


Шановні колеги!
Завдяки реформуванню перинатальної допомоги, яке стартувало на основі Указу Президента 

України від 12.03.2010 р. щодо  впровадження програми економічних реформ на 2010-2014 рр., 
проводиться  активна  реорганізація  і  модернізація  системи  високоспеціалізованої  медичної 
акушерсько-гінекологічної та неонатальної допомоги, імплантується чітке розмежування рівнів 
надання медичної допомоги. В Україні впроваджено систему регіоналізації перинатальної допо-
моги, розробляються нові методи діагностики та лікування в акушерстві та неонатології, які 
базуються на засадах доказової медицини. Реформування перинатальної допомоги триває і на 
сьогоднішній день розглядається як важлива складова реформи охорони здоров’я України в цілому, 
а її метою є зниження показників материнської, перинатальної та малюкової захворюваності, 
інвалідності та смертності.

Відкрито  і  активно  працюють  11  перинатальних  центрів  III  рівня,  5  перинатальних  центрів  
II  рівня,  покращився  доступ  і  підвищилася  якість  надання  високоспеціалізованої  мульти-
дисциплінарної допомоги дівчаткам, жінкам, роділлям, породіллям та новонародженим в Україні. 
Отримавши  сучасне  обладнання,  знання  і  певний  досвід,  ми  навчилися  надавати  інтенсивну  
допомогу,  виходжувати  і  лікувати  новонароджених  з  перинатальною  патологією,  передчасно  
народжених дітей і, що особливо важливо, - дітей з екстремально низькою масою при народженні. 
Вже десять років як в Україні  розпочалася реєстрація дітей з терміном гестації 22 тижні і 
масою тіла від 500 г, і з року в рік частота передчасних пологів неухильно зростає. На сьогодні 
залишаються  проблемними  питання  збереження  життя  та  здоров’я  даної  категорії  новона-
роджених, наряду з доношеними дітьми, які мають наслідки перинатальної патології.

Ми  не  стоїмо  на  місці!  Ми  вчимося,  розвиваємося,  активно  вивчаємо  міжнародний  досвід 
наших європейських колег, освоюємо сучасні технології надання медичної допомоги новонарод-
женим. У нас попереду багато звершень і перемог! Удачі, сил і терпіння нам всім!

Важливою складовою успіху є підготовка висококваліфікованих кадрів медичних працівників, 
які надають допомогу матерям та новонародженим. Поряд із реформуванням системи охорони 
здоров’я  в  Україні  стартувала  реформа  вищої  медичної  освіти.  Проблеми  і  перспективи  роз-
витку неонатології як дисципліни і медичної галузі на етапі сьогодення потребують ретель-
ного обговорення за участю організаторів охорони здоров’я, науковців та лікарів практичної 
охорони здоров’я. 

Редакційна колегія часопису «Неонатологія, хірургія та перинатальна медицина» запрошує 
для  дискусії  в  режимі  міждисциплінарної  інтеграції  шановних  колег  неонатологів,  акушерів-
гінекології, дитячих неврологів, хірургів, медичних генетиків та лікарів загальної практики-
сімейної медицини! 
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Професійність  медичних  кадрів  визначається 
їх  здатністю  виконувати  потреби  галузі  та  паці-
єнтів відповідно до сучасних стандартів медичної 
допомоги. 

Сучасна  неонатологія  є  високотехнологічним 
напрямком  медичної  допомоги  дітям  і  потребує 
формування знань та практичної підготовки ліка-
рів  з  фізіології  новонароджених,  перинатальної 
патології, інтенсивної терапії та виходжування пе-
редчасно  народжених  дітей.  Післядипломна  під-
готовка створює умови для освоєння теоретичної 
бази  з  питань  анатомо-фізіологічних  особливос-
тей організму плода та новонародженого, особли-
востей формування патофізіологічних процесів як 
у плода, так і новонародженого та передчасно на-
родженої дитини в умовах впливу різноманітних 
факторів  ризику.  При  проведенні  діагностики  та 
лікування новонароджених з перинатальною пато-
логією та передчасно народжених дітей необхідно 
аналізувати особливості перебігу вагітності та по-
логів, враховувати стан репродуктивного здоров’я 
матері [7, 8].

Саме  викладачі  кафедри  повинні  допомогти 
молодому  лікарю  засвоїти  значний  обсяг  теоре-
тичного  матеріалу,  практичні  навички,  важливо 
навчити клінічному мисленню. Перед викладачем 
стоять наступні завдання:

● допомога у формуванні знань з неонатології;
● навчити виділяти головне при проведенні діа-

гностики та лікування патології новонароджених;
● розвиток творчого потенціалу лікарів-інтер-

нів  з  використанням  сучасних  методів  навчання, 
особистісно-орієнтованого підходу до навчання;

● поліпшення успішності навчання з неонатології;
● розвиток у інтернів бажання та формування 

мотивації  займатися  навчально-дослідною  робо-
тою з неонатології;

● організація самостійної роботи лікарів-інтернів;
● формування професійних комунікацій та згур-

тування колективу лікарів-інтернів, які навчаються;
● допомога  отримання першого досвіду науко-

во-дослідної роботи;
● участь у кафедральних клінічних і науково-

практичних конференціях молодих вчених;
● розвиток почуття відповідальності, співчут-

тя, готовність допомогти дитині.

Викладач пропонує інтернам різні види діяль-
ності, враховуючи індивідуальні особливості, зді-
бності, базовий рівень підготовки, бажання. При 
підготовці  матеріалів  обговорюються  теоретичні 
питання,  проводиться  клінічний  розбір  тематич-
них хворих, демонстрація сучасного обладнання, 
що використовується в неонатології (кувези, апа-
рати ШВЛ, СРАР, монітори, інфузійні насоси для 
парентерального  харчування,  фототерапії  та  ін.), 
створюються фотоальбоми і відеофільми. Лікарі-
інтерни свій власний клінічний досвід та резуль-
тати  самостійної  роботи  представляють  на  семі-
нарських  заняттях  та  клінічних  конференціях  у 
вигляді  мультимедійних  презентацій  з  аналізом 
клінічних випадків, даними літератури та обгово-
ренням  проблеми.  Таке  навчання  сприяє  форму-
ванню клінічного мислення та спільної роботи у 
майбутніх лікарів.

Мислення  визначається  як  опосередковане  і 
узагальнене  пізнання  предметів  і  явищ  реальної 
дійсності в їх загальних і істотних ознаках і влас-
тивостях, в їх зв'язку і стосунках, а також на осно-
ві  отриманих  узагальнених  знань.  З  точки  зору 
ефективності виділяють два протилежних, і в той 
же  час  взаємодоповнюючих  способів  мислення: 
асоціативний та алгоритмічний [4]. 

Асоціативний  спосіб  мислення  припускає  рі-
шення  задачі  по  аналогії  з  чимось  вже  відомим, 
знайомим, тобто методом асоціацій. Ефективність 
подібного  способу  мислення  є  низькою,  рішення 
приймаються стихійно, динаміка самого процесу 
ухвалення рішення знаходиться, в основному, поза 
свідомістю, а тому погано керується [1].  

Алгоритмічний спосіб мислення можливий 
лише  за  наявності  у  індивідуума  установки  на 
ухвалення оптимального рішення. Його можна ха-
рактеризувати  як  тотальний,  -такий,  що  вимагає 
високого  рівня  мобілізації  мотиваційних,  інфор-
маційних  і  енергетичних  ресурсів  людини.  Для 
ухвалення  ефективного  рішення  потрібне  знання 
предметної області, володіння якомога повною 
інформацією про неї [2]. Тому дослідження пред-
метної області – перший етап вирішення пробле-
ми.  Відповідно  до  поставленої  мети  необхідно 
розробити план дій або алгоритм, що представляє 
послідовність  стандартних  операцій  з  як  найпо-
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внішим обліком структури предметної області. 
Здатність індивідууму до складання такого плану 
визначає  ключову  роль  алгоритмічного  способу 
мислення [2, 5]. 

Традиційне клінічне навчання орієнтоване 
на пізнання механізмів розвитку захворювань на 
підставі  знань  з  біохімії,  анатомії,  фізіології  та 
інших  фундаментальних  наук.  Вони  визначають 
науковий  світогляд  інтернів  і  переважно  індук-
тивний  метод  мислення.  Вже  на  етапі  вивчення 
фундаментальних теоретичних розділів дисциплі-
ни необхідно формувати у лікаря-інтерна навички 
системного  аналізу  патофізіологічних  ситуацій, 
клінічного мислення, виховання соціальної й про-
фесійної мобільності, комукативності. 

На  етапі  післядипломної  підготовки  лікарів- 
інтернів важливо створити умови для самостійно-
го творчого оволодіння результатами міжнародних 
рандомізованих клінічних досліджень, сучасними 
науковими та клінічними розробками, стандарта-
ми  надання  медичної  допомоги  новонародженим  
на  підставі  доказової  медицини.  Для  інтерна,  як 
майбутнього фахівця, важливо не лише осмислити 
і засвоїти інформацію, але й опанувати способи її 
практичного використання і прийняття рішень, що 
особливо важливо у процесі післядипломної осві-
ти лікарів. 

За подібних умов зменшується частка прямого 
інформування і розширюється застосування інтер-
активних  форм  і  методів  роботи  лікарів-інтернів 
під керівництвом викладача кафедри і повноцінної 
самостійної роботи, чергувань сумісно з лікарями 
неонатологами  у  неонатальних  відділеннях,  від-
діленнях  інтенсивної  терапії  і  постінтенсивного 
догляду новонароджених, пологових залах на базі 
перинатальних центрів, пологових будинків.

Найважливіше завдання медичної освіти – фор-
мування і розвиток у майбутнього лікаря клінічно-
го мислення – вирішує підготовка лікаря-інтерна 
на    клінічних  базах,  у  тому  числі  в  перинаталь-
них центрах, неонатальних відділеннях обласних 
дитячих лікарень, НДСЛ «ОХМАТДИТ» з мульти-
дисциплінарним підходом щодо надання медичної 
допомоги новонародженим з перинатальною пато-
логією та передчасно народженим дітям. 

Клінічне  мислення  –  це  специфіка  розумової 
діяльності  лікаря,  що  забезпечує  ефективне  вико-
ристання  даних  науки  і  особистого  професійного 
досвіду стосовно конкретного хворого. Для лікаря 
важливий аналітико-синтетичний тип сприйняття і 
спостереження,  здатність  охопити  картину  захво-
рювання як в цілому, так і в деталях. Вирішальною 
для клінічного мислення є здатність до розумової 
побудови  синтетичної  картини  хвороби,  переходу 
від сприйняття зовнішніх проявів захворювання до 
відтворення його «внутрішнього перебігу» [4,5].

Відповідно до сучасної нормативної бази піс-
лядипломної освіти передбачено уміння лікарем-
інтерном оцінити стан новонародженого, забезпе-
чити стабілізацію стану та реанімаційну допомогу 
дитині  при  народженні,  надати  невідкладну  до-
помогу  новонародженому,  проводити  інтенсивну 

терапію, диференційну діагностику патологічних 
станів та захворювань новонароджених, постави-
ти попередній діагноз, призначити план діагнос-
тичних заходів, визначити тактику ведення та лі-
кування хворої дитини. 

Для досягнення цієї кінцевої мети навчан-
ня безперечну роль мають уміння лікаря-інтерна 
провести  аналіз  материнського  анамнезу,  перебі-
гу вагітності, ведення пологів, стану дитини піс-
ля  народження,  даних  об'єктивного  обстеження 
новонародженого з перинатальною патологією та 
передчасно народженої дитини, інтерпретацію ре-
зультатів лабораторних та інструментальних мето-
дів обстеження, відпрацювання яких проводиться 
на кожному практичному занятті. 

Підготовка фахівців за спеціальністю «Неона-
тологія» на усіх етапах післядипломного навчан-
ня  у  вищому  навчальному  закладі  підпорядкова-
не досягненню вищезазначених цілей.  Особливо 
цей аспект навчання переважно представлений 
на  кафедрі,  де  проходить  очна  частина  навчання 
і  підготовка  до  заключного  випускного  іспиту  в 
інтернатурі. Алгоритмічний підхід є сучасним та 
необхідним при викладанні клінічної дисципліни. 
Важливо відмітити, що необхідність звертати ува-
гу на синдромний підхід до навчання вже на про-
педевтичних клінічних дисциплінах додипломної 
освіти пропонують ряд авторів [1-3].

Діагностичний алгоритм - це набір інструкцій, 
який  описує  порядок  дій  лікаря  для  встановлен-
ня діагнозу певного захворювання. Діагностичний 
алгоритм  оптимізує  мислення  людини  та  сприяє 
безпеці  пацієнта.  Діагностичний  алгоритм  -    це 
шлях до теоретично досяжних результатів профе-
сійної діяльності в усіх її сферах, де потрібне роз-
пізнавання будь-яких схожих явищ [1]. 

Застосування  алгоритмів  в  навчанні  лікарів-
інтернів  сприяє  формуванню  клінічного  мислен-
ня  і  використовується  на кафедрі  неонатології 
Національної  медичної  академії  післядипломної 
освіти імені П.Л. Шупика впродовж багатьох ро-
ків. У процесі підготовки методичних матеріалів 
до практичних занять більше 20 років тому були 
створені перші діагностичні алгоритми, які стали 
орієнтовною  основою  дій  лікарів-інтернів  і  уві-
йшли до методичних вказівок для аудиторної і по-
зааудиторної підготовки лікарів-інтернів, а також 
навчально-методичних  посібників,  банків  тесто-
вих і ситуаційних завдань, що створені на кафедрі.

Висновки. Використання алгоритмів диферен-
ціальної діагностики є доцільним і важливим у до-
сягненні цілей навчання на етапі післядипломної 
освіти.  Створення  діагностичних  алгоритмів  по-
требує достатнього професійного рівня викладача, 
аналізу наукових джерел, даних доказової медици-
ни, але в подальшому їх використання полегшує 
процедуру навчання і сприяє формуванню клініч-
ного мислення лікарів.

  Застосування алгоритмів підвищує ефектив-
ність навчання і може бути корисним не лише на 
додипломному рівні освіти, але й на післядиплом-
ному етапі навчання. 
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ФОРМИРОВАНИЕ КЛИНИЧЕСКОГО 
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ПОДГОТОВКЕ ВРАЧЕЙ-ИНТЕРНОВ 
ПО СПЕЦИАЛЬНОСТИ «НЕОНАТОЛОГИЯ»
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Национальная медицинская академия 
последипломного образования 

имени П.Л. Шупика
(г. Киев, Украина)

Резюме.  В  статье  представлены  новые  совре-
менные подходы к подготовке врачей в интернату-
ре по специальности «Неонатология». Определены 
преимущества  использования  алгоритмов  в  про-
цессе обучения, формирование мотиваций профес-
сионального развития и клинического мышления 
для обеспечения современного профессионально-
го уровня специалиста при оказании медицинской 
помощи новорожденным.

Ключевые  слова:  неонатология;  врачи-инте-
рны; клиническое мышление; диагностический 
алгоритм;  последипломное образование.
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Summary.  The  article  presents  the  new  modern 
approaches training of medical interns in «Neonato-
logy».  The  advantages  of  using  algorithms  in  the 
learning process, formation the motivation of 
professional development and clinical thinking 
for  the  modern  professional-level  specialist  in  the 
provision of medical care for newborns.
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Малюкова, неонатальна та перинатальна  
смертність є важливими медико-демографічними 
показниками, що найбільш об'єктивно віддзерка-
люють стан здоров'я населення, рівень  соціаль-
но-економічного розвитку суспільства та  системи 
охорони здоров'я. Стан здоров'я новонародженої 
дитини  залежить  від  репродуктивного  та  сома-
тичного здоров'я батьків, їх усвідомленого став-
лення  до  планування  вагітності  та  народження 
дитини,  перебігу  вагітності  та  пологів,  доступ-
ності  до  основних  перинатальних  послуг  та,  у 
разі  потреби,  до  спеціалізованої  медичної допо-
моги,  а  також,  забезпечення  необхідного  обсягу 
та якості медичної допомоги на подальших етапах 
[5].  Встановлено, що в Україні у структурі заре-
єстрованих народжених за ознакою маси тіла пи-
тома вага новонароджених живими і мертвими з 
екстремально низькою (500–999 г) і дуже низькою 
(1000–1499 г) вагою була значно меншою, порів-

няно з даними міжнародних досліджень, при рів-
нях їх виживання, що істотно перевищили показ-
ники  розвинутих країн світу [2]. Зміна вікової та 
нозологічної структури втрат немовлят в останні 
роки  вимагає  ефективної  реорганізації  існуючої 
системи,  створення  умов  для  інтенсивної  допо-
моги новонародженим, розвитку неонатальної хі-
рургії тощо[1,3,4].

Нами проведено аналіз рейтингових показ-
ників  надання  допомоги  новонародженим  у  м. 
Чернівцях за період 2014-2016 рр.. Показник на-
роджуваності у м. Чернівцях впродовж останніх 
трьох років має стійку тенденцію до зниження,  а 
саме, з 10,3‰ - у 2014 році, 10,0‰ - у 2015 році 
до 9,5‰ - у 2016 році. Так, у порівнянні з 2014 
роком, у 2016 році даний показник зменшився на 
390 живих дітей, з 2015 роком – на 138  живих 
дітей. Абсолютна кількість дітей, народжених жи-
вими, у м.Чернівцях, представлена на рис. 1.
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Рис.1. Показник кількості новонароджених за 2014-2016 рр. 
у пологових будинках м. Чернівці (абс. кільк.)
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У структурі живонароджених дітей залишаєть-
ся  стабільним  показник  передчасно  народжених 

дітей,  який  коливається  в  межах  4,2-5,1%  впро-
довж останніх років (рис.2).

У  структурі  народження  дітей    м.  Чернівців  з 
урахуванням вагової категорії  впродовж 2014-2016 
рр. був високим показник народження дітей з екс-

тремально низкою масою тіла при народженні – від-
повідно 0,4, 0,3 та 0,5%, а також, дуже малою масою 
тіла при народженні – відповідно 0,8, 0,6 та 0,8%.

Показник захворюваності серед новонароджених 
пологових  будинків  міста  впродовж  останніх  років 
коливається в межах 143,5‰ – 213,9‰ у пологово-
му  будинку  №1  та  227,8‰  –  157,0‰  у  пологовому 
будинку  №2.  (рис.3).  Достатньо  суттєву  різницю  в 
показниках  захворюваності  у  2016  році  по  полого-

вих будинках можна пояснити зменшенням загальної 
кількості пологів, а відповідно і нормальних пологів 
з народженням здорових дітей, у пологовому будин-
ку №1. Слід відмітити, що у пологовому будинку №1 
відбулося збільшення передчасно народжених дітей 
(6,3% проти – 2,9%  у пологовому будинку №2).

Рис.2. Показник передчасно народжених дітей за період 2014-2016 рр. 
у пологових будинках м. Чернівці (абс. кільк., %)

Рис.3. Показник захворюваності новонароджених 
у пологових будинках міста Чернівці за 2014-2016 роки (‰)

Таблиця 1

Вагова структура народжених дітей у м. Чернівці 
за період 2014-2016рр. (абс. кільк.)

Рік
Вагові категорії 

500-999 г 1000-1499 г 1500-1999 г 2000-2499 г 2500-2999 г 3000-3499 г
3500 г і 
більше

2014 р. 13 24 42 101 582 1174 1127
2015 р. 9 17 40 135 419 1063 1128
2016 р. 14 22 30 152 382 1014 1059
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Структуру захворюваності новонароджених пе-
реважно формують перинатальні причини. Струк-
тура  втрат від перинатальних причин по полого-
вих будинках міста виглядає наступним чином: 

● пологовий будинок №1: І місце займає пору-
шення церебрального статусу, ІІ- пологовий трав-
матизм, ІІІ – СДР та IV – асфіксії при народженні;

● пологовий будинок №2: І місце - порушення 
церебрального статусу, ІІ місце - СДР, ІІІ – поло-

гові травми та IV – асфіксії при народженні. 
Всього  у  пологових  будинках  м.Чернівців  за 

2016 рік померло 8  новонароджених (пологовий 
будинок №1 – 6 дітей, пологовий будинок №2 – 2 
дитині), відповідно показник неонатальної смерт-
ності  склав  –  3,0‰.  Динаміка  показника  неона-
тальної смертності з урахуванням ранньої та піз-
ньої  неонатальної  смертності  протягом  останніх 
трьох років представлена на рис. 4.

Відповідно структура неонатальної смертності по 
пологових будинках міста виглядає наступним чином.

У нозологічній структурі неонатальних втрат у 
пологових будинках м.Чернівців за 2016 рік доміну-
ють втрати від синдрому дихальних розладів (СДР), 
хвороби  гіалінових  мембран  (ХГМ),  на  другому 
місці - втрати від асфіксії, синдрому аспірації меко-

нію (САМ), внутрішньошлуночкового крововиливу  
(ВШК) (рис.6). Слід відмітити, що основна частина 
дітей в ранньому неонатальному періоді втрачена у 
перші 3 доби життя, що склало відповідно у полого-
вому будинку №1 – 80%, у пологовому будинку №2 – 
100%, що вказує на значну тяжкість стану дітей при 
народженні та некурабельність випадків.

Рис.4. Показник неонатальної смертності в пологових будинках 
м. Чернівців, зокрема, ранньої та пізньої неонатальної смертності 

за період 2014-2016 рр. (‰)

Рис.5. Структура неонатальної смертності (‰) по пологових будинках 
м. Чернівці за період 2014-2016 рр.

Рис.6.  Нозологічна структура неонатальних втрат у 2016 році 
м. Чернівці (абс. кільк., %)
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У структурі неонатальних втрат за ступенем зрі-
лості та ваговою категорією дітей у пологових бу-
динках 87,5%  були передчасно народжені  (рис.7).

Одним з рейтингових показників є показник 
виживання новонароджених дітей з урахуванням 
вагової категорії (табл.2).

Аналізуючи  рейтингові  показники,  слід  від-
мітити достатньо високий рівень виживання до 
28 днів дітей в групі екстремально низькою ма-
сою тіла - 63,6% (пологовий будинок №1 - 33,3%,  
пологовий будинок №2 - 84,6%), у групі дітей з 
дуже малою масою тіла – 83,7% (пологовий буди-
нок №1- 64,7%, пологовий будинок №2 - 93,7%), 
у групі дітей з малою масою тіла  – 95,1% (по-
логовий будинок №1-100%,  пологовий будинок 
№2 – 91,3%). 

На  даний  показник  має  достатньо  великий 
вплив матеріально-технічне забезпечення від-
ділень  інтенсивної  терапії  новонароджених  по-

логових будинків, а також, можливості викорис-
тання діагностичних заходів, зокрема комплексу 
лабораторних  та  інструментальних  обстежень, 
що надає змогу своєчасної  адекватної медичної 
допомоги.  

Медична допомога новонародженим з хірур-
гічною  патологією  надається    в  КМУ  «Міська 
клінічна дитяча лікарня» (МКДЛ) м.Чернівці. За 
період 2014-2016 рр. у відділенні анестезіології, 
реанімації  та  інтенсивної  терапії  (ВАРІТ)  про-
водилося лікування новонародженим з хірургіч-
ною та нейрохірургічною патологією, що зумов-
лені  перинатальними причинами. 

Рис.7. Структура неонатальних втрат за ступенем зрілості дітей у 2016 році 
(абс. кільк., %)

Таблиця 2

Рейтингові показники роботи неонатальних відділень пологових будинків 
м. Чернівці за 2016 рік (абс.кільк.)

Найменування

Вага тіла при народженні в грамах Із загальної
Кількості 

народжених 
- недоно-

шені

менше 
500 г

500-999
  1000- 
1499

1500- 
1999

2000- 
2499

2500- 
2999

3000- 
3499

3500 і    
більше

Всього народжених: 1 22 49 82 211 759 1962 1667 270

Пологовий будинок №1 1 9 17 36 90 307 822 733 108

Пологовий будинок №2 - 13 32 46 121 452 1140 934 162

Померло – усього в  по-
логових будинках

1 5 6 4 1 - 1 1 17

Пологовий будинок №1 1 3 6 - - - 1 - 10

Пологовий будинок №2 - 2 - 4 1 - - 1 7

Померло  в  іншому  ЛПЗ 
до 28 діб

- 3 2 - 2 - 1 - 7

Пологовий будинок №1 - 3 - - 1 - 1 - 4

Пологовий будинок №2 - - 2 - 1 - - - 3

Всього померло до 28 
діб

1 8 8 4 3 - 2 1 24

Пологовий будинок №1 1 6 6 - 1 - 2 - 14

Пологовий будинок №2 - 2 2 4 2 - - 1 10

% виживання в групі 0 63,6% 83,7% 95,1% 98,6% 100% 99,9% 99,9% 91,1%

Пологовий будинок №1 0 33,3% 64,7% 100% 98,8% 100% 99,7% 100% 87,0%

Пологовий будинок №2 - 84,6% 93,7% 91,3% 98,3% 100% 100% 99,9% 93,8%
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Висновки
1. Протягом останніх трьох років відмічаєть-

ся зниження показника народжуваності у м. Чер-
нівці  з 10,3 до 9,5 на 1000. 

2. Залишається сталим показник дітей, які на-
роджені передчасно, який в 2016 році склав 4,2% 
по м. Чернівці, при тому що в КМУ МКПБ №1 
має  місце  дещо  вищий  показник  недоношених 
дітей  - 6,3% (КМУ МКПБ №2 – 2,9%). 

3. У ваговій структурі народжених дітей 
м.Чернівці  достатньо  високим  зберігається  по-
казник народження дітей у когорті екстремально 
та дуже малої ваги тіла,  який у 2016 році склав 
відповідно по пологових будинках 0,5% та 0,8%. 

4.  Зростання  показника  неонатальних  втрат 
по м. Чернівцях (3,0‰) відбулося як за рахунок 
показника  ранньої,  так  і  пізньої  неонатальної 
смертності.

5. У нозологічній структурі неонатальних 
втрат  62,5% склали СДР у недоношених дітей. 

6.  Виживання  до  28  днів  в  групі  ЕНМТ  та 
ДММТ  за  2016  рік  склало  63,6%  та  83,7%  від-

повідно. Слід відзначити, що виходжування но-
вонароджених дітей з ЕНМТ та ДММТ вимагає 
певних умов, значних  затрат та необхідності за-
безпечення родопомічних закладів високотехно-
логічним медичним обладнанням. 

7.  Збільшилася  кількість  новонароджених  з 
уродженими вадами розвитку, яким проводи-
лася хірургічна корекція та лікування в умовах 
міської дитячої клінічної лікарні, що свідчить за 
доцільність    створення  у  даному  лікувальному 
закладі  неонатального  відділення  з  блоком  ін-
тенсивної терапії.  

Враховуючи динаміку показників захворюва-
ності та смертності новонароджених за останні 
роки у м.Чернівці,  потребує реалізації план від-
криття  перинатального  центру  у  Чернівецькій 
області,  що  надасть  змогу  прискорити  впрова-
дження  сучасних  методів  діагностики  та  ліку-
вання  новонароджених, здійснити організаційні 
заходи щодо створення єдиної програми катам-
нестичного спостереження та реабілітації дітей 
з перинатальною патологією.

Рис. 8. Показник госпіталізації новонароджених дітей у ВАРІТ МКДЛ 
з числа всіх госпіталізацій до відділення за період 2014-2016 рр. (%)

Таблиця 3

Нозологічна структура втрат серед новонароджених
 у МКДЛ за 2014-2016рр. (абс.)

№ Нозологічна одиниця 2014 2015 2016
3 МВВР + атрезія ШКТ 4 1 -
5 Гастрошизис - 1 1

16 Атрезія стравоходу 1 - -
8 Атрезія ануса - - 1
9 Атрезія здухвинної кишки - 1 -

10 Діафрагмальна кила 1 - -
13 Омфалоцеллє - - 1
15 Хвороба Гіршпрунга - 1 -
17 Атрезія прямої кишки - 1 -
21 Нетравматичний розрив шлунка - 1 -
23 Сепсис - - 3
24 Атрезія ДПК - - 1
26 ВСЬОГО: 6 6 7
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АКТУАЛЬНЫЕ ВОПРОСЫ  ОКАЗАНИЯ 
ПОМОЩИ НОВОРОЖДЕННЫМ 

В ГОРОДЕ ЧЕРНОВЦЫ

Л.В. Мельничук 1, Ю.Д. Годованець 1, 
І.В. Кошурба 2

 
ВГУЗ Украины «Буковинский государственный 

медицинский университет»  1 ,
КМУ «Городской клинический родильный дом №1» 2

(г. Черновцы, Украина)

Резюме. В статье представлен анализ неонатальной 
смертности  за  2014-2016  гг.  в  г.  Черновцы.  В  струк-
туре неонатальной смертности доминируют потери 
недоношенных  детей,  а  именно    с  экстремально  низ-
ким весом (до 1000 г) и очень низким весом тела (до 
1500  г)  при  рождении.  В  нозологической  структуре 
первое  место  занимают  неонатальные  потери  от  син-
дрома дыхательных расстройств недоношенных детей. 
Увеличилось  количество  детей    с  врожденными  по-
роками  развития.  Открытие  перинатального  центра  в 
Черновицкой области даст возможность ускорить вне-
дрение  современных  методов  диагностики  и  лечения 
новорожденных,  осуществить  организационные  меро-
приятия  по  созданию  единой  программы  катамнести-
ческого  наблюдения  и  реабилитации  детей  с  перина-
тальной патологией.

Ключевые слова: новорожденный; неонатальная 
смертность; синдром дыхательных расстройств.
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Summary.  The  article  presents  analysis  of  neo-natal 
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from  respiratory  distress  syndrome  (WBS).  The  number 
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opening  of  the  perinatal  center  in  the  Chernivtsi  region 
will enable to accelerate the introduction of modern 
methods of diagnosis and treatment of newborns, to carry 
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for follow-up and rehabilitation of children with perinatal 
pathology.
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Введение
Преждевременные роды (ПР) являются одним 

из самых важных аспектов проблемы охраны здоро-
вья  матери  и  ребенка.  Несмотря  на  прогресс  совре-
менной  медицины  и  внедрение  высокоэффективных 
перинатальных технологий, частота преждевременных 
родов  и  рождения  недоношенных  детей  неуклонно 
растет и составляет от 4,0 до 15,0-20,0%. В Украине 
частота преждевременных родов колеблется в разные 
годы от 3,0% до 12,0%, что соответствует средней час-
тоте преждевременных родов в мире  [1].

Ежегодно  в  мире  рождается  около  13  млн. 
недоношенных детей. На долю недоношенных 
детей приходится 60-70% ранней неонаталь-
ной и 65-75% детской смертности [1,2]. Пе-
ринатальная смертность у недоношенных 
новорожденных  регистрируется  в  33  раза  чаще, 
чем  у  доношенных.  Дети,  родившиеся  преждев-
ременно, имеют более высокие показатели забо-
леваемости церебральным параличом, синдромом 
дефицита  внимания,  респираторной  патологией, 
у  них  чаще  встречаются  проблемы  обучаемости 
по сравнению с детьми, рожденными в срок. На-
иболее  опасным  осложнением  при  недоношен-
ной  беременности  является  возможность  разви-
тия послеродовых инфекционно-воспалительных 
процессов у матери, инфицирование плода и ново-
рожденного [3]. В связи с незрелыми механизма-
ми  защиты  потенциальный  риск  инфицирования 
плода значительно выше, чем у матери. Частота 
инфекционного поражения тем выше, чем меньше 
гестационный  возраст  плода,  что  определяется 
относительной незрелостью механизмов антибак-
териальной защиты плода и неразвитых бактери-
остатических  свойств  амниотической  жидкости 
при недоношенной беременности. Инфекционные 

заболевания, особенно внутрибольничная инфек-
ция, являются важной причиной заболеваемости 
и  смертности  у  недоношенных  новорожденных 
из-за того, что многие из них нуждаются в интен-
сивной терапии и инвазивных процедурах. Врож-
денная  иммунная  система  обеспечивает  первую 
линию  обороны  против  вторжения  инфекционных 
агентов. Основными клетками, обеспечивающими 
адаптивный иммунный ответ, являются нейтрофилы, 
моноциты, макрофаги и дендритные клетки. Эти 
клетки  развиваются  и  созревают  в  период  внутри-
утробной жизни в разное время. Функция всех ком-
понентов врожденного иммунитета является слабой 
у  новорожденных  по  сравнению  с  более  поздни-
ми  этапами  жизни.  Состояние  иммунной  системы 
определяет выживание новорожденного ребенка, 
особенность  течения  неонатального  периода  жиз-
ни,  эффективность  лечебных  и  реабилитационных 
мероприятий,  а  также  степень  инвалидизации,  так 
как она является одной из наиболее чутко реагирую-
щих на любые патогенные факторы и регулирующих 
функционирование систем гомеостаза при развитии 
патологических процессов. Большинство исследова-
ний построены на изучении отдельных звеньев им-
мунитета, что не позволяет точно оценить сложную 
взаимосвязь иммунных процессов, и не дает единого 
представления по многим аспектам иммунологичес-
кого реагирования недоношенных детей. [4,5,6] 

Целью исследования  было изучение основ-
ных показателей иммунной системы недоношен-
ного ребенка. 

Материал и методы исследования
Исследование  проведено на базе ОНМедУ, в 

неонатологическом отделении родильного дома № 7 
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ИММУННАЯ СИСТЕМА 
У НЕДОНОШЕННЫХ ДЕТЕЙ

Резюме
Цель исследования - изучение основных показателей иммунной системы недоношенного ребенка. 
Материал и методы исследования.  Исследование  проведено на базе ОНМедУ – в неонатологическом от-

делении родильного дома № 7 г. Одессы. Первую группу составили 62 ребенка, родившихся преждевременно в 
сроке гестации 34-36 недель без перинатальных патологических состояний. Вторая группа (группа контроля) 
была представлена 15 здоровыми новорожденными, родившимися в сроке 38-40 недель  гестации. Исследова-
ние проводилось в первые 3-е суток жизни ребенка методом проточной цитофлуориметрии.

Результаты. Показано, что у детей, рожденных преждевременно, отмечается снижение всех показателей 
неспецифического  иммунитета,  особенно  уровня  компонента  комплемента  C3  (F=94,73,  р<0,001).  Отмечено 
статистически значимое снижение уровня иммуноглобулинов А, G и М. Незрелость клеточного иммунитета у 
недоношенных детей проявляется снижением  уровня Т-киллеров и В-лимфоцитов (F=69,17, р<0,001и F=21,41, 
р<0,001), а также уменьшением спонтанной функциональной активности иммунологических клеток.

Ключевые слова: иммунитет, недоношенные дети, иммуноглобулины.
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г. Одессы. Первую группу составили 62 ребенка, 
родившихся  преждевременно  в  сроке  гестации 
34-36 недель без перинатальных патологических 
состояний. Вторая группа (группа контроля) была 
представлена 15 здоровыми новорожденными, ро-
дившимися  в  сроке  38-40  недель    гестации.  Ис-
следование проводилось в первые 3-е суток жизни 
ребенка  методом  проточной  цитофлуориметрии. 
Родственники  всех  пациентов  получили  устную 
информацию  обо  всех  процедурах  исследования 
и  дали  информированное  согласие  на  участие  в 
исследовании.

Статистический анализ полученных данных осу-
ществлялся с использованием пакетов  STATISTICA 
10.0 и  Microsoft Excel 2010 с надстройкой AtteStat 
12.5, интернет-калькулятора SISA (Simple Interactive 
Statistical  Analysis). Средние выборочные значе-
ния  количественных  признаков  приведены  в  тек-
сте в виде М ± m, где М – среднее выборочное, m 
– ошибка среднего. Доли (проценты) представлены 
с 95% доверительными интервалами (ДИ). Во всех 
процедурах статистического анализа при проверке 
нулевых  гипотез  критический  уровень  значимос-
ти  «р»  принимался  равным  0,05.  Для  сравнения 
основных  количественных  параметров  групп  при-
менялся однофакторный дисперсионный анализ 
(One-way ANOVA).  

Результаты исследования  
Возраст матерей детей первой группы со-

ставил    26,41±0,95  лет,  беременность  2,54±0,15, 
роды 1,55±0,11 при среднем сроке гестации 

35,8±0,21 недель. В контрольной группе возраст 
женщин  составил  24,95±0,46  лет,  беременность 
2,12±0,22, роды 1,69±0,21 в сроке 39±0,42 недель. 
По возрастным параметрам, количеству беремен-
ностей и родов статистически значимых различий 
между  группами  не  зафиксировано.  Факторами 
риска  ПР  в  первой  группе  чаще  фиксировалась 
истмико-цервикальная недостаточность - 75,58% 
(95% ДИ 70,26 – 81,73), дисфункция плаценты - 
63,38 % (95% ДИ 56,51 – 69,48), маточные крово-
течения 61,97% (95% ДИ 55,48 – 68,51) и инфек-
ции различной этиологии и локализации - 60,09 
%  (95%  ДИ  53,42  –  66,57).  В  группе  контроля 
данные  факторы  были  представлены:  инфекции 
различной  этиологии  и  локализации  -  13,33  % 
(95%  ДИ  -4,02  –  30,02),  истмико-цервикальная 
недостаточность - 6,66% (95% ДИ -5,91 – 19,91), 
дисфункция  плаценты  -  6,66%  (95%  ДИ  -5,91  – 
19,91),  маточные  кровотечения  не  наблюдались. 
По гендерному признаку среди детей в изучаемых 
группах статистически значимых различий не на-
блюдалось.

При исследовании количества центрально-
го компонента системы комплемента (компо-
нента комплемента C3) выявлены статистичес-
ки  значимые  различия  в  изучаемых  группах  –  у 
недоношенных    0,76±0,02,  в  группе  доношенных 
1,33±0,06, коэффициент вариативности Фишера (F) 
был равен 94,73 при уровне значимости р<0,001.

  C4-2  -  компонент  системы  комплемента  в 
основной группе составил 0,13±0,01, в контроль-
ной -  0,30±0,01 (F=82,53, р<0,001), (Таблица 1).

Также выявлены статистически значимые различия 
по активности фагоцитарных клеток – фагоцитарный 
индекс  в  сравниваемых  группах  детей  соответ-
ственно составил 2,09±0,03 и 2,46±0,06 в контр-
ольной группе (F=29,38, р<0,001). В большей 
степени  у  недоношенных  детей  было  выражено 
снижение уровня макрофагов – 4,22±0,16 и 
7,22±0,42 – статистическая значимость различий 

составила F=60,35, р<0,001. 
При  сравнении  иммуноглобулинов  сыворотки 

крови  наибольшие  различия  отмечались  по  со-
держанию IgA- критерий вариативности Фишера 
определялся на уровне 88,13 при р<0,001 и IgG – 
51,06 при р<0,001. Показатели IgE у недоношенных 
статистически значимо не отличались от уровня в 
группе доношенных новорожденных, (Таблица 2).
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Таблица 1

Таблица 2

Результат однофакторного дисперсионного анализа ANOVA изучаемых показателей 
неспецифического иммунитета в сравниваемых группах детей

Показатель Недоношенные 
М±m (n=62)

Доношенные 
М±m (n=15)

Критерий Фишера 
(F)

Значимость 
различий (р)

С3 компонент (г/л) 0,76±0,02 1,33±0,06 94,73 р<0,001

С4-2 компонент (г/л) 0,13±0,01 0,30±0,01 82,53 р<0,001

Фагоцитарный индекс 2,09±0,03 2,46±0,06 29,38 р<0,001

NK-клетки (%) 3,17±0,21 4,98±0,20 16,21 р<0,001

Макрофаги (%) 4,22±0,16 7,22±0,42 60,35 р<0,001

Результат однофакторного дисперсионного анализа ANOVA иммуноглобулинов 
сыворотки крови в сравниваемых группах детей

Показатель Недоношенные 
М±m (n=62)

Доношенные М±m 
(n=15)

Критерий Фишера 
(F)

Значимость 
различий (р)

IgA (г/л) 0,16±0,01 0,36±0,01 88,13 р<0,001

IgM (г/л) 0,24±0,01 0,27±0,01 17,01 р<0,001

IgG (г/л) 7,59±1,43 11,96±1,76 51,06 р<0,001

IgE (МЕ/мл) 0,18±0,01 0,12±0,01 3,53 р=0,064
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При сравнении показателей реакции бластной 
трансформации лимфоцитов (РБТЛ) можно отме-
тить, что пролиферативная активность лимфоци-

тов  в  сравниваемых  группах  статистически  зна-
чимо не отличается друг от друга – F=0,86, р=0,35 
(Рисунок 1).

При оценке функциональной активности 
иммунных  клеток  наибольшие  различия  отмеча-
лись    в  спонтанной  активности  клеток  (F=41,28, 
р<0,001).    Индуцированная  активность  (F=0,03, 
р=0,85),  как  и  РБТЛ,  статистически  значимо  не 
изменялась  (Таблица  3).  Представляет  интерес 

оценка фракций циркулирующих иммунных комп-
лексов: если у доношенных новорожденных чаще 
встречались крупные (F=6,87, р=0,011) и сред-
ние  фракции  ЦИК  (F=3,04,  р=0,08),  то  в  группе 
недоношенных чаще отмечались мелкие ЦИК 
(F=5,16, р=0,02), (Таблица 3).

Показатели  клеточного  иммунитета  представ- 
лены в таблице 4. В изучаемой группе недо-
ношенных детей отмечается более высокий уровень 
относительного  числа  Т-лимфоцитов  относитель-

но  группы  доношенных  детей  (F=23,04,  р<0,001). 
Вместе с тем, зафиксировано отсутствие статисти-
чески значимых различий по составу Т-хелперов и 
Т-супрессоров (F=2,82, р=0,09 и F=0,04, р=0,84).

Рис.1. Результат однофакторного дисперсионного анализа ANOVA показателей  
РБТЛ в сравниваемых группах детей в графическом выражении

Таблица 3

Таблица 4

Результат однофакторного дисперсионного анализа ANOVA функциональной  
активности иммунных клеток и циркулирующих иммунных комплексов 

в сравниваемых группах детей

Показатель 
(оптические единицы)

Недоношенные 
М±m (n=62)

Доношенные М±m 
(n=15)

Критерий 
Фишера (F)

Значимость 
различий (р)

РБТЛ 1,39±0,02 1,45±0,02 0,86 р=0,35

Спонтанная aктивность 100,48±1,51 121,8±2,46 41,28 р<0,001

Индуцированная активность 264,74±3,55 266,33±9,47 0,03 р=0,85

ЦИК крупные 6,83±0,76 11,00±0,51 6,87 р=0,011

ЦИК средние 62,3±2,46 71,33±2,41 3,04 р=0,08

ЦИК мелкие 155,93±2,02 146,33±1,79 5,16 р=0,02

Результат однофакторного дисперсионного анализа ANOVA показателей клеточного 
иммунитета в сравниваемых группах детей

Показатель Недоношенные М±m 
(n=62) Доношенные М±m (n=15) Критерий 

Фишера (F)
Значимость 
различий (р)

(%) Недоношенные 1,45±0,02 0,86 р=0,35

М±m (n=62) Доношенные 121,8±2,46 41,28 р<0,001

М±m (n=15) Критерий Фишера (F) Значимость различий (р) 0,03 р=0,85

CD3+, СD19- (%) 83,45±0,85 76,13±1,58 23,04 р<0,001
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Незрелость  клеточного  иммунитета  у  недоно-
шенных детей проявлялась в виде снижения 
уровня Т-киллеров и В-лимфоцитов (F=69,17, 
р<0,001и F=21,41, р<0,001). Относительные пока-
затели  содержания  общего  лейкоцитарного  анти-
гена в исследуемых группах новорожденных ста-
тистически  значимо  не  отличались  друг  от  друга 
(F=0,74, р=0,39).

Выводы 
1.  У    недоношенных  детей  отмечается  незре-

лость  иммунной  системы  в  виде  снижения  всех 
показателей  неспецифического  иммунитета.  На-
иболее выражено снижение уровня компонента 
комплемента C3 (F=94,73, р<0,001).

2. У недоношенных детей отмечается статисти-
чески значимое снижение уровня иммуноглобули-
нов А, G и М.

3. Незрелость клеточного иммунитета у 
недоношенных детей проявляется снижением  
уровня Т-киллеров и В-лимфоцитов (F=69,17, 
р<0,001и F=21,41, р<0,001), а также уменьшением 
спонтанной функциональной активности иммуно-
логических клеток.

Перспективы дальнейших исследований
Изучение нарушений равновесия и взаимос-

вязи  иммунных  механизмов  у  недоношенных  де-
тей  позволит  определить  новые  подходы  к  диаг-
ностике перинатальной патологии. Необходимо 
продолжить изучение состояния иммунитета у 
недоношенных  детей,  поскольку    серьезной  про-
блемой является отсутствие четкого представления 
о  возрастной  норме  показателей  иммунологичес-
кой реактивности недоношенных детей, присущих 
различному гестационному периоду.

РЕЗУЛЬТАТИ ДИСЕРТАЦІЙНИХ ТА НАУКОВО-ДОСЛІДНИХ РОБІТ / RESULTS THESIS AND SCIENTIFIC - RESEARCH

Продолжение таблицы 4

CD4+, CD8- (%) 59,74±1,44 54,71±1,18 2,82 р=0,09

CD4-, CD8+ (%) 20,49±0,80 20,13±1,34 0,04 р=0,84

CD3+, CD56+ (%) 0,97±0,04 1,87±0,13 69,17 р<0,001

CD3-, CD19+ (%) 6,01±0,53 12,07±0,64 21,41 р<0,001

CD45 (%) 96,59±0,22 97,02±0,29 0,74 р=0,39
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ІМУННА СИСТЕМА У НЕДОНОШЕНИХ ДІТЕЙ
 

Н.Л. Аряев 1, И.М. Шевченко 1, 
Х.М. Эль-Мезевги 1, Н.В. Шевченко 2 

 

Одеський національний медичний університет 1, 
Пологовий будинок №7 2

(м Одеса, Україна)

Резюме  
Мета дослідження - вивчення основних показ-

ників імунної системи недоношеної дитини.
Матеріал  і  методи  дослідження.  Досліджен-

ня проведено на базі ОНМедУ, в неонатологічно-
му  відділенні  пологового  будинку  №  7  м.Одеси. 
Першу  групу  склали  62  дитини,  народжених  пе-
редчасно в терміні гестації 34-36 тижнів без пе-
ринатальних патологічних станів. Друга група 
(група  контролю)  була  представлена  15  здорови-
ми новонародженими, котрі народилися в терміні 
38-40  тижнів  гестації.  Дослідження  проводилося 
в перші 3 доби життя дитини методом проточної 
цитофлуориметрії.

THE IMMUNE SYSTEM OF PREMATURE INFANTS
 

N.L. Aryaev 1, I.M. Shevchenko 1, 
H.M. El-Mezewghi 1, N.V. Shevchenko 2

 

Odessa National Medical University 1, 
Maternity Hospital №7 2

(Odessa, Ukraine)

Summary  
Objective - to study of the main parameters for a 

premature infant's immune system.
Material  and  methods.    The  study  has  been 

conducted on the basis of the Odessa National 
Medical University - the Neonatology Department of 
the  Maternity  Hospital  №  7,  Odessa,  Ukraine.  The 
study of the immune system has been carried out in 
the first 3 days life of the child with the method of 
flow cytometry. The first group consisted 62 children. 
Second group (control group) was represented by 15 
who  were  born  prematurely  within  38-40  weeks  of 
gestation without the perinatal pathological states.

Results. It has been shown that children who was 
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Результати. Показано, що у дітей народжених 
передчасно,  відзначається  зниження  всіх  показ-
ників  неспецифічного  імунітету,  особливо  рівня 
компонента комплементу C3 (F = 94,73, р <0,001). 
Відзначено  статистично  значуще  зниження  рівня 
імуноглобулінів А, G і М. Незрілість клітинного 
імунітету у недоношених дітей проявляється зни-
женням рівня Т-кілерів і В-лімфоцитів (F = 69,17, 
р <0,001і F = 21,41, р <0,001 ), а також зменшен-
ням спонтанної функціональної активності імуно-
логічних клітин.

Ключові  слова:   імунітет,  недоношені  діти, 
імуноглобуліни.

born prematurely marked decrease in all parameters 
of  non-specific  immunity,  especially  the  level  of 
complement component C3 (F=94,73, р<0,001). 
There was a statistically significant decrease in 
the level of immunoglobulin  A, G and M.  The 
immaturity of cellular immunity of premature infants 
manifested  decrease  in  the  level  of  T-killer  cells 
and B-lymphocytes (F=69,17, р<0,001и F=21,41, 
р<0,001),  and  decrease  of  spontaneous  functional 
activity of immunological cells.

Key words:  immunity, premature babies, 
immunoglobulin’s. 
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Вступ 
Удосконалення перинатальної допомоги дозво-

лило досягнути суттєво кращих показників вижи-
вання  надзвичайно  недоношених  новонародже-
них. Водночас, шкідливий вплив численних анте- і 
постнатальних чинників на незрілий організм 
дитини в критичні періоди життя і розвитку при-
зводить до формування у них хронічної патології. 
Так, однією з найважливіших медичних проблем 
найменших пацієнтів відділень інтенсивної тера-
пії  новонароджених  є  бронхолегенева  дисплазія 
(БЛД) – хронічне мультисистемне захворювання, 
з яким пов’язані не лише тривала госпіталізація, 
високий  ризик  ускладнень  і  смерті,  а  і  значний 
тривалий фізичний, психологічний, соціальний та 
економічний тягар для родин хворих дітей. БЛД 
виникає в період новонародженості, однак, за сво-
єю природою є хронічним захворюванням. І хоча 
чимало досліджень свідчать, що з віком функція 
легень у хворих дітей може поліпшуватись, проте, 
у значної кількості з них внаслідок структурних 
змін в дихальних шляхах і легеневій тканині, роз-
виваються  хронічні  бронхолегеневі  процеси,  які 
зберігаються протягом усього життя. Окрім того, 
формування БЛД є незалежним чинником ризику 
затримки  фізичного  і  психомоторного  розвитку, 
додаткових неврологічних порушень, ретинопатії 

недоношених тощо [1], визначаючи вищу загаль-
ну захворюваність і смертність таких дітей в ран-
ньому віці [2].

