигляді зниження загаль-
ної ВСР, що підтверджується як часовими, так і спек-
тральними характеристиками.

Висновки. У хворих на стабільну стенокардію 
наявні особливості ендотеліальної функції, показників 
ліпідного спектра крові та варіабельності серцевого 
ритму залежно від частоти серцевих скорочень, які 
полягають у найвиразніших ознаках ендотеліальної 
дисфункції, порушенні ліпідного спектра крові та 
дисбалансу веґетативної нервової системи з перева-
жанням симпатичної ланки у хворих із частотою 
серцевих скорочень більше 80 уд./хв, і це може бути 
критерієм оцінки важкості патоґенетичних механізмів 
стабільної стенокардії.
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Особливості  ендотеліальної функції,  ліпідного спектра крові 
та варіабельності серцевого ритму у хворих на стабільну стенокардію 

залежно від  частоти серцевих скорочень  
З. О. Білоус, О. О. Абрагамович

Вивчено залежність ендотеліальної дисфункції, показників ліпідного спектра крові та порушення варіа-
бельності серцевого ритму від частоти серцевих скорочень у хворих на стабільну стенокардію. Здійснено 
оцінку особливостей ендотеліальної функції, показників ліпідного спектра крові та варіабельності серцево-
го ритму у хворих на стабільну стенокардію залежно від частоти серцевих скорочень (ЧСС). У рандомізо-
ваний спосіб обстежено 125 хворих на стабільну стенокардію, яких розподілено на ґрупи залежно від ЧСС. 
До контрольної ґрупи увійшли 34 практично здорові особи, порівнянні за віком і статтю.
Ендотеліальну дисфункцію, проатероґенні зміни ліпідного спектра крові, веґетативний дисбаланс вияв-

лено в усіх ґрупах хворих на стенокардію, проте у хворих на стабільну стенокардію з ЧСС >80 уд./хв спо-
стерігали чіткіші порушення функції ендотелію (підвищений вміст ендотеліну-1 та фактора Віллебранда) й 
значніші проатероґенні зміни ліпідного спектра крові. На основі дослідження варіабельності серцевого 
ритму констатовано значний веґетативний дисбаланс у цих хворих. У пацієнтів із ЧСС 60–80 уд./хв і менше 
60 уд./хв ендотеліальна дисфункція та зміни ліпідного обміну менш виражені, у них також спостерігається 
зниження функції парасимпатичної ланки ВНС у реґуляції серцевої діяльності. Отже, ЧСС >80 уд./хв може 
бути використана як критерій оцінки важкості патоґенетичних механізмів стабільної стенокардії.
Ключові слова: стабільна стенокардія, частота серцевих скорочень, ендотеліальна дисфункція, варіабель-

ність серцевого ритму, ліпідний спектр крові.

The Peculiarities of the Endothelial Function, Blood Lipid Spectrum 
and Heart Rate Variability in Patients with Stable Angina, 

Depending on the Heart Rate Frequency
Z. Bilous, О. Аbrahamovych

The survey studies the impact of heart rate on the development of endothelial dysfunction and disorders of heart 
rate variability in patients with stable angina.

Introduction. Endothelium plays an important role in the adaptation of coronary blood fl ow to myocardial oxy-
gen demand in case of angina pectoris. In case of damage there is an imbalance between the level of endothelium 
synthesized substances – imbalance between vasodilators and vasoconstrictors towards increased synthesis of va-
soconstrictors, which plays a signifi cant role in causing stenosis of coronary arteries, affected by atherosclerosis. 
The loss of endothelial anti-infl ammatory, antioxidant and antithrombotic capacity causes disorders of perfusion, 
tissue hypoxia. Episodes of transient coronary artery vasoconstriction deepen inadequate coronary blood fl ow, fur-
ther limiting it. Increased heart rate mechanically damages the vascular wall, causing endothelial dysfunction. High 
heart rate can affect hemostasis, promote destabilization and rupture of an atherosclerotic plaque.

Purpose of the study. To evaluate the peculiarities of the endothelial function, blood lipid spectrum and heart 
rate variability in patients with stable angina, depending on the heart rate frequency.

Materials and research methods. The study involved 125 patients with stable angina, which were divided into 
groups, depending on the magnitude of heart rate. The control group consisted of 34 practically healthy persons 
surveyed comparable according to age and sex.
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The average heart rate in patients of groups 1, 2 and 3 was, on average, 89.9 ± 6.57 bpm, 70.26 ± 4.37 bpm and 
58,0 ± 1,12 bpm respectively, in the control group - 70.7 ± 5.4 bpm (p1.4 < 0.05, p2,4 > 0.05, p3,4 < 0.05).

Serum ELISA determined endothelin-1; method for determining the activity of vWF is based on its ability to 
induce platelet aggregation in the presence of aggregation inducer ristozitine; the study of blood lipid spectrum was 
carried out by using spectrophotometric method; studying heart rate variability, we analysed the temporal and spec-
tral characteristics. Statistical analysis of the results of research was carried out by the variation statistics method 
using Statistica 6.0 and Microsoft Offi ce Excel 2007.

Results of the investigation and their discussion. In patients with stable angina endothelial dysfunction was 
pronounced. In patients with stable angina with a heart rate >80 bpm endothelial dysfunction was more pronounced 
(increased content of endothelin-1 - 5.85 ± 0.31 fmol/ml (р1,2 < 0.01, р1,3 < 0.01) and von Willebrand factor - 186.3 
± 11.0 % (р1,2 < 0.01, р1,3 < 0.01), and more signifi cant pro-atherogenic changes of blood lipid spectrum (increased 
LDL-C, TG). Between HR end E-1, vW direct relationship.

LDL-Cin 1 group 4.27 ± 0.34 mmol/l and 4.12 ± 0.18 and 3.04 ± 0.25 mmol/lin 2 and 3 (р1,2 > 0.05, р1,3 < 0.01). 
TGin 1 group 2.19 ± 0.08 mmol/l, in 2 group - 1.98 ± 0.06, and in 1 group - 1.90 ± 0.04 (р1,2< 0.05, р1,3 < 0.01). In 
patients with stable angina pro-atherogenic changes in lipid spectrum was pronounced. Between HR, LDL-C and 
TG established a direct relationship. 

Based on the study of spectral and temporal characteristics of heart rate variability there was found an auto-
nomic imbalance in these patients with a predominance of sympathetic nervous system activity. Between HR and 
heart rate variability the temporal and spectral characteristics direct relationship.

In patients with a heart rate of 60-80 and <60 beats per min. endothelial dysfunction was less pronounced, how-
ever, decrease of the level of parasympathetic ANS impact in the regulation of cardiac activity was found. Platelets 
and index of aggregation does not indicate the existence of substantial differences in surveyed groups. 

Conclusions. Patients with stable angina have features of endothelial function, lipid spectrum of the blood and 
heart rate variability depending on heart rate, which are in the most signifi cant signs of endothelial dysfunction, 
violation of lipid spectrum of the blood and the imbalance of autonomic nervous system dominated symptomatic 
level in patients with the frequency of heart rate over 80 beats / minute, and it can be used as a criterion for asses-
sing  the severity of the pathogenic mechanisms of stable angina.

Keywords: stable angina, heart rate, endothelial dysfunction, heart rate variability, blood lipid spectrum.
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Використання ортодонтичної брекет-системи 
як спосіб міжщелепної фіксації за умов 
травматичних переломів нижньої щелепи: 
ретроспективний аналіз літератури; власний 
досвід
Вступ. Міжщелепна фіксація (МЩФ) є фундамен-

тальним принципом у менеджменті пацієнтів із трав-
матичними пошкодженнями щелепно-лицевої ділян-
ки (ЩЛД). Слугуючи наріжним каменем будь-якої 
щелепно-лицевої реконструкції, МЩФ забезпечує 
стабільну основу для оптимальної відбудови належ-
ної форми та функції обличчя, а саме – визначення 
правильного (преморбідного) оклюзійного співвід-
ношення, унаслідок чого полегшуються репозиція та 
фіксація кісткових фраґментів за умов переломів 
щелепних кісток різної локалізації. Що більше, МЩФ 
широко застосовується для лікування більшості зу-
бо-щелепно-лицевих деформацій [12] та, в деяких 
випадках, для часткового обмеження вживання їжі за 
надмірного ожиріння [9].  
Мета дослідження. Не зупиняючись на описі ши-

рокого спектра технік МЩФ, рекомендацій щодо їх 
застосування, переваг і недоліків, відображених нами 
у низці попередніх публікацій [1, 2, 5, 6], здійснити 
ретроспективний аналіз літератури зі з’ясуванням 
історичних аспектів та узагальнити власний досвід 
застосування елементів незнімної ортодонтичної тех-
ніки (брекет-систем) для фіксації кісткових фраґмен-
тів за умов травматичних переломів нижньої щелепи 
(НЩ).
Матеріали й методи дослідження. Використано 

контент-аналіз, метод системного та порівняльного 
аналізу, бібліосемантичний метод вивчення актуаль-
них наукових досліджень стосовно практики засто-
сування елементів незнімної ортодонтичної техніки 
у травматолоґії ЩЛД за останніх 30 років. 
Пошук джерел здійснено в наукометричних медич-

них базах інформації SciVerse,  PubMed-NCBI, Med-
line, CochraneLibrary, EMBASE, ResearchGate за клю-

човими словами: «незнімна ортодонтична техніка», 
«брекет-система», «міжщелепна фіксація», «перело-
ми нижньої щелепи» (анґл. non-removable orthodontic 
technique, bracket system, intermaxillary fi xation, man-
dibular fractures). Проаналізовано 150 джерел анґлій-
ською та українською мовами. Відібрано джерела, в 
яких висвітлено практику застосування елементів 
незнімної ортодонтичної техніки у травматолоґії ЩЛД 
з доведеною високою чутливістю і специфічністю 
щодо травматичних переломів НЩ. Критеріями ви-
ключення були публікації іншими іноземними мова-
ми, дослідження на тваринах, описи клінічних ви-
падків.
Від 2012 р. в клініці кафедри хірурґічної стомато-

лоґії та щелепно-лицевої хірурґії ЛНМУ імені Дани-
ла Галицького в рандомізований спосіб обстежено 57 
хворих (45 чоловіків, 12 жінок) віком від 18 до 45 
років із травматичними переломами НЩ. Діаґности-
ку здійснювали на підставі клінічного та рентґено-
лоґічного (ортопантомоґрафічного) обстеження.
Згодом обстежені хворі  були стратифіковані за 

доцільністю варіантів лікування. Беручи до уваги, 
що стабільність фіксації кісткових фраґментів за умов 
використання елементів ортодонтичної техніки знач-
но менша, ніж за умов проведення функціонально-ста-
більного остеосинтезу щелеп, 35 пацієнтам зі значною 
втратою зубів на обох щелепах, множинними та 
уламковими переломами НЩ, значним зміщенням 
кісткових фраґментів, низьким соціальним статусом 
і схильністю до порушення лікарняного режиму засто-
сували жорстку (операційну) фіксацію кісткових 
фраґментів.
Решті 22 хворим із травматичними переломами 

НЩ (ґрупа спостереження) проведено консерватив-
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но-ортопедичне лікування з використанням ортодон-
тичних фіксувальних пристроїв за власною методикою, 
на яку отримано два патенти [3, 4], та огляд у дина-
міці (до 3 міс.). Критеріями включення у ґрупу спо-
стереження були: молодий (18–29 років) вік пацієнтів, 
незначна або відсутня втрата зубів нижньої та верхньої 
щелеп, правильне оклюзійне співвідношення, наяв-
ність одинарного (подвійного) лінійного перелому в 
межах зубного ряду, відсутність зміщення кісткових 
фраґментів, адекватний комплаєнс – здатність паці-
єнта до неухильного виконання рекомендацій лікаря 
тощо. 
У всіх пацієнтів ґрупи спостереження іммобіліза-

цію фраґментів НЩ проводили з використанням еле-
ментів незнімної ортодонтичної техніки – брекетів 
серії Victory з гачками (специфікація  0° TQ, 0° ANG, 
022) компанії 3М Unitek (США), які фіксували на 
зубах за стандартною методикою (кислотне протрав-
лювання емалі, нанесення адґезиву, фіксація брекетів 
за допомогою фотополімерного матеріалу). Згодом у 
паз брекетів уводили 3-жильну плетену круглу дугу 
діаметром 0,21–0,22 (3М Unitek, США) та фіксували 
її за допомогою еластичних кілець і ліґатури. Власне 
міжщелепну фіксацію здійснювали за допомогою 
зʼєднання протилежних гачків брекетів еластичними 
ґумовими тягами в правильному оклюзійному спів-
відношенні.
Згідно з засадами біоетики, усі пацієнти були оз-

найомлені та підписали письмову інформовану згоду 
на лікування,  отримали рекомендації щодо гіґієніч-
ного догляду за порожниною рота на час перебуван-
ня у лікарняному закладі та в домашніх умовах. Кон-
трольний огляд проводили через 1, 3, 7, 14, 21, 30, 60 
і 90 днів від часу МЩФ.
Результати дослідження та їх обговорення. Про-

тотипом сучасних методик застосування ортодонтич-
них елементів у випадках  травм ЩЛД можна вважа-
ти ідею репозиції та стабілізації кісткових фраґментів 
модифікованими стрічковими назубними шинами, 
які фіксувались на вестибулярній поверхні зубів за 
допомогою клейових композицій (цементів), уперше 
описану Н. Baurmash у 1988 р. [7]. Згодом її пред-
ставлено у вигляді результатів віддалених клінічних 
спостережень, які включали лікування 127 пацієнтів 
з переломами НЩ та коміркового відростка, вивиха-
ми зубів із використанням стандартної стрічкової шини 
Lorenz Surgical (США) [8]. Алґоритм проведення за-
пропонованої методики включав відповідне анесте-
зіолоґічне забезпечення, мануальну репозицію кіст-
кових фраґментів, адаптацію назубної стрічкової шини 
із зачіпними петлями, її фіксацію до вестибулярних 
поверхонь зубів за допомогою цементу світлового 
тверднення та міжщелепну іммобілізацію з викорис-
танням еластичної ґумової тяги або ліґатурного зв’я-
зування. Фіксувальний пристрій видаляли спеціаль-
ними ортодонтичними щипцями, відтак поверхню 
емалі очищали від залишків цементу та полірували.  
Методику рекомендовано використовувати в таких 

випадках:

• одинарні переломи НЩ в межах зубного ряду без 
значного зміщення кісткових фраґментів;

• переломи коміркового відростка щелеп;
• повні та часткові вивихи зубів;
• необхідність іммобілізації НЩ за певних розладів 

скронево-нижньощелепного суглоба;
• потреба у фіксації оклюзійного співвідношення 

під час  проведення ортоґнатичних і реконструк-
ційних втручань;

• проведення операційного з’єднання кісткових 
фраґментів з метою забезпечити необхідну репо-
зицію кісткових фраґментів перед фіксацією 
міні-пластин тощо. 
Застосування власне незнімної ортодонтичної тех-

ніки системи Leibinger (Німеччина) для здійснення 
передопераційної фіксації кісткових фраґментів та 
міжщелепної іммобілізації описано в праці данських 
учених [10] у 1990 р. Методика фіксації системи до 
поверхні зубів, аналоґічна до тих, що застосовують-
ся в ортодонтичній практиці, включала підбір і адап-
тацію необхідного фраґмента ортодонтичної титано-
вої стрічкової шини, протравлювання та вису шування 
вестибулярної поверхні зубів, приклеювання шини 
акриловим цементом. Згодом зачіпні петлі шини на 
обох щелепах з’єднували за допомогою еластичної 
тяги або дротяної ліґатури.
З-поміж основних переваг методу автори виокрем-

лювали швидкість проведення маніпуляції, відсутність 
потреби в місцевому знечуленні, можливість викори-
стання за умов тимчасового та постійного прикусів, 
полегшення гіґієнічного догляду за порожниною рота, 
мінімізацію пошкодження рук оператора гострими 
елементами.  
У 1993 р. A.T. Smith [11] описав методику тимча-

сової міжщелепної іммобілізації з використанням 
модифікованої ортодонтичної дуги та еластомерного 
ортодонтичного ланцюжка, яка відрізнялася від опи-
саних вище тим, що після фіксації назубних дуг до 
поверхні зубів здійснювали «зв’язування» щелеп 
еластомерним неперервним ланцюжком, який широ-
ко застосовується в ортодонтичній практиці для пе-
реміщення окремих зубів прикладанням до них від-
повідної тяги. Методика давала змогу забезпечити 
спрямовану тягу кісткових фраґментів та їх компре-
сію за допомогою ланцюжків різної сили, а також їх 
скручування навколо своєї осі. 
Оцінивши власні результати використання елемен-

тів незнімної ортодонтичної техніки у 22 пацієнтів із 
травматичними переломами НЩ, можемо стверджу-
вати, що у всіх випадках  вони були задовільні. Се-
редній термін міжщелепної іммобілізації становив 
19 ± 2 доби. В усіх пацієнтів на час зняття фіксуваль-
них пристроїв клінічно та рентґенолоґічно спостері-
гались ознаки консолідації кісткових фраґментів. У 
жодного не порушено прикус. У поодиноких випад-
ках спостерігалось «відклеювання» брекетів від по-
верхні зуба, яке вимагало повторної їх фіксації  фо-
тополімерним матеріалом, що не вплинуло на 
результати лікування. Не було скарг пацієнтів щодо 



Ориґінальні дослідження

Львівський клінічний вісник, № 4 (16) 2016 17

утрудненого гіґієнічного догляду за порожниною рота 
й ортодонтичною системою.   
Як приклад успішного використання елементів 

незнімної ортодонтичної техніки у пацієнта з трав-
матичними переломами НЩ наведено клінічне спо-
стереження. Хворий Г., 1989 р. н., іст. хв. № 18380. 
8.08.2012 р. на підставі клінічно-рентґенолоґічного 
обстеження поставлено діаґноз «Травматичний від-
критий двобічний перелом НЩ: у ділянці кута зліва 
та підборідної ділянки справа, без зміщення фраґментів 
(побутова травма)» (рис. 1). 9.08.2012 р. під місцевою 
анестезією проведено операцію репозиції та фіксації 
кісткових фраґментів НЩ з використанням брекет-си-
стеми та ґумових кілець (рис. 2). Післяопераційний 
період перебігав без ускладнень. На контрольній ор-
топантомоґрамі через 20 діб після операції лінії пе-
релому практично не візуалізувались (рис. 3). Під час 
бімануальної пальпації рухомості кісткових фраґментів 
не виявлено, констатовано повне відновлення прику-
су (рис. 4). Після зняття брекет-системи проведено 
полірування вестибулярних поверхонь зубів і призна-
чено ремінералізуюче лікування.

Рис. 1. Ортопантомоґрама хворого Г., 1989 р.н., 
іст. хв. №18380, під час шпиталізації. 

Рис. 2. Внутрішньоротовий вигляд із фіксованими брекетами 
в межах 16–26-го та 35–46-го зубів і косою ґумовою тягою. 

Рис. 3. Контрольна ортопантомоґрама через 20 діб 
після втручання.  

Рис. 4. Стан прикусу на час зняття брекет-системи.  

Висновки. Узагальнюючи результати ретроспек-
тивного аналізу фахової літератури, а також описаний 
вище і попередній [1–6]  власний досвід  щодо засто-
сування елементів незнімної ортодонтичної техніки 
для фіксації кісткових фраґментів за умов травматич-
них переломів нижньої щелепи, можна стверджувати, 
що запропонований метод консервативно-ортопедич-
ного лікування, незважаючи на доволі вузький спектр 
клінічно-рентґенолоґічних критеріїв, які були б під-
ставою для його застосування, створює вагому аль-
тернативу існуючим методам міжщелепної фіксації. 
Міжщелепна іммобілізація за допомогою брекет-сис-

тем, за умов дотримання пацієнтом протоколу ліку-
вання, дає змогу в стислий термін відновити анато-
мічний і функціональний статус нижньої щелепи, а 
завдяки принципово іншому розташуванню фіксу-
вальних елементів значно полегшує гіґієнічний догляд 
за порожниною рота та майже не впливає на стан 
пародонта, не вимагає місцевого знечулення, не спри-
чиняє больових відчуттів, дає змогу індивідуалізува-
ти використання окремих ґруп зубів для рівномірного 
розподілу оклюзійного навантаження або навпаки 
– корекції оклюзійного співвідношення завдяки за-
стосуванню спрямованої ґумової тяги.
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Використання ортодонтичної брекет-системи як спосіб міжщелепної фіксації 
за умов травматичних переломів нижньої щелепи:  
ретроспективний аналіз літератури; власний досвід

Я. Е. Варес, Н. В. Чегринець 

Міжщелепна фіксація – важлива й невідʼємна складова лікування хворих із травматичними пошкоджен-
нями щелепно-лицевої ділянки (ЩЛД), яка забезпечує оптимальний контакт оклюзійних поверхонь і може 
використовуватись як у варіанті самостійного консервативно-ортопедичного лікування, так і у вигляді 
обов’язкового супроводу хірурґічної фіксації (остеосинтезу) кісткових фраґментів щелеп у разі їх травма-
тичних пошкоджень. Вагомими недоліками існуючих методів міжщелепного шинування, зокрема, назубних 
дротяних шин, а також ліґатурного зв’язування зубів є їх різко неґативний вплив на тканини пародонта, 
низька гіґієнічність, нерівномірність розподілу навантаження жувальних м’язів, біль під час проведення 
маніпуляції, психолоґічний дискомфорт пацієнта, що зумовлює потребу пошуку альтернативних методів 
міжщелепної фіксації. 
Бурхливий розвиток і впровадження у клінічну практику різноманітних ортодонтичних систем дали змо-

гу екстраполювати показання до їх застосування з царини ортодонтії на інші стоматолоґічні медичні напря-
ми, зокрема, у випадках травм  ЩЛД.
У цьому науковому дослідженні наведена коротка історична довідка щодо еволюції застосування елементів 

незнімної ортодонтичної техніки в разі травм ЩЛД, узагальнено результати власного досвіду успішного 
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використання брекет-систем для фіксації кісткових фраґментів травматично пошкодженої нижньої щелепи 
у 22 пацієнтів, наведено клінічний приклад.
Ключові слова: незнімна ортодонтична техніка, брекет-система, міжщелепна фіксація, переломи нижньої щелепи. 

The Employment of Orthodontic Bracket System as Method of Intermaxillary 
Fixation in Cases of Traumatic Mandibular Fractures: 

Retrospective Literary Review and Own Experience 
Ya. Vares, N. Chegrynec 

Introduction.  Intermaxillary fi xation is an important and inseparable constituent part of treatment of trauma 
patients which provides an adequate interocclusal relationship. It can be employed as a solely conservative moda lity 
for fracture treatment as well as obligatory assistance of jaw osteosynthesis in case of its traumatic injury. The es-
sential drawbacks of the existing methods of intermaxillary fi xation, particularly dental arch bars and ligatures, are 
negative infl uence on periodontium, complicated hygiene, non-balanced muscular loading, pain and psychological 
discomfort to the patient etc, which requires a search for alternative methods. 

A stream development and inculcation to the clinical practice of various orthodontic systems in recent decades 
allow extrapolating the indications for their employment from orthodontics to other dental directions, especially 
maxillofacial traumatology.

The purpose of the study is a retrospective analysis with clarifi cation of historical aspects and generalization of 
own experience of employment of non-removable orthodontic technique (bracket system) for fi xation of bone frag-
ments in cases of traumatic mandibular fractures. 

Materials and research methods. Since 2012 in the Department of Surgical Dentistry and Maxillofacial Surgery 
of The Danylo Galytsky LNMU 57 patients (men - 45, women – 12; age 18 - 45) with traumatic mandibular fractures 
were examined and treated surgically (control group, 35 patients) and conservatively (main group, 22 patients).

In all patients of the main group the intermaxillary fi xation was carried out using the elements of non-removable 
orthodontic technique - brackets VictoryÒ with hooks (specifi cation 0° TQ, 0° ANG, 022) (3М Unitek, USA), which 
were fi xed on teeth according to standard protocol, including acid enamel etching, employment of adhesive, fi xation 
of brackets with light-curing composite). Later the hooks of opposite brackets were joined together by elastic rubber 
rings in proper occlusal relationship. Control inspection of patients was carried out on 1, 3, 7, 14, 21, 30, 60 and 90 
days post-operatively.

Results. The obtained results of employment of non-removable orthodontic elements (brackets) for bone frag-
ments fi xation in 22 patients with traumatic mandibular fractures were evaluated by us as satisfactory. The mean 
period of intermaxillary fi xation was 19 ± 2 days. On that time clinical and roentgenological signs of fracture con-
solidation were observed in all patients and there were no occlusal disturbances in any case as well as other com-
plications except of unglue of brackets from the teeth surface. There were no patients’ complaints regarding laboured 
oral hygiene and service of orthodontic appliance. Positive results of investigation are confi rmed by the demonstration 
and description of a clinical case. 

Conclusions. Summarizing the results of a brief retrospective literary analysis as well as our own clinical experience 
it could be asserted that employment of elements of non-removable orthodontic technique (bracket system) for 
fi xation of bone fragments in cases of traumatic mandibular fractures creates a serious alternative to the existing 
methods of an intermaxillary fi xation. The proposed method allows to re-establish an adequate anatomical and 
functional status of the mandible in short terms, facilitates oral hygienic maintenance, requires no local anaesthesia 
and is suitable for both balanced occlusal loading distribution and, oppositely, correction of occlusal relationship 
by means of directed elastic pull.  

  Keywords: non-removable orthodontic technique, bracket system, intermaxillary fi xation, mandibular fractures. 
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Вміст деяких гуморально-метаболічних 
вазоактивних чинників у крові хворих 
на цироз печінки та їх залежність від ступеня 
важкості гепатопульмонального синдрому
Вступ. Поширення цирозу печінки (ЦП), зростан-

ня захворюваності серед молодого працездатного 
населення, а також визнання найчастішою причиною 
летальності серед непухлинних захворювань орґанів 
травлення надає особливого значення своєчасній діаґ-
ностиці та лікуванню ЦП і його синтропічних комор-
бідних уражень.
Останнім часом значно розширилися знання про 

етіолоґію і патоґенетичні основи морфолоґічних змін 
у паренхімі печінки й асоційовані з ними синдроми, 
насамперед – синдром портальної гіпертензії з наро-
станням змін у печінковій циркуляції, що функціо-
нально виявляються підвищенням судинного тонусу 
та порушенням вазорелаксації, анатомічно – сину-
соїдним ремоделюванням та капіляризацією, анґіоґе-
незом, венозним тромбозом, які провокують підви-
щення печінкового судинного опору. Зміни кро вообігу, 
які супроводжують ЦП, є основою не лише порталь-
ної гіпертензії та її характерних ускладнень, але й 
порушення кровоплину майже в усіх орґанах, у тому 
числі й легенях, із виникненням у них важких пато-
лоґічних змін, які мають у такому випадку причин-
но-наслідковий зв’язок зі ступенем підвищення тиску 
у ворітній системі печінки [2, 3]. 
Ці небезпечні легеневі ускладнення хронічних за-

хворювань печінки намагались діаґностувати й опи-
сати ще понад 100 років тому. У 1884 р. австрійський 
лікар M. Fluckiger [8] виявив звʼязок між ураженнями 
печінки та легень, спостерігаючи за хворою із циро-
зом, ціанозом і симптомом  «барабанних  паличок». 
І лише в 1977 р. шведські дослідники вперше ввели 
термін «гепатопульмональний синдром» (ГПС) для 
відображення артеріальної гіпоксемії, що виникає 
майже у третини хворих на ЦП без супутніх захво-
рювань серцево-судинної та дихальної систем [2, 11].