У  США  БЛД  щороку  діагностують  у  близько 
15000 немовлят [3]. Відповідно в Україні мова може 
йти за приблизно 1500 дітей, в яких щороку вста-
новлюється  наявність  цієї  патології.  Враховуючи 
хронічну природу захворювання, сумарна кількість 
хворих дітей стрімко збільшується. За даними На-
ціонального інституту здоров’я дитини і людського 
розвитку  (NICHD)  [4]  частота  БЛД  у  надзвичай-
но  недоношених  дітей  (термін  гестації  <  28  тиж.) 
за клінічним визначенням (що враховує сумарну 
тривалість кисневої залежності впродовж мінімум 
28 днів, а також потребу призначати певну концен-
трацію  додаткового  кисню  у  скоригованому  віці 
[СВ] 36 тиж.) [5] становить 68 %, за фізіологічним 
визначенням (що враховує потребу призначати до-
датковий кисень у СВ 36 тиж) – 42 % [6]. 

Результати когортного дослідження , яке 
виконувалось у 2008-2009 рр. на базі неонаталь-
них  відділень  Львівської  обласної  клінічної  лі-
карні,  показали,  що  частота  БЛД  у  вітчизняній 
когорті значно недоношених немовлят (термін гес-
тації < 32 тиж.) за клінічним визначенням становить 
25,5 %, і майже у третини з них розвиваються по-
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ОСОБЛИВОСТІ КОМПЛЕКСНОГО 
ЛІКУВАННЯ НЕДОНОШЕНИХ 
НЕМОВЛЯТ З БРОНХОЛЕГЕНЕВОЮ 
ДИСПЛАЗІЄЮ ЗАЛЕЖНО 
ВІД ЇЇ ВАЖКОСТІ

Резюме
Важка бронхолегенева дисплазія (БЛД) залишається однією з основних причин захворюваності і смертнос-

ті значно недоношених дітей. Метою роботи було визначити основні клінічні проблеми значно недоношених 
немовлят з помірно важкою або важкою БЛД й оцінити особливості їх комплексного лікування.

Матеріали та методи. У когорті зі 166 недоношених дітей, які народились з масою тіла ≤ 1500 г, геста-
ційним віком ≤ 32 тижнів і потребували штучної вентиляції легень (ШВЛ) з першої доби життя, у 59 немов-
лят (36 %) було діагностовано БЛД. Діагноз встановлювали за клінічним визначенням Jobe & Bancalari. Для 
уточнення важкості БЛД у скоригованому віці (СВ) 36 тижнів виконували фізіологічний тест в модифікації 
Walsh та співавт. Помірно важку або важку БЛД було виявлено у 21 дитини (основна група). Групу порівняння 
утворили 38 немовлят з легкою формою захворювання.

Результати. Діти, в яких сформувалась помірно важка або важка БЛД, частіше народжувались від ма-
терів з уроґенітальними інфекціями в анамнезі і фебрильною температурою тіла під час пологів, мали вищу 
частоту раннього неонатального сепсису і перивентрикулярної лейкомаляції. Перебіг захворювання характе-
ризувався погіршенням респіраторного статусу в ранньому постнеонатальному періоді з потребою призна-
чати стероїди і діуретики, ускладнювався появою нападів бронхообструкції у третини пацієнтів, а також 
легеневої гіпертензії (майже у 25 % випадків), яка часто була резистентною до лікувальних заходів і супро-
воджувалась прогресуванням ознак лівошлуночкової серцевої недостатності. Ці діти вимагали тривалої ди-
хальної підтримки і лікування в спеціалізованих неонатологічних відділеннях.

Висновки.  Формування  важкої  або  помірно  важкої  форми  БЛД  у  значно  недоношених  немовлят,  які  по-
требують ШВЛ з першої доби життя, у більшості випадків стає очевидним до досягнення СВ 36 тижнів і 
формального встановлення важкості захворювання. Про це насамперед свідчить резистентність до стан-
дартного комплексу лікувальних заходів в ранньому і пізньому неонатальному періодах. Оскільки лікування 
дітей з БЛД є тривалим, складним, затратним, часто симптоматичним і малоефективним, основні зусилля 
слід спрямовувати на профілактику цього захворювання.

Ключові слова: бронхолегенева дисплазія; важкість; лікування; профілактика; значно недоношені не-
мовлята.
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мірно важка і важка форми [7].
Особливості  діагностики  БЛД,  зокрема,  тер-

міни встановлення діагнозу наприкінці неона-
тального періоду і в 36 тиж. скоригованого віку 
(СВ), обумовлюють труднощі у визначенні межі, 
яка відокремлює профілактичні втручання від те-
рапевтичних та визначає їх доцільність. Ефектив-
ність  відомих  на  сьогоднішній  день  заходів,  які 
потенційно  можуть  зменшувати  ураження  незрі-
лих легень, є недостатньо визначеною (через ши-
рокий довірчий інтервал показників ефективності 
або шкоди, а також ризик серйозних негативних 
наслідків  [8]).  І  хоча  за  останні  роки  вдалось 
зменшити ризик ураження легень у більш зрілих 
передчасно  народжених  дітей,  БЛД  надалі  зали-
шається однією з основних причин захворюванос-
ті і смертності надзвичайно недоношених немов-
лят. Проте, стандартизованих рекомендацій щодо 
оптимального  лікування  найменших  пацієнтів  з 
важкою БЛД все ще  немає. 

Мета  роботи   –  визначити  основні  клінічні 
проблеми  значно  недоношених  немовлят  з  по-
мірно важкою або важкою бронхолегеневою дис-
плазією  й  оцінити  особливості  їх  комплексного 
лікування. 

Матеріал і методи 
У когорті зі 166 недоношених дітей, які  наро-

дились з масою тіла ≤ 1500 г, гестаційним віком ≤ 
32 тиж. і потребували штучної вентиляції легень 
(ШВЛ) з першої доби життя, у 59 немовлят (36%) 
було діагностовано БЛД. Усі діти перебували під 
спостереженням від початку госпіталізації у від-
ділення інтенсивної терапії до виписки з неонато-
логічного стаціонару Львівської обласної клініч-
ної лікарні. 

Щоби  проаналізувати  особливості  клінічного 
перебігу важчих форм БЛД, ми об’єднали в осно-
вну групу дітей з помірно важкою і важкою БЛД 
(разом 21 дитина). 38 немовлят з легкою формою 
захворювання утворили групу порівняння.

Діагноз БЛД встановлювали за клінічним ви-
значенням Jobe & Bancalari [5]. У дітей, які потре-
бували дихальної підтримки впродовж неонаталь-
ного періоду, попередній діагноз БЛД виставляли 
на 28 день життя, а важкість захворювання визна-
чали  у  СВ  36  тиж.  Якщо  на  момент  досягнення 
СВ  36  тиж  немовлята,  отримуючи  «ефективну» 
концентрацію кисню < 30 %, підтримували рівень 
насичення гемоглобіну киснем (SpO

2
) у межах 90-

96 % або за умови призначення ≥ 30 % кисню мали 
SpO

2
 > 96 %, для уточнення важкості БЛД викону-

вали фізіологічний тест в модифікації Walsh та спі-
вавт. [6]. Як уже зазначалось, у 15 немовлят було 
діагностовано помірно важку, а у 6 – важку БЛД. 38 
дітей вижили з легкою формою захворювання. 

До моменту досягнення пацієнтами СВ 36 тиж, 
смерті або виписки з лікарні в динаміці оцінювали 
наявність усіх захворювань, застосовані методи та 
результати лікування. Зокрема, порівнювали важ-
кість загального стану на момент госпіталізації у 
відділення  за  шкалою  SNAPPE-II  [11],  загальну 
тривалість ШВЛ і її першого періоду, тривалість 
неінвазивної дихальної підтримки (створення по-
стійного позитивного тиску у дихальних шляхах 

[СРАР], ШВЛ через носові канюлі) й оксигеноте-
рапії, успішність екстубації і потребу повторних 
інтубацій,  необхідність  додаткового  медикамен-
тозного  лікування  (стероїди,  діуретики,  бронхо-
дилятатори, дексаметазон, силденафіл тощо). 

Окрім стандартного лікування, 19 дітей отри-
мували профілактичну протизапальну терапію ко-
феїном і гідрокортизоном з першої доби життя в 
рамках  рандомізованого  клінічного  дослідження 
(7-33% в основній групі і 12-32% у групі порів-
няння;  р>0,05)  [12],  решта  40  новонароджених  – 
стандартне лікування. 

У ВІТН використовували стандартні протоко-
ли дихальної підтримки, забезпечення стабільної 
гемодинаміки, парентерального і мінімального 
ентерального  харчування,  призначення  антибіо-
тиків і протигрибкових препаратів, корекції ане-
мії,  метаболічних  порушень  тощо.  У  всіх  дітей 
безперервно спостерігали за станом життєвих 
функцій.  Стандартний  комплекс  додаткових  ла-
бораторних обстежень включав повний загальний 
аналіз крові, газовий склад артеріальної крові, рі-
вень електролітів, глюкози і білірубіну. 

Наявність відкритої артеріальної протоки і ле-
геневої гіпертензії діагностували на підставі клі-
нічних даних та результатів ехокардіографічного 
(ЕхоКГ) обстеження. 

Діагноз сепсису встановлювали за позитивною 
культурою крові і/або клініко-лабораторними 
ознаками  [11].  Розрізняли  ранню  (у  разі  виник-
нення до 72 год життя) і пізню (після 72 год жит-
тя) форми захворювання.

Постнатальний фізичний розвиток оцінювали 
за  діаграмами  нормативного  фізичного  розвитку 
недоношених немовлят [12]. 

У роботі використано стандартні методи опи-
сового  і  порівняльного  статистичного  аналізу  із 
застосуванням критеріїв Стьюдента і Мана-Уітні. 
Показники з нормальним розподілом представле-
но як середнє ± стандартне відхилення (SD). Не-
параметричні дані представлено як медіану [ниж-
ній  і  верхній  квартилі].  Усі  результати  вважали 
достовірними, якщо р<0,05.

Результати 
Середня  маса  тіла  при  народженні  немовлят 

в  основній  групі  була  1007,14±253,40  г  проти 
1018,55±220,92 г у групі порівняння (р > 0,05); а 
гестаційний вік, - відповідно 27,38±2,16 тиж про-
ти 27,55±1,59 тиж (р>0,05). Частки хлопчиків і ді-
тей,  замалих  до  терміну  гестації,  в  обох  групах 
також істотно не відрізнялись (табл. 1).

У  матерів  немовлят,  в  яких  формувалась  по-
мірно важка і важка БЛД, частіше, ніж у матерів 
дітей, які вижили з легкою БЛД, в анамнезі виявляли 
уроґенітальні інфекції (11 (52%) проти 9 (24%) ви-
падків; р<0,05) і фебрильну температуру під час 
пологів (відповідно 4 (19%) проти 1 (3%) випадку; 
р<0,05). Проте, за частотою хоріоамніоніту, вста-
новленого за клінічними ознаками, достовірної 
відмінності  між  групами  не  було  (табл.  1).  Сфор-
мовані групи також не відрізнялись за частотою 
інших  важливих  ускладнень  перебігу  вагітності 
та пологів, антенатального призначення антибіо-
тиків і стероїдів (табл. 2).

Частка  дітей,  які  потребували  реанімаційних 
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заходів після народження і мали оцінку за Апгар 
на 5 хв. менше 4 балів, була майже однаковою у 
групах.  Більшість  немовлят  відразу  після  наро-
дження потребували інтубації (14 (67%) в осно-
вній групі і 27 (71%) у групі порівняння; р>0,05) 
з наступною апаратною ШВЛ. Оцінка за шкалою 
SNAPPE-II в першу добу госпіталізації достовір-
но не відрізнялась між групами, однак була вищою 
у дітей з важчими формами БЛД, що свідчило про 
більш значне порушення загального стану (відпо-
відно 38 [33; 44] балів проти 34 [32; 44] балів у 
новонароджених із групи порівняння; р > 0,05).

Рентгенологічно  респіраторний  дистрес-син-
дром (РДС) 3-4 стадії діагностували в 11 (52 %) 
немовлят, в яких в подальшому формувалась 
помірно важка або важка БЛД, й у 22 (58 %) ді-
тей  з  легшими  формами  захворювання  (р>0,05). 
Екзогенний сурфактант з лікувальною метою 
вводили  15  (71%)  і  33  (86%)  немовлятам  відпо-
відно  (р>0,05).  Частота  важких  внутрішньошлу-
ночкових крововиливів (ВШК) (3-4 ступеня) була 
приблизно  однаковою  в  групах,  натомість,  пери-
вентрикулярну лейкомаляцію (ПВЛ) вірогідно час-

тіше діагностували в немовлят з важкою і помірно 
важкою БЛД (відповідно 7 (33%) проти 3 випадків 
(5%) у групі дітей з легкою БЛД; р<0,05).

Відсоткова кількість випадків раннього неона-
тального сепсису була вищою в немовлят з важчою 
БЛД (11 випадків – 52 % проти 11 випадків – 29%), 
хоча статистично значущої відмінності між гру-
пами не було (р > 0,05).

Основні  зусилля  після  госпіталізації  дітей  у 
ВІТН були спрямовані на мінімізацію вторинного 
ушкодження легень завдяки застосуванню сучас-
них режимів ШВЛ (SIMV, AC, PSV) і неінвазивної 
вентиляції  під  контролем  показників  пульсокси-
метрії, графічного моніторингу і газового складу 
артеріальної  крові,  а  також  максимальному  ско-
роченню тривалості ендотрахеальної ШВЛ (раннє 
призначення метилксантинів, активне відлучення 
від  ШВЛ  тощо).  Після  екстубації  застосовували 
СРАР  або  неінвазивну  назальну  ШВЛ.  Прийнят-
ними межами сатурації у гострому періоді леге-
невого захворювання вважали 88-92 %, у дітей з 
БЛД – 92-95%, а у випадках, ускладнених легене-
вою гіпертензією, – 94-96%.

У дітей з легкою формою захворювання майже 
удвічі частіше вдалося уникати повторних інтуба-
цій  трахеї  і  ШВЛ  (відповідно  19  (50%)  проти  6 
(29%) випадків; р>0,05). Утричі більше немовлят 
з  важчою  БЛД  продовжували  потребувати  ШВЛ 
на  7  добу  життя  (відповідно  11  (52  %)  проти  7 
(18%); р<0,05). Залежність від дихальної підтрим-
ки і додаткового призначення кисню у більшості 
з цих новонароджених зберігалась упродовж нео-
натального періоду. Так, у віці 28 днів на СРАР 
все ще знаходились 9 (42%) дітей з основної гру-
пи  проти  5  (13%)  немовлят  із  групи  порівняння 
(р<0,05). Решта отримували вільний потік кисню. 
Загальна тривалість ШВЛ, неінвазивної дихальної 
підтримки (НДП) й оксигенотерапії у немовлят, в 
яких формувалась помірно важка або важка БЛД, 
була  достовірно  більшою,  ніж  у  дітей  з  легкою 
формою захворювання. Специфічний метод НДП, 

який  застосовували  після  первинної  екстубації, 
не був пов’язаний з ризиком повторної інтубації і 
формуванням важчих форм БЛД (табл. 3).

Для зменшення тривалості ШВЛ використовува-
ли метилксантини – еуфілін і кофеїн у стандартних 
дозах.  Оскільки  кофеїну  цитрат,  який  широко  ви-
користовується у світі, на момент виконання дослі-
дження не входив до переліку зареєстрованих лікар-
ських засобів в Україні, 19 дітям, залученим в окреме 
рандомізоване дослідження, призначали кофеїну 
бензоат натрію (спеціальний дозвіл Державного фар-
макологічного  центру  МОЗ  України  №  8303/2.1.2-4 
від 25.11.2008 р. на використання препарату кофеї-
ну бензоат натрію у рамках планового дослідження) 
[10].  Його  отримали  7  (33  %)  немовлят  в  основній 
групі і 12 (32 %) дітей із групи порівняння (p>0,05). 
Решті  дітей  призначали  еуфілін.  Вік  призначення 
метилксантинів у групах становив відповідно 25 [8; 

РЕЗУЛЬТАТИ ДИСЕРТАЦІЙНИХ ТА НАУКОВО-ДОСЛІДНИХ РОБІТ / RESULTS THESIS AND SCIENTIFIC - RESEARCH

Таблиця 1

Порівняльна частота інфекційних чинників ризику
й ускладненого перебігу вагітності і пологів у групах

Показник Основна група 
(n=21)

Група порівняння 
(n=38)

р

К-ть випадків інфекційної патології у матерів під час 
вагітності 14 (67) 1 19 (51) > 0,05

Уроґенітальні інфекції під час вагітності 11 (52) 9 (24) < 0,05
Призначення антибіотиків до пологів 3 (14) 8 (21) > 0,05
Обтяжений акушерський анамнез 5 (23) 7 (18) > 0,05
Антенатальне призначення стероїдів 8 (38) 15 (39) > 0,05
Багатоплідна вагітність 4 (19) 8 (21) > 0,05
Кесарський розтин 9 (43) 16 (42) > 0,05
Чоловіча стать 10 (48) 20 (53) > 0,05
Тривалий безводний період (> 24 год) 6 (30) 8 (21) > 0,05
Клінічні ознаки хоріоамніоніту 7 (33) 11 (29) > 0,05
Підвищення температури тіла у матері >38°С в пологах 4 (19) 1 (3) < 0,05
Відшарування плаценти 6 (29) 5 (13) > 0,05
Затримка внутрішньоутробного розвитку плода 0 2 (5) > 0,05

Примітка: 1 – тут і далі зазначено кількість випадків, у дужках – відсотки
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198] год. і 34,5 [3; 120] год. Діти, в яких формувались 
важчі форми БЛД, потребували тривалішого призна-

чення цих препаратів (59 [45; 72] днів проти 41 [27; 
55] дня у дітей з легкою БЛД; р < 0,05).

У третини наших пацієнтів з помірно важкою 
або  важкою  БЛД  перебіг  захворювання  усклад-
нювали важкі епізоди бронхообструкції, яких не 
було у дітей з легкою формою захворювання. Такі 
напади ставали очевидними у середньому віці 50 
[44; 88] днів (відповідний СВ – 37 [31; 40] тиж). 
На  тлі  використання  β-адреноміметиків  (сальбу-
тамолу)  й  еуфіліну  короткочасно  поліпшувалась 
легенева механіка, відмічалось підвищення РаО

2
, 

збільшення дихального об’єму, зменшувалась за-
дишка, покращувалась прохідність бронхів. 

Потреба застосовувати стероїди виникла у 13 
(62%)  дітей  з  помірно  важкою  або  важкою  БЛД 
приблизно  на  48  [37;  52]  день  життя  (відповід-

ний СВ – 32,90 ± 1,20 тиж) й у 6 (16 %) немов-
лят  з  легкою формою БЛД на 31 [24; 35] день життя 
(СВ – 33,13 ± 2,94 тиж) (р < 0,05). Відповідними 
показаннями  були  залежність  від  дихальної  під-
тримки  і  кисню,  стійкі  важкі  дихальні  розлади. 
Початкова доза дексаметазону, яку вводили про-
тягом 3 днів, становила 0,5 мг/кг/добу, після чого 
її що 3 дні зменшували на 50 % [13]. Кумулятивна 
доза  12-денного  курсу  становила  2,7  мг/кг.  Крім 
лікувального призначення дексаметазону 8 (38 %) 
немовлят в основній групі і 12 (32 %) дітей у гру-
пі порівняння з першої доби життя впродовж 12 
днів профілактично отримували гідрокортизон 
(p>0,05) в сукупній дозі 12 мг/кг.

Таблиця 2

Таблиця 3

Порівняльні особливості перебігу неонатального періоду 
і частота супутньої патології у новонароджених з обох груп

Показник Основна група 
(n=21)

Група порівняння 
(n=38)

р

Інтубація трахеї в пологовому приміщенні 14 (67) 1 27 (71) > 0,05
Повна реанімація 2  1 (5) 1 (3) > 0,05
Оцінка за Апґар на 5 хв. < 4 балів 3 (14) 7 (8) > 0,05
Респіраторний дистрес-синдром 3-4 стадії 11 (52) 22 (58) > 0,05
Пневмоторакс 2 (10) 1 (3) > 0,05
Лікування сурфактантом 15 (71) 33 (87) > 0,05
Відкрита артеріальна протока 17 (81) 27 (71) > 0,05
Призначення ібупрофену 15 (71) 27 (71) > 0,05
Важкі внутрішньошлуночкові крововиливи (ВШК)  3 (14) 4 (11) > 0,05
Перивентрикулярна лейкомаляція (ПВЛ) 7 (33) 2 (5) < 0,05
Ранній сепсис 11 (52) 11 (29)    0,08
Пізня інфекція (сепсис, пневмонія, менінгіт) 12 (57) 18 (47) > 0,05
Некротизуючий ентероколіт (НЕК) 2 (10) 1 (3) > 0,05

Примітка: 1 – зазначено кількість випадків, у дужках – відсотки; 2 – реанімація з використанням не-
прямого масажу серця й адреналіну.

Порівняльні особливості дихальної підтримки у групах

Показник Основна група 
(n=21)

Група порівняння 
(n=38)

р

СРАР після першої екстубації 16 (76) 1 28 (74) > 0,05
Неінвазивна назальна ШВЛ після першої екстубації 5 (24) 10 (26) > 0,05
Тривалість першого періоду ШВЛ, години 103 [37; 171] 2 43 [22; 112] < 0,05
Загальна тривалість ШВЛ, години 185 [122; 171] 110 [60; 152] < 0,05
Загальна тривалість НДП3, години 492 [288; 824] 293 [177; 460] < 0,05
Максимальний СТДШ 4, см Н 2О 11,11±1,985 10,53±1,76 > 0,05
Максимальна частка кисню у дихальній суміші, % 60 [60; 100] 60 [40; 60] < 0,05
Тривалість кисневої терапії, дні 37 [31; 51] 21 [15; 28] < 0,05
Важкі внутрішньошлуночкові крововиливи (ВШК)  3 (14) 4 (11) > 0,05
Перивентрикулярна лейкомаляція (ПВЛ) 7 (33) 2 (5) < 0,05
Ранній сепсис 11 (52) 11 (29)    0,08
Пізня інфекція (сепсис, пневмонія, менінгіт) 12 (57) 18 (47) > 0,05
Некротизуючий ентероколіт (НЕК) 2 (10) 1 (3) > 0,05

Примітка: 1 – тут і далі зазначено кількість випадків, у дужках – відсотки; 2 – тут і далі зазначено 
медіану, у дужках – верхній і нижній квартилі; 3 – неінвазивна дихальна підтримка; 4 – середній тиск у 
дихальних шляхах; 5 – середнє ± SD. 
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Ознаки затримки рідини (збільшення маси тіла, 
периферичні набряки на обличчі, спині, кінцівках, 
а також збільшення кількості вологих хрипів у ле-
генях  з  потребою  підвищувати  концентрацію  до-
даткового кисню) виявлялись у 14 (67 %) дітей з 
помірною або важкою БЛД у віці 40 [19; 57] днів 
життя (відповідний СВ – 32,89 ± 2,76 тиж). Цим 
немовлятам обмежували добовий об’єм рідини (до 
130-140  мл/кг/добу)  і  під  контролем  електроліт-
ного складу крові упродовж 2-3 днів призначали 
фуросемід. Одинадцять дітей (52 %) потребували 
тривалого  лікування  діуретиками  –  внутрішньо 
призначали спіронолактон. І хоча показники газо-
вого складу крові покращувались не відразу, ді-
уретична терапія дозволяла поступово зменшити 
відсоток  кисню  у  дихальній  газовій  суміші.  На-
томість, такої терапії потребували лише 5 (13 %) 
немовлят у групі порівняння (р < 0,05). 

В  обох  групах  більшість  дітей  мали  клінічні 
ознаки відкритої артеріальної протоки (17 (81 %) 
в основній проти 27 (71 %) у групі порівняння; р > 
0,05). Після підтвердження відповідного діагнозу 
за допомогою ЕхоКГ внутрішньо призначали ібу-
профен за стандартною схемою. На час виконан-
ня дослідження стандартом лікування було раннє 
лікувальне призначення інгібіторів циклооксиге-
нази (зокрема ібупрофену) усім дітям з ознаками 
відкритої артеріальної протоки (ВАП), незалежно 
від її гемодинамічної значущості. Кожна дитина 
з  ВАП  отримала  внутрішньо  щонайменше  один 
курс ібупрофену. 

У 5 (24 %) дітей, в яких сформувалась помір-
но важка або важка БЛД, у віці 74,4 ± 17,5 днів 
(відповідний СВ – 37,40 ± 1,24 тиж) діагностува-
ли  легеневу  гіпертензію  (ЛГ).  Натомість,  у  гру-
пі  порівняння  не  було  жодного  такого  випадку. 
Показаннями до невідкладної ЕхоКГ були погір-
шення  загального  стану  дитини,  акцент  2  тону 
над серцем і поява систолічного шуму, потреба у 
дихальній підтримці з FiO

2
 100 %, а також стій-

ка гіпоксемія за результатами дослідження газо-
вого  складу  крові.  Ці  діти  знаходились  під  спо-
стереженням дитячого кардіолога. Двох пацієнтів 
з  важкою  БЛД  і  ЛГ  лікували  силденафілом  (1-2 
мг/кг/добу)  в  комбінації  з  інгібітором  ангіотен-
зинперетворювального  ферменту  –  каптоприлом 
(0,1  мг/кг)  упродовж  кількох  місяців.  Проте,  за 
даними  ЕхоКГ  в  динаміці таке лікування незна-
чно зменшувало ознаки ЛГ. Незважаючи на інтен-
сивну терапію, ці діти померли на 139 і 150 дні 
життя (відповідний СВ – 5 і 7 тиж). На автопсії у 
них були ознаки БЛД і легеневого серця. 

Антибактеріальну  терапію  у  дітей  з  БЛД  ви-
користовували за наявності клініко-лабораторних 
ознак  інфекційного  процесу  до  нормалізації  по-
казників загального аналізу крові та стану пацієн-
та, санації ліквору. Середня тривалість антибіоти-
котерапії в немовлят з важкою або помірно важкою 
БЛД становила – 81 [66; 89] день, з легкою формою 
захворювання – 65 [58; 78] днів (р< 0,05). З пер-
ших днів життя всі діти отримували пробіотики.

Забезпечення достатньою кількістю калорій 
та нутрієнтів є важливою складовою профілакти-
ки і лікування дітей з БЛД, оскільки харчування 
впливає на ріст, розвиток і відновлення уражених 
легень, а немовлята з БЛД мають вищі харчові по-

треби [14]. Ентеральне харчування (ЕХ) розпочи-
нали в перші 48 год життя в більшості випадків 
спеціальними  сумішами  для  недоношених  дітей 
(оскільки мами наших пацієнтів в перші дні після 
пологів знаходились в акушерських стаціонарах). 
Зціджене  грудне  материнське  молоко  діти  почи-
нали отримувати у віці 12 [8; 18] днів в основній 
і 10 [7; 11,5] днів у групі порівняння (р > 0,05). 
У 2 (10 %) новонароджених з основної групи і в 
1 (3 %) дитини у  групі порівняння була потреба 
припинити ЕХ на 5-7 днів через появу клінічних 
і рентгенологічних ознак НЕК (р > 0,05). У всіх 
випадках  вдалось  уникнути  оперативного  втру-
чання.  Вітаміни  А,  Д,  Е  та  збагачувач  грудного 
молока призначали після досягнення 75 % повно-
го добового об’єму харчування, що, у середньо-
му, відповідало віку дітей 17 [13; 24] днів в осно-
вній групі і 18,5 [15; 21] днів у групі порівняння 
(р>0,05).

Добовий об’єм рідини, білки, вуглеводи й 
електроліти (K, Na, Ca)  призначали згідно з су-
часними рекомендаціями. Часткове парентераль-
не харчування (ЧПХ) продовжували до досягнен-
ня об’єму ЕХ 130 мл/кг/добу. Загальна тривалість 
ЧПХ становила, у середньому, 45 [35; 50] днів у 
дітей в основній групі і 40 [27; 50] днів у немов-
лят із групи порівняння (р > 0,05). Повне паренте-
ральне харчування тривало відповідно 4 [3; 6] дні 
та 3,5 [2; 8] дня відповідно (р > 0,05). Немовлята 
з важкою або помірно важкою БЛД починали піз-
ніше самостійно смоктати груди або годуватись з 
пляшечки, тому тривалість харчування зондом у 
них становила 78 [62; 87] днів, а у дітей з легкою 
БЛД – 59 [53; 65] днів (р < 0,05). 

На  момент  виписки  зі  стаціонару  дефіцит  маси 
тіла < 10 перцентиля мали 17 (81 %) наших пацієнтів 
з важкою або помірно важкою БЛД і 23 (61 %) дити-
ни у групі порівняння (р > 0,05). Значний дефіцит 
маси тіла (< 3 перцентиля) відзначали відповідно 
у 10 (48 %) і 13 (34 %) немовлят (р > 0,05).

Тривалість  лікування  дітей  з  помірно  важкою 
або важкою БЛД у відділенні інтенсивної терапії 
становила 43 [21; 51] дні, а дітей з легкою формою 
захворювання – 22 [15; 34] дні (р < 0,05). У паці-
єнтів з основної групи достовірно довшою була і 
загальна тривалість госпіталізації (відповідно 102 
[90; 114] дні проти 78 [69; 90] днів; р < 0,05).

Три дитини з важкою БЛД померли у середньо-
му віці 45,42 ± 1,78 тиж (СВ становив 4-7 тижнів). 
Причинами смерті були прогресуюча серцево-су-
динна і дихальна недостатність, спричинена важ-
ким ураженням паренхіми легень і формуванням 
легеневого серця. 

Обговорення
Результати нашого дослідження засвідчили, що 

з формуванням помірно важкої або важкої форми 
БЛД у нашій популяції новонароджених високого 
ризику  (потреба  раннього  застосування  інвазив-
ної ШВЛ на тлі значної недоношеності) асоцію-
вались наявність уроґенітальних інфекцій в анам-
незі матері, фебрильна температура тіла у матері 
під час пологів, вищі частота раннього неонаталь-
ного сепсису і ПВЛ. Натомість, ризик виникнен-
ня важчих форм БЛД не був пов’язаний з меншим 
терміном гестації або масою тіла при народженні, 

РЕЗУЛЬТАТИ ДИСЕРТАЦІЙНИХ ТА НАУКОВО-ДОСЛІДНИХ РОБІТ / RESULTS THESIS AND SCIENTIFIC - RESEARCH



НЕОНАТОЛОГІЯ, ХІРУРГІЯ ТА ПЕРИНАТАЛЬНА МЕДИЦИНА                                                                                     Т. VІІ, № 1(23), 2017                                                                           
NEONATOLOGY, SURGERY AND PERINATAL MEDICINE                                                                                                    Vol. VІІ, N 1(23), 2017

ISSN 2226-1230 (Print)  ISSN 2413-4260 (Online) 

24

важчим загальним станом на момент народження 
і  госпіталізації  у  відділення  інтенсивної  терапії 
новонароджених, а також важчим первинним за-
хворюванням легень. Ці дані свідчать про важли-
ву роль інфекційних процесів і пов’язаних з ними 
запальних  реакцій  у  формуванні  важчих  форм 
БЛД в немовлят, які після народження потребува-
ли інтубації і ШВЛ, що узгоджується з сучасною 
концепцією  хронічного  легеневого  ураження  у 
новонароджених [15, 16]. 

Уже протягом неонатального періоду, як пра-
вило, очевидними були не лише формування БЛД, 
а  і  низька  ефективність  описаного  стандартного 
комплексу лікувальних заходів. Перебіг важкої і 
помірно важкої БЛД відрізнявся від перебігу лег-
кої форми захворювання погіршенням загального 
стану і респіраторного статусу немовлят на почат-
ку умовного постнеонатального періоду (у хроно-
логічному  віці  більше  30  днів).  Це  погіршення 
виявлялось появою епізодів бронхообструкції, 
потребою  призначати  стероїди  і  діуретики,  а  у 
найважчих  випадках  –  також  розвитком  вторин-
ної ЛГ. У половині випадків ЛГ була резистент-
ною  до  лікувальних  заходів  і  супроводжувалась 
прогресуванням  ознак  лівошлуночкової  серцевої 
недостатності. Вище зазначені проблеми у біль-
шості  випадків  виникали  до  досягнення  дітьми 
СВ 36 тиж. Отже, пацієнтів, в яких формуються 
важчі форми захворювання можна ідентифікувати 
за  клінічними  ознаками  ще  до  досягнення  ними 
моменту формального встановлення важкості БЛД 
(СВ 36 тиж.). Водночас, на тлі вже існуючих на той 
час змін в незрілих легенях важко, а часом і немож-
ливо, досягнути значного ефекту від лікування. 

Таким чином, актуальним є пошук ранніх клі-
нічних і/або біохімічних маркерів розвитку БЛД, 
які  би  дозволяли  прогнозувати  відповідний  ри-
зик  й  оцінювати  ефективність  потенційних  про-
філактичних  втручань  в  об’єктивній  групі  ризи-
ку. Так, наші дані підтвердили висновки Laughon 
та співавт. [17] про реальність такого клінічного 
прогнозування  в  перші  2  тиж.  життя  значно  не-
доношеної  дитини.  Зокрема,  поєднання  важкого 
загального  стану  в  перші  48  год.  життя  (оцінка 
за шкалою SNAPPE-II > 30 балів) зі збереженням 
кисневої  залежності  до  14  дня  життя  визначали 
імовірність формування БЛД за клінічним визна-
ченням з точністю 76 % (95 % ДІ: 54,48 - 89,84) 
[18]. Водночас, можливість визначення відповід-
ного ризику на третьому  тижні життя може  вже 
бути надто пізньою, зменшуючи ефективність по-
тенційних профілактичних заходів.

Призначення стероїдів (дексаметазону) нашим па-
цієнтам у віці 48 [37; 52] днів життя (СВ – 33,13±2,95 
тиж.)  на  тлі  вже  існуючих  значних  змін  у  леге-
нях виявлялось малоефективним щодо зменшен-
ня важкості захворювання, проте дозволяло при-
наймні тимчасово покращити їх стан. Відомо, що 
профілактичне застосування системних корти-
костероїдів  є  виправданим  лише  у  дітей  з  ймо-
вірністю  формування  бронхолегеневої  дисплазії 
понад  65  %  [19].  Водночас,  за  якими  ознаками 
виявляти пацієнтів високого ризику, в якому віці 
розпочинати терапію стероїдами та якому препа-
рату  (дексаметазону  чи  гідрокортизону)  надава-
ти  перевагу,  все  ще  не  встановлено.  Нещодавно 

у  подвійно  сліпому,  плацебо  контрольованому, 
мультицентровому,  рандомізованому  досліджен-
ні (PREMILOC) [20], було доведено ефективність 
раннього призначення малих доз гідрокортизону 
у запобіганні розвитку БЛД в надзвичайно недо-
ношених дітей. У дослідження було залучено 523 
новонароджених  з  терміном  гестації  <  28  тиж. 
256 з них з першої доби життя впродовж 10 днів 
отримували гідрокортизону гемісукцинат в дозі 1 
мг/кг/добу в  перші 7  днів і 0,5 мг/кг/добу в  на-
ступні 3 доби. Курсова доза гідрокортизону ста-
новила  8,5  мг/кг.  Окрім  достовірного  зниження 
на  9%  частоти  БЛД  у  немовлят,  які  отримували 
гідрокортизон, меншою також була тривалість ін-
вазивної ШВЛ і потреба хірургічної корекції ВАП 
порівняно з групою плацебо. У схожому відкрито-
му рандомізованому дослідженні нам не вдалось 
отримати  достовірного  зниження  частоти  БЛД  і 
смертності  на  тлі  раннього  призначення  проти-
запальної терапії малими дозами гідрокортизону 
і  кофеїном  у  значно  недоношених  немовлят,  які 
потребували ШВЛ з першої доби життя [21]. Вод-
ночас, декілька досліджень не продемонстрували 
відмінностей між недоношеними немовлятами, 
яких  лікували  гідрокортизоном,  і  контрольними 
дітьми щодо частоти ДЦП, інших віддалених не-
врологічних проблем і особливостей розумового 
розвитку  [22],  що  вказує  на  потенційну  безпеку 
цього препарату.

Альтернативою системному застосуванню сте-
роїдів є інгаляційний шлях їх уведення. Так, ви-
користання будесоніду в надзвичайно недоноше-
них дітей, які потребували ШВЛ в перші 24 год 
життя,  достовірно  на  10  %  зменшувало  частоту 
виникнення  БЛД,  проте  не  впливало  на  смерт-
ність [23]. Натомість, інше дослідження показало 
зменшення  сумарного  показника  БЛД/смерть  за 
умови прямої інстиляції стероїдів у трахею разом 
із сурфактантом у новонароджених з дуже малою 
масою тіла, які потребували ШВЛ у зв’язку з важ-
ким РДС [24]. 

Водночас,  надзвичайно  важливо  комплексно 
захищати незрілі легені від раннього постнаталь-
ного ураження, призначаючи стероїди антенаталь-
но, а відразу після народження – профілактично 
застосовуючи неінвазивні методи дихальної під-
тримки, а за потреби – екзогенний сурфактант. Не-
щодавній систематичний огляд і мета-аналіз ран-
домізованих  досліджень  засвідчив  ефективність 
раннього неінвазивного введення сурфактанту. Це 
втручання у групі немовлят з терміном гестації < 
32 тиж, які вижили, може вірогідно зменшувати 
частоту БЛД майже на 30 % (відносний ризик – 
0,7; 95 % довірчий інтервал: 0,51-0,97) [25].

Цікавою і перспективною, проте ще недостат-
ньо клінічно апробованою опцією, є використан-
ня у немовлят з БЛД мезенхімальних стовбурових 
клітин,  здатних  захищати  і  відновлювати  ушко-
джені  легені  [26].  Ця  технологія  в  перспективі 
може бути використана, щоб покращити результа-
ти виходжування найменших пацієнтів відділень 
інтенсивної терапії новонароджених, адже ефек-
тивного лікування БЛД все ще не існує.

Висновки
1. Важливу роль у формуванні помірно важкої 
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або важкої БЛД у значно недоношених немовлят, 
які потребують раннього застосування інвазивної 
ШВЛ,  відіграють  інфекційні  чинники  ризику,  зо-
крема, уроґенітальні інфекції у матері під час ва-
гітності, фебрильна температура тіла під час поло-
гів, а також ранній неонатальний сепсис у дитини.

2. Формування важкої або помірно важкої фор-
ми БЛД у значно недоношених немовлят, які потре-
бують ШВЛ з першої доби життя, в більшості ви-
падків стає очевидним до досягнення СВ 36 тиж. і 
формального встановлення важкості захворювання.

3. Клінічний перебіг важкої або помірно важ-
кої БЛД відрізняється від перебігу легкої форми 
захворювання насамперед погіршенням респі-
раторного статусу немовлят в ранній постнеона-
тальний  період,  що  виявляється  потребою  від-
новлювати дихальну підтримку і/або призначати 
стероїди  і  діуретики,  а  також  появою  нападів 
бронхообструкції, а у найважчих випадках – роз-
витком вторинної легеневої гіпертензії.

4.  Лікування  дітей  з  БЛД  є  тривалим,  склад-
ним,  дороговартісним,  часто  симптоматичним  і 

малоефективним. Прогресуючі легенева гіпертен-
зія і серцева недостатність часто резистентні до 
медикаментозної  корекції,  що  визначає  неспри-
ятливий прогноз для життя і здоров’я пацієнтів з 
важкою БЛД.

5.  Ефективна  профілактика  БЛД  у  значно  недо-
ношених немовлят з дуже малою масою тіла, які піс-
ля  народження  потребують  інвазивної  ШВЛ,  вимагає 
комплексного  перинатального  підходу,  що  передбачає 
своєчасну діагностику і лікування інфекції у матері, за-
побігання  інфікуванню  плода  і  новонародженої  дити-
ни, а також ранні втручання, спрямовані на зменшення 
постнатального ризику ураження незрілих легень, зо-
крема, внаслідок ескалації запальних реакцій і їх шкід-
ливої дії на легені передчасно народженої дитини.

Перспективи подальших досліджень
Труднощі, пов’язані з лікуванням важких форм 

БЛД, роблять актуальним пошук нових малоінва-
зивних і доступних в наших умовах ранніх мар-
керів  формування  цього  захворювання,  а  також 
ефективних методів його профілактики. 
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С БРОНХОЛЕГОЧНОЙ ДИСПЛАЗИЕЙ 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ЕЁ ТЯЖЕСТИ
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Резюме 
Тяжелая бронхолегочная дисплазия (БЛД) 

остаётся существенной причиной инвалиднос-
ти  и  смертности  глубоко  недоношенных  детей. 
Цель  работы  –  выделить  основные  клинические 
проблемы  новорожденных  с  умеренно  тяжелой 
или тяжелой БЛД и оценить особенности их комп-
лексного лечения. 

Материалы и методы. В когорте из 166 недо-
ношенных детей, родившихся с массой тела ≤ 1500 
г, гестационным возрастом ≤ 32 тиж и нуждавших-
ся  в  искусственной  вентиляции  легких  (ИВЛ)  с 
первых суток жизни, у 59 младенцев (36%) диагнос-
тировали БЛД. Диагноз выставляли в соответствии 
с клиническим определением Jobe & Bancalari, а 
её тяжесть уточняли в корригированном возрасте 
36  недель  с  помощью  физиологического  теста  в 
модификации Walsh та соавт. Умеренно тяжёлую 
или тяжёлую БЛД выявили у 21 ребенка (основная 
группа). Группу сравнения составили 38 младенцев 
с лёгкой формой заболевания.   

Результаты.  Дети, у которых формировалась 
умеренно  тяжёлая  или  тяжёлая  БЛД,  достоверно 
чаще  рождались  от  матерей  с  урогенитальными 
инфекциями в анамнезе и фебрильной темпе-
ратурой тела во время родов, а также перенесли 
ранний неонатальный сепсис и перивентрикуляр-
ную  лейкомаляцию.  Течение  заболевания  у  них 
характеризовалось ухудшением респираторного 

FEATURES OF THE COMPLEX TREATMENT 
OF BRONCHOPULMONARY DYSPLASIA 

IN PRETERM INFANTS DEPENDING 
ON ITS SEVERITY
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(Lviv Ukraine)

Summary 
Severe bronchopulmonary dysplasia (BPD) 

remains the major cause of disability and mortality 
in very premature babies. Aim of this study was to 
identify  the  main  clinical  problems  in  infants  with 
moderate or severe BPD and reveal the features of 
their complex treatment. 

Material and methods. In a cohort of 166 preterm 
babies  who  were  born  with  birth  weight  ≤  1500  g, 
gestational age  ≤ 32 weeks and needed mechanical 
ventilation  (MV)  from  the  first  day  of  life  BPD 
was diagnosed in 59 infants (36 %). It was defined 
according to clinical definition of Jobe & Bancalari. 
To  clarify  the  severity  of  BPD  a  physiological  test 
in  the  Walsh’s  modification  was  performed  at  36 
weeks  of  corrected  age.  The  main  group  included 
infants  with  moderate  or  severe  BPD  (n  =  21).  The 
comparison group consisted of 38 infants with a mild 
disease.

Results.  Infants  with  moderate  or  severe  BPD 
were  more  often  born  to  mothers  with  genital  or 
urinary tract infections as well as with fever during 
labor. These newborns more likely had early neonatal 
sepsis and periventricular leukomalacia. The clinical 
course of moderate or severe disease was remarkable 
due to deterioration of lung function in early post-
neonatal period defining the need for administration 
of steroids and diuretics. One-third of the patients with 
moderate  or  severe  BPD  had  episodes  of  bronchial 
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статуса в раннем постнеонатальном периоде, что 
обосновывало назначение стероидов и диуретиков, 
осложнялось приступами бронхообструкции у тре-
ти  пациентов  и  развитием  легочной  гипертензии 
(почти в 25 % случаев), как правило,  резистентной 
к  лечебным  мероприятиям  и  сопровождающейся 
прогрессированием признаков левожелудочко-
вой  сердечной  недостаточности.  Дети  основной 
группы нуждались в длительной дыхательной по-
ддержке и лечении в специализированных неона-
тологических  отделениях.

Выводы. Формирование тяжёлой или умеренно 
тяжёлой  БЛД  у  значительно  недоношенных  мла-
денцев, нуждающихся в ИВЛ с первого дня жизни, 
в большинстве случаев становится очевидным до 
достижения СВ 36 недель и формального опреде-
ления тяжести заболевания. Об этом прежде всего 
свидетельствует  резистентность  к  стандартному 
комплексу лечебных мероприятий в раннем и по-
зднем неонатальном периодах. Поскольку лечение 
детей с БЛД является длительным, сложным, доро-
гим, часто симптоматическим и малоэффективным, 
комплекс основных мероприятий должен быть на-
правлен на профилактику заболевания.

Ключевые слова: бронхолегочная дисплазия; 
тяжесть; лечение; профилактика; глубоко недоно-
шенные младенцы.

obstruction. Pulmonary hypertension complicated the 
clinical course of BPD in almost 25 % of the cases. 
This  complication  was  often  resistant  to  treatment 
and  accompanied  by  progression  of  left  ventricular 
heart failure. Infants from the main group also needed 
prolonged respiratory support and hospitalization.  

Conclusions. Development of severe or moderate 
BPD in very preterm infants who required mechanical 
ventilation from the first day of life in majority of the 
cases become obvious long before the corrected age of 
36 weeks and formal defining of the disease severity. 
This  is  especially  indicated  by  the  resistance  to  a 
standard treatment in early and late neonatal periods. 
Treatment of infants with moderate or severe BPD is 
prolonged, difficult, expensive and often ineffective. 
So, main efforts should be focused on its prevention.

Key words:  bronchopulmonary dysplasia; seve-
rity; treatment; prevention; very preterm infants.
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Вступ
Одним з актуальних питань сучасної нео-

натальної  медицини  є  зменшення    негативного 
впливу функціонуючої відкритої артеріальної 
протоки (ВАП) на захворюваність та летальність 
у недоношених новонароджених. Гемодинамічно 
значуща  ВАП  безпосередньо  ініціює  розвиток  у 
недоношених  немовлят  таких  нозологій  як  пе-
ривентрикулярна лейкомаляція (ПВЛ),  внутріш-
ньошлуночковий  крововилив  (ВШК),  бронхоле-
генева дисплазія (БЛД), некротичний ентероколіт 
(НЕК), сепсис, ретинопатія, що в свою чергу при-
зводить до інвалідізаціїї  у даній групи дітей [1].

Строки закриття  ВАП на думку багатьох ав-
торів    являються  також  незалежним  фактором 
впливу  щодо  формування  захворюваності  та  ле-
тальності у недоношених новонароджених. У 
ряді  публікацій  ми  обґрунтували  і  доказали,  що 
при відстрочених термінах закриття ВАП (більше  
3 діб) відсоток таких ускладнень, як БЛД, ПВЛ, 
ВШК, НЕК, ретинопатія істотно зростає [ 2 ]. 

Як ми вже писали раніше [ 3 ], серед основних 
напрямків  терапії  ВАП  основну  роль  відіграють 
інгібітори циклооксигенази (ЦОГ), режими інфу-
зійної терапії, застосування діуретиків, мініміза-
ція негативного впливу респіраторної підтримки 
(зважений підхід до інтубації, рання екстубація, 
застосування неінвазивної вентиляції). 

В якості інгібіторів ЦОГ традиційно викорис-
товуються  нестероїдні  протизапальні  препарати: 
індометацин  та  ібупрофен.  Періодично  обгово-
рюється  можливість  використання  парацетамолу 
[3,4], проте даний напрямок поки не отримав ши-
рокого  застосування.  Щодо  порівняльної  харак-
теристики  ефективності  різних  інгібіторів  ЦОГ, 
це питання ми детально розглянули в наших по-
передніх  публікаціях  [5].  Терапевтична  цінність 
призначення того чи іншого препарату інгібітора 
ЦОГ на даний момент не викликає серйозних сум-
нівів на відміну від доцільності застосування ре-
стриктивної (обмеженної за об’ємом) інфузійної 
терапії  в  комплексній  терапії  фармакологічного 
закриття ВАП.

Проте,  за  даними  Cohrane    обзору,  існує  так 
звана  консервативна  терапія  закриття  ВАП,  на 
тлі  якої  використовується  виключно  терапія  об-
меження інфузійної терапії без застосування інгі-
біторів ЦОГ [6,15,16].  Стосовно рекомендовано-
го об’єму рестриктивной інфузійної терапії  дані 
суттєво різняться: від 100-130 мл/кг/добу до 60-
80 мл/кг/добу в перші 3 доби. Ефективність кон-
сервативної терапії закриття гемодинамічно зна-
чущої ВАП становить 40-45% і тому вона не мала, 
за  даними  ряду  авторів,  загального  визначення 
та застосування [7]. Деякі автори  вважають,  що  
суттєвим є лише раннє хірургічне кліпування про-
токи або в решті решт  вибір препарату інгібітору 
ЦОГ з метою закриття ВАП, а об’єми обмеження 
інфузійної терапії найчастіше залишаються поза 
увагою [10-16]. Вочевидь,  обмеження інфузійної 
терапії на тлі гемодинамічно значущої ВАП необ-
хідно використовувати в комбінації з інгібіторами 
ЦОГ, що рекомендують загалом більшість авторів 
та видань [10-16].

Існує також теорія, що на  даний час визначе-
но  чіткий  взаємозв’язок  між  об’ємом  інфузії  та 
терміном закриття ВАП. Враховуючи вище викла-
дене, ми розпочали проведення комплексного до-
слідження щодо оцінки впливу терміну закриття 
ВАП на захворюваність та летальність у недоно-
шених новонароджених, а також аналіз ефектив-
ності різних варіантів терапії щодо закриття ВАП.

Мета роботи:  Встановити доцільність, ефек-
тивність та безпеку  застосування різних об’ємів 
інфузійної терапії в комбінації з інгібіторами 
ЦОГ  та  визначити  її  вплив  на  строки    закриття 
гемодинамічно значущої ВАП.

Матеріали та методи
Дизайн дослідження: останнє було суцільним, 

обсерваційним, когортним, ретроспективним. До-
сліджені групи були репрезентативними за геста-
ційним віком, статтю та вагою. 

Для реалізації поставлених завдань нами було 
обстежено 91 недоношена дитина, які проходили 
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лікування у відділенні анестезіології та інтенсив-
ної терапії для новонароджених (ВАІТН)  облас-
ної дитячої клінічної лікарні м. Дніпропетровська 
у 2010-2015 роках. 

Критерії включення в досліджувані групи: недо-
ношені новонароджені строком гестації  26 - 31 тиж-
день з проявами респіраторного дистрес- синдрому, 
у яких ехокаріографічно діагностувалась ВАП. 

Критерії  виключення  з  дослідження:  діти  з 
ВШК 3-4 ступеня, вродженими вадами розвитку, 
раннім неонатальним сепсисом 

Діти поступали у відділення у віці перших 2-х 
діб життя. При цьому, у першу добу після госпі-
талізації у відділення при доплерографічному об-
стеженні  у  100%  дітей  спостерігалася  ВАП.  Всі 
обстежені недоношені новонароджені у всіх групах 
мали прояви гострого респіраторного дистрес-син-
дрому і їм проводилася штучна вентиляція легенів 
у  різних  режимах,  а  у  подальшому  -  неінвазивна 
респіраторна підтримка різними способами до по-
вного переходу на спонтанне дихання.

У всіх немовлят проводилася оцінка системної 
та церебральної гемодинаміки на підставі клініч-
них  та  ультразвукових  методів  дослідження,  що 
включали в себе ЕХО- і допплеркардіографію, не-
йросонографію, допплерографію судин головного 
мозку.  Всі  діти,  які  були  включені  в  досліджен-
ня, обстежувалися в 7 етапів. Перший етап дослі-
дження  виконувався  з  моменту  поступлення  ди-
тини до лікарні. Другий етап - у перші 3 доби від 
початку проведення інтенсивної терапії. Наступні 
етапи дослідження виконувались в динаміці на 5, 
7,14 і 28 добу відповідно.

Усі  немовлята  були  госпіталізовані  впродовж 
першої доби життя.  Хлопчиків було 54 (59,3%), 
дівчаток було 37 (40,6%).  Вага при народженні в 
середньому 1205,0 ± 435,0 грам. Стан усіх дітей, 
що  були  госпіталізовані  до  ВАІТН,  при  вступі 
розцінювався як важкий. Основна провідна симп-
томатика – синдром дихальних розладів, ВАП, які 
обумовлювали необхідність у проведенні респіра-
торної й інотропної підтримки.

Усім недоношеним новонародженим проводи-
лася рестриктивна інфузійна терапія різного сту-
пеня разом з інгібіторами ЦОГ для закриття арте-
ріальної протоки, при цьому артеріальна протока 
закривалася у різні терміни.  

У залежності від строків закриття артеріальної про-
токи  діти ретроспективно були розподілені на дві групи: 

Перша досліджувана група – раннє закриття ар-
теріальної протоки (у перші 3 доби) - 40 дітей. Діти 
першої групи склали значну більшість – 67%. Діти 
в середньому мали  гестаційний вік - 29,0 ± 1,5 тиж-
нів, вагу - 1222,2 ± 356,0 грам. У першій групі хлоп-
чиків було  27 (67,5%), дівчаток – 13 (32,5%).

Діаметр  ВАП  при  поступленні  до  відділення 

клініки - 2,8 ± 0,7 мм.
Друга  досліджувана  група  –  20  недоношених 

новонароджених, у яких артеріальна протока була 
закрита у відстрочений термін (більше 4 діб) фар-
макологічно, або, при неефективності  фармако-
логічного  закриття,  шляхом  хірургічного  кліпу-
вання. Діти в середньому мали  гестаційний вік  
28,6 ± 2,2 тижнів, вагу - 1218,5 ± 356,0 грам. У 
другій групі  хлопчиків було 9 (45%), а дівчаток 
11 (55%).  Діаметр ВАП при поступленні у відді-
лення  клініки - 3,0 ± 0,6 мм.

Суттєвої різниці в  групах  за  статевими озна-
ками не було. Стосовно ваги принципово групи не 
відрізнялися.

Терапія закриття ВАП включала у себе засто-
сування різних об’ємів рестриктивної інфузійної 
терапії (від 50 до 100 мл/кг/доб) на тлі інгібіторів 
ЦОГ та інфузії добутаміну в/в (у дозі 7,5-10 мкг /
кг/хв.). Інгібітори ЦОГ призначалися за стандарт-
ними схемами: у перші 3 доби застосовувався ін-
дометацин  перорально  за  схемою  0,2/0,1/0,1  мг/
кг/добу,  якщо  у  дитини  спостерігалися  симпто-
ми парезу кишечника - це унеможливлювало пе-
роральне  введення  індометацину  -  призначався 
ібупрофен триденним курсом внутрішньовенно в 
дозі  10/5/5  мг/кг/добу  або  в  ректальної  формі  у 
дозі 20/10/10 мг/кг/добу. 

Таким чином, в усіх групах новонароджених ви-
користовувався стандартній проток закриття ВАП.

Результати та їх обговорення   
Об’єм інфузійної терапії в першій групі з пер-

шої  доби  був  обмежений  і  дорівнював  53,5±6,4 
мл/кг/добу. З третьої доби на тлі підвищення се-
човиділення був підвищений обсяг інфузійної те-
рапії до 63,6±5,6мл/кг/добу, на 5 добу - становив 
89,7±6,8 мл/кг/добу. 

Треба  зазначити,  що  саме  при  застосуванні 
цього заданого обмеженого об’єму інфузійної те-
рапії ми спостерігали раннє закриття артеріальної 
протоки в цій групі. 

Щодо порівняння показників у першій і дру-
гій групі, треба зазначити, що в другій групі не 
було чіткого дотримування обмеження об’єму ін-
фузійної терапії (особливо в перші 5 діб) і саме з 
цим ми пов’язуємо більш відстрочене за терміном 
закриття артеріальної протоки. У першій групі в 
перші 5 діб дотримувались обмеження об’єму ін-
фузійної терапії більш чітко,   і ми мали закриття 
артеріальної протоки виключно у ранній термін. 
Щодо  об’єму  інфузійної  терапії  у  більш  відда-
лений термін (14 і 28 доба), то тут немає ніяких 
принципових  розбіжностей  в  показниках  у  всіх 
групах, що свідчить про те, що вельми важливим 
було обмеження об’єму інфузійної терапії лише в 
перші 5 діб (див. табл. 1).
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Таблиця 1

Об’єм інфузійної терапії (мл/кг/доб) в групах у різний термін (р<0,05)

Об’єм інфузії 1 доба 3 доба 5 доба 7 доба 14 доба 28 доба
1 група, мл/кг/д 53,5±6,4 63,6±5,6 89,7±6,8 110,7±5,2 131,0±4,8 136,7±6,8
2 група,мл/кг/д 71,2±6,2 85,0±5,9 99,1±8,0 116,2±6,8 132,4±6,2 132,3±8,8
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Таким  чином,  за  нашими  даними  можна  зроби-
ти  висновок,  що  термін  закриття  артеріальної  про-
токи у недоношених новонароджених переважно 
залежить  від  обмеження  об’єму  інфузійної  терапії 
в перші 5 діб життя. Рекомендованим об’ємом інфу-
зійної  терапії  в  першу  добу  життя  може  вважатися  
53,5±6,4 мл/кг/добу, а на 3 добу - 63,6±5,6мл/кг/добу. 

Якщо  звернути  увагу  на  темп  сечовипускання,  то 
в першій групі в першу добу він був на рівні норми – 
2,2±1,2  мл/кг/годин.  Достовірне  збільшення  сечо-
випускання відмічалось вже з початку третьої доби 

3,6±1,6  мл/кг/годину.  Максимальний  темп  сечови-
пускання був зафіксований на 5 добу – 6,1±1,4 мл/
кг/годин. Не дивлячись на те, що більшість літера-
турних джерел описує суттєве зниження діурезу на 
тлі застосування інгібіторів ЦОГ аж до олігоанурії, 
ми на власному досвіді це не спостерігали. Діурез, 
не дивлячись на суттєве обмеження інфузійної тера-
пії, відповідав віковим нормам у всіх групах і май-
же  на  всіх  етапах  дослідження  (табл.  2).  На  нашу 
думку, темп діурезу ніяк не вплинув  на термін за-
криття артеріальної протоки у досліджуваних дітей.

Щодо динаміки ваги тіла, то у абсолютно здо-
рових новонароджених у перші 3-4 доби зазвичай 
спостерігається  фізіологічна  втрата  ваги  тіла.  У 
наших  обстежуваних  проводилася  рестриктивна 
інфузійна терапія (50-80 мл/кг/д) на тлі закриття 

ВАП  і втрата ваги тіла була  запланована та на-
віть бажана. Заплановане фізіологічне зниження 
маси тіла щодо ваги при народженні спостеріга-
лась в першій групі на третю добу дослідження  
(-7,1% ± 4,6) (табл.3).

Рис. 1. Об’єм інфузійної терапії (мл/кг/доб) в 1 і 2 групах у різний термін

Таблиця 2

Таблиця 3

Темп діурезу в групах (мл/кг/год) у різний термін (р<0,05)

темп діурезу 1 доба 3 доба 5 доба 7 доба 14 доба 28 доба
1 група, мл/кг/год 2,2±1,2 3,6±1,6 4,1±1,4 3,9±1,4 3,9±1,6 3,5±1,2
2 група, мл/кг/год 2,5±0,7 3,9±1,3 3,8±1,4 3,5±1,2 3,7±1,4 3,7±0,9

Динаміка ваги тіла (г) в групах у різний термін (р<0,05)

Динаміка ваги тіла, г 1 доба 3 доба 5 доба 7 доба 14 доба 28 доба
1 група, г 1296,8±321 -7,1±4,6 -10,3±4,3 -10,8±5,6 -3,8±3,0 9,8±2,6
2 група, г 1215,4±426 -6,8±6,6 -9,0±4,6 -10,5±6,2 -3,06±4,6 10,7±8,6

Рис. 2. Темп діурезу (мл/кг/год) в 1 і 2 групах у різний термін
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На 5 добу зберігалася більш негативна динаміка 
ваги тіла (-10,3% ± 4,3). Максимальна негативна ди-
наміка ваги тіла спостерігалася на 7 добу і становила 
(-10,8±5,6). Поступово, з початком энтерального хар-
чування  і  поступовим  збільшенням  обсягу  інфузій-
ної терапії після закриття протоки дефіцит ваги тіла 
скорочувався до (-3,8% ± 3,0), на 28 добу життя являв 
стійку позитивну динаміку і становив  (+ 9,8% ± 2,6).

 Треба зазначити, що ступінь втрати ваги тіла 
на  3,5,7,14  добу  тісно  пов’язана  з  терміном  за-
криття артеріальної протоки. У другій групі сту-
пінь  втрати  ваги  тіла  була  на  всіх  етапах  дещо 
вища, ніж у першій групі.

Щодо терміну закриття ВАП. Артеріальна про-

тока була закрита в усіх групах у 100% випадків. 
Летальність в усіх групах склала 0%. Артеріальна 
протока в другій групі була закрита фармакологіч-
но у 70% випадків (16 дітей), а в першій групі – у 
100% випадків (табл. 4). Закриття протоки відбу-
лося в другій групі в середньому на  14,55±0,56 
добу, тобто у відстрочений термін (більше 4 діб). 
У    першій  групі  закриття  артеріальної  протоки 
відбулося раніше, а саме на 2,35±0,48 добу. У дру-
гій групі 6 дітям (30%) було проведено хірургічне 
кліпування артеріальної протоки у відстрочений 
термін (в середньому на 23 добу). Реканалізація 
артеріальної протоки була констатована у  6 дітей 
(30%) в середньому на 20 добу життя. 

Треба  зазначити,  що  в  першій  групі,  на  від-
міну від другої групи, не було жодного випадку 
реканалізації  протоки,  також  не  було  потреби  у 
хірургічному кліпуванні протоки, тобто у всіх ви-
падках артеріальна протока була закрита фарма-
кологічно.

Аналізуючи отримані данні, можно резюмува-
ти наступне:

● Летальність у всіх групах склала 0%.
● У всіх  дітей ВАП була закрита в 100% ви-

падків.
●  Закриття  протоки  відбулося  у  другій  групі 

в  середньому  на    14,55±0,56  добу,  тобто  у  від-
строчений термін (більше 4 діб). У групі контр-
олю закриття артеріальної протоки відбулося ра-
ніше, а саме на 2,35±0,48 добу,  в першій групі на 
2,48±0,56 добу.

● У другій групі 6 дітям (30%) було проведено 
хірургічне кліпування артеріальної протоки у від-
строчений термін (в середньому на 23 добу). 

● У першій групі і в групі контролю, на від-
міну від другої групи, не було жодного випадку 
реканалізації  протоки,  також  не  було  потреби  у 
хірургічному кліпуванні протоки,

● Діурез, не дивлячись на суттєве обмеження 
інфузійної  терапії,  відповідав  віковим  нормам  у 
всіх групах на всіх етапах дослідження.

Висновки
1.  Для  раннього  закриття  артеріальної  протоки 

принциповим  вважається не тільки вибір препарату 
інгібітора ЦОГ, але й чітке дотримання обмеження 
об’єму інфузійної терапії в перші 5 діб життя.

2. Рекомендованим об’ємом інфузійної терапії 
в  першу  добу  життя  за  для  успішного  закриття 
ВАП може вважатися 50 мл/кг/добу, а на 3 добу – 
60 мл/кг/добу.

3. Рекомендована втрата ваги тіла для успіш-
ного закриття ВАП може бути  7% на 3добу і до 
10% на 5 добу.
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Таблиця 4

Способи та терміни закриття артеріальної протоки

Показник 2 група 1 група
Діаметр ОАП 1 доб, мм 3,1±1,0 2,8±0,5
Термін закриття ВП, діб 14,55±0,56 2,35±0,48
фармакологічне закриття ВАП,% 70 100
Хірургічне закриття ВАП,% 30 0
Випадки реканалізацій ВАП,% 30 0
Індоматацин в перші 3доби,% 84 85
Ібупрофен ректальний в перші 3доби,% 16 15
Ібупрофен внутрішньовенний другим курсом,% 40 0

Рис. 3. Динаміка ваги тіла (г) в 1 і 2 групах у різний термін
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4. Темп діурезу ніяк не вплинув  на термін за-
криття артеріальної протоки у досліджуваних дітей.

Перспективи подальшого дослідження
Відкрита артеріальна протока повинна бути за-

крита фармакологічно у ранній термін  фармако-
логічно за допомогою інгібіторів ЦОГ (індомета-

цин, ібупрофен) на тлі рестриктивної інфузійної 
терапії. 

У перспективі планується  дослідження щодо 
застосування ректальної та внутрішньовенної 
форми    парацетамолу  в    якості  інгібіторів  ЦОГ 
для  фармакологічного  закриття  ВАП  основним 
або другим курсом, але не більше 7 діб.
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ВЛИЯНИЕ РЕСТРИКТИВНОЙ 
ИНФУЗИОННОЙ ТЕРАПИИ НА СРОКИ 

ЗАКРЫТИЯ АРТЕРИАЛЬНОГО ПРОТОКА 
У НЕДОНОШЕННЫХ НОВОРОЖДЕННЫХ
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Резюме.  В статье изложены современные пред-
ставления о роли рестриктивной инфузионной те-
рапии  для оптимизации фармакологического зак-
рытия артериального протока у недоношенных 
новорожденных,  проанализировано  влияние  раз-
личных режимов рестриктивной инфузионной те-
рапии на срок закрытия открытого артеріального 

INFLUENCE OF RESTRICTIVE FLUID 
THERAPY ON THE TIMING OF CLOSING 

OF THE DUCTUS ARTERIOSUS
 IN PRETERM INFANTS
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DZ «Dnipropetrovsk Medical Academy of 
Ministry of Health of Ukraine»  1

Regional Clinical Hospital 2

(Dnipro, Ukraine)

Summary.   Article  reflects  features  of  pharma-
cological  closure  for  patent  ductus  arteriosus  by 
restrictive fluid therapy, analyzed the impact of 
different volume fluid therapy for a period of closure 
PDA.  Based  on  research  in  the  article  proved  that 
the early closure of the arterial duct principle is not 
only  the  choice  of  drug  cyclooxygenase  inhibitor, 
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протока,  описан  собственный  опыт.  На  основе 
исследований в статье доказано, что для раннего 
закрытия артериального протока принципиальным 
считается не только выбор препарата ингибитора 
ЦОГ, а и четкое соблюдение ограничения объема 
инфузионной терапии в первые 5 суток жизни. В 
статье  проанализированы  различные  уровни  фи-
зиологической потери веса тела у недоношенных 
новорожденных в первую неделю жизни и её вли-
яние в комплексной терапии успешного закрытия 
открытого артериального протока.

Ключевые слова: артериальный проток; рес-
тиктивная инфузионная терапія; недоношенные 
новорожденные.

and a strict adherence to limit the volume of infusion 
therapy in the first 5 days of life. The paper analyzed 
different levels of physiological loss of body weight 
preterm infants in the first week of life and its impact 
in the treatment successful closing ductus arteriosus.

Keywords:   Рatent  ductus  arteriosus;  restсtіvе 
infusion therapy; premature newborns.
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Вступ  
Внутрішньочеревна гіпертензія (ВЧГ) є однією 

з вагомих причин розвитку негативних наслідків 
при  пластиці  передньої  черевної  стінки  у  ново-
народжених з омфалоцеле і гастрошизісом.  Тому 
одним з основних напрямків поліпшення резуль-
татів  лікування  новонароджених  з    вродженими 
вадами розвитку передньої черевної стінки є роз-
робка і впровадження в практичну неонатальну хі-
рургію нових способів діагностики  ВЧГ і заходів про-
філактики  абдомінального  компартмент  -  синдрому. 
Омфалоцеле, або exomphalus, виникає як резуль-
тат порушення процесів  обертання кишечника в 
черевній порожнині після того, як на 6 – 10 тиж-
нях гестації відбувається його міграція у пупко-
вий канатик. При омфалоцеле має місце централь-
ний дефект черевної стінки в ділянці пупкового 
кільця, через який евентруються органи черевної 
порожнини,  покриті  мембраною  із  вісцеральної 
очеревини, мезенхімальної тканини (вартонова 
студня)  та амніона. Гастрошизіс – така вроджена 
вада розвитку (ВВР)  передньої черевної стінки, 
що виникає в перші 4 тижні внутрішньоутробного 
періоду в результаті виникнення дефекту в тому 
місці, де розташовується друга пупкова вена. Де-
фект черевної стінки найчастіше має розміри 2 – 4 
см в діаметрі і виявляється в абсолютній більшос-
ті  випадків  праворуч  від  нормальної  пуповини. 
Грижовий мішок при гастрошизісі відсутній. 

Пластика  передньої  черевної  стінки  при  цих 
вадах  призводить  до  підвищення  внутрішньоче-

ревного  тиску  (ВЧТ),  недооцінка  клінічної  зна-
чущості  якого  є  причиною  несприятливих  ре-
зультатів  лікування.  В  дитячій  хірургії  питання 
внутрішньочеревної  гіпертензій  (ВЧГ)    у  ново-
народжених з ВВР передньої черевної стінки ви-
світлені  недостатньо  і    негативний  вплив  гіпер-
тензії  та абдомінального компартмент - синдрому 
на органи і системи новонародженої дитини  при 
виборі лікувальної тактики не враховується (1, 2, 
3, 6). Проте, широко відомо, що  абдомінальний 
компартмент  –  синдром  є  реальною  проблемою 
абдомінальної хірургії (4).

Успіх  лікування  дітей  з  гастрошизісом  і  ом-
фалоцеле  залежить  від  ранньої  діагностики  па-
тології, яка має бути пренатальною, та усунення 
суперечностей  в  тактиці  лікування,  включаючи  
передопераційну підготовку, анестезіологічне за-
безпечення,  визначення  показів  до  хірургічного 
втручання та вибір адекватних оперативних мето-
дик з урахуванням рівня ВЧГ. Так, якщо діагноз 
гастрошизіса встановлений антенатально, то опе-
рація після народження дитини має бути екстре-
ною, «операцією перших годин життя».  При ом-
фалоцеле такої терміновості в корекції вади немає 
і дитина перед операцією має бути ретельно об-
стежена. Зрозуміло, що при радикальній операції 
у новонароджених з гастрошизісом і омфалоцеле 
підвищується  ВЧТ, що призводить до дихальних 
розладів  і  стисненню  порожнистої  вени  з  пору-
шенням відтоку, проте вимір тиску не робиться і 
при визначенні хірургічної тактики цей показник 
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не враховується. Проблемні питання лікування ді-
тей з ВВР передньої черевної стінки суттєво впли-
вають на показники смертності новонароджених і 
дітей раннього віку з цими аномаліями, проте на 
сьогоднішній  день  універсальної,  загально  при-
йнятої діагностично-лікувальної тактики при цій 
патології  не розроблено. 

Мета дослідження – оцінити результати хі-
рургічного лікування новонароджених з вродже-
ними вадами розвитку передньої черевної стінки.

Матеріал і методи дослідження
В  основу  даної  роботи  покладено  аналіз  об-

стеження  і  лікування    68  дітей  з  гастрошизісом 
і омфалоцеле, які перебували на лікуванні у Ві-
нницькій обласній дитячій клінічній лікарні   
у 1993-2016 роках. За роками лікування всі 
досліджувані новонароджені були поділені   
на 2 групи з метою порівняння отриманих резуль-
татів обстеження і лікування.  Новонароджених з 
гастрошизісом  було  49,  з  омфалоцеле  –  19.  При 
гастрошизісі 9 пацієнтів мали тільки евентрова-
ні кишкові петлі, у 20 дітей разом з петлями був 
евентрований шлунок, у 12 – частина печінки, у 5 – 
сечовий міхур, у 3 – матка з придатками. Серед 
пацієнтів  з  омфалоцеле  грижа  великих  розмірів 
спостерігалась у 8 новонароджених, середніх роз-
мірів – у 8 дітей, малих розмірів – у 3 пацієнтів. 
У 1993 – 2005 роках (І група досліджуваних ді-
тей) було прооперовано 34 новонароджених з ВВР 
передньої черевної стінки (25 з гастрошизісом, 9 
з омфалоцеле), у 2006 – 2016 роках (ІІ група до-
сліджуваних новонароджених) – 34 дитини (24 з 
гастрошизісом, 10 з омфалоцеле).  Розподіл дослі-
дження на дві  групи за часом лікування  обумов-
лений тим, що підходи до діагностики і лікування 
новонароджених з ВВР передньої черевної стінки 
було  змінено  у  2005  році.  З  цього  періоду  було 

широко  впроваджено  в    практику  антенатальні 
методи  діагностики ВВР і збільшилась кількість 
пацієнтів з пренатально виявленими  омфалоцеле 
і гастрошизісами, а в лікуванні велику роль поча-
ли відводити передопераційній підготовці, яка ба-
зувалась  не тільки на визначенні рівня  сатурації 
кисню (SaO2)  і змінах респіраторних показників, 
але передбачала обов’язковий  вимір рівня ВЧГ. 
У  залежності  від  цього  визначалась  хірургічна 
тактика, що включала заходи, направлені на зни-
ження    високого  рівня  ВЧТ  шляхом  збільшення 
об’єму  черевної  порожнини  різними  способами 
під час корекції вади.

Методом  пренатальної    УЗД  вроджені  вади 
розвитку були  виявлені  у 23 (67,65%) новонаро-
джених ІІ групи дослідження і 9 (26,47%) ново-
народжених І групи. Всього було досліджено 37 
вагітних – у 5 випадках ВВР передньої черевної 
стінки не була виявлена взагалі. 

У групах досліджуваних дітей переважали не-
доношені новонароджені - доношених дітей було 
27 (39,71%), недоношених – 41 (60,29%) .  З тяж-
кою  супутньою  патологією  і  поєднаними  ВВР 
було  48  дітей, що склало 70,59% від загальної 
кількості досліджуваних новонароджених.

ВЧТ у новонароджених вимірювали непрямим 
методом в сечовому міхурі з використанням кате-
теру Фолея  № 6.  Повністю спорожнений сечо-
вий міхур заповнювали стерильним фізіологічним 
розчином з розрахунку 1мл/1кг маси тіла дитини, 
уретральний катетер перетискали затискачем, до 
нього приєднували манометр від тонометра і піс-
ля зняття затискача вимірювали внутрішньоміху-
ровий тиск в мм рт.ст., який відповідає внутріш-
ньочеревному.

За норму були прийняті показники внутрішньо-
черевного  тиску,  визначені  Паламарчуком  Ю.П. 
при виконанні наукової роботи  у 50 доношених і 
50 недоношених новонароджених (таблиця 1).

При  значеннях  тиску  до  10  мм  рт.ст.  серйоз-
них  відхилень  з  боку  внутрішніх  органів  та  по-
казників гомеостазу не спостерігалось. При тиску 
більше 10 мм рт.ст. виділяється 3 ступеня ВЧГ:  I 
ст. – 10-20мм рт.ст;  ІІ ст. – 21-30 мм рт.ст.; ІІІ ст. – 
більше 30 мм рт.ст. (2).

Результати та обговорення  
Діагностика гастрошизісу і омфалоцеле у но-

вонароджених  не  викликає  труднощів.  Комплек-
сне діагностичне обстеження включає традиційні 
діагностичні  методики  (рентгенологічні,  ендос-
копічні, УЗД) та консультативні огляди суміжних 
спеціалістів з метою оцінки загального стану но-
вонародженого,  преморбідного  фону,  виявлення 
супутньої патології тощо. З 2005 року в нашій клі-
ніці у діагностичний пошук введено обов’язкове 

вимірювання ВЧТ у даного контингенту пацієнтів 
з метою визначення адекватної  методики  хірур-
гічної корекції вади.  

Нами  проведено  співставлення  величин  ВЧТ 
при  різних  ступенях  гіпертензії  з  окремим  по-
казниками дихальної функції  (динамічний комп-
лайнс, резистентність в дихальних шляхах, тиск 
на видиху)  і SaO2  та встановлена пряма залеж-
ність між ними. Також виявлена пряма залежність 
ВЧГ від ступеня вісцеро - абдомінальної диспро-
порції – від помірної диспропорції при ВЧГ ІІ ст. 
до вираженої при ВЧГ ІІІ ст. 

Нами були здійснені вимірювання внутрішньо-
черевного тиску у 10 новонароджених з омфало-
целе і 15 пацієнтів з гастрошизісом.  У 8 дітей з 
омфалоцеле  і 10 новонароджених з гастрошизі-
сом  був виявлений високий внутрішньочеревний 

РЕЗУЛЬТАТИ ДИСЕРТАЦІЙНИХ ТА НАУКОВО-ДОСЛІДНИХ РОБІТ / RESULTS THESIS AND SCIENTIFIC - RESEARCH

Таблиця 1

Показники внутрішньочеревного тиску у відносно здорових новонароджених

Контрольна 
група новонароджених

Показники внутрішньочеревного 
тиску (мм рт. ст.) Достовірність відмінностей

Доношені 8,92+ 0,18 р    0,05
Недоношені 7,84+ 0,12 р    0,05
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тиск, що стало основою  для визначення подаль-
шої хірургічної тактики.  

У залежності від стану дитини і виду ВВР лі-
кувальна тактика може бути за 3 варіантами:

1. Первинна радикальна операція.
2.  Етапне  хірургічне  лікування,  де  І  етапом 

здійснюється:
- ушивання тільки шкіри, можливо з формуван-

ням шкірних клаптів, з формуванням вентральної 
грижі  - операція Гросса (8);

-  операція  Шустера  із  застосуванням  синте-
тичного  покриття  для  зменшення  розмірів  фаці-
ального дефекту (10);

- операція Аллена-Вренна із застосуванням си-
ластікового    мішка  (Silo),  який  підшивається  до 
країв фаціального дефекту  з поступовим поетап-
ним зменшенням його об’єму  шляхом мануаль-
ного поступового занурення внутрішніх органів і 
поетапного перев’язування   мішка (5);

-  пластика  передньої  черевної  стінки  з  вико-
ристанням біоімплантатів;

-  багатовекторна  тракція    передньої  черевної 
стінки за власною методикою.

3. Консервативне лікування з наступним хірур-
гічним втручанням.

Серед  досліджуваних  нами  новонароджених 
пренатальна діагностика гастрошизісу і омфа-

лоцеле була проведена 37 вагітним, із яких ВВР 
передньої  черевної  стінки  була  виявлена  у  32, 
що  склало  86,45  %.  Це  були    в  основному  діти 
ІІ  досліджуваної  групи  (23  випадок)  і  9  ново-
народжених І досліджуваної групи (1993 – 2005 
роки).  Іншим  жінкам  антенатальна  діагностика 
не  проводилась  взагалі.  Своєчасна  пренатальна 
діагностика дозволила госпіталізувати вагітних у 
спеціалізовані стаціонари,  визначити акушерську 
тактику, спрогнозувати вид  та наслідки пологів 
та забезпечити присутність дитячих хірургів для 
надання кваліфікованої допомоги  новонародже-
ним у перші хвилини життя, а також,  організу-
вати  належне    транспортування  до  хірургічного 
стаціонару.  Лікарі бригади інтенсивної терапії на 
рівні пологового будинку повинні проводити за-
ходи по збереженню і підтримці температури тіла 
новонародженого з вродженими дефектами пере-
дньої черевної стінки (евентровані органи мають 
бути поміщені в стерильний полімерний мішок і 
суху ватно-марлеву пов’язку, кювез повинен мати 
температуру 36,60С  і вологість 40-60 %),  забез-
печити  декомпресію шлунка, провести ефективне 
знеболення ненаркотичними анальгетиками, при-
значити антибіотик широкого спектру дії тощо.

Ми маємо досвід застосування наступних  пе-
релічених хірургічних методик ( таблиці 2,3).

Через те, що при гастрошизісі черевна порож-
нина зазвичай розвинута достатньо добре, на від-
міну від омфалоцеле,  і радикальна операція при 
ньому  можлива в більшості випадків,  їй нада-
ється перевага і вона є досить розповсюдженою в 
практичній неонатальній хірургії  і  при корекції  
гастрошизісу  більшістю дитячих хірургів перева-
га надається саме первинній радикальній пласти-
ці передньої черевної стінки. Серед досліджува-
ної групи новонароджених первинна радикальна 
пластика черевної стінки була здійснена у 4 дітей 

з омфалоцеле малих і середніх розмірів і 18 но-
вонароджених  з  гастрошизісом.    Після  видален-
ня грижового мішка проводили ревізію черевної 
порожнини,    ощадливе  мануальне    розтягнення 
черевної стінки, занурення евентрованих кишко-
вих петель  з наступним радикальним  ушиванням 
апоневрозу і шкіри над грижовим вип’ячуванням. 
Треба зазначити, що виконання радикальної опе-
рації  полегшується,  якщо  провести  дооперацій-
не  промивання  кишечника,  або  інтраопераційну 
евакуація кишкового вмісту шляхом його видав-

Таблиця 2

Таблиця 3

Спектр хірургічних втручань у новонароджених при омфалоцеле

Вид  хірургічного втручання 1993 – 2005 
роки

2006 – 2016 
роки

Всього

Радикальна пластика передньої черевної стінки 2 2 4
Операція Гросса з формуванням вентральної грижі 6 3 9
Багатовекторна тракція передньої черевної стінки - 4 4
Консервативне лікування 1 1 2
Всього:                                                              9 10 19

Спектр хірургічних втручань у новонароджених при гастрошизісі

Вид хірургічного втручання 1993 – 2005 
роки

2006 – 2016 
роки Всього

Радикальна пластика передньої черевної стінки 11 7 18
Операція Гросса з формуванням вентральної грижі 4 3 7
Операція Шустера 2 1 3
Операція  Аллена  –Вренна  з  поетапним  зануренням  внутрішніх 
органів

3 4 7

Пластика передньої черевної стінки з використанням біоімпланту 5 4 9

Багатовекторна тракція передньої черевної стінки - 5 5
Всього 25 24 49
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Таким чином, всього після операції померло 23 
новонароджених з ВВР передньої черевної стінки. 
З них: 18 дітей І досліджуваної групи (1993-2005 
роки), 5 дітей ІІ досліджуваної групи (2006 – 2016 
роки),  що  склало  78,26%  та  21,74%  відповідно. 
Основними причинами смерті були дихальна не-

достатність,    неонатальний  сепсис  та  несприят-
ливий преморбідний фон (глибока недоношеність, 
тяжка супутня патологія, множинні вроджені вади).

Порівнюючи  результати  лікування  новонаро-
джених  з  ВВР  передньої  черевної  стінки  можна 
констатувати, що зниження летальності у новона-

лювання  через  попередньо  розширений  анус.  У 
2 дітей під час ревізії черевної порожнини  був 
виявлений і видалений дивертикул Меккеля. Всі 
діти одужали.

При  великих  омфалоцеле  і  великих  дефектах 
черевної  стінки  при  гастрошизісі  з  евентрацією 
великої  частини  кишкових  петель  і  інших  вну-
трішніх органів  у 20 пацієнтів з гастрошизісом і 
9 пацієнтів з омфалоцеле була ушита тільки шкіра 
над  евентрованими  органами  з  утворенням  вен-
тральної  грижі  за  Гроссом,  що  потребувала  по-
вторного  оперативного  втручання.    Серед  дітей, 
яким була здійснена операція Гросса, 9 новонаро-
джених померло, що склало 31,03 %.  

20 дітям після операції Гросса у віці  приблиз-
но  1,5  -  2  роки  було  здійснено  хірургічне  втру-
чання  з  приводу  вентральної  грижі.  Вентральні 
грижі малих розмірів, у яких дефект в апоневрозі 
мав розміри до 10 см, спостерігались у 5 дітей, 
грижі великі, з дефектом 10-15 см, мали місце у 
9  дітей,  вентральні  грижі  гігантських  розмірів 
(більше 15см) спостерігались у 6 пацієнтів. 5 ді-
тям з малими вентральними грижами, у яких пет-
лі кишечника  відносно легко були занурені в че-
ревну порожнину і не було сильного натягнення  
черевної стінки, виконано одночасне радикальне  
пошарове  закриття  дефекту  передньої  черевної 
стінки.  У  12  дітей  з  великими  і  дуже  великими 
вентральними  грижами  були  здійснені  операцій 
з використанням біоімплантатів.  У 5 дітей із 12 
після  пластики  черевної  стінки  виникли  пахові 
грижі, які в цих випадках  виконують роль клапа-
нів  для  зниження  внутрішньочеревного  тиску.  З 
приводу пахових гриж були здійснені оперативні 
втручання через 6 міс. після завершення хірургіч-
ного лікування вентральної грижі. Ще у 3 дітей 
з гігантськими вентральними грижами був засто-
сований    2-хетапний  хірургічний  метод    шкірної 
і  м’язево-апоневротичної  пластики  передньої  че-
ревної  стінки.  У  віддаленому  післяопераційному 
періоді у 3 дітей після корекції вентральних гриж 
виникла злукова кишкова непрохідність, з приводу 
чого вони були прооперовані.  Всі діти видужали.

Операція Шустера була виконана у 3 недоно-
шених новонароджених з тяжкою супутньою па-
тологією  з  використанням  для  закриття  дефекту 
передньої черевної стінки пластичного матеріалу. 
Всі діти померли.

Хірургічна корекція гастрошизісу за методом 
Аллена-Вренна  була  застосована  у  7  новонаро-
джених з гастрошизісом, з яких 4 дітей загинуло. 
Основною  тактичною  особливістю  цієї  операції 
є можливість поступового занурення внутрішніх 
органів в черевну порожнину, що запобігає швид-
кому заповненню черевної порожнини і розвитку 
високого внутрішньочеревного тиску з подальши-
ми негативними наслідками.

Пластика передньої черевної стінки з викорис-
танням Тутапласт - перикарду була здійснена в 9 
випадках у дітей з гастрошизісом.  Летальні на-
слідки наступили у 3 новонароджених.

Метод  багатовекторної  тракції  передньої  че-
ревної стінки спеціально розробленим пристроєм 
був застосований у 5 новонароджених з гастроши-
зісом і 4 новонароджених з омфалоцеле. В основі 
цього методу полягає збільшення обсягу черевної 
порожнини  у  новонароджених  з  високим  рівнем 
внутрішньочеревного тиску і вісцеро-абдоміналь-
ною диспропорцією за рахунок розтягнення пере-
дньої  черевної  стінки.  Цей  метод  запобігає  роз-
витку абдомінального компартмент – синдрому і 
сприяє більш швидкому відновленню перисталь-
тики  та  ранньому  вигодовуванню  прооперованої 
дитини.  У віддаленому післяопераційному періо-
ді діти після застосування методу багатовекторної 
тракції передньої черевної стінки добре фізично 
розвивалися,  не  мали  післяопераційних  усклад-
нень і повторних оперативних втручань.

Консервативне лікування було застосоване у 2 
новонароджених у вкрай тяжкому стані з супутніми 
вадами розвитку. Мішок обробляли  2% розчином 
йоду, 70% спиртом, концентрованим 5% розчином 
перманганату  калію  чи срібла  приблизно кожні 2 
годин  з метою утворення грануляційної тканини 
і  подальшої  епітелізації.  1  глибоко  недоношений 
новонароджений  з вродженою вадою серця помер.

РЕЗУЛЬТАТИ ДИСЕРТАЦІЙНИХ ТА НАУКОВО-ДОСЛІДНИХ РОБІТ / RESULTS THESIS AND SCIENTIFIC - RESEARCH

Таблиця 4

Аналіз післяопераційної летальності новонароджених
з  ВВР передньої черевної стінки по роках

Вид хірургічного втручання 1993 – 2005 
роки

2006 – 2016 
роки Всього

Радикальна пластика передньої черевної стінки - - -
Операція Гросса з формуванням вентральної грижі 9 2 11
Операція Шустера 2 1 3
Операція Аллена-Вренна  з поетапним зануренням внутрішніх 
органів

3 1 4

Пластика передньої черевної стінки з використанням імпланту 4 1 5

Багатовекторна тракція передньої черевної стінки - - -
Всього 18(78,26%) 5 (21,74%) 23(100%)
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роджених з ВВР передньої черевної стінки в 3,5 
рази  обумовлено  насамперед  впровадженням  в 
практику неонатальної хірургії нових підходів до 
діагностики, передопераційного ведення, анесте-
зіологічного забезпечення та хірургічної корекції  
даної патології. Останнє десятиріччя перед уши-
ванням дефектів черевної стінки обов’язково про-
водили вимірювання внутрішньочеревного тиску, 
оскільки  внутрішньочеревна  гіпертензія  призво-
дить  до підвищення тиску в дихальних шляхах, 
олігурії, ішемії кишечника зі зниженням органної 
перфузії. Підвищений  внутрішньочеревний тиск 
став показом до зміни лікувальної тактики – від-
мови від радикальної пластики черевної стінки і 
переходу до етапного втручання або до хірургіч-
них методик, які передбачають збільшення об’єму 
черевної порожнини.

Висновки
1. Охоплення вагітних жінок пренатальною ді-

агностикою з метою виявлення ВВР передньої че-
ревної стінки залишається на недостатньому рівні 
( за нашими даними пренатальна діагностика була 
проведена 37 вагітним із 68, які народили дітей з 
гастрошизісом і омфалоцеле, що склало 54,4%) і 
потребує  залучення  до  даної  діагностичної  про-

грами всіх вагітних.
2.  Хірургічні  втручання  у  новонароджених  з 

гастрошизісом і омфалоцеле слід виконувати піс-
ля комплексної передопераційної підготовки з  
обов’язковим  вимірюванням  величини  внутріш-
ньочеревного тиску,  SaO2  та респіраторних по-
казників з урахуванням ступеня вісцеро - абдомі-
нальної диспропорції.

3. Для корекції ВВР передньої черевної стінки 
у  новонароджених  слід  застосовувати  хірургічні 
методики, що враховують рівень ВЧТ та вісцеро - 
абдомінальної диспропорції і направлені на збіль-
шення об’єму черевної порожнини.

4.  Спосіб  багатовекторної  тракції  передньої 
черевної  стінки  у  новонароджених  з  ВВР  пере-
дньої черевної стінки та ті хірургічні методики, 
що направлені на збільшення об’єму черевної по-
рожнини з метою зниження рівня внутрішньоче-
ревної гіпертензії і корекції вісцеро-абдоміналь-
ної диспропорції, мають бути операціями вибору 
у даного контингенту пацієнтів.

5.  Адекватна  діагностично  -  хірургічна  тактика 
при  ВВР передньої черевної стінки дозволила знизи-
ти рівень летальності  у даного контингенту хворих 
з  78,26%  до  21,74%    та  вилікувати  більшу  частину 
пацієнтів зі сприятливим преморбідним фоном.
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Цель работы – оценить результаты хирургического 

лечения детей с врожденными пороками развития пере-
дней брюшной стенки.
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Summary. 
Aim  of  the  study  is  an  assessment  of  the  surgical 

treatment results in newborns with omphalocele and 
gastroschisis.
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Материал и методы. Проанализированы результаты  
диагностики  и  лечения  68  новорожденных  детей,  из 
которых с гастрошизисом было 49 новорожденных, 
с  омфалоцеле  -  19.  Приведены  результаты  измерения 
внутрибрюшного давления, уровня SaO2 и показателей 
дыхательной функции у 10 пациентов с омфалоцеле и 
15 пациентов с гастрошизисом. Применен простой ме-
тод измерения давления в мочевом пузыре с помощью 
катетера Фолея. 

Результаты  и  обсуждение.  Выявлена  прямая  за-
висимость между величиной внутрибрюшной ги-
пертензии, показателями SaO2 и дыхания, а также 
выраженностью висцеро-абдоминальной диспропор-
ции.  Показано,  что  при  высокой  внутрибрюшной  ги-
пертензии у новорожденных детей с гастрошизисом и 
омфалоцеле  развивается абдоминальный компартмент-
синдром, который негативно влияет на результаты хи-
рургического лечения и который обязательно необходи-
мо учитывать при определении хирургической тактики 
у данного контингента пациентов.

Выводы. Уровень внутрибрюшного давления у 
новорожденных детей с врожденными пороками передней 
брюшной стенки должен  являться показанием к выбору 
тактики лечения и метода хирургической коррекции.

При  высоких  уровнях  внутрибрюшного  давления 
и  выраженной  висцеро-абдоминальной  диспропорции 
операциями выбора должны быть     хирургические ме-
тодики, предусматривающие увеличении объема брюш-
ной полости и ликвидацию возможного абдоминального 
компартмент-синдрома. 

Ключевые  слова:     омфалоцеле;  гастрошизис; 
внутрибрюшное  давление;    абдоминальный  компарт-
мент – синдром; хирургическое лечение.

Material  and  methods.  Results  of    diagnostic  and 
treatment of 19 newborns with omphalocele  and 49 patients 
with gastroschisis  have been analyzed. Results of dimension 
of intraabdominal pressure, level of SaO2  and indicators 
of respiration function have been represented in 10 patients 
with  omphalocele    and  15  patients  with  gastroschisis. A 
simple method of measuring of intraabdominal pressure by 
catheter Foley in bladder  used in patients. 

Results.  Direct correlation between a level of intraab-
dominal hypertension, indicators of SaO2 and respiratory 
system  and  degree  of  viscero  -  abdominal  disproportion 
has been found in this study. It has been proved that there 
is  abdominal  compartment  syndrome  develop  under  high 
intraabdominal hypertension in patients with omphalocele 
and gastroschisis.  Abdominal compartment syndrome exert 
negative  influence    on  results  of  surgical  treatment  this 
patients. Early diagnostic of intraabdominal hypertension 
in newborns with congenital diseases of front abdominal 
wall allows to choose the adequate method of the plastics 
of abdominal wall. Surgical procedures for this newborns 
must be methods, which increase the volume of abdominal 
cavity.

Conclusions.    Level  of  the  intraabdominal  pressure 
must be evidence to choice treatment tactic and method of 
surgical correction in newborns with congenital anomalies 
of    front  abdominal  wall.  Surgical  procedures  must  be 
directed at increasing of volume of abdominal cavity and 
removing of viscero-abdominal disproportion in newborns 
with omphalocele and gastroschisis.

Key  words:   omphalocele,  gastroschisis,  intraab-
dominal pressure, abdominal compartment syndrome, 
surgical treatment.
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ХІРУРГІЧНЕ ЗАКРИТТЯ ВІДКРИТОЇ 
АРТЕРІАЛЬНОЇ ПРОТОКИ 
У НЕДОНОШЕНИХ НОВОНАРОДЖЕНИХ – 
СУЧАСНИЙ ПОГЛЯД НА ПРОБЛЕМУ

Резюме
Вступ.  Боталова  протока  в  більшості  випадків  закривається  після  народження  в  перші  3  доби,  однак,  її 

тканини  у  недоношених  новонароджених  незрілі,  і  тому  мають  значно  меншу  схильність  до  рефлекторного 
самозакриття. Чим менший термін гестації недоношеного новонародженого, тим він більше потребує медика-
ментозного чи хірургічного лікування з причин розвитку типових важких ускладнень перебігу ВАП: серцевої не-
достатності, легеневої декомпенсації, бронхолегеневої дисплазії, внутрішньочерепних крововиливів, НЕК та ін.

Мета роботи – проаналізувати перший досвід хірургічного закриття гемодинамічно значимої ВАП у недо-
ношених новонароджених на базі ВОДТМО.

Матеріали та методи. З 2010 по 2016 роки на базі ВОДТМО в співпраці зі спеціалістами ДУ НПМЦДКК 
МОЗ України було прооперовано 21 недоношена новонароджена дитина з ВАП. Середній вік гестації при на-
родженні був 27,6 тиж., гестаційний вік на момент операції – 30,7 тиж.. Середня вага склала 1145 г. Всі 
пацієнти знаходились на ШВЛ від народження до операції, всі мали в анамнезі більш ніж дві невдалі спроби 
переводу на самостійне дихання. Неврологічний статус був обтяжений в усіх пацієнтів. Усі діти мали клініч-
ні ознаки РДС та НЕК у різних стадіях: від ІА до ІІВ, одному пацієнту було виконано хірургічне втручання на 
черевній порожнині з приводу маніфестації НЕК. ЕхоКГ значимим ВАП ми вважали випадки, коли: співвідно-
шення розмірів лівого передсердя та діаметру кореня аорти було більше 1,4; діаметр ВАП - більше 1,4 мм/кг 
ваги; діаметр ВАП дорівнює чи більший за діаметр легеневої артерії; є збільшення лівого шлуночка; є ретро-
градний діастолічний кровотік в нисхідній аорті; є наявність турбулентного систолічного та діастолічного 
кровотоку в легеневій артерії зі швидкістю більше 0,5 м/с. Клінічними показами до оперативного втручання 
були: соматичні стадії НЕК; неможливість припинення апаратної ШВЛ; рефрактерність до патогенетичної 
терапії. Всі пацієнти, які були оперовані, мали вище наведені клінічні та ЕхоКГ критерії. Перев`язка гемоди-
намічно значимої ВАП виконувалась в умовах відділення реанімації новонароджених під загальним знеболен-
ням на ШВЛ, через лівобічну середньо-задню торакотомію за стандартною методикою.

Результати дослідження. Госпітальна летальність склала 9,53%, (померло 2 пацієнтів). Ускладнення піс-
ляопераційного періоду включали: серцеву недостатність - у 5 дітей; виражену дихальну недостатність - у 
7 дітей; неврологічні ускладнення - у 6 дітей; маніфестацію НЕК - у 1 дитини. Всі 19 пацієнтів, що вижили, 
спостерігались після виписки. Не було жодного віддаленого летального випадку та реканалізації ВАП. Був 
розроблений  алгоритм  передопераційного  ведення  таких  хворих.  Основним  діагностичним  методом  дослі-
дження була ЕхоКГ. У визначені показів до операції ми спиралися на ЕхоКГ критерії оцінки гемодинамічно 
значимої ВАП, що були наведені вище, та клінічну картину. Клінічними показами до закриття ВАП ми вва-
жаємо появу та прогресування легеневої та серцевої недостатності, ознаки соматичних стадій НЕК, невро-
логічні розлади, викликані ВШК чи нейросонографічне діагностування ВШК при наявності ЕхоКГ ознак ВАП. 
Важливим клінічним критерієм необхідності втручання для закриття ВАП є неможливість переводу дитини 
на самостійне дихання. Всі недоношені новонароджені нашого дослідження мали гемодинамічно значимий 
ВАП, що проявлявся на момент операції об'ємним перевантаженням малого кола кровообігу, високою леге-
невою гіперетензією, збільшенням кінцево-діастолічного індексу лівого шлуночку, клінічними проявами НЕК 
різної стадії та ВШК. Усі недоношені новонароджені, які мали НЕК ІІА та РДС, з гемодинамічно значимим 
ВАП були прооперовані. В результаті цього НЕК та РДС регресували; пацієнти, за виключенням одного, були 
екстубовані та виписані в різні терміни після операції. 

Висновки. Шестирічний досвід співпраці показав можливість виконання закриття ВАП в умовах неспеці-
алізованого лікувального закладу. Основою успіху є вчасна діагностика ВАП та визначення показів до опера-
тивного втручання. Хірургічне закриття ВАП у недоношених новонароджених з малою вагою є ефективною 
процедурою, яка запобігає розвитку таких важких патологічних станів, як НЕК та РДС, значно покращує 
прогнози важкої групи пацієнтів і є, в більшості випадків, єдиною можливістю врятувати життя.