Під ГПС розуміють дефект артеріальної оксиґена-
ції, який виникає в результаті низького вентиляцій-
но-перфузійного співвідношення внаслідок розши-
рення капілярів (вентиляція з надмірною перфузією) 
і анатомічного шунтування через прямі артеріовено-
зні шунти (перфузія без вентиляції). Згідно з опу-
блікованими результатами різних авторів, частота 
ГПС коливається від 4,0 до 80,0 %. Таку розбіжність 
можна пояснити недостатністю стандартизації діаґ-
ностичних критеріїв [1, 2, 6, 9]. 
Патоґенез ГПС ще достеменно не вивчений. Екс-

периментальні та клінічні дослідження доводять, що 
основну роль відіграє легенева гіперпродукція оксиду 
азоту (NO) і монооксиду вуглецю, під впливом яких 
відбувається різка вазодилятація, посилюється судин-
на проникність, виникає набряк із наступною запаль-
ною реакцією [2, 3, 5]. Описані й інші молекулярні 
механізми розширення судин, незалежні від NO, а 
саме: ферментативне утворення оксиду вуглецю через 
збільшення експресії гем-оксиґенази-1 та стимулю-
вання кальційактивованих калієвих каналів через ен-
дотеліальне похідне – гіперполяризувальний чинник, 
вплив цитокінів, зниження чутливості рецепторів 
судин до впливу вазоконстрикторів, до чого призводить 
порушення стану кислотно-основної рівноваги (КОР), 
потрапляння у кров ендотоксинів, у тому числі й ту-
морнекротизувального фактора α (TNF-α) [10].
Зʼясування патоґенетичних механізмів виникнення 

ГПС, із огляду на  малосимптомність проявів, не-
сприятливий перебіг, високу частоту як причини смерті 
хворих на ЦП, є важливим завданням сучасної гепа-
толоґії і допомогло б діаґностувати його ще на ранніх 
стадіях, запобігти наростанню важкості, застосував-
ши адекватні патоґенетично обґрунтовані лікарські 
засоби.
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Мета дослідження. Визначити вміст деяких вазо-
активних гуморально-метаболічних чинників, а саме: 
ендотелійзалежних (циклічний ґуанозинмонофосфат, 
ендотелін-1, туморнекротизувальний фактор α), по-
казників ренін-альдостеронової системи (ренін, аль-
достерон), натрійуретичного гормону в крові хворих 
на цироз печінки та зʼясувати їх залежність від сту-
пеня важкості гепатопульмонального синдрому.
Матеріали й методи дослідження. Після отри-

мання письмової згоди на проведення комплексного 
обстеження відповідно до принципів Гельсінкської 
декларації прав людини, Конвенції Ради Європи про 
права людини і біомедицину та відповідних законів 
України, в рандомізований спосіб із попередньою 
стратифікацією за наявністю ГПС у дослідження за-
лучено 80 хворих [23 жінки (28,75 %) і 57 чоловіків 
(71,25 %) віком від 27 до 67 років], які лікувалися у 
Львівському обласному гепатолоґічному центрі в 
2012–2015 рр. Патолоґічний процес у печінці був 
різного ґенезу. У більшості обстежених із ЦП дослід-
ної ґрупи (ДҐ) (54 пацієнти – 67,5 %) виявлено ЦП 
моноетіолоґічного ґенезу, зокрема алкогольного, у 26 
пацієнтів (32,5 %) – змішаного, в тому числі комбі-
нованого «В»- і «С»-вірусного – у 8 (10,0 %), поєд-
наного – у 18 пацієнтів (22,5 %). До контрольної 
ґрупи увійшли 15 практично здорових осіб, порівнян-
них за віком і статтю.
Пацієнтам проводили комплексне клінічно-лабо-

раторне та інструментальне обстеження всіх орґанів 
і систем відповідно до наказу Міністерства охорони 
здоров’я України № 1051 від 28.12.2009 р.  «Про на-
дання медичної допомоги хворим ґастроентеролоґіч-
ного профілю», наказу № 433 від 03.07.2006 р. «Про 
затвердження протоколів надання медичної допомо-
ги за спеціальністю «Пульмонолоґія»», наказу № 128 
від 19.03.2007 р. «Про затвердження клінічних про-
токолів надання медичної допомоги за спеціальністю 
«Пульмонолоґія». Додатково визначали: наявність і 
ступінь інспіраторної задишки, платипное – посилен-
ня задишки під час зміни положення тіла з горизон-
тального у вертикальне, виникнення якого зумовлене 
тим, що судини у хворих із ГПС розширюються пе-
реважно в нижніх відділах легень і тиск кисню в ар-
теріальній крові в положенні стоячи знижується (в 
нормі не спостерігається); наявність ціанозу; зміни 
дистальних фаланґ пальців за типом «барабанних 
паличок» та «годинникових скелець»; появу «судин-
них зірочок» як прояв системної вазодилятації; ступінь 
насичення капілярної крові киснем у положеннях 
стоячи та лежачи, вважаючи значимим його знижен-
ня на 2,0 % і більше під час зміни положення тіла; 
хвилинний обʼєм крові – показник часу насичення 
крові киснем. 
Лабораторні показники, які взято до уваги, відо-

бражають функціональний стан легень, утворення 
спонтанних легеневих артеріовенозних шунтів із по-
глибленням циркуляційно-гіпоксичних розладів, а 
також порушення вентиляційно-перфузійного співвід-
ношення у хворих із ГПС, які наростають у відповідь 

на декомпенсацію захворювання. Характеризуючи 
анатомічний субстрат ураження легень у хворих на 
ЦП – розкриття артеріовенозних шунтів, застосову-
вали показник альвеолярно-артеріального ґрадієнта 
за киснем, у нормі <50,0 мм рт. ст., величина якого 
залежить від об’єму венозної крові під час шунту-
вання «справа наліво», ступеня нерівномірності вен-
тиляційно-перфузійних відношень і парціального 
тиску кисню (РО2) у змішаній венозній крові. Вели-
чина РО2, своєю чергою, залежить від серцевого ви-
киду, використання орґанізмом кисню і концентрації 
гемоґлобіну. Показники ґазового складу крові: пар-
ціальний тиск вуглекислого ґазу (РСО2) – у нормі 
46,0–58,0 мм рт. ст., РО2 – у нормі 37,0–42,0 мм рт. 
ст., загальний вміст кисню, що дорівнює сумі не лише 
звʼязаного з гемоґлобіном, а й розчиненого в плазмі 
О2, – у нормі 15,0–23,0 об.%, загальний вміст СО2 
ммоль/л – у нормі 21,0–27,0 ммоль/л. 
Проте інтеґральним показником ґазообміну і транс-

порту кисню вважалося значення насичення крові 
киснем, який точно відображає співвідношення між 
оксигемоґлобіном і кислотною ємкістю крові, та дає 
змогу визначити ступінь дихальної недостатності 
різного ґенезу (в нормі 70,0–76,0 %). Брали до уваги 
і залежність рівня оксиґенації крові від її здатності 
переносити кисень, а це, своєю чергою, від стану її 
КОР, зміна якого також є причиною виникнення ГПС. 
Відомо, що однією з умов існування живого орґаніз-
му є підтримання сталості внутрішнього середовища, 
що залежить від цілої низки параметрів, у тому чис-
лі й від концентрації йонів водню, тобто значення рН 
крові. Підтримання рН крові в нормі забезпечують 
буферні системи орґанізму, найбільш ємкісною із яких 
є бікарбонатна, що складається зі слабкої вугільної 
кислоти та її солей –  бікарбонатів. Для оцінки стану 
буферних систем і визначення причини зсуву КОР 
використовували такі показники: бікарбонат (HCO3), 
що дає змогу оцінити вміст бікарбонатів у сироватці 
крові хворого (в нормі 24,0–28,0 ммоль/л); стандарт-
ний бікарбонат, який оцінює вміст НСО3 у крові за 
стандартних умов – (у нормі 22,0–26,0 ммоль/л); над-
лишок основ у крові  (у нормі -3,0  3,0 ммоль/л); 
надлишок основ у позаклітинній рідині (у нормі -3,0 
 3,0 ммоль/л).
Враховували також результати спірометрії, а са -

ме – показники життєвої ємкості легень (ЖЄЛ) та 
хвилинного обʼєму дихання (ХОД). ЖЄЛ – це макси-
мальний обʼєм повітря, який можна видихнути після 
глибокого вдиху (відхиленням від норми вважають 
його зниження на 15,0–20,0 % від належного значен-
ня). ХОД – основний показник вентиляції легень, який 
показує обʼєм повітря, що вентилюється у легенях за 
1 хв у спокої (в нормі коливається від 6,0 до 8,0 л/хв) 
та збільшується у разі порушення легеневої вентиля-
ції або дифузії О2 через альвеолярно-капілярну мем-
брану. Вивчали й результати оглядової рентґеноґрафії 
орґанів грудної клітки – локальний і дифузний пнев-
москлероз, компʼютерної томоґрафії – локальне або 
дифузне розширення легеневих судин, перфузійного 
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сканування легень із використанням міченого 99Technetium 
альбуміну, який у нормі поглинається легеневими су-
динами на 95,0 %, а за наявності внутрішньолегеневих 
шунтів включається у системну циркуляцію і визна-
чається в інших орґанах.
Для діаґностики ступеня важкості ГПС у хворих 

на ЦП, тобто ґрадації балів, розроблено спеціальні 
анкети ранжування експертних оцінок, у яких кож-
ному показнику надано ранґ і присвоєно певну кіль-
кість балів для опрацювання отриманої інформації 
методом багатофакторного дискримінантного аналі-
зу. На основі експертних оцінок (р < 0,001) в оціню-
ванні ступеня важкості ГПС у пацієнтів із ЦП (коефі-
цієнт конкордації 0,81; значущість визначена за 
критеріями Р. Е. Фішера), зафіксовано: у випадку 6–21 
бала – ГПС І ступеня, 22–43 бали – ГПС ІІ ступеня, 
44–103 бали – ГПС ІІІ ступеня. Створена нами ком-
пʼютерна проґрама «Гепатопульмональний синдром», 
яка передбачає вибір показників із наступним підра-
хунком балів, дала змогу оптимізувати роботу з міні-
мальними затратами часу. За таким принципом усіх 
пацієнтів стратифіковано на три ґрупи: до першої 
ґрупи (ГПС І ступеня) увійшло 28 осіб (35,0 %), до 
другої (ГПС ІІ ступеня) – 31 (38,8 %), до третьої (ГПС 
ІІІ ступеня) – 21 (26,3 %).
Для досягнення мети дослідження усім пацієнтам 

визначено рівні деяких ендотелійзалежних вазоак-
тивних речовин у плазмі крові, одна з яких циклічний 
ґуанозинмонофосфат (цҐМФ, сGMP) (тестовий набір 
Assay Designs Correlate – EIA cyclic GMP (виробництва 
США). За його величиною рекомендується оцінюва-
ти ендотелійзалежну вазодилятацію, оскільки основ-
ний вазодилятатор – NO є нестійкою сполукою зі 
швидким періодом напіврозпаду, а механізм його дії 
полягає у розширенні судин за допомогою стимуляції 
ґуанілатциклази з утворенням сGMP у гладеньких 
м’язах судин. Синтез NO та вазодилятацію стимулює 
і TNF-α, який реґулює експресію ключового фермен-
ту біосинтезу ВН4 [10]; цьому сприяє також експресія 
ендотелінових рецепторів типу В1, які індукують NO-
синтетазу [3, 9]. Концентрацію TNFα визначали те-
стовим набором ELISA (виробництва Франції), ен-
дотеліну-1 (Е-1), як основного вазоконстрикто-
ра, – тестовим набором ІФА (виробництва США).
Порушення системного кровообігу у хворих на ЦП 

зі зниженням артеріального тиску та зменшенням 
об’єму циркулюючої крові, компенсаторне посилен-
ня впливу симпатоадреналової системи, зменшення 
вмісту йонів Na+ призводить до активації ренін-аль-
достеронової системи. Ренін вважається основним 
ферментом, за участю якого відбувається низка важ-
ливих реакцій – перетворення анґіотензиноґену, який 
синтезується у печінці, на анґіотензин-1 (АТ), далі 
анґіотензинперетворювальний фермент перетворює 
його на активний судинний чинник – АТ ІІ, дія якого 
опосередкована через два підтипи рецепторів. Акти-
вація АТ1-рецепторів зумовлює вазоконстрикцію, 
стимуляцію секреції альдостерону, а АТ2-рецепто-
рів – вазодилятацію. Тому для діаґностики стану 

ренін-альдостеронової системи доцільно визначати 
рівні реніну та альдостерону. Для цього використо-
вували тестові набори ІФА BioTekInstruments (вироб-
ництва США).
Вазодилятації судин сприяє і натрійуретичний 

пептид, унаслідок безпосередньої дії на їх мʼязовий 
шар, що є альтернативним стосовно NO механізмом, 
а також пригнічує потенційоване АТ ІІ виділення Е-1 
і перебуває у контрреґуляційній взаємодії із норадре-
наліном. Його вміст у плазмі крові визначали тесто-
вим набором ІФА BioTekInstruments (США).
Фактичний матеріал опрацьовано на персонально-

му комп’ютері в проґрамі Exсel із використанням 
описової статистики і t-критерію Стьюдента (Вілья-
ма Сілі Госсета) для порівняння вибірок із нормаль-
ним розподілом. Отримані результати представляли 
у вигляді M ± m, n – кількість обстежених пацієнтів 
у ґрупі. Статистично достовірною вважали різницю, 
якщо р < 0,05, р < 0,01 і р < 0,001.
Результати дослідження та їх обговорення. Ві-

домо, що наростання важкості ЦП супроводжується 
формуванням синтропічних коморбідних уражень, 
які мають, у такому випадку, причинно-наслідковий 
звʼязок зі ступенем підвищення тиску у ворітній си-
стемі печінки, оскільки патоґенетичними механізма-
ми таких порушень у дихальній системі є відкриття 
легеневих артеріовенозних шунтів та прекапілярно-ка-
пілярна дилятація унаслідок дисбалансу між вазоак-
тивними речовинами [3, 5, 9]. Тому визначали рівні 
деяких вазоактивних гуморально-метаболічних ре-
човин у крові хворих на ЦП з ГПС і вивчали кореля-
ційні звʼязки зі ступенем його важкості (таблиця, рис. 
1–8).

Вазоактивні гуморально-метаболічні показники у крові 
хворих на цироз печінки залежно від ступеня важкості 

гепатопульмонального синдрому

№
 з/
п

П
ок
аз
ни
к

Ре
фе
ре
нт
ні

 зн
ач
ен

-
ня

 (Р
З)

; M
 ±

 m ДҐ; 
n = 80,
M ± m

Ступені ГПС Достовірність, p

І;
n = 
28,
M ± 
m

ІІ; 
n = 
31,
M ± 
m

ІІІ; 
n = 
21,
M ± 
m

ДҐ vs
РЗ I vs II I vs III II vs 

III

1
сGMP, 
нмоль/
мл

27,2 
± 2,2

72,9
± 2,2

63,0
± 2,9

71,7
± 3,4

85,3
± 3,7 <0,001 <0,05 <0,001 <0,01

2 TNF-α, 
пґ/мл

17,4
± 0,8

29,5
± 6,8

7,7
± 1,9

20,0
± 9,1

53,9
± 15,9 <0,05 >0,05 <0,01 <0,05

3 Е-1, 
пґ/мл

2,6 
± 0,1

8,3
± 1,1

3,0
± 1,5

7,6
± 2,0

13,0
± 2,1 <0,001 <0,05 <0,05 <0,05

4 Ренін, 
нґ/мл

21,4
± 4,3

186,4
± 22,0

55,0
± 21,8

182,5
± 27,4

347,2
± 45,8 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001

5
Альдо -
стерон,
нґ/мл

29,0
± 3,7

430,1
± 41,3

176,1
± 34,9

371,9
± 41,9

812,3
± 81,8 <0,001 <0,001 <0,001 <0,01

6

Натрій-
уретич-
ний 
пептид, 
пґ/мл

109,0
± 3,7

630,6
± 83,6

212,4
± 41,3

527,1
± 73,0

1270,7
± 223,5 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
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Рис. 1. Вазоактивні гуморально-метаболічні показники у крові 
хворих на цироз печінки з гепатопульмональним синдромом 

порівняно з референтними значеннями.

За результатами нашого дослідження, рівень сGMP 
у хворих на ЦП з ГПС становив 72,9 ± 2,2 нмоль/мл, 
що достовірно (р < 0,001) вище, ніж РЗ (27,2 ± 2,2 
нмоль/мл), і свідчить про наявність у осіб ДҐ в крові 
значної кількості NO, який, як уже згадувалося, віді-
грає основну роль у виникненні дихальних розладів 
у хворих на ЦП та відповідає за вазодилятацію і 
сповільнену гіпоксичну легеневу вазоконстрикцію 
[1–3, 9].
Величина TNF-α також була достовірно вищою (р 

< 0,05) в осіб ДҐ (29,5 ± 6,8 пґ/мл) порівняно з РЗ 
(17,4 ± 0,8 пґ/мл), що може бути наслідком кишкової 
ендотоксемії і надмірної його продукції альвеоляр-
ними макрофаґами, а також активації прозапальних 
цитокінів.
Посиленому виділенню NO сприяє і збільшення 

синтезу Е-1. Хоча його вважають потужним вазо-
констриктором, який синтезується ендотеліальними 
клітинами та є локальним паракринним і автокрин-
ним реґулятором судинного тонусу. Е-1 взаємодіє з 
вазоактивними медіаторами, в тому числі з NO через 
2G- білки, зʼєднані з мембраною (ЕА та ЕВ-рецепто-
ри). Місцеве виділення Е-1 у відповідь на різні сти-
мули здебільшого аблюмінальне і тропне до ЕА-ре-
цепторів на гладенькомʼязових клітинах судин, 
зумовлюючи їх скорочення та вазоконстрикцію. 
Менша частина локального пептиду виділяється 
люмінально (у просвіт судин), зумовлюючи авто-
кринний вазодилятаторний ефект через збільшення 
активності NO-синтетази, а отже, і продукції NO, 
внаслідок дії на ЕВ-рецептори [7]. У хворих із ГПС 
виявлено достовірно (р < 0,001) вищий рівень Е-1 
(8,3 ±1,1 пґ/мл) порівняно з нормальними показни-
ками (2,6 ± 0,1 пґ/мл).
Щодо  стану ренін-альдостеронової системи, і рівень 

реніну у пацієнтів ДҐ (186,4 ± 22,0 нґ/мл) був до-
стовірно (р < 0,001) вищим, ніж РЗ (21,4 ± 4,3 нґ/мл), 
і альдостерону – 430,1 ± 41,3 нґ/мл, що значно вище 
порівняно з нормальними показниками (29,0 ± 3,7; р 
< 0,001). Наростання рівня реніну й альдостерону у 
хворих на ЦП за відсутності їх вазоконстрикторних 
впливів унаслідок втрати до них чутливості рецепторів 
судин є важливим маркером судинної дисфункції.

Величина іншого судинноактивного чинника – нат-
рійуретичного пептиду у хворих із ГПС значно пе-
ревищувала (630,6 ± 83,6 пґ/мл) РЗ (109,0 ± 3,7 пґ/мл; 
р < 0,001), наслідком чого є різка вазодилятація судин 
через його дію на рецептори, що містяться у їх мʼя-
зовому шарі.

Рис. 2. Вазоактивні гуморально-метаболічні показники 
у крові хворих на цироз печінки залежно від ступеня важкості 

гепатопульмонального синдрому.

Рис. 3. Кореляційний звʼязок між рівнем cGMF і ступенем 
важкості гепатопульмонального синдрому.

Рис. 4. Кореляційний звʼязок між рівнем TNF-α і ступенем 
важкості гепатопульмонального синдрому.

Рис. 5. Кореляційний звʼязок між рівнем Е-1 і ступенем 
важкості гепатопульмонального синдрому. 
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Рис. 6. Кореляційний зв’язок між рівнем реніну й ступенем 
важкості гепатопульмонального синдрому.

Рис. 7. Кореляційний звʼязок між рівнем альдостерону 
та ступенем важкості гепатопульмонального синдрому.

Рис. 8. Кореляційний звʼязок між рівнем натрійуретичного 
пептиду й  ступенем важкості гепатопульмонального 

синдрому.

Дослідження показало, що рівень сGMP у хворих 
на ЦП із ГПС зростав із його декомпенсацією (r = 
0,6; р < 0,05): у осіб із ІІІ ступенем становив 85,3 ± 
3,7 нмоль/л, що достовірно вище, ніж у осіб із ІІ (71,7 
± 3,4 нмоль/л; р < 0,01) і І (63,0 ± 2,9 нмоль/л; р < 
0,001) ступенями, зі значимою різницею між ними (р 
< 0,05).
Спостерігалося також зростання рівня TNF-α із 

наростанням важкості ГПС (r = 0,4; р < 0,001). Його 
значення у хворих на ЦП з ГПС І ступеня було ниж-
чим (7,7 ± 1,9 пґ/мл) порівняно зі значеннями у хво-
рих із ІІ (20,0 ± 9,1 пґ/мл) і ІІІ (53,9 ± 15,9 пґ/мл; р < 
0,01) ступенями, зі статистично значимою різницею 
між показниками у двох останніх ґрупах (р < 0,05).
Прямо пропорційно до важкості ГПС збільшував-

ся і рівень Е-1 (r = 0,4; р < 0,001): у хворих із І сту-

пенем його значення становило 3,0 ± 1,5 пґ/мл, що 
статистично достовірно нижче, ніж у інших ґрупах 
– із ІІ (7,6 ± 2,0 пґ/мл; р < 0,05) і ІІІ (13,0 ± 2,1 пґ/мл; 
р < 0,05) ступенями, з достовірною різницею між 
останніми значеннями (р < 0,05).
Між рівнем реніну й альдостерону, які характери-

зують стан ренін-альдостеронової системи, і важкістю 
ГПС виявлено прямий кореляційний звʼязок середньої 
сили (r = 0,5; р < 0,001). У осіб із важким ГПС (ІІІ 
ступеня) рівень реніну був найвищим – 347,2 ± 45,8 
нґ/мл, у осіб із ІІ ступенем – 182,5 ± 27,4 нґ/мл і І 
ступенем – 55,0 ± 21,8 нґ/мл, із підтвердженою ста-
тистично достовірністю між показниками у ґрупах 
(р < 0,001). Рівень альдостерону у пацієнтів ДҐ з ГПС 
ІІІ ступеня становив 812,3 ± 81,8 нґ/мл, що достовір-
но вище, ніж у пацієнтів із І (176,1 ± 34,9 нґ/мл; р < 
0,001) та ІІ (371,9 ± 41,9 нґ/мл; р < 0,01) ступенями, 
з достовірною різницею між двома останніми показ-
никами (р < 0,001).
Посилення ураження легень у хворих на ЦП ДҐ 

супроводжувалося зростанням рівня натрійуретич-
ного пептиду (r = 0,6; р < 0,001). Його значення у 
хворих із ГПС І ступеня дорівнювало 212,4 ± 41,3 пґ/
мл, у осіб із ІІ ступенем – 527,1 ± 73,0 пґ/мл і в осіб 
із ІІІ ступенем – 1270,7 ± 223,5 пґ/мл, зі статистичною 
різницею між показниками у ґрупах із ГПС І і ІІ сту-
пенів – р < 0,001, І і ІІІ ступенів – р < 0,001, ІІ і ІІІ 
ступенів – р < 0,001.
У осіб ДҐ виявлено NO-залежну вазодилятацію та 

компенсаторну активацію ренін-альдостеронової си-
стеми, ефект якої незначний, оскільки знижується 
чутливість рецепторів судин до впливу ендоґенних 
вазоконстрикторів унаслідок дефекту скорочувальної 
сиґналізації на рівні субрецепторів, десенсибілізації 
(G-білок)-пов’язаних рецепторів і додаткового акти-
вування Ев-рецепторів, які мають вазодиляційні вла-
стивості [2, 3, 9]. Підвищений рівень натрійуретич-
ного пептиду, який є фізіолоґічним антаґоністом АТ 
ІІ, також чинить вазодилятаторний вплив унаслідок 
інгібування секреції реніну й альдостерону та пря-
мого впливу на стінку судин.
Висновки. У хворих із гепатопульмональним син-

дромом рівні циклічного ґуанозинмонофосфату, ту-
морнекротизувального фактора α, ендотеліну-1, реніну, 
альдостерону, натрійуретичного пептиду були до-
стовірно (р < 0,05) вищі порівняно з референтними 
значеннями. Тому їх можна розглядати як один із 
патоґенетичних механізмів його виникнення з акти-
вацією каскаду реакцій, наслідком яких є гіперпро-
дукція оксиду азоту або ж прямого вазорелаксантно-
го впливу через розслаблення гладенькомʼязових клітин 
судинної стінки легеневих судин. Величина вазоак-
тивних гуморально-метаболічних чинників прямо 
пропорційно залежить від ступеня важкості гепато-
пульмонального синдрому, сприяючи прекапілярно-ка-
пілярній легеневій вазодилятації з парадоксальною 
реакцією рецепторів легеневих судин на вплив вазо-
констрикторів, а тому можна вважати їх маркерами 
важкості ураження легень у хворих на цироз печінки.
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Вміст деяких гуморально-метаболічних вазоактивних чинників 
у крові хворих на цироз печінки та їх залежність від ступеня важкості 

гепатопульмонального синдрому
М. О. Абрагамович, С. Я. Толопко, О. П.Фаюра

Визначено вміст деяких гуморально-метаболічних чинників у крові хворих на цироз печінки з гепатопуль-
мональним синдромом з метою зʼясування їх ролі в патоґенезі його виникнення. За рандомізованим прин-
ципом залучено 80 хворих на цироз печінки, з попередньою стратифікацією за наявністю гепатопульмональ-
ного синдрому; їх поділено на три ґрупи залежно від ступеня його важкості. Отримані результати показали, 
що рівні циклічного ґуанозинмонофосфату, туморнекротизувального фактора α, ендотеліну-1, реніну, альдо-
стерону, натрійуретичного пептиду в досліджуваній ґрупі хворих  достовірно вищі (р < 0,05) порівняно з 
референтними показниками, а зростання їх вмісту прямо пропорційно залежить від ступеня важкості ура-
ження легень, відображаючи ендотеліальну дисфункцію та порушення стану ренін-альдостеронової систе-
ми з виникненням внутрішньолегеневої вазодилятації та парадоксальною реакцією рецепторів легеневих 
судин на вплив вазоконстрикторів, що дає змогу розглядати їх як один із патоґенетичних механізмів виник-
нення гепатопульмонального синдрому.
Ключові слова: цироз печінки, гепатопульмональний синдром, вазоактивні гуморально-метаболічні 

чинники.
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The Сontent of Some Humoral and Metabolic Vasoactive Factors in the Blood 
of the Cirrhotic Patients and Their Dependence on the Hepatopulmonary Syndrome 

Severity Degree
M. Abrahamovych, S. Tolopko, O. Fayura

Introduction. The attempts of the different scientists to diagnose and describe dangerous pulmonary complications 
of chronic liver diseases were more than 100 years ago. So, in 1884, an Austrian doctor M. Fluckiger found a link 
between the liver diseases and lungs watching a patient with cirrhosis, cyanosis and symptom of "drumsticks." The 
term "hepatopulmonary syndrome" (HPS) was fi rst proposed only in 1977 by a group of Swedish researchers to 
display the arterial hypoxemia that occurs in about 1/3 of the patients with liver cirrhosis (LC) without concomitant 
diseases of the cardiovascular and respiratory systems.

The elucidation of the pathogenic mechanisms of HPS, taking into account its unfavorable course, small amount 
of symptoms, high mortality is an important task of modern hepatology and would help to diagnose it at early stages, 
to prevent the severity increase, using adequate pathogenetically justifi ed drugs.

The aim of our study was to determine the content of some humoral and metabolic vasoactive factors, namely 
the endothelium-dependent (cyclic guanosine monophosphate, endothelin-1, tumor necrosis factor α), indices of the 
renin-aldosterone system (renin, aldosterone), natriuretic hormone in the blood of the cirrhotic patients and determine 
their dependence on the hepatopulmonary syndrome severity degree.

Materials and methods. Into the study there were involved 80 patients [23 women (28.75 %) and 57 men (71.25 
%) aged 27 to 67 years old] with LC, in a randomized manner with preliminary stratifi cation by the presence of HPS 
to achieve the aim. All of them were treated in Lviv Regional Hepatological Center for the period 2012-2015 years.

Taking into account the expert assessments of the chosen characteristic features of HPS in the assessing of its 
severity degree (concordance coeffi cient = 0.81; signifi cance was  defi ned due to R. Fischer’s criteria), we found: 
in case of the values from 6 to 21 points - I degree HPS, 22-43 points - II degree HPS, 44-103 points - III degree 
HPS. Created by us computer program "Hepatopulmonary syndrome", which provides the selection of indices, 
followed by the calculation of points, helped to optimize the work with minimal time. According to this principle 
all the patients were stratifi ed into three groups: the 1st group (I degree HPS) included 28 patients (35.0 %), the 2nd 
(I degree HPS) - 31 (38.8 %), the 3rd (I degree HPS) - 21 patients (26.3 %).

The levels of some endothelium-dependent vasoactive substances in the blood plasma, indices of renin-aldosterone 
system and natriuretic peptide contentwere identifi ed in all these patients.

According to the results of our study there can be seen the tendency of the certain dynamics of vasoactive humoral 
and metabolic factors content changes in the blood of the patients with LC depending on the severity degree of HPS. 
The received results showed that the levels of cyclic guanosine monophosphate, tumor necrosis factor α, endothelin-1, 
renin, aldosterone, natriuretic peptide in the patients of the study group were signifi cantly higher (p < 0.05) compared 
with the reference rates, and the growth of their content directly proportional depends on the severity degree of lung 
lesions, refl ecting endothelial dysfunction and violations of renin-aldosterone system state with the appearance of 
intrapulmonary vasodilation and paradoxical response of the receptors of the pulmonary vessels to the infl uence of 
vasoconstrictors that allows us to consider them as one of the pathogenic mechanisms of the HPS.

Conclusions. In the patients with HPS the levels of cyclic guanosine monophosphate, tumor necrosis factor α, 
endothelin-1, renin, aldosterone, natriuretic peptide were signifi cantly (p < 0.05) higher compared with the reference 
values   which allows us to consider them as parts of the pathogenetic mechanisms of its appearance with the activation 
of cascade reactions resulting in the hyperproduction of nitric oxide or direct vasorelaxation infl uence through the 
relaxation of smooth muscle cells of the vascular wall of pulmonary vessels. The value of these vasoactive humoral 
and metabolic factors directly proportional depends on the HPS severity degree, contributing to pre-capillary-capillary 
pulmonary vasodilation with the paradoxical response of the receptors of the pulmonary vessels to the infl uence of 
vasoconstrictors, and therefore can be considered as markers of lung injury severity in patients with LC.

Keywords: liver cirrhosis, hepatopulmonary syndrome, humoral and metabolic vasoactive factors.
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Ультраструктурна орґанізація 
гемомікроциркуляторного русла 
світлоклітинного раку нирки різних ступенів 
диференціації 
Вступ. У експериментальних дослідженнях за до-

помогою методу трансмісійної електронної мікро-
скопії виявлено, що початкова фаза пухлинного анґіоґе-
незу проходить на рівні капілярів і дрібних венул, 
прилеглих до новотвору [42]. В епітеліальних пухли-
нах людей анґіобластична стадія морфоґенезу вну-
трішньопухлинних судин включає перебудови в стін-
ці вхідної судини, формування тяжів ендотеліальних 
клітин, які простягаються у бластому [6]. Терміналь-
ні ділянки тяжів ендотеліальних клітин вхідної суди-
ни, що містяться у периферійній частині пухлини, 
формують із таких клітин судинні бруньки. Ендо-
теліальні клітини судинних бруньок мають спрощену 
ультраструктурну будову, що зближує їх морфолоґіч-
но з примордіальними ендотеліальними клітинами. 
Однак механізм репродукції судинних бруньок у 
системі епітеліальних пухлин не зʼясований. Автори 
праці [42] дослідили, що від судинних бруньок про-
стягаються новоутворені судини в формі примітивних 
капілярів. Периферійні частини примітивних капілярів 
на стадії формування в них щілиноподібних просвітів 
уміщують депозити ШИК-позитивних речовин і при-
лягають до базальних мембран пухлинних клітин. У 
епітеліальних пухлинах виявлені безендотеліальні 
«судини», стінки яких сформовані тільки з пухлинних 
клітин. Виявлено, що внутрішньоклітинне судинне 
русло епітеліальних пухлин диференціюється пере-
важно за венозним типом. Побутує думка, що судини 
в пухлинах майже не відрізняються від інших судин 
орґанізму-пухлиноносія [5, 6].
За допомогою методики цифрової селективної 

анґіоґрафії показано, що для пухлин за типом конвен-
ційного (світлоклітинного) раку нирки (СКРН) харак-
терна гіперваскуляризація. Вона найбільш «сприятли-
во» виражена у висодиференційованих пухлинах та є 
добрим проґнозом щодо результатів радикального 

хірурґічного лікування [1]. Із застосуванням методу 
світлооптичної мікроскопії виявлено, що за наявності 
СКРН кількість судин мікроциркуляторного русла 
більша в пухлині, ніж у перитуморальній ділянці. У 
пухлинах із високим ступенем злоякісності кількість 
мікросудин зменшується з одночасним збільшенням 
сумарної площі поперечних перерізів судин [12]. Вва-
жають, що ріст ракових пухлин і їх здатність до мета-
стазування асоційовані з інтенсивним анґіоґенезом у 
пухлинних тканинах [2]. Взаємодія судин строми з 
клітинами мікрооточення пухлини не тільки призводить 
до росту, але й підтримує стовбурові пухлинні клітини 
та реґулює їх преметастатичний потенціал [3, 21]. 
Донедавна вважалося, що в пухлинах нові крово-

носні судини утворюються головним чином через 
анґіоґенез, який стимулюється гіпоксією, ацидозом і 
запаленням [13, 22, 27]. У пухлинах дорослих орґанізмів 
також формуються кровосні судини de novo (васку-
лоґенез) за участі гематопоетичних клітин [37, 39]. 
Провідну роль у процесі васкулоґенезу відіграють 
ендотеліальні проґеніторні клітини, джерелами яких 
є кістковий мозок, мезенхімальні попередники, тка-
нинні резидентні стовбурові клітини. В ушкоджених 
тканинах під час васкулоґенезу ендотеліальні проґенітор-
ні клітини накопичуються, диференціюються в ендо-
теліальні клітини та формують розгалужену сітку, на 
якій, як на каркасі, відбувається анґіоґенез [8, 10, 20, 
34]. Незважаючи на значні успіхи у вивченні ендо-
теліальних проґеніторних клітин, як популяції моно-
нуклеарних клітин гематопоетичного та ендотеліаль-
ного рядів, дискутується питання про те, які маркери 
найбільшою мірою виявляють їх істинні форми [25]. 
Утворене під час васкулоґенезу й анґіоґенезу мікро-
циркуляторне русло пухлини, на відміну від нормаль-
них тканин, характеризується наявністю примітивних 
судин і ненормального мікросередовища [18]. Такий 
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стан пухлин супроводжується порушеним кровопо-
стачанням, інтерстиціальною гіпертензією, гіпоксією, 
ацидозом [32]. Імуногістохімічно виявлено, що при-
легла до кровоносних судин і пухлинних клітин ос-
новна речовина строми пухлин СКРН збагачена фак-
тором росту ендотеліальних клітин, фібриноґеном, 
фібрином. Звідси випливає, що активація анґіоґенезу 
та коаґуляції в пухлинах у разі СКРН тісно асоційовані 
[29, 40]. Відомо також, що впровадження нових стра-
теґій, які ґрунтуються на поєднанні антианґіоґенних 
і конвенційних циторедуктивних аґентів лікування 
ракових хворих реалізовується через нормалізацію 
судинної мережі пухлин [16, 18, 21, 33]. Таким чином, 
виникає потреба в поглибленому дослідженні ультра-
структури пухлин відповідно до ступенів ядерних 
характеристик [28]. Водночас немає робіт, які б у 
порівняльному плані характеризували ультраструк-
турну орґанізацію мікросудин пухлин СКРН різних 
ступенів диференціації. 
Мета дослідження. Дослідити ультраструктурну 

орґанізацію гемомікроциркуляторного русла конвен-
ційного (світлоклітинного) раку нирки різних ступенів 
диференціації. 
Матеріали й методи дослідження. Дослідження 

проводили на базі уролоґічного відділення Львівської 
обласної клінічної лікарні, кафедри патолоґічної ана-
томії та судової медицини і лабораторії електронної 
мікроскопії Львівського національного медичного 
університету імені Данила Галицького. У рандомізо-
ваний спосіб, на основі медичних карт стаціонарно-
го хворого про визначення клінічного діаґнозу раку 
нирки, спостерігали 12 пацієнтів, скерованих на про-
ведення хірурурґічної операції та патогістолоґічне 
дослідження. Патогістолоґічне дослідження ґрунту-
валося на визначенні форми, складу та діаметра ядер 
пухлинних епітеліальних клітин новотвору на основі 
їх мікроскопічної морфолоґії парафінових зрізів, по-
фарбованих гематоксиліном і еозином. Ядерні харак-
теристики в системі гістолоґічної класифікації СКРН 
за S. A. Fuhrman et al. [28] забезпечують верифікацію 
діаґнозу за ступенями диференціації (ґрадації) (G 1, 
G 2, G 3, G 4) [24, 36]. Проведений відповідно до 
рекомендацій МОЗ України від 28.03.2016 р. «Про 
затвердження та впровадження медико-технологічних 
документів зі стандартизації медичної допомоги при 
раку нирки» аналіз протоколів патогістолоґічного 
дослідження біопсійного матеріалу пухлин хворих 
на рак нирки дав можливість стратифікувати їх на 
три ґрупи за ступенями диференціації СКРН з: а) 
високодиференційованим раком (G 1) – три випадки: 
один чоловік віком 61 рік та дві жінки віком 49 і 50 
років; б) раком середнього ступеня диференціації (G 
2) – три випадки: два чоловіки віком 43 і 66 років та 
одна жінка віком 69 років; в) раком низького ступеня 
диференціації (G 3) – шість випадків, усі чоловіки 
віком 48, 52, 56, 70, 71, 75 років.
Забір матеріалу провадили згідно з апробованими 

схемами патогістолоґічних досліджень нирково-клі-
тинного раку [12]. 

Матеріалом для проведення дослідження у транс-
місійному електронно-мікроскопічному виконанні 
слугували післяопераційні біоптати периферійної та 
центральної частин пухлин СКРН хворих. Матеріалом 
для проведення контролю у трансмісійному електрон-
но-мікроскопічному виконанні були післяопераційні 
біоптати ниркової кори (макроскопічно «чистого» 
хірурґічного краю нирки), що міститься на віддалі 
1,0 см від краю пухлин СКРН, елімінованих частин 
нирок та цілих нирок під час хірурґічного лікування.
Матеріал фіксували у 2,0% розчині чотириокису 

осмію на 0,1М фосфатному буфері (рН 7,36) за за-
гальноприйнятою в ТЕМ методиці. Зафіксовані в 
розчині чотириокису осмію біоптати дегідратували 
в етанолі, зростаючої концентрації, відтак у ацетоні, 
після чого розміщали в суміш епону та аралдиту [26]. 
Ультратонкі зрізи готували за допомогою ультрамі-
кротома УМТП-3М, монтували їх на опорні сітки та 
контрастували в розчинах уранілацетату [38] і цитра-
ту свинцю [35]. Проконтрастовані ультратонкі зрізи 
вивчали та фотоґрафували з використанням електрон-
ного мікроскопа УЭМВ-100К (м. Суми), за приско-
рювальної напруги 75,0 кВ.
На ультраструктурному рівні в стромі периферій-

ної і центральної частин пухлин СКРН різної дифе-
ренціації досліджували судинні бруньки, тобто ка-
піляри, що формуються, оптимально розвинуті 
гемокапіляри, сформовані гемокапіляри, примітивні 
капіляри, дрібні венули, гематопоетичні клітини. 
Контролем слугувала ультраструктура перитубу-

лярних гемокапілярів ниркової кори хворих СКРН 
різної диференціації. 
Результати дослідження та їх обговорення. Ре-

зультати ультраструктурного дослідження судинних 
бруньок, тобто капілярів, що формуються, оптималь-
но розвинутих гемокапілярів, уже сформованих ге-
мокапілярів, примітивних капілярів, дрібних венул, 
гематопоетичних клітини строми периферійної і цен-
тральної частин високодиференційованих (G 1) пух-
лин СКРН представлені на рис. 1 і 2, а, б.
Судинні бруньки зосереджені в ділянках пухлин, 

що наближені до перитуморальної зони. Вони являють 
собою клубочкоподібні утвори, до складу яких входять 
невеликі, видовженої форми електронносвітлі кліти-
ни (рис. 1, а). У центрі таких утворів містяться по-
одинокі юні нейтрофільні ґранулоцити. Від окремих 
периферійних частин судинних бруньок відходять 
примітивні капіляри у вигляді лійкоподібного утвору, 
стінки яких сформовані з видовженої форми елек-
тронносвітлих клітин та наближені до тяжів при-
мордіальних ендотеліальних клітин. У основній ре-
човині строми, що наближена до судинних бруньок, 
примітивних капілярів і тяжів примордіальних ендо-
теліальних клітин, містяться мононуклеарні клітини. 
Наявність мононуклеарних клітин, як проґеніторних 
елементів, у близькому поєднанні з судинними брунь-
ками й тяжами примордіальних ендотеліальних клітин 
деякі дослідники використовують для підтвердження 
васкулоґенезу в новотворах [20], тоді як наявність 
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юних нейтрофільних ґранулоцитів – перебігу запаль-
ної реакції в тканині [23]. Стінки гемокапілярів, що 
формуються, побудовані зі значних за розмірами, 
видовженої форми примордіальних ендотеліальних 
клітин, цитоплазма яких багата на дрібні мітохондрії. 
Відомо, що примордіальні ендотеліальні клітини є 
обовʼязковими клітинними елементами анґіоґенезу 
в тканинах пренатального онтоґенезу [4]. 
Сформовані гемокапіляри, як і дрібні венули, на-

ближені до мезенхімальних клітин та пухлинних епі-
телійвмісних тубул. Вони мають розширені просвіти, 
що заповнені плазмою крові, поодинокими еритро-
цитами та тромбоцитами. Люмінальні поверхні ендо-
теліальних клітин таких гемокапілярів і дрібних венул 
містять поодинокі мікроворсинки (рис. 1, б). 
Оптимально розвинуті гемокапіляри (рис. 1, в) 

розташовані зазвичай дуже близько до тубул, які вмі-
щують високодиференційовані середньої електронної 
щільності пухлинні епітеліальні клітини з вираженою 
базально-апікальною орієнтацією. Стінка оптималь-
но розвинутих гемокапілярів побудована з безпере-
рвної базальної мембрани, субендотеліального шару 
та середньої електронної щільності ендотеліальних 
клітин. Ці ендотеліальні клітини мають дископодіб-
ну форму, а цитоплазма поза ядром стоншена й роз-
ширена. Ядро ендотеліальних клітин оптимально 
розвинутих гемокапілярів середніх розмірів заповне-
не еухроматином і невеликим ядерцем. Люмінальна 
поверхня цитоплазми ендотеліальних клітин містить 
поодинокі мікроворсинки. Морфолоґічна структура 
оптимально розвинутих гемокапілярів значною мірою 
подібна до такої, яка характерна для перитубулярних 
гемокапілярів ниркової кори cсавців у нормі, дослід-
жена за допомогою методу трансмісійної електронної 
мікроскопії [15, 31]. Описаний нами стан оптималь-
но розвинутих гемокапілярів підтверджує раніше 
наведені докази про морфолоґічну подібність пух-
линних гемокапілярів із гемокапілярами орґанів лю-
дини в нормі [6]. 
У центральній частині пухлин між стінками дріб-

них венул і пухлинних епітелійвмісних тубул, кліти-
ни яких перебувають на стадіях апоптозу, розташовані 
судинні бруньки (рис. 1, г). Вони містять примордіаль-
ні ендотеліальні клітини значних розмірів. Останні 
своїми цитоплазматичними відростками контактують 
із прилеглими ендотеліальними клітинами примітив-
них капілярів. У щілиноподібних просвітах примітив-
них капілярів містяться поодинокі мононуклеарні 
клітини, які, як відомо, можуть мати проґеніторні 
властивості та диференціюватися у процесі васку-
лоґенезу в ендотеліальні клітини [34]. У центральній 
частині пухлин є поодинокі ділянки строми, в стані 
некрозу, із частково зміненими дрібними венулами 
(рис. 2, а) та дезорґанізованими гемокапілярами (рис. 
2, б). Просвіти таких дрібних венул заповнені розще-
пленою на мікрочасточки плазмою крові, а цитоплаз-
ма їх ендотеліальних клітин, як і прилеглих пухлин-
них епітеліальних клітин, має морфолоґічні ознаки, 
властиві для ультраструктур декомпозиційно зміненої 

ниркової кори [41]. Стінки дезорґанізованих гемока-
пілярів у деяких ділянках стоншені, перфоровані, а 
просвіти звужені та заповнені скупченнями непра-
вильної форми еритроцитів і тромбоцитів. Більшість 
таких тромбоцитів перебуває на етапах розпаду й 
оточена протяжними скупченнями волокон фібри-
ну-мономера. У ділянках некрозу виявляються також 
дрібні венули зі стінками, що спалися, просвіти яких 
уміщують ґомогенну електронносвітлу плазму крові. 

Результати ультраструктурного дослідження су-
динних бруньок, тобто капілярів, що формуються, 
оптимально розвинутих гемокапілярів,  сформованих 
гемокапілярів, примітивних капілярів, дрібних венул, 
гематопоетичних клітини строми периферійної і цен-
тральної частин середнього ступеня диференціації 
(G 2) пухлин СКРН, представлені на рис. 2, в, г.
Значні ділянки склеротизованої строми середньо-

го ступеня диференціації (G 2) пухлин СКРН (як 
периферійної, так і центральної частин) містять ме-
зенхімальні клітини, тяжі дезорґанізованих при-
мордіальних ендотеліальних клітин, гіпертрофовані 

Рис. 1. Ультраструктура периферійної [судинної бруньки 
(а), оптимально розвинутого гемокапіляра (б), частково 
дезорґанізованих гемокапілярів (в)] та центральної 

[судинної бруньки із прилеглими до неї примітивним 
капіляром і дрібною венулою (г)] частин пухлин 

високодиференційованого (G 1) світлоклітинного раку 
нирки (СКРН); ГК – гемокапіляр, ДВ – дрібна венула, ЕК – 

ендотеліальна клітина, МЗ – мезенхімальна клітина, 
МНК – мононуклеарна клітина, ПЕК – пухлинна епітеліальна 

клітина, ПК – плазма крові, ПМЕК – примордіальна 
ендотеліальна клітина, ПРК – примітивний капіляр, 

ПТ – пухлинна тубула, СБ – судинна брунька. Масштабні 
відрізки, мкм: а – 6,0; б – 4,5; в – 6,7; г – 5,3.
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гемокапіляри та дрібні венули. Люмінальні поверх-
ні ендотеліальних клітин цих гемомікрокапілярів 
утворені великою кількістю мікроворсинок (рис. 2, 
в). Наявність на ультраструктурному рівні у складі 
люмінальної поверхні цитоплазми ЕК мікроворсинок 
підтверджує існування циркуляторної гіпоксії в тка-
нині [7]. Гіпоксія є основним реґулятором анґіоґе-
незу в ракових пухлинах [30]. Просвіти гемокапілярів 
уміщують ліпопротеїнові краплі великих розмірів, 
гіпераґреґати еритроцитів, поліморфноядерні ґрану-
лоцити, моноцити, тромбоцити високої електронної 
щільності, пучки волокон фібрину-полімера (рис. 2, 
г). Судинні бруньки, гемокапіляри та дрібні венули, 
що містяться в ділянках некрозу як периферійної, 
так і центральної частин пухлин, морфолоґічно подіб-
ні до тих, які є за умов високого ступеня диферен-
ціації СКРН.

Результати ультраструктурного дослідження су-
динних бруньок, тобто капілярів, що формуються, 
оптимально розвинутих гемокапілярів, уже сформо-
ваних гемокапілярів, примітивних капілярів, дрібних 
венул, гематопоетичних клітини строми периферійної 
і центральної частин низького ступеня диференціації 
(G 3) пухлин СКРН представлені на рис. 3 і 4, a.

За наявності низького ступеня диференціації (G 3) 
пухлин СКРН значні ділянки епітелій- та ендотелій-
вмісних утворів периферійної і більшою мірою цен-
тральної частини пухлин дезорґанізовані, перебувають 
у стані апоптозу та некрозу. Інтерстицій, розташова-
ний між апоптично зміненими пухлинними епітеліаль-
ними клітинами, наповнений протяжними скупчен-
нями пучків волокон фібрину-полімера, скупченнями 
ґранул ґлікоґену (рис. 3, а). Неоднакова присутність 
пучків волокон фібрину-мономера і фібрину-поліме-
ра в складі як плазми крові гемомікроциркуляторно-
го русла, так і інтерстицію, поміж апоптично зміне-
ними пухлинними епітеліальними клітинами пухлин 

Рис. 2. Ультраструктура дезорґанізованих дрібної венули, 
стінка і плазма крові якої декомпозиновані (а), та гемокапіляра, 

просвіт якого заповнений скупченнями тромбоцитів, 
еритроцитів і пучків волокон фібрину-мономера (б) 

центральної частини пухлин високодиференційованого (G 1) 
СКРН. 

Люмінальна цитоплазма ендотеліальних клітин дрібної венули 
вміщує велику кількість мікроворсинок (в), а плазма крові 

гемокапіляра насичена скупченнями пучків волокон фібрину-
полімера, еритроцитами, моноцитами (г) периферійної 

частини пухлин середнього ступеня (G 2) диференціації СКРН; 
Е – еритроцит, ЛПК – ліпопротеїнова крапля, 

МВ – мікроворсинка, МЦ – моноцит, Т – тромбоцит, 
ФП – пучок волокон фібрину-полімера.

Решта абревіатур і позначень такі, як до попередніх рисунків. 
Масштабні відрізки, мкм: а – 5,0; б – 6,0; в – 4,0; г – 4,0. 

Рис. 3. Ультраструктура апоптично зміненої пухлинної 
епітеліальної клітини в оточенні пучків волокон фібрину-
полімера і скупчень ґранул ґлікоґену (а), дрібної венули 

в оточенні пухлинних епітеліальних клітин, мононуклеара, 
моноцитів (б), судинної бруньки, скупчень пухлинних 
епітеліальних клітин, новосформованих гемокапіляра та 
дрібної венули (в) і судинної бруньки в ділянці некрозу (г) 
центральної частини пухлин низькодиференційованого 

(G 3) СКРН; ГГ – ґранула ґлікоґену, НГК – новосформований 
гемокапіляр, НДВ – новосформована дрібна венула.

Решта абревіатур і позначень такі, як до попередніх рисунків. 
Масштабні відрізки, мкм: а – 4,0; б – 6,5; в – 6,5; г – 6,5.
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різних ступенів диференціації СКРН, згідно з резуль-
татами нових біохімічних досліджень, може бути 
зумовлена аномальною активацією системи згортан-
ня крові та фібринолізу, як процесів, що супроводжуть 
чи є причиною онколоґічного захворювання [11]. 
Прилегла до апоптично змінених пухлинних епі-

теліальних клітин строма пухлин низького ступеня 
диференціації (G 3) СКРН вміщує тяжі примордіаль-
них ендотеліальних клітин; судинні бруньки, моно-
нуклеарні клітини, моноцити, розгалужену мережу 
синусоїдних гемокапілярів, стінки яких сформовані 
з примордіальних ендотеліальних клітин. Просвіти 
дрібних венул серед цього мікрооточення вміщуть 
мононуклеарні клітини та моноцити (рис. 3, б). У 
складі такої строми є мезенхімальні клітини, новос-
формовані дрібні венули та гемокапіляри (рис. 3, в). 
Зазвичай ділянки строми, збагаченої на мезенхімаль-
ні клітини, примордіальні ендотеліальні клітини та 
мононуклеари, прилягать до обширних ділянок не-
крозу пухлин. Тут, серед лізованих мас основної ре-
човини строми і різноманітних фраґментів клітин 
містяться поодинокі дезорґанізовані дрібні венули та 
компактні, значних розмірів судинні бруньки (рис. 3, 
г). Наявність скупчень новоутворених під час анґіоґе-
незу і васкулоґенезу кровоносних судин між частко-
во дезорґанізованими епітелійвмісними тубулами 
(пухлинні епітеліальні клітини яких перебувають на 
етапах апоптозу) та ділянками некрозу пухлин відо-
бражає процеси ремодулювання гемомікроциркуля-
торного русла аналоґічно до того, як це відбувається 
в ділянці рубців і поблизу післяінфарктної аневризми 
лівого шлуночка серця [9]. 
На нашу думку, наявність ремодульованого мікро-

циркуляторного русла та його мікрооточення у стромі 
пухлин різних ступенів диференціації, а найбільше 
у випадку низькодиференційованого (G 3) СКРН вказує 
на те, що в первинних пухлинах на каркасі ремоду-
льованого мікроциркуляторного русла формується 
клітинний потенціал преметастатичних ніш, що за-
безпечують їх ріст і здатність до метастазування.
Зауважено, що у відносно збережених ділянках 

периферійної частини пухлин СКРН різних ступенів 
диферінціації (G 1, G 2, G 3) стінки окремих гемока-
пілярів вміщують ендотеліальні клітини дуже високої 
електронної щільності. Прилегла плазма крові до 
люмінальної цитоплазми таких ендотеліальних клітин 
локально поділена на прошарки дуже високої і дуже 
низької електронної щільності (рис. 1, б, 4, а). Подіб-
ні, а саме коаґуляційного ґенезу, зміни плазми крові 
та ендотеліальних клітин гемокапілярів ниркової кори 
були електронно-мікроскопічно виявлені за екзоґен-
ного впливу надфізіолоґічних доз тромбіну або плазміну 
в експерименті [17]. Це може бути морфолоґічною 
підставою для проґнозу, що плазма крові окремих, 
частково збережених, гемокапілярів пухлин СКРН 
локально насичена надфізіолоґічними концентрація-
ми тромбіну і плазміну. Згідно з принципами розме-
жування токсичних і фізіолоґічних реакцій орґанізму 
на дію чинників у надфізіолоґічних кількостях з’я-

совано, що їх вплив у досить високих дозах призводить 
до токсичного дисгомеостазу [19]. Локальна присут-
ність у гемокапілярах мікротромбів, на думку відомих 
дослідників судинних уражень нирок, є ознакою гли-
боких мікроциркуляторних змін тканин, що настають 
у разі дисемінованого внутрішньосудинного згортан-
ня крові [14].
Результати контрольного ультраструктурного до-

слідження перитубулярних гемокапілярів ниркової 
кори хворих на СКРН різної диференціації представ-
лені на рис. 4, б, г.

Контрольні у трансмісійному електронно-мікро-
скопічному виконанні дослідження ниркової кори 
хворих на високодиференційований (G 1) СКРН ви-
явили, що у стромі ниркової кори є оптимально роз-
винуті перитубулярні гемокапіляри, які мають типо-

Рис. 4. Ультраструктурна орґанізація: а – ендотеліальних 
клітин і просвіту гемокапіляра, що вміщує прошарки 

цитоплазми і плазми крові дуже високої та дуже низької 
електронної щільності периферійної частини пухлини 
низькодиференційованого (G 3) СКРН; б – оптимально 
розвинутого перитубулярного гемокапіляра, що тісно 

прилягає до стінки канальця проксимального відділу нефрона 
ниркової кори за високодиференційованого (G 1) СКРН; 
в – дезорґанізованого, незначною мірою, перитубулярного 

гемокапіляра ниркової кори за середнього ступеня 
диференціації (G 2) СКРН; г – дезорґанізованого, значною 
мірою, перитубулярного гемокапіляра ниркової кори за 

низького ступеня диференціації (G 3) СКРН; 
БМ – базальна мембрана, ЕККПН – епітеліальна клітина 

канальця проксимального відділу нефрона, КВ – колаґенове 
волокно, ПТГ – перитубулярний гемокапіляр.