Ключові  слова:   відкрита  артеріальна  протока;  некротичний  ентероколіт;  новонароджений;  респіра-
торний дистрес синдром; ехокардіографія.
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Вступ 
Під час внутрішньоутробного розвитку відкри-

та артеріальна протока (ВАП), або Боталова прото-
ка, є одним з найважливіших елементів кровообігу 
плоду.  ВАП з'єднує легеневу артерію та низхідну 
аорту: через артеріальну потоку проходить близько 
60% загального серцевого викиду – з правого шлу-
ночка, який є домінантним у плода, через легене-
ву артерію та через ВАП забезпечується систем-
ний кровотік у низхідну аорту. Боталова протока в 
більшості випадків закривається в перший місяць 
після народження. В момент народження дитини 
відкривається мале коло кровообігу – легенева ар-
терія – легеневі вени, у перші години та дні життя 
опір  легеневих  судин  залишається  високим,  що 
визначає високий тиск в легеневій артерії (леге-
нева  гіпертензія  новонароджених)  і  через  ВАП 
зберігається  право-лівий  (з  легеневої  артерії  до 
аорти)  чи  двонаправлений  скид.  Зменшення  ре-
зистентності  судин  легеневого  русла  призводить 
до зменшення тиску в легеневій артерії, що в свою 
чергу, змінює напрям шунтування через ВАП на лі-
во-правий. Підвищення оксигенації крові, яка тече 
через  Боталову  протоку,  є  основним  фактором, 
який сприяє закриттю ВАП – ембріональні ткани-
ни ВАП рефлекторно спазмуються у відповідь на 
оксигенацію. Такий механізм закриття Боталової 
протоки  спостерігається  у  більшості  доношених 
новонароджених.  Функціональне  закриття  ВАП 
спостерігається приблизно у 50% доношених ново-
народжених в перші 24 години, у 90% – в перші 48 
годин, та у всіх новонароджених ВАП повинен за-
криватись в перші 72 години після народження [1].

Однак, тканини артеріальної протоки у недо-
ношених  новонароджених  незрілі,  і  тому  мають 
значно меншу схильність до рефлекторного само-
закриття.  Згідно  статистики,  частота  ВАП  у  до-
ношених новонароджених сягає до 57 випадків на 
100000 народжених живими, тоді як кожен третій 
недоношений  новонароджений  вагою  від  500  г 
до  1500  г  мають  функціонуючий  ВАП  [1].  Біль-
ше того, у близько 55% недоношених з вагою до 
1000 г спостерігається симптоматичний, клінічно 
значимий ВАП, який потребує медикаментозного 
чи хірургічного закриття [2, 3]. Не дивлячись на 
те, що близько 34% ВАП у новонароджених вагою 
до 1000 г спонтанно закриваються на 2 – 6 добу 
після народження, а у недоношених до 1500 г – у 
першій рік життя [4], 60-70% новонароджених ві-
ком гестації до 28 тижнів потребують медикамен-
тозного чи хірургічного лікування з причин роз-
витку типових важких ускладнень перебігу ВАП: 
серцевої недостатності, легеневої декомпенсації, 
бронхолегеневої  дисплазії  (БЛД),  внутрішньоче-
репних крововиливів, некротичного ентероколіту 
(НЕК) та ін. [5].

Патофізіологічний вплив ВАП визначається 
величиною  ліво-правого  скиду,  тобто  його  роз-
мірами, які залежать від термінів гестації на мо-
мент  народження  –  чим  глибше  недоношеність, 
тим більші розміри ВАП, тим більший скид крові 
з аорти в легеневу артерію. Системно-легеневий 
скид призводить до гіперволемії малого кола кро-
вообігу, що, у поєднанні з особливостями розви-
тку легеневої тканини та взагалі фізіологічними 
особливостями недоношеного, призводить до 

важкого дистрес-синдрому.
Шунтування відбувається як в систолу, так і в 

діастолу. Якщо легенева дисфункція є наслідком 
в основному систолічного скиду, то діастолічний 
скид  призводить  до  розвитку  НЕК.  Багато  авто-
рів  механізм  розвитку  ентероколіту  пов'язують 
зі створенням при великому діастолічному шун-
туванні «синдрому обкрадання», який спричиняє 
зменшення діастолічного кровотоку в інтестіналь-
них  та  ниркових  судинах  [6].  Ультразвукове  ви-
мірювання кровотоку в цих судинах довело його 
зменшення у порівнянні з новонародженими без 
ВАП [7]. Так, дослідження Dollberg, що базується 
на  вивченні  6146  дітей,  народжених  у  гестацій-
ному віці 24-34 тижні, продемонструвало досто-
вірний зв'язок між наявністю ВАП та розвитком 
НЕК [8]. Частота НЕК в групі недоношених ста-
новила 3,3%, що є значно (у 10-100 разів) вищою 
від частоти в загальній популяції - 0,3–3 на 1000 
новонароджених.  При  по-випадковому  аналізі  з 
групуванням по діагнозах та віку госпіталізації в 
ПІТ (кардіологічні), факторами ризику виникнен-
ня НЕК були визначені: недоношеність (менше 36 
тижнів) та епізоди збідненої системної перфузії. 
Згідно  з  широкими  дослідженнями,  вади  зі  зна-
чним  аортальним  скидом  в  легені,  в  основному 
ВАП, малий гестаційний вік та епізоди знижено-
го серцевого викиду були визначені як незалежно 
значимі фактори ризику розвитку НЕК [9].

Мета  роботи   –  вивчити  та  проаналізувати 
перший  досвід  хірургічного  закриття  гемодина-
мічно  значимої  ВАП  у  недоношених  новонаро-
джених на базі ВОДТМО.

Матеріал і методи дослідження
З 2010 по 2016 роки на базі ВОДТМО в співп-

раці зі спеціалістами ДУ НПМЦДКК МОЗ Укра-
їни  було  прооперовано  21  недоношений  ново-
народжений  з  ВАП.  Середній  вік  гестації  при 
народженні складав 27,6 тижнів, гестаційний вік 
на момент операції – 30,7 тижнів (від 28 до 35). 
Середня  вага  новонародженого  складала  1145  г 
(від 700 до 2100 г).

Всі  пацієнти  знаходились  на  штучній  венти-
ляції легень від моменту народження до операції, 
всі мали в анамнезі більше, ніж дві невдалі спроби 
переводу на самостійне дихання. Неврологічний 
статус  був  погіршений  в  усіх  пацієнтів:  9  мали 
внутрішньошлуночковий крововилив (ВШК), 5 – 
дилятацію шлуночків головного мозку, 3 – гідро-
цефалію.

Всі пацієнти мали клінічні ознаки НЕК різних 
«соматичних» стадій – від ІА до ІІВ за класифі-
кацією Walsh-Kliegman 1986 р.. Одному пацієнту 
було виконано хірургічне втручання з приводу ма-
ніфестації НЕК.

Показами до закриття ВАП були ехокардіогра-
фічні (ЕхоКГ) та клінічні критерії [9]. Гемодина-
мічно значимою ВАП за даними ЕхоКГ ми вважа-
ли таку, при якій:

1. Співвідношення розмірів лівого передсердя 
та діаметру кореня аорти (в парастернальній по-
зиції по довгій вісі) були більше 1,4;

2. Діаметр ВАП був більше 1,4 мм/кг ваги;
3. Діаметр ВАП дорівнював, чи був більший за 
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діаметр легеневої артерії (важлива ознака в перші 
2 доби життя);

4. Мало місце збільшення лівого шлуночка;
5.  Спостерігався  ретроградний  діастолічний 

кровотік в нисхідній аорті;
6.  Був  наявним  турбулентний  систолічний  та 

діастолічний кровотік в легеневій артерії зі швид-
кістю більше 0,5 м/с..

Клінічними  показами  до  оперативного  ліку-
вання були:

1. «Соматичні» стадії НЕК, що розвивався;
2. Неможливість припинення апаратної ШВЛ;
3. Рефрактерність до патогенетичної терапії.
Всі  пацієнти,  що  були  оперовані,  мали  вище 

наведені клінічні та ехокардіографічні критерії.
Акушерський, гінекологічний і соматичний анам-

нез (гестоз, хронічна матково-плацентарна недостат-
ність,  пієлонефрит,  анемія,  цукровий  діабет  тощо) 
був обтяжений у 15.жінок, що склало 71,43 %.

Перев`язку  гемодинамічно  значимої  ВАП  ви-
конували в умовах відділення анестезіології для 
новонароджених та недоношених дітей ВОДТМО. 
Операцію  здійснювали  під  загальним  знеболен-
ням  на  штучній  вентиляції  легень  (ШВЛ)  при 
положенні хворого на правому боці з закинутою 
доверху лівою верхньою кінцівкою шляхом боко-
вої торакотомії зліва в III міжребер’ї. Проводили 
розкриття заднього листка парієтальної плеври та 
виділення дуги аорти і низхідної аорти. Артері-
альну  протоку  перев`язували  ниткою  «Етібон». 
Дренували  плевральну  порожнину  через  контр-
апертуру в IV міжребер’ї зліва.

Результати дослідження
Летальність склала 9,53%, померло 2 пацієнти.
Першому  новонародженому  Г.,  25  діб,  з  НЕК 

ІІВ ст. та респіраторним дистрес-синдромом (РДС), 
медична  карта  стаціонарного  хворого  (МКСХ)  № 
7771, була проведена торакотомія з перев’язкою ге-
модинамічно значимої ВАП за життєвими показами. 
Проте НЕК маніфестував і послідуюча лапаротомія 
з  резекцією  некротизованого  сегменту  здухвинної 
кишки  та  виведенням  роздільної  ентеростоми  до 
успіху не привели. Внаслідок важкої супутньої па-
тології (ВШК) та маніфестації НЕК хворий помер. 

Другий  летальний  випадок  у  пацієнта  Г.  23 
доби, з ВШК та НЕК ІІА ст., МКСХ № 6832, вага 
при народженні 700 г. Аналогічно вищезазначено-
му випадку по життєвих показах було проведено 
хірургічне  закриття  ВАП.  Внаслідок  ускладнень 
ВШК пацієнт помер. 

Аналізуючи представлені клінічні випадки та 
дані літератури,  ми дійшли висновку, що усклад-
нення у вигляді прогресуючого НЕК та важкої су-
путньої патології, зокрема ВШК, які призвели до 
смерті новонароджених, більшою мірою пов’язані 
з гемодинамічно значимою ВАП. Тому, після цих 
випадків було розроблено діагностично-лікуваль-
ний алгоритм при НЕК у новонароджених, де вра-
хували важливу роль впливу гемодинамічно зна-
чимої ВАП на розвиток НЕК та РДС.

Ускладнення післяопераційного періоду включали:
- серцеву недостатність у 5 пацієнтів, що по-

требувала  призначення  інотропних  перапаратів 
(допамін в дозі 3-5 мкг/кг/хв);

- виражену дихальну недостатність (бронхос-

пазм, БЛД), що потребувала високочастотної вен-
тиляції у 7 хворих;

- неврологічні (ВШК, судоми та ін.) у 6 паці-
єнтів;

- маніфестацію НЕК, (перехід з соматичних у 
хірургічні стадії) у одного хворого.

Час  штучної  вентиляції  легень  становив  35,2 
днів, перебування в реанімації – 59,1 днів, термін 
госпіталізації – 92,4 дні.

Всі  19  пацієнтів,  що  вижили,  спостерігались 
після виписки. Не було жодного віддаленого ле-
тального  випадку  та  реканалізації  ВАП,  НЕК  в 
усіх дітей регресував.

Обговорення
Робота  підсумовує  п`ятирічний  досвід  співп-

раці  спеціалістів  НПМЦДКК  та  ВОДТМО  щодо 
оперативного лікування глибоко недоношених 
новонароджених з гемодинамічно значимою ВАП.

Глибоко  недоношені  новонароджені  з  малою 
вагою  становлять  серйозну  неонатологічну  про-
блему.  Незрілість  органів  та  систем  призводить 
до  тривалої  штучної  вентиляції  легень,  важких 
порушень з боку центральної нервової системи та 
шлунково-кишкового тракту (1-2). Результати лі-
кування таких хворих дуже часто є незадовільни-
ми, летальність складає до 30%. Переважна біль-
шість таких хворих (до 70%) має функціонуючу 
артеріальну протоку. Саме клінічна маніфестація 
ВАП, що відбувається шляхом розвитку респіра-
торної  дисфункції  та  НЕК,  обумовлює  прогре-
сивне  погіршення  стану  таких  пацієнтів.  Єди-
ною  можливістю  запобігти  розвитку  фатальних 
ускладнень  функціонуючої  ВАП  є  її  закриття,  а 
при відсутності ефекту медикаментозного закрит-
тя – хірургічна перев'язка. Враховуючи важкість 
стану таких хворих, вкрай малу вагу та супутній 
соматичний стан, транспортування їх в спеціалі-
зовані  кардіохірургічні  центри,  де  виконуються 
подібні втручання, є дуже проблематичним. Тому, 
починаючи з 2009 року, в ВОДТМО була розпо-
чата  програма  співробітництва  зі  спеціалістами 
НПМЦДКК  м.  Києва  по  хірургічному  закриттю 
ВАП на базі ВОДТМО.

Нами був розроблений алгоритм передопе-
раційного  ведення  таких  хворих.  Основним  діа-
гностичним  методом  дослідження  була  ЕхоКГ. 
У визначені показів до операції ми спиралися на 
ЕхоКГ  критерії  оцінки  гемодинамічно  значимої 
ВАП, що були наведені вище, та клінічну картину. 
Клінічними показами до закриття ВАП ми вважа-
ємо появу та прогресування легеневої та серцевої 
недостатності,  перші  ознаки  НЕК,  неврологічні 
розлади,  викликані  ВШК  чи  нейросонографічне 
діагностування ВШК при наявності ЕхоКГ ознак 
ВАП. Важливим клінічним критерієм необхіднос-
ті  втручання  для  закриття  ВАП  є  неможливість 
переводу дитини на самостійне дихання.

Всі недоношені новонароджені нашого дослі-
дження  мали  гемодинамічно  значиму  ВАП,  що 
проявлявся  на  момент  операції  об'ємним  пере-
вантаженням  малого  кола  кровообігу,  високою 
легеневою  гіперетензією,  збільшенням  кінцево-
діастолічного індексу лівого шлуночка, клінічни-
ми проявами НЕК різної стадії та ВШК. Усі недо-
ношені новонароджені, які мали соматичні стадії 



43

НЕК та РДС, з гемодинамічно значимим ВАП були 
прооперовані. В результаті цього НЕК та РДС ре-
гресував, пацієнти, за виключенням двох, були екс-
тубовані та виписані в різні терміни після операції.

Враховуючи важкий перебіг НЕК та РДС, що по-
казано в наших дослідженнях, особливості перебігу 
післяопераційного періоду, високий ризик післяопе-
раційних ускладнень при втручаннях на черевній по-
рожнині,  торакотомія  з  перев’язкою  гемодинамічно 
значимої ВАП показала свою ефективність у патоге-
нетичному лікуванні НЕК та РДС. Вона є операцією 
зі значно меншим ризиком розвитку ускладнень, ніж 
оперативні втручання на черевній порожнині.

Висновки
Шестирічний  досвід  співпраці  показав  мож-

ливість виконання хірургічного закриття ВАП 
в  умовах  лікувального  закладу  третього  рівня 
надання допомоги новонародженим. Основою 
успіху  є  вчасна  діагностика  ВАП  та  визначення 
показів  до  оперативного  втручання.  Хірургічне 
закриття ВАП у недоношених новонароджених з 
малою вагою є ефективним втручанням, яке запо-
бігає розвитку таких важких патологічних станів, 
як НЕК та РДС, значно покращує прогнози важкої 
групи пацієнтів і є в більшості випадків єдиною 
можливістю врятувати життя.
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Резюме
Введение. Боталов проток в большинстве слу-

чаев закрывается после рождения в первые 3 суток, 
однако его ткани у недоношенных новорожденных 
незрелые и поэтому имеют значительно меньшую 
склонность  к  рефлекторному  самостоятельному 
закрытию.  Чем  меньший  срок  гестации  недоно-
шенного новорожденного, тем больше он требует 
медикаментозного или хирургического лечения в 
связи с развитием типичных тяжелых осложнений 
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Summary
Background. Botallo’s duct typically closes within 

the  first  three  days  after  birth.  Its  tissue,  however, 
is immature in preterm infants and, therefore, has a 
much lower tendency to reflex closure. The shorter is 
the period of the premature child’s gestation, the more 
he/she needs medication or surgical treatment owing 
to a number of severe complications most commonly 
associated with a PDA: cardiac insufficiency, 
pulmonary decompensation, bronchopulmonary 
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течения  открытого  артериального  протока  (ОАП): 
сердечной недостаточности, легочной декомпенса-
ции, бронхолёгочной дисплазии, ВЖК, НЭК и др.

Цель работы – проанализировать первый опыт 
хирургического  закрытия  гемодинамически  зна-
чимого ОАП у недоношенных новорожденных на 
базе ВОДТМО.

Материалы и методы. С 2010 по 2016 год на 
базе ВОДТМО в сотрудничестве со специалистами 
ДУ  НПМЦДКК  МЗ  Украины  был  прооперирован 
21  недоношенный  новорожденный  с  ОАП.  Сред-
ний гестационный возраст при рождении был 27,6 
нед., гестационный возраст на момент операции - 
30,7 нед.. Средняя масса была 1145 г. Все пациенты 
находились на ИВЛ с момента рождения до опера-
ции, все имели в анамнезе более двух неудачных 
попыток  перевода  на  самостоятельное  дыхание. 
Неврологический  статус  был  отягощённый  у  13 
детей. Все пациенты имели клинические призна-
ки  РДС  та  НЭК  в  разных  стадиях:  от  ІА  до  ІІВ, 
одному  пациенту  было  проведено  хирургическое 
вмешательство  на  брюшной  полости  в  связи  с 
манифестацией НЭК. ЭхоКГ- значимым ОАП мы 
считали  в  случаях,  когда  соотношение  размеров 
левого предсердия и диаметра корня аорты было 
больше 1,4; диаметр ОАП больше 1,4 мм/кг веса; 
диаметр ОАП равен или больше диаметра лёгочной 
артерии; было увеличение левого желудочка; был 
ретроградный диастолический кровоток в нисхо-
дящей аорте; был турбулентный систолический и 
диастолический  кровоток  в  лёгочной  артерии  со 
скоростью более 0,5 м/сек. Клиническими показа-
ниями к операции были: клинические стадии НЭК; 
невозможность  отмены  ИВЛ;  рефрактерность  к 
патогенетической терапии. Все прооперированные 
дети имели вышеуказанные клинические и ЭхоКГ 
критерии. Перевязка гемодинамически значимого 
ОАП выполнялась в условиях отделения реанима-
ции новорожденных под общим наркозом на ИВЛ, 
через средне-заднюю торакотомию слева по стан-
дартной методике.

Результаты  исследования.  Госпитальная  ле-
тальность  составила  9,53%,  (умерло  2  пациен-
та). Осложнения послеоперационного периода 
включали: сердечную недостаточность у 5 детей; 
выраженую дыхательную недостаточность у 7 де-
тей; неврологические - у 6 детей; манифестацию 
НЭК - у 1 ребёнка. Все 19 выживших пациентов 
наблюдались после выписки. Не было ни одного 
отдаленного  летального  исхода  и  реканализации 
ОАП. Был разработан  алгоритм предоперационно-
го ведения таких детей. Основным диагностичес-
ким методом исследования была ЭхоКГ. В опред-
елении  показаний  к  операции  мы  опирались  на 
ЭхоКГ критерии оценки гемодинамически значи-
мого ОАП, представленные выше, и клиническую 
картину. Клиническими показаниями к закрытию 
ОАП мы считаем появление и прогрессирова-
ние  сердечно-легочной  недостаточности,  клини-
ческие  признаки  стадий  НЭК,  неврологические 
расстройства, вызванные ВЖК или нейросоно-

dysplasia, intracranial hemorrhage, necrotizing 
enterocolitis and others.

Purpose.  The  analysis  of  the  first  experience 
(gained on the basis of the facilities of the VRTPMA) 
of providing a surgical close of a hemodynamically 
significant PDA in premature newborns.

Materials and Methods. From 2010 to 2016, using 
the  facilities  of  the  VRTPMA  and  in  collaboration 
with the specialists of the SPMCPCCS, we performed 
an  operation  of  21  premature  infants  with  a  PDA. 
The average age of gestation at birth was 27.6 weeks. 
The gestation age at the instant of the surgery was 
30.7 weeks. The average weight was 1145 gr. All the 
patients had been on mechanical lung ventilation from 
birth to the operation time; the antecedent history of 
all of them had registered two unsuccessful attempts 
to transfer the children to independent (spontaneous) 
breathing. The neurological condition of all patients 
was grave. All the children had clinical symptoms of a 
Respiratory- Distress Syndrome (RDS) and a varying 
degree (stage) of necrotizing enterocolitis (from IA 
to IIB); one patient underwent surgical intervention 
in  the  abdominal  cavity  regarding  a  manifestation 
of necrotizing enterocolitis. We considered the 
following  indications  of  an  echocardiogram  to  be 
significant  for  a  PDA:  the  correlation  between  the 
size of the left atrium and the diameter of the root of 
the aorta is over 1.4; the diameter of a PDA exceeds 
1.4 mm/kg of weight; the diameter of a PDA is equal 
to  or  greater  than  that  of  a  pulmonary  artery;  the 
enlarged size of a left ventricle; a retrograde diastolic 
blood flow in a descending aorta; the velocity of a 
turbulent systolic blood flow in a pulmonary artery 
is  higher  than  0.5  m/sec.  The  clinical  signs  of  a 
need to administer surgical treatment include: a 
somatic phase of a necrotizing enterocolitis; no way 
to discontinue the assisted (mechanical) ventilation 
of the lungs; the patient is refractory to pathogenic 
therapy. All the patients we operated on had met the 
above-listed clinical and echocardiographic criteria. 
The ligation of a hemodynamically significant PDA 
was  applied  in  a  newborns’  resuscitation  unit  with 
a  general  desensitization  provided  by  a  mechanical 
pulmonary ventilation.  A left-sided, midline and 
posterior thoracotomy followed a standard procedure.

Results. The hospital lethality rate amounted to 
9,53 per cent. One operation had a fatal outcome. The 
postoperative complications were as follows: cardiac 
failure in 5 children; marked respiratory insufficiency 
in  7  children;  neurological  disorders  in  6  children; 
manifestation of a necrotizing enterocolitis in 1 child. 
All the 19 children who survived were monitored after 
they had been discharged from the hospital. There was 
not a single late lethal outcome and recanalization of 
a PDA. We devised an algorythm of a preoperative 
management of patients. The basic diagnostic 
method was echocardiography study. In determining 
the indications for surgery we drew upon a clinical 
picture and the above-stated echocardiographic 
criteria of evaluating a hemodynamically significant 
PDA. Our experience leads us to conclude that the 
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графическое  диагностирование  ВЖК  при  явных 
ЭхоКГ признаках ОАП. Важным клиническим 
критерием необходимости операции для закрытия 
ОАП  является  невозможность  перевода  ребёнка 
на самостоятельное дыхание. Все недоношенные 
новорожденные в нашем исследовании имели  ге-
модинамически значимый ОАП, что проявлялось 
на  момент  операции  объёмной  перегрузкой  ма-
лого круга кровообращения, высокой легочной 
гипертензией, увеличением  конечно-диастоли-
ческого  индекса  левого  желудочка,  клинически-
ми  признаками  НЭК  разной  стадии  и  ВЖК.  Все 
недоношенные  новорожденные,    имевшие  НЭК 
ІІА  и  РДС  с  гемодинамически  значимым  ОАП, 
были прооперированы. В результате этого НЭК и 
РДС  регрессировали,  пациенты,  за  исключением 
одного, были экстубированы и выписаны в разные 
сроки после операций.

Выводы. Пятилетний опыт сотрудничества 
показал  возможность  исполнения  закрытия  ОАП 
в условиях неспециализированного отделения 
лечебного учереждения. Основой успеха явля-
ется  своевременная  диагностика  ОАП  и  опред-
еление показаний к оперативному вмешательству. 
Хирургическое  закрытие  ОАП  у  недоношенных 
новорожденных с малым весом является 
эффективной  процедурой,  которая  предупрежда-
ет  развитие  таких  тяжелых  патологических  со-
стояний,  как  НЭК  и  РДС,  значительно  улучшает 
прогнозы  у  тяжелой  труппы  пациентов,  в  боль-
шинстве случаев является единственной возмож-
ностью спасти жизнь.

Ключевые  слова:   открытый  артериальный 
проток;  некротический  энтероколит;  новорожде-
нный; респираторный дистресс – синдром; эхокар-
диография.

indications for the close of a PDA are the emergence 
and progression of a pulmonary and cardiac failure, 
the symptoms of somatic phases of necrotizing 
enterocolitis, neurological disorders caused by 
internal ventricular hemorrhage or a neurosonographic 
diagnosis  of  internal  ventricular  hemorrhage,  given 
the echocardiographic evidence of a PDA.

The essential criterion for the surgical intervention 
targeted at closing a PDA was a failure to transfer a 
child to independent breathing. As our study suggests, 
all the premature newborns had a hemodynamically 
significant PDA, which is manifested at the time of 
the surgery by a volume overload of pulmonary blood 
circulation, high pulmonary hypertension, an increase 
in end-diastolic left ventricular index, clinical 
manifestations of a necrotizing enterocolitis (at 
different stages) and internal ventricular hemorrhage. 
All  those  premature  neonates  with  a  necrotizing 
enterocolitis of stage IIA and a respiratory distress 
syndrome associated with a hemodynamically 
significant  PDA  were  operated  on. As  a  result,  the 
necrotizing  enterocolitis  and  a  respiratory  distress 
syndrome regressed. After surgery the patients (with 
one exception) were extubated and discharged from 
the hospital at different time.

Conclusions. Our 6-year experience of coopera-
tion  demonstrated  an  opportunity  to  perform  the 
closure of a PDA in a non-specialized medical 
facility. The success was grounded on a timely 
diagnosis and a detection of evidence for a surgical 
intervention. Surgical closure of a PDA in premature 
low birth weight neonates is an effective procedure, 
because it allows to prevent such pathological 
states  as  necrotizing  enterocolitis  and  respiratory 
distress syndrome. Surgical treatment, under the 
circumstances, improves substantially the prospects 
of the patients with severe disorders and is, in most 
cases, the only option for saving their lives.

Key words:  Patent Ductus Arteriosis, necrotizing 
enterocolitis, newborn (neonate), respiratory distress 
syndrome, echocardiography.
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Вступ
 Неплідність у шлюбі - драматична проблема 

шлюбної пари і всієї сім´ї. Актуальність пробле-
ми неплідності зберігається, про що засвідчує ве-
лика кількість публікацій з цього приводу [1,2,3]. 
У  більшості  жінок  в    основі  непліддя  лежить 
трубно-перитонеальна  форма  інфертильності.  У 
цих пацієнток передував запальний процес матки 
і придатків, зумовлений патогенними та умовно-
патогенними мікроорганізмами [2]. Еволюційний 
процес  неплідності  у  20-21  столітті  характери-
зується  тенденцією  зміни    збудників  запального 
процесу репродуктивних органів [4].

Відомо, що вагінальний мікробіоценоз містить 

близько 10% мікробіоти організму жінки, який ві-
діграє суттєву роль у підтримці її здоров´я і репро-
дуктивної функції. Переважно підвищений інтер-
ес  до  стану  мікробіоти  пов'язаний  зі  зростанням 
кількості хворих на гінекологічні захворювання та 
кількості неплідних шлюбних пар. Все це формує 
одну з актуальних проблем сучасної медицини.

Зростання патології жіночої статевої системи 
не тільки негативно відбивається на здоров´ї жі-
нок дітородного віку, а також призводить до під-
вищення мертвонароджуваності, інтранатальної 
та постнатальної патології дітей. Нормальний 
вульвовагінальний  мікробіоценоз  є  специфічним 
для цього біотопу і відрізняється від мікробіоце-
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Резюме
Вступ.  Еволюційний процес неплідності у 20-21 столітті характеризується тенденцією зміни  збудників 

запального процесу репродуктивних органів. Переважно підвищений інтерес до стану мікробіоти пов'язаний 
зі зростанням кількості хворих на гінекологічні захворювання та кількості неплідних шлюбних пар. Таксоно-
мічний склад і популяційний рівень мікробіоти вульвовагінального вмісту знаходиться в динамічній рівновазі 
мікроекологічної системи «макроорганізм-мікробіота». Будь-які порушення в макроорганізмі, у тому числі, 
неплідність можуть призвести до порушень мікробіоти вульвовагінального вмісту і навпаки, порушення ви-
дового та популяційного складу мікробіоти може сприяти формуванню неплідності. 

Матеріал і методи. За допомогою бактеріологічного і мікологічного методів дослідження обстежено 89 
жінок із неплідністю I типу віком від 19 до 38 років (середній вік 27,00 ± 2,37 роки). Контрольну групу ста-
новили 67 практично здорових жінок віком від 21 до 32 років (середній вік 27,18±2,29 роки). Матеріалом для 
дослідження служив вульвовагінальний вміст. Для визначення характеристики мікробіоценозу вульвовагіналь-
ного вмісту вираховували індекс видового багатства Маргалефа, видового різноманіття Уіттекера та видо-
вого домінування Сімпсона і Бергера-Паркера. Статистичне опрацювання цифрових даних здійснювали за до-
помогою пакета програми Statistica for Windows 6.0 із використанням t – критерію Стьюдента. Результати 
вважали вірогідними при р <0.05.

Результати. У практично здорових жінок за індексом постійності, частотою поширеності, індексом ви-
дового  багатства  Маргалефа,  видового  різноманіття  Уіттекера  та  індексом  видового  домінування  голо-
вна мікробіота представлена бактеріями роду Lactobacillus, додатковими бактеріями роду Bifidobacterium. 
Інші мікроорганізми (Propionibacterium, Peptostreptococcus Staphylococcus, Enterococcus, Escherichia, 
Corynebacterium і дріжджоподібні гриби роду Candida) відносяться до випадкових.

У  жінок  із  непліддям  I  типу  головна  мікробіота  вульвовагінального  вмісту  представлена  умовно-пато-
генними  дріжджоподібними  грибами  роду  Candida,  бактеріями  роду  Staphylococcus  і  трихомонадами.  До-
даткову  мікробіоту  у  вульвовагінальному  вмісті  у  жінок  із  неплідністю  I  типу  представляють  бактерії  
Lactobacillus,  Peptostreptococcus. Характерною особливістю мікробіоти вульвовагінального вмісту у жінок 
із неплідністю I типу є зменшення в 3,8 рази виявлення бактерій роду Lactobacillus, Bifidobacterium – у 2,35 
рази, Propionibacterium – в 1,77 рази, та S. epidermidis – в 1,55 рази. На такому фоні настає контамінація і 
колонізація вульвовагінального вмісту S. aureus, N.gonorrоeae, T.vaginalis, E.coli, C.aldicans.

Висновки.  У  вульвовагінальному  вмісті  у  жінок  дітородного  віку  з  неплідністю  I  типу  спостерігаєть-
ся  дефіцит  автохтонних  облігатних  для  біотопу  анаеробних  бактерій  роду  Lactobacilus,  Bifidobacterium, 
Propionibacterium та контамінація вульвовагінального вмісту патогенними та умовно-патогенними бактері-
ями роду N.gonorrhоae, S.aureus, Peptostreptococcus і дріжджоподібними грибами роду Candida. Патогенні та 
умовно-патогенні мікроорганізми персистують у вульвовагінальному вмісті в різних асоціаціях, які складаються з 
двох, трьох і навіть чотирьох таксонів. У жінок з неплідністю I типу понижується популяційний рівень бактерій 
роду Lactobacilus на три порядка, Bifidobacterium - на один порядок, Propionibacterium – майже на один поря-
док. Високого популяційного рівня досягають патогенні та умовно-патогенні бактерії N.gonorrhоae, S.aureus,  
Е.соli та в дріжджоподібні грибы рода Candida. 

Ключові  слова:   неплідність  I  типу;  вульвовагінальний  вміст;  мікробіота  (анаеробна,  факультативна 
анаеробна, аеробна); асоціація; популяційний рівень; мікроекологічна система.
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нозу інших біотопів жінки, він - життєвоважливий 
екстракорпоральний орган, який виконує чисельні 
захисні, метаболічні, регуляторні та інші функції.

Таксономічний  склад  і  популяційний  рівень 
мікробіоти вульвовагінального вмісту знаходить-
ся  в  динамічній  рівновазі  мікроекологічної  сис-
теми «макроорганізм-мікробіота». Будь-які пору-
шення в макроорганізмі, у тому числі неплідність, 
можуть призвести до порушень мікробіоти вуль-
вовагінального  вмісту  і  навпаки,  порушення  ви-
дового та популяційного складу мікробіоти може 
сприяти формуванню неплідності. 

Мета дослідження: Встановити таксономіч-
ний склад і популяційний рівень автохтонної об-
лігатної  і  факультативної  алохтонної  анаеробної 
та аеробної мікробіоти вмісту вульвовагінальної 
порожнини у жінок із неплідністю I типу. 

Матеріал і методи  
Протягом  2010-2016  рр.  проведено  бактеріоло-

гічне і мікологічне обстеження вульвовагінального 
вмісту у 89 жінок із неплідністю I типу віком від 19 
до 38 років (середній вік 27,00 ± 2,37 роки). Контр-
ольну групу становили 67 практично здорових жі-
нок віком від 21 до 32 років (середній вік 27,18±2,29 
роки), які впродовж останніх шести місяців не хво-
ріли на будь-які захворювання, не приймали антимі-
кробних препаратів, мали від однієї до трьох дітей 
(переважно дві дитини різного віку).

У всіх жінок для бактеріологічного та міколо-
гічного обстеження в стерильних умовах забирали 
вульвовагінальний вміст у стерильні центрифужні 
пробірки.  До  матеріалу  додавали  десятикратний 
об’єм стерильного фізіологічного розчину натрію 
хлориду, одержували розведення 1:10 (10). Із одер-
жаної  суміші  готували  титраційний  ряд  від  (10-2 
до 10-7), із якого робили висів 0,01 мл на сектори 
оптимальних поживних середовищ до кожного так-
сона, рівномірно розподіляючи на поверхні твер-
дих середовищ або в товщі напіврідких середовищ.

Факультативні анаеробні та аеробні бактерії 
вирощували  в  термостаті  (температура  37  ºС),  18-
24 години, дріжджоподібні гриби роду Candida 
-  при  температурі  30  ºС.  Облігатні  анаеробні  бак-
терії вирощували у стаціонарному анаероста-
ті (incubator T-125 Medicin – Швеція) протягом   
5-7 днів, інколи до 14 діб. Ідентифікацію виділених 
таксонів  проводили  за  морфологічними,  тинкторі-
альними, культуральними, біохімічними властивос-
тями, за необхідності визначали ознаки патогенності 
або  антигенну  структуру.  При  вивченні  популяцій-
ного рівня кожного таксона, з урахуванням того, що 
число мікробіоти в 1 мл вмісту досягає мільйонів, 
результати виражали в десяткових логарифмах кіль-
кості життєздатних (колонійоутворюючих) мікро-
бних одиниць (lg КУО/мл).

Встановлення індексу постійності таксона 
здійснювали  за  методом  Р.С.  Глєбової  [5].  Для 
визначення характеристики мікробіоценозу вуль-
вовагінального вмісту вираховували індекс видо-
вого багатства Маргалефа, видового різноманіття 
Уіттекера  та  видового  домінування  Сімпсона  і 
Бергера-Паркера [6,7].

Статистичне опрацювання цифрових даних 
здійснювали за допомогою пакета програми 

Statistica  for  Windows  6.0  із  використанням  t  – 
критерію Стьюдента. Результати вважали вірогід-
ними за р <0.05 [8].

Результати дослідження та їх обговорення
Для розкриття механізмів колонізації слизової 

оболонки  піхви  використовували  екологічний  метод, 
який дозволив здійснити характеристику співіснуван-
ня представників екологічної системи «макроорганізм 
(хазяїн)  –  мікроорганізм»  і  прослідкувати  спрямова-
ність  динамічних  змін  мікроекології  вульвовагіналь-
ного вмісту за дестабілізації мікробіоценозу.

Типологію домінант проводили на підставі ви-
значення індексу постійності. При цьому доміну-
ючими таксонами вважалися мікроби з індексом 
постійності 50 % і вище, додатковими – від 25 до 
50% і випадковими за значенням показника менше 
25 %. Для характеристики різноманіття мікробіо-
ценозу  вульвовагінального  вмісту  вираховували 
індекс видового багатства Маргалефа і видового 
різноманіття  Уіттекера,  як  своєрідних  рейтингів 
біотопу, які характеризують просторово – харчові 
ресурси та умови середовища існування асоціації 
мікроорганізмів.  Домінуючий  таксон  в  угрупу-
ванні  мікробіоти  визначали  за  індексами  домі-
нування Сімпсона і Бергера-Паркера. Результати 
вивчення таксономічного складу мікробіоти вуль-
вовагінального  вмісту  у  жінок  із  неплідністю  I 
типу наведені в таблиці 1. 

У практично здорових жінок за індек-
со постійності, частотою поширення, індек-
сом видового багатства Маргалефа, видового 
різноманіття  Уіттекера  та  індексом  видового  до-
мінування головна мікробіота представлена бакте-
ріями роду Lactobacillus, додатковими бактеріями 
роду  Bifidobacterium.  Інші  мікроорганізми(Propi
onibacterium, Peptostreptococcus Staphylo-coccus, 
Enterococcus, Escherichia, Corynebacterium і дріж-
джоподібні гриби роду Candida) відносяться до ви-
падкових.

У  жінок  із  непліддям  I  типу  головна  мікро-
біота вульвовагінального вмісту представлена 
умовно-патогенними дріжджоподібними гриба-
ми роду Candida, бактеріями роду Staphylococcus 
і  трихомонадами.  Додаткову  мікробіоту  у  вуль-
вовагінальному вмісті у жінок із неплідніс-
тю  I  типу  представляють  бактерії    Lactobacillus,  
Peptostreptococcus.  Характерною  особливістю  мі-
кробіоти вульвовагінального вмісту у жінок із не-
плідністю I типу є зменшення в 3,8 рази виявлен-
ня бактерій роду Lactobacillus, Bifidobacterium – у 
2,35  рази,  Propionibacterium  –  в  1,77  рази,  та  S. 
epidermidis – в 1,55 рази. На такому фоні настає 
контамінація і колонізація вульвовагінального 
вмісту S. aureus, N.gonorrоeae, T.vaginalis, E.coli, 
C.aldicans.

Таким чином, у жінок із неплідністю I типу на-
стає зміна таксономічного складу, яка характери-
зується зменшенням виявлення у вульвовагіналь-
ному  вмісті  облігатних  автохтонних  анаеробних 
лактобактерій, біфідобактерій, пропіоновокислих 
бактерій  та  епідермального  стафілокока  та  кон-
тамінацією  біотопу  патогенними  та  умовно-па-
тогенним  золотистим  стафілококом,  гонококом, 
пептострептококами, дріжджоподібними грибами 
роду Candida і трихомонадами.
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Із  даних  наведених  у  табл.  1,  видно  що  у  89 
зразків вульвовагінального вмісту у жінок із не-
плідністю  I-го  типу  виділено  та  ідентифікова-
но 234 штами патогенних та умовно-патогенних 
мікроорганізмів (бактерій, грибів роду Candida і 
трихомонад),  що  є  свідченням  того,  що  персис-
тує  асоціація  патогенних  та  умовно-патогенних 

мікроорганізмів, яка є причиною порушення еко-
системи  «макроорганізм-мікробіота»  та  запаль-
ного процесу репродуктивних органів жінки. 
Результати сформованих кількісних асоціацій  па-
тогенних та умовно-патогенних мікроорганізмів у 
вульвовагінальному вмісті у жінок із неплідністю 
I типу наведені в табл. 2. 

Показано,  що  в  більшості  (86  –  96,67%)  жінок 
із  неплідністю  I  типу  у  вульвовагінальному  вмісті 
персистують  асоціації  патогенних  та  умовно-пато-
генних мікроорганізмів. У більшості (84,27%) жінок 
у вульвовагінальному вмісті виявлено асоціації, що 
складалися із двох або трьох видів мікроорганізмів, 
що належать до дев’яти різних таксономічних груп 
мікроорганізмів,  які  є  представниками  патогенних 
або умовно-патогенних для людини мікроорганізмів.

У патогенезі будь-якого інфекційного або не-
інфекційного  процесу,  що  формується  під  впли-
вом мікробної колонізації декількома мікробами, 
суттєве  значення  набуває  якісна  характеристика 
складу асоціації. Адже відомо, що кожний біотоп 
заселяється відповідною мікробіотою, складає 
локальну  екосистему  за  будь-якого  стану,  який 
є  частиною  загальної  мікроекологічної  системи 
людини. Нормальний біоценоз кожного окремого 

Таблиця 1

Таксономічний склад мікробіоти вульвовагінального вмісту 
у жінок із неплідністю I типу
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Облігатні анаеробні бактерії

Lactobacillus spp. 28 31,46 0,10 0,095 5,56 0,009 0,099 65 97,01 0,56 0,547 15,44 0,307 0,556 <0,01

Bifidobacterium spp. 13 14,61 0,05 0,042 2,58 0,002 0,046 23 43,32 0,20 0,188 5,46 0,037 0,197 <0,05

Propionibacterium
spp.

3 3,37 0,01 0,007 0,60 - 0,011 4 5,97 0,03 0,026 0,95 0,001 0,034 >0,05

Peptostreptococcus
spp.

26 29,21 0,09 0,088 5,16 0,008 0,092 2 2,98 0,02 0,009 0,48 - 0,017 <0,05

Факультативні анаеробні та аеробні мікроорганізми

S. aureus 56 62,92 0,20 0,194 11,11 0,039 0,198 0 - - - - - - -

S. epidermidis 12 13,48 0,04 0,039 2,38 0,002 0,042 14 20,89 0,12 0,111 3,33 0,013 0,120 0,05

N. gonorroeae 8 8,99 0,03 0,025 1,59 0,001 0,028 0 - - - - - - -

Enterococcus
 faecalis

1 1,12 0,01 - 0,20 - 0,004 2 2,98 0,02 0,009 0,48 - 0,017 >0,05

Escherichia coli 12 13,48 0,04 0,039 2,38 0,002 0,042 3 4,47 0,03 0,017 0,71 - 0,026 >0,05

Corynebacterium
 spp.

1 1,12 0,01 - 0,20 - 0,004 2 2,98 0,02 0,009 0,48 - 0,017 >0,05

Candida albicans 76 85,39 0,27 0,265 15,08 0,071 0,269 2 2,98 0,02 0,009 0,48 - 0,017 <0,01

Trichomonas
 vaginalis

47 52,81 0,17 0,163 9,33 0,27 0,166 0 - - - - - - -

Таблиця 2

Асоціації патогенних та умовно патогенних мікроорганізмів 
у вульвовагінальному вмісті жінок з неплідністю I типу

Кількість 
обстежених 

хворих

Моно-
культура

Асоціація, що складалася із:

2 таксонів 3 таксонів 4 таксонів

Кількість обстежених хворих 89 3 38 37 11
Відносна кількість хворих (%) 100 3,37 42,70 41,52 12,36
Виділено та ідентифіковано видів 
(таксонів) 234 3 76 111 44
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біотопу  є  складною  асоціацією  мікроорганізмів, 
які  активно  впливають  на  життєдіяльність  один 
одного, що знаходяться в постійному динамічно-
му взаємозв’язку з організмом хазяїна і залежить 
як від стану останнього, так і від якості асоціації 
[9].  Крім  того,  кожен  асоціант  може  лімітувати 

або  стимулювати  патогенетичні  характеристики 
провідного збудника. Результати вивчення якісної 
характеристики  асоціації патогенних та умовно-
патогенних  мікроорганізмів,  що  персистують  у 
вульвовагінальному вмісті у жінок із неплідністю 
I типу , наведені в таблиці 3.

Як  видно  із  наведених  даних,  монокультура 
патогенних  та  умовно-патогенних  мікроорганіз-
мів  виявлена  у  вульвовагінальному  вмісті  лише 
в 3 (3,37%) жінок, у всіх інших виявлялись асо-
ціації  різних  видів,  що  відносяться  до  дев’яти 
різних  таксономічних  груп.  Найчастішою  була 
асоціація мікроорганізмів у вульвовагінально-
му вмісті 17 (19,10 %) у жінок із неплідністю I 
типу, яка складалася із трьох різних видів мікро-
організмів: C. albicans, S.aureus, T.vaginalis. Інші 
асоціації за частотою поширення та індексом по-
стійності у вульвовагінальному вмісті у жінок із 
неплідністю I типу, яка складалась з двох видів: 
C. albicans бактерії роду Peptostreptococcus та C. 
albicans і S.aureus (у 15 жінок ( 16,85%), та асоці-

ація, що складалась із чотирьох видів: C. albicans, 
S.aureus, Е.соli, і бактерії роду Peptostreptococcus 
виявлена у 6 (6,74) пацієнток.

Із  наведених  в  (табл.  3)  даних  різноманіт-
тя  якісного  складу  асоціацій,  що  персистують  у 
вульвовагінальному  вмісті  жінок  з  неплідністю 
I типу зумовлено, з нашої точки зору, не тільки 
з  особливістю  структури  слизової  оболонки,  які 
визначають її функцію та механізми індивідуаль-
ної  колонізації  конкретними  таксонами,  а  також 
тропністю  кожного  таксона  до  зміненої  функці-
ональної  активності  органа,  що  призводить  до 
оптимальних умов середовища існування пев-
них асоціацій мікроорганізмів. Гормонактивні 
зміни в жінок із неплідністю I типу асоціюють-
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Таблиця 3

Асоціації патогенних та умовно патогенних мікроорганізмів, 
що персистують у вульвовагінальному вмісті жінок з неплідністю I типу

Склад асоціації (таксони, що входять в асоціацію)
Кількість асоціацій

Абс. %

1.
Монокультура патогенних та умовно-патогенних мікроорганізмів
Candida albicans 2 2.25
N. gonorrhoеae 1 1,12

2.

Асоціації, що складаються із двох патогенних та умовно-патогенних 
мікроорганізмів 38 42,73

C. albicans + T. vaginalis 4 4,49
C. albicans + Peptostreptococus spp. 8 8,99
S. aureus + T. vaginalis 4 4,49
C. albicans + S. aureus 15 16,85
C. albicans + S. epidermidis 2 2,25
S. epidermidis + T. vaginalis 2 2,25
S. aureus + E.coli 1 1,12
S. aureus + N. gonorrhoеae 1 1,12
S. aureus + E. faecalis 1 1,12

3.

Асоціації, що складаються із трьох патогенних та умовно-патогенних 
мікроорганізмів 27 30,34

C. albicans + S. aureus + T. vaginalis 17 19,10
C. albicans + E.coli + Peptostreptococus spp. 4 4,49
C. albicans + N. gonorrhoеae + T. vaginalis 3 3,37
C. albicans + S. epidermidis + T. vaginalis 3 3,37
C. albicans + T. vaginalis + Peptostreptococus spp. 2 2,25
C. albicans + N. gonorrhoеae + Peptostreptococus spp. 1 1,12
C. albicans + S. aureus + E.coli 1 1,12
C. albicans + S. epidermidis + Peptostreptococus spp. 1 1,12
C. albicans + S. aureus + N. gonorrhoеae 1 1,12
C. albicans + S. epidermidis + E.coli 1 1,12
S. aureus + N. gonorrhoеae + Peptostreptococus spp. 1 1,12
S. aureus + E.coli + Peptostreptococus spp. 1 1,12
S. aureus + T. vaginalis +Peptostreptococus spp. 1 1,12

4.

Асоціації, що складаються із чотирьох  патогенних та умовно-патогенних 
мікроорганізмів

11 12,36

C. albicans + S. aureus + T. vaginalis + Peptostreptococus spp. 6 6,74
C. albicans + S. aureus + E.coli + T. Vaginalis 4 4,41
S. aureus + N. gonorrhoеae + T. Vaginalis + Peptostreptococus spp. 1 1,12
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ся зі зміною спектру імунних порушень (форму-
ється  набутий  імунодефіцитний  стан,  ферменти, 
що продукуються клітинами слизових оболонок і 
персистувальних  патогенних  та  умовно-патоген-
них мікроорганізмів), що, у кінцевому результаті, 
призводить  до  створення  сприятливих  умов  се-
редовища для росту та розмноження патогенних 
та  умовно-патогенних  мікроорганізмів  у  вульво-
вагінальному  вмісті.  Популяційний  рівень  при 
цьому змінюється як контамінованих умовно-

патогенних мікроорганізмів, так і в автохтонних 
облігатних  бактерій.  Ці  зміни  ілюструють  дані 
табл. 4, яка характеризує результати проведених 
досліджень,  направлених  на  встановлення  попу-
ляційного рівня автохтонних облігатних найваж-
ливіших за представництвом у складі вульвовагі-
нального  мікробіоценозу жінок дітородного віку 
та за мультифункціональною роллю з підтримки 
мікробіологічного гомеостазу піхви бактерій роду 
Lactobacilus.

У практично здорових жінок основу мікробіоце-
нозу  складають бактерії родів Lactobacilus, значно 
менша (4,02 рази) роль у цьому біотопі відведена 
бактеріям роду Bifidobacterium. Роль за популяцій-
ним рівнем, коефіцієнтом кількісного домінування 
і значущості мікроорганізмів є іншою.

За  популяційним  рівнем,  коефіцієнтом  кіль-
кісного домінуванні та значущості провідну роль 
у  мікробіоценозі  відіграють  умовно-патогенний 
стафілокок і дріжджоподібні гриби роду Сandidа, 
значно менша (на 29,34% і на 28,14%) роль у мі-
кробіоценозі вульвовагінального вмісту у жінок із 
неплідністю I типу належить лактобактеріям.

Неплідність  I  типу  супроводжується  знижен-
ням популяційного рівня лактобактерій на 51,69 % 
(на три порядки), біфідобактерій – на 25,17 % (на 
один  порядок),  пропіоновокислих  бактерій  –  на 
19,75 %. Популяційний рівень умовно-патогенних 
пептострептококів зростає на 75,84 % (на два по-
рядки), ешерихій – у 2,16 рази (на три порядки), 
дріжджоподібних грибів роду Сandidа – на 55,02 % 
(майже на два порядки).

Умовно-патогенні мікроорганізми досягають у 
вульвовагінальному вмісті у жінок із неплідністю 
I типу високого (5,01 ± 0,38 lg КУО/мг – 7,03 ± 
0,41 lg КУО/мг) популяційного рівня золотистий 
стафілокок і гонокок, які контамінують вульвова-
гінальний вміст.

Таким чином, неплідність I типу характеризу-
ється негативними змінами таксономічного скла-
ду і популяційного рівня автохтонної облігатної і 
факультативної, анаеробної та аеробної, грампо-
зитивної і грамнегативної мікробіоти вільвовагі-
нального вмісту.

Висновки 
1.  У  вульвовагінальному  вмісті  у  жінок  ді-

тородного  віку  з  неплідністю  I  типу  спостері-
гається дефіцит автохтонних облігатних для 
біотопу  анаеробних  бактерій  роду  Lactobacilus, 
Bifidobacterium, Propionibacterium та контамінація 
вульвовагінального вмісту патогенними та умов-
но-патогенними бактеріями роду N.gonorrhоae, 
S.aureus,  Peptostreptococcus  і  дріжджоподібними 
грибами роду Candida.

2.  Патогенні  та  умовно-патогенні  мікроорга-
нізми персистують у вульвовагінальному вмісті у 
вигляді різних за кількістю (2 – 4 види) асоціацій 
(у 96,63 %) пацієнток. В асоціації, що складається із 
двох видів (у 42,70 пацієнток), із трьох (у 41,57 %), 
а в 11 (12,36 %) жінок асоціації досягають чотирьох 
таксонів умовно-патогенних мікроорганізмів.

3. У жінок із неплідністю I типу у вульвова-
гінальному вмісті понижується популяційний 
рівень найважливіших за представництвом у 
складі вульвовагінального мікробіоценозу жі-

Таблиця 4

Популяційний рівень мікробіоти вульвовагінального вмісту 
у жінок із неплідністю I типу 

Таксони мікробіоти

Жінки з неплідністю
I типу (п=89) Практично здорові жінки (п=67)

Популяцій-
ний рівень 
lg КУО/мл

ККД КЗ
Популяцій-
ний рівень 
lg КУО/мл

ККД КЗ Р

Облігатні анаеробні
Lactobacillus spp. 5.32±0.27 33.21 0.11 8.07±0.52 73.97 1.00 <0.05

Bifidobacterium spp. 4.53±0.21 13.12 0.06 5.67±0.42 43.24 0.25 <0.05
Propionibacterium spp. 4.00±0.05 2.67 0.01 4.79±0.31 6.36 0.19 <0.05
Peptostreptococcus spp. 5.75±0.31 29.48 0.09 3.27±0.04 2.17 0.01 <0.01

Факультативні анаеробні та аеробні мікроорганізми
Staphylococcus aureus 5.01±0.38 62.55 0.21 0 - - -
Staphylococcus 
epidermidis 4.11±0.17 10.07 0.03 4.11±0.05 19.98 0.11 >0.05

Enterococcus faecalis 6.00 1.33 - 4.78±0.12 3.17 0.02 -

Neisseria gonorrhoae 7.03±0.41 12.53 0.04 0 - - -

Corynebacterium spp. 3,60 0,80 - 4,37±0,14 4,34 0,02 -
Echerichia coli 5.90±0.36 13.15 0.05 2.73±0.09 2.71 0.02 <0.01
Candida albicans 4.17±0.29 61.35 0.02 2.69±0.12 1.78 0.01 <0.05

Примітка: ККД – коефіцієнт кількісного домінування, КЗ – коефіцієнт значущості.
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нок  дітородного  віку  та  за  мультифункціональ-
ною  роллю  в  підтримці  мікроекологічного  го-
меостазу жінки бактерій роду Lactobacilus на 
три порядки, Bifidobacterium - на один порядок, 
Propionibacterium  -  майже  на  один  порядок.  На 
цьому фоні зростає популяційний рівень, коефіці-
єнт кількісного домінування і значущості в Е.соli 
та в дріжджоподібних грибів роду Candida. Пато-
генні та умовно-патогенні бактерії (N.gonorrhоae, 

S.aureus), що контамінують біотоп, досягають ви-
сокого популяційного рівня (7.03 ± 0,41 lg КУО/мг, 
5,01 ± 0,38 lg КУО/мг).

Перспективи подальших досліджень 
Результати,  викладені  в  роботі,  є  підставою 

для вивчення неспецифічного протиінфекційного 
захисту та імунної реактивності організму жінок 
дітородного віку з неплідністю I типу.
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ПОПУЛЯЦИОННЫЙ УРОВЕНЬ АУТОХТОННОЙ 

И АЛЛОХТОННОЙ МИКРОБИОТЫ 
ВУЛЬВОВАГИНАЛЬНОГО СОДЕРЖИМОГО 
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Резюме
Введение.  Эволюционный  процес  бесплодия  в  20-

21  столетии  характеризуется  тенденцией  смены  воз-
будителей воспалительного процеса репродуктивных 
органов. В большинстве случаев повышенный интерес 
до состояния микробиоты связан с увеличением коли-
чества  больных  гинекологическими  заболеваниями  и 
количества бесплодных пар. Таксономический состав и 
популяционный  уровень  микробиоты  вульвовагиналь-
ного содержимого находится в динамическом равнове-
сии микроэкологической системы «макроорганизм – ми-
кробиота». Какие- либо нарушения в макроороганизме, 
в  том  числе  и  бесплодие,  могут  вызвать  нарушения 
микробиоты вульвовагинального содержимого и на-
оборот, нарушения видового и популяционного состава 
микробиоты  может  способствовать  формированию  бе-
сплодия. 

Материал  и  методы.  При  помощи  бактериологи-
ческого  и  микологического  методов  диагностики  про-
изведено обследование 89 женщин с бесплодием I типа 
в возрасте от 19 до 38 лет. Контрольную группу соста-
вили  67  практически  здоровых  женщин  в  возрасте  от 
21 до 32 лет. Материалом для исследования послужило 
вульвовагинальное  содержимое.  Для  определения  ха-
рактеристики  микробиоценоза  вульвовагинального  со-

TAXONOMIC COMPOSITION AND POPULATION 
LEVEL OF AUTOCHTHONOUS AND 

ALOCHTONOUS MICROBIOTA 
OF VULVOVAGINAL CONTENT IN WOMEN 

WITH INFERTILITY OF TYPE I
 

Bendas V.V.
 

Higher State Educational Establishment of Ukraine 
«Bukovinian State 
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 (Chernivtsi, Ukraine)

Summary 
Introduction. The evolutionary processes of infertility 

in  20-21  century  is  characterized  by  a  trend  of  change 
of  agents  of  inflammatory  processes  of  the  reproductive 
organs. In most of cases, the increased interest to the state 
of the microbiota is associated with the increased number 
of patients with gynecological diseases and the number of 
infertile  couples. Taxonomic  composition  and  population 
level of microbiota of vulvovaginal content is in dynamic 
equilibrium  of  microecological  system  "macroorganism  - 
microbiota." Any  violations  in  macroorganism,  including 
infertility, can cause disorders of microbiota of vulvovaginal 
content, and vice versa, violation of species and population 
composition of the microbiota may contribute to the 
formation of infertility.

Material and methods. With the help of bacteriological 
and mycological diagnostic methods there were conducted 
an investigation of 89 women with infertility of type I in the 
age of 19 to 38 years old. The control group consisted of 67 
healthy women in the age of 21 to 32 years old. The material 
for the study was vulvovaginal content. To determine the 
characteristics of vulvovaginal microbiocenosis there were 
calculated Margalef richment index of species, Whittaker 
species  diversity  and  Simpson  species  dominance  and 
Berger-Parker indices. Statistical processing of digital date 
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держимого вычисляли индекс видового богатства Мар-
галефа,  видового  разнообразия  Уиттекера,  и  видового 
доминирования Симсона и Бергера-Паркера. Статисти-
ческую обработку цифровых данных производили с по-
мощью программы Statistica for Windows 6.0  с исполь-
зованием t – критерия Стьюдента. Результаты считали 
достоверными при р  <0.05.

Результаты. У практически здоровых женщин за ин-
дексом постоянности, частотой встречаемости, индексом 
видового  богатства  Маргалефа,  видового  разнообразия 
Уиттекера, и видового доминирования главная микробиота 
представлена бактериями рода Lactobacillus, дополнительными 
бактериями рода Bifidobacterium. Остальные микроорганизмы 
(Propionibacterium, Peptostreptococcus Staphylococcus,  
Enterococcus, Escherichia, Corynebacterium и 
дрожжеподобные грибы рода Candida) относятся 
к  случайным.  У  женщин  с  бесплодием  I  типа  глав-
ная микробиота представлена условно-патогенными 
дрожжевыми  грибами  рода  Candida,  бактериями  роду 
Staphylococcus и трихомонадами. Дополнительную ми-
кробиоту у женщин с бесплодием I типа представляют 
бактерии  Lactobacillus,    Peptostreptococcus.  Характер-
ной особенностью микробиоты вульвовагинального со-
держимого  у женщин с бесплодием I типа есть умень-
шение в 3,8 раза обнаружения бактерий рода Lactobacillus, 
Bifidobacterium – у 2,35 раза, Propionibacterium – в 1,77 раза, 
та S. epidermidis – в 1,55 раза. На этом фоне наступает 
контаминация  и  колонизация  вульвовагинального  со-
держимого S. aureus, N.gonorrоeae,  T.vaginalis, E.coli, 
C.aldicans.

Заключение. В вульвовагинальном содержимом  
женщин  с  бесплодием  I  типа  наблюдается  дефицит 
аутохтонных  облигатных для биотопа анаэробных 
бактерий рода Lactobacilus, Bifidobacterium, 
Propionibacterium та контаминация вульвовагинального 
содержимого патогенными и условно-патогенными бак-
териями рода N.gonorrhоae, S.aureus, Peptostreptococcus 
и  дрожжевыми  грибами  рода  Candida.    Патогенные  и 
условно-патогенные микроорганизмы персистируют 
в вульвовагинальном содержимом в разных ассоци-
ациях,  которые  состоят  из  двух,  трех  и  даже  четырех 
таксонов.  У  женщин  с  бесплодием  I  типа  понижается 
популяционный уровень бактерий рода Lactobacilus 
на  три  порядка,  Bifidobacterium  -  на  один  порядок, 
Propionibacterium  –  почти  на  один  порядок.  Высокого 
популяционного уровня достигают патогенные и 
условно-патогенные  бактерии  N.gonorrhоae,  S.aureus,  
Е.соli, и дрожжевые грибы рода Candida. 

Ключевые слова: бесплодие  I типа; вульвовагиналь-
ное содержимое; микробиота (анаэробная, факультатив-
ная анаэробная, аэробная); ассоциация; популяционный 
уровень; микроэкологическая система.

were produced using Statistica for Windows 6.0 with the 
help of Student t-test. Results were considered significant 
at p <0,05.

Results.  In  practically  healthy  women  by  constansy 
index, frequency of occurrence,  Margalef richment index, 
Whittaker species diversity and species domina-nce indices 
main  microbiota  were  presented  by  bacteria  of  genus 
Lactobacillus, additional – by Bifidobacteria.

The remaining bacteria (Propionibacterium, 
Peptostreptococcus, Staphylococcus, Enterococcus, 
Escherichia, Corynebacterium and yeast-like fungi of 
genus  Candida)  belong  to  the  accidental  one.  In  women 
with type I of primary infertility microbiota was presented 
by  the  opportunistic  yeast-like  fungi  of  genus  Candida, 
Staphylococcus  and  Trichomonas.  Additional  microbiota 
in  women  with  infertility  of  type  I  is  represented  by 
Lactobacillus, Peptostreptococcus. A characteristic feature 
of the microbiota of vulvovaginal content in women with 
infertility of type I is a decrease by 3.8 times an isolation of 
bacteria of genus Lactobacillus, Bifidobacterium - by 2.35 times, 
Propionibacterium  –  by  1.77  times,  S.epidermidis  –  by  1.55 
times. On this background there appears the contamination 
and  colonization  of  vulvovaginal  contents  by  S.aureus, 
N.gonorroeae, T.vaginalis, E.coli, C.aldicans.

Conclusion. In vulvovaginal content of women 
with  type  I  of  infertility  there  observed  a  deficiency  of 
native  obligate  for  biotope  anaerobic  bacteria  of  geners 
Lactobacilus, Bifidobacterium, Propionibacterium with 
the contamination of pathogenic vulvovaginal content 
by opportunistic bacteria N.gonorrhoae, S.aureus, 
Peptostreptococcus and yeast-like fungi of genus Candida. 
Pathogenic and conditionally pathogenic bacteria persist in 
vulvovaginal content in different associations, which consist 
of two, three or even four taxons. In women with infertility 
of type I there is reduced population level of bacteria of 
genus  Lactobacilus  by  three  orders,  Bifidobacterium  – 
by  one  order,  Propionibacterium  –  by  almost  one  order. 
High levels of population are reached by pathogenic and 
conditionally pathogenic bacteria N.gonorrhoae, S.aureus, 
E.coli and yeast-like fungi of genus Candida.

Keywords:  infertility of type I; vulvovaginal content 
microbiota (anaerobic, facultative anaerobic, aerobic); 
associations; population level; micro-ecological system.
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Вступ
Запальні  захворювання  придатків  матки  займа-

ють значне місце у структурі запальних захворювань 
жіночих  статевих  органів  –  виявляються  до  40-50 
%  випадків.  При  несвоєчасному  та  неефективному 
лікуванні призводить до рецидивів у 70-80 %, поза-
маткової вагітності у 10-20 %, неплідності у 20-40%. 
Збудниками  є  як  умовно-патогенні  мікроорганізми: 
кишкова паличка, протей, клебсієла, ентерокок, так і 
патогенні: хламідії, гонококи, трихомонади. 

Основна  роль  у  лікуванні  належить  антибі-
отикотерапії,  яка  має  певну  спрямованість  про-
ти  основних  збудників.  Антибіотикотерапія  стає 
ефективною за умови створення високих,  довго-
тривалих концентрацій лікарської речовини у вог-
нищі мікробного запалення. Традиційна антибак-
теріальна  терапія  часто  не  виявляє  достатнього 
лікувального ефекту внаслідок того, що порушу-
ється система гомеостазу та знижується здатність 
доставки препарату у вогнище запалення. Впро-
вадження  в  практику  методів  СТ  антибіотиків 
можна порівняти з «точковим бомбовим ударом», 
що  дозволяє  створити  в  зоні  запалення  високі 
концентрації введених препаратів. [1, 2]

Одним  із  методів  СТ  антибіотиків  та  лікар-
ських  засобів  до  вогнища  запалення  є  розробка 
методів,  заснованих  на  використанні  клітинних 
носіїв,  отриманих  із  формених  елементів  крові, 
до органу мішені. Такими клітинами є аутологічні 

еритроцити, тромбоцити та лейкоцити. Деякі ав-
тори  вважають,  що  їх  органоспецифічність  буде 
визначатися  в  першу  чергу  наступними  власти-
востями: здатністю лейкоцитів мігрувати у вогни-
ще запалення, еритроцитів – фіксуватися еритро-
фагоцитуючими клітинами (в основному печінки 
і  селезінки),  тромбоцитів  –  адгезуватися  на  по-
шкоджених  ділянках  інтими  судини.  При  цьому 
доведено,  що  антибіотики  надходять  у  вогнище 
запалення та концентруються там в більшій мірі, 
ніж  при  традиційному  внутрішньовенному  шля-
ху  введення  препарату,  вивільнення  антибіотика 
з  клітин  в  судинне  русло  значно  подовжується, 
що також сприяє тривалому збереженню в крові 
ефективних терапевтичних концентрацій у порів-
нянні зі звичайним введенням. [1, 3]

Існує  декілька  методик  екстракорпорального 
насичення  формених  елементів  крові  антибіоти-
ками. Найбільша кількісна ефективність накопи-
чення антибіотика відбувається при використан-
ні 1 г антибіотика на 15 мл формених елементів 
крові з додаванням 6 мл середовища інкубації, що 
може містити хлорид калію, гепарин і реополіглю-
кін. При цьому обсяг крові, що використовується 
для екстракорпорального насичення антибіотика-
ми, становить 60 ± 10 мл в залежності від гемато-
криту. Необхідну кількість крові вираховували за 
формулою: V = 15 D / I, де: D - доза антибіотика в 
грамах, I - показник гематокриту. [4, 5]
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Резюме
Вступ. Основна роль у лікуванні запальних захворювань жіночих статевих органів належить антибіотико-

терапії, яка стає ефективною за умови створення високих, довготривалих концентрацій лікарської речовини 
у вогнищі мікробного запалення. Впровадження в практику методів спрямованого транспорту антибіотиків 
дозволяє створити в зоні запалення високі концентрації введених препаратів.

Мета. Підвищення ефективності лікування запальних захворювань придатків матки шляхом застосування 
спрямованого транспорту антибіотиків у аутологічній клітинній суспензії крові.

Матеріали і методи. Проведено клініко-лабораторне обстеження 100 жінок із гострим запальним проце-
сом придатків матки, що становили основну групу, та 20 здорових жінок – контрольної групи. 

Методи дослідження – УЗД, бактеріоскопічний, бактеріологічний, імунофлуоресцентний, імунофермент-
ний, статистичний.

Результати дослідження. Жінок основної групи розділено на дві підгрупи: перша підгрупа – 50 хворих, яким, 
крім традиційного лікування, проводився спрямований транспорт антибіотиків; друга підгрупа (порівняння) – 
50 хворих, яким проводилося протизапальне лікування за традиційною методикою. Методика спрямованого 
транспорту антибіотиків полягає у внутрішньовенному застосуванні приготовленої однорідної гомогенної 
маси суспензії клітин крові з антибіотиком. В результаті проведеного лікування у 84 % ± 4,2 хворих першої 
підгрупи відмічено позитивну динаміку клінічного стану на 2-3 добу після 1-2 сеансів СТ антибіотиків. Серед 
хворих другої підгрупи позитивна динаміка клінічного стану на 2-3 добу спостерігалася у 68 % ± 5,4 (р<0,05). 
У жінок першої підгрупи рецидиви впродовж року були у двох випадках (4 %), у другій підгрупі – у 12 (24 %).

Висновки. Спрямований транспорт антибіотиків в комплексному лікуванні є високоефективним способом 
антибіотикотерапії, що призводить до швидкого покращення стану та відсутності рецидивів.

Ключові слова:  запальні захворювання придатків матки; екстракорпоральна антибактеріальна фарма-
котерапія; спрямований транспорт антибіотиків.
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Мета і завдання дослідження
Метою роботи було підвищення ефективності 

лікування запальних захворювань придатків мат-
ки шляхом застосування СТ антибіотиків у ауто-
логічній клітинній суспензії крові.

Матеріал і методи
Проведено клініко-лабораторне обстеження 100 

жінок  із  гострим  запальним  процесом  придатків 
матки, що становили основну групу, та 20 здоро-
вих жінок – контрольна група. Основними принци-
пами лікування були антибіотикотерапія, корекція 
імунного  та  гемостазіологічного  статусів,  дезін-
токсикаційна інфузійно-трансфузійна терапія. 

Жінок  основної  групи  розділено  на  дві  під-
групи:  перша  підгрупа  –  50  хворих,  яким  крім 
традиційного  лікування,  проводився  СТ  антибі-
отиків;  друга  підгрупа  порівняння  –  50  хворих, 
яким проводилося протизапальне лікування за 
традиційною  методикою,  антибактеріальні  засо-
би  з  врахуванням  результатів  антибіотикограми, 
загальнозміцнююча терапія, корекція імунного 
статусу, дезінтоксикаційна терапія.

Методи  дослідження –  УЗД,  бактеріоско-
пічний, бактеріологічний, імунофлуоресцентний, 
імуноферментний, статистичний.

Результати дослідження та їх обговорення  
Скарги жінок основної групи: болі внизу живо-

та, можлива ірадіація у поперекову ділянку, підви-
щення температури тіла до 38°С, патологічні виді-
лення зі статевих шляхів, тобто, клінічні симптоми 
запального процесу. При огляді в дзеркалах у 80 % 
виявлено ерозивні зміни на шийці матки. Біману-
ально – болючість та набряк маткових труб, яєч-
ників. Жінки контрольної групи не скаржилися на 
болі чи патологічні виділення зі статевих шляхів: у 
18 жінок (90 %) у виділеннях із піхви та цервікаль-
ного каналу наявні лактобактерії, у 2 (10 %) – дріж-
джоподібні гриби роду Сandida.

У  всіх  жінок  основної  групи  виявлялися  па-
тогенні та умовно патогенні мікроорганізми у 
вигляді  асоціацій.  Серед  представників  патоген-
ної  флори  виявлялися  Тrichomonas  vaginalis  86 
%  (р<0,05),  грамнегативні  диплококи,  морфоло-
гічно  схожі  на  гонокок  64  %  (р<0,05),  Сhlamidia 
trachomatis 44 % (р<0,05), умовно патогенні 
мікроорганізми – Staphylococcus aureus 32 % 
(р<0,05), Staphylococcus epidermidis 18 % (р<0,05), 
Escherichia coli  42 % (р<0,05), Candida albicans  40 
% (р<0,05), Gardnerella vaginalis 22 % (р<0,05).

До  отримання  результатів  бактеріологічного 
дослідження екстракорпоральну антибіотикотера-
пію розпочинали з препаратів широкого спектру 
дії,  одним  із  антибіотиків,  зазвичай,  є  цефалос-
порини тривалої дії з введенням один раз на добу. 
Після  отримання  результатів  бактеріологічного 
дослідження,  за  необхідності,  проводили  заміну 
антибіотика. 

Методика СТ антибіотиків полягає в тому, що 

проводиться забір крові (близько 50 мл) у одно-
разовий шприц з інкубаційним середовищем, що 
містить 0,5 мл гепарину та 1 мл реополіглюкіну. 
Кров відстоюють безпосередньо в шприці каню-
лею доверху впродовж години, після чого плазму 
витискають поршнем, а в шприц з клітинною сус-
пензією (близько 30 мл) набирають 1 мл розчину 
АТФ (для покращення зв'язування антибіотика та 
стимуляції фагоцитарної активності), хлорид ка-
лію та дозу, чутливого до збудника, антибіотика в 
разовій середньотерапевтичній дозі, розчиненій у 
3-4 мл фізіологічного розчину. Періодично стру-
шуючи  шприц,  створюють  однорідну  гомогенну 
масу  суспензії  клітин  крові  з  антибіотиком,  яку 
інкубують при температурі 37°С впродовж 40 хв. 
та  вводять  екстракорпорально  модифіковану  су-
міш внутрішньовенно [5]. Виконують 3-5 сеансів.

Оцінку  ефективності  комплексного  лікування 
проводили  за  клінічними  ознаками  –  біль,  зни-
ження температури тіла, відсутність патологічних 
виділень, при бімануальному обстеженні відсут-
ність болі та набряку в ділянці придатків. Важли-
вою ознакою ефективності лікування було відсут-
ність  рецидивів  впродовж  року  після  лікування 
(віддалені результати).

В результаті проведеного лікування у 42 (84 % ± 4,2) 
хворих першої підгрупи була відмічена позитивна 
динаміка клінічного стану на 2-3 добу після 1-2 
сеансів СТ антибіотиків. Серед хворих другої підгру-
пи позитивна динаміка клінічного стану на 2-3 добу 
спостерігалася у 34 (68 % ± 5,4) (р<0,05).

Проводився динамічний нагляд за пацієнтами 
впродовж року. У жінок першої підгрупи рециди-
ви  були  у  двох  випадках  (4  %  ±  5,24),  у  другій 
підгрупі – у 12 (24 % ± 11,4) (р<0,05).

Таким  чином,  застосування  екстракорпораль-
ної антибактеріальної фармакотерапії шляхом СТ 
антибіотиків при лікуванні хворих з гострим за-
пальним процесом придатків матки значно покра-
щує ефективність антибіотикотерапії, призводить 
до прискорення одужання, стійкої ремісії, що 
пов’язано  зі  збільшенням  концентрації  антибіо-
тика у вогнищі запалення. 

Висновки
1. Спрямований транспорт антибіотиків у 

комплексному  лікуванні  запальних  захворювань 
придатків  матки  є  високоефективним  способом 
антибіотикотерапії. 

2. При застосуванні спрямованого транспорту 
антибіотиків  відмічено  позитивну  динаміку  клі-
нічного стану на 2-3 добу після 1-2 сеансів у 42 
(84 % ± 4,2) хворих, що достовірно відрізнялося 
від хворих другої підгрупи, де позитивна динамі-
ка клінічного стану на 2-3 добу спостерігалася у 
34 (68 % ± 5,4) (р<0,05).

3. Спрямований транспорт антибіотиків сприяє 
достовірному одужанню: рецидиви захворювання 
впродовж  року  спостерігалися  у  двох  випадках  
(4 % ± 5,24), на відміну від стандартної антибіоти-
котерапії у другій підгрупі (24 % ± 11,4) (р<0,05).
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Резюме
Введение.  Основная  роль  в  лечении  воспали-

тельных  заболеваний  женских  половых  органов 
принадлежит антибиотикотерапии, которая стано-
вится эффективной при условии создания высоких, 
длительных  концентраций  лекарственного  веще-
ства в очаге микробного воспаления. Внедрение в 
практику  методов  направленного  транспорта  ан-
тибиотиков  позволяет  создать  в  зоне  воспаления 
высокие концентрации введенных препаратов.

Цель. Повышение эффективности лечения 
воспалительных заболеваний придатков матки пу-
тем применения направленного транспорта антиби-
отиков в аутологичной клеточной суспензии крови.

Материалы и методы. Проведено клини-
ко-лабораторное обследование 100 женщин с 
острым воспалительным процессом придатков 
матки, которые составляли основную группу, и 20 
здоровых женщин – контрольная группа. Методы 
исследования  -  УЗИ,  бактериоскопический,  бак-
териологический, иммунофлуоресцентный, 
иммуноферментный, статистический.

Результаты  исследования.  Основную  группу 
разделено на две подгруппы: первая – 50 больных, 
которым проводился направленный транспорт 
антибиотиков;  вторая  (сравнения)  –  50  больных, 
которым проводилось противовоспалительное ле-
чение  по  традиционной  методике.  Методика  на-
правленного транспорта антибиотиков заключает-
ся во внутривенном применении приготовленной 
однородной  гомогенной  массы  суспензии  клеток 
крови с антибиотиком. В результате проведенного 

FEATURES ANTIBIOTIC THERAPY 
OF INFLAMMATORY 
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Summary
Introduction.  The  main  role  in  the  treatment  of 

inflammatory diseases of the female reproductive 
organs  belong  antibiotic  therapy,  which  is  effective 
only long-term concentrations of the drug in the 
center of microbial inflammation. The introduction of 
methods directed transport of antibiotics to create high 
concentration of the drug in the inflammation area.

Aim. Improved treatment of inflammatory diseases 
of the female reproductive organs through the use of 
directed  transport  of  antibiotics  in  autologous  cell 
suspension of blood.

Materials and methods. A clinical and laboratory 
examination of 100 women of reproductive age with 
inflammatory  diseases  of  the  female  reproductive 
organs  (study  group)  and  20  healthy  women  were 
the control group. Methods – bacterioscopic, 
bacteriological, immunofluorescence, enzyme 
immunoassay, statistical.

Research  results.  Women  are  the  main  group 
divided into two subgroups: the first subgroup – 50 
patients,  who  in  addition  to  traditional  treatments 
conducted  directed  transport  of  antibiotics;  second 
subgroup (comparison) – 50 patients who underwent 
anti-inflammatory treatment according to traditional 
methods. Methods directed transport of antibiotics is 
the intravenous use of prepared homogeneous mass 
suspension  of  blood  cells  with  an  antibiotic.  As  a 
result of the treatment in 84% ± 4,2 first subgroup of 
patients noted the positive dynamics of clinical status 
at 2-3 days after 1-2 sessions CT antibiotics. Among 
other subgroups of patients, the positive dynamics of 
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лечения у 84% ± 4,2 больных первой подгруппы 
отмечено положительную динамику клинического 
состояния на 2-3 сутки после 1-2 сеансов лечения. 
Среди больных второй подгруппы положительная 
динамика клинического состояния на 2-3 сутки на-
блюдалась у 68% ± 5,4 (р <0,05). У женщин первой 
подгруппы рецидивы в течение года были в двух 
случаях (4%), во второй подгруппе – у 12 (24%).

Выводы. Направленный транспорт антибиоти-
ков является высокоэффективным способом анти-
биотикотерапии, приводит к быстрому улучшению 
и отсутствию рецидивов.

Ключевые  слова:   воспалительные  заболе-
вания  придатков  матки;  экстракорпоральная  ан-
тибактериальная фармакотерапія; направленный 
транспорт антибиотиков.

clinical status at 2-3 days was observed in 68% ± 5,4  
(p <0.05). In women, the first sub recurrence during 
the  year  were  in  two  cases  (4%)  in  the  second 
subgroup - in 12 (24%).

Conclusions. Directed transport of antibiotics in 
treatment is a highly effective method of antibiotic 
therapy, leading to a fast improvement and absence 
of recurrence.

Key words: inflammatory diseases of the uterus; 
antibacterial extracorporeal pharmacotherapy; 
directed transport of antibiotics.
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Вступ
Запальні захворювання жіночих статевих орга-

нів (ЗЗЖСО) займають перше місце серед інших 
нозологій  в  гінекології  та  являються  причиною 
багатьох  порушень  репродуктивної  функції  жі-
нок, серед яких найбільш значимими є безпліддя 
та звичне невиношування вагітності. Несвоєчас-
не або неадекватне лікування гострих ЗЗЖСО, а 
також відсутність їх профілактики пояснює висо-
ку  частоту  розвитку  хронічних  ЗЗЖСО  у  жінок. 
Хронічне запалення додатків матки характеризу-
ється  тривалим,  стертим  перебігом,  схильністю 
до  рецидивів,  наявністю  ускладнень  (безпліддя, 
порушення менструальної функції, ризик виник-
нення позаматкової вагітності, тазовий біль) і ре-
зистентністю до терапії [1, 2, 3, 7].

Ступінь  вірулентності  мікроорганізмів  є  од-
ним із вирішальних факторів, які мають вплив на 
поширення запального процесу. Практично всі мі-
кроорганізми, які присутні у піхві (за виключен-
ням лакто- і біфідобактерій), можуть сприяти роз-
витку запального процесу. Однак, провідна роль 
належить найбільш вірулентним мікроорганіз-
мам: представникам сімейства Enterobacteriaceae 
(перш  за  все  кишковій  паличці)  та  стафілококу. 

До мікроорганізмів, які є абсолютними патогена-
ми,  відносяться  хламідії  та  гонококи.  В  останні 
роки особливого значення набувають асоціації мі-
кроорганізмів,  у  тому  числі,  умовно-патогенних 
(стафілококів, стрептококів, кишкової палички), з 
внутрішньоклітинними  збудниками  (хламідіями, 
уреаплазмами, мікоплазмами), а також з вірусами 
та трихомонадами, при цьому застосування анти-
біотиків призводить до постійних змін мікроци-
нозу піхви.

Безсумнівним є інфекційний характер запаль-
них змін, які виникли вперше. У подальшому, у 
більшості хворих із хронічними процесами мікро-
бний фактор вже не відіграє суттєвої ролі у розви-
тку загострень. На стерильність вмісту маткової 
труби  при  хронічному  рецидивуючому  сальпін-
гоофориті  вказують  численні  дослідження.  Під 
впливом неспецифічних факторів розвивається 
картина, яка відтворює в більшій чи меншій мірі 
первинний  патологічний  процес.  При  тривало-
му хронічному запаленні відмічаються виражені 
склеротичні та дистрофічні зміни всіх структур-
них компонентів додатків матки, що супроводжу-
ються їх морфологічними і функціональними по-
рушеннями [ 4, 5, 6].
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ПАТОГЕНЕТИЧНИЙ ПІДХІД ДО ЛІКУВАННЯ 
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Резюме
Вступ. Запальні захворювання жіночих статевих органів (ЗЗЖСО) займають перше місце серед інших но-

зологій в гінекології та являються причиною багатьох порушень репродуктивної функції жінок, серед яких 
найбільш значимими є безпліддя та звичне невиношування вагітності. Важливу роль в патогенезі хронічного 
запального процесу відіграє імунна система, тому призначення імунокорегуючої терапії є необхідним.

Мета. Підвищити ефективність лікування ЗЗЖСО при додатковому застосуванні тривалої імунокорегую-
чої терапії за допомогою флавоноїдних глікозидів.

Матеріали і методи. Проведено клініко-лабораторне обстеження 100 жінок репродуктивного віку з хроніч-
ними ЗЗЖСО (основна група) та 20 здорових жінок, що становили контрольну групу. Методи дослідження – 
бактеріоскопічний, бактеріологічний, імунофлуоресцентний, імуноферментний, статистичний.

Результати дослідження. За наявності хронічних ЗЗЖСО виявлено у 90 % асоціації патогенних та умовно 
патогенних мікроорганізмів, у 10 % виявлено тільки умовно патогенні мікроорганізми. Основну групу розділе-
но на дві підгрупи. Жінкам першої підгрупи призначено імунокорегуючу терапію за допомогою препаратів, до 
складу яких входили флавоноїдні глікозиди (у даному випадку застосовувався розчин протефлазиду), впродовж 
одного місяця до базової антибактеріальної терапії, під час неї та після впродовж трьох місяців. У другій 
підгрупі призначено стандартну антибактеріальну та імунокорегуючу терапію. У жінок першої підгрупи нор-
малізація мікроцитозу піхви при відсутності патогенної мікрофлори спостерігалася у 42 випадках (84 % ± 4,59), у 
жінок другої підгрупи позитивний результат лікування через три місяці спостерігався у 20 жінок (40 % ± 6,17) 
(р < 0,05).

Висновки. Використання імунокорегуючої терапії за допомогою флавоноїдних глікозидів у вигляді крапель 
протефлазиду вірогідно призводить до нормалізації мікроцитозу піхви при відсутності патогенної мікро-
флори у 84 %.

Ключові слова: запальні захворювання жіночих статевих органів, імунокорегуюча терапія, флавоноїдні 
глікозиди
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Для  лікування  ЗЗЖСО  використовуються  різ-
номанітні способи зі застосуванням лікарських 
препаратів,  які  згубно  діють  на  патогенні  мікро-
організми, зокрема, використання різних схем лі-
кування  антибактеріальними  препаратами.  Не  за-
вжди є можливість застосувати в схемі лікування 
один препарат, іноді їх кількість досягає десяти. З 
підвищенням кількості препаратів, які приймають 
одночасно, прогнозувати ефект стає все складніше, 
іноді  взагалі  неможливо.  Це  пов'язано  з  наявніс-
тю взаємодії препаратів, яка до цього часу вивчена 
недостатньо. Іншим, не менш важливим наслідком 
поліпрагмазії, є незручність для пацієнта [8].

При хронічних ЗЗЖСО реальний клінічний 
ефект залежить від успішного вирішення наступ-
них  завдань:  досягнення  знеболюючого  і  проти-
запального  ефекту;  підвищення  активності  ком-
пенсаторно-захисних механізмів; попередження 
загострень запалення; відновлення порушених 
функцій  статевої  системи;  ліквідації  вторинних 
системних порушень і супутніх захворювань.

Важливу  роль  в  патогенезі  хронічного  запаль-
ного процесу відіграє імунна система, а саме стан 
вторинного імунного дефіциту зі зниженням супро-
тиву організму до інфекцій. Імунологічна недостат-
ність послаблює компенсаторно-захисні механізми, 
гальмує  розвиток  процесів  тканинної  регенерації 
та  перешкоджає  відновленню  порушених  функцій 
статевої системи. Під час лікування разом із специ-
фічною  антибактеріальною  терапією  слід  застосо-
вувати імунокорегуючу терапію, імуномодулятори, 
препарати тимуса та індуктори інтерферону [1].

Дія імуномодуляторів спрямована на підви-
щення  захисних  сил  організму  і  відновлення  по-
рушеної,  переважно  Т-клітинної  ланки  імунітету. 
Вони активують ріст макрофагів і інших клітинних 
елементів, сприяючи підвищенню неспецифічного 
захисту організму. Диференційовану імунокоригу-
ючу терапію слід проводити після оцінки імунного 
статусу за всіма основними параметрами.

Лікування хронічних запальних захворювань 
жіночих статевих органів потребує необхідності 
повторних  курсів  лікування,  що  часто  призводить 
до  розвитку  ускладнень,  пов’язаних  із  прийомом 
антибактеріальних  засобів.  Застосування  імуноко-
регуючої  терапії,  призначення  пробіотиків  та  за-
гальнозміцнюючих засобів, поряд із введенням ан-
тибактеріальних препаратів, є недостатнім для 
повноцінного  одужання,  свідченням  чого  є  поява 
рецидивів захворювання, тому актуальним є постій-
ний пошук нових ефективних методів лікування.

Доцільним є тривале призначення імуноко-
регуючої терапії при наявності ЗЗЖСО, які про-
являються періодичними патологічними виді-
леннями з піхви, ниючими болями внизу живота 
різної інтенсивності, періодичним короткочасним 
підвищенням  температури  тіла,  наявністю  ознак 
запального  процесу  при  гінекологічному  обсте-
женні впродовж тривалого проміжку часу. З цією 
метою можна використовувати імунокорегуючі 
препарати,  до  складу  яких  входять  флавоноїдні 

глікозиди, у тому числі, у вигляді крапель протеф-
лазиду, що не потребує обов’язкового визначення 
імунограми  та  консультації  імунолога.  Викорис-
тання препарату впродовж тривалого часу забез-
печує нормалізацію патологічних змін у системі 
імунітету та є профілактикою можливих наступ-
них рецидивів.

Враховуючи,  що  в  патологічному  процесі  на 
фоні вторинного імунодефіцитного стану прийма-
ють участь не тільки умовно патогенні та патоген-
ні  мікроорганізми,  а  також  віруси,  застосування 
флавоноїдних  глікозидів  є  важливим,  оскільки 
вони  пригнічують  вірусоспецифічні  ферменти  – 
ДНК-полімеразу та тимідинкіназу у вірус інфіко-
ваних клітинах. Це призводить до зниження або 
повного блокування реплікації вірусів. При цьо-
му,  одночасно  сприяють  збільшенню  продукції 
ендогенних альфа- та гама-інтерферонів, що під-
вищує неспецифічну резистентність організму до 
вірусної та бактеріальної інфекцій, нормалізують 
імунний  статус  людини,  проявляють  естрогенну 
дію. Флавоноїдні глікозиди мають антиоксидант-
ну активність, оскільки запобігають накопиченню 
продуктів  перекисного  окислення  ліпідів  і,  тим 
самим, інгібують перебіг вільнорадикальних про-
цесів.  Важлива  фармацевтична  дія  флавоноїдів 
для лікування хронічних ЗЗЖСО полягає в регу-
люванні стану капілярів, зокрема, підвищенні їх-
ньої проникності, зменшенні згортання крові, по-
кращенні окисно-відновних процесів.

Мета і завдання дослідження
Підвищити ефективність лікування ЗЗЖСО 

при додатковому застосуванні тривалої імуноко-
регуючої терапії за допомогою флавоноїдних глі-
козидів.

Матеріал і методи
Проведено клініко-лабораторне обстеження 

100  жінок  репродуктивного  віку  з  хронічними 
ЗЗЖСО (основна група) та 20 здорових жінок, що 
становили контрольну групу. Жінок основної гру-
пи було розділено на дві підгрупи. Жінкам пер-
шої  підгрупи  (50  жінок)  запропоновано  тривале 
застосування імунокорегуючих препаратів, до 
складу яких входять флавоноїдні глікозиди. Дру-
гу підгрупу становили пацієнтки з ЗЗЖСО, яким 
призначалося стандартне лікування. Поділ жінок 
на групи базувався на бажанні пацієнток тривало 
використовувати імунокорегуючу терапію.

Методи  дослідження   –  бактеріоскопічний, 
бактеріологічний,  імунофлуоресцентний,  імуно-
ферментний, статистичний.

Результати дослідження та їх обговорення
При порівнянні стану мікроцинозу піхви у жі-

нок контрольної та основної групи встановлено, 
що у 18 жінок (90 %) контрольної групи у виді-
леннях  із  піхви  та  цервікального  каналу  наяв-
ні лактобактерії, яких не було виявлено у жінок 
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основної групи. Представниками умовно патоген-
ної флори у жінок контрольної групи у 2 випадках 
(10 %) були дріжджоподібні гриби роду Сandida.

Мікрофлора піхви та цервікального каналу жі-
нок обидвох підгруп основної групи представлена 
рядом умовно патогенних, патогенних мікроорга-
нізмів та вірусів.

Зі 100 жінок основної групи лише у 10 (10%) 
(р<0,05) до складу мікрофлори піхви та цер-
вікального каналу належали умовно патогенні 
мікроорганізми. Це золотистий стафілокок – 
Staphylococcus aureus – 6 випадків (60 %), ешери-
хії – Escherichia coli – 2 випадки (20 %), дріжджо-
подібні гриби роду Candida – Candida albicans – 7 
випадків (70%), коринебактерії – Corynebacterium – 2 
випадки (20 %), гарднерели – Gardnerella vaginalis – 
6 випадків (60 %) (р<0,05). Наявність 23 штамів 
у 10 жінок свідчить про одночасну персистенцію 
кількох мікроорганізмів, відсутність лактобакте-
рій – про порушення мікроцитозу піхви за відсут-
ності патогенної мікрофлори.

У решти 90 (90 %) жінок виявлялися патогенні 
та умовно патогенні мікроорганізми. При цьому 
спостерігалися асоціації мікроорганізмів з одно-
часним існуванням кількох мікроорганізмів. При 
аналізі результатів встановлено, що у жінок осно-
вної  групи  виявлено  210  представників  умовно 
патогенної флори та 208 представників патоген-
ної флори, що вказує на одночасну наявність, по-
руч  із  кількома  патогенними  мікроорганізмами, 
представників умовно патогенної флори та полі-
етіологічність захворювання.

Серед  представників  патогенної  флори  най-
частіше  виявлялися  трихомонади  –  Тrichomonas 
vaginalis – 82 випадки (82 %) (р<0,05), грам не-
гативні диплококи, морфологічно схожі на гоно-
кок – 44 випадки (44 %) (р<0,05), дещо рідше хла-
мідії – Сhlamilia trachomatis – 34 випадки (34%) 
(р<0,05),  піогенний  стрептокок  –  Streptococcus 
pyogenes – 8 випадків (8 %) (р<0,05).

Виявлено таких умовно патогенних мікроорга-
нізмів, які контамінували слизову оболонку піхви 
та цервікального каналу – стафілококи (золотистий 
та епідермальний) – Staphylococcus aureus – 30 ви-
падків (30 %) (р<0,05), Staphylococcus epidermidis– 
20 випадків (20 %) (р<0,05), фекальні ентероко-
ки  –  Enterococcus  faecаlis  –  22  випадків  (22  %) 
(р<0,05), ешерихії – Escherichia coli – 40 випад-
ків  (40  %)  (р<0,05),  дріжджоподібні  гриби  роду 
Candida – Candida albicans – 40 випадків (40 %) 
(р<0,05),  коринебактерії  –  Corynebacterium  –  33 
випадків (33 %) (р<0,05), гарднерели – Gardnerella 
vaginalis – 25 випадків (25 %) (р<0,05).

У 20 жінок (20 %) була наявність різних видів 
папілома вірусної інфекції, у 10 (10 %) – вірусу 
герпесу (р<0,05).

У обстежуваних жінок виявлено вірогідні змі-
ни в імунній системі, які проявлялися зниженням 
Т – активних лімфоцитів на 32 %, Т – лімфоцитів 
хелперів/індукторів на 24 %, Т – лімфоцитів су-

пресорів/індукторів на 17 %, та невірогідним зни-
женням В – лімфоцитів.

Враховуючи наявність виявлених змін, запро-
поновано проводити специфічну антибактеріаль-
ну терапію на фоні імунокорегуючої терапії. Жін-
кам першої підгрупи основної групи проводилася 
імунокорегуюча терапія впродовж одного місяця 
за допомогою препаратів, до складу яких входили 
флавоноїдні  глікозиди  (у  даному  випадку  засто-
совувався  розчин  протефлазіду),  після  чого  роз-
починався курс базової антибактеріальної терапії. 
Протефлазід  призначався  за  наступною  схемою: 
1-й тиждень по 5 крапель 3 рази на день, 2–3-й 
тиждень по 10 крапель 3 рази на день, 4-й тиж-
день по 8 крапель 3 рази на день.

Паралельно з антибактеріальною терапією 
також  проводилася  імунокорегуюча  терапія  вка-
заним препаратом, яка продовжувалася після лі-
кування впродовж трьох місяців у дозі по 10 кра-
пель 2 рази на день.

Решті  50  жінкам  другої  підгрупи  призначено 
стандартну  антибактеріальну  та  імунокорегуючу 
терапію під час курсу антибактеріальної терапії. 

Результати  лікування  оцінювали  з  урахуван-
ням скарг і результатів мікробіологічного та іму-
нофлуоресцентного методів дослідження виді-
лень із піхви та цервікального каналу щомісячно 
впродовж  трьох  місяців.  У  жінок  із  хронічними 
запальними захворюваннями жіночих статевих 
органів, яким призначали специфічну антибакте-
ріальну терапію на фоні тривалої імунокорегую-
чої  терапії,  нормалізація  мікроцитозу  піхви  при 
відсутності патогенної мікрофлори спостерігала-
ся  у  42  випадках  (84  %  ±  4,59),  у  жінок  другої 
підгрупи основної групи позитивний результат лі-
кування через три місяці спостерігався у 20 жінок 
(40 % ± 6,17) (р < 0,05). 

Висновки
1.  У  жінок  із  хронічними  запальними  захво-

рюваннями  жіночих  статевих  органів  до  складу 
мікрофлори піхви та цервікального каналу нале-
жали  тільки  умовно  патогенні  мікроорганізми  у 
10%, у решти 90 % виявлялися патогенні мікроор-
ганізми: Тrichomonas vaginalis 82 %, грам негатив-
ні диплококи, морфологічно схожі на гонокок 44 
%, Сhlamilia trachomatis 34 %, тобто, при запаль-
них процесах статевих органів різної локалізації 
відбуваються порушення мікробіоцинозу піхви та 
цервікального каналу, що вказує на необхідність 
проведення терапії кількома антибактеріальними 
препаратами.

2.  Використання  імунокорегуючої  терапії  до 
(впродовж  одного  менструального  циклу  –  1  мі-
сяць) під час і після (впродовж трьох менструаль-
них  циклів  –  3  місяців)  проведення  курсу  анти-
бактеріальної терапії за допомогою флавоноїдних 
глікозидів у вигляді крапель протефлазиду вірогід-
но призводить до нормалізації мікроцитозу піхви 
при відсутності патогенної мікрофлори у 84%.
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Резюме
Введение.  Воспалительные  заболевания  жен-

ских  половых  органов  занимают  первое  место 
среди других нозологий в гинекологии и являют-
ся  причиной  многих  нарушений  репродуктивной 
функции женщин. Важную роль в патогенезе хро-
нического  воспалительного  процесса  играет  им-
мунная система, поэтому назначение иммунокор-
регирующей терапии необходимо.

Цель. Повысить эффективность лечения ВЗЖПО 
при дополнительном применении длительной 
иммунокоррегирующей терапии с помощью 
флавоноидных гликозидов.

Материалы  и  методы.  Проведено  клинико-
лабораторное  обследование  100  женщин  репро-
дуктивного возраста с хроническими ВЗЖПО 
(основная группа) и 20 здоровых женщин, соста-
вивших контрольную группу. Методы исследова-
ния - бактериоскопический, бактериологический, 
иммунофлуоресцентный, иммуноферментный, 
статистический.

Результаты исследования. При наличии хро-
нических  ВЗЖПО  выявлено  у  90  %  ассоциации 
патогенных и условно-патогенных микроорганиз-
мов, в 10 % выявлены только условно патогенные 
микроорганизмы. Основную группу разделено на 
две подгруппы. Женщинам первой подгруппы на-
значена имунокорегирующая терапия с помощью 
препаратов, в составе которых флавоноидные 
гликозиды (в данном случае применялся раствор 

PATHOGENETIC APPROACH 
TO TREATMENT 

OF INFLAMMATORY DISEASES 
OF FEMALE GENITALS

 

A.V. Semenyak, O.M. Yuzko ,O.A. Andriyets, 
I.R. Nytsovych, V.V. Dikusarov
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Summary
Introduction. Pelvic inflammatory diseases 

occupy  the  first  place  among  other  nosology  in 
gynecology and are the cause of many disorders of the 
reproductive function of women, the most important 
are infertility and miscarriage. An important role in 
the  pathogenesis  of  chronic  inflammation  plays  an 
immune system, so appointment of immunocorrective 
therapy is necessary.

Aim.  To  increase  the  effectiveness  of  treatment 
with the additional use of immunocorrective 
prolonged therapy with flavonoid glycosides.

Materials and methods. A clinical and laboratory 
examination of 100 women of reproductive age 
with  chronic  pelvic  inflammatory  diseases  (study 
group) and 20 healthy women were the control 
group.  Methods  –  bacterioscopic,  bacteriological, 
immunofluorescence, enzyme immunoassay, 
statistical.

Research  results.  Chronic  pelvic  inflammatory 
diseases lead to in 90% of the association of pathogenic 
and  opportunistic  microorganisms,  found  only  10% 
conditionally opportunistic microorganisms. The 
main group is divided into two subgroups. Womens 
of first subgroup for immunocorrective therapy using 
drugs, comprised of flavonoid glycosides (in this case 
applied  solution  proteflazid)  within  one  month  to 
the basic antibiotic therapy, during it and after three 
months.  In  the  second  subgroup  applied  standard 
antibiotic and immune correcting therapy. In womens 
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протефлазида), в течение одного месяца до базис-
ной антибактериальной терапии, во время ее и по-
сле  в  течение  трех  месяцев.  Во  второй  подгруп-
пе  назначено  стандартную  антибактериальную  и 
имунокорегирующую терапию. У женщин первой 
подгруппы  нормализация  микроцитоза  влагали-
ща  при  отсутствии  патогенной  микрофлоры  на-
блюдалась в  42 случаях (84% ± 4,59), у женщин 
второй  подгруппы  положительный  результат  ле-
чения через три месяца наблюдался у 20 женщин 
(40%±6,17) (р <0 , 05).

Выводы.  Использование  иммунокоррегирую-
щей  терапии  с  помощью  флавоноидных  гликози-
дов в виде капель протефлазида достоверно при-
водит к нормализации микроцитоза влагалища 
при отсутствии патогенной микрофлоры в 84 %.