 Решта абревіатур і позначень такі, як до попередніх рисунків. 
Масштабні відрізки, мкм: а – 3,5; б – 3,0; в – 5,0; г – 6,0.
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ву для таких утворів будову. Вони складаються із 
просвіту, заповненого плазмою крові середньої елек-
тронної щільності, та стінки, в якій чітко розрізня-
ються ендотеліальні клітини, субендотеліальний шар 
і базальна мембрана (рис. 4, б). Подібна ультраструк-
турна орґанізація перитубулярних гемокапілярів нир-
кової кори ссавців у нормі була трактована такою, що 
оптимально забезпечує гемодинаміку нирок [31]. 
Паралельні ультраструктурні дослідження ниркової 
кори хворих із середнім (G 2) та низьким (G 3) сту-
пенями диференціації СКРН виявили, що перитубу-
лярні гемокапіляри дезорґанізовані незначною (рис. 
4, в) та значною (рис. 4, г) мірою відповідно. Наші 
контрольні дослідження про стан ультраструктур оп-
тимально розвинутих, дезорґанізованих незначною 
та значною мірою перитубулярних гемокапілярів 
строми ниркової кори хворих на СКРН виявили па-
ралелі в тактиках хірурґічного лікування, а саме – 
можливе проведення резекції нирки з пухлиною хво-
рим із високим (G 1) чи нефректомії хворим із 
середнім (G 2) і низьким (G 3) ступенями диферен-
ціації СКРН відповідно [12].
Контрольні дослідження показали, що ультраструк-

турна орґанізація оптимально розвинутих гемокапілярів 
периферійної частини пухлин високого ступеня ди-
ференціації СКРН близька до такої перитубулярних 
гемокапілярів ниркової кори хворих на високодифе-
ренційований (G 1) СКРН та нирок ссавців.
Висновки. Гемомікроциркуляторне русло пухлин 

високого (G 1) і  меншою мірою середнього ступеня 
диференціації (G 2) СКРН складається головним чи-
ном із оптимально розвинутих гемокапілярів, сфор-
мованих гемокапілярів, дрібних венул. Поодинокі 
гемокапіляри та дрібні венули перебувають на етапах 

локальної декомпозиції та ремодулювання. Гемомі-
кроциркуляторне русло низькодиференційованих (G 
3) пухлин СКРН складаєтся із дезорґанізованих і не-
кротизованих гемокапілярів, дрібних венул, і,  не-
значною мірою, тяжів примордіальних ендотеліаль-
них клітин, синусоїдних гемокапілярів, судинних 
бруньок, новосформованих гемокапілярів і дрібних 
венул, примітивних капілярів. Ремодулюване шляхом 
анґіоґенезу і васкулоґенезу гемомікроциркуляторне 
русло як периферійної, так і центральної частин низь-
кодиференційованих (G 3) пухлин СКРН локалізова-
не між частково дезорґанізованими епітелійвмісними 
тубулами (пухлинні епітеліальні клітини яких пере-
бувають на етапах апоптозу), а саме, в прошарках 
(преметастатичних нішах) строми, збагаченої на при-
мордіальні ендотеліальні клітини, мононуклеарні 
клітини, моноцити, гематопоетичні клітини, мезен-
хімальні клітини, прилеглі до ділянок некрозу. Ано-
мальна активація системи згортання та фібринолізу 
плазми крові гемомікроциркуляторного русла та ос-
новної речовини інтерстицію пухлин найменше ви-
ражена за наявності високодиференційованого (G 1), 
а найбільше – низькодиференційованого (G 3) ступенів 
диференціації СКРН. Ультраструктурна орґанізація 
оптимально розвинутих гемокапілярів периферійної 
частини пухлин високого ступеня диференціації СКРН 
близька до такої перитубулярних гемокапілярів нир-
кової кори хворих на високодиференційований (G 1) 
СКРН і нирок ссавців. Ультраструктура гемомікро-
циркуляторного русла пухлин високого ступеня ди-
ференціації (G 1) більшою мірою «нормалізована», 
ніж середнього (G 2) та низького (G 3) ступенів ди-
ференціації СКРН.
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Ультраструктурна орґанізація гемомікроциркуляторного русла 
світлоклітинного раку нирки різних ступенів диференціації

С. В. Федевич 
Здійснено дослідження ультраструктурної орґанізації гемомікроциркуляторного русла конвенційного 

(світлоклітинного) раку нирки різних ступенів диференціації. 
Матеріалом для проведення електронно-мікроскопічного дослідження у трансмісійному виконанні слу-

гували післяопераційні біоптати периферійної та центральної частин пухлин СКРН: високодиференційова-
ного раку (G 1) – три випадки: один чоловік віком 61 рік та дві жінки віком 49 і 50 років; раку середнього 
ступеня диференціації (G 2) – три випадки: два чоловіки віком 43 і 66 років та одна жінка віком 69 років; 
раку низького ступеня диференціації (G 3) – шість випадків, чоловіки віком 48, 52, 56, 70 71 і 75 років. 
Контролем у трансмісійному електронно-мікроскопічному виконанні слугували післяопераційні біоптати 

ниркової кори елімінованих частин нирок із пухлиною та цілих нирок із пухлиною вказаних хворих на СКРН. 
Застосовували загальноприйняту в трансмісійній електронній мікроскопії методику. 
На ультраструктурному рівні в стромі периферійної частини пухлин високодиференційованого (G 1) СКРН 

були досліджені судинні бруньки, примордіальні ендотеліальні клітини, оптимально розвинуті гемокапіля-
ри, капіляри, що формуються, сформовані гемокапіляри, дрібні венули, примітивні капіляри, гематопоетич-
ні клітини, мезенхімальні клітини, колаґенові волокна. У центральній частині пухлин міститься незначна 
кількість клітин, які перебувають на стадіях апоптозу, декомпозиції та некрозу. Просвіти дезорґанізованих 
гемокапілярів насичені скупченнями еритроцитів, тромбоцитів і пучків волокон фібрину-мономера, а про-
світи дрібних венул зі стінками, які спалися, – гомоґенною плазмою крові.
Склеротизована строма пухлин  середнього ступеня диференціації (G 2) СКРН містить мезенхімальні 

клітини, тяжі дезорґанізованих примордіальних ЕК, гіпертрофовані гемокапіляри та дрібні венули. Лю-
мінальні поверхні ендотеліальних клітин цих судин утворені великою кількістю мікроворсинок. Їх просвіти 
вміщують, гіпераґреґати еритроцитів, поліморфно-ядерні ґранулоцити, моноцити, тромбоцити високої 
електронної щільності, пучки волокон фібрину-полімера, ліпопротеїнові краплі великих розмірів.
Низького ступеня диференціації (G 3) СКРН значні ділянки епітелій- та ендотелійвмісних утворів пери-

ферійної і більшою мірою центральної частин пухлин дезорґанізовані, перебувають у стані апоптозу і не-
крозу. Апоптично змінені пухлинні епітеліальні клітини, оточені пучками волокон фібрину-полімера, а 
прилегла до них строма ремодульована – насичена мононуклеарними клітинами, моноцитами, гематопое-
тичними клітинами, мезенхімальними клітинами, примордіальними ендотеліальними клітинами, судинни-
ми бруньками, гемокапілярами синусоїдного типу, примітивними капілярами, новосформованими гемока-
пілярами і дрібними венулами.
Контрольні дослідження дали змогу зʼясувати, що ультраструктурна орґанізація оптимально розвинутих 

гемокапілярів периферійної частини пухлин високого ступеня диференціації СКРН близька до такої пери-
тубулярних гемокапілярів ниркової кори хворих на високодиференційований (G 1) СКРН та нирок ссавців.
Ультраструктура гемомікроциркуляторного русла пухлин високого ступеня диференціації (G 1) більшою 

мірою «нормалізована», ніж середнього (G 2) та низького (G 3) ступенів диференціації СКРН. 
Ключові слова: конвенційний (світлоклітинний) рак нирки, гемомікроциркуляторне русло, анґіоґенез, 

васкулоґенез.
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Ultrastructural Organization of Microcirculatory Bed in Clear Cell Renal Cell Car-
cinoma of Different Grades of Differentiation

S. Fedevych

Introduction. Implementing into medical practice target therapy in cancer patients including the conventional 
(clear cell) renal cell carcinoma (CCRCC) provides the delivery of anti-angiogenic and conventional cytoreductive 
agents through "normalized" ways of the vascular network of tumors to cancer cells. We also know that microcir-
culatory bed and its microenvironment in tumors are formed by vasculogenesis and angiogenesis, unlike normal 
tissues, are characterized by the presence of primitive vessels and abnormal microenvironment. However, no stu dies 
were conducted, which would have characterized in comparative plan the ultrastructural organization of tumor 
microvessels in CCRCC of different grades of differentiation. 

The aim is to examine ultrastructural organization of microcirculatory bed in conventional (clear cell) renal cell 
carcinoma of different grades of differentiation. 

Materials and methods. Material for conducting transmission electron microscopic researches was postoperative 
biopsies of peripheral and central parts of tumors in CCRCC at high differentiated cancer (G 1) - three cases: one 
man (61-years-old) and two women (49- and 61-years-old); with an average grade of differentiation (G 2) – three 
cases: two men (43- and 66-years-old) and one woman (69-years-old); with a low grade of differentiation (G 3) – six 
cases, all were men (48-, 52-, 56-, 70-, 71-, 75-year-old). 

Material for conducting of сontrol studies in transmission electron microscopy was postoperative biopsies of 
renal cortex of eliminated parts of the kidney with tumor and the whole kidney with tumor in these patients with 
CCRCC.

The technique is common in transmission electron microscopy.
Results and discussion. At the ultrastructural level, vascular buds, primordial endothelial cells, optimally deve-

loped capillaries, forming capillaries, already formed capillaries, small venules, primitive capillaries, hematopoietic 
cells, mesenchymal cells, fi bers of collagen studied in peripheral stroma of tumors with high differentiated (G 1) 
CCRCC. In the central part of the tumors there are small numbers of cells that are in the process of apoptosis, de-
composition and necrosis. Gaps of disorganized capillaries are rich in accumulations of erythrocytes, platelets and 
fi brin monomer bundles of fi bers, gaps of small venules with wrinkled walls are rich in a homogenous blood plasma. 

The sclerotized stroma of tumors with an average grade of differentiation (G 2) CCRCC contains mesenchymal 
cells, disorganized bands of primordial endothelial cells, hypertrophic capillaries and small venules. The luminal 
surfaces of endothelial cells of the vessels are formed by a large number of microvilli. Their gaps contain hyperag-
gregates of erythrocytes, polymorphonuclear granulocytes, monocytes, platelets with high electron density, fi brin 
polymer bundles of fi bers, the large drops of lipoprotein.

At the low grade of differentiation (G 3) CCRCC, the considerable areas of epithelium- and endothelium-con-
taining formations of peripheral and more central parts of the tumor are disorganized, and are in a state of apoptosis 
and necrosis. It was observed that the modifi ed tumor apoptotic epithelial cells with surrounding fi brin polymer 
bundles of fi bers and adjacent the remodulated stroma were rich in mononuclear cells, monocytes, hematopoietic 
cells, mesenchymal cells, primordial endothelial cells, vascular buds, capillaries of sinusoidal type, primitive 
capillaries, newly formed capillaries and small venules.

The control studies made it possible to establish that the ultrastructural organization of optimally developed 
capillaries of peripheral part of tumors with high differentiated grade CCRCC is close to that of peritubular capil-
laries of renal cortex of patients with high differentiated (G 1) CCRCC and kidney of mammals.

Conclusions. The ultrastructure of microcirculatory bed of tumors with a high grade of differentiation (G 1) is a 
more "normalized" than the average one (G 2) and the low (G 3) grade of differentiation CCRCC.

Keywords: conventional (clear cell) renal cell carcinoma, microcirculatory bed, angiogenesis, vasculogenesis.
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Оцінка ефективності застосування мелоксикаму 
(«Мовалісу») у хворих після операції 
з приводу плосковальґусної деформації стопи
Вступ. Основним методом комплексного лікуван-

ня виражених деформацій стоп у дорослих є хірур-
ґічний  [5–7, 12], а остаточний результат його засто-
сування значною мірою залежить від ефективності 
використовуваних у цьому комплексі лікарських за-
собів (ЛЗ), спрямованих на основні патоґенетичні 
ланки хвороби, зокрема, запальний процес, знебо-
лення, запобігання ускладненням, підвищення ефек-
тивності ранньої реабілітації [3, 10, 11, 13, 15].
Будь-яке хірурґічне втручання, окрім користі для 

пацієнта, супроводжується вимушеним ятроґенним 
і запальним ушкодженням тканин різного ступеня та 
відповідними ускладненнями ран. Не є винятком і 
кориґувальні операції на стопі. Незважаючи на впро-
вадження сучасних, так званих малоінвазивних, тех-
нолоґій, у разі таких втручань поєднується застосу-
вання досить травматичних остеотомій, капсуло -
пластик суглобів, міотенопластик. Після таких втру-
чань, а також унаслідок післяопераційної зміни ана-
томічних співвідношень, у сеґменті виникає запален-
ня, яке супроводжується тривалим набряком, болем 
стопи [3, 9–11, 13].
Пошук ЛЗ, які б відповідали вимогам ефективно-

го впливу на основні патоґенетичні механізми пере-
бігу хвороби, наслідки оперативного травматичного 
втручання, з урахуванням потреби забезпечення про-
цесів реґенерації тканин, привів до використання ЛЗ 
зі знеболювальними та протизапальними  властивос-
тями [14, 17–19], серед яких чільне місце належить 
нестероїдним протизапальним лікарським засобам 
(НПЗЛЗ) [5–7, 9]. 
Підставою для застосування НПЗЛЗ є потреба ефек-

тивного знеболення,  яке більшість хірурґів вважають 
засобом досягнення основної мети – комфорту паці-
єнта і неболісної активної мобілізації, що має сприяти 
репаративним процесам у тканинах оперованого се-
ґмента [8, 12]. Менше уваги фахівці приділяють НПЗЛЗ 

як протизапальним середникам, тобто для інгібуван-
ня асептичних запальних реакцій орґанізму, що ви-
никають у відповідь на будь-яке пошкодження [11, 
13, 18, 20]. Імовірно, однією з причин є те, що існує 
думка про шкідливість пригнічення природного асеп-
тичного запального процесу в пошкоджених тканинах, 
який, на думку деяких учених, постає як ініціюючий 
чинник для відновлення пошкоджених під час травми 
або операції структур. Позитивний вплив асептич-
ного запалення та його продуктів на реґенерацію 
м’яких тканин і консолідацію кісткових уламків спо-
стерігали як у експерименті, так і в клініці [14, 17, 
18]. Зʼясовано, що пошкодження тканин призводить 
до виникнення запального процесу, який супрово-
джується інфільтрацією вогнища нейтрофілами та 
макрофаґами. Активовані фаґоцити секретують віль-
ні радикали, медіатори запалення і протеолітичні 
ферменти, унаслідок чого порушуються структура та 
функція опорно-рухової системи. Водночас фаґоци-
туючі клітини забезпечують очищення вогнища від 
клітинних решток і секрецію низки факторів росту, 
що є обов’язковою умовою оптимальної реґенерації 
[14, 18, 20].
Фармацевтичний ринок пропонує лікареві-практи-

ку понад 350 НПЗЛЗ  із діючими речовинами різних 
хімічних ґруп, представлених понад 3000 торгових 
марок. Тому визначення підстав для застосування 
того чи іншого НПЗЛЗ надзвичайно утруднене. 
Традиційним напрямом фармакотерапії запалення 

і болю, беручи до уваги також критерії «ефектив-
ність–вартість», «користь–ризик», є застосування 
неселективних інгібіторів циклооксиґенази (ЦОҐ)-2 
індометацину, ібупрофену та диклофенаку, який вва-
жається «золотим стандартом» НПЗЛЗ [1, 2, 4, 9]. 
Уважають, що за зменшенням протизапальної дії се-
редніх доз неселективних інгібіторів ЦОГ-2 НПЗЛЗ 
стоять у такому порядку: індометацин > флурбіпрофен 
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> диклофенак натрію > піроксикам > кетопрофен > 
напроксен > ібупрофен > амідопірин > аспірин, а за 
анальґезивним ефектом – диклофенак натрію > індо-
метацин > флурбіпрофен > амідопірин > піроксикам 
> напроксен > ібупрофен > аспірин > кетопрофен. За 
наявності ризику ураження травного каналу, нирок і 
печінки з порушенням їх функцій, кровотворної сис-
теми або відповідної інформації про це з анамнезу, 
рекомендовано використовувати принципово нову 
ґенерацію ЛЗ – селективні інгібітори ЦОҐ-2, серед 
яких одним із перших був синтезований мелоксикам 
(із тривалою дією напіввиведення 24 год. і більше) 
[2, 9, 11]. Обґрунтовано вважають, що вони за про-
тизапальною та анальґезивною активністю не посту-
паються як традиційним протизапальним засобам, 
так і специфічним (високоселективним) інгібіторам 
ЦОҐ-2, переважаючи їх за ступенем безпечності ви-
користання та найменшою кількістю побічних ефек-
тів. Окрім цього, в ортопедичних пацієнтів важливим 
є їх позитивний вплив на компоненти опорно-рухової 
системи, зокрема, сприяння нормалізації обмінних 
процесів у хрящовій тканині [1, 2, 9, 20].
Ефективність застосування мелоксикаму («Мова-

лісу») у хворих після операції з приводу плосковаль-
ґусної деформації стопи не оцінювали.
Мета дослідження. З’ясувати ефективність засто-

сування мелоксикаму («Мовалісу») у хворих після 
операції з приводу плосковальґусної деформації стопи.
Матеріали й методи дослідження. Аналізували 

результати визначення ефективності застосування 
мелоксикаму («Моваліс» фірми Boehringer Ingelheim 
GmbH) у 107 хворих [27 чоловіків і 80 жінок, серед-
ній вік 48,4 року (дослідна ґрупа – ДҐ)], прооперова-
них із приводу плосковальґусної деформації стопи у 
травматолоґо-ортопедичному відділенні комунальної 
8-ї міської клінічної лікарні м. Львова, яка є базою 
кафедри травматолоґії та ортопедії ЛНМУ імені Да-
нила Галицького. Переважання жінок у досліджува-
ній ґрупі зумовлено особливостями поширення за-
хворювань, з приводу яких проводилися операції. 
Усім хворим проведені кориґувальні остеотомії стопи 
та різні варіанти артропластичних і міотенопластич-
них операцій. Виконували операції за E. A. МcBride, 
остеотомії Scarf, Сhevrone, L. S. Weil, O. F. Akin. 

«Моваліс» застосовували у вигляді інʼєкцій (добо-
ва доза 15,0 мґ). На шосту добу після операції пере-
ходили на одноразове пероральне вживання «Мова-
лісу» дозою 15,0 мґ або двічі на день по 7,5 мґ 
упродовж іще 10 днів. Контрольну ґрупу (КҐ) склали 
104 пацієнти, що мали аналоґічні вік, стать і опера-
тивне втручання на стопі. Систематично НПЗЛЗ у КҐ 
не використовували, епізодично (за потребою) про-
водили знеболення метамізолом натрію (50,0 мґ вну-
трішньом’язово хворим із помірним болем) і трама-
долом 50,0 мґ (за наявності вираженого і значного 
болю).
У всіх хворих ДҐ і  КҐ у післяопераційному пері-

оді досліджували: 1) вираженість і динаміку болю за 
шкалою ВАШ [19]; 2) ступінь важкості асептичного 

запалення за вираженістю місцевого набряку стопи 
перед операцією, оцінювання його динаміки щоден-
ним уранці, після сну та до початку навантаження 
вимірюванням сантиметровою стрічкою обсягу сто-
пи на рівні горбистості п’ятої плеснової кістки, яка 
легко визначається під час пальпації у всіх пацієнтів 
[3]; 3) динаміку ранового процесу з оцінкою стану 
післяопераційної рани, результатів загоєння, для чого 
використана й модифікована для особливої анатоміч-
ної локалізації бальна клінічна система, розроблена 
проф. Х. Т. Нішановим зі співавт. [8]. Клінічна баль-
на система оцінки стану післяопераційної рани вклю-
чала такі критерії: гіперемія країв ран, набряк країв 
ран, інфільтрація навколоранових тканин, болючість 
у ділянці післяопераційної рани, характер і обсяг ви-
ділень із рани. Максимальна кількість балів за цією 
шкалою становила 50. Залежно від характеру й тер-
міну затримки загоєння, максимальне значення за 
бальною шкалою оцінювання результатів загоєння 
післяопераційних ран становило 5 балів; 4) перено-
симість «Мовалісу» з визначенням частоти побічних 
реакцій шлунково-кишкового каналу, серцево-судин-
ної системи (артеріальний тиск) і місцевих реакцій 
у ділянці введення. 
Для всіх пацієнтів дотримано заходів щодо безпе-

ки здоров’я, прав пацієнта, людської гідності та мо-
рально-етичних норм відповідно до принципів Гель-
сінкської декларації прав людини, Конвенції Ради 
Європи про права людини і біомедицину та відповід-
них законів України.
Результати дослідження та їх обговорення. Оці-

нивши вираженість і динаміку болю за шкалою ВАШ, 
зʼясували, що в ДҐ початковий рівень болю за шкалою 
ВАШ після всіх операцій (рис. 1) становив у серед-
ньому 83,0 мм (79,0–87,0 мм). Після внутрішньом’я-
зового введення «Мовалісу» рівень болю знизився в 
середньому на 40,0 мм (із 32,0 до 48,0 мм). У більшо-
сті випадків рівень болю став менше 40,0 мм, що 
розцінювали як помірно виражений больовий синдром. 
Після перорального вживання препарату зафіксовано 
дещо менший ступінь зниження больового синдрому 
(в середньому на 30,0 мм), але й тоді відзначений до-
статній знеболювальний ефект (ВАШ менше 40,0 мм). 
У хворих КҐ  рівень болю на початку був такий, як 

і в ДҐ. Ефективного знеболення (в середньому на 36,0 
мм) досягали через 30–40 хв після ін’єкційного вве-
дення анальґетиків, які застосовували за потребою 
пацієнтів 3-4 рази впродовж 1-ї доби. На 2-гу й 3-тю 
доби ефективність знеболення у хворих КҐ зменшу-
валася порівняно з ДҐ (середнє значення 43,0 мм), 
оскільки у них спостерігалися періодичні рецидиви 
болю до 80,0–90,0 мм за шкалою ВАШ. 
Аналіз больових відчуттів у хворих ДҐ та КҐ  (рис. 

1) свідчить, що систематичне застосування «Мовалі-
су» має добрий і стабільний знеболювальний ефект, 
який є стійким, значно поліпшує комфо рт пацієнта і 
стан оперованого сеґмента в післяопераційному пе-
ріоді.
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Рис. 1. Динаміка болю у стопі за показниками ВАШ.

Дослідження динаміки набряку стопи, як одного з 
основних проявів запального процесу, показало, що 
виражений набряк м’яких тканин стопи наявний у 
всіх прооперованих пацієнтів (рис. 2).

Рис. 2. Хворий П., 45 років. Деформація стопи 
до кориґувальної  операції (а) та набряк тканини на 10-ту добу 

після неускладненого оперативного втручання (б).

 
Через добу після хірурґічного втручання у хворих 

ДҐ об’єм стопи збільшується на 10,0 % порівняно з 
об’ємом стопи до операції, а у КҐ – на 15,8 %. Наро-
стання набряку в обох ґрупах триває, і до 3-ї доби 
переважно досягає максимуму. У цей час набряк сто-
пи у хворих КҐ виражений на 67,9 % більше, ніж у 
ДҐ. З 4-го дня до кінця тижня констатовано зниження 
набряку в обох ґрупах. Проте зменшення набряку в 
ДҐ відбувається швидше. Через 7 днів у ДҐ набряк 
майже повністю спадає і становить 5,0 % початково-
го. У КҐ на цей час набряк виражений на 9,5 % біль-
ше, ніж у ДҐ (рис. 2).
Вивчення перебігу ранового процесу за клінічними 

ознаками показало таку тенденцію: гіперемія і гіпер-
термія впродовж 1-ї і 2-ї діб у хворих ДҐ зменшують-
ся відповідно на 10,5 і 14,3 %, тоді як у хворих КҐ 
через дві доби збільшуються відповідно на 10,0 і 33,1 
%. Слід зауважити, що у хворих КҐ гіперемія на 20,5 
%, а гіпертермія на 40,6 % перевищують показники 
у хворих ДҐ. На завершення першого тижня у пацієнтів 
КҐ гіперемія виражена в 2,9 разу більше, а гіпертер-

мія в 9 разів більше, ніж у хворих ДҐ (відповідно 10,5 
і 9,5 %).
Таким чином, запропонована схема лікування дає 

змогу не тільки домогтися адекватного анальґетич-
ного ефекту, а й забезпечує виражену протизапальну 
дію. Уже впродовж перших днів лікування «Мовалі-
сом» вдається не тільки уникнути наростання син-
дрому запалення (на відміну від КҐ), а й зменшити 
його на 44,7 % порівняно з контролем. До кінця пер-
шого тижня запальний синдром, під час лікування 
хворих ДҐ запропонованою схемою, виражений в 4,2 
разу менше, ніж у хворих КҐ. Рекомендована схема 
лікування позитивно впливає на компоненти синдро-
му запалення, зокрема, найбільше виражений проти-
набряковий ефект. Фліктен у ДҐ не було, тоді як їх 
зафіксовано у 2,3 % хворих КҐ. Загалом післяопера-
ційне протизапальне лікування із застосуванням пре-
парату «Моваліс» сприяло зниженню частоти ранових 
ускладнень у 2,9 разу – з 14,8 до 5,1 %.

Рис. 3. Динаміка набряку стопи після кориґувальних операцій.

Загальна переносимість пацієнтами ЛЗ «Моваліс» 
дуже добра у 77 (71,9 %), добра у 27 (25,2 %), за-
довільна у 2 (1,8 %) і погана у 1 (0,9 %) пацієнта 
(алерґічна реакція) (рис. 4). У двох хворих спостері-
галися побічні ефекти, які стосувалися шлунково-киш-
кового каналу (печія, дискомфорт у епіґастральній 
ділянці). Вираженість симптомів незначна і не призве-
ла до скасування застосування ЛЗ.

Рис. 4. Загальна переносимість препарату мелоксикам 
(«Моваліс»).
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Місцева переносимість «Мовалісу» оцінена як 
дуже добра у 66 (61,8 %) і як добра – у 41 (38,2 %) 
хворого. Випадків болючої реакції на введення ЛЗ, 
гіперемії у ділянці ін’єкції, ущільнення, подразнен-
ня або виникнення інших суттєвих суб’єктивних 
відчуттів не спостерігали.

Висновки. Застосування мелоксикаму («Мовалісу») 
у хворих після операції з приводу плосковальґусної 
деформації стопи є ефективним, дає змогу досягнути 
доброго анальґетичного ефекту, а також забезпечує 
виражену протизапальну дію. «Моваліс» достовірно 
знижує частоту ранових ускладнень, його добре пе-
реносять хворі.

Список літератури
1. Викторов А. П. Нестероидные противовоспалительные препараты : от коры и листьев ивы и мирта к коксибам / 

А. П. Викторов // Therapia. Український медичний вісник. – 2009. – № 1. – С. 55–60 (Victorov A. NSAIDs from 
the bark and leaves of willow and myrtle to coxibs / A. Viktorov // Therapia. Ukrainian medical herald. – 2009. – N 1. – 
P. 55–60).

2. Вікторов О. П. Вибір та медичне застосування нестероїдних протизапальних лікарських засобів / О. П. Вікторов 
// Управління закладом охорони здоров’я. – 2009. – № 1. – С. 36–44 (Viktorov A. Selection and medical use of nonste-
roidal anti-infl ammatory drugs / A. Viktorov // Management of health care. – 2009. – N 1. – P. 36–44). 

3. Гаркави А. В. Обезболивающая и противовоспалительная терапия при консервативном лечении острого периода 
травмы конечностей / А. В. Гаркави, Л. Л. Силин, К. С. Терновой // Международный медицинский журнал. – 2004. 
– № 12. – С. 94–97 (Garkavy A. Pain treatment and anti-infl ammatory therapy in conservative treatment of acute period 
of the limbs trauma / A. Garkavy, L. Silin, K. Ternovoy // International Medical Journal. – 2004. – N 12. – P. 94–97).

4. Дзяк Г. В. Нестероидные противовоспалительные препараты / Г. В. Дзяк, А. П. Викторов, Е. И. Гришина. – К. : 
Морион, 1999. – 112 с. (Dzyak G. Nonsteroidal anti-infl ammatory drugs / G. Dzyak, A. Vyktorov, E. Grishina. – K. : 
Moryon, 1999. – 112 p.).

5. Диваков М. Г. Остеотомия «scarf» в лечении больных с вальгусной деформацией 1-го пальца стопы / М. Г. Дива-
ков // Вестн. травмат. ортоп. им. Н. Н. Приорова. – 2001. – № 3. – С. 41–45 (Dyvakov M. Osteotomy «scarf» in treat-
ment of patients with valgus deformation 1st fi nger of the foot / M. Dyvakov // Heraldtravmat. orthopedic. N. Pryorova. 
– 2001. – N 3. – P. 41–45).

6. Зоря В. И. Лечение статических заболеваний стоп / В. И. Зоря // Российский медицинский журнал. – 2000. – 
№ 1. – С. 18–21 (Zorya V. Treatment of static diseases of the foot / V. Zorya // Ros. med. J. – 2000. – N 1. – P. 18–21).

7. Карданов А. А. Оперативное лечение деформаций первого луча стопы: история и современные аспекты / 
А. А. Карданов, Л. Г. Макинян, М. П. Лукин. – М. : Медпрактика, 2008. – 103 с. (Kardanov A. Surgery treatment of 
the fi rst ray of the foot : history and its contemporary aspects / A. Kardanov, L. Makynyan, M. Lukin. – M. : Medpraktyka, 
2008. – 103 p.). 

8. Количественная клиническая оценка в профилактике раневой инфекции / Х. Т. Нишанов, Б. Д. Дурманов, 
М. Ш. Хакимов, А. Ж. Норов // Вестник врача общей практики. – Самарканд, 1998. – № 4. – С. 50–54 (Quantitative 
clinical evaluation in the prevention of a wound infection / H. Nyshanov, B. Durmanov, M. Hakymov, A. Norov // Herald 
of the doctor of general practice. – Samarkand, 1998. – N 4. – P. 50–54).

9. Насонов Е. Л. Анальгетические эффекты нестероидных противовоспалительных препаратов при заболеваниях 
опорно-двигательного аппарата: баланс эффективности и безопасности / Е. Л. Насонов // Consilium Medicum. 
– 2000. – № 5. – C. 209–215 (Nasonov E. Analgesic effects of NSAIDs at musculoskeletal system disease: balance of 
security and of the effectiveness / E. Nasonov // Consilium Medicum. – 2000. – N 5. – C. 209–215). 

10. Овечкин А.М. Анальгезия и седация в интенсивной терапии / А. М. Овечкин // Вестник интенсивной терапии. – 
2009. – № 1. – С. 21–26 (Ovechkin A. Analgesia and sedation in intensive therapy / A. Ovechkin // Bulletin of intensive 
therapy. – 2009. – N 1. – P. 21–26).

11. Овечкин А. М. Фармакотерапия послеоперационного болевого синдрома / А. М. Овечкин, Н. М. Федоровский 
// Русский медицинский журнал. –  2007. – № 6. – С. 487–491 (Ovechkin A. Pharmacotherapy postoperative pain / 
A. Ovechkin, N. Fedorovsky // Russian Medical Journal. – 2007. – N 6. – P. 487–491).