Ключевые слова:  воспалительные заболева-
ния  женских  половых  органов;  имунокорегуюча 
терапія; флавоноидные гликозиды.

the first subgroup absence of pathogenic organisms 
was  observed  in  42  cases  (84%  ±  4,59),  a  second 
subgroup in 20 womens (40% ± 6,17) (p<0,05) after 
three months.

Conclusions. Use immunocorrective therapy with 
flavonoid  glycosides  to  lead  to  normalization  state 
and absence of pathogenic organisms in 84 %.

Key words:  pelvic inflammatory disease; 
immune-correcting therapy; flavonoid glycosides.
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Вступ  
Передчасні пологи (ПП) в останні два десяти-

ліття стабільно займають одне з провідних місць 
у структурі ускладненої  вагітності. За рекомен-
дацією  ВООЗ  у  даний  час  передчасними  вважа-
ють  пологи  після  22  тижнів  вагітності  при  масі 
плоду більше 500 гр. Частота цієї патології не має 
тенденції до зниження і коливається від 6 до 10 % 
[1]: 7,2 % – у Франції, 7,8 % – у Великобританії, 
7,9 % – в Норвегії, 9-10 % – у Німеччині, 10 % – в Угор-
щині,10,1 % – у США, в Україні частота передчас-
них пологів коливається від 3,5 до 4,7% в різних 
регіонах та має постійну тенденцію до збільшен-
ня.  [2, 3, 6] Згідно з офіційними звітами, на базі 
МКПБ №2 м. Чернівці ця картина спостерігається 
і при нашому дослідженні за останні кілька років 
складає: у 2011 р. – 5,7%, у 2012 р. – 5,2%, у 2013 
р. – у 4,7%, у 2014 р. – 4,7%, у 2015 р. – 4,6% від-
носно загального числа пологів. Складність вирі-
шення проблеми ПП полягає у відсутності єдиної 
точки зору на причини даної патології, недоско-
налість сучасних методів їх прогнозування, ліку-
вання  та  своєчасної  профілактики  загрози  пере-
ривання вагітності; неузгодженої тактики ведення 
і способів пологорозрішення при початку перед-
часних пологів. [3]

Мета дослідження
Провести ретроспективний аналіз медичної до-

кументації у жінок,  які мали  передчасні пологи.

Матеріал і методи дослідження
Проведено ретроспективний аналіз 100 медич-

них карт у жінок,  які мали  передчасні пологи. 

Вивчено гінекологічний і соматичний анамнез ма-
терів, перебіг вагітності і виникнення ускладнень, 
особливості пологорозрішення і перинатальні на-
слідки.  Критеріями  виключення  з  аналізу  були:  
багатоплідна вагітність, вроджені аномалії плоду 
(діагностовані по УЗД і при народженні), мертво-
народження.

Для  проведення  аналізу  вказані  випадки  пе-
редчасних пологів були розділені на 4 групи, згід-
но класифікації передчасних пологів:

● 1-а група – з 22 до 28 тижнів (27 тижнів 6 
днів) – новонародженні з екстремально низькою 
масою  тіла  (до  1000  г),  прогноз  яких  вкрай  не-
сприятливий, високі показники перинатальної 
смертності і захворюваності – 5 (5,0%) пологів.

● 2-а група – 28-30 тижнів 6 днів – дуже низька 
маса тіла (до 1500 г), де пологи для плода більш 
сприятливі - 12 (12,0%) пологів.

● 3-я група – 31-33 тижні 6 днів – недоноше-
ність середнього ступеня – 35 (35,0%) пологи.

● 4-а група – 34-36 тижнів 6 днів - 48 (48,0%) 
пологи.

Результати дослідження та їх обговорення
Вік жінок групи дослідженя коливався від 16 

до 46 років, а середній вік склав 31 рік.
У  нашому  дослідженні  не  була  виявлена  за-

лежність впливу шкідливих виробничих факторів 
на перебіг вагітності та передчасне пологорозрі-
шення. Слід відмітити, що в групах переважають 
жінки  працюючі  та  здобувачі  освіти:  у  1-й  –  2 
(22,2%) , 2-й – 4 (44,4%), 3-я – 16 (61,5%) і 4-а 
18(51,4%) у відповідності до не працюючих. Час-
то зустрічаються професії службовців в сфері ме-
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Резюме
Вступ. Сучасний підхід до проблеми спонтанних передчасних пологів базується на уточненні механізмів 

їх виникнення, а також на своєчасному послідовному проведенні профілактичних заходів. У даний час немає 
жодного тесту, який міг  би  точно прогнозувати  передчасні пологи. Існуючі акушерські рекомендації  вже 
призвели до зменшення перинатальної захворюваності й смертності, але необхідно продовжувати розробку 
науково- обґрунтованої стратегії для профілактики передчасних пологів.

 Мета. Провести ретроспективний аналіз медичної документації у жінок, які мали  передчасні пологи.
Матеріал і методи. Проведено ретроспективний аналіз 100 медичних карт у жінок,  які мали  передчасні пологи.
Результати дослідження. Досліджувана група жінок з передчасними пологами була розподілена на 4 групи 

згідно класифікації передчасних пологів. Факторами ризику передчасних пологів є: екстрагенітальна пато-
логія (серцево-судинні та запальні захворювання сечовидільних шляхів), запальні захворювання жіночих ста-
тевих органів, паритет пологів, інтергенеративний проміжок між вагітностями, обтяжений акушерський 
анамнез (самовільні, медичні викидні та перинатальні втрати). Перебіг передчасних пологів залежить від 
терміну гестації, шляху пологорозрішення, адекватного знеболення та профілактики респіраторного дис-
трес синдрому у плода. Попередити передчасні пологи можна за наявності своєчасного їх прогнозування.

Висновки. Проведений нами аналіз визначив провідні медико-біологічні фактори ризику передчасних поло-
гів. З метою вирішення зазначених проблем рекомендується: прегравідарна підготовка; планування вагітнос-
ті; виявлення групи ризику по невиношуванню вагітності; індивідуальний підхід у виборі методу пологороз-
рішення.

Ключові слова: передчасні пологи; причини; профілактика.
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дицини, освіти і діловодства.
Проведений клініко-статистичний аналіз стану 

соматичного і репродуктивного здоров’я жінок по-
казав, що в цілому групи біли зіставними по осно-
вним  параметрам,  за  якими  проводився  аналіз. 
Частіше зустрічались захворювання нирок і серце-
во-судинна  патологія,  включаючи  вегето-судинні 
дистонії, синусові тахікардії, аритмії, гіпертонічну 
хворобу  та  ін.  Хронічний  пієлонефрит  однаково 
часто зустрічався в 1-й і 2-й групах (20,0% і 16,6%, 
відповідно) та в 3-й і 4-й групах (14,3% і 20,8%, 
відповідно). А серцево-судинна патологія частіше 
достовірно зустрічалась у 3-й і 4-й групах (25,7% 
і 31,3%, відповідно), у порівнянні з 1-ю і 2-ю гру-
пою (20,0% і 8,3%, відповідно). У більшості жінок 
вагітність протікала на фоні залізодефіцитної ане-
мії різної ступені важкості – 40,0%, 50,0%, 57,1% і 
37,5% випадків відповідно.

Характер  менструальної  функції  у  всіх  до-
сліджуваних  жінок  значних  порушень  не  мав. 
Становлення менструальної функції відбувало-
ся: у 13-14 років - у 65,0% жінок, у 12 років - у 
17,0%, у 15-16 років - у 15,0%, старше 16 років 
- у 3,0%, середній вік настання менархе становив 
14  років.  У  структурі  гінекологічної  захворюва-
ності  була  велика  доля  хронічних  запальних  за-
хворювань внутрішніх жіночих статевих органів, 
з яких в анамнезі запальні процеси матки і при-
датків,  зустрічались  однаково  часто  в  1-й  і  2-й 
групах (20,0% і 16,7%) та 3-й і 4-й групах (14,3% 
і 14,6%), які також є несприятливими факторами 
для планування вагітності та є фактором високо-
го ризику для невиношування вагітності. Звертає 
на себе увагу, що із гінекологічних захворювань 
з  великою  частотою  зустрічались  неспецифічні 
(кольпіти,  вагініти,  ерозії  шийки  матки),  відпо-
відно однаково в 1-й – 40,0%, у 2-й – 25,0%, у 3-й 

– 37,1% і в 4-й групах – 29,2%, порівнюючи зі спе-
цифічними запальними захворюваннями жіночих 
статевих органів (урогенітальний трихомоніаз, 
хламідіоз, мікоплазмоз), які частіше зустрічалися 
у 3-й – 8,6% і в 4-й групах - 4,2% і не спостері-
галися у 1-й та 2-й групах. У незначної кількос-
ті  жінок  групи  дослідження  в  гінекологічному 
анамнезі були безпліддя, доброякісні пухлини 
внутрішніх статевих органів (міоми матки, кісти 
яєчників), аномалії розвитку внутрішніх статевих 
органів і поодинокі випадки венеричних захворю-
вань (гонорея, СHІД).

Вивчаючи паритет пологів у групах досліджен-
ня, встановлено співвідношення першонароджую-
чих до повторнонароджуючих жінок: у 1-й групі, 
в 2-й та 3-й групі переважали першонароджуючі 
до повторнонароджуючі у співвідношенні 60,0% 
до 40,0% ; 58,3% до 41,7% та  54,3% до 45,7%, від-
повідно,  порівнюючи  з  4-ю  групою,  де  визнача-
лося  співвідношення  першонароджуючих  до  по-
вторнонароджуючих  в  однаковому  процентному 
співвідношені -50,0% до 50,0%.  Інтергенератив-
ний проміжок менше 1-го року визначався у всіх 
жінок, але найбільше процентне співвідношення 
визначалося в 1-й та 3-й групах (40,0% і 20,0%) 
і найменше - у 2-й і  4-й групах (8,3% і  12,5%). 
Таким чином, отримані дані дають нам право роз-
глядати паритет пологів і інтергенеративний про-
міжок між вагітностями як фактор ризику перед-
часних пологів.

Обтяжений акушерський анамнез (медичні або 
самовільні викидні) та високий відсоток вишкрі-
бань порожнини матки (2 і більше) мали всі групи 
жінок. Передчасні пологи в анамнезі були у жінок 
1-ї, 3-ї та 4-ї групи, а перинатальні втрати внаслі-
док передчасних пологів в анамнезі частіше мали 
жінки 1-ї  та 4-ї груп (табл.1).

З  усіх  жінок  першородящих  було  37  ос.,  по-
вторнородящих – 63 ос., з них 94 ос. перебували 
на «Д» обліку з приводу даної вагітності, 6 жінок - 
не перебували. Відвідування жіночої консультації 
було регулярним у жінок у всіх групах, середня 
кількість відвідувань не оцінювалась у зв’язку з 
різними термінами гестації в групах. Даний факт 
свідчить про бажану вагітність.

Перебіг вагітності у даних жінок здебільшого 
ускладнювався загрозою переривання вагітності - 
як в першому так і в другому триместрах. Отже, 
в першому триместрі частіше зустрічалась загро-
за переривання вагітності в 1-й, 3-й і 4-й групах 
(40,0%, 34,3%, 22,9%), а в другому триместі - у 

2-й і 4-й групах – відповідно 33,3% і 37,5%, при 
цьому, в 1-й і  3-й групах був однаковий процент-
ний  показник  –  20,0%.  Результати  наших  дослі-
джень підтверджені даними літератури, де загро-
за переривання вагітності в першому і в другому 
триместрах були наслідком передчасних пологів, 
і складали від 38,9% до 43,8%. [12,13,14]

Преекламсія зустрічалася в 3-й і 4-й групі у 5,7% 
і 4,2%  жінок порівнюючи з 1-ю та 2-ю групами, де 
дана патологія не зустрічалася. Плацентарна дис-
функція,  яка  є  підґрунтям  для  таких  ускладнень, 
як дистрес плоду під час вагітності та пологів, пе-
редчасне  відшарування  нормально  розташованої 
плаценти зустрічалась у всіх  групах жінок (рис.1).
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Таблиця 1

Акушерський анамнез у жінок груп дослідження

Фактори\групи (n=100)
1-а 2-а 3-а 4-а

Абс. % Абс. % Абс. % Абс. %
Вишкрібання порожнини матки 
(2 і більше) (n=40) 4 10,0 3 7,5 15 37,5 18 45,0

Перинатальні втрати
(n=3) 1 33,3 0 0 0 0 2 66,7
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Проводячи  аналіз  перебігу  вагітності  у  да-
них  групах  жінок  з  передчасними  пологами,  ми 
дійшли  висновку,  що  факторами  ризику  перед-
часних пологів є загроза переривання вагітності, 
особливо в першій половині вагітності та плацен-
тарна дисфункція в другій половині вагітності. 

Отже, прогнозування передчасних пологів, яке 
базується тільки на виявленні факторів ризику, не 
призведе до зниження їх числа на рівні популя-
ції і є не перспективним. Це обумовлено тим, що 
чинники, що значимо впливають на число перед-
часних пологів, у популяції зустрічаються рідко, а 
фактори, які мають значне поширення, не завжди 
збільшують ризик передчасних пологів. [11]

Пологи через природні пологові шляхи відбу-
лися у 74 із 100 жінок: у 1-й групі – 3 (60,0%), у 
2-й групі – 10 (83,3%), у 3-й групі – 22 (62,8%), 
у 4-й групі – 39 (81,2%) відповідно. Пологороз-
рішення  шляхом  кесарського  розтину  провели  у 
26 випадках: у 1-й групі – 2 (40,0%), де показа-

ми було сідничне передлежання; у 2-й групі – 2 
(16,7%) – показами був дистрес плоду; в 3-й групі 
–  13  (37,1%),  у  4-й  групі  -  9  (18,7%),  де    пока-
зами були неправильні положення плоду (ніжне, 
сідничне передлежання та поперечне положення), 
дистрес плоду, преекламсія важкого ступеня, пе-
редчасне  відшарування  нормально  розташованої 
плаценти та резус конфлікт. Отже, у 3-й групі по-
логорозрішення  через  природні  пологові  шляхи 
значно поступипалось пологорозрішенню шляхом 
кесарського розтину. Аналіз перебігу пологів че-
рез природні пологові шляхи показав, що пологи 
зі спонтанною регулярною пологовою діяльністю 
в активній фазі передчасних пологів, при посту-
пленні у пологовий будинок відмічено у  35,8 % 
роділь, при цьому 25,4 % - у першому періоді по-
логів і 10,4% - у другому. Найбільшим цей показ-
ник був у 4-й і 1-й групах – 29,2% і 20,0%, дещо 
меншим - у 3-й групі – 14,3% і найменший - у 2-й 
групі – 8,3% (табл.2). 

Рис.1 Ускладнення під час вагітності та пологів 
у жінок групи дослідження з передчасними пологами

Таблиця 2

Аналіз пологорозрішення передчасних пологів

Назва (код МКХ)\(n=100)
1-а група 2-а група 3-я група 4-а група

Абс % Абс % Абс % Абс %
Спонтанний початок пологової 
діяльності (n=26)

1 3,8 2 7,7 6 23,1 17 65,4

Передчасний розрив плідних 
оболонок (О42) з регулярною 
пологовою діяльністю (n=27)

2 7,4 5 18,5 8 29,6 12 44,5

Передчасний розрив плідних 
оболонок (О42) без регулярної 
пологової діяльністі (n=37)

2 5,4 4 10,8 14 37,9 17 45,9

Індуковані пологи (шляхом кесар-
ського  розтину  або  пологопідси-
ленням)(n=10)

0 0 1 10,0 7 70,0 2 20,0
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Передчасне вилиття навколоплідних вод чітко 
спостерігалось  у  всіх  групах  жінок  у  високому 
відсотковому співвідношені: в 1-й і 3-й групах по 
60,0%,  відповідно,  в  2-й  групі  –  58,3%  та  в  4-й 
групі – 54,2%. У всіх групах при тривалому без-
водному проміжку 12 годин і більше проводилася 
антибактеріальна терапія. У 1-й групі хоріонамні-
оніт діагностований у 40,0%, у 2-й групі – 8,3%, 
у  3-й  групі  –  11,4%  і  в  4-й  групі  –  2,1%  жінок. 
Найбільший відсоток ускладнень у вигляді хорі-
онамніоніту мав місце в 1-й та 3-й групах. Таким 
чином,  розвиток  хоріонамніоніту  безпосередньо 
залежить від тривалості безводного проміжку та 
мікрофлори пологових шляхів.

Відомо, що тактика пологорозрішення пере-
важно  визначає  стан  новонародженого  [6].  Більша 
можливість на успішну адаптацію після дбайливого 
пологорозрішення (анте- та інтранатальний токоліз, 
профілактика  респіраторного  дистрес  -  синдрому, 
відсутність акушерської допомоги в пологах через 
природні пологові шляхи, вилучення голівки плода 
в плідному міхурі при кесерському розтині [10]) є 
досить високими. Особливого обговорення потребу-
ють питання знеболення передчасних пологів. У да-
ний час визнано,що фізіологічна денервація матки і 
перебудова симпатико-адреналового ланцюга регу-
ляції скорочувальної діяльності матки завершується 
тільки до терміну доношеної вагітності. Відповідно, 
больова реакція при передчасних пологах з наступ-
ною гіперкатехолемією потребує обов’язкової анал-
гезії. Методом вибору для знеболення передчасних 
пологів вважають епідуральну аналгезію, при якій 
створюється регіональний симпатичний блок [9]. У 
досліджуваних групах вона використовувалась від-
повідно: в 1-й – у 20,0%, в 2-й – у 41,7%, в 3-й -  у 
25,7%, в 4-й – у 25,0% випадків.

Резервом поліпшення результатів передчасних  
пологів може стати розширення показів до кеса-
ревого  розтину.  [4,8]  Аналіз  свідчить,  що  біль-
шість (68,0%) операцій проводилося за екстрени-
ми показаннями — кровотеча при передчасному 
відшарування нормально розташованої плаценти 
(у  5,0%),  центральне  передлежання  плаценти  (у 
1,0%), тазове та ніжне передлежання при відхо-
дженні вод (у 4,0%), поперечне положення плода 
(у1,0%),  неспроможність рубця на матці (у 4,0%), 
хронічна прогресуюча внутрішньоутробна гіпок-
сія плоду з порушенням кровотоку в маткових ар-
теріях і артеріях пуповини (у 3,0%).

Профілактика  респіраторного  дистрес  -  син-
дрому (РДС) у плода проводилася дексаметазоном 
короткими і тривалими курсами із розрахунку 24 
мг препарату на курс. У 1-й групі профілактика 
РДС була проведена у 60,0% випадків, в 2-й – у 
58,3%, в 3-й – у 74,3% і в 4-й – у 14,6% випадків. 
По кількості випадків профілактика РДС у плода 
частіше була проведена в 3-й групі. Відсутність 
профілактики РДС у плода пояснюється часом з 
моменту  поступлення  до  пологорозрішення  від 
40 хв. до 6-8 год., коли відбувалося пологорозрі-
шення ургентно або терміном гестації більше 34-
36  тижнів.  Повторні  курси  профілактики  РДС  у 
плода проводились рідко й зустрічалися в жінок 
з персистуючими загрозами передчасних пологів 
у 1-й та 4-й групах (20,0% і 2,1%) відповідно. За 
даними літератури, профілактику РДС у плода ре-

комендують проводити в термінах гестації з 27 до 
34 тижнів вагітності. [12,13]

Частота пригнічення життєво важливих функ-
цій у новонародженої дитини за шкалою Апгар ко-
релює з низькою оцінкою стану при народженні. 
Важливе прогностичне значення має оцінка стану 
дитини через 5 хв. після народження - якщо вона 
залишається низькою, прогноз несприятливий. 
Адаптація серцево-судинної системи позаутробно 
відбувається одночасно з адаптацією легень. У 1-й 
групі середня оцінка за шкалою Апгар складала 
на першій хвилині 3,6±1,7 бала, на п’ятій хвилині 
2,8±1,4 бала. У 2-й групі середня оцінка за шка-
лою  Апгар складала на першій хвилині 3,75±1,9 
бала, на п’ятій хвилині 2,25±1,6 бала. У 3-й і 4-й 
групах на 1-й хвилині - 5,26±1,5 бала;  5,52±1,7 
бала, на 5-й хвилині - 4,28±1,4 бала; 5,5±1,2 бала 
відповідно. Проводячи порівняння частоти поло-
горозрішення шляхом кесарського розтину і пери-
натальними наслідками нами визначено, що оцін-
ка стану новонароджених за шкалою Апгар була 
вищою при абдомінальному пологорозрішені. За 
результатами аналізу в 1-й групі значної різниці в 
оцінці стану новонароджених не було узалежності 
від метода пологорозрішення. У 2-й і 3-й групах 
пологорозрішення  шляхом  кесарського  розтину 
підвищувало  оцінку  новонароджених  за  шкалою 
Апгар порівнюючи з пологами через природні по-
логові шляхи. У 4-й групі оцінка за шкалою Ап-
гар була вище у новонароджених, які народили-
ся через природні пологові шляхи, порівнюючи з 
жінками  у  яких  пологорозрішення  було  шляхом 
кесарського  розтину.  Отримані  нами  результати 
відповідають даним літератури. [12]

Найбільш частим показанням до ШВЛ був син-
дром дихальних розладів, асфіксія важкого та се-
реднього ступеня важкості. Аналіз реанімаційних 
заходів,  надання  допомоги  новонародженим  по-
казав, що їх об’єм залежить від терміну гестації, 
від адаптації дихальної системи і в необхідності 
у  новонародженого  проведення  штучної  венти-
ляції  легень  (ШВЛ)  та  своєчасної  профілактики 
респіраторного  дистрес  -  синдрому.  В  1-й  групі 
проведена профілактика РДС не впливає суттєво 
на об’єм реанімаційної допомоги. У 2-й, 3-й і 4-й 
групах необхідність в штучній вентиляції легень 
суттєво знижується зі збільшенням терміну геста-
ції в поєднанні із профілактикою респіраторного 
дистрес  -  синдрому  дексаметазоном.  Найбільш 
важливим  ускладненням  пологів  для  недоноше-
ної дитини є пологова травма, яка при передчас-
них пологах зустрічається у 7 разів частіше, чим 
при нормальних. [4] До пологового травматизму 
спонукають  наступні  анатомо-фізіологічні  осо-
бливості недоношених новонароджених: відносно 
велика голова за рахунок мозкового черепа, м’які 
кістки черепа і відкриті шви і тім’ячка, включаю-
чи бокові тім’ячка. [15]  Судини головного мозку 
мають субепендимальний зародковий шар, розмі-
щений над головою і тілом хвостатого ядра, він 
стоншується  після  30  тижнів  гестації  і  зникає 
майже повністю до 36 тижнів. Вказана ділянка є 
джерелом  у  більшості  випадків  внутрішньошлу-
ночкових крововиливів у недоношених дітей. [6] 

Новонароджені  1-ї  групи  мали  середню  масу 
тіла при народженні 1,020 г, 2 – ї групи – 1,317 г, 3 – 
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ї групи – 1,935 г та 4 – ї групи – 2254 г, відповідно.
Аналіз історій пологів показав, що 65,8% у ва-

гітних із загрозою передчасних пологів була про-
ведена  токолітична  терапія  b-адреноміметиками. 
У вагітних з передчасним вилиттям навколоплід-
них  вод  проводилась  консервативно-очікувальна 
тактика з призначенням антибіотиків і профілак-
тики респіраторного дистрес - синдрому у плода. 
Однак  основними  причинами,  що  призвели  до 
передчасних  пологів,  стали  спонтанний  початок 
пологової  діяльності  (65,8%),  передчасний  роз-
рив  плідних  оболонок  (25,8%),  а  також  медичні 
втручання, спрямовані на дострокове перериван-
ня вагітності за рахунок  ускладнень (8,4%).

Роль інфекційно-запального фактору і хронічної 
плацентарної  недостатності  в  патогенезі  невино-
шування підтверджують результати гістологічного 
дослідження послідів. Запальні зміни в плаценті, 
такі  як  базальний  децидуіт,  мембранний  плацен-
тит, інтервелузіт виявляються практично у кожної 
жінки в групах дослідження (у 1 – й – 80,0%; у 2 – 
й – 66,7%; у 3 – й – 31,4% та у 4-й – 18,75%). 

Висновки 
1. Проведений нами аналіз визначив провідні ме-

дико-біологічні фактори ризику передчасних пологів:
●  соматична  патологія  –  слід  відзначити,  що 

частіше зустрічались захворювання нирок і сер-
цево-судинна патологія, включаючи вегето-судин-
ні дистонії, синусові тахікардії, аритмії, гіперто-
нічну хворобу та ін.;

● хронічні запальні захворювання геніталій;
● ранні репродуктивні втрати в анамнезі;
● інтергенеративний проміжок менше 1 року.

2. Методом вибору пологорозрішення при 
передчасних  пологах  у  вагітних  високого  пери-
натального  ризику  повинна  надаватися  перевага 
шляху  кесарського  розтину,  оскільки  він  досто-
вірно знижує показник перинатальної смертності. 
Проте,  в  терміні  гестації  з  22  до  28  тижнів  по-
логорозрішення  шляхом  кесарського  розтину,  як 
показали отримані нами результати, не збільшу-
ють  життєздатність  новонародженого.  У  терміні 
гестації з 29 до 34 тижнів більш дбайливим мето-
дом  пологорозрішення слід вважати кесарський 
розтин, виходячи із перинатального ризику. Після 
34 тижнів метод оперативного пологорозрішення 
не впливає на перинатальний результат. У струк-
турі  показів  до  оперативного  пологорозрішення 
зустрічаються ті покази, які одинаково часто зу-
стрічаються в загальній популяції і не визначені 
терміном гестації. Методом вибору пологорозрі-
шення в терміні гестації після 34 тижнів є пологи 
через природні пологові шляхи.

3. З метою вирішення зазначених проблем ре-
комендується:

● прегравідарна підготовка, включаючи в 
обов’язковому порядку повне обстеження жінки;

●  планування  вагітності,  збільшення  інтерге-
неративного проміжку;

●  ретельний  збір  анамнезу,  виявлення  групи 
ризику по невиношуванню вагітності;

● індивідуальний підхід у виборі методу поло-
горозрішення виходячи із перинатального   ризику.

Перспективи подальших досліджень
Прогнозуючи передчасні пологи та своєчасно 

їх діагностика у вагітних групи ризику.
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Резюме
Введение.  Современный  подход  к  проблеме 

спонтанных  преждевременных  родов  основан  на 
неполном понимании механизмов их возникнове-
ния, а также последовательности и сроков проведе-
ния профилактических мероприятий. В настоящее 
время нет ни одного теста, который мог бы точно 
прогнозировать  преждевременные  роды  и  опред-
елить все дальнейшие действия. Хотя выполнение 
принятых в настоящие время акушерских рекомен-
даций уже привело к уменьшению перинатальной 
заболеваемости и смертности, нам необходима 
разработка целостной научно обоснованной стра-
тегии для профилактики преждевременных родов. 

Цель.  Провести  ретроспективный  анализ  ме-
дицинской документации у женщин, имевших 
преждевременные роды.

Материалы и методы. Проведен ретрос-
пективный  анализ  100  медицинских  карт  у  жен-
щин,  имевших преждевременные роды.

Результаты исследования. Исследуемая 
группа женщин, имевших преждевременные 
роды,  была  разделена  на  4-х  группы,  согласно 
классификации преждевременных родов. Фак-
торами риска преждевременных родов явля-
ется экстрагенитальная патология (сердечно-
сосудистые и воспалительные заболевания 
мочевыводящих  путей),  воспалительные  заболе-
вания  женских  половых  органов,  паритет  родов, 
интергенеративный промежуток между бере-
менностями, отягощенный акушерский анамнез 
(самопроизвольные, медицинские выкидыши и 
перинатальные потери). Ход преждевременных 
родов зависит от срока гестации, пути родоразре-
шения, адекватного обезболивания и профилакти-
ки респираторного дистресс - синдрома у плода. 
Предупредить преждевременные роды можно при 
наличии своевременного их прогнозирования.

Выводы. Проведенный нами анализ опред-
елил ведущие медико-биологические факторы 
риска  преждевременных  родов.  С  целью  реше-
ния указанных проблем рекомендуется: преграви-
дарная  подготовка;  планирование  беременности; 
выявление группы риска по невынашиванию бере-
менности; индивидуальный подход в выборе мето-
да родоразрешения.

Ключевые  слова:   преждевременные  роды; 
причины; профилактика.

CAUSATIVE FACTORS 
OF PREMATURE BIRTH

(A NEW LOOK AT THE PROBLEM)
 

K.V. Dyak,  A.M. Ysko
 

Higher State Educational 
Establishment of Ukraine 

«Bukovinian State 
Medical University»

 (Chernivtsi, Ukraine)

Summary
Introduction. A current approach to the 

problem  of  spontaneous  preterm  birth  based  on  an 
incomplete  understanding  of  the  mechanisms  of  its 
occurrence, as well as on the sequence of and time 
for  preventive  measures.  As  of  now,  there  is  no 
test that could accurately predict preterm birth and 
determine all further actions. Although the currently 
accepted  obstetric  guidelines  have  already  resulted 
in  a  decrease  in  perinatal  morbidity  and  mortality 
rates, an entire scientifically sound strategy must be 
elaborated  to  prevent  preterm  birth  on  the  basis  of 
objective diagnostic markers and effective preventive 
measures. 

Aim. To conduct a retrospective analysis of 
medical records of women with premature birth.

Materials and methods. A retrospective analysis 
of medical records of 100 women with premature birth.

Research  results.  The  study  group  of  women 
with preterm births was divided into 4-group, 
according to the classification of preterm birth. Risk 
factors  for  preterm  birth  is  extragenital  pathology 
(cardiovascular  and  inflammatory  diseases  of  the 
urinary  tract),  pelvic  inflammatory  disease,  parity 
births, and interval between pregnancies, complicated 
obstetric history (spontaneous and medical abortions 
and  perinatal  loss).  The  course  of  preterm  birth 
depends on gestational age, method of delivery, 
adequate analgesia and prevention of respiratory 
distress  syndrome  in  the  fetus.  Prevent  premature 
births can be if their prediction.

Conclusions. Our analysis identified the leading 
biomedical risk factors for preterm birth. In order to 
solve these problems is recommended: preparations 
for pregnancy; planning pregnancy; identify risk for 
premature delivery; individual approach in choosing 
a method of birth

Key words: preterm birth; causes; prevention.
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Вступ
Низка процесів здатні призвести до того, що в 

протеїнах може змінюватися співвідношення між 
аміногрупами та карбоксильними або гідроксиль-
ними  групами  (у  лізині  та  проліні).  Наприклад, 
при  надлишку  вільних  радикалів  окиснюються 
аміногрупи білків [2,7], що призводить до пору-
шення балансу в бік карбоксильних груп. Такий 
процес називають окиснювальною модифікацією 
білків [6,14]. Інший приклад, коли при цукровому 
діабеті відбувається надмірне глікозування аміно-
груп  білків  [9],  при  якому  порушується  співвід-
ношення також у бік карбоксильних груп [4,8,14]. 
Ще один приклад, коли внаслідок гідроксилюван-
ня залишків проліну та лізину в процесі дозріван-
ня  колагену  сполучно-тканинних  волокон  спів-
відношення змінюється у бік гідроксильних груп. 
Щодо пухлинних клітин, то зміни в їхньому гено-
му можуть призвести до продукції білків [10,14] з 
тим чи іншим співвідношенням між аміногрупами 
та карбоксильними або гідроксильними групами 
білків, яке буде відрізнятися від клітин з нормаль-
ним геномом. У будь-якому разі зміни у співвід-
ношеннях  між  аміногрупами  та  карбоксильними 
або  гідроксильними  групами  білків  будуть  при-
зводити до змін властивостей білків (ферментів, 
структурних білків, сигнальних молекул тощо).

Існує гістохімічний метод, який дозволяє оці-
нити  співвідношення  між  аміногрупами  та  кар-
боксильними або гідроксильними групами білків 
за  особливостями  їхнього  забарвлення,  причому 
оцінку можна здійснити кількісно методом мікро-
спектрофотометрії [11]. Таким методом є гістохі-
мічне  дослідження  на  «кислі»  та  «основні»  біл-
ки  з  бромфеноловим  синім  за  Mikel  Calvo  [12]. 
В  авторському  оригіналі  результати  проведення 
методики  описуються  наступним  чином:  у  від-
тінки  синього  забарвлюються  протеїни,  в  яких 
переважають аміногрупи над карбоксильними та 
гідроксильними групами (автор методики називає 
такі білки «основними»), а у відтінки червоного, 
зеленого  та  жовтого  забарвлюються  протеїни,  в 
яких  переважають  карбоксильні  та  гідроксильні 
групи над аміногрупами [13] (автор методики на-
зиває такі білки «кислими») [9,15]. Звісно, що на 
практиці  в  клітинах  і  позаклітинних  структурах 
зустрічаються суміші білків, що спричиняє різні 
перехідні  відтінки  різних  кольорів.  Наш  досвід 
застосування комп’ютерної мікроспектрофотоме-
трії на різних об’єктах дозволив дійти висновку, 
що достатньо оцінювати співвідношення між чер-
воним та синім компонентами забарвлення. Така 
оцінка проводиться за коефіцієнтом R/B (від на-
зви кольорів).
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Резюме 
Мета дослідження. Гістохімічним методом на підставі кількісної оцінки методом комп’ютерної мікро-

спектрофотометрії встановити співвідношення між «кислими» та «основними» білками в різних структурах 
протокової інвазивної карциноми грудної залози та фіброаденоми. 

Матеріали та методи. Для дослідження використовували морфологічні дані 180 випадків. З них: 162 спо-
стереження інвазивної протокової карциноми грудної залози та 18 спостережень фіброаденом грудної зало-
зи. Обраховували вторинний показник - коефіцієнт R/B, порівнювали отримані результати між структурами 
пухлини.

Результати  дослідження.  Середнє  значення  коефіцієнту  R/B  в  епітеліальних  клітинах  карциноми  з  по-
хибкою становить 1,34±0,011. У сполучно-тканинних волокнах строми пухлини (зона І) середнє значення ко-
ефіцієнту з похибкою становить 1,64±0,018. Середнє значення з похибкою показника коефіцієнту сполучно-
тканинних волокон строми пухлини (зона ІІ) 2,01±0.014. У сполучно-тканинних волокнах перитуморозної зони 
показники коефіцієнта найвищі, середній показник із похибкою 2,34±0,011.

У епітеліальних клітинах інтраканалікулярної фіброаденоми середнє значення з похибкою коефіцієнту ста-
новить 1,01±0,024.  У стромі (зона І) середнє значення з похибкою 0,97±0,021. У волокнах зрілої сполучної 
тканини фіброаденоми середнє значення з похибкою 0,91±0,014. В капсулі фіброаденоми середній показник з 
похибкою становив 1,19±0,016.

Висновки. Протокова карцинома характеризується переважанням «кислих» білків над «основними» білка-
ми в пухлинних епітеліальних клітинах та сполучно-тканинних волокнах різних локалізацій. А при інтракана-
лікулярній фіброаденомі, на відміну від протокової карциноми, співвідношення між «кислими» та «основни-
ми» білками в пухлинних епітеліальних клітинах у середньому є приблизно рівним, хоча у окремих жінок може 
бути інакшим.

Ключові слова:  грудна залоза; протокова карцинома; фіброаденома; властивості білків.
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Мета дослідження
Гістохімічним методом на підставі кількісної 

оцінки методом комп’ютерної мікроспектрофото-
метрії встановити співвідношення між «кислими» 
та «основними» білками в різних структурах про-
токової  інвазивної  карциноми  грудної  залози  та 
фіброаденоми. 

Матеріали і методи
Для  дослідження  використовували  морфоло-

гічні дані 180 випадків. З них: 162 спостереження 
інвазивної протокової карциноми грудної залози 
та 18 спостережень фіброаденом грудної залози. 
Для дослідження використовувався гістологічний 
матеріал (операційний та біопсійний), направле-
ний в патологоанатомічне відділення для гістоло-
гічного  підтвердження.  Всі  хворі  перебували  на 
стаціонарному лікуванні Чернівецького обласно-
го онкологічного диспансеру.

Направлену тканину фіксували в забуфере-
ному  фосфатним  буфером  10%  формаліні  з  по-
дальшою  проводкою  матеріалу  і  виготовленням 
парафінових блоків за загальноприйнятою у мор-
фологічних дослідженнях. Приготовлені шматоч-
ки  матеріалу  заключали  в  парафінові  блоки  для 
збереження  властивостей  і  зручності  у  подаль-
шому  використанні.  Санним  мікротомом  (МС-2) 
виготовлялися  зрізи  товщиною  5  мкм  із  дотри-
манням відповідних вимог. Після депарафінуван-
ня  гістологічний  матеріал  фарбували  за  методи-
кою забарвлення бромфеноловим синім за Mikel 
Calvo. За стандартних умов отримували цифрові 
копії зображення за допомогою мікроскопа Delta 
Optical Evolution 100 (планахроматичні об'єктиви) 
та  цифрової  камери  Olympus  SP-550UZ.  Цифро-
ві зображення аналізували у спеціалізованій для 
гістологічних  досліджень  комп'ютерній  програ-
мі  ImageJ  (1.48v,  вільна  ліцензія,  W.  Rasband, 
National Institute of Health, USA, 2015) [1,11]. У ре-
гіонах інтересу (ROIs) – тобто у цитоплазмі клітин 
чи  у  сполучнотканинних  волокнах  у  середовищі 
вказаної програми отримували дві величини спек-
тральної  характеристики  забарвлення  –  червоний 
та  синій  компоненти  в  градаціях  (256  градацій 
для кожного кольору). На підставі цих двох базових 
показників обраховували вторинний показник - ко-
ефіцієнт R/B, який служив мірою співвідношення 
між «кислими» та «основними» білками. 

Обраховували  середні  арифметичні  та  їх  по-
хибки, а також ліміти для груп дослідження. Пе-
ревіряли на нормальність розподілу у вибіркових 
сукупностях  методом  Shapiro-Wilk.  Розбіжність 
між  вибірковими  сукупностями  у  середніх  тен-
денціях здійснювали за непарним методом Стью-
дента.  Всі  статистичні  обрахунки  вели  за  допо-
могою комп’ютерної програми PAST v3.14, вільна 
ліцензія, O. Hammer, 2015) [3,8].

Результати дослідження:  Після фарбуван-
ня мікропрепаратів бромфеноловим синім за Mikel 
Calvo виявили різницю забарвлення тканин фібро-
аденоми  та  протокової  карциноми.  Використання 
комп’ютерної  мікроспектрофотометрії  дозволило 
вивчити різницю у кольорі між структурами пух-
линної  тканини.  Також  дозволив  визначити  спів-
відношення синього та червоного кольорів - кое-

фіцієнт R/B. Він вказує на розбіжність показників 
пухлинних  епітеліальних  клітин  (Рис.  1)  карци-
номи - (1,62-1,06). Середнє значення з похибкою 
становить 1,34±0,011. У сполучно-тканинних во-
локнах (Рис.2) строми пухлини (зона І) значення 
коефіцієнту знаходиться в межах (2,09-1,18) Се-
реднє значення з похибкою становить 1,64±0,018. 
Показники коефіцієнту сполучно-тканинних во-
локон строми пухлини (зона ІІ) дещо вищі і ста-
новлять (2,36-1,65). Середнє значення з похибкою 
2,01±0.014.  В  сполучно-тканинних  волокнах  пе-
ритуморозної  зони  показники  коефіцієнта  найви-
щі, максимальний і мінімальний показники в меж-
ах  (2,62-2,06),  а  середній  показник  із  похибкою 
2,34±0,011 В свою чергу незважаючи на найвищий 
показник похибка являться найнижчою.

У  структурах  доброякісних  пухлин  -  фібро-
аденомах  показники  коефіцієнта  R/B  нижчі,  що 
вказує  на  менш  виражену  окиснювальну  модифі-
кацію білків. Так у епітеліальних клітинах інтра-

Рис. 1 Інвазивна протокова карцинома 
грудної залози G2. Стрілками вказані 

сполучно-тканинні волокна зони І. 
Гістохімічна методика з бромфеноловим 

синім за Mikel Calvo. Об. 40х. Ок.10х

Рис. 2 Інвазивна протокова карцинома 
грудної залози G2 Стрілками вказані пух-

линні епітеліальні клітини. Гістохімічна  
методика з бромфеноловим синім за 

Mikel Calvo. Стрілками вказані пухлинні 
клітини. Об. 40х. Ок.10х
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каналікулярної  фіброаденоми  (Рис.  3)  показники 
коефіцієнту  знаходяться  в  межах  (1,21-0,81).  Се-
реднє значення з похибкою становить 1,01±0,024. 
Навколо  епітеліальних  клітин  розташовуться  до-
бре виражена строма (зона І). Тканина побудована 
з  тяжистих  структур,  між  волокнами  якої  велика 
кількість міжклітинної речовини (пухка сполучна 
тканина).  Коефіцієнт  R/B  для  цього  виду  тканин 
знаходиться  в  межах  (1,14-0,79),  середнє  значен-
ня з похибкою 0,97±0,021. Навколо волокон пухкої 
сполучної тканини розташовуються волокна зрілої 
сполучної тканини фіброаденоми. Вони оточують 
наче формують каркас для «внутрішніх елементів 
пухлини».  Розбіжність  становить  (1,03-1,05),  се-
реднє  значення  з  похибкою  0,91±0,014.  Навколо 
всіх пухлинних структур для порівняння особли-
востей у різних типах сполучної  тканини прово-
дили вимірювання коефіцієнта R/B у волокнистих 
структурах капсули фіброаденоми. Показники різ-
нились в межах (1,33 - 1,05), середній показник з 
похибкою становив 1,19±0,016.

Після визначення коефіцієнтів R/B в кожній до-
сліджуваній позиції отримані результати зіставили 
та порівняли між собою.

Розбіжність показників в окремих випадках 
становила від 1.06 до 1.62 в сполучно-тканинних 
волокнах різної локалізації пухлини. У доброякіс-
них пухлинах основна увага зверталась також на 
структури  епітеліального  походження  та  сполуч-
но-тканинні  волокна.  У  всіх  вище  перерахованих 
структурах гістологічних препаратів за допомогою 
комп’ютерного  програмного  забезпечення  визна-
чали  коефіцієнт  R/B.  Вимірювання  проводили  в 
ідентичних структурах з різних місць кожного пре-
парату та вираховувалось середнє значення. 

Обговорення  отриманих  результатів.  Різницю 
в  кольорі  мікропрепаратів  аденоми  та  карцино-
ми  видно  неозброєним  оком.  Проте  різницю  між 
структурами в одному препараті  помітити  важко. 
Тож  після  порівняння  отриманих  результатів  по-
рівнювали показники в структурах окремо карци-
номи  та  між  схожими  структурами  обох  пухлин. 

Для  оцінки  вірогідності  розбіжності  результатів 
провели порівняння середніх значень коефіцієнта 
R/B  в  пухлинних  епітеліальних  клітинах  та  спо-
лучно-тканинних волокнах строми пухлини (зона 
І) p<0,001. При порівнянні пухлинних епітеліаль-
них клітинах та сполучно-тканинних волокнах 
строми пухлини (зона ІІ) p<0,001. При порівнянні 
показників  між  пухлинними  епітеліальними  клі-
тинами та пухлинними епітеліальними клітинами 
інтраканалікулярної  фіброаденоми  p<0,001.  Між 
показниками сполучно-тканинних волокон строми 
пухлини  (зона  І)  та  сполучно-тканинних  волокон 
строми пухлини (зона ІІ) p<0,001. 

Тканину карциноми грудної залози умовно роз-
ділили  на  паренхіму,  представлену  пухлинними 
епітеліальними  клітинами  та  строму.  При  визна-
ченні коефіцієнта R/B в стромі показники в різних 
ділянках  відрізнялись.  Тому  для  кращої  оцінки 
отриманих  результатів  тканину  строми  розділити 
на дві зони (Рис. 2). (Зона І) - представлена елемен-
тами сполучно-тканинних волокон та іншими клі-
тинами строми, які розташовуються безпосередньо 
навколо скупчень пухлинних епітеліальних клітин, 
утворюючи своєрідний каркас. За результатами до-
слідження відрізняються від коефіцієнт R/B в меж-
ах  (1,18-2,09)  (Зона  ІІ)  –  являє  собою  скупчення 
сполучно-тканинних волокон, які формують більш 
щільні, схожі за будовою на волокнисті структури. 
Коефіцієнт R/B відрізняється в сторону збільшен-
ня кількості «кислих» білків - (1,65-2,36).

В  інтраканалікулярній  фіброаденомі  (зона  І) 
представлена  стромою,  яка  безпосередньо оточує 
змінені залози із протоками, а зона ІІ розташовуть-
ся дещо віддаленіше. Візуально в зоні ІІ сполуч-
но-тканинні  волокна  строми  пухлини  формують 
товстіші  тяжисті  структури,  які  значно  щільніше 
прилягають один до одного, ніж в зоні І.

У  епітеліальних  клітинах  інтраканалікулярної 
фіброаденоми  та  волокнах  пухкої  сполучної  тка-
нини фіброаденоми різниця між показниками не-
вірогідна  розбіжностям  p=0,250.  Між  клітинами 
інтраканалікулярної  фіброаденоми  та  волокнами 
щільної (зрілої) сполучної тканини в фіброадено-
ми показник вірогідності p=0,008, а між клітинами 
інтраканалікулярної  фіброаденоми  та  волокнами 
щільної (зрілої) сполучної тканини капсули фібро-
аденоми p=0,002. При порівнянні між собою двох 
типів волокон пухкої та щільної (зрілої) сполучної 
тканини фіброаденоми p=0,024. Показник вірогід-
ності між волокнами пухкої сполучної тканини фі-
броаденоми p<0,001, а між волокнами зрілої спо-
лучної тканини фіброаденоми та волокнами зрілої 
сполучної тканини капсули фіброаденоми p<0,001.

Висновки
1. Протокова карцинома характеризується пере-

важанням «кислих» білків над «основними» білка-
ми в пухлинних епітеліальних клітинах та сполуч-
но-тканинних  волокнах  різних  локалізацій.  При 
цьому, переважання «кислих» білків найбільш ви-
ражене в сполучно-тканинних волокнах перитумо-
розної зони, а найменше – в пухлинних епітеліаль-
них клітинах. Також важливо, що має місце більш 
помітне  переважання  «кислих»  білків  над  «осно-
вними»  в  сполучно-тканинних  волокнах  строми 
пухлини зони ІІ у порівнянні із зоною І.
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Рис. 3 Інтраканалікулярна 
фіброаденома грудної залози. 

Стрілками вказані структури в яких 
досліджувались особливості білків. 

Гістохімічна методика з бромфеноловим 
синім за Mikel Calvo. Об. 10х. Ок.10х
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2.  При  інтраканалікулярній  фіброаденомі  на  від-
міну  від  протокової  карциноми  співвідношення  між 
«кислими» та «основними» білками в пухлинних епі-
теліальних  клітинах  у  середньому  приблизно  рівне, 

хоча у окремих жінок може бути інакшим. У периту-
морозній зоні в сполучно-тканинних волокнах перева-
жають «кислі» білки, а в сполучно-тканинних волок-
нах строми пухлини переважають «основні білки».

Таблиця 1

Комп'ютерний мікроспектрофотометричний аналіз (за коефіцієнтом R/B) 
результатів фарбування різних структур протокової карциноми 

та інтраканалікулярної фіброаденоми при гістохімічній методиці 
з барвником бромфеноловим синім на «кислі» та «основні» білки за Mikel Calvo 

(M±m та ліміти)

Типи структур Коефіцієнт R/B

Протокова карцинома (n=162)

Пухлинні епітеліальні клітини 1,34±0,011 (1,06-1,62)

Сполучно-тканинні волокна строми пухлини (зона І) 1,64±0,018 (1,18-2,09)

Сполучно-тканинні волокна строми пухлини (зона ІІ) 2,01±0,014 (1,65-2,36)

Сполучно-тканинні волокна перитуморозної зони 2,34±0,011 (2,06-2,62)

Інтраканалікулярна фіброаденома (n=18)

Пухлинні епітеліальні клітини 1,01±0,024 (0,81-1,21)

Сполучно-тканинні волокна строми пухлини (зона І) 0,97±0,021 (0,79-1,14)

Сполучно-тканинні волокна строми пухлини (зона ІІ) 0,91±0,014 (1,03-1,05)

Сполучно-тканинні волокна перитуморозної зони 1,19±0,016 (1,05-1,33)
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основании количественной оценки методом компьютер-
ной микроспектрофотометрии установить соотношение 
между «кислыми» и «основными» белками в различных 
структурах  проточной  инвазивной  карциномы  грудной 
железы и фиброаденомы.

Материалы и методы. Для исследования использо-
вали морфологические данные 180 случаев. Из них 162 
наблюдений инвазивной проточной карциномы грудной 
железы и 18 наблюдений фиброаденом грудной железы. 
Обсчитывали вторичный показатель – коэффициент R / 
B, сравнивали полученные  результаты между структу-
рами опухоли.

Результаты исследования. Среднее значе-
ние коэффициента R / B в эпителиальных клетках 
карциномы  составляет  1,34  ±  0,011.  В  соединительно-
тканных волокнах стромы опухоли (зона I) среднее зна-
чение  коэффициента  составляет  1,64  ±  0,018.  Среднее 
значение показателя коэффициента соединительно-
тканных волокон стромы опухоли (зона II) 2,01 ± 0.014. 
В соединительно-тканных волокнах перитуморозной 
зоны показатели коэффициента высокие, средний пока-
затель 2,34 ± 0,011.

В эпителиальных клетках интраканаликулярной 
фиброаденомы среднее значение коэффициента состав-
ляет  1,01  ±  0,024.  В  строме  (зона  I)  среднее  значение 
0,97  ±  0,021.  В  волокнах  зрелой  соединительной  тка-
ни  фиброаденомы  среднее  значение  составляет  0,91  ± 
0,014. В капсуле фиброаденомы средний показатель со-
ставил 1,19 ± 0,016.