12. Прозоровский Д. В. Оценка результатов хирургического лечения деформаций переднего отдела стопы / Д. В. Про-
зоровский // Український морфологічний альманах. – 2010. – Т. 8, № 3. – С. 114–116 (Prozorovsky D. Evaluation of 
the results of surgical treatment of deformities of the forefoot / D. Prozorovsky // Ukrainsky morfologyc almanac. – 2010. 
– Vol. 8, N 3. – P. 114–116). 

13. Тактика лечения пациентов в послеоперационном периоде после ортопедических оперативных вмешательств на 
переднем отделе стоп / Н. А. Корж, Д. В. Прозоровский, К. К. Романенко, Л. Д. Горидова // Травма. – 2011. – Т. 12, 
№ 1. – С. 61–64 (The treatment of patients in the postoperative period after orthopedic surgery of the forefoot / N. Korzh, 
D. Prozorovsky, K. Romanenko, L. Goridova // Trauma. – 2011. – Vol. 12, N 1. – P. 61–64) .

14. Чорноморець П. М. Запалення при м’язовій травмі : пошкоджуюча та відновлювальна дія / П. М. Чорноморець, 
Н. Є. Нурищенко // Фізика живого. – 2008. – Т. 16, № 1. – С. 171–174 (Chernomorets P. Infl ammation in muscle 
injury, damaging and restorative action / P. Chernomorets, N. Nuryschenko // Physics living. – 2008. – Vol. 16, N 1. – 
P. 171–174).

15. Яцкевич А. Я. Біль у стопі : патогенез, алгоритм діагностики та лікування / А. Я. Яцкевич // Львівський клініч-
ний вісник. – 2014. – Т. 8, № 4. – С. 54–60 (Yatskevych A. Pain in the foot: pathogenesis, diagnosis and treatment / 
A. Yatskevych // Lviv Clinical Bulletin. – 2014. – Vol. 8, N 4. – P. 54–60). 

16. Bennett A. J. An Adaptation of weil’s osteotomy of the lesser metatarsal neck / A. J. Bennett, I. McLeod // J. Foot Ankle 
Surg. – 2009. – Vol. 48, N 4. – P. 516–517.

17. Cottrel J. Effect of Non-Steroidal anti-infl ammatory drugs on bone healing / J. Cottrel, J. P. O’Connor // Pharmaceuticals. 
– 2010. – Vol. 3. – P. 1668–1693.



ЛКВ

40

18. Tidball J.G. Infl ammatory processes in muscle in jury and repair / J. G. Tidball // Amer. J. Physiol. Regul. Integr. Comp. 
Physiol. – 2005. – Vol. 288. – P. R345–R353.

19. Wewers M. E. A critical review of visual analogue scales in the measurement of clinical phenomena / M. E. Wewers, 
N. K. Lowe // Res. Nurs. Health. – 1990. – Vol. 13. – P. 227–236.

20. What do we mean by the term ″infl ammation″? A contemporary basic science update for sports medicine / A. Scott, 
K. M. Khan, C. R. Roberts [et al.] // Brit. J. Sports Med. – 2004. – Vol. 38. – P. 372–380.

Стаття надійшла до редакції журналу 19 квітня 2016 р.

Оцінка ефективності застосування мелоксикаму («Мовалісу») 
у хворих після операції  з приводу  плосковальґусної деформації стопи

А. Я. Яцкевич, І. Р. Трутяк, У. О. Абрагамович, О. Я. Яцкевич

Досліджували ефективність протизапального лікування препаратом мелоксикам («Моваліс») у післяопе-
раційному періоді у 107 хворих,  прооперованих з приводу плосковальґусної деформації стоп. Вивчали 
динаміку болю, набряку стопи, перебіг ранового процесу та переносимість препарату пацієнтами. Застосу-
вання мелоксикаму («Мовалісу») у хворих після операції з приводу плосковальґусної деформації стопи є 
ефективним,  дає змогу досягнути доброго анальґетичного ефекту, а також забезпечує виражену протиза-
пальну дію. «Моваліс» достовірно знижує частоту ранових ускладнень, його добре переносять хворі.
Ключові слова: нестероїдні протизапальні лікарські засоби, мелоксикам, «Моваліс», плосковальґусна 

деформація стопи, кориґувальні операції стопи.

The Study of the Effectiveness of Meloxicam "Movalis" Application 
in Postoperative Patients with Planovalgus Foot Deformity

  
A. Yatskevych, I. Trutyak, U. Abrahamovych, O. Yatskevych

Introduction. Today the main method of complex treatment of severe foot deformities in adults is a surgery. 
Every surgery benefi cial to a patient is accompanied by iatrogenic and infl ammatory tissue damage of different 
degrees and related complications of wounds. No exception is made for corrective surgery on foot. After a corrective 
intervention, and also after postoperative changes of anatomical relationships in segments, there occurs infl amma-
tory reaction which is accompanied by a prolonged swelling and foot pain. It is believed that meloxicam has not the 
least analegtic and anti-infl ammatory activity as traditional anti-infl ammatory drugs and specifi c (highly selective) 
inhibitors COX-2, dominating them on the degree of safety and the least number of side effects. Moreover, for the 
orthopedic patients very important is their positive impact on the components of the musculoskeletal system, in 
particular promoting the normalization of metabolism in cartilage. Evaluation of the effi cacy of meloxicam 
("Movalis") in patients after surgery on fl at foot deformity has not been investigated.

The aim of the study is to determine the effi cacy of meloxicam ("Movalis") in patients after fl atfoot surgery.
Materials and methods. The results of effi cacy determining of meloxicam treatment were analyzed ("Movalis" 

fi rm Boehringer Ingelheim GmbH) in 107 patients (27 men and 80 women, average age 48.4 years), operated with 
fl atfoot (research groups). All patients were performed a corrective osteotomy of foot and various options of arthro-
plasty and miotenoplasty operations. All operations were performed according to McBride, SCARF osteotomy, 
Weil, Akin, Chevrone. "Movalis" was prescribed in injection (15.0 mg daily). On the sixth day after the operation 
patients were prescribed a single oral use of "Movalis" with daily dose of 15.0 mg or twice a day 7.5 mg for anoth-
er 10 days. The control group totaled 104 patients, similar by age, sex and foot surgery, which did not use NSAIDs, 
and (if necessary) performed anesthesia using Metamizole (50.0 mg for patients with moderate pain) and narcotic 
drug (Tramadol 50.0 mg) in cases of pronounced and signifi cant pain. In all patients of experimental and control 
groups in the postoperative period were observed: 1) the severity and dynamics of pain according to the VAS scale; 
2) the severity of aseptic infl ammation by the severity of local swelling of the foot before the operation, evaluation 
of its dynamics every day in the morning after waking and before the load measurment with a measuring tape on 
the level of the fi fth tuberous metatarsal bone, which can be easily determined during the palpation in all patients; 
3) the dynamics of the wound healing with an assessments of the postoperative wound healing results, for which 
we used and modifi ed for specifi c anatomical location clinical system developed by prof. H. T. Nishanovym with 
co-authors.
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Results and discussion. Thus, the proposed scheme of treatment can achieve not only an adequate analgesic 
effect, but also provides a strong anti-infl ammatory effect. In the fi rst days of treatment it can not only prevent the 
growth of infl ammatory syndrome (unlike the patients in the control groups), but to reduce it to 44.7 % compared 
with control group of patients that have not been treated with "Movalis". By the end of the fi rst week infl ammatory 
syndrome, as a result of a treatment by the proposed scheme, is expressed in 4.2 times less than in control group of 
patients. The scheme of treatment has a positive effect on the components of the syndrome of infl ammation, but the 
anti swelling effect is expressed the most. There were no vesicles in patients of the research group, while they were 
detected in 2.3 % of patients in the control group. In general, treatment of patients with ‘Movalis’ helped to reduce 
the rate of postoperative infl ammatory and wound’s complications in 2.9 times - from 14.8 to 5.1%. Total tolerance 
to meloxicam ("Movalis") was seen as very good in 77 patients (71.9 %), good - in 27 (25.2 %), satisfactory - in 2 
(1.8 %), and in one patient (0.9 %) as poor (allergic reaction). In 2 patients were detected gastrointestinal side effects 
(heartburn, discomfort in epigastric area), but they did not require discontinuation of "Movalis".

Conclusions. The use of meloxicam ("Movalis") in patients after fl at foot surgery is effective, achieves good 
analgesic effect, and provides a strong anti-infl ammatory effect. "Movalis"is well tolerated and signifi cantly reduc-
es the incidence of wound complications.

Keywords: corrective surgery of the foot, anti-infl ammatory therapy, meloxicam.
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Лікування хворих на цироз печінки з урахуванням 
ступеня важкості портальної гіпертензії 
та синтропічних коморбідних позапечінкових 
уражень, їх ускладнень: модифікований 
алґоритм, його ефективність
Актуальність. Поширення цирозу печінки (ЦП) 

та смертність від нього дуже різняться і мають тен-
денцію до збільшення. За останніх 10 років у розви-
нених країнах частота цирозів зросла на 10,0–15,0 %. 
Інформація щодо смертності внаслідок ЦП також 
неоднозначна – від 8 до 80 на 100 тис. населення. 
Достовірних відомостей щодо поширення цього за-
хворювання в Україні ми не маємо [4, 5]. Проте, зна-
ючи рівень споживання алкоголю і поширеність вірус-
них гепатитів, можна припустити, що в Україні 
частота цирозів наближається до верхньої межі або 
перейшла її [4, 5, 19]. 
Сьогодні ЦП розглядають як хронічне дифузне з 

наростанням важкості захворювання печінки, що ви-
являється структурною перебудовою її паренхіми у 
вигляді вузликової трансформації і фіброзу внаслідок 
некрозу гепатоцитів, появою шунтів між портальною 
і центральними венами в обхід гепатоцитів із виник-
ненням печінкової недостатності та портальної гіпер-
тензії (ПГ) [12] – ключового патоґенетичного чинни-
ка [2, 4, 40]. 
Відомо, що ЦП не обмежується лише гепатобіліар-

ною системою, а  поширюється й на інші орґани та 
системи [2, 5, 16]. Це дає змогу розглядати його як 
цирозну хворобу всього орґанізму [1] із втягненням 
у патолоґічний процес різних орґанів і систем люд-
ського орґанізму, трактованих як синтропічні комор-
бідні ураження, що здебільшого стають причиною 
тимчасового, а надалі – стійкого порушення працез-
датності, інвалідизації, часто – смерті [1, 2, 10, 13]. 
Сьогодні передчасно вважати, що проблему ліку-

вання хворих на ЦП розвʼязано, позаяк у його осно-
ву покладено використання лише лікарських засобів, 
спрямованих на корекцію функціонального стану 

печінки та ПГ (базове лікування), поєднане також за 
потребою із симптоматичним лікуванням. Так, усім 
хворим на ЦП режим призначається залежно від важ-
кості їх стану. Дієта – у межах дієтичного столу № 5 
за М. Певзнером або визначається ураженням інших 
орґанів та систем у межах 15 столів з п’яти – шести-
разовим харчуванням із енерґетичною цінністю не 
менше 2000 ккал/добу, вмістом білків  1,0–1,5 ґ/кґ 
маси пацієнта й достатньою кількістю вітамінів ґру-
пи В, фолієвої кислоти, маґнію, ліпотропних інґредієнтів. 
Із метою корекції функціонального стану печінки, 

зокрема, мінімізації цитолізу гепатоцитів, до ліку-
вального комплексу додаються фосфоліпідні ліпосо-
мальні лікарські засоби («Есенціале Н»). Низкою 
багатоцентрових рандомізованих досліджень [6, 18] 
підтверджено їх позитивний вплив на клітини печін-
ки (нормалізація структур і орґанел, зменшення жи-
рової дистрофії та некрозу гепатоцитів, посилення 
реґенерації клітин і зменшення фіброґенезу). Для 
гальмування цитолізу призначають також гепатопро-
тектори, що містять амінокислоти та їх похідні, зо-
крема «Аденометіонін», який бере участь у більшості 
біохімічних реакцій: як донор метильної ґрупи – у 
біосинтезі фосфоліпідів біліпідного шару гепатоцитів 
(трансметилювання), кон’юґуванні жовчевих кислот, 
виведенні з орґанізму ксенобіотиків, відновлення ос-
новних біохімічних процесів у печінці, синтезі фізіо-
лоґічних амінокислот (цистеїну, таурину, ґлутатіону 
тощо), а отже, й білків, зокрема, гормонів кори над-
ниркових залоз, нейромедіаторів і факторів згортан-
ня крові. Він здатний легко проникати крізь енце-
фалічний бар’єр і виявляти стабілізувальну дію на 
нейрони, що дає змогу використовувати його для 
пацієнтів із печінковою енцефалопатією, супутньою 
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депресією і вторинним абстинентним синдромом [18]. 
Під час верифікації мезенхімально-запального син-
дрому застосовані  лікарські засоби, що містять при-
родні амінокислоти («Гептрал»), гомеопатичні засо-
би («Галіум-хеель», «Нукс воміка-гомакорд», «Гепар 
композитум» [11]; гепатодепресивного синдрому – 
плазмозамінники («Альбумін»), гепатопротектори 
(«Гепадиф») і вітамінні комплекси («Супрадин»); 
холестазного синдрому – лікарські засоби жовчевих 
кислот («Урсохол») [8, 18], природні амінокислоти 
(«Гептрал»), що особливо ефективні у пацієнтів із 
ЦП алкогольної етіолоґії [6], гомеопатичні засоби 
(«Нукс воміка-гомакорд», «Лімфоміозот Н») [11]; 
синдрому реґенерації та пухлинного росту – скеру-
вання пацієнта у спеціалізований онколоґічний заклад.
Згідно з рекомендацією Американської асоціації з 

вивчення хвороб печінки [25], для лікування ПГ хво-
рих на ЦП призначають лікарські засоби, які змен-
шують внутрішньопечінковий опір судин портально-
го кровоплину, венозний приплив крові та 
формування портосистемних колатералей. Так, для 
зменшення внутрішньопечінкового опору судин пор-
тального кровоплину застосовують лікарські засоби, 
які усувають дисбаланс вазоактивних субстанцій, 
пригнічують активність і міґрацію зірчастих клітин 
печінки, а також внутрішньопечінковий неоанґіоґенез 
[41].
Першими з цією метою використовували орґаніч-

ні нітрати («Мононітросид»), як потенційні вазоди-
лятатори та донатори NO, з переважним механізмом 
дії на венозну систему, що, впливаючи на специфіч-
ні нітратні рецептори непосмугованої м’язової стін-
ки судини, призводять до їх розслаблення [23]. При-
значення великих доз лікарських засобів цієї ґрупи 
призводить до артеріальної гіпотензії унаслідок сти-
муляції «барорецепторів високого тиску», редукції 
печінкового судинного опору та розширення порто-
системних колатералей. Навпаки, їх малі дози зни-
жують портальний тиск за рахунок зменшення при-
пливу крові до системи ворітної вени, що виникає 
унаслідок рефлекторної спланхнічної вазоконстрик-
ції у відповідь на венозний застій. Виражений си-
стемний гіпотензивний ефект, неґативний вплив на 
функцію нирок у хворих на ЦП (зниження нирково-
го кровоплину і клубочкової фільтрації, затримання 
натрію і води), виникнення толерантності до них під 
час тривалого вживання, а також труднощі підбору 
оптимального дозування –  головні побічні ефекти 
лікарського засобу, оскільки можуть призвести до 
поглиблення ПГ та позапечінкових ускладнень [23]. 
Сьогодні нітрати не рекомендуються як монолікуван-
ня ПГ, їх використовують лише в деяких випадках у 
поєднанні з іншими лікарськими засобами, наприклад, 
неселективними β-адреноблокаторами (НБАБ) [24, 
36, 42].
НБАБ, зокрема «Карведілол» та «Пропранолол», 

є лікарськими засобами вибору в лікуванні ПГ і ви-
користовуються найчастіше [36]. Зʼясовано, що зни-
ження ґрадієнта портального тиску відбувається за 

рахунок зменшення серцевого викиду (блокування 
β1-адренорецепторів), а вазоконстрикція у спланхніч-
ному артеріальному руслі (блокування β2-адреноре-
цепторів) зумовлює редукцію портального припливу, 
сприяючи зниженню кровоплину  портосистемними 
колатералями і тиску в стравохідних вариксах [42]. 
Використання «Празозину» – α1-адреноблокатора, 
основним ефектом якого є артеріальна гіпотонія, – з 
метою зниження портального тиску у хворих на ЦП 
в сучасній літературі описується украй рідко. Трива-
ле вживання цього препарату, призводить, за спосте-
реженням дослідників [28], до виникнення та/або 
наростання асциту і набряків. Ефективною вважають 
лише його комбінацію з НБАБ [42]. «Карведілол» 
володіє комбінованими властивостями НБАБ та α1-
адреноблокатора, він у 2–4 рази активніший ніж «Про-
пранолол» за β-адреноблокуючою дією, але менш 
активний ніж «Празозин» за α1-адреноблокуючою 
дією. 
Отже, «Карведілол» зменшує ступінь важкості ПГ, 

знижуючи внутрішньопечінковий венозний опір завдя-
ки α1-адреноблокуючій активності та зменшенню 
спланхнічної вазодилятації унаслідок його неселек-
тивної β-адреноблокуючої дії. На основі досліджен-
ня гемодинаміки у хворих на ЦП можна стверджува-
ти, що зниження ґрадієнта тиску у ворітній вені в 
ґрупі хворих, які реґулярно вживали «Карведілол», 
на 50,0 % більше, ніж у пацієнтів, які отримували 
«Пропранолол» [25]. Це підтверджує добрий фарма-
колоґічний ефект, зокрема, у пацієнтів зі зниженою 
чутливістю до β-адреноблокаторів. Порівняно з «Про-
пранололом», зниження ґрадієнта тиску у ворітній 
вені, індуковане «Карведілолом», не супроводжуєть-
ся супутнім зменшенням перфузії печінки [24, 28]. 
До переваг НБАБ у лікуванні ПГ відносять також їх 
досить низьку вартість [24], а до основних недоліків 
– зменшення ґрадієнта тиску у ворітній вені не більш 
ніж на 20,0 % початкових значень, а у віддалений 
період – зменшення лікувальної дії у 50,0–70,0 % 
хворих [20]; наявність у близько 15,0 % пацієнтів 
абсолютних (важка серцева недостатність, обструк-
тивні захворювання легень, атріовентрикулярна бло-
када другого і третього ступеня тощо) чи відносних 
(синусова брадикардія, цукровий діабет 1-го типу 
тощо) критеріїв заборони його призначення; у 14,0 
% – побічних ефектів (наприклад, утома, слабкість, 
задишка), які вимагають зменшення дози чи припи-
нення вживання лікарського засобу, а також системний 
гіпотензивний ефект, що  унеможливлює їх викори-
стання для хворих на ЦП з вираженою стадією ПГ, 
оскільки зниження і так початково зниженого ар-
теріального тиску у цих хворих призводить до поси-
лення гіпердинамічного типу циркуляції [25].
Блокатори рецепторів анґіотензину-ІІ («Валсартан») 

та інгібітори анґіотензинперетворювального фермен-
ту («Каптоприл») здатні знижувати портальний тиск 
із мінімальними побічними явищами, але тільки у 
пацієнтів із компенсованою та субкомпенсованою 
стадіями ПГ.  На основі  дослідження  гемодинаміки 
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у хворих на ЦП, індукованої ПГ, можна стверджува-
ти, що зниження ґрадієнта тиску у ворітній вені в 
ґрупі хворих, які реґулярно вживали «Валсартан», 
було на 20,0 % більше, ніж у пацієнтів, що отриму-
вали «Каптоприл», але на 18,0 % менше порівняно з 
«Пропранололом» [17]. Зазначмо, що порівняно з 
«Пропранололом» зниження ґрадієнта тиску у воріт-
ній вені, індуковане «Валсартаном», не супровод-
жується супутнім зменшенням перфузії печінки [42]. 
У хворих на ЦП з вираженою стадією ПГ «Валсартан» 
і «Каптоприл» призводять до виникнення ниркової 
недостатності й наростання важкості артеріальної 
гіпотонії з відповідними неґативними наслідками для 
проґнозу життя [32]. 
Зменшення ступеня важкості ПГ за рахунок зни-

ження внутрішньопечінкового опору судин порталь-
ного кровоплину під час моделювання ЦП на твари-
нах продемонстроване в декількох експериментах 
індукуванням внутрішньопечінкової продукції NO, 
зокрема, внаслідок призначення ґена-переносника 
NO-синтази та гепатоспецифічних донаторів NO [34], 
таких як похідні урсодезоксихолевої кислоти («Ур-
сохол») [8] і «Нітрофлурбіпрофену» – інгібітора ци-
клооксиґенази з властивостями донатора NO [21, 38, 
39]. Оскільки у хворих на ЦП виникає дефект фос-
форилювання ендотеліальної NO-синтази внаслідок 
зменшення активності ґена-переносника акотиназ, 
що супроводжується збільшенням активності NO-син-
тази, саме тому призначення похідних урсодезокси-
холевої кислоти, як ґена-переносника NO-синтази, 
статинів («Симвастатин»), як інгібіторів RhoA / 
Rho-кінази, призводить до зменшення ступеня важ-
кості ПГ [48]. Доведено, що «Симвастатин» знижує 
ґрадієнт тиску в ворітній вені після чотиритижнево-
го курсу лікування як у хворих, які вживали β-адре-
ноблокатори, так і у тих, що їх не вживали [33].
Провідна роль у виникненні ендотеліальної дис-

функції в осіб з ПГ належить вазоконстриктору ЕТ-1. 
Застосування комбінованих антаґоністів ЕТ-А та ЕТ-
В, таких як «Бозентан», і селективного антаґоніста 
ЕТ-А – BQ-123 для лікування ПГ, що виникла у хво-
рих на ЦП, дає змогу стверджувати, що саме вони 
можуть бути ключовими у лікуванні таких хворих 
[45]. На користь вказаної концепції свідчать експери-
ментальні дослідження на тваринних моделях ПГ [30, 
31, 47], у яких уведення в лікувальну схему антаґоністів 
ендотелінових рецепторів супроводжується зниженням 
портального тиску, але цей феномен асоційований 
радше зі зниженням внутрішньопечінкового і колате-
рального опору, ніж зі змінами мезентеріального кро-
воплину. У світлі наведеного вище доволі контровер-
сійну думку висловили D. Tripathy зі співавторами 
[30] на підставі результатів рандомізованого плаце-
бо-контрольованого сліпого клінічного дослідження 
із залученням антаґоністів ЕТ-А та ЕТ-В рецепторів. 
Вони зазначають, що на ранніх стадіях цирозу ЕТ-1 
відіграє важливу роль у підтриманні системної гемо-
динаміки, не маючи безпосереднього стосунку до 
порушень печінкового кровоплину [30].

Вагомий внесок у наростанні важкості ПГ, насам-
перед у підтриманні судинного тонусу печінки у хво-
рих на ЦП, належить також впливу вазоактивної ре-
човини, зокрема тромбоксану A2 – похідному 
циклооксиґенази, який бере участь у внутрішньо-
печінковій ендотеліальній дисфункції та підсилює 
вазоконстрикторну відповідь у цирозній печінці. 
Однак нестероїдні протизапальні лікарські засоби, 
які пригнічують синтез тромбоксану А2, не дозволе-
но застосовували хворим на ЦП через високий ризик 
виникнення печінково-клітинної та ниркової недо-
статності, ульцероґенного ураження шлунка, а також 
наростання набряково-асцитного синдрому. У сучас-
ній літературі висловлюються припущення, зроблені 
на основі експериментальних досліджень індукованої 
ПГ печінки щурів, що лікарські засоби, які мають 
властивості селективного донатора NO в печінці та 
пригнічують тромбоксан А2, зменшують ПГ без неґа-
тивних наслідків [39]. 
Констатовано, що з наростанням важкості ПГ у 

хворих на ЦП виникає гіперчутливість судини черев-
ної порожнини до вазоконстрикторного впливу «гор-
мону щастя» серотоніну, який утворюється в енте-
рохромафінних клітинах, головним чином кишки. 
Тому призначення «Ритансерину» для лікування ПГ, 
який є специфічним і селективним антаґоністом S2-ре-
цепторів, позбавлений системного впливу, супровод-
жується зменшенням ґрадієнта тиску у ворітній вені 
хворих на ЦП внаслідок зменшення внутрішньопечін-
кового судинного опору, не викликаючи зміни в си-
стемній гемодинаміці, а використання його в ком-
бінації з «Пропранололом», на думку вчених [17], 
підсилює цей позитивний ефект.
Щоб зменшити внутрішньопечінковий опір судин 

портального кровоплину, потрібно використовувати 
лікарські засоби, які пригнічують активність і міґра-
цію зірчастих клітин печінки, а також внутрішньо-
печінковий неоанґіоґенез [41]. Першими з цією метою 
застосували поліненасичені «есенціальні» фосфоліпі-
ди, які володіють здатністю зменшувати жирові змі-
ни печінки, елімінувати вільні радикали, пригнічува-
ти активацію зірчастих клітин печінки та стиму лювати 
їх апоптоз. Саме вони на сучасному етапі виступають 
лікарськими засобами вибору у зменшенні синусоїдаль-
ного опору судин портального кровоплину. Результа-
ти метаналізу 13 рандомізованих контрольованих 
досліджень вказують на достовірне підвищення ви-
живання хворих із алкогольною хворобою печінки 
[25]. 
Аналіз сучасної літератури [37, 46] підтверджує, 

що лікарських засобів, які могли б зменшити кількість 
сполучної тканини в печінці й запобігти її подальшо-
му утворенню, немає. Певні надії покладають на бло-
катори рецепторів анґіотензину-ІІ та інгібітори анґіо-
тензинперетворювального ферменту, оскільки вони 
через блокування ренін-анґіотензин-альдостеронової 
системи і відповідно анґіотензину ІІ, окрім впливу 
на гладкі м’язи судин та обмін води й електролітів, 
додатково здатні інгібувати процеси фіброзування в 
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печінці [46]. Щораз частіше привертає увагу вчених 
роль прозапальних цитокінів у патоґенезі ПГ у хворих 
на ЦП. Адже важливою ланкою фіброґенезу є акти-
вація цитокінів, серед яких особливе місце посідає 
TNF-α, під впливом якого і відбувається трансфор-
мація зірчастих клітин печінки Іто у фібробласти, що 
продукують переважно колаґен третього типу. Саме 
ця обставина стала підставою для впровадження в 
клінічну практику лікарських засобів із антицитокі-
новими. У 2007 р. S. Tugues і G. Fernandez-Varo [26] 
зауважили, що мультикіназний інгібітор анґіоґенезу 
(«Сутент») запобігає виникненню і наростанню важ-
кості ПГ – зв’язуючись із білками плазми крові, про-
никає у портальну систему, звідки транспортується 
у фіброзні септи і містки між ворітною та централь-
ною венами (внутрішньопечінкові шунти), де блокує 
виникення навколосудинної сполучної тканини, тоб-
то пригнічує внутрішньопечінковий неоанґіоґенез, 
який є однією із основних причин внутрішньопечін-
кової судинної резистентності. На користь цієї кон-
цепції свідчать експериментальні дослідження на 
тваринних моделях ПГ [26]. Однак подальші дослід-
ження довели, що мультикіназний інгібітор анґіоґе-
незу є гепатотоксичним, що унеможливлює його ви-
користання для хворих із вираженою клінічною стадією 
ПГ. Відомий антифіброзний лікарський засіб «Колхі-
цин» і пептидний гормон «Релаксин», здатний поси-
лити деґрадацію матриксу та зменшити інтерстиціаль-
не відкладення колаґену, не застосовуються через 
високу токсичність [3, 43]. 
У сучасній літературі подибуємо повідомлення про 

використання селективних блокаторів канабіноїдних 
рецепторів СВ-1 («Римонабанта») з метою лікування 
ПГ у хворих на ЦП, оскільки ендоканабіноїдна система 
є однією з ключових модуляторів автономної веґетатив-
ної нервової та імунної систем. Основний фізіолоґічний 
ефект канабіноїдів полягає у реґуляції синтезу ней-
ротрансмітерів, за допомогою яких активуються пре-
синаптичні рецептори  CB-1 та СВ-2. Активація рецеп-
торів СВ-1 у судинах внутрішніх орґанів призводить до 
вазодилятації та, можливо, до виникнення і наростання 
важкості ПГ [27]. На користь цієї концепції свідчать 
експериментальні дослідження на тваринних моделях 
ПГ [29], у яких включення у лікувальний комплекс «Ри-
монабанту» зумовлює покращення системної гемоди-
наміки у щурів із доасцитною стадією ЦП, що супро-
воджується зменшенням розростання фіброзу печінки 
та портального тиску в ворітній вені [27, 29]. 
Оскільки гемодинамічні порушення у декомпен-

сованій стадії ЦП підтримуються зазвичай збільше-
ним портальним венозним припливом крові, доціль-
не лікування, в основі якого лежить призначення 
лікарських засобів із спланхнічних вазоконстрикторів, 
а саме, прямих вазоконстрикторів – гормонів задньої 
частки гіпофіза («Вазопресину» та його синтетично-
го аналоґа «Терліпресину»), непрямих вазоконстрик-
торів – гормонів клітин Ланґерганса підшлункової 
залози («Соматостатину» і його синтетичного аналоґа 
«Октреотиду»), а також НБАБ [17, 36]. 

Один із механізмів дії «Вазопресину» – констрик-
ція артеріол внутрішніх орґанів та, як наслідок, змен-
шення портального венозного припливу крові, що 
супроводжується зниженням тиску в ворітній вені, 
але через велику кількість побічних ефектів, насам-
перед виникнення ішемічних змін у міокарді, його 
широке застосування у практичній медицині заборо-
нене. «Терліпресин» зменшує ПГ, знижуючи порталь-
ний кровоплин унаслідок констрикції артеріол, венул 
і вен спланхнічних орґанів; викликає спазм м’язів 
стравоходу з наступним стисненням вузлів варикозно 
розширених вен стравоходу; підвищуючи периферій-
ний опір у термінальних артеріальних судинах, зни-
жує трофіку нервових волокон, що іннервують вну-
трішні орґани. Отже, ефект централізації кровоплину 
під час гіповолемії у хворих із ПГ є бажаним побічним 
ефектом у цих пацієнтів із кровотечею з варикозно 
розширених вен стравоходу. На основі метаналізу 20 
рандомізованих досліджень, присвячених ефектив-
ності й безпечності використання «Терліпресину» у 
хворих на ЦП, індукованого ПГ, визначено, що «Тер-
ліпресин», порівняно з «Вазопресином», володіє три-
валішим ефектом дії та значно рідше викликає побіч-
ні реакції, а також доведено, що одноразове його 
введення дозою 1,0 мґ супроводжує зменшення тиску 
в ворітній вені до 12,0 мм рт. ст. впродовж чотирьох 
годин, що на 34,0 % зменшує смертність серед таких 
хворих [17, 36].

«Соматостатин», інгібуючи активність ендоґенно-
го вазодилятатора (ґлюкаґону), підвищує судинний 
опір внутрішніх орґанів і ефективно зменшує пор-
тальний тиск у ворітній вені, а також портоколате-
ральний кровоплин із помірним зниженням печінко-
вої перфузії. Очевидно, механізм дії «Соматостатину» 
і став основним для його широкого застосування 
хворим із кровотечами з варикозно розширених вен 
стравоходу, а в останні роки і його синтетичного ана-
лоґа октреотиду («Сандостатину») [13, 36]. Вивчаю-
чи порівняння ефективності лікування стандартними 
дозами «Терліпресину» і «Соматостатину» хворих 
на ЦП з ПГ, ускладненою кровотечею з варикозно 
розширених вен стравоходу, вчені дійшли висновку, 
що під час використання «Терліпресину» кровотеча 
була зупинена у 91,0 % пацієнтів, а в ґрупі, в якій 
застосовували «Соматостатин», – у 81,0 %, отже, 
«Терміпресин» у 1,1 разу ефективніший, порівняно 
з «Соматостатином» [13]. Взявши до уваги  дані су-
часної літератури, можна стверджувати, що «Тер-
ліпресин» є лікарським засобом  вибору для змен-
шення портального тиску у хворих на ЦП з 
кровотечею та ризиком повторної кровотечі з вари-
козно розширених вен стравоходу [13].
Застосування блокаторів ендотеліального судин-

ного фактора росту («Рапаміцин») і фактора росту 
тромбоцитів («Іматиніб») у комплексному лікуванні 
хворих на ЦП зі ПГ з метою зменшити формування 
портосистемних колатералей слугували предметом 
бурхливих наукових дискусій із формуванням супе-
речливих висновків. Так, згідно з результатами екс-



ЛКВ

46

периментальних досліджень, проведених на тварин-
них моделях ПГ М. Fernandez і М. Mejias [44], 
констатовано, що використання блокаторів ендотеліаль-
ного судинного фактора росту в лікуванні ПГ супро-
воджується зменшенням портосистемних колатералей, 
а спільне пригнічення судинного ендотеліального 
фактора росту і фактора росту тромбоцитів – інгібу-
ванням орґанного кровоплину, зменшенням форму-
вання портосистемних колатералей і портального 
тиску в ворітній вені [44]. Натомість у цілій низці 
мультицентричних досліджень на тваринних моделях 
виявлено, що лікарські засоби «Рапаміцин» та «Іма-
тиніб» зменшуюють формування портосистемних 
колатералей і портальний тиск, але вони заборонені 
для лікування ПГ у хворих на ЦП через високий ри-
зик (89,9 %) виникнення печінково-клітинної та нир-
кової недостатності, а також ульцероґенного уражен-
ня печінки [42, 43].
За умов виникнення набряково-асцитного синдро-

му рекомендується додавати до лікувального ком-
плексу діуретики (антаґоністи альдостерону – «Спіро-
нолактон») та, за потребою, для посилення 
сечогінного ефекту, – петлеві («Фуросемід») та/або 
тіазидні сечогінні («Гіпотіазид»). З-поміж усіх сечо-
гінних середників лікарськими засобами вибору вва-
жаються антаґоністи альдостерону («Спіронолактон»), 
завдяки здатності впливати на патоґенетичну ланку 
формування й наступного наростання важкості гіпер-
динамічного типу кровоплину – вторинний гіпераль-
достеронізм [7], а також відносно малій кількості 
побічних ефектів (сонливість,  біль голови, запамо-
рочення, нудота, зниження апетиту, гінекомастія тощо), 
які, крім цього, виникають украй рідко та не вимага-
ють відміни середника. 
Позаяк у 60,0 % хворих на ЦП відбувається актив-

на транслокація ґрамнеґативної мікрофлори в просвіт 
кишки з виникненням ендотоксемії, яка прямо або 
опосередковано через цитокіновий каскад стимулює 
NO-синтазу ендотелію судин, збільшуючи синтез NO, 
застосування антибіотиків, які пригнічують кишкову 
мікрофлору та/або моноклональних антитіл, що бло-
кують TNF-α, виправдане в лікуванні пацієнтів із ПГ, 
оскільки з їх допомогою зменшується місцевий вплив 
NO та відповідно спланхнічна орґанна вазодилятація 
[22].
Отже, проблема лікування хворих на ЦП досі не 

розвʼязана, оскільки фраґментарність інформації, 
отриманої з використанням різних моделей у експе-
риментальних і клінічних умовах, неврахування сту-
пеня важкості ПГ та синтропічних коморбідних по-
запечінкових уражень і їх ускладнень, не дає змоги 
вагомо вплинути на ефективність курації цих пацієнтів, 
поліпшення якості їх життя [6, 11, 18, 19, 35]. Це 
визначає актуальність, медичну та соціально-економіч-
ну значущість, а також потребу вдосконалити прин-
ципи та підвищити ефективність комплексного ди-
ференційованого лікування хворих на ЦП з 
урахуванням ступеня важкості ПГ та синтропічних 
коморбідних позапечінкових уражень, їх ускладнень.

Мета дослідження. Удосконалити алґоритм і підви-
щити ефективність лікування хворих на ЦП з ураху-
ванням ступеня важкості портальної гіпертензії та 
синтропічних коморбідних позапечінкових уражень, 
їх ускладнень.
Матеріали й методи дослідження. Після отри-

мання письмової згоди відповідно до принципів Гель-
сінкської декларації прав людини, Конвенції Ради 
Європи про права людини і біомедицину та законо-
давства України, до дослідження за рандомізованим 
принципом із попередньою стратифікацією за наявні-
стю ЦП [діаґноз верифіковано з урахуванням реко-
мендацій (наказ МОЗ України № 1051 від 
28.12.2009 р.) та згідно з класифікаціями провідних 
спеціалістів за результатами комплексу клінічно-ла-
бораторних та інструментальних обстежень, а також, 
за потребою (у складних діаґностичних випадках і за 
відсутності критеріїв заборони, – результатів гісто-
лоґічного та ультрамікроскопічного досліджень, для 
чого у спеціально обладнаній операційній проводили 
пункційну біопсію печінки з подальшим морфолоґіч-
ним дослідженням біоптату)], залучено 240 пацієнтів 
[65 жінок (27,1 %) і 175 чоловіків (72,9 %) віком від 
21 до 78 років (середній вік 47,8 ± 0,7 року), середня 
тривалість захворювання 4,2 ± 0,2 року], які перебу-
вали на стаціонарному обстеженні та лікуванні у 
створеному на базі кафедри внутрішньої медицини 
№ 1 Львівського національного медичного універси-
тету імені Данила Галицького та ґастроентеролоґіч-
ного відділення Львівської обласної клінічної лікар-
ні Львівському обласному гепатолоґічному центрі.
Усім хворим проводили також удосконалене ульт-

развукове доплер-флоуметричне обстеження (УЗДФ-
МО) судин черевної порожнини діаґностичним при-
ладом «Acuson сомрuted sonography 128 XP/10 ART» 
із мультичастотними датчиками з частотою С – 3,5 
МҐц, L – 7–10 МҐц та V – 4 МҐц за запатентованою 
нами методикою [14], згідно з якою визначаємо ко-
ефіцієнт ПГ (КПГ) та діаґностуємо ступінь важкості 
ПГ: 0 ступінь важкості –КПГ від 0–1 бала; І ступінь 
важкості – КПГ від 2–9 балів; ІІ ступінь важкості – 
КПГ від 10–25 балів; ІІІ ступінь важкості – КПГ від 
26–41 бала.
За результатами неінвазивного УЗДФМО судин 

черевної порожнини та визначення ступеня важкості 
ПГ хворих стратифіковано на три ґрупи. До першої 
ґрупи з ПГ І ступеня увійшло 122 особи [33 жінки 
(27,0 %) та 89 чоловіків (73,0 %) віком від 21 до 78 
років (середній вік 46,4 ± 1,0 року); із них 78 хворих 
(57,4 %), яким проведено комплексне диференційо-
ване лікування за модифікованим нами алґоритмом, 
дослідна ґрупа та 44 хворі (42,3 %), яким проведено 
комплексне лікування за загальноприйнятою мето-
дикою (наказ МОЗ України (від 13.06.2005, № 271), 
– контрольна ґрупа. До другої ґрупи з ПГ ІІ ступеня 
увійшло 57 хворих [14 жінок (24,6 %) та 43 чоловіки 
(75,4 %) віком від 27 до 66 років (середній вік 48,2 ± 
1,3 року); із них 26 осіб (19,1 %) – дослідна та 31 
(29,8 %) – контрольна ґрупа]. До третьої ґрупи з ПГ 
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ІІІ ступеня увійшов  61 пацієнт [18 жінок (29,5 %) та 
43 чоловіки (70,5 %) віком від 29 до 73 років (серед-
ній вік 50,2 ± 1,3 року); із них 32 пацієнти (23,5 %) 
– дослідна та 29 (27,9 %) – контрольна ґрупа]. 
Критерії оцінки результатів лікування такі: відмін-

ний результат – одужання; добрий результат – значне 
покращення, більшість показників нормалізувалася; 
задовільний результат – незначне покращення, деякі 
показники покращилися; поганий результат – без по-
кращення, дуже поганий результат – погіршення або 
трансформація в онколоґічне захворювання.
Для безпосереднього оцінювання якості життя хво-

рих на ЦП до (на час потрапляння у стаціонар) та 
після лікування [у день планового огляду, який від-
бувався до трьох місяців (16–17 ліжко-днів та амбу-
латорне лікування)], використовували опитувальник 
MOS 36-Item Short-Form Healh Survey, розроблений 
J. Е. Ware 1992 р., в якому передбачено отримання 
інформації про такі показники: фізичного функціо-
нування – відображають стан здоров’я обстежувано-
го, який дозволяє виконувати фізичні навантаження; 
щоденного функціонування – зумовлені фізичним 
станом і його впливом на виконання щоденних обов’яз-
ків; шкали інтенсивності болю – впливу больового 
чинника на щоденну активність; загального стану 
здоров’я – об’єктивного враження про власне здоров’я 
на час огляду; життєвої активності – суб’єктивного 
відчуття пацієнтом себе повним сил і енерґії, або на-
впаки, знесиленим; соціального функціонування – 
фізичного та/або емоційного стану, які обмежують 
або не обмежують соціальну активність і спілкуван-
ня; щоденного функціонування – зумовленого емо-
ційним станом, який заважає виконувати роботу та/
або іншій повсякденній діяльності; психолоґічного 
здоров’я – характеризують настрій, наявність депресії, 
тривоги, загальний рівень позитивних емоцій. По-
казники кожної шкали оцінювали від 0 до 100 балів: 
що більша кількість балів, то вищий рівень якості 
життя обстежуваного, і навпаки. На основі отриманих 
результатів фізичного і щоденного функціонування, 
шкали інтенсивності болю та загального стану здо-
ров’я робили висновок про фізичний компонент здо-
ров’я, а на ґрунті життєвої активності, соціального і 
щоденного функціонування, а також психолоґічного 
здоров’я – про психолоґічний компонент здоров’я.
Фактичний матеріал опрацьовано на персонально-

му комп’ютері в проґрамі Exсel і Statistica 6.0 із ви-
користанням описової статистики. Для порівняння 
вибірок із нормальним розподілом застосовували 
t-критерій Стьюдента (Вільяма Сілі Госсетa), двох 
відносних величин – z-критерій і метод порівняння 
двох часток. Отримані результати представляли у 
вигляді М (м), n – кількість обстежених пацієнтів у 
ґрупі, % – відсоткове співвідношення. Статистично 
достовірною вважали різницю, якщо р < 0,05, р < 0,01 
і р < 0,001.
Результати дослідження та їх обговорення. Від-

повідно до поставленої мети розроблено комплексний 
диференційований патоґенетично обґрунтований ін-

дивідуалізований етапний алґоритм лікування хворих 
на ЦП з урахуванням ступеня важкості ПГ та синтро-
пічних коморбідних позапечінкових уражень, їх 
ускладнень.
Отже, типовий клінічний діаґноз хворого на ЦП з 

ПГ 1-го ступеня важкості, синтропічними коморбід-
ними позапечінковими ураженнями, їх ускладнення-
ми та модифікований алґоритм лікування звучали 
так:

«Цироз печінки: токсико-аліментарної етіолоґії; І 
стадія: 1-й ступінь ушкодження власне печінки (печін-
ково-клітинна недостатність 1-го ступеня, портальна 
гіпертензія 1-го ступеня), з ураженням системи трав-
лення (варикозно розширені вени стравоходу 1-го 
ступеня, цирозна ґастропатія 1-го ступеня, недостат-
ність травлення І), кістково-суглобової системи (остео-
пенія 1-го ступеня, функціональна недостатність 
суглобів І); повільний, монотонний перебіг із пози-
тивною динамікою; функціональний клас цирозного 
хворого І».
Лікування. 1. Режим палатний. 2. Дієта в межах 

дієтичного столу № 5 за М. Певзнером, повна відмо-
ва від подальшого вживання спиртних напоїв. 3. 
Essentiale-N 5,0 ml внутрішньовенно на автогемокрові 
двічі на день (800 год. та 2000 год.); tab. Сoryolі 6,25 
mg по 1 табл. раз на день (830 год.); tab. Bosentanі 62,5 
mg по 1 табл. раз на день (2000 год.); caps. Omeprazole 
20,0 mg по 1 капс. раз на день (800 год.). caps. Calcitrioli 
0,25 mg по 1капс. раз на день (900 год.).
Клінічний діаґноз хворого на ЦП з ПГ 2-го ступе-

ня важкості, синтропічними коморбідними позапечін-
ковими ураженнями, їх ускладненнями та модифіко-
ваний алґоритм лікування звучали так:

«Цироз печінки: вірусної етіолоґії (HСV–вірусний, 
ґенотип 3а); ІІ стадія: 2-й ступінь ушкодження влас-
не печінки (печінково-клітинна недостатність 2-го 
ступеня, портальна гіпертензія 2-го ступеня), з ура-
женням системи травлення [варикозно розширені вени 
стравоходу 2-го ступеня, ускладнені кровотечею 
(27.01.2015 р.), цирозна ґастропатія 1-го ступеня, не-
достатність травлення ІІ], системи кровообігу (циро-
зна кардіоміопатія з подовженим інтервалом Q-T, 
набряково-асцитний синдром, серцева недостатність 
ІІА зі збереженою систолічною функцією лівого шлу-
ночка, функціональний клас ІІ за NYHA), системи 
кровотворення (анемія 1-го ступеня, коаґулопатія), 
нервової системи (цирозна енцефалопатія 1–2-го сту-
пенів); повільний, хвилеподібний перебіг із неґатив-
ною динамікою; функціональний клас цирозного 
хворого ІІ».
Лікування. 1. Режим палатний. 2. Дієта в межах 

дієтичного столу № 5 за М. Певзнером, із обмеженою 
кількістю білка (0,5 ґ/кґ маси тіла) та солі. 3. Reosorbilact 
200,0 ml внутрішньовенно краплинно раз на день 
(1200 год.); Terlipressin 2,0 ml внутрішньовенно стру-
минно раз на день (1300 год.); sol. Thiotriazolinі 2,5% 
– 2,0 ml внутрішньом’язово двічі на день (800 год., 
2000 год.); tab. Heptralі 400,0 mg по 1 табл. двічі на 
день (830 год., 2030 год.); tab. Сoryolі 3,125 mg по 
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1 табл. раз на день (800 год.); сaps. Omeprazole 20,0 
mg по 1 капс. раз на день (830 год.); сaps. Verospironі 
25,0 mg по 1 капс. двічі на день (930 год., 2130 год.); 
сaps. Ferro-folgamma 250,0 mg по 1 капс. тричі на день 
(900 год., 1400 год., 2100 год.); sir. Duphalacі по 30,0 ml 
тричі на день (1000 год., 1500 год., 2200 год.).
Клінічний діаґноз хворого на ЦП з ПГ 3-го ступе-

ня важкості, синтропічними коморбідними позапечін-
ковими ураженнями, їх ускладненнями та модифіко-
ваний алґоритм лікування звучали так:

«Цироз печінки: токсико-аліментарної етіолоґії; ІІІ 
стадія: 3-й ступінь ушкодження власне печінки (печін-
ково-клітинна недостатність 3-го ступеня, портальна 
гіпертензія 3-го ступеня), з ураженням системи трав-
лення [варикозно розширені вени стравоходу 2–3-го 
ступенів, ускладнені кровотечею (14.09.2015 р.), ци-
розна ґастропатія 2-го ступеня, недостатність трав-
лення ІІ], дихальної системи (гепатопульмональний 
синдром, дихальна недостатність ІІ за рестриктивним 
типом), системи кровообігу (цирозна кардіоміопатія 
з подовженим інтервалом Q-T, набряково-асцитний 
синдром (асцит-перитоніт), серцева недостатність ІІБ 
зі збереженою систолічною функцією лівого шлуноч-
ка, функціональний клас ІІ за NYHA), системи кро-
вотворення (анемія 2-го ступеня, коаґулопатія), сечо-
видільної системи (гепаторенальний синдром, ІІ тип, 
хронічна ниркова недостатність ІІ), нервової системи 
(цирозна енцефалополінейропатія 2–3-го ступенів із 
коґнітивними розладами та двобічною пірамідною 
недостатністю); швидкий, хвилеподібний перебіг із 
неґативною динамікою; функціональний клас цироз-
ного хворого ІV».
Лікування. 1. Режим ліжковий. 2. Дієта в межах 

дієтичного столу № 5 за М. Певзнером, із обмеженою 
кількістю білка (0,5 ґ/кґ маси тіла) та солі, повна від-
мова від вживання спиртних напоїв. 3. Sol. NaCl 0,9% 
– 100,0 ml + Hepatox 10,0 ml внутрішньовенно кра-
плинно раз на день (1100 год.); Terlipressin 2,0 ml вну-
трішньовенно струминно двічі на день (800 год., 2000 
год.); sol. Thiotriazolinі 2,5% – 2,0 ml внутрішньом’я-
зово двічі на день (830 год., 2030 год.); sol. Aminocapronic 
acidі 5,0% – 100,0 внутрішньовенно краплинно раз 
на день (1200 год.); sol. Albumini 20,0% – 100,0 вну-
трішньовенно краплинно раз на день (1300 год.); сaps. 
Ursofalk 250,0 mg по 1 капс. двічі на день (900 год., 
2100 год.); сaps. Ferro-folgamma 250,0 mg по 1 капс. 
тричі на день (930 год., 1430 год., 2130 год.); tab. Pentoxyphyl-
linі 100,0 mg по 1 табл. двічі на день (1000 год., 2200 
год.); сaps. Omeprazole 20,0 mg по 1 капс. раз на день 
(830 год.); сaps. Verospironі 100,0 mg по 1 капс. двічі 
на день (930 год., 2130 год.); sir. Duphalacі по 30,0 ml 
тричі на день (730 год., 1330 год., 1930 год.).
Для оцінки ефективності удосконаленого комплекс-

ного патоґенетично обґрунтованого індивідуалізова-
ного етапного алґоритму лікування хворих на ЦП з 
урахуванням ступеня важкості ПГ і синтропічних 
коморбідних позапечінкових уражень, їх ускладнень 
проведено комплексну диференційовану курацію хво-
рих на ЦП за модифікованою нами та за загально-

прийнятою методикою (наказ МОЗ України від 
13.06.2005 р., № 271). Результати представлені в табл. 
1, 2.

Таблиця 1
Характеристика результатів лікування хворих на 

цироз печінки залежно від ступеня важкості портальної 
гіпертензії у дослідній та контрольній ґрупах, 
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, %
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, %
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ш
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ід
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vs

  к
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ьн
а

2-
га

 ґр
уп
а 
до
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ід
на

 
vs

  к
он
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ьн
а

3-
тя

 ґр
уп
а 
до
сл
ід
на

 
vs

 к
он
тр
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ьн
а

1 Відмінний 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 - - -

2 Добрий 6482,1 26 59,1 11 42,3 12 38,7 11 34,4 4 13,8 p < 
0,01

p < 
0,05

p < 
0,05

3 Задовільний 9 11,5 11 25,0 8 30,8 8 25,8 8 25,010 34,5 p < 
0,05

p < 
0,05

p < 
0,05

4 Поганий 5 6,4 7 15,9 7 26,9 11 35,5 13 40,615 51,7 p < 
0,05

p < 
0,05

p < 
0,05

5 Дуже поганий 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 - - -
Ефективне 
лікування 7393,6 37 84,1 20 73,1 20 64,5 19 59,414 48,3 p < 

0,05
p < 
0,05

p < 
0,05

Як бачимо з табл. 1, у хворих першої, другої, третьої 
контрольної та дослідної ґруп із ПГ 1-го, 2-го, 3-го 
ступенів важкості жодного разу не спостерігалися 
відмінний і дуже поганий результати лікування. У 82,1 
% пацієнтів першої дослідної ґрупи з ПГ 1-го ступеня 
важкості діаґностовано добрий результат лікування, 
що достовірно частіше (p < 0,01) порівняно з хворими 
контрольної ґрупи (59,1 %), задовільний і поганий 
результат лікування – значущо менше порівняно з 
контрольною ґрупою [11,5 % проти 25,0 % (p < 0,05) 
та 6,4 % проти 15,9 % (p < 0,05) відповідно]. Отже, 
модифікований нами комплексний патоґенетично 
обґрунтований індивідуалізований етапний алґоритм 
лікування хворих на ЦП з урахуванням ступеня важ-
кості ПГ і синтропічних коморбідних позапечінкових 
уражень та їх ускладнень ефективний у 93,6 % хворих 
на ЦП з ПГ 1-го ступеня важкості та на 9,5 % (p < 0,05) 
за цінністю перевищує загальноприйняту методику.
У 42,3 та у 30,8 % пацієнтів другої дослідної ґрупи 

з ПГ 2-го ступеня важкості діаґностовано добрий і 
задовільний результат лікування, що достовірно часті-
ше (p < 0,05), ніж у хворих контрольної ґрупи (38,7 і 
25,8 % відповідно), поганий результат лікування – 
значущо менше, ніж у контрольній ґрупі [26,9 % про-
ти 35,5 % (p < 0,05) відповідно]. Отже, модифіковане 
нами лікування хворих на ЦП з ПГ 2-го ступеня важ-
кості ефективне у 73,1 % та достовірно (p < 0,05) за 
практичною цінністю перевищує ефективність ліку-
вання за загальноприйнятою методикою (наказ МОЗ 
України від 13.06.2005 р., № 271) репрезентативних 
пацієнтів контрольної ґрупи (64,5 %).
У 34,4 % пацієнтів третьої дослідної ґрупи з ПГ 

3-го ступеня важкості діаґностовано добрий результат 
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лікування, що достовірно частіше (p < 0,05), ніж у 
хворих контрольної ґрупи (13,8 %), задовільний і по-
ганий результат лікування – значущо менше, ніж у 
контрольній ґрупі [25,0 % проти 34,5 % (p < 0,05) та 
40,6 % проти 51,7 % (p < 0,05) відповідно]. Отже, 
модифікований нами алґоритм лікування хворих на 
ЦП з ПГ 3-го ступеня важкості ефективний у 59,4 % 
та на 11,1 % достовірно (p < 0,05) перевищує ефек-
тивність лікування за загальноприйнятою методикою.

Таблиця 2
Характеристика результатів лікування хворих 

на цироз печінки у дослідній і контрольній ґрупах, 
їх порівняння

№
 з/
п

Результати 
лікування

Ґрупи хворих на ЦП
Достовірність, 

p
дослідна ґрупа

(n = 136), %
контрольна ґрупа

(n = 104), %
n % n %

1 Відмінний 0 0,0 0 0,0 –

2 Добрий 86 63,2 42 40,4 p < 0,001

3 Задовільний 25 18,4 29 27,9 p < 0,05

4 Поганий 25 18,4 33 31,7 p < 0,01

5 Дуже поганий 0 0,0 0 0,0 –
Ефективне 
лікування 111 81,6 71 68,3 p < 0,01

Як бачимо з табл. 2, у 63,2 % пацієнтів дослідної 
ґрупи діаґностовано добрий результат лікування, що 
достовірно (p < 0,001) більше, ніж у хворих контроль-
ної ґрупи (40,4 %), а задовільний і поганий результат 
лікування – значущо менше [18,4 % проти 27,9 % (p 
< 0,05) і 18,4 % проти 31,7 % (p < 0,01) відповідно]. 
Отже, модифікований нами комплексний патоґене-
тично обґрунтований індивідуалізований етапний 
алґоритм лікування хворих на ЦП з урахуванням сту-
пеня важкості ПГ та синтропічних коморбідних по-
запечінкових уражень, їх ускладнень – ефективний 
у 81,6 % хворих на ЦП, а лікування за загальноприй-
нятою методикою (наказ МОЗ України від 13.06.2005 
р., № 271) ефективне у 68,3 % хворих на ЦП. Це від-
бувається за рахунок достовірного збільшення (p < 
0,001) кількості осіб із добрим результатом лікування 
у дослідній ґрупі та відповідно зменшення (p < 0,05) 
– із задовільним і поганим результатом лікування 
порівняно з контрольною ґрупою.
Взявши до уваги отримані результати дослідження, 

можна зробити висновок, що як модифікована нами 
методика лікування, так і загальноприйнята дають 
позитивний результат, але за кількісними показника-
ми загальноприйнятий лікувальний комплекс достовір-
но поступається модифікованому нами алґоритму.
Принципово важливою відмінністю оцінки ефек-

тивності лікування від клінічних та інструментальних 
методів, що традиційно застосовуються в медицині, 
є визначення якості життя пацієнта, оскільки оцінка 
загального стану хворого ґрунтується на його суб’єк-
тивному сприйнятті, яке не завжди збігається з дум-
кою лікаря й оточення. Ця особливість оцінки якості 
життя дозволяє апелювати до особи пацієнта – важ-

ливого і надійного показника його загального стану, 
тобто дає лікареві унікальну можливість подивитися 
очима хворого на його захворювання та зміни, які 
відбуваються в динаміці медичних, а також психосо-
ціальних дій. Отже, отримані результати разом із 
традиційним медичним висновком дають змогу ціліс-
но й об’єктивно оцінити загальний стан хворого. Тому 
для комплексної оцінки ефективності модифіковано-
го нами алґоритму лікування хворих на ЦП викори-
стано також опитувальник MOS 36-Item Short-Form 
Healh Survey (безпосередня оцінка якості життя хво-
рих до і після диференційованого лікування). Резуль-
тати представлені в табл. 3–5.