Выводы. Протоковая карцинома характеризуется пре-
обладанием «кислых» белков над «основными» белками 
в опухолевых эпителиальных клетках и соединительно-
тканных  волокнах  различных  локализаций.  А  при  ин-
траканаликулярной фиброаденоме в отличие от про-
точной карциномы соотношение между «кислыми» и 
«основными» белками в опухолевых эпителиальных 
клетках в среднем примерно равное.

Ключевые  слова: грудная  железа;  протоковая 
карцинома; фиброаденома; свойства белков.

the "acidic" and "basic" proteins in structures of invasive 
ductal breast carcinoma and fibroadenoma by using 
histochemical methods based on quantitative evaluation by 
computer mikrospektrofotometry. 

Materials and methods. It was used data of 180 cases 
for  morphological  research.  Of  these  162  observations 
with  invasive  ductal  breast  carcinoma  and  18  –  breast 
fibroadenoma  observations.  It  was  calculated  secondary 
index - the coefficient R / B, and then compared the results 
between the structures of the tumor. 

Research results. The average value of the coefficient 
R  /  B  in  epithelial  carcinoma  cells  amounts  with  an 
accuracy of 1,34 ± 0,011. In connective tissue stroma fibers 
of the tumour (zone I) the average value of the coefficient 
amounts  1,64  ±  0,018.  The  average  value  of  connective 
tissue  stroma  fibers  of  the  tumor  (zone  II)  coefficient  is 
2,01 ± 0.014. In connective tissue fibers of the zone around 
the tumor the value of the coefficient is the highest average 
rate, it amounts 2,34 ± 0,011. 

In epithelial cells of fibroadenoma the average value of 
the coefficient is 1,01 ± 0,024. In the stroma (zone I) the 
average value of the coefficient is 0,97 ± 0,021. In mature 
connective tissue fibers of fibroadenoma average value of 
the coefficient is 0,91 ± 0,014. In the fibroadenoma capsule 
the average value of the coefficient is 1,19 ± 0,016. 

Conclusions. Ductal breast carcinoma is characterized 
by a predominance of "sour" proteins on the "basic" proteins 
in  tumor  epithelial  cells  and  connective  tissue  fibers  of 
different  locations.  And  in  fibroadenoma  the  correlation 
between the "acidic" and "basic" proteins in tumor epithelial 
cells on average roughly equal unlike ductal carcinoma.

Key words:  breast cancer; ductal carcinoma; 
fibroadenoma; properties of proteins.
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Серед всіх гормонів, що відповідають за зріст дити-
ни,  ключовими є гормон росту і тканинні ростові фак-
тори, головним чином, інсуліноподібний фактор росту.

Гормон  росту  –  одноланцюговий  поліпептид  з 
двома  поперечними  дисульфідними  зв'язками  між 
цистеїнових групами, який секретується в клітинах 
передньої  долі  аденогіпофізу.  Ген,  відповідальний 
за синтез ГР (GR1), локалізований на довгому пле-
чі 17-ї хромосоми (17q 22-24). Найбільш активною 
формою  ГР  є  22К-ГР  з  молекулярної  масою  21500 
дальтон,  що  складається  з  191  амінокислоти.  На 
частку цієї форми припадає до 95% загальної кіль-
кості ГР. Форма 20К, що включає 176 амінокислот і 
має молекулярну масу 20 тис. дальтон, володіє зна-
чно  меншою  активністю.  Фізіологічна  роль  інших 
форм ГР незначна [1,2].

Біологічні  ефекти  ГР  досить  різноманітні.  У  ді-
тей і підлітків основним ефектом є стимуляція поздо-
вжнього (лінійного) росту трубчастих і в меншій мірі 
губчастих кісток. Показано, що ГР здатний стимулю-
вати ріст кісткової тканини без паралельної актива-
ції ІФР-1 у печінці, проте не виключається і можлива 
роль ІФР-1, який утворюється безпосередньо в ділян-
ці  епіфізарної  ростової  пластинки  (O.G.P.  Isaksson, 
1982). Крім того, існує гіпотеза так званого подвій-
ного ефекту гормону росту (H. Green і співавт., 1985), 
згідно з якою ГР спочатку ініціює диференціювання 
різних клітин-попередників сполучної тканини, після 
чого ІФР-1 впливає на ріст клону цих клітин.

Крім прискорення поздовжнього росту кісток, ГР 
бере участь в системі регуляції метаболізму кістко-
вої тканини. ГР впливає на білковий, вуглеводний, 
жировий обміни і водно-електролітний баланс; во-
лодіє  анаболічною  дією,  посилює  синтез  білка,  не 
впливаючи  на  протеоліз,  збільшує  число  клітин  в 
м'язовій тканині, сприяє затримці азоту в організмі; 
має  виражену  ліполітичну  дію,  підвищуючи  число 
адипоцитів, але в той же час має ряд ефектів, спря-
мованих на зменшення розмірів зрілих адипоцитів, 

що, в кінцевому підсумку, призводить до зниження 
загального обсягу жирової тканини [3,4].

Генетично зумовлені форми дефіциту СТГ можна 
поділити на: автосомно-рецесивні, автосомно-домі-
нантні та зчеплені з Х-хромосомою. До автосомно-
рецесивних форм відносять –  тип IA: делеція гену 
СТГ, тип ІБ, карликовість Коварскі та нанізм Ларо-
на.  Тип II – це автосомно домінантна форма дефі-
циту СТГ. Х-зчеплений рецесивний тип – це  тип III.

Автосомно-рецесивні форми дефіциту СТГ
Тип ІА. (Син.: ізольований дефіцит гормону рос-

ту,  примордіальний  нанізм,  гіпофізарний  нанізм  І) 
(ОМІМ 262400)

Уперше ця форма недостатності СТГ описана Іл-
лігом у 1970 році. 

Виникає  внаслідок  мутації  в  гені  гормону  росту 
GH1  (МІМ  139250),  який розташований на 17q23.3. 
Делеції рамки зчитування, і нонсенс мутації призво-
дять до відсутності ГР із тяжкою карликовістю; при 
введенні екзогенного гормону росту у пацієнтів часто 
утворюються антитіла до ГР [5,6].

Клінічно проявляється пропорційною низько-
рослістю із зниженням швидкості зросту, що є про-
відною ознакою захворювання [7,8]. Затримка кіст-
кового  віку  і  відсутність  кісткових  дисплазій  та 
хронічних  захворювань  є  додатковими  критеріями. 
При народженні діти мають малий зріст та вагу. Де-
які з них можуть мати мікропеніс або гіпоглікемію 
натще.  Кістковий  вік  відповідає  висоті  зросту.  Се-
ред інших симптомів може бути ожиріння, високий 
тонкий голос, затримку статевого дозрівання. Фер-
тильність не порушена. Шкіра дорослих буде тонка 
із  зморшками,  подібна  до  синдрому  передчасного 
старіння.  Може  бути  супутня  недостатність  інших 
гормонів гіпофізу.

Тип ІБ. (ОМІМ 612781). Ця генетична форма ви-
кликана  мутацією  в  гені  GH1  (МІМ  139250),  який 
розташований на 17q23.3, або в гені GHRHR (МІМ 
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139191), що розташований на 7p14.3. При цих мута-
ціях  виявляються  низькі  рівні  СТГ,  тому  затримка 
росту не така серйозна, як при типі ІА. Пацієнти до-
бре реагують на введення екзогенного СТГ [9,10].

Уперше цю генетичну форму описали Wajnrajch 
і ін. у 1996 році. Клінічно характеризується наніз-
мом,  наявністю  ожиріння.  При  проведенні  тестів 
із стимулюванням гормону росту, його кількість не 
зростає. При введенні екзогенного СТГ спостеріга-
лася позитивна відповідь на лікування, антитіла до 
останнього не вироблялися [11].

Карликовість Коварскі (ОМІМ 262650) 
Викликана  мутацією  в  гені  гормону  росту  GH1 

(МІМ 139250) на хромосомі 17q23.3. 
Даний  синдром  пов'язаний  з  виділенням  біоне-

активного гормону росту, характеризується клінічно 
нормальною або дещо підвищеною секреції СТГ, па-
тологічно низьким ІПФР 1 та позитивною відповід-
дю на введення екзогенного гормону росту (Бессон і 
ін., 2005). Незвичність структури ГР підтверджуєть-
ся підвищенням вмісту ди- та тетрамерів гормону в 
крові до 60-90% при нормі 14-39%, а також знижен-
ням їх перетворення у мономери. 

Уперше  описаний  Коварским  і  ін.  у1978  р.  Для 
цієї форми низькорослості характерні усі ознаки гі-
пофізарного нанізму. Особливістю цієї форми є нор-
мальний рівень або дещо підвищений СТР, зниження 
ІПФР 1 у крові. При проведення стимуляційної про-
би рівень ІПФР -1 зростає.

Нанізм Ларона (ОМІМ 262500)
Ця форма ще називається синдромом нечутливос-

ті  до  гормону  росту,  викликається  гомозиготними 
або гетерозиготними мутації в гені рецептора гормо-
ну росту GHR (МІМ 600946) на хромосомі 5p13-р12.

Причиною захворювання є недостатність або 
відсутність  рецепторів  до  гормону  росту  в  печінці 
та інших периферичних тканинах при одночасному 
низькому (або відсутності) рівні СТГ-зв'язувального 
білка  в  сироватці  крові,  внаслідок  чого  екзогенне 
введення  СТГ  цим  хворим  не  відновлює  мінімаль-
ний синтез ІФР [12]. 

Провідна ознака даного порушення – нанізм. Се-
ред інших симптомів можна виділити широкий ви-
ступаючий лоб, блакитні склери, м'язову слабкість, 
гіпоглікемію,  затримку  статевого  розвитку,  вкоро-
чення кінцівок, а також ожиріння.

Синдром  Ларона  є  досить  рідкісним  порушенням. 
При цьому діагнозі новонароджені діти, як правило, ма-
ють середньостатистичні показники зросту і ваги, проте, 
надалі їх фізичний розвиток різко сповільнюється [12]. 

Психомоторний  розвиток  не  страждає,  диспро-
порцій не спостерігається, кістковий вік відстає від 
хронологічного. Клініка часткової резистентності до 
ГР менш виражена.У крові виявляють різко підви-
щений рівень СТГ і надзвичайно низькі рівні ІФР-1 
і ІФР-СБ3, які не підвищуються при проведенні сти-
муляційних проб.. 

Лікування проводиться уведенням ІПФР 1.

Автосомно-домінантна форма дефіциту СТГ
Тип ІІ (ОМІМ 173100).
Уперше описано Філліпсом і Коганом у 1994 році. 
Ця  форма  викликана  міссенс  мутаціями  в  гені 

GH1 на хромосомі 17q23.3. Клінічна тяжкість IGHD 
II є змінною величиною між родоводів. Один з бать-
ків  страждає  на  дану  патологію.  Ступінь  затрим-
ки росту в дітей та батьків різний. Хворі реагують 
збільшенням швидкості росту на лікування сомато-
тропіном. Антитіла до екзогенного СТГ не виробля-
ються [13].

У крові відмічається зниження рівня СТГ.

Х-зчеплена рецесивна форма 
недостатності СТГ
Тип ІІІ (ОМІМ 307200) (син.: дефіцит СТГ з гіпо-

гамаглобулінемією, синдром Флейшера)
Виникає  внаслідок  мутації  в  гені  BTK  (МІМ 

300300) на хромосомі Xq22.1. Ген ВТК також є клю-
човим у регуляції розвитку В-клітин, тому при його 
мутаціях виникає імунодефицит.

Клінічно проявляється нанізмом, затримкою ста-
тевого дозрівання. Виникають часті  запальні захво-
рювання  дихальної  системи,  виявляється    гіпогам-
маглобулінемія, зниження кількості В-лімфоцитів 
[14]. 

Рівень ГР у крові знижений, при проведенні стимуля-
ційного  тесту  виявляється  частковий  дефіцит  ГР.  Вияв-
ляється знижений вміст ІПФР 1, ІПФР ЗБ3, підвищений 
рівень пролактину. Рівень інсуліну в нормі [35].

Висновок
Клінічна картина рідкісних форм ізольваного де-

фіциту гормону росту дуже варіабельна, що усклад-
нює діагностику. Незважаючи на це, характерна клі-
нічна  і  лабораторна  симптоматика  дає  підставу  для 
проведення  молекулярно-генетичного  дослідження  і 
підтвердження передбачуваного діагнозу. Після вста-
новлення  молекулярного  дефекту,  причина  низько-
рослості стає зрозумілою. Однак у зв'язку з високою 
вартістю і низьким відсотком ідентифікації генетич-
них  поломок,  даний  метод  можна  використовувати 
лише в окремих випадках. 
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Резюме.  В статье рассмотрены генетические формы 
недостаточности гормона роста у детей. Анализ генов, 
дефекты  которых  могут  приводить  к  выраженной  за-
держке роста, обусловленной соматотропной недо-
статочностью  или  синдромальными  нарушениями,  яв-
ляется  актуальным  не  только  для  совершенствования 
диагностики,  но  и  для  выбора  адекватной  терапии  и 
прогнозирования конечного роста. Выбор рассматрива-
емого  гена  определяется  совокупностью  клинических 
данных и особенностями гормональной секреции.

Обсуждается первичная недостаточность ИФР-1 
(нарушение синтеза и секреции ГР (нейросекреторная 
дисфункция),  биологически  неактивный  ГР  (мутации 
гена GH1), частичная (парциальная) нечувствитель-
ность к ГР в результате дефекта его рецептора (мутации 
гена GHR).

В статье показаны принципы диагностическо-
го  поиска  при  генетических  формах  недостаточнос-
ти ГР, проанализированы молекулярно-генетические 
дефекты  генов  системы  ростовой  оси  гормон  роста  - 
инсулиноподобный ростовой фактор 1.

Ключевые слова:  генетические формы недостаточ-
ности гормона роста; молекулярно-генетическая диагнос-
тика; гормон роста; инсулиноподобный фактор роста 1.
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Summary.    The  article  considers  genetic  forms  of 
growth  hormone  insufficiency  in  children.  Analysis  of 
genes, defects of which can lead to severe growth retardation 
due to somatotropic insufficiency or syndromal disorders, 
is important not only to improve the diagnosis, but also for 
choosing of adequate therapy and prediction of final height. 
Choice of analyzed gene is determined by a combination of 
clinical data and features of hormone secretion.

Are discussed primary IGF-1 deficiency (disturbance of 
synthesis and secretion of growth hormone (neurosecretory 
dysfunction), biologically inactive growth hormone (GH1 
gene mutation), and partial insensitivity to growth hormone 
as a result of its receptor defects (GHR gene mutations).

The article details the principles of diagnostic search 
in the genetic forms of growth hormone insufficiency, was 
analyzed molecular-genetic defects in genes of the growth 
axis system: growth hormone - insulin-like growth factor 1.

Key words: genetic forms of growth hormone 
insufficiency; molecular-genetic diagnosis; growth 
hormone; insulin-like growth factor 1.
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ВИПАДКИ З ПРАКТИКИ / CASE STUDIES

Вступ
Неімунна  водянка  плоду  (НІВП)  –  форма  во-

дянки  плода,  що  характеризується  надлишковим 
накопиченням  плодової    рідини  у  позасудинних 
відділах та порожнинах тіла,  без будь-яких ознак 
циркулюючих  антитіл  до  антигенів  еритроцитів. 
Водянка новонародженого (hydrops fetalis) – по-
ява на світ дитини з вираженими набряками: рі-
дина накопичується у всіх порожнинах  тіла ново-
народженого, особливо в черевній і плевральній 
порожнинах. Як правило, водянка плода є кінце-
вим проявом різних фетальних порушень та вну-
трішньоутробних  захворювань  і    часто,  у  цьому 
випадку, врятувати життя дитини не вдається [2]. 
Частота НІВП 1 : 1500-4000 новонароджених. В 
даний  час,  у  зв'язку  з  проведеннями  профілак-
тичної Rh-ізоімунізації жінок, неімунна водянка 
зустрічається в 6-7 разів частіше, ніж імунна во-
дянка плода [1,3].

Розповсюдженість НІВП невідома, так як у ба-
гатьох  випадках  причину  виникнення  неімунної 
водянки  не  вдається  встановити  аж  до  внутріш-
ньоутробної  загибелі  плоду.    На  сьогоднішній 
день  НІВП становить до 90% від усіх описаних 
випадків водянок у плодів. 

НІВП  може  виникати  протягом  всього  геста-
ційного  періоду. Факторами, які спричиняють ви-
никнення цієї патології, є серцево-судинні захво-
рювання  (21,  7%  -  аномалія  Ебштейна,  синдром 
Фалло), хромосомні порушення (13, 4% - синдром 
Тернера), гематологічні  порушення (10,4% - син-
дром водянки плода з гемоглобіном Барта), син-
дромальні (синдром Костелло, синдром Меккеля, 
летальна  дисплазія),  лімфатична  дисплазія,  вро-
джені порушення обміну речовин (дефіцит тран-
сальдолази,  мукополісахаридоз,  хвороба  Німан-
Піка  типу  С,  гангліозидоз  GM1),  вроджені  вади 
грудної клітки, сечовивідних протоків, серцеві чи 
екстраторакальні  пухлини  та  вроджені  діафраг-
мальні грижі [2]. 

Особливу частку серед етіологічних чин-
ників    неімунної  водянки  у  плода  становлять  

внутрішньоутробні інфекції (Toxoplasmagondi, 
Parvovirus В19, Cytomegalovirus, Variccella Zoster, 
Enterovirus, хвороба Лайма, сифіліс та інші),  при 
цьому,  у  25%  НІВП виникає  при  передачі  пар-
вовірусної  інфекції  від  матері  до  плоду  [5,6,7]. 
У вагітної  з неімунною водянкою у плода може  
також розвинутись анасарка,  гіпертонія та про-
теінурія, в літературі описаний   так званий «дзер-
кальний синдром» при патології судин пупкового 
канатику [2] .

Основними діагностичними критеріями не-
імунної водянки  у плода є поява вільної рідини 
або  випоту  у  плевральній,  перикардіальній  по-
рожнинах тіла плода,  асциту та  підшкірний  на-
бряк  у  плода,  багатовіддя  або  потовщення  пла-
центи (більше 6 мм). При виявленні більше, ніж 
однієї  з  вище  вказаних  ознак,  використовують 
термін «водянка» [1]. 

Поява  набряку  у  плода  обумовлена  причина-
ми, які призводять до змін в розподілі рідини між 
внутрішньо-судинними та інтерстиціальними по-
заклітинними просторами. У більшості випадків 
набряк  виникає  при  зниженні  білкового  складу 
сироватки,  що  призводить  до  зниження  тиску  у 
капілярах  [1,3].    Набряки  можуть  утворюватись 
при змінах у вмісті електролітів в позасудинній і 
судинній рідині, що створює різницю в осмотич-
ному тиску. Інфекційні агенти спричиняють апоп-
тоз    клітин  ендотелію,  гепатоцитів,  клітин  кіст-
кового мозку та кардіоміоцитів. При інфікуванні 
Parvovirus B19 у плода може розвинутись тяжка 
анемія  (внаслідок  тропності  вірусу  до  еритро-
цитарних  стовбурових  клітин),  вірусний  міокар-
дит  та  порушення  нормального  функціонування 
печінки  в  результаті  прямого  вірус-індуковано-
го руйнування гепатоцитів та непрямого пошко-
дження, викликаного накопиченням гемосиде-
рину [4,5]. На відміну від гемолітичної хвороби 
плоду, при анемії, викликаної парвовірусною ін-
фекцією, у плода  немає підвищення еритропое-
тичної активності [4,5].

На період інфікування імунна система плоду є 
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ще незрілою та не може подолати інфекцію, що в 
результаті призводить до потенційно летальної во-
дянки плода, що було продемонстровано в багатьох 
роботах [3.4,6].  Незважаючи на те, що в літературі 
повідомляється про деякі випадки спонтанної вну-
трішньоутробної ремісії водянки плода, прогноз у 
більшості  випадків  буває  несприятливий.  Рівень 
перинатальної смертності при цьому дуже високий 
і складає 70 - 90% [1,2,3]. Як правило плід помирає 
від серцевої недостатності та гіпоксії. 

Лікування  НІВП  полягає  в  тому,  що  заздале-
гідь,  до народження дитини, готують обладнання 
для  проведення  первинної  реанімації  новонаро-
дженого в повному об'ємі, включаючи інтубацію 
трахеї. Якщо вказані заходи неефективні, в пер-
ші години життя проводять плевральну пункцію, 
лапаро-  та/або перикардіоцентез в умовах реані-
маційного  відділення  під  контролем  показників 
життєво-важливих функцій [3]. Прогноз неспри-
ятливий.  Виживають  не  більше  20  -  33%    ново-
народжених [3].

За період 2015 -2016 року у Перинатальному 
центрі м. Києва було надано медичну допомогу 6 
вагітним з неімунною водянкою плода, що розви-
нулась у третьому триместрі вагітності. Неімунна 
водянка плода діагностувалась за допомогою УЗД. 
Жінки  з  виявленою  неімунною  водянкою  плода 
додатково обстежувались на TORCH інфекцію,  у 
тому числі,  проводилась серологічна  діагности-
ка   парвовірусу  В19  та ентеровірусної інфекції.  

Встановлені етіологічні фактори НІВП :
 У 3 вагітних пренатально було діагностовано 

TORCH інфекцію:
- парвовірус В19 (дитина жива);
- ентеровірус тип В (дитина жива); 
-  токсоплазмоз    (Патолого-анатомічний  діа-

гноз: неімунна водянка плода, асцит, гідроторакс, 
анасарка, внутрішньоутробна інфекція, гепато-
спленомегалія, набряк мозку, вентрикуломаляція, 
гіпоплазія легень, недоношеність 28тижнів);  

- 1випадок фето-фетальної трансфузії (Па-
толого-анатомічний діагноз: неімунна водянка 
плода, вроджена гіпоплазія легень, набряк мозку, 
вентрикулодилятація, правобічний гемоторакс, 
недоношеність 29-30 тижнів; ІІ з двійні);

- 1 випадок вродженої вади серця у плода (Па-
толого-анатомічний діагноз: неімунна водянка 
плода,  рабдоміома  серця,  вроджена  блокада  АV 
вузла; недоношеність 36 тижнів.);

-  1  випадок  ідіопатичної  водянки  (Патолого-
анатомічний діагноз: Неімунна водянка плоду,  
множинні вроджені вади розвитку, аномалія роз-
витку лицевого скелету, верхніх та нижніх кінці-
вок,  набряк  головного  мозку,  вентрикулодилята-
ція; недоношеність 33-34 тижнів). 

Нами  представлений  клінічний  випадок  діа-
гностики,  розродження  та  лікування  новонаро-
дженого з неімунною водянкою.

Клінічний випадок : 
Вагітна  A. Вагітність ІІ,  термін гестации 36 

тижні. Неімунна водянка плода. Анемія ІІ ст.
НІВП буда діагностовано на черговому УЗД у 

терміні вагітності 34-35 тижнів.  Попередні УЗД  
патологію у  плода не виявляли. З перебігу вагіт-
ності:  жінка  хворіла  на  гостру  респіраторну  ві-

русну інфекцію (ГРВІ) на 30 тижні вагітності, з 
підвищенням температури тіла до 38ºС  (за чотири 
тижні до обстеження на черговому  УЗД). У сім’ї 
є  ще  одна  дитина  підліткового  віку,  спадковими 
хворобами не хворіє. Соматичний статус вагітної 
обтяжений  вродженою недостатністю аортально-
го клапана. 

На  момент  госпіталізації  до  Перинатального 
центру м. Києва вагітна обстежена додатково на 
ТОRСН- інфекцію методом імуноблот; результат  
Ig М до Parvovirus B19 негативний, результат Ig G 
доParvovirus B19 позитивний            (виявлені ан-
титіла до білка парвовірусу B19 PV1, PVL, NS1), 
що свідчило про перенесену нещодавно парвові-
русну інфекцію. 

УЗД: Плід 1, головне передлежання, ЧСС 110 уд/хв, 
знижена рухливість,   передбачувана маса плоду 
5000  ±  200  гр.  Товщина  плаценти  52  мм.  Пупо-
вина 3 судини. Карман АР- 210 мм, АИ – 605мм. 
Двобічний гідроторакс ( рівень рідини справа 52 
мм, зліва 32мм), подвійний контур голівки, тулу-
ба, кінцівок.  Асцит, рівень рідини в черевній по-
рожнині до 12 см.

Доплерометрія:  артерія  пуповини    «нульовий 
кровоплин» S/D - 4,2, V max по СМА – 32 см/c, 
RI – 0, 67, PI – 0,9, кровоплин у венозній протоці 
трифазний, однонаправлений, уповільнений. 

Заключенная: Вагітність 36 тижнів. Неімунна 
водянка плода. Дистрес плода.

Пологи I, передчасні, патологічні, шляхом опе-
рації кесарського розтину, дистрес плода. Навко-
лоплідні води світлі, до 5 л.

НІВП за даними історії хвороби недоношеної 
дівчинки з вагою 4950 г, ростом 56 см, окружніс-
тю голови36 см, окружністю грудей 43 см. Оцін-
кою за шкалою Апгар 2-3 бали.

Стан  дитини  при  народженні  вкрай  тяжкий. 
В операційній проведені реанімаційні заходи по 
АВС системі з включенням інтубації трахеї, ШВЛ 
100%  киснем.  Встановлений  двосторонній  тора-
кальний дренаж, проведений лапароцентез. Вилу-
чено 137 мл. серозної рідини. Спонтанна рухова 
активність,  м’язовий  тонус,  рефлекси,  самостій-
не  дихання  відсутнє.  Фотореакція  зіниць  –  мля-
ва. Шкірні покриви бліді, «мармурові». Симптом 
«білої плями» 4сек. Пульс на стегнових артеріях 
ослаблений. Виражені значні набряки м'яких тка-
нин. Тони серця глухі  80-100 в хвилину. Оцінка 
за шкалою Апгар 2-3 бали. На 31-й хвилині життя 
дитина  переведена  у  відділення  інтенсивної  те-
рапії в транспортному кувезі, на ШВЛ апаратом 
«Neopuff».

Попередній діагноз:
Основний: Неімунна водянка плода; ВУІ.
Ускладнення: Асцит, гідроторакс, анасарка, 

гідроперикард. Гіпоплазія легень?  Тяжкі дихаль-
ні розлади.

Супутній: Недоношеність 36 тиж.
У перші години життя дитини проведено рент-

генографію  органів  грудної  клітки  і  діагносто-
вано двосторонній гідроторакс. На тлі апаратної 
ШВЛ  вислуховувалось  різко  ослаблене  дихання, 
крипітуючі хрипи.

У  відділенні  інтенсивної  терапії  дитина  під-
ключена до апарату ШВЛ з жорсткими параметра-
ми. Інотропна підтримка: дофамін, добутамін до 
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13-ї доби життя. Антибактеріальна терапія з пер-
шої доби життя (перша лінія: ампісульбін, аміка-
цин; друга лінія: цефатоксим, ванкоміцин) . Прово-
дилась діуретична терапія (лазикс). На другу добу 
життя, у зв’язку з наростанням дихальних розла-
дів,  дитина  переведена  на  високочастотну  венти-
ляцію. На 6-ту  добу  на ШВЛ. Дренаж  з черевної 
порожнини  видалений  на  5-ту  добу,  правобічний 
плевральний  дренаж  видалений  на  13-ту  добу.  З 
14-ї доби життя у дитини відмічається  самостійне 
дихання. Лівобічний плевральний дренаж видале-
ний на 29-ту добу. Ентеральне харчування розпоча-
то з 11-ї доби життя молочною сумішшю «Humana 
MCT». Перехід на повне ентеральне харчування з 
19-ї  доби  життя.  З  29-ї  доби  дитина  знаходиться 
на сумісному перебуванні з матір’ю.  На 36-у добу 
життя дитина виписана додому під нагляд дільнич-
ного педіатра, невролога, суміжних спеціалістів.

Проведені обстеження:
ЕХО-кардіографія: По задній стінці лівого 

шлуночка в перикарді мінімальна кількість ріди-
ни до 2-3 мм., зі сторони передньої стінки правого 
шлуночка  невелика  кількість  рідини  до  4  мм.  У 
лівій і правій плевральній порожнині, а також в 
черевній порожнині велика кількість рідини.

У  динаміці:  на  15  добу  –  м’язовий  дефект  в 
середній третині міжшлуночкової перегородки 
(МШП)  діаметром  1,5  мм.  Порожнини  серця  не 
збільшені. Скоротливість хороша. У перикарді рі-
дина відсутня. У правій плеврі - 5 мм рідини. У 
лівій плеврі - 18 мм рідини. 

На  22  добу  –  м’язовий  дефект  МШП  у  середній 
третині до 2 мм. У лівій плевральній порожнині - 5 мм 
рідини.

НСГ: УЗ ознаки набряку головного мозку. Роз-
ширення зовнішніх лікворних шляхів.

На 9 добу: Залишкові явища набряку головного мозку.
УЗД ОГК, ОЧП: 
1  доба.  У  черевній  порожнині  значна  кількість 

вільної рідини. У грудній порожнині: права плевраль-
на 4,2*0,78*0,7см; ліва плевральна 3,7*0,87*2,1см.

5  доба.  У  черевній  порожнині  помірна  кіль-
кість вільної рідини. В обох плевральних порож-
нинах вільна рідина.

9 доба. У підпечінковому просторі вільна рідина, 
товщина смужки 18мм. У підселезінковому просторі 
- до 40,0 мм. Права плевральна порожнина 0,6*32,0 
мм; ліва плевральна порожнина 10,0*42,0мм. 

12 доба. У підпечінковому просторі вільна ріди-
на до 10 мм. У підселезінковому просторі 4,0 мм.

16 доба. Права плевральна порожнина – смуж-
ки  рідини  3,0  мм.  Ліва  плевральна  порожнина 
смужки рідини 15,2 мм.

21 доба. Права плевральна порожнина – смуж-
ки рідини 3,0мм. Ліва плевральна порожнина 
смужки рідини 8,1мм.

28 доба. Права плевральна порожнина – смуж-
ки рідини не візуалізуються. Ліва плевральна по-
рожнина смужки рідини 3,9мм.

30 доба. В обох плевральних порожнинах віль-
на рідина не візуалізується.

Клінічний діагноз:
Іа Неімунна  водянка плода, ВУІ
Іб Хілоторакс

ІІ Асцит, анасарка, гідроторакс (дреновані)
ІІІ  Гіпоксично-ішемічне  ураження  ЦНС,  син-

дром пригнічення.                       Недоношеність 
36 тиж. ПКВ – 40 тиж.

Обговорення клінічного випадку
Діагностика  неімунної водянки плода ґрунтува-

лась  на виявленні перикардіального, плеврального 
випоту, асциту, набряку підшкірної клітковини, ба-
гатоводді та потовщенні плаценти  при  ультразву-
ковому обстеженні. Жінки, які мали ознаки інфіку-
вання вірусними збудниками під час вагітності,  чи 
були в контакті з хворими,  додатково обстежува-
лись  на ТОRСН  інфекцію, у тому числі на парво-
вірус В19 та ентеровірусну інфекцію.  

Встановлено,  що  випадки  неімунної  водянки 
плоду зустрічались у  0,05% випадках від загаль-
ної кількості пологів. У 50% етіологічним факто-
ром  розвитку  водянки  плода  була  внутрішньоу-
тробна інфекція. У таких випадках спостерігався 
швидкий  спонтанний розвиток неімунної водян-
ки плода  у поєднанні з багатоводдям та набряком 
плаценти. 

Оцінку  стану    плода  встановлювали  за  допо-
могою  доплерометричних  показників  кровотоку 
в пуповині, середній мозковій артерії плода та у 
венозній протоці. Пролонгація вагітності можли-
ва була  при ізольованому плевральному випоті. 
Ізольований  плевральний  випіт  зустрічався  при 
вродженій ваді розвитку серця у плода. Ведення 
таких вагітних потребує динамічного УЗД. У разі 
виникнення  значного  плеврального  випоту  про-
лонгація  вагітності недоречна, оскільки вираже-
ний гідроторакс призводить  до стискання легень, 
середостіння  та  вторинного  розвитку  легеневої 
гіпоплазії та серцево-судинної недостатності. 

В усіх випадках НІВП пологорозрішення вико-
нувалось шляхом кесарського розтину не пізніше 
36 тижня вагітності. Лікування неімунної водян-
ки новонародженого полягало у запобіганні роз-
витку головного летального ускладнення  – гіпо-
плазії легень. Тактика лікаря - неонатолога  була 
направлена на видалення асцита та плеврального 
випоту одразу після народження дитини, оскільки 
це забезпечує  декомпресію легень та допомагає 
запобігти серцево-легеневій недостатності. 

Успішний  результат лікування новонароджених  
з неімунною водянкою плода  становив  33,3 % .   

Висновок
1. Встановлено, що переважною  причиною роз-

витку неімунної водянки у плода в третьому три-
местрі є внутрішньоутробне інфікування (до 50%).

2. При відсутності вказівок на наявність  вро-
джених  вад,  не  сумісних  з  життям  дитини,    по-
казане динамічне спостереження за станом плоду 
кожні  два  тижні,    з  проведенням  доплерометрії  
пульсового кровотоку по середній мозковій арте-
рії та, за можливістю, у венозній протоці. 

3. У випадку виявлення патогенетичних меха-
нізмів розвитку неімунної водянки при наявнос-
ті потенційної можливості їх корекції, проводять 
внутрішньоутробну консервативну медикамен-
тозну чи інвазивну терапію.

4. При збереженні набряку рішення про веден-
ня пологів приймається перинатальним консиліу-
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мом після оцінки стану плода, зрілості його орга-
нів та систем.  

5. Вибір методу ведення пологів може знизити 
ризик  внутрішньоутробної  смерті  плода.  Асцит 
у  плода  може  бути  причиною  дискоординованої 
пологової  діяльності,  тому  методом  вибору  слу-
жить  операція  кесарського  розтину,  що  забезпе-

чить мінімальну пологову травму і максимальне 
виживання.

6. Перша медична допомога новонародженому 
з неімунною водянкою полягає у  видаленні над-
лишкової рідини з черевної порожнини та  навколо 
легень,  що забезпечує  повноцінну вентиляцію ле-
гень та усунення серцево-легеневої недостатності.
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НЕИММУННАЯ ВОДЯНКА ПЛОДА 
В ТРЕТЬЕМ ТРИМЕСТРЕ: ОПЫТ ДИАГНОСТИКИ, 
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Резюме. Представлен клинический случай неим-
мунной  водянки  плода,  выявленной  в  третьем  триме-
стре беременности. Проанализированы этиологические 
факторы развития неиммунной водянки, диагности-
ка,  тактика  ведения  беременности  и  родов,  лечения 
новорожденных с неиммунной водянкой. Установлено, 
что  случаи  неиммунной  водянки  плода  встречаются 
в  0,05%  случаев  от  общего  количества  родов.  В  50% 
этиологическим фактором развития водянки плода была 
внутриутробная  инфекция.  Успешный  результат  лече-
ния новорожденных с неиммунной водянкой плода со-
ставил 33,3%. 

Ключевые слова: неиммунная водянка плода; бере-
менность;  новорожденный;  искусственная  вентиляция 
легких.

NON-IMMUNE HYDROPS 
FETUS IN THE THIRD TRIMESTER: THE 

EXPERIENCE OF DIAGNOSIS AND TREATMENT 
TACTICS DELIVERY INFANT
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Summary.  Presented  clinical  cases  non-immune  fetal 
hydrops  diagnosed  in  the  third  trimester  of  pregnancy. 
Analyzed  etiological  faktory  non-immune  fetal  hydrops, 
diagnosis  and  tactics  of  pregnancy  and  childbirth,  infant 
treatment non-immune fetal hydrops. Established that cases 
of non-immune fetal hydrops met in 0.05% of cases, the 
total number of births. In 50% of etiological factor in the 
development  of  fetal  hydrops  was  intrauterine  infection. 
The successful outcome of infants with non-immune fetal 
hydrops was 33.3%.

Keywords: non-immune hydrops fetus; pregnancy; 
newborn; mechanical ventilation.
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ВИПАДКИ З ПРАКТИКИ / CASE STUDIES

Вроджені розлади дихання уві сні представля-
ють  собою  гетерогенну  групу  клінічних  синдро-
мів, що формуються при виникненні під час сну 
визначених  феноменів  порушень  дихального  ма-
люнка, частоти або глибини дихання з формуван-
ням недостатньої вентиляції легень і розвитком гі-
поксемії та гіперкапнії. Ця патологія об’єднується 
в так званий гіповентиляційний синдром, який в 
свою чергу буває первинним та вторинним. 

Первинний, або вроджений центральний гі-
повентиляційний синдром (congenital central 
hypoventilation  syndrome  -  CCHS)  –  це  рідкісне 
аутосомно-домінантне захворювання, яке характе-
ризується порушенням автономного контролю над 
процесом дихання, зниженням чутливості до гіпок-
сії та гіперкапнії за відсутності нервово-м’язових, 
легеневих, кардіальних порушень або уражень 
стовбура  мозку.  CCHS-синдром  починає  проявля-
тися в період новонародженості, маскує безліч за-
хворювань  та  вимагає  виключення  різноманітних 
станів з  альвеолярною гіповентиляцією [1].

За сучасними даними у  світі нараховується всього 
1000 випадків цього рідкісного захворювання, неза-
лежно  від національності, раси та статі. У новонаро-
джених поширеність цього стану складає 1 випадок 
на  200  000  народжених  живими.  Захворюваність  у 
кілька  разів  вища  в  індустріально  розвинутих  краї-
нах, що, ймовірно, пов’язано з частішим виявленням 
патології завдяки високому рівню розвитку медицини 
загалом та неонатології зокрема [2,3,4].

Вперше  даний  синдром,  відомий    також  як 
«синдром  прокляття  русалки»,  синдром  Ундіни, 
був відкритий J.Severinhaus та R.Mitchel в у 1962 
році.  За  давньою  германською  легендою,  німфа 
Ундіна закохалася в людину. За зраду він був по-
караний  тим,  що  повинен  був  контролювати  всі 
функції  свого  організму,  у  тому  числі,  дихання. 
Коли  він  заснув,  дихання  його  зупинилося  і  він 
помер. У даний час термін «синдром Ундіни» вва-
жається  некоректним,  тому  що  багато  хворих  не 

перестають зовсім дихати уві сні [3].
Порівняно недавно, у 2003 році, було виявле-

но,  що  молекулярно-генетичною  причиною  гіпо-
вентиляційного синдрому є мутація в гені Thox 2b 
хромосоми 4р12. Цей ген кодує транскрипційний 
фактор, який бере участь в регуляції експресії ге-
нів, відповідальних за розвиток автономної нерво-
вої  системи.  Більше  90%  пацієнтів  є  гетерозигот-
ними  носіями  так  званої  PARM  (polyalanin  repeat 
mutation) мутації, яка характеризується  експансією 
GCN-повторів і збільшенням кількості аланіну - від 
24  до  33,  з  генотипами  20/24  -  20/33  (нормаль-
ний генотип - 20/20). Решта 10% пацієнтів мають 
NPARM (Non-PARM) мутації в гені Thox 2b. Вияв-
лено прямо пропорційну залежність між кількістю 
поліаланінових повторів і ступенем тяжкості авто-
номної дисфункції [5].

Класичний CCHS-синдром характеризується 
адекватною  вентиляцією  в  стані  фізичної  актив-
ності,  але  гіповентиляцією  з  нормальною  часто-
тою дихання і поверхневим диханням під час сну; 
більшість  уражених  дітей  гіповентилюються  і  в 
тому, і в іншому стані. У періоді новонародженос-
ті пацієнти, як правило, мають обидва ці порушен-
ня. У таких пацієнтів захворювання проявляється 
вже в перші години життя і характеризується ціа-
нозом і збільшенням рівня вуглекислого газу, але 
бувають пацієнти і з більш пізньою маніфестацією 
гіповентиляційного синдрому.  При цьому часто є 
фізіологічні  і  анатомічні  прояви  генералізованої 
дисфункції автономної нервової системи (ANSD): 
порушення розвитку структур, що походять з «не-
врального  гребеня»;  нейрокрістопатії,  порушен-
ня  функції  окорухових  нервів.  Нейрокрістопатії 
включають  хворобу  Гіршпрунга  -  вроджена  від-
сутність парасимпатичних внутрішніх гангліозних 
клітин переднього відділу кишечника, яке спосте-
рігається у 16-20% пацієнтів з CCHS-синдромом, 
що носить назву HADDAD-syndrome на ім'я авто-
ра, який описав його в 1978 р. Пухлини, що походять 
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з  неврального  гребеня,  включають  нейробластому, 
гангліонейрому і гангліонейробластому, спостеріга-
ються у 5-6% дітей з CCHS-синдромом [4, 5, 6].

Слід  зазначити  неефективність  пренатальної 
діагностики  захворювання.  Дещо  частіше  у  ва-
гітних  виявляють  збільшення  кількості  навколо-
плідних вод, зниження рухової активності плода. 
Пологи, як правило, проходять нормально. Відра-
зу після народження маніфестують прояви CCHS-
синдрому: ціаноз шкіри, відсутність самостійного 
дихання,  крику,  зниження  ЧСС.  Діти  отримують 
низьку  оцінку  за  шкалою  Апгар,  підлягають  не-
гайній реанімації. При цьому діагностується різ-
номанітна перинатальна патологія. Практично всі 
новонароджені з цією патологією, у зв’язку з не-
ефективністю  реанімаційних  заходів,  підлягають 
інтубації та переведенню на ШВЛ. Реальна вери-
фікація діагнозу можлива лише після стабілізації 
всіх життєвих показників дитини, що призводить 
до планової екстубації, на фоні якої знову нарос-
тає апноє/гіпопноє, гіпоксія та гіперкапнія. Проте, 
навіть тоді діагностика вкрай складна. Досліджен-
ня газів крові вказує на недостатність дихання із 
гіпоксією та гіперкапнією. У дітей має місце по-
рушення ковтання, утруднюється ентеральне виго-
довування. Часто зустрічаються випадки захворю-
вання пневмонією [5, 6].

«Золотим» стандартом  діагностики являється 
контроль газів крові в нічний період (PO2, PCO2); 
електроенцефалографія в нічний та денний пері-
оди; холтерівське моніторування ЕКГ. У випадку 
виявлення  типової  для  даної  нозології  клінічної 
картини рекомендується проведення генетичної 
діагностики з метою виявлення патології гену 
Thox 2b [7].

Серед наявних методів лікування CCHS-
синдрому  кожному  пацієнту  необхідно  підібрати 
найбільш оптимальний. Всі відомі на сьогодні ме-
тоди корекції даної патології розподіляються на 4 
основні групи:

1) неінвазивна вентиляція за допомогою маски 
(НВМ);

2) контрольована вентиляція через трахеосто-
му (КВТ);

3) штучна вентиляція легень;
4) імплантація водія дихальних рухів діафраг-

ми (ІВД). 
 Суть методу неінвазивної вентиляції за допо-

могою маски полягає у використанні в нічний пе-
ріод апарата із подачею повітря через маску, що 
надягається на обличчя хворого. Перевага  методу 
у неінвазивності, відсутності інфікування, трахе-
омалації, відсутності порушень мови та ковтання. 
При використанні вентиляції за допомогою маски 
відзначається фізіологічний рух повітря в дихаль-
них шляхах. Проте, метод має цілий ряд недоліків. 
Серед них певні особливості застосування в дітей 
грудного віку, можливість зісковзування маски під 
час сну і, як наслідок, припинення дихання або ас-
пірація дихальних шляхів.

Після планової трахеотомії вентиляція хворих 
здійснюється через трахеостому. Перевага методу 
полягає в інтенсивному контролі та догляді осо-
бливо важких дітей, хорошому доступі до дихаль-
них шляхів хворого, нівелюванні ризику аспірації. 
Серед  недоліків  методу  –  часова  обмеженість  за-

стосування,  часті  інфекції  дихальних  шляхів,  не-
безпека трахеомаляції, погана евакуація бронхіаль-
ного слизу, відсутність надходження повітря через 
фізіологічні  дихальні  шляхи,  стеноз  трахеостоми, 
порушення ковтання та мови. Сьогодні контрольо-
вана  вентиляція  через  трахеостому  використову-
ється як тимчасовий метод вентиляції у хворих.

При  штучній  вентиляції  легень  створюється 
градієнт тиску повітря, який дозволяє не лише по-
дати кисень у легені, але й розправити дихальні 
шляхи та забезпечити адекватну вентиляцію. Пе-
реваги методу в надійності та ефективності, мож-
ливості використання в дітей грудного віку. 

Імплантація  водія  дихальних  рухів  діафрагми 
(ІВД) – найсучасніший метод лікування CCHS-
синдрому,  який  забезпечує  незалежність  дихання, 
відсутність прив’язаності хворого до апарату, вира-
жене покращання якості життя. Суть методу поля-
гає в підшкірній імплантації водія ритму у ділянці 
живота  та  двох  електродів  у  товщу  діафрагмаль-
ного  м’яза.  При  свідомому  самостійному  диханні 
активація  водія  дихальних  рухів  не  відбувається, 
оскільки система працює за принципом інгібуван-
ня власної активності функціонуванням самостій-
ного дихання. При тривалій відсутності дихального 
руху, що спостерігається в основному вночі і рідше 
в денний період, система активується, забезпечую-
чи адекватне дихання через активацію діафрагмаль-
ного м’яза. Водночас, недоліком методу є необхід-
ність  оперативного  втручання,  заміни  елементів 
водія  дихальних  рухів,  ураження  діафрагмальних 
нервів при тривалій стимуляції [7, 8, 9].

CCHS-синдром – рідкісна патологія сучасності, 
що зумовлює часті помилки в діагностиці, низьку 
обізнаність лікарів із цим захворюванням. Водно-
час важкість перебігу синдрому, його інвалідизу-
ючий характер, стрімкі темпи зростання в країнах 
західної  Європи  та  майже  повна  відсутність  пу-
блікацій,  присвячених  даній  нозології  в  Україні, 
примушує звернути на патологію особливу увагу.

Наводимо власний клінічний випадок пацієнт-
ки із вродженим центральним гіповентиляційним 
синдромом.

Дитина, Д.(дівчинка) народилася 12.02.2015 р.о 
20 год. 10 хв. з вагою 3900 г; зростом 50 см; окруж-
ністю голови 36 см; окружністю грудної клітки 35 
см. Оцінка за шкалою Апгар 8/9 балів, від І вагіт-
ності на фоні бактеріурії (при бактеріологічному 
посіві - кишкова паличка), у 30 тиж. - пролікована; 
багатоводдя; анемія в анамнезі. Пологи І, запізні-
лі, у 42 тиж., на фоні слабкої пологової діяльності, 
проведена  амніотомія,  навколоплідні  води:  пере-
дні - чисті, задні - брудно забарвлені.

Стан  дитини  після  народження  задовільний, 
закричала відразу, проведена санація верхніх ди-
хальних  шляхів.    Через  15  хв.  після  народження 
відмічалось погіршення стану, генералізований 
ціаноз,  акроціаноз.  Після  О2-терапії,  тактильної 
стимуляції  шкіра  порожевіла,  акроціаноз,  періо-
дично ознаки наростання дихальної недостатнос-
ті (ДН). У першу добу життя дитина на штучній 
вентиляції легень (ШВЛ)  переведена у відділення 
анестезіології з ліжками інтенсивної терапії Київ-
ської обласної дитячої лікарні №2 м. Біла Церква. 
Загальний стан дитини при госпіталізації та в ди-
наміці важкий за рахунок важких |дихальних роз-
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ладів,  патологічної  неврологічної  симптоматики. 
За  результатами  обстежень  вогнищ  запалення  не 
виявлено, нейросонограма (НСГ) - без патологіч-
них змін, проводилась ШВЛ, СРАР-терапія.

Численні спроби дезінтубацїї неефективні (че-
рез  5-8  год.  самостійного  дихання  -  наростання 
ознак ДН - одноманітна клініка сплощення дихан-
ня з десатурацією без відновлення на передбачува-
ній гіперкапнії, загальне пригнічення - інтубація).

У віці 14 днів дитина переведена у відділення 
інтенсивної терапії та ранньої реабілітації дітей з 
перинатальною патологією клініки «Охматдит» з 
діагнозом: 

«І. Метаболічні порушення вуглеводного обміну? 
Синдром аспірації меконію. II. Аспіраційна пневмо-
нія.  Важкі  дихальні  розлади.  Гіпоксично-ішемічне 
ураження  центральної  нервової  системи,  синдром 
церебрального  збудження  на  фоні  загального  при-
гнічення ЦНС. Постгіпоксична кардіоміопатія». При 
госпіталізації стан дитини тяжкий, на мінімальних 
параметрах  ШВЛ,  кисневонезалежна.  Клінічно  да-
них за перебіг інфекції, запального процесу немає.

За період перебування у відділенні інтенсивної те-
рапії  та  ранньої  реабілітації  дітей  з  перинатальною 
патологією клініки «Охматдит» дитина обстежена: 

Загальний аналіз крові (в динаміці) без вира-
жених запальних змін, біохімічний аналіз крові (в 
динаміці) - в межах вікової норми.

НСГ в динаміці – в межах вікових даних. Шлу-
ночкові системи - без ехоструктурних змін. 

Ультразвукове дослідження органів черевної 
порожнини (ОЧП) - печінка, жовчний міхур, під-
шлункова залоза, нирки, наднирники розташовані 
типово,  вікових  розмірів,  без  видимих  ехострук-
турних змін.

Рентгенографія органів грудної клітки, ОЧП в 
динаміці - в легенях без вогнищево-інфільтратив-
них змін, куполи  діафрагми чіткі, синуси вільні. 
Кишечник  нерівномірно пневматизований. 

Дитина постійно консультована в динаміці не-
врологом, офтальмологом, лікарем центру метабо-
лічних захворювань, генетиком, ендокринологом, 
отоларингологом, завідуючим кафедрою неонато-
логії НМАПО, професором Є.Є. Шунько, доцента-
ми кафедри неонатології,  дитячої анестезіології.

Електроенцефалографія  —  патерн  фізіологіч-
ної ЕЕГ і сну з ознаками порушення формування 
структури  сну  у  вигляді  відсутності  стадійності 
та прекурсорів фізіологічного сну (відсутність 
сонних  веретен,  К-комплексів).  Епілептиформні 
елементи не виражені. Міжпівкульна асиметрія не 
зареєстрована.