Таблиця 3
Характеристика показників якості життя хворих 

на цироз печінки, їх залежність від ступеня важкості 
портальної гіпертензії до лікування

№
 з/
п

Показники 
якості 
життя

П
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аз
ни
ки

 я
ко
ст
і ж

ит
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М

 ±
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 (n
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 6
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ор
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і о
со
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1-
ш
а 
ґр
уп
а

П
ра
кт
ич
но

 
зд
ор
ов
і о
со
би
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s 

2-
га

 ґр
уп
а

П
ра
кт
ич
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зд
ор
ов
і о
со
би

 v
s

3-
тя

 ґр
уп
а

1

Фізичний компонент здоров’я
Фізичне 
функціону-
вання

93,6 ± 
0,7

65,9 ± 
0,5

53,2 ± 
0,3

41,8 ± 
0,3

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Щоденне 
функціону-
вання

85,1 ± 
0,4

65,0 ± 
0,2

57,4 ± 
0,7

41,2 ± 
0,6

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Шкала 
інтенсив-
ності болю

92,4 ± 
0,7

62,1 ± 
0,6

52,4 ± 
1,0

38,6 ± 
0,8

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Загальний 
стан 
здоров’я

95,4 ± 
0,4

62,9 ± 
0,6

53,8 ± 
0,8

36,0 ± 
1,2

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

2

Психолоґічний компонент здоров’я
Життєва 
активність

93,6 ± 
0,7

66,6 ± 
0,7

49,6 ± 
1,2

25,1 ± 
0,8

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Соціальне 
функціону-
вання

97,0 ± 
0,7

70,0 ± 
0,9

61,1 ± 
0,9

40,9 ± 
0,9

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Щоденне 
функціону-
вання

97,8 ± 
0,5

68,2 ± 
0,7

62,6 ± 
0,5

38,8 ± 
0,8

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Психоло-
ґічне 
здоров’я

92,6 ± 
1,1

63,8 ± 
0,4

45,6 ± 
0,4

29,9 ± 
0,8

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Як бачимо з табл. 3, у 100,0 % хворих на ЦП спо-
стерігаються статистично достовірно (р < 0,001) ниж-
чі показники якості життя, ніж у практично здорових 
осіб, які свідчать про те, що фізичний та емоційний 
стан у них, а також інтенсивність болю значно обме-
жують фізичні навантаження, обсяг виконання що-
денної роботи і соціально значущої активності. Окрім 
цього, хворі на ЦП схильні почуватися хворобливими, 
знесиленими, схильними до депресії, тривоги та пе-
реживання інших неґативних емоцій достовірно (р < 
0,001) більшою мірою, ніж практично здорові особи, 
а також неґативно оцінювати перспективи власного 
лікування, що найімовірніше зумовлене виникненням 
синтропічного позапечінкового ураження – цирозної 
енцефалопатії. 
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Зʼясовано також, що всі показники фізичного та 
психолоґічного компонентів здоров’я статистично 
достовірно (р < 0,001) зменшуються з наростанням 
ступеня важкості ПГ, на підставі чого можна стверджу-
вати, що між якістю життя хворих на ЦП, індукова-
ного ПГ, є обернено пропорційна взаємозалежність: 
зі зменшенням ступеня важкості ПГ покращується 
якість життя пацієнтів, і навпаки.
Оцінюючи ефективність комплексного модифіко-

ваного лікування хворих на ЦП з урахуванням сту-
пеня важкості ПГ та синтропічних коморбідних ура-
жень, їх ускладнень, ми здійснили порівняльну 
характеристику показників якості життя пацієнтів 
після лікування за модифікованою та загальноприй-
нятою методиками. 

Таблиця 4
Характеристика показників якості життя хворих 
на цироз печінки залежно від ступеня важкості 

портальної гіпертензії у дослідній та контрольній ґрупах 
після лікування

№
 з/
п

Показники 
якості 
життя

Ґрупи хворих на ЦП

Достовірність, р1-ша ґрупа 
з ПГ 1-го 
ступеня
(n = 122)

2-га ґрупа 
з ПГ 2-го 
ступеня
(n = 57)

3-тя ґрупа 
з ПГ 3-го 
ступеня
(n = 61)

Д
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М
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;
М

 ±
 м

 (n
 =

 3
1)

Д
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лі
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М
 ±

 м
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 3
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Ко
нт
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ль
на

;
М

 ±
 м

 (n
 =

 2
9)

1-
ш
а 
ґр
уп
а 
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ід
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vs

  к
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а

2-
га

 ґр
уп
а 
до
сл
ід
на

 
vs

  к
он
тр
ол
ьн
а

3-
тя

 ґр
уп
а 
до
сл
ід
на

 
vs

 к
он
тр
ол
ьн
а

Фізичний компонент здоров’я

1

Фізичне 
функціону-
вання

82,5 
± 0,4

72,1 
± 0,5

71,8 
± 0,3

63,3 
± 0,4

62,3
 ± 0,6

59,1
 ± 0,6

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Щоденне 
функціону-
вання

73,8 
± 0,4

70,3 
± 0,2

70,1 
± 0,5

59,9 
± 0,2

63,3 
± 0,8

55,3 
± 0,3

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Шкала 
інтенсив-
ності болю

81,1
 ± 0,5

70,6
 ± 0,6

70,4 
± 0,1

61,8
 ± 0,4

63,3 
± 0,8

54,3
 ± 0,6

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Загальний 
стан 
здоров’я

80,3
 ± 0,4

69,4
 ± 0,4

71,0 
± 0,4

62,3 
± 0,4

60,9 
± 0,5

57,3
 ± 0,7

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Психолоґічний компонент здоров’я

2

Життєва 
активність

80,9 
± 0,3

71,8 
± 0,4

71,2
± 0,5

63,1 
± 0,6

61,9 
± 0,9

59,3 
± 0,6

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,05

Соціальне 
функціону-
вання

73,4 
± 0,3

69,2 
± 0,3

68,0
 ± 0,7

58,4
 ± 0,5

60,4
 ± 0,5

50,9 
± 0,4

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Щоденне 
функціону-
вання

80,2 
± 0,5

69,8
 ± 0,6

71,0
 ± 0,3

61,3
 ± 0,5

61,7 
± 0,9

57,3 
± 1,0

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Психоло-
ґічне 
здоров’я

81,0 
± 0,4

72,5 
± 0,4

70,5 
± 0,5

63,5
 ± 0,5

62,2
 ± 0,7

56,8 
± 0,8

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Як бачимо з табл. 4, суб’єктивне сприйняття хворим 
власного загального стану після лікування свідчить 
про значущі (р < 0,001) позитивні зміни, які відбули-
ся в динаміці медичних, а також психосоціальних 
етапів. Взявши до уваги порівняльну характеристику 
показників якості життя хворих на ЦП після лікуван-

ня в дослідній і контрольних ґрупах, ми зробили вис-
новок, що лікування за модифікованим нами алґорит-
мом із врахуванням ступеня важкості ПГ та 
синтропічних коморбідних уражень, їх ускладнень 
було достовірно (р < 0,05) ефективніше у осіб 1-ї, 2-ї 
і 3-ї ґруп, порівняно з репрезентативними пацієнтами, 
диференційовану курацію яких проводили згідно з 
затвердженим протоколом (наказ МОЗ України від 
13.06.2005 р., № 271).

Таблиця 5
Характеристика показників якості життя хворих 

на цироз печінки до і після лікування, їх порівняння

№
 з/
п

Показник 
якості життя
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ок
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 М
 ±

 м
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 =
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) 

Показник якості 
життя хворих 
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ль
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 ґр
уп
а

Д
ос
лі
дн
а 
ґр
уп
а 

vs
 к
он
тр
ол
ьн
а 
ґр
уп
а

Фізичний компонент здоров’я

1

Фізичне 
функціону-
вання

56,8 ± 
0,7

75,7 ± 
0,8

65,9 ± 
0,6

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Щоденне 
функціонування

56,4 ± 
0,7

69,8 ± 
0,6

63,0 ± 
0,6

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Шкала інтен-
сивності болю

53,8 ± 
0,8

74,9 ± 
0,7

63,4 ± 
0,7

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Загальний 
стан здоров’я

53,9 ± 
0,9

73,9 ± 
0,8

63,9 ± 
0,6

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Психолоґічний компонент здоров’я

2

Життєва 
активність

52,0 ± 
0,5

74,6 ± 
0,7

65,7 ± 
0,6

р < 
0,001

р  < 
0,001

р < 
0,001

Соціальне 
функціонування

60,5 ± 
0,7

63,9 ± 
0,5

60,9 ± 
0,8

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Щоденне 
функціонування

59,4 ± 
0,7

74,1 ± 
0,7

63,8 ± 
0,7

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Психолоґічне 
здоров’я

50,9 ± 
0,6

74,6 ± 
0,7

65,4 ± 
0,7

р < 
0,001

р < 
0,001

р < 
0,001

Як бачимо з табл. 5, під впливом лікування хворих 
на ЦП дослідної та контрольної ґруп усі їх показни-
ки фізичного та психолоґічного компонентів здоров’я 
статистично достовірно (р < 0,001) покращилися 
порівняно з цими ж показниками до лікування. Отже, 
можна стверджувати про позитивну динаміку та ефек-
тивність лікування хворих на ЦП як за загальноприй-
нятою так і за модифікованою методиками, проте за 
кількісними показниками загальноприйнятий ліку-
вальний комплекс достовірно (р < 0,001) поступаєть-
ся модифікованому алґоритму.
Отже, як удосконалений нами комплексний патоґе-

нетично обґрунтований індивідуалізований етапний 
алґоритм лікування хворих на ЦП з урахуванням сту-
пеня важкості ПГ та синтропічних коморбідних по-
запечінкових уражень, їх ускладнень, так і загально-
прийнята методика (наказ МОЗ України від 
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13.06.2005 р., № 271) дають позитивний результат, 
проте за якісними та кількісними показниками за-
гальноприйнятий лікувальний комплекс достовірно 
поступається модифікованому нами алґоритму.
Висновок. Комплексне лікування хворих на цироз 

печінки за удосконаленим  нами алґоритмом, у якому 

беруться до уваги ступені важкості портальної гіпер-
тензії та синтропічні коморбідні позапечінкові ура-
ження, а також їх  ускладнення, є ефективнішим за 
загальноприйняте за результатами як оцінки динаміки 
клінічно-лаборато рних та інструментальних показ-
ників, так і оцінки якості життя хворих.
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Лікування хворих на цироз печінки з урахуванням ступеня важкості 
портальної гіпертензії та синтропічних коморбідних позапечінкових уражень, 

їх ускладнень: модифікований алґоритм, його ефективність
М. Р. Ферко

Розглянуто актуальну проблему сучасної медицини лікування хворих на цироз печінки, а саме, вдоскона-
лення алґоритму та підвищення ефективності лікування з урахуванням ступеня важкості портальної гіпер-
тензії та синтропічних коморбідних позапечінкових уражень, їх ускладнень. Удосконалений комплексний 
диференційований патоґенетично обґрунтований індивідуалізований етапний алґоритм лікування хворих на 
цироз печінки з урахуванням ступеня важкості портальної гіпертензії, синтропічних коморбідних позапечін-
кових уражень, їх ускладнень ефективний у 81,6 % хворих та на 13,3 % (p < 0,05) за цінністю перевищує 
загальноприйняту методику (наказ МОЗ України від 13.06.2005 р., № 271).
Констатовано, що комплексне лікування хворих на цироз печінки за вдосконаленим алґоритмом, у якому 

враховуються ступені важкості портальної гіпертензії та синтропічні коморбідні позапечінкові ураження, а 
також їх  ускладнення, є ефективнішим за загальноприйняте за результатами оцінки як  динаміки клініч-
но-лабораторних та інструментальних показників, так і якості життя хворих.
Ключові слова: лікування хворих на цироз печінки, портальна гіпертензія, синтропічні коморбідні поза-

печінкові ураження.

Treatment of the Cirrhotic Patients Considering Portal Hypertension Severity 
Degree and Comorbid Syntropic Extrahepatic Lesions, their Complications: 

Modifi ed Algorithm, its Effectiveness
M. Ferko

Intraduction. Liver cirrhosis is one of the most diffi cult diseases in the world to the diagnosis and treatment of 
which special attention is paid. The prevalence of liver cirrhosis and mortality caused by it is very different across 
countries and tends to increase. The incidence of liver cirrhosis increased over the past 10 years in developed countries 
in 10.0-15.0 %. Information on mortality due to the liver cirrhosis is ambiguous - from 8 to 80 per 100 thousand 
population.

It was learned that liver cirrhosis is not limited by the injury of hepatobiliary system, but also extends to other 
organs and systems that can be considered as cirrhotic disease of the whole organism with involvement into the 
pathological process of various organs and systems of the human body, interpreted as syntropic comorbid lesions, 
which in most of the cases cause temporary, and in the future - sustainable abnormal function, disability, often - death 
of the patient.

Today it is premature to assume that the problem of treatment of the cirrhotic patients is solved due to the 
fragmentary information, obtained using a variety of different models in experimental and clinical conditions, 
ignoring the severity of portal hypertension and syntropic comorbid extrahepatic lesions and their complications, 
does not allow to affect substantially on the treatment effectiveness of these patients, improve their quality of life. 
This determines the relevance, medical, social and economic signifi cance, and also the need for the improvement 
of the principles and increase the effi ciency of complex differential treatment of the cirrhotic patients considering 
the severity degree of portal hypertension and comorbid syntropic extrahepatic lesions and their complications that 
are still not performed.

The aim of our study was to improve the algorithm and increase the treatment effectiveness  of patients with 
liver cirrhosis taking into account the severity degree of portal hypertension and comorbid syntropic extrahepatic 
lesions and their complications.

Materials and methods. After obtaining written consent in accordance with the principles of the Helsinki 
Declaration of Human Rights, the European Convention on Human Rights and Biomedicine and Legislation of 
Ukraine into the study in randomized manner with the preliminary stratifi cation by the presence of liver cirrhosis 
were involved 240 patients who were hospitalized with the aim of the examination and treatment into created on 
the basis of the Internal Medicine Department N 1 of Lviv National Medical University and Gastroenterological 
Department of Lviv Regional Clinical Hospital, Lviv Regional Hepatological Center.

According to the results of an ultrasound dopplerfl oumetric examination of the abdominal cavity vessels, all the 
patients were stratifi ed into three groups: the fi rst – patients with I degree portal hypertension - 122 persons [33 
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women (27.0 %) and 89 men (73.0 %), aged 21 to 78 years (average age 46,4 ± 1,0 years), including 78 patients 
(57.4 %), for whicha comprehensive differentiated treatment with the help of modifi ed by us algorithm was conducted 
(experimental group) and 44 patients (42.3 %), for which there was conducted a comprehensive treatment due to 
the conventional method (Order of the MPH of Ukraine from 13.06.2005, N 271 - the control group), the second 
– patients with II degree portal hypertension - 57 patients [14 women (24.6 %) and 43 men (75.4 %) aged 27 to 66 
years (average age 48,2 ± 1,3 years), including 26 persons (19.1 %) - experimental group and 31 patients (29.8 %) 
- control group], the third group - patients with III degree portal hypertension - 61 patients [18 women (29.5 %) and 
43 men (70.5 %) aged 29 to 73 years (average age 50,2 ± 1,3 years), including 32 patients (23.5 %) - experimental 
group and 29 patients (27.9 %) - the control group]. The criteria for evaluating the treatment results were as follows: 
excellent result - recovery; good result - a signifi cant improvement, most values of the indices returned to normal; 
satisfactory result - a slight improvement, some values of indices have improved; bad result - no improvement and 
a very bad result - deterioration or transformation into cancer. For the direct assessment of the life quality of the 
patients with cirrhosis, we used a questionnaire MOS 36-Item Short-Form Healh Survey, created by J. E. Ware in 
1992.

Results and discussion. In accordance with the aim, we have developed a comprehensive differentiated pathogenetically 
grounded individualized landmark treatment algorithm for the patients with liver cirrhosis taking into account the 
severity degree of portal hypertension, syntropic comorbid extrahepatic lesions and their complications. It was found 
that it is effective in 93.6% of the patients, as well as in 9.5 % (p < 0,05) for the value exceeds the conventional 
method (Order of the MPH of Ukraine from 13.06.2005, N 271). According to the results of our study, we can say 
that the improved algorithm for the treatment of patients with liver cirrhosis and a common methodology gives a 
positive result, but in terms of qualitative and quantitative indices, generally accepted medical complex is signifi cantly 
inferior to modifi ed by us algorithm.

Conclusions. Treatment of the patients with liver cirrhosis according to the modifi ed by us algorithm is effective 
for the results of evaluation of physical parameters and quality of life. It must be comprehensive, that, except of the 
impact on the etiological factor, its main pathogenetic links, commits to take into account the severity of portal 
hypertension and the presence of syntropic comorbid extrahepatic lesions and their complications.

Keywords: treatment of the cirrhotic patients, portal hypertension, comorbid syntropicextrahepatic lesions.
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Аномалії вінцевих артерій: ефективність 
діаґностики удосконаленим методом 
на автопсійному матеріалі
Вступ. Аномалії вінцевих артерій виявляють дуже 

рідко – із частотою 0,3–1,6 % [2]. Розрізняють великі 
та малі вінцеві аномалії, аномалії кількості, топіки 
відходження, ступеня прохідності, комунікації [6, 8, 
9]. Клінічна діаґностика аномалій вінцевих артерій 
утруднена. Аномалії вінцевих артерій є «масками» 
інших захворювань, таких як міокардит, пролапс чи 
недостатність мітрального клапана, інфаркт міокар-
да, а також поширених педіатричних захворювань 
– ґастроезофаґального рефлюксу чи бронхіоліту. Ча-
сто аномалії вінцевих артерій не проявляються клі-
нічно, а завершуються інфарктом міокарда, серцевою 
недостатністю, раптовою коронарною смертю [3]. 
Більшість звичайних клінічних досліджень малоін-
формативні в діаґностичному пошуку. «Золотим стан-
дартом» діаґностики аномалій вінцевих артерій ви-
знано коронароґрафію та мультиспіральну комп’ю терну 
томоґрафію. Однак через стертість чи відсутність 
клінічних проявів такі інструментальні діаґностичні 
дослідження в осіб з аномаліями вінцевих артерій 
проводять украй рідко.
Оскільки часто клінічні ознаки відсутні, аномалії 

вінцевих артерій виявляють тільки під час патоло-
ґо-анатомічного дослідження. Знаходять аномалії 
кількості вінцевих артерій, відходження, прохідності, 
комунікації судин. Однак ці варіанти аномалій можуть 
бути пропущені без уважного пошуку з макро- та 
мікроскопічним дослідженням і препаруванням.
Відомі класичні методики посмертного досліджен-

ня аномалій вінцевих артерій: ін’єкція судинного 
русла різноманітними сумішами [4]; метод корозії 
[5]; методи анґіорентґеноґрафії [2]. Для наливання 
судин внутрішніх орґанів використовують різнома-
нітні речовини, непроникні для рентґенівських про-
менів: рідкий каучук, суспензії солей срібла, барію, 
кадмію, вісмуту, свинцю у воді, скипидарі, бензині 
[1]. Проте ці методи мають низку недоліків: технічно 
складні, потребують тривалої фіксації орґана, деякі 

з перелічених речовин отруйні (солі кадмію, вісмуту, 
скипидар), інші мають історичний інтерес (рідкий 
каучук), ще інші (бензин, свинець) ускладнюють гі-
столоґічну обробку матеріалу.
Мета дослідження. З’ясувати ефективність удо-

сконаленого методу діаґностики аномалій вінцевих 
артерій на автопсійному матеріалі.
Матеріали й методи дослідження. Патолоґо-ана-

томічні дослідження вінцевих артерій проводили 
удосконаленим методом на базі Львівського облас-
ного патолоґо-анатомічного бюро. Удосконалений 
метод діаґностики аномалій вінцевих артерій на ав-
топсійному матеріалі з виготовленням наливної маси, 
проведенням анґіоґрафічної та патоґістологічної ді-
аґностики здійснювали в декілька етапів. На першо-
му етапі проводили розтин і вилучали серце цілим. 
Серце промивали у воді для очищення від згустків 
крові. Почергово в гирло лівої та правої вінцевих 
артерій уводили підключичний полімерний катетер 
діаметром 0,6 мм, який фіксували шовковою ниткою 
до міокарда. Приготований водний розчин метиле-
нового синього (0,5 мл) шприцом повільно вводили 
через катетер для візуалізації гілок лівої/правої він-
цевих артерій. Дрібні гілки артерії, із яких витікав 
синій розчин, прошивали шовковою ниткою. Щоб 
приготувати наливну масу, змішували у високій ла-
бораторній склянці (зі шкалою 50,0 мл) одну ампулу 
«Тріомбрасту» та невелику кількість метиленового 
синього до отримання насиченого синього кольору. 
Коли маса досягала однорідності, поступово додава-
ли желатин (1,0 ґ) та перемішували до досягнення 
в’язкої консистенції. Набрану в шприц масу (0,5 мл) 
повільно вводили через катетер у порожнину судини 
до забарвлення ін’єктованих субепікардіальних гілок 
вінцевих артерій та відчуття спротиву поршня. Важ-
ливо було простежити, щоб наливна маса не витіка-
ла із дрібних гілок. Заповнивши вінцеве русло налив-
ною масою, катетер перекривали, а серце промивали 
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водою для очищення від залишків рентґенконтрастної 
рідини.
На другому етапі серце переносили на стандартну 

стоматолоґічну рентґенівську плівку розміром 305,0×
405,0 мм. Рентґенолоґічне дослідження проводили 
на високочастотному дентальному рентґенапараті 
PLANMECA Intra (PLANMECA OY, Finland). Знімки 
робили в прямій проекції за напруги 60,0 кВ, сили 
струму 7,0 мА, експозиції 0,16 с, відстані від трубки 
до об’єкта 70,0–90,0 мм. 
На третьому етапі після анґіоґрафічного досліджен-

ня виготовляли зрізи судинної стінки з наступним 
забарвленням їх за стандартними гістолоґічними та 
гістохімічними методиками. З цією метою у лівій пе-
редній низхідній вінцевій артерії досліджували три 
сеґменти: проксимальний, медіальний і дистальний. 
Проксимальний і медіальний сеґменти артерії від-
межовані один від одного першою септальною гілкою. 
Межа між медіальним і дистальним сеґментом визна-
чена як середина відстані від першої септальної гілки 
до верхівки. У правій вінцевій артерії також досліджу-
вали три сеґменти. Проксимальний сеґмент визнача-
ли від гирла правої вінцевої артерії до першої пра-
вошлуночкової гілки, медіальний – від першої 
правошлуночкової гілки до гострої марґінальної, 
дистальний  спрямовували до верхівки серця. Із кож-
ного сеґмента вирізали фраґменти стінки вінцевих 
артерій, які фіксували у 10,0% розчині нейтрального 
формаліну впродовж 24 год. Проводили дегідратацію 
та заливання  препаратів у парафінові блоки. Препа-
рати забарвлювали за стандартними гістолоґічними 
та гістохімічними методиками: гематоксиліном і еози-
ном, трихромом – за К. Массоном і Ф. Маллорі для 
виявлення сполучної тканини, фукселіном – за 
К. Хартом і резорцинфуксином – за К. Вейгертом для 
ідентифікації еластичних волокон, пікрофуксином – за 
І. Ван-Гізоном і азаном – за М. Гейденгайном для іден-
тифікації колаґенових волокон, методом виявлення 
фібрину (оранжевий–червоний–голубий за Д. Зербіно, 
Л. Лукасевич), PAS-реакцією із шифф-перійодною 
кислотою для виявлення нейтральних ґлікозаміноґлі-
канів. Дослідження проводили методом світлової мік-
роскопії. Патогістолоґічне дослідження вінцевих ар-
терій здійснювали за допомогою мікроскопа Micros 
20 (Австрія) із різним збільшенням (окуляр 10, об’єк-
тив 10-20-40). Мікрофотоґрафування робили цифровою 
фотокамерою Olympus Camedia C-480 ZOOM (Olym-
pus cor., Японія). Оцінювали патогістолоґічні зміни 
клітинних і волокнистих елементів стінки вінцевих 
артерій і визначали патоморфолоґічний діаґноз. 
Результати дослідження та їх обговорення. Па-

толоґо-анатомічне дослідження дало змогу посмертно 
діаґностувати стеноз просвіту вінцевих артерій у ди-
тини з клінічними ознаками хронічного захворюван-
ня нирок та ішемії міокарда. 
Хлопчик К., вік п’ять років (медична карта стаціо-

нарного хворого № 5745), 15.11.2013 р. ушпиталений 
у Західноукраїнський спеціалізований дитячий ме-
дичний центр із діаґнозом «Хронічне захворювання 

нирок, гострий ренокардіальний синдром, гостре ура-
ження міокарда». Електрокардіоґрафічним досліджен-
ням виявлені ознаки ішемії міокарда передньобічних 
відділів лівого шлуночка та міжшлуночкової перего-
родки. Результати ехокардіоґрафічного дослідження: 
дифузний гіпокінез міокарда, більш виражені зміни 
в ділянці верхівки, передньобічних відділів та міжшлу-
ночкової перегородки. Незважаючи на багатокомп-
лексне інтенсивне лікування, стан дитини з неґативною 
динамікою. Смерть настала на 26-ту добу перебуван-
ня в стаціонарі. У клініці ушкодження міокарда трак-
товано як прояв гострого ренокардіального синдрому. 
Під час патолоґо-анатомічного дослідження (автопсія 
№ 308/13) виявлено гілки лівої вінцевої артерії у ви-
гляді сірих стрічкоподібних тяжів шириною 0,3–0,4 
см. На розрізі товщина стінок гілок лівої вінцевої ар-
терії 0,2 см. Для підтвердження діаґнозу проведено 
анґіоґрафічне дослідження за запропонованим спо-
собом. На рентґензнімку виявлено стеноз просвіту 
гілок лівої вінцевої артерії (рис. 1). Проведено пато-

гістолоґічне дослідження зрізів судинної стінки лівої 
вінцевої артерії. Виявлено нерівномірну проліферацію 
субендотеліального шару (рис. 2), деструкцію елас-
тичного каркаса, фраґментацію еластичних волокон 
(рис. 3). Отримані результати свідчать про доцільність 
використання пропонованого удосконаленого методу, 
що повністю відображає анґіоархітектоніку вінцевих 
артерій. Цей метод дав змогу виявити аномалію він-
цевих артерій – стеноз гілок лівої вінцевої артерії, що 
є надзвичайно важливим для верифікації патоморфо-
лоґічного діаґнозу, пояснює причину клінічно діаґ-
ностованих ознак ішемії міокарда. 
Важливим у запропонованому удосконаленому 

методі є використання вилученого серця, а не всього 
тіла померлої людини. Так можна уникнути пошкод-
ження судинної анґіоархітектоніки орґана, це не 

Рис. 1. Анґіоґрама: стеноз гілок лівої вінцевої артерії, 
де LAD – ліва передня низхідна вінцева артерія, 

Cx – огинаюча артерія.

Сх 

LAD 
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суперечить етичним і моральним нормам. У цьому 
методі відсутня попередня підготовка та фіксація ор-
ґана, а тому можна визначити стан судин, наближений 
до фізіолоґічного розтягування, й отримати чітке ві-
дображення величини просвіту судин. Запропонова-
на наливна маса містить рентґеноконтрастний йодо-
вмісний засіб «Тріомбраст», компоненти якого не 
пошкоджують судинну стінку, що дозволяє після 
проведеного анґіоґрафічного дослідження виготови-
ти гістолоґічні мікропрепарати зі зрізів судинної стін-
ки. Уведений у судинне русло препарат майже не 

Рис. 2. Проліферація субендотеліального шару лівої вінцевої 
артерії (вказано фіґурною дужкою). Забарвлення трихромом 

за К. Массоном, зб.: ок. 10, об. 10.
проникає за його межі, не накопичується у тканинах. 
Застосовуючи барвник – метиленовий синій, що як 
вітальний барвник інтенсивно забарвлює деякі орґа-
ни живого орґанізму, можна отримати анатомічний 
препарат з ін’єктованими субепікардіальними гілка-
ми вінцевих артерій, завдяки чому візуалізують ан-
ґіоархітектоніку вінцевого русла, оцінюють прохідність 
вінцевих артерій.
Висновок. Удосконалений метод діаґностики він-

цевих артерій на автопсійному матеріалі є ефективним 
і може бути використаний у патолоґо-анатомічній 
практиці.

Рис. 3. Деструкція еластичного каркаса, фраґментація 
еластичних волокон лівої вінцевої артерії (вказано стрілкою). 

Забарвлення за К. Хартом, зб.: ок. 10, об. 10.
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Аномалії вінцевих артерій: ефективність діаґностики удосконаленим методом 
на автопсійному матеріалі
О. І. Бойко, Є. Ю. Максимчук

В основу удосконаленого методу діаґностики аномалій вінцевих артерій на автопсійному матеріалі по-
ставлені завдання: отримати якісне зображення анґіоархітектоніки вінцевих артерій коригування складових 
наливної маси, компоненти якої не пошкоджуватимуть судинну стінку;  провести анґіоґрафічне дослідження; 
виготовити гістолоґічні мікропрепарати зі зрізів судинної стінки для проведення патогістолоґічного дослі-
дження вінцевих артерій; поставити патоморфолоґічний діаґноз.
Удосконаленим методом проведено патолоґо-анатомічні дослідження вінцевих артерій на базі Львівського 

обласного патолоґо-анатомічного бюро. У вінцеві артерії вводили наливну масу, що містила рентґенконтраст-
ний засіб «Тріомбраст» (виробник ПАТ «Фармак», Україна), барвник – метиленовий синій, загущувач – же-
латин. Анґіоґрафічне дослідження вінцевих артерій здійснювали на високочастотному дентальному рентґен-
апараті PLANMECA Intra (виробник PLANMECA OY, Finland). Виготовляли гістолоґічні мікропрепарати зі 
зрізів судинної стінки, які забарвлювали за стандартними гістолоґічними та гістохімічними методиками. 
Оцінювали патогістолоґічні зміни клітинних і волокнистих елементів стінки вінцевих артерій і визначали 
патоморфолоґічний діаґноз. Отримані результати свідчать про ефективність удосконаленого методу діаґности-
ки вінцевих артерій на автопсійному матеріалі; він може бути використаний у патолоґо-анатомічній практиці.
Ключові слова: вінцеві артерії, аномалії, діаґностика, автопсійний матеріал.

Сoronary Artery Anomalies: the Effi ciency in Diagnosis by the Improved Method 
in Autopsy Material

O. Boiko, E. Maksymchuk

Introduction. Coronary arteries anomalies can only be found during the pathomorphololgical detailed study because 
clinical symptoms are often absent. The coronary artery anomalies are classifi ed as anomalies of origination, course, 
quantity, permeability and communication. However, these variants of coronary artery anomalies can be missed 
unless a careful search with macro and microscopic examinations and preparation.

Purpose of the research. To fi nd out the effi ciency of an improved method in diagnosis of coronary artery 
anomalies in autopsy material.

Materials and research methods. The improved method of diagnosis of coronary artery anomalies in autopsy 
material was taken to get the quality image of angioarchitectonics of coronary arteries by correcting the components 
of pouring mass which does not damage the vascular wall, to use the angiography, to improve the histological tissue 
techniques for histopathological study of coronary arteries, to establish the diagnosis. The autopsies were performed 
by the improved method at Lviv Regional Pathology Bureau. The pouring mass contained ″Triombrastum″ (manufacturer 
Farmak JSC, Ukraine), methylene blue and gelatine and was injected into the coronary arteries. Thereafter the an-
giographic studies of coronary arteries were performed. The histological specimens of vascular wall were examined 
by the light microscopy.

Results of the investigation and their discussion. The improved method of diagnosis of the coronary artery 
anomalies in autopsy material was carried out in the following stages. In the fi rst stage the heart was removed during 
the autopsy. The coronary arteries were injected by the pouring mass. In the second stage the heart was carried to a 
standard dental x-ray fi lm in size of 305×405 mm. Angiographic studies were performed on the high-frequency 
dental X-ray unit ″PLANMECA Intra″ (manufacturer PLANMECA OY, Finland). In the third stage the sections of 
vascular wall were completed, followed by the painting of them according to standard histological and histochemical 
methods. The proposed method allows tincturing the sections of vessel wall with the help of standard histological 
and histochemical techniques after angiographic studies, to explore the postmortem changes of the coronary arteries, 
to detect the coronary arteries anomalies that is extremely important for the pathomorphological diagnosis and ex-
plains the cause of myocardial ischemia.

Conclusions. The improved method of diagnosis of coronary artery anomalies in autopsy material is effective 
and can be used in the practice of pathology.

Keywords: coronary arteries, anomalies, diagnostics, autopsy material.
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Взаємов’язок рівня фракталкіну 
з немодифікованими і модифікованими 
чинниками серцево-судинного ризику, 
вираженістю атеросклерозного ураження 
вінцевих судин  

Вступ. Серцево-судинні захворювання (ССЗ) – го-
ловна причина смертності у всьому світі. Основою 
їх патоґенезу є атеросклерозне ураження судин, що 
призводить до виникнення і наростання важкості 
ішемічної хвороби серця (ІХC) [1]. Як відомо, деякі 
показники ендотеліальної дисфункції асоціюються з 
високим ризиком серцево-судинних ускладнень. Ак-
туальним є вивчення взаємозв’язку маркерів дисфунк-
ції ендотелію з ремоделюванням судин, виникненням 
і наростанням важкості атеросклерозного ураження 
судин, у тому числі й у хворих на цукровий діабет 
(ЦД) 2-го типу, для яких характерний прискорений 
перебіг атеросклерозного процесу [9, 11]. Згідно з 
результатами дослідження Y. Huang і співавт. [8], на-
віть у хворих із предіабетом існує високий кардіо-
васкулярний ризик, що потребує уточнення патоґе-
нетичних механізмів, які лежать у його основі. 
Родина хемокінів має важливе значення в патоґе-

незі CCЗ, оскільки  активує лейкоцити і провокує їх 
адґезію до судинної стінки, тобто підсилює запален-
ня в ендотелії, відіграє важливу роль на всіх етапах 
перебігу ССЗ – від утворення атеросклерозної бляш-
ки до її розриву [16]. Як стверджують автори праць 
[11, 14], хемокін фракталкін (CX3CL1), джерелом 
якого є ендотелій, також продукує жирова тканина за 
наявності ожиріння. Він був описаний як багатодо-
менний білок великого розміру, з молекулярною ма-
сою 95,0 кДа. Фракталкін продукується численними 
клітинами, а найбільше – активованими ендотеліаль-
ними клітинами, гладеньком’язовими клітинами та 
макрофаґами [10, 12, 13].
Фракталкін підсилює міґрацію лейкоцитів із кро-

воносного русла в тканини підвищенням селектин-

опосередкованого зв’язування, викликаючи адґезію 
і, в кінцевому підсумку, міґрацію лейкоцитів через 
ендотеліальний простір. У деяких дослідженнях на 
культурах гладеньком’язових клітин продемонстро-
вано, що  CX3CL1 має антиапоптичні властивості та 
впливає на проліферацію гладеньком’язових клітин 
[7, 10].
Взаємозв’язок рівнів маркера ендотеліальної дис-

функції хемокіну фракталкіну з немодифікованими 
та модифікованими чинниками серцево-судинного 
ризику, а також наявністю і вираженістю атероскле-
розного ураження судин вивчений недостатньо.
Мета дослідження. Оцінити взаємозв’язок рівня 

фракталкіну з немодифікованими та модифікованими 
чинниками серцево-судинного ризику й вираженістю 
атеросклерозного ураження вінцевих судин.  
Матеріали й методи дослідження. У кардіолоґіч-

ному відділенні КЗОЗ «Обласна клінічна лікарня – 
Центр екстреної медичної допомоги і медицини ка-
тастроф» м. Харкова обстежено 131 пацієнта (89 
чоловіків, 42 жінки,  середній вік – 59,6 ± 9,11 року). 
До контрольної ґрупи увійшли 20 практично здорових 
добровольців відповідних статі й віку.
Верификацію діаґнозу «ІХС: стабільна стенокардія 

навантаження» здійснювали на основі клінічно-ана-
мнестичного та інструментального досліджень про-
веденням коронароґрафії, велоерґометрії і холтерів-
ського моніторування ЕКҐ з використанням кри теріїв, 
рекомендованих Українським товариством кардіоло-
ґів (2007), Асоціацією кардіолоґів України (2011), 
рекомендацій Робочої ґрупи з проблем атеросклеро-
зу і хронічних форм ІХС від 2008 р. Асоціації карді-
олоґів України [4, 5]; діаґноз ЦД справджували від-
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повідно до класифікації порушень ґлікемії (ВООЗ, 
1999) [3, 6, 15]. Верифікація діаґнозу ЦД 2-го типу 
базувалась на визначенні показників вуглеводного 
обміну (використовували показники коротко- і дов-
готермінового вуглеводного балансів – ґлікемічний 
профіль і ґлікований гемоґлобін, який визначали хро-
матоґрафічним методом). Рівень фракталкіну фіксу-
вали за допомогою набору реактивів RayBio®Human 
Fractalkine (CX3CL1) ELISA Kit (США) імунофер-
ментним методом. Оцінку ліпідного обміну [загаль-
ні ліпіди, холестерин ліпопротеїдів високої щільнос-
ті (ХС ЛПВЩ), низької  (ХС ЛПНЩ) і дуже низької 
щільності (ХС ЛПДНЩ)], триґліцеридів (ТҐ) прово-
дили за допомогою наборів реактивів Dac spectrum 
med (Молдова). Коефіцієнт атероґенності розрахову-
вали за формулою А. М. Клімова. Індекс маси тіла 
(ІМТ) обчислювали за формулою А. Кетле.
Усім пацієнтам проводили коронароґрафію правої 

та лівої вінцевих артерій (ВА) у стандартних проек-
ціях за допомогою анґіоґрафа Siemens AXIOM Artis.
Хворих на ІХС розподілили на дві ґрупи: 1-ша ґру-

па (n = 70) – хворі з супутнім ЦД 2-го типу; 2-га 
ґрупа (n = 61) – хворі на ІХС без супутнього ЦД 2-го 
типу. 
Вивчали кореляційні зв’язки фракталкіну з немо-

дифікованими (вік, стаж ІХС, стаж ЦД) та модифіко-
ваними (антропометричні параметри, показники 
вуглеводного та ліпідного обміну) факторами серце-
во-судинного ризику.
Пацієнтів 1-ї ґрупи розподілили на 1а-підґрупу 

(стеноз ВА менше 70,0 %) і  1б-підґрупу (стеноз ВА 
понад 70,0 %), пацієнтів 2-ї ґрупи – 2а-підґрупу (сте-
ноз ВА менше 70,0 %) і 2б-підґрупу (стеноз ВА біль-
ше 70,0 %). Також пацієнтів обох ґруп розподілили 
на підґрупи залежно від наявності дифузного ура-
ження вінцевих судин: 1в-підґрупа – пацієнти 1-ї 
ґрупи з дифузним ураженням ВА, 1г-підґрупа – па-
цієнти 1-ї ґрупи без дифузного ураження ВА; 2в-під-
ґрупа – пацієнти 2-ї ґрупи з дифузним ураженням ВА, 
2г-підґрупа – пацієнти 2-ї ґрупи без дифузного ура-
ження ВА. Дифузний характер ураження ВА перед-
бачав наявність багатосудинного та багатосеґмент-
ного ураження ВА.
Результати дослідження статистично опрацьовані 

за допомогою пакета проґрам Statistica ver. 10.0 for 
Windows і Exel 2010. Нормальність розподілу пере-
віряли за допомогою критеріїв Ф. Вілкоксона, 
А. М. Колмогорова – М. В. Смірнова, С. С. Шапіро 
– М. Вілкса. За нормального розподілу використову-
вали методи параметричної статистики, ненормаль-
ного – методи непараметричної статистики [2].  
Достовірність розбіжності між ґрупами за нормаль-

ного розподілу оцінювали за допомогою t-критерію 
Стьюдента, за ненормального розподілу – за допомо-
гою U-критерію Х. Б. Манна – Д. Р. Вітні. Статистич-
но достовірною вважали розбіжність за p < 0,05. 
Оцінку кореляцій проводили за коефіцієнтом ранґо-
вої кореляції Ч. Е. Спірмена (R). Частоту наявності 
чоловіків і жінок у досліджуваних ґрупах порівню-

вали за допомогою біномінального критерію. Вияв-
лена однорідність ґруп за статтю. Під час досліджен-
ня дотримувалися правил Гельсінкської декларації. 
Результати дослідження та їх обговорення. У 

хворих на ІХС порівняно з контрольною ґрупою були 
достовірно підвищені рівні фракталкіну (р < 0,05). 
Крім цього, у пацієнтів 1-ї ґрупи порівняно з 2-ю були 
достовірно підвищені рівні фракталкіну (611,84 ± 
123,94 пґ/мл vs 495,36 ± 95,56 пґ/мл; р12 = 0,00001) 
(табл.1).

Таблиця1  
Рівень фрактакіну у хворих на ішемічну хворобу серця 

порівняно з контрольною ґрупою

Показник Контроль
(nк =20)

1-ша ґрупа
(n1 = 70)

2-га ґрупа
(n2 = 61)

Рівень 
фракталкіну,
пґ/мл 

384 ± 69,86 611,84 ± 
123,94*/#

495,36 ± 
95,56##

Примітки: кількісні змінні представлені як M ± SD. 
Розбіжність порівняно  з показником у пацієнтів 2-ї ґрупи 
статистично достовірна: * – р = 0,00001. Розбіжність порівняно 
з показником у пацієнтів контрольної ґрупи статистично 
достовірна: # – р = 0,00001; ## – р = 0,00001.

Показники фракталкіну у 1-й ґрупі достовірно 
підвищені в осіб із гемодинамічно значущим стенозом 
ВА порівняно з особами без гемодинамічно значу-
щого стенозу (630,22 ± 135,46 пґ/мл vs 562,53 ± 66,24 
пґ/мл; р = 0,0413). У  2-й ґрупі в осіб із гемодинаміч-
но значущим стенозом ВА також зафіксовано стати-
стично значиме підвищення рівня фракталкіну за 
більшої вираженості атеросклерозного процесу в ВА 
порівняно з особами без гемодинамічно значущих 
стенозів (514,66 ± 80,88 пґ/мл vs 430,57 ± 
114,58 пґ/мл; р = 0,0026) (табл.2).

Таблиця 2  
Рівень фракталкіну у хворих на ішемічну хворобу серця 

залежно від наявності цукрового діабету 2-го типу 
у хворих із гемодинамічно значущими 

та незначущими стенозами вінцевих артерій

Показник
1-ша 
ґрупа  

(n = 70)

1а-
підґрупа 
(n = 19)

1б-
підґрупа
(n = 51)

2-га 
ґрупа 

(n = 61)

2а-
підґрупа
(n = 15)

2б-
підґрупа
(n = 46)

Рівень 
фрактал-
кіну,
пґ/мл

611,84
± 123,94*

562,53
± 66,24#

630,22
± 135,46

495,36
± 95,56

430,57
± 114,5##

514,66
± 80,88

Примітки: Різниця порівняно з показником у пацієнтів 2-ї 
ґрупи статистично значима: * – р = 0,00001. Різниця порівняно 
з показником у пацієнтів 1б-підґрупи статистично значима: 
# – р = 0,0413. Різниця порівняно з показником у пацієнтів 
2б-підґрупи статистично значима: ## – р = 0,0026.

Проаналізовано також рівні фракталкіну у хворих 
на ІХС залежно від наявності дифузного ураження 
ВА. Рівень фракталкіну в осіб із дифузним уражен-
ням ВА був достовірно вищим, ніж у осіб без ди-
фузного ураження вінцевих судин – у 1-й ґрупі в 
осіб із дифузним ураженням ВА достовірно вищим, 
ніж у осіб без дифузного ураження ВА (657,57 ± 
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131,53 пґ/мл vs 543,25 ± 69,65 пґ/мл; р = 0,0001), у 
2-й ґрупі в осіб із дифузним ураженням ВА достовір-
но вище, ніж у осіб без дифузного ураження ВА 
(558,50 ± 44,12 пґ/мл vs 485,83 ± 97,81 пґ/мл; р = 
0,044) (табл. 3).  

Таблиця 3  
Рівень фракталкіну  у хворих на ішемічну хворобу серця 
залежно від наявності дифузного ураження  вінцевих 

артерій

Показник
1-ша
ґрупа

(n = 70)

Дифузний 
характер 

ураження ВА
2-га 
ґрупа

(n = 61)

Дифузный 
характер 

ураження ВА

(+) - 1в
(n = 42)

(-) - 1г
(n = 28)

(+) - 2в
(n = 8)

(-) -2г
(n = 53)

Рівень 
фрактал-
кіну,
пґ/мл

611,84
± 123,94*

657,57
± 131,53#

543,25
± 69,65

495,36
± 95,56

558,50
± 44,12##

485,83
± 97,81

Примітки: Різниця порівняно з показником у пацієнтів 2-ї 
ґрупи статистично значима: * – р = 0,00001. Різниця порівняно з 
показником у пацієнтів 1г-підґрупи статистично значима: # – р = 
0,0001. Різниця порівняно з показником у пацієнтів 2г-підґрупи 
статистично значима: ## – р = 0,044.

Середній вік хворих на ІХС 59,6 ± 9,11 року, три-
валість ІХС 3,56 ± 4,52 року (мода -0,1), тривалість 
ЦД 4,89 ± 6,03 (мода -0,0 – уперше виявлений ЦД 
2-го типу).
Оцінивши взаємозв’язок фракталкіну з немодифіко-

ваними чинниками  ризику (табл. 4), виявили слабкий 
кореляційний зв’язок із віком (R = 0,25; p = 0,002), 
статистично достовірний кореляційний зв’язок се-
редньої сили – зі стажем ІХС (R = 0,49; p < 0,00001), 
недостовірний – зі стажем ЦД (R = 0,11; р = 0,19) 
(табл. 4). 

Таблиця 4  
Кореляційний взаємозв’язок між немодифікованими 

факторами серцево-судинного ризику 
та рівнем фракталкіну 

(коефіцієнт ранґової кореляції Ч. Е. Спірмена R)

Показник Вік, роки Стаж ІХС, роки Стаж ЦД, роки

Фракталкін, 
пґ/мл

R = 0,25
p = 0,002

R = 0,49
p < 0,00001

R = 0,11
р = 0,19

Оцінивши взаємозв’язок фракталкіну з антро-
пометричними показниками (табл. 5), констатува-
ли наявність слабкого кореляційного зв’язку з ма-
сою тіла  (R = 0,30; р = 0,0001), співвідношенням 
обводу талії і стегон (R = 0,45; р < 0001), серед-
нього – з обводом талії (R = 0,69; p < 0,00001) (це 
підтверджує думку, що за наявності абдоміналь-
ного ожиріння збільшується синтез фракталкіну 
адипоцитами), а також середній кореляційний 
зв’язок з обводом стегон (R = 0,53; р < 0,0001) 
(табл. 5).

Таблиця 5
Кореляційний взаємозв’язок між антропометричними 

показниками та рівнем фракталкіну (коефіцієнт ранґової 
кореляції Ч. Е. Спірмена R)

Антропометричні 
показники

Коефіцієнт ранґової кореляції 
Ч. Е. Спірмена (R)

Маса тіла 0,30
р = 0,0001

ІМТ, кґ/м2 0,22
р = 0,01

Обвід талії, см 0,69
р < 0,0001

Обвід стегон, см 0,53
р < 0,0001

Обвід талії / Обвід 
стегон

0,45
р < 0,0001

Оцінивши взаємозв’язок фракталкіну з показни-
ками ліпідного обміну (табл. 6), виявили також слаб-
кий кореляційний зв’язок із рівнем загального холе-
стерину (R = 0,28; р = 0,0004), рівнем триґліцеридів 
(R = 0,21; р = 0,009), рівнем ХС ЛПНЩ (R = 0,13; р 
= 0,1), ХС ЛПДНЩ (R = 0,28; р = 0,0005). 

Таблиця 6 
Кореляційний взаємозв’язок між рівнем фракталкіну 

та модифікованими чинниками серцево-судинного ризику 
(коефіцієнт ранґової кореляції Ч. Е. Спірмена R)

Модифіковані фактори 
серцево-судинного ризику, 

одиниці вимірів

Коефіцієнт ранґової кореляції 
Ч. Е. Спірмена з рівнем 

фракталкіну (R)

Ґлюкоза, ммоль/л 0,36 
p < 0,00001

HbA1c, % 0,64
p < 0,00001

Загальний холестерин, 
ммоль/л

0,28
p = 0,0004

Триґліцериди, ммоль/л 0,21
p = 0,009

ХС ЛПВЩ, ммоль/л -0,08
p > 0,05

ХС ЛПНЩ, ммоль/л 0,13
p = 0,1

ХС ЛПДНЩ, 
ммоль/л 

0,28
p = 0,0005

Проаналізувавши кореляційні взаємозв’язки між 
рівнем фракталкіну і вираженістю ураження ВА (табл. 
7), визначили достовірний кореляційний зв’язок: 
сильний – між кількістю атеросклерозних бляшок 
вінцевих судин (R = 0,70; p < 0,00001), середньої 
сили – між кількістю уражених судин (R = 0,69; p < 
0,00001), кількістю уражених сеґментів  ВА (R = 
0,68; p < 0,00001), слабкий – між кількістю уражених 
проксимальних сеґментів (R = 0,44; p < 0,00001), 
середніх сеґментів (R = 0,44; p < 0,00001), дисталь-
них сеґментів (R = 0,46; p < 0,00001),    кількістю 
гемодинамічно значущих стенозів ВА (R = 0,54; p < 
0,00001).
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Таблиця 7  
Кореляційний взаємозв’язок між рівнем фракталкіну 
та вираженістю ураження вінцевих артерій (коефіцієнт 

ранґової кореляції Ч. Е. Спірмена R)

Критерії вираженості 
ураження ВА

Коефіцієнт ранґової 
кореляції Ч. Е. Спірмена 
з рівнем фракталкіну (R) 

Кількість атеросклерозних 
бляшок вінцевих судин 0,70*

Кількість уражених судин 0,69*

Кількість уражених сеґментів  
ВА 0,68*

Кількість уражених 
проксимальних сеґментів 0,44*

Кількість уражених середніх 
сеґментів 0,44*

Кількість уражених 
дистальних сеґментів 0,46*

Кількість гемодинамічно 
незначущих стенозів ВА 0,15**

Кількість гемодинамічно 
значущих стенозів ВА 0,54*

Примітки: * – всі розбіжності в ґрупах достовірні (p < 
0,00001); ** –розбіжності в ґрупі недостовірні (p > 0,05).

Висновки. Отримані результати свідчать про зв’я-
зок рівня фракталкіну з немодифікованими та мо-
дифікованими чинниками серцево-судинного ризику, 
вираженістю атеросклерозного ураження вінцевих 
судин. Результати проведеного дослідження демон-
струють вплив віку, тривалості перебігу ішемічної 
хвороби серця, показників метаболічного статусу і 
контролю ґлікемії, абдомінального ожиріння на рівень 
фракталкіну. Підвищення рівня фракталкіну асоці-
йовано з більш несприятливим перебігом атероскле-
розного процесу. Показано вплив на  виникнення та 
наростання важкості атеросклерозу дисфункції ен-
дотелію, особливо вираженої за наявності супутньо-
го цукрового діабету 2-го типу та абдомінального 
ожиріння. У дослідженні продемонстровано тенден-
ції несприятливого перебігу атеросклерозного про-
цесу у хворих на ішемічну хворобу серця за наявності 
більш вираженої дисфункції ендотелію, що слід бра-
ти до уваги з метою поліпшення первинної профілак-
тики  атеросклерозного ураження судин, серцево-су-
динних подій і розроблення ефективних лікувальних 
стратегій. Визначення рівня фракталкіну має важли-
ве значення в діаґностиці гемодинамічно значущих 
стенозів вінцевих артерій, дифузного ураження він-
цевого русла.
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Взаємов’язок рівня фракталкіну з немодифікованими і модифікованими 
чинниками серцево-судинного ризику, вираженістю атеросклерозного 

ураження вінцевих судин  
Н. А. Лопіна 

Обстежено 131 хворого на ішемічну хворобу серця (ІХС). Залежно від наявності цукрового діабету (ЦД) 
2-го типу хворих поділено на дві ґрупи: 1-ша ґрупа (n = 70) – хворі з супутнім ЦД 2-го типу, 2-га ґрупа (n = 
61) – хворі без супутнього ЦД 2-го типу. Усім хворим для верифікації діаґнозу ІХС проводили коронароґрафію, 
оцінювали антропометричні дані, рівні фракталкіну, показники ліпідного та вуглеводного обміну.
Виявлено, що у хворих на ІХС, як із супутнім ЦД 2-го типу, так і без нього, вірогідно підвищені рівні 

фракталкіну порівняно з ґрупою контролю. У хворих, що мають гемодинамічно значущі стенози, дифузне 
ураження вінцевих артерій (ВА) як із супутнім ЦД 2-го типу, так і без нього рівні фракталкіну були вірогід-
но вищі, ніж у хворих без дифузного ураження ВА. Оцінюванням взаємозв’язків фракталкіну з немодифіко-
ваними факторами ризику констатовано наявність кореляційного зв’язку з віком і стажем ІХС, невірогідно 
– зі стажем ЦД. Оцінюванням взаємозв’язків фракталкіну з антропометричними показниками зафіксовано 
наявність слабкого позитивного кореляційного зв’язку з масою тіла, обводом стегон, співвідношенням об-
воду талії і стегон, середнього – з обводом талії, що підтверджує думку про збільшення синтезу фракталкіну 
адипоцитами за наявності абдомінального ожиріння. Існує слабкий позитивний кореляційний зв’язок із 
рівнем загального холестерину, рівнем триґліцеридів, холестерину ліпопротеїдів дуже низької щільності, 
рівнем холестерину ліпопротеїдів низької щільності. Наявний слабкий кореляційний зв’язок із показниками 
короткотермінового контролю ґлікемії – ґлюкозою і сильний – із показниками довготермінового контролю 
ґлюкози – HbA1c. Аналізом кореляційних взаємозв’язків між рівнем фракталкіну і вираженістю ураження 
ВА виявлено вірогідний позитивний кореляційний взаємозв’язок: сильний – із кількістю атеросклерозних 
бляшок ВА, середній – із кількістю уражених судин, кількістю уражених сеґментів ВА, слабкий – із кількі-
стю уражених проксимальних, середніх, дистальних сеґментів, кількістю гемодинамічно значущих стенозів 
ВА.
Результати проведеного дослідження демонструють вплив віку, тривалості ІХС, показників метаболічно-

го статусу і контролю ґлікемії, абдомінального ожиріння на рівень фракталкіну. Підвищення рівня фрактал-
кіну асоційоване з більш несприятливим перебігом атеросклерозного процесу. Зʼясовано вплив на виник-
нення і наростання важкості  атеросклерозу дисфункції ендотелію, особливо вираженої за наявності 
супутнього ЦД і абдомінального ожиріння.   
Ключові слова: фракталкін, ішемічна хвороба серця, цукровий діабет 2-го типу, ендотеліальна дисфунк-

ція.

Association of the Fractalkine Level with Non-modifi able and Modifi able Factors 
of Cardiovascular Risk, the Severity of the Atherosclerotic Lesions

of the Coronary Vessels
N.  Lopina

The purpose of research is to evaluate the association of fractalkine level with non-modifi able and modifi able 
factors of cardiovascular risk, and the severity of the atherosclerotic lesions of the coronary arteries.

Materials and Methods 131 patients with coronary artery disease (CAD) were examined. Depending on the 
presence of type 2 diabetes mellitus (T2DM), patients with CAD were divided into 2 groups: 1st group (n = 70) - 
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patients with concomitant T2DM, 2nd group (n = 61) - patients with CAD without T2DM. All patients were performed 
coronary angiography to verify the diagnosis of CAD. Also in all patients were evaluated anthropometric indicators, 
the levels of fractalkine, indexes of lipid and carbohydrate metabolism.

Results The study found that patients with CAD both with concomitant T2DM and without had increased levels 
of fractalkine signifi cantly compared with the control group. In patients with hemodynamically signifi cant stenosis, 
diffuse coronary lesions with concomitant T2DM and without had signifi cantly higher fractalkine levels. In assessing 
the relationship fractalkine with non-modifi able risk factors there were established the presence of a weak correlation 
with age, unreliable weak correlation with experience of T2DM, no statistically signifi cant average correlation with 
experience of CAD. In assessing the relationship fractalkine with anthropometric indices there were established the 
presence of a weak correlation with weight, the volume of the thighs, the ratio of waist size and hip and average 
positive correlation with a volume of waist, which confi rms the fact that the abdominal obesity increases the synthesis 
of fractalkine adipocytes. In assessing the relationship fractalkine with lipid metabolism, it was found the presence 
of a weak correlation with total cholesterol, triglycerides, VLDL, the level of LDL cholesterol. In assessing fractalkine 
relationships with indicators of carbohydrate metabolism, has been established the presence of a weak correlation 
with the index of a short-term glycemic control - glucose and secondary with an indicator of a long-term glucose 
control - HbA1c. The analysis of correlations between the level of fractalkine and severity of CAD has been established 
the existence of signifi cant correlations: strong - between the amount of atherosclerotic plaques of coronary vessels, 
the middle - between the number of affected vessels, the number of diseased coronary artery segments, weak - the 
number of lesions of the proximal middle and distal segments, the number of hemodynamically signifi cant stenosis 
of the coronary arteries.

Conclusions. Results of the study demonstrate the impact on the level of fractalkine age, duration of CAD, 
metabolic status and indicators of glycemic control, abdominal obesity. Increasing fractalkine level is associated 
with more severe atherosclerotic process. The study shows the impact on the development and progression of 
atherosclerosis, endothelial dysfunction, especially in patients with concomitant T2DM and abdominal obesity.

Keywords: fractalkine, coronary artery disease, type 2 diabetes mellitus, endothelial dysfunction.