Люмбальна пункція з метою виключення нейро-
інфекщї: цитоз - 4мг/мкл; глюкоза - 4,71 ммоль/л; 
білок - 0,033 г/л. ДНК CMV, EBV, HHV6 — не ви-
явлено. Росту мікрофлори не виявлено. 

Магнітно-резонансна томографія головного 
мозку - об'ємної вогнищевої патології в головного 
мозку не виявлено. 

Полісомнографія  -  відсутність  фази  глибоко-
го сну у дитини віком 45 тижнів, високий індекс 
апное-гіпопное  (за  рахунок  гіпопное)  з  частими 
десатураціями, поява періодичного дихання: син-
дром апное/гіпопное важкого ступеню з деструк-
туризацією сну.

Електроміографія  в  динаміці  -  патології  діа-

фрагмального нерву не виявлено.
Проведена  терапія:  метилксантини,  антибак-

теріальна,  протигрибкова,  протисудомна,  гормо-
нальна (L-тироксин, солу-кортеф), метаболічна 
терапії; віт. Д3, глюконат кальцію (перорально). 

За результатами обстежень виключено наступні 
патології:  хвороба  Помпе,  спадкові  хвороби  обміну: 
ацилкарнітинів, порушення нервово-м'язової передачі, 
ендокринні патології, вади  розвитку головного мозку. 

Згідно клініко-лабораторних та інструменталь-
них даних з 11.03.2015 р. встановлений основний 
діагноз:  вроджений  центральний  гіповентиляцій-
ний синдром.

Клініка захворювання з моменту госпіталізації 
стала, численні спроби дезінтубації неефективні, 
поступове виражене сплощення дихання без форсу-
вання вдиху при значній десатурації (до 40-60%) та 
відсутності  явищ  паренхіматозної  чи  обструктивної 
ДН,  відсутність  реакції  на  гіпоксію  та  гіперкапнію. 
Методи НШВЛ - без ефекту. Враховуючи можливість 
самостійного дихання протягом кількох годин для за-
безпечення мобільності пацієнтки, прийняте рішення 
про трахеостомію, яка проведена 26.03.2015 р.

26.03.15 проведене молекулярно-генетичне до-
слідження крові на наявність мутації гену Thox 2b 
хромосоми 4р 12 – результат позитивний.

Стан  дитини  за  період  перебування  у  ВІТН 
важкий (за рахунок дихальних розладів, невроло-
гічної  симптоматики),  з  позитивною  динамікою: 
дитина  на  повному  ентеральному  харчуванні  че-
рез  шлунковий  зонд  грудним  молоком,  преНАН, 
засвоює по 120,0 мл через 3 год., з моменту госпі-
талізації на допоміжній ШВЛ (спроби неінвазив-
ної ШВЛ, СРАР-підтримки - без тривалого ефекту) 
зі спробами дезінтубації та самостійного дихання 
з  поступовим  зменшенням  об'єму  апаратної  під-
тримки; з 1.04.2015 р. - допоміжна ШВЛ в нічний 
час на 6 годин (ЧД до 20 за хв., з FiО

2
 -  0.21) та 

вдень періодично за потребою.
Для  подальшого  лікування  та  спостереження 

дитина  переведена  у  дитячу  лікарню  за  містом 
проживання.  На  момент  переведення  загальний 
стан  дитини  тяжкий  за  рахунок  дихальних  роз-
ладів, неврологічної симптоматики. Свідомість 
збережена,  на  огляд  реагує  руховою  активністю,  
емоційно відповідно  віку. Голова округлої форми, 
шви зімкнуті, велике тім’ячко (ВТ) 1,0x1,0 см, на 
рівні кісток черепа, ненапружене. Зіниці d=s, фо-
тореакція жвава. Шкірні покриви блідо-рожеві, те-
плі, чисті. Слизові рожеві, вологі. Дихання через 
трахеостомічну канюлю самостійне ШВЛ (ЧД-20 
за хв., FiO

2
 - 21%; Ріn +17 см Н

2
О; Рех +5 смН

2
О; 

Тіn -  0,4 сек.), кисневонезалежна, SаО2 88-96%.
Аускультативно  -  дихання  проводиться  рівно-

мірно у всіх відділах легень, провідні хрипи. При 
санації  -  слизова  мокрота  у  значній  кількості  з 
трахеостоми. Кашльовий рефлекс збережений. 
Тони  серця  приглушені,  ритмічні.  Гемодинаміка 
стабільна. Живіт помірно здутий, доступний гли-
бокій пальпації, м'який, безболісний. Печінка на 
2,0 см виступає з-під краю правої реберної дуги, 
селезінка  не  пальпується.  Перистальтика  вислу-
ховується, ентеральне харчування засвоює. Випо-
рожнення та сечовиділення фізіологічні. 

Основний  діагноз:  вроджений  центральний  гі-
повентиляційний синдром (CCHS). Стан після опе-
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ративного втручання 26.03.2015 р. (трахеостомія).
Ускладнення: вентилятор-асоційована пнев-

монія, трахеобронхіт. Дихальні розлади  важкого 
ступеню.  Постгіпоксична  кардіоміопатія.  Судом-
ний синдром (купований).

Супутній: Персистуючий фетальний кровообіг: 
відкрите овальне вікно, гіпертензія легеневої артерії.

Висновок 
Вроджена патологія дихання під час сну при хво-

робах  нервової  системи  у  дітей  достатньо  рідкісна, 
різноманітна. Вона вимагає специфічного мультидис-
циплінарного підходу до діагностики та лікування з 
урахуванням переважаючого типу розладів дихання, 
віку дитини і локалізації неврологічного ураження.

Література
1. Muzumdar H., Arens R. Central Alveolar Hypoventilation Syndromes. SleepMedClin. 2008. № 3. P. 601-615.
2. Острейков И.Ф., Соколов Ю.Ю., Мизерницкий Ю.Л. Врожденный центральный гиповентиляционный синдром 

(клинический случай синдрома Ундины). Земский врач. 2012. № 2. С. 39-42. 
3. Mellins R., Balfour H., Turino G., Winters R. Failureof automatic control of ventilation (Ondine’s curse). Reportof an infant 

born with this syndrome and review of the literature.  Medicine (Baltimore).  1970. Vol. 49. P. 487–504.
4. Weese-Mayer D., Berry-Kravis E., Ceccherini I, et al. Anofficial ATS clinical policystatement: Congenital central 

hypoventilation syndrome: genetic basis, diagnosis, and management. Am. J. Respir. Crit. CareMed. 2010. Vol. 181. P. 
626–644.

5. Weese-Mayer D., Berry-Kravis E., Zhou L. Et al. Idiopathic congenital central hypoventilation syndrome: Analysis 
of genes pertinenttoearly autonomic nervous system embryologic development and identification of mutation sin PHOX2B. 
Am J MedGenet A. 2003. Vol. 123A. P. 267–278.

6.  Vanderlaan  M.,  Holbrook  C.,  Wang  M.,  et  al.  Epidemiologic  survey  of  196  patients  with  congenital  central 
hypoventilation syndrome. PediatrPulmonol. 2004. Vol. 37. P. 217–229.

7. Кривцова Л.А., Дорофеева Л.К., Кологреев В.А., Ламыкина О.П., Сафонова Т.И., Неклюдова Н.А. Клинический 
случай врождённого центрального гиповентиляционного синдрома. Вопросы диагностики в педиатрии. 2010. Т. 2, 
№ 2. С. 40–43.

8.  Ramesh  P.,  Boit  P.,  Samuels  M.  Maskventilation  in  theearly  management  of  congenital  central  hypoventilation 
syndrome. ArchDisChildFetalNeonatalEd. 2008. Vol. 93(6). P. 400–403.

9. Ali A., Flageole H. Diaphragmatic pacing for the treatment of congenital central alveolar hypoventilation syndrome. 
J Pediatr Surg. 2008 May. Vol. 43, № 5. P. 792–796.

ВРОЖДЕННЫЙ ГИПОВЕНТИЛЯЦИОННИЙ 
СИНДРОМ В НЕОНАТАЛЬНОЙ  ПРАКТИКЕ

 
А.В. Воробьева, Е.Е. Шунько, Т.П. Иванова 1, 
А.Н. Бакаева 1, Л.В. Никонова 1, Т.В. Голота
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Национальная детская специализированная 
больница «ОХМАТДЕТ» 1

(г. Киев, Украина)

Резюме.   В  статье  представлен  краткий  обзор 
литературы по врожденной патологии, которая имеет 
клиническое проявление в виде расстройств дыхания 
у ребенка во сне. Она представляет собой гетероген-
ную группу клинических синдромов, формирующихся 
при возникновении во время сна определенных фено-
менов нарушений дыхательного рисунка, частоты или 
глубины  дыхания  с  формированием  недостаточной 
вентиляции легких и развитием гипоксемии и гипер-
капнии  у  ребенка,  и  называется  -  гиповентиляцион-
ний  синдром  первичного  и  вторичного  генеза.  Про-
явлением первичной патологии является врожденный 
центральный гиповентиляционний синдром.

Во второй части статьи описан собственный 
клинический  случай  выявления  у  новорожденного 
ребенка синдрома врожденной центральной альвео-
лярной гиповентиляции. Клинический интерес пред-
ставляет течение и диагностика данного заболевания 
у ребенка с эпизодической гиповентиляцией, гипок-
семией и гиперкапнией с первых дней жизни при от-
сутствии метаболических, кардио- респираторных и 
нейромышечных заболеваний.

Ключевые  слова:   новорожденные;  апноэ  во 
сне; нарушение дыхания.

CONGENITAL HYPOVENTILATION SYNDROME 
IN NEONATAL PRACTICE

 
O.V. Vorobiova, Ie.Ie. Shunko, T.P. Ivanova 1, 
O.M. Bakaieva 1, L.V. Nikonova 1,  T.V. Holota

 
Shupyk National 
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Summary.  This  article  presents  a  brief  review 
of  the  literature  on  congenital  disease,  the  clinical 
manifestation of which is respiratory failure of a child 
during sleeping. It is a heterogeneous group of clinical 
syndromes that are formed when defined phenomena of 
the respiratory pattern, frequency or depth of breathing 
disorders  with  insufficient  pulmonary  ventilation  and 
child hypoxemia and hypercapnia arise during sleeping 
and  named  as  primary  and  secondary  hypoventilation 
syndrome. Central hypoventilation syndrome is a 
manifestation of primary congenital pathology.

The clinical case of the congenital central alveolar 
hypoventilation syndrome in the infant is shown in the 
second part of the article. Сlinically interesting is the 
manifestations and diagnosis of a disease in a child with 
episodic  hypoventilation,  hypoxemia  and  hypercapnia 
from the first days of life without of metabolic, 
cardiovascular, respiratory and neuromuscular diseases.

Keywords:     newborns;  sleep  apnea;  respiratory 
failure
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Вступ 
Численні епідеміологічні дослідження, проведені 

як в Україні, так і за кордоном, виявили значну роз-
повсюдженість  недостатності  вітаміну  D  серед  усіх 
прошарків населення [1, 5]. Не є виключенням і діти 
раннього  віку,  які  в  силу  вікових  особливостей  не 
отримують достатню кількість вітаміну D з їжею і не 
компенсують нестачу вітаміну D інсоляцією, дія якої 
є сезонно-обумовленою і зменшується в умовах мега-
полісу [1,2,4]. Поширеність гіповітамінозу D у дітей 
згідно сучасних дослідженням сягає 30-100% [4]. 

В останні роки з'являється все більше даних про 
імуномодулюючу роль вітаміну D, який через різно-
манітні  механізми  регулює  всі  ланки  імунної  від-
повіді, сприяє диференційованій індукції та пролі-
ферації клітин імунної відповіді до їх зрілих форм 
[1,2,7]. Доведена участь вітаміну D у регуляції іму-
ногенезу [3]. 

Дефіцит  вітаміну  D  у  теперішній  час  розгляда-
ється як одна з причин частої респіраторної захво-
рюваності у дітей раннього віку [1,2,8]. Вважається, 
що концентрація 25(ОН) D  у сироватці крові більше 
30 нг/мл є достатньою, про його недостатність свід-
чить рівень 21-29 нг/мл, вміст метаболіту 25(ОН) D 
нижчий  20  нг/мл  розцінюється  як  дефіцит  [1].  На 
думку  деяких  авторів,  рівень  вітаміну  D,  що  є  до-
статнім для регуляції мінерального обміну, не забез-
печує  його  имуномодулюючої  дії  [6].  Єдиним  спо-
собом забезпечити вітаміном D дітей раннього віку 
в  умовах  недостатньої  інсоляції  та  неможливості 
корекції раціону харчами, багатими на холекальци-
ферол, є додаткове призначення препаратів вітаміну 
D [1]. Згідно сучасних рекомендацій, вітамін D при-
значається дітям на другому -третьому році життя в 
дозі 2000 МО на добу щоденно протягом 30 днів, у 
подальшому до 3-х річного віку по 2-3 курси на рік 

з інтервалами між ними у 3 місяці (курсова доза на рік – 
180 000 МО) (Протокол лікування та профілактики 
рахіту у дітей, затверджений наказом МОЗ України 
від 10.01.2005 р. № 9). На думку Майданника В.Г., 
перевагу слід надавати олійним формам, тому що лі-
пофільні конформації вітаміну D більше споріднені 
з рецепторним апаратом і не мають дестабілізуючого 
ефекту на структуру білків [4].

Мета дослідження 
Мета дослідження - вивчення використання олій-

ної форми вітаміну D3 в рекомендованих дозах у ді-
тей раннього віку на компенсацію недостатності ві-
таміну D та на імунну відповідь дітей раннього віку 
з респіраторною патологією. 

Матеріали і методи дослідження  
У дослідженні прийняли участь 26 дітей віком від 

1 до 3 років, які знаходилися на лікуванні у інфек-
ційно-боксованому відділенні КУ «Запорізька міська 
багатопрофільна дитяча лікарня №5» у зв‘язку з ві-
русно-бактеріальними захворюваннями дихальних 
шляхів. Критерії включення: вік від 12 міс. до 36 міс, 
відсутність  прийому  лікарських  засобів,  до  складу 
яких входим вітамін D. Критерії виключення – син-
дром мальабсорбції. 

У  залежності  від  визначеного  рівня  вмісту  ме-
таболіту  25(ОН)D

3
    у  сироватці  крові  хворі  були 

об‘єднанні в дві групи. Малюки з  недостатнім рів-
нем та визначеним дефіцитом метаболіту 25(ОН)D

3
 

склали основну групу, до групи порівняння були від-
несені діти з оптимальним та достатнім його рівнем. 
Пацієнтам  основної групи була розпочата корекція 
вітаміном D

3
.  Хворим  групи  порівняння  (n=9)  віта-

мін D
3
 не призначали. 

Дослідження  вмісту  метаболіту  25(ОН)D
3
,    ста-
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Резюме
Мета  -  вивчення  використання  олійної  форми  вітаміну  D

3
  в  рекомендованих  дозах  у  дітей  раннього  віку  на 

компенсацію недостатності вітаміну D та на імунну відповідь дітей раннього віку з респіраторною патологією. 
Матеріали та методи. У 26 дітей раннього віку з гострими вірусно-бактеріальними інфекціями верхніх ди-

хальних шляхів провели дослідження імунограм першого рівня, визначення концентрації  метаболіту 25 (ОН) 
D

3
, до і після тижневого курсу препарату D-Vitum Oleofarm Sp., Польща.
Результати. У більшості (65,4%) дітей у віці 1-3 років, хворих на гострі вірусно- бактеріальні інфекції 

дихальних  шляхів,  встановлено  недостатній  рівень  метаболіту  25(ОН)D
3
.  Визначили  імуномодулюючу  дію 

метаболіту 25(ОН)D3, асоційовану з більшою активністю імунної відповіді IL-2 залежних клітин, цитоток-
сичних імуноцитів.

Висновки. У дітей з більш значним дефіцитом метаболіту 25(ОН)D
3
 встановлені  більш високі темпи від-

новлення його концентрації при прийомі вітаміну D
3
 (спрей-форма D-Vitum). У дітей, які отримували вітамін 

D
3
 (спрей-форма D-Vitum), встановили тенденції у більш активному відновленні фагоцитуючих клітин, індук-

ції гуморальної імунної відповіді. 

Ключові слова: вітамін D
3
; діти; імунна відповідь; респіраторні інфекції.
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ну імунітету проводилося в періоді ранньої рекон-
валесценції вірусно-бактеріальних захворювань ди-
хальних шляхів в динаміці: до та через 7 днів після 
початку прийому вітаміну D

3
 в дозі 2 тис МО (спрей 

форма препарату D-Vitum Oleofarm Sp.z.o.o., Поль-
ща).    Вимірювання  концентрації  рівня  метаболіту 
25(ОН)D

3
 проводилось у лабораторії БРайт-Біо (ре-

агенти фірми Roche, Німеччина; за допомогою авто-
матичного електрохемілюмінісцентного аналізатора 
Cobas E 411, країна – виробник Німеччина). 

Вивчення  показників  імунної  системи  здійсню-
валося методом прямого розеткоутворення з еритро-
цитами, вкритими моноклональними антитілами до 
СDЗ+,  СD4+,  СD8+,  СD16+,  СD19+,  СD25+  (набір 
реактивів Вітебського медичного університету, м. Ві-
тебськ,  Білорусь),  тестом  відновлення  нітросинього 
тетразолію  (НСТ-тест)  -  спонтанного  та  стимульо-
ваного  (антигеном  Staphilococcus),  розрахуванням 
фагоцитарного  числа,  індексу  завершеності  фаго-
цитозу,  визначенням  рівня  ІgА,  ІgG,  ІgМ  у  плазмі 
крові методом радіальної імунодифузії в агарі за G. 
Mancini  еt  аl.  Статистичну  обробку  отриманих  ре-

зультатів  проводили  за  допомогою  програмного  за-
безпечення STATISTICA 6.1 з використанням методів 
варіаційної статистики.

Результати та їх обговорення
Визначено рівень  вмісту метаболіту 25(ОН)D

3
  у 

сироватці крові дітей, який  у  1  (3,8%)  малюка ви-
явився оптимальним, у 8 (30,8%) – достатній, у 15 
(57,7%) – недостатнім, у 2 (7,7%) зафіксований  де-
фіцит вітаміну D. Тобто більшість дітей - 17 (65,2%) 
мала  недостатнє  забезпечення    вітаміном  D  (група 
спостереження), їм була розпочата корекція вітамі-
ном D. Середній вміст метаболіту 25(ОН)D3  склав 
26,65±4,01 нг/мл у групі спостереження, 41±9,16 нг/
мл у групі порівняння.

Спостерігалася  різна  швидкість  насичення  сиро-
ватки вітаміном D: чим більшим був дефіцит метабо-
літу 25(ОН)D

3
, тим більший щодобовий приріст його 

рівня був зафіксований після тижневого прийому віта-
міну D і, в середньому, склав при дефіциті – 3,42 нг/мл 
за добу, при недостатньому рівні – 2,65 нг/мл за добу, 
1,59 нг/мл за добу – при достатньому рівні (рис. 1).

Встановлено статистично достовірні кореляційні  
взаємозв’язки між рівнем метаболіту 25(OH)D

3
 і та-

кими імунологічними показниками в дебюті захво-
рювання у дітей з гострими вірусно-бактеріальними 
інфекціями  дихальних  шляхів:  відносною  (r=+0,41; 
p<0,05)  і  абсолютною  (r=+0,36;  p<0,05)  кількістю 
маркера IL-2 залежної активації клітинної та гумо-
ральної ланок імунної відповіді (CD25+), відносною  
(r=+0,32; p<0,05) кількістю цитотоксичних лімфоци-
тів (CD8+). 

При проведенні динамічного імунологічного об-
стеження хворих визначено  збільшення показників: 
CD4+-лімфоцитів,  IgG,  фагоцитарного  індексу,  ін-
дексу завершеності фагоцитозу, причому в основній 
групі дітей, які отримували вітамін D, ці показники 
мали тенденцію до більш високих значень на 7,6%, 
2,9%, 5,7%, 3 % відповідно, порівняно з аналогічни-
ми показниками у малюків з достатнім вмістом ме-
таболіту 25(OH)D

3
 на старті захворювання. 

Відновлення концентрації метаболіту 25(OH)D
3
, 

яке відбувалось з різними темпами його збільшення 
залежно від ступеня дефіциту у дітей, супроводжу-
ється  більшою  активністю  імунної  відповіді  IL-2 
залежних клітин, цитотоксичних імуноцитів. Визна-
чені  тенденції  у  більш  активному  відновленні  фа-

гоцитуючих клітин, індукції гуморальної відповіді, 
що сумарно може характеризувати імуномодулюючу 
дію  вітаміну  D

3
.  Розвиток  гострих  вірусно-бакте-

ріальних інфекцій дихальних шляхів у дітей на тлі 
недостатності  та  дефіциту    метаболіту  25(OH)D

3
, 

вірогідно, може супроводжуватися неповною еради-
кацією  збудника  та  сприяти  розвитку  рекурентних  
захворювань  дихальних шляхів у дітей.

Висновки
1. У більшості (65,4%) дітей у віці 1-3 років, хво-

рих на гострі вірусно - бактеріальні інфекції дихаль-
них шляхів, встановлено недостатній рівень метабо-
літу 25(ОН)D

3
. 

2. У дітей з більш значним дефіцитом метаболі-
ту  25(ОН)D

3
  встановлені    більш  високі  темпи  від-

новлення його концентрації при прийомі вітаміну D
3
 

(спрей-форма D-Vitum).
3. Визначили імуномодулюючу дію метаболіту 

25(ОН)D
3
 асоційовану з більшою активністю імунної 

відповіді IL-2 залежних клітин, цитотоксичних іму-
ноцитів. У дітей, які отримували вітамін D

3
 (спрей-

форма  D-Vitum),  встановили  тенденції  у  більш  ак-
тивному відновленні фагоцитуючих клітин, індукції 
гуморальної імунної відповіді. 
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Рис.1 Зміна вмісту 25(ОН)D до і після прийому препарата D-Vitum 
в дозі 2 тис МО впродовж 7  днів
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ВЛИЯНИЕ ВИТАМИНА D НА ИМУННЫЙ 
ОТВЕТ ДЕТЕЙ РАННЕГО ВОЗРАСТА 

С РЕСПИРАТОРНЫМИ ИНФЕКЦИЯМИ
 

Ю.В.Котлова, Т.С.Герасимчук, В.А.Слипко
 

Запорожский государственный университет,
КУ «Детская городская 

многопрофильная больница №5 
(г. Запорожье, Украина)

Резюме
Цель – изучить использование масляной формы 

витамина  D
3
  для  коррекции  его  недостаточности  и 

влиянии на иммунный ответ детей раннего возраста 
с респираторной патологией.

Материалы  и  методы:  у  26  детей  раннего  воз-
раста с острыми вирусно-бактериальными инфекци-
ями дыхательных путей исследовали иммунограммы 
первого  уровня,  концентрацию  метаболита  25(ОН)
D

3
 до и после недельного курса препарата D-Vitum 

(Oleofarm Sp. Польша).
Результаты. У большинства (65,4%) детей 

в возрасте 1-3 лет, больных острыми вирусно- 
бактериальные инфекции дыхательных путей, уста-
новлено недостаточный уровень метаболита 25 (ОН) 
D

3
. Определили иммуномодулирующее действие ме-

таболита 25 (ОН) D
3
, ассоциированное с большей ак-

тивностью иммунного ответа IL-2 зависимых клеток, 
цитотоксических иммуноцитов.

Выводы.  У  детей  с  более  значительным  дефи-
цитом  метаболита  25  (ОН)  D

3
  установлены  более 

высокие  темпы  восстановления  его  концентрации 
при  приеме  витамина  D

3
  (спрей-форма  D-Vitum). 

У детей, получавших витамин D
3
 (спрей-форма 

D-Vitum), установили тенденции к более активному 
восстановлению фагоцитирующих клеток, индукции 
гуморального иммунного ответа.

Ключевые слова: витамин D
3
; дети в возрасте 

1-3 года; иммунный ответ; респираторные инфекции.

EFFECT OF VITAMIN D 
ON THE IMMUNE RESPONSE IN INFANTS 

WITH RESPRIRATORY INFECTIONS
 

J.V.Kotlova, T.S.Gerasimchuk, V.A.Slipko
 

Zaporozhye State Medical University
Children's City 

Hospital №5 
(Zaporozhye, Ukraine)

Summary
The aim of the investigation is to study the use of 

oil  form  of  vitamin  D
3
  for  correction  the  vitamin  D 

deficiency and its influence on the immune response in 
infants with respriratory infections.

Materials and methods: Immunograms of the first 
level, the concentration of metabolite 25 (OH) D

3
 before 

and  after  the  weekly  course  of  D-Vitum  preparation 
(Oleofarm  Sp.Poland)  were  studied  in  26  children  of 
early  age  with  acute  viral-bacterial  infections  of  the 
respiratory tract.

Results. In most (65.4%) children aged 1-3 
years,  with  acute  viral  and  bacterial  infections  of  the 
respiratory tract, is established an insufficient level of 
metabolite 25 (OH) D

3
. The immunomodulatory effect 

of  metabolite  25  (OH)  D
3
  associated  with  a  greater 

activity of the immune response of IL-2 dependent cells, 
cytotoxic immunocytes was determined.

Conclusions. Children with more significant deficit 
metabolite  25  (OH)  D

3
  was  found  a  higher  rate  of 

recovery of his concentration while taking the D
3
 vitamin 

(spray-form D-Vitum). In children treated with vitamin 
D

3
 (spray-form D-Vitum), was set the trend in the more 

active restoration of phagocytic cells, the induction of a 
humoral immune response.

Keywords:  Vitamin D
3
; Children aged 1-3 years; 

Immune response; Respiratory infections.
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РЕЗУЛЬТАТИ ДИСЕРТАЦІЙНИХ ТА НАУКОВО-ДОСЛІДНИХ РОБІТ / RESULTS THESIS AND SCIENTIFIC - RESEARCH

Покращення якості перинатальної допомоги 
і  впровадження  нових  технологій  виходжування 
передчасно народжених дітей сприяли зростанню 
показників  виживання  і  зменшенню  захворюва-
ності найменших новонароджених немовлят. Про-
те, навіть у найкращих лікарнях розвинених країн 
у  більшості  дітей  з  дуже  малою  масою  тіла  при 
народженні  продовжує  виявлятись  затримка  по-
стнатального  фізичного  розвитку,  яка  характери-
зується  значним  відхиленням  від  траєкторії  нор-
мального  внутрішньоутробного  росту  [1,2,3].  Це 
викликає занепокоєння, оскільки відомо, що недо-
статні темпи фізичного розвитку у цій популяції 
немовлят  вірогідно  пов’язані  з  ризиком  віддале-
них  неврологічних  наслідків  і  раннього  початку 
«дорослих» хвороб обміну речовин [4].

Враховуючи важливість проблеми, було за-
пропоновано комплексний підхід до її вирішення 
[5,6,7]. Він, зокрема, передбачає забезпечення ви-
щого рівня парентерального й ентерального спо-
живання  нутрієнтів,  скоріше  призначення  енте-
рального  харчування  (ЕХ)  і  швидше  збільшення 
його об’єму, зміну об’єму ЕХ відповідно до що-
денної  динаміки  маси  тіла  дитини,  електронний 
моніторинг  рівня  споживання  рідини,  енергії  і 
макронутрієнтів, відслідковування індивідуаль-
них  траєкторій  фізичного  розвитку  на  референт-
них кривих тощо [8]. Усі провідні огляди страте-
гій харчування передчасно народжених немовлят 
останніх років рекомендують раннє постнатальне 
забезпечення харчових потреб, насамперед в біл-
ках й енергії, якщо можливо, ентеральним шляхом 
[2,3,9,10,11,12].  Однак  відомо,  що  на  практиці 
дуже непросто досягнути належних темпів росту, 
особливо  у  дітей  з  такими  поширеними  усклад-
неннями  раннього  передчасного  народження,  як 
бронхолегенева  дисплазія  (БЛД),  некротизуючий 

ентероколіт  (НЕК),  важкі  внутрішньошлуночкові 
крововиливи або сепсис. Якщо ж таких немовлят 
годувати нативним грудним молоком (ГМ) або су-
мішами, склад яких не відповідає їх підвищеним 
харчовим потребам, особливо потребам в білках, 
то це ще більше ускладнює виконання цього важ-
ливого завдання.

Водночас,  ГМ  уважається  пріоритетним  про-
дуктом харчування немовлят з дуже малою масою 
при  народженні  [13,14,15],  оскільки  харчування 
ГМ має харчові, імунологічні, розвиткові, психо-
логічні,  соціальні  й  економічні  переваги  порів-
няно з використанням сумішей. Зокрема, у дітей, 
яких годували ГМ, була вірогідно нижчою захво-
рюваність на БЛД, НЕК і ретинопатію недоноше-
них [16,17]. Доведено також унікальні позитивні 
довгострокові ефекти харчування ГМ надзвичайно 
недоношених немовлят щодо когнітивного розви-
тку у віці 18 і 30 міс, покращення функції зору та 
ін. [16,18].   

Якщо немає можливості годувати значно недо-
ношену  дитину  материнським  молоком  або  кіль-
кість останнього недостатня, альтернативними 
продуктами  харчування  є  донорське  грудне  мо-
локо  (ДГМ)  або  спеціальна  суміш  для  передчас-
но  народжених  дітей.  ДГМ  може  зберегти  деякі 
нехарчові переваги материнського молока, проте, 
годування  спеціальною  сумішшю  може  забезпе-
чити  стале  й  оптимальне  споживання  потрібної 
кількості нутрієнтів [17]. Призначаючи ентераль-
не  харчування  (ЕХ)  значно  недоношеній  дитині, 
завжди необхідно  брати до уваги баланс ризиків 
і переваг вигодовування сумішшю або донорським 
молоком. Враховуючи, що штучне вигодовування 
вірогідно підвищує ризик НЕК [19], ДГМ все час-
тіше використовується у відділеннях інтенсивної 
терапії новонароджених розвинених країн [20], а 
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Резюме. Враховуючи унікальні імунобіологічні властивості грудного молока (ГМ) воно рекомендується як 
пріоритетний продукт харчування передчасно народжених дітей. Проте, вміст поживних речовин в ньому є 
недостатнім для забезпечення харчових потреб найменших немовлят, а склад – індивідуальним і непостій-
ним, залежачи від терміну гестації і тривалості лактації. Ці особливості зменшують ефективність стан-
дартного збагачення ГМ, яке передбачає додавання визначеної кількості спеціального збагачувача до певного 
об’єму молока. Дві нові стратегії збагачення (регульоване та цільове) оптимізують споживання макрону-
трієнтів і позитивно впливають на фізичний розвиток значно недоношених дітей. Реалізація регульованого 
збагачення, що є реальним в умовах України, неможлива без використання білкової добавки. З її допомогою 
можливо оптимізувати споживання білка, що має критичне значення для забезпечення належних темпів по-
стнатального фізичного розвитку. Не всі спеціальні суміші для недоношених немовлят також задовольняють 
харчові потреби найменших новонароджених, зокрема, в білках. Використання білкової добавки дозволяє ко-
ригувати вміст білка у спеціальних сумішах, так само сприяючи покращенню довгострокових результатів їх 
виходжування. Збагачення збільшує осмоляльність кінцевих продуктів, проте, немає доказів впливу цього на 
ризик виникнення некротизуючого ентероколіту. У цьому огляді представлено сучасні дані про використання 
збагачених продуктів у харчуванні значно недоношених дітей, а також обговорюються практичні аспекти 
застосування білкової добавки.
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також рекомендується на другій позиції після ма-
теринського  молока  для  країн  з  обмеженими  ре-
сурсами [15]. Однак, ДГМ переважно отримують 
від жінок, які народили доношених дітей, а тому 
воно має меншу харчову цінність, ніж молоко ма-
тері недоношеної дитини. В Україні в даний час 
ведеться підготовча робота щодо створення банків 
грудного молока, легалізації їх роботи і викорис-
тання ДГМ.

Хоча молоко жінок, які народили передчасно, 
має вищу енергетичну щільність, містить більше 
білка, натрію, цинку і кальцію, ніж молоко поро-
діль,  які  доносили  вагітність,  його  споживання, 
як правило, також не забезпечує підвищених хар-
чових потреб, пов’язаних з незрілістю, наявними 
захворюваннями, а також високими темпами рос-
ту  і  розвитку  найменших  новонароджених  [10]. 
Позитивні імунобіологічні ефекти вигодовування 
таких дітей виключно ГМ, зокрема, зменшення за-
хворюваності,  у  більшості  сучасних  досліджень 
поєднувались  з  вірогідно  гіршими  показниками 
постнатального  фізичного  розвитку  (ПФР)  [17]. 
Це  визначає  необхідність  додатково  збагачувати 
ГМ  нутрієнтами,  вміст  яких  є  недостатнім  для 
забезпечення  відповідних  потреб.  Така  клінічна 
практика є сучасним стандартом розвинених країн 
[17,21,22].

Стандартне збагачення ГМ
Згідно  з  класичною  концепцією  стандартного 

збагачення ГМ, склад останнього умовно вважав-
ся стандартним і незмінним, а тому рекомендува-
лось  додавання  певної  кількості  збагачувача  до 
визначеної  кількості  молока  [23].  Зокрема,  вміст 
білка у таких продуктах був орієнтований на його 
концентрацію у ГМ на рівні 1,5 г/дл (рис. 1) [21]. 
Стандартні мультикомпонентні збагачувачі, що 
містять білки, вуглеводи, жири, електроліти, каль-
цій, фосфати, вітаміни і мікроелементи, доступні 
у вигляді порошку або в рідкій формі. Білок може 
бути гідролізованим або інтактним, отримуватись 
з  коров’ячого  або  людського  молока.  Енергетич-
на цінність збагачувачів є майже однаковою, але 
склад  може  істотно  відрізнятись.  Сучасні  рідкі 
збагачувачі  (поки  що  не  доступні  в  Україні)  по-
рівняно з порошковими аналогами містять більше 
нутрієнтів,  насамперед,  білка,  а  їх  використання 
сприяє досягненню кращих показників фізичного 
розвитку  значно  недоношених  немовлят  [24].  У 
рекомендованих  дозах  стандартні  мультикомпо-
нентні  збагачувачі  можуть  забезпечувати  спожи-
вання додаткових 1-1,5 г/дл білка, до 1 г/дл жиру і 
0,4-3,4 г/дл вуглеводів [17].

Нещодавній систематичний огляд 41 дослі-
дження, який включив дані 843 матерів передчас-
но  народжених  дітей  і  2299  жінок,  які  народили 
в строк, вкотре засвідчив наявність значних інди-
відуальних  відмінностей  ГМ  за  вмістом  енергії, 
білка,  лактози,  олігосахаридів,  жиру,  фосфору  і 
кальцію, а також залежність його складу від піс-
ляпологового і гестаційного віку. Ці відмінності є 
більшими серед матерів, які народили передчасно 
(рис. 1). Крім того, було показано, що рівні макро-
нутрієнтів у ГМ не корелюють між собою і вміст 
будь-якого з них не можна прогнозувати на підста-
ві інформації про концентрацію іншого [25]. 

Отже, в кожному конкретному випадку значно 
недоношеної дитини стандартне «сліпе» збагачен-
ня  ГМ  насправді  може  не  запобігати  харчовому 
дефіциту і не зменшувати ризику затримки ПФР. 
Чим пізніше розпочинається збагачення, тим біль-
шою є така ймовірність (рис. 1). Тому, незважаючи 
на те, що цей підхід загалом сприяє кращому ПФР 
новонароджених з дуже малою масою [16], наявні 
дані свідчать, що стандартне збагачення ГМ може 
не забезпечувати харчових потреб близько 35-40% 
таких  немовлят  (табл.  1).  Фактично,  майже  60% 
значно недоношених дітей можуть мати затримку 
ПФР  за  умови  годування  стандартно  збагаченим 
ГМ  [26].  Основною  причиною  їх  недостатнього 
постнатального  росту  уважається  субоптимальне 
споживання білка [11,27,28,29]. Водночас, спроба 
корекції  дефіциту  білка  збільшенням  дози  стан-
дартного  мультикомпонентного  збагачувача,  що 
практикувалось раніше, може призводити до над-
мірного споживання інших нутрієнтів, а тому не 
рекомендується у даний час (табл. 1). 

Емпіричні  дані  свідчать,  що  досягнути  вну-
трішньоутробних темпів росту дитини з дуже 
малою масою тіла при народженні можна за умо-
ви споживання щонайменше 3 г/кг/добу білка 
[10,13,29,30],  причому,  збільшення  маси  продо-
вжує прямо пропорційно залежати від рівня спо-
живання  білка  до  досягнення  показника  4,5  г/кг 
[13].  Збільшення  маси  тіла  за  рахунок  підвище-
ного забезпечення калоріями (рівень споживання 
білка < 3-3,5 г/кг/добу) супроводжується патоло-
гічним формуванням жирової тканини, чого не бу-
ває під час внутрішньоутробного розвитку. Врахо-
вуючи наявність дефіциту білків практично у всіх 
найменших недоношених немовлят на момент до-
сягнення повного об’єму ЕХ, відповідні потреби 
можуть становити 4-4,5 г/кг/добу [13]. Після до-
сягнення  дитиною  постменструального  віку  38 
тиж або маси тіла 2000 г потреба в білках зменшу-
ється приблизно до 2 г/кг/добу.

Щоби  компенсувати  недостатній  вміст  макро-
нутрієнтів у ГМ і забезпечити потрібний рівень їх 
споживання значно недоношеними дітьми, на сьо-
годні  використовують  два  альтернативні  підходи 
до збагачення грудного молока.
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Рис. 1 Динаміка вмісту білка у грудно-
му молоці (ГМ) залежно від терміну геста-

ції і постнатального віку [25]. 
Суцільна чорна жирна лінія – середній вміст біл-
ка у ГМ матерів доношених дітей; 
пунктирна чорна жирна лінія – середній вміст білка 
у ГМ матерів, які народили передчасно; 
відповідні сірі лінії – (±) 2 стандартні відхилення (SD)
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Регульоване збагачення ГМ  
Регульоване збагачення ГМ передбачає контроль 

відповідності вмісту білка у збагаченому молоці по-
требам конкретної дитини шляхом визначення вміс-
ту сечовини у сироватці крові немовляти. Цей показ-
ник  уважають  сурогатним  маркером  метаболічної 
реакції на рівень споживання білка. Відповідно 
кількість збагачувача змінюють залежно від отрима-
них показників [17,21,23,32]. Якщо вміст сечовини у 
сироватці крові є меншим, ніж 3,2 ммоль/л, викорис-
товують  додаткове  збагачення.  Якщо  цей  показник 
перевищує 5 ммоль/л, призначають меншу кількість 
збагачувача або білкової добавки [32]. 

Ефективність  і  безпеку  цього  методу  проде-
монстровано  з  використанням  порошкоподібного 
мультикомпонентного збагачувача і порошку біл-
кової добавки [32,33,34]. Регульоване збагачення 
ГМ з використанням білкової добавки є оптималь-
ним, оскільки дозволяє уникнути надмірного спо-
живання інших нутрієнтів [28]. 

В одному з останніх обсерваційних досліджень 
споживання білка на рівні 4 г/кг/добу (стандарт-
ний збагачувач плюс білкова добавка; n=29) порів-
няно зі стандартним збагаченням ГМ (2,8 г білка/
кг/добу; n=29) забезпечувало достовірно кращу 
динаміку маси і довжини тіла, а також обводу го-
лови  у  дітей  з  гестаційним  віком  ≤  32  тиж  [33]. 
Білок додавали з розрахунку 0,55 г на кожні 100 
мл ГМ, якщо вміст сечовини у сироватці крові був 
меншим, ніж 3,2 ммоль/л, і зменшували на 0,55 г/
дл,  якщо  цей  біохімічний  показник  був  у  межах 
5,0-7,14 ммоль/л. Якщо ж рівень сечовини у крові 
дорівнював або перевищував 7,14 ммоль/л, білко-
ву добавку відміняли на тиждень.

Основним  теоретичним  недоліком  цього  методу 
збагачення ГМ є неможливість оптимізації рівня спо-
живання  інших  макронутрієнтів.  Водночас,  саме  за-
безпечення білком у даний час уважається ключовим 
для досягнення потрібних темпів постнатального рос-
ту значно недоношених немовлят і відповідно – покра-
щення результатів їх виходжування [11, 27,28,29].

Цільове (індивідуалізоване) збагачення ГМ
Цільове  або  індивідуалізоване  збагачення  ГМ 

передбачає диференційовану компонентну ко-

рекцію  попередньо  визначеного  складу  ГМ,  яке 
отримує дитина, щоб забезпечити рекомендоване 
споживання нею всіх макронутрієнтів [17,35,36]. 
Реалізація цієї стратегії неможлива без використан-
ня сучасних методів визначення складу ГМ, зокре-
ма, інфрачервоної спектроскопії [37], і спеціальних 
монокомпонентних збагачувачів – білкового, жиро-
вого і вуглеводневого. Хоча практичну можливість 
і доцільність цільового збагачення ГМ вже проде-
монстровано [35], все ще не відомо, чи ця стратегія 
має суттєві переваги порівняно з іншими [38].

Отже,  для  забезпечення  харчових  потреб  значно 
недоношених немовлят за допомогою стандартного, 
регульованого  і  цільового  збагачення  ГМ  викорис-
товують  різні  підходи  [39].  Стандартне  збагачення 
оптимізують,  якщо  у  дитини  виявляється  затримка 
ПФР.  Сучасним  варіантом  такої  оптимізації  є  регу-
льоване  збагачення,  яке  за  допомогою  біохімічного 
маркера додатково враховує метаболічну реакцію 
на кількість спожитого білка. Оскільки в основі цих 
двох  методів  лежить  оцінка  певних  досягнутих  ре-
зультатів, у разі їх використання існує ризик вигоду-
вання дітей неадекватним за складом ГМ. Проте, за 
умови використання регульованого збагачення такий 
ризик  є  суттєво  меншим.  Цільове  ж  збагачення  має 
теоретичні переваги, забезпечуючи індивідуальну 
корекцію  попередньо  визначеного  складу  ГМ  й  до-
сягнення потрібного вмісту макронутрієнтів у ньому. 
Такий підхід забезпечує відповідність складу ГМ хар-
човим потребам дитини. З іншого боку цільове збага-
чення ГМ є вартісним, трудомістким, забирає багато 
часу,  потребує  додаткового  сучасного  обладнання  і 
персоналу, що суттєво обмежує його практичність і 
перспективність широкого впровадження, особливо у 
країнах з обмеженими ресурсами [38].

Оскільки  порівняно  зі  стандартним  збагачен-
ням ГМ регульоване збагачення має переваги щодо 
забезпечення кращих показників ПФР значно не-
доношених  немовлят,  а  також  відсутні  будь-які 
технічні обмеження щодо його практичного впро-
вадження, саме цей метод має найбільші перспек-
тиви успішного використання в умовах України.

Потенційні побічні ефекти збагачення ГМ
Очевидно, що вже на сьогодні багаторічна клі-
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Таблиця 1

Забезпечення харчових потреб надзвичайно недоношених немовлят 
(масою тіла при народженні < 1000 г) під час вигодовування нативним 
і стандартно збагаченим ГМ (із розрахунку 1 г білка на 100 мл молока) 

на четвертому тижні лактації [22]

Нутрієнт Потреба 
на кг/добу

Потреба 
на 100 ккал

Нативне грудне 
молоко 

на 100 ккал

Збагачене 
грудне молоко на 

100 ккал
Енергія, ккал
Білок, г
Кальцій, мг
Фосфор, мг
Магній, мг
Натрій, ммоль
Калій, ммоль
Хлориди, ммоль
Залізо, мг
Цинк, мг
Мідь, мкг

110-135
4,0-4,5

184
126
6,9
3,3
2,4
2,8
2,0
1,5
120

-
3,6-4,1

170
116
6,4
3,0
2,2
2,6

1,85
1,4
111

-
1,8
37
21
4,8
1,8
1,9
2,4

0,13
0,54
56

-
2,75
156
94
6,6
2,4
2,6
2,9
1,9
1,5
102
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нічна практика збагачення грудного молока не лише 
покращила фізичний розвиток значно недоношених 
немовлят, а і результати виходжування цієї катего-
рії  дітей  найвищого  перинатального  ризику  зага-
лом  [21,22].  Проте,  як  і  будь-яке  інше  втручання, 
ця технологія може мати деякі побічні ефекти, яких 
потрібно уникнути або звести до мінімуму. 

Підвищена осмоляльність. Осмоляльність – 
осмотична концентрація розчину, виражена як 
кількість  осмолів  (Осм)  розчиненої  речовини  на 
кілограм  розчинника  (осмолярність  –  кількість 
осмолів  (Осм)  розчиненої  речовини  на  літр  роз-
чину). Осмоль –  одиниця осмотичної концентра-
ції,  еквівалентна  кількості  розчиненої  речовини, 
яка дисоціює у розчині з утворенням одного молю 
частинок.  У  даний  час  рекомендується  викорис-
товувати  показник  осмоляльності,  оскільки  до-
давання  будь-якої  речовини  до  певної  кількості 
розчинника змінює об’єм кінцевого розчину, отже 
показник осмолярності є менш точним.

У 1976 р. Американська академія педіатрії ре-
комендувала  підтримувати  осмолярність  продук-
тів ЕХ для новонароджених на рівні, не вище 400 
мОсм/л  (осмоляльність  ≈  450  мОсм/кг)  [40].  Ця 
рекомендація лишається актуальною на сьогодні, 
незважаючи на те, що вона ґрунтувалась на опи-
сі серії клінічних випадків і результатах невели-
кого  рандомізованого  дослідження,  які  походили 
з  70-х  рр.  минулого  століття.  У  той  час  суміші 
для  немовлят  мали  високу  осмолярність  (понад 
650 мОсм/л) і це пов’язали з ризиком виникнення 
НЕК. Осмоляльність сучасних сумішей, як прави-
ло, не перевищує 360 мОсм/кг. Порошкові збага-
чувачі дійсно можуть збільшувати природну осмо-
ляльність  грудного  молока  (≈  300  мОсм/кг)  до 
360-440 мОсм/кг залежно від їх складу. Дані щодо 
осмоляльності у дослідженні, яке вивчало цільове 
збагачення ГМ (650 проб ГМ) свідчать, що осмо-
ляльність  збільшувалась  від  298±7  мОсм/кг  для 
нативного ГМ до 436±13 мОсм/кг (максимум – 477 
мОсм/кг) для збагаченого ГМ [35].

Додатково  істотно  збільшують  осмоляльність 
мінеральні і вітамінні добавки, проте на сьогодні 
немає доказів причинно-наслідкового зв’язку між 
високою осмоляльністю продуктів ЕХ значно не-
доношених новонароджених і ризиком НЕК [41]. 
Водночас,  годування  збагаченим  молоком  за  ра-
хунок  вищої  осмоляльності  може  сповільнювати 
звільнення  шлунка  [42],  що,  однак,  не  супрово-
джується будь-якими негативними клінічними на-
слідками [39,41].

Додавання 1 г гідролізованого білка (саме та-
кий білок входить у склад білкової добавки (БД) 

Nutrilon, доступної в Україні) до 100 мл ГМ збіль-
шує  осмоляльність  кінцевого  розчину приблизно 
на 38 мОсм/кг. Розрахувати відповідний показник 
можна за рівнянням [43]:

мОсм/кг = 37,9 х Б – 0,3; 
де Б – кількість гідролізованого білка (г), до-

дана у 100 мл ГМ.
Інші потенційні негативні ефекти. Описані зни-

жена  абсорбція  білків  й  індукція  метаболічного 
ацидозу, пов’язані із застосуванням сучасних рід-
ких форм збагачувачів [44,45]. Оскільки зазначені 
ефекти  можуть  негативно  впливати  на  фізичний 
розвиток і порушувати мінеральний склад кістко-
вої тканини немовлят, використання таких продук-
тів вимагає додаткових моніторингу і вивчення.

Практичні аспекти збагачення ГМ
Показання до збагачення ГМ. У розвинених кра-

їнах  рекомендується  збагачувати  ГМ  для  всіх  не-
мовлят, які народились при терміні гестації менше 
32 тиж, і за додатковими показаннями (зокрема, за-
тримка ПФР) – для дітей з терміном гестації 32-36 
тиж [14,17,22]. Для країн з обмеженими ресурсами, 
ВООЗ рекомендує збагачувати ГМ для дітей з дуже 
малою масою тіла при народженні лише у разі вста-
новлення факту затримки ПФР [15].

Коли починати збагачування ГМ. Відповідно до 
сучасних рекомендацій для розвинених країн, зба-
гачувати ГМ розпочинають після досягнення добо-
вого об’єму ЕХ 50 мл/кг з тим, щоби забезпечити 
адекватне збагачення з об’ємом 100 мл/кг/добу [12]. 

Як розпочинати збагачування ГМ 
1.  Якщо  використовується  мультикомпонент-

ний збагачувач, спочатку упродовж 3 днів до ГМ 
додають  половину  від  рекомендованої  виробни-
ком кількості збагачувача з розрахунку на 100 мл 
молока. За умови доброї толерантності протягом 
наступних 3 днів подвоюють кількість збагачува-
ча, досягаючи рекомендованої дози (стандартний 
рівень збагачення), після чого продовжують збіль-
шувати добовий об’єм харчування і спостерігати 
за толерантністю до збагаченого ГМ.

2. Якщо використовується БД Nutrilon, яка 
містить  гідролізат  сироваткового  білка  і  казеїну 
(табл. 2), упродовж 3 днів її призначають з розра-
хунку половини вмісту пакетика (≈ 0,5 г порошку, 
що містить 0,41 г білка) на 100 мл ГМ. За умови 
доброї  толерантності  протягом  наступних  3  днів 
подвоюють кількість, досягаючи 1 г (1 саше)/100 
мл ГМ, після чого продовжують збільшувати до-
бовий  об’єм  харчування  і  спостерігати  за  толе-
рантністю до збагаченого ГМ.
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Таблиця 2

Склад 1 г (1 пакетик) білкової добавки Nutrilon 

Компонент
Енергія
(ккал)

Білки
(г)

Вуглеводи
(г)

Жири
(г)

Натрій
(мг)

Калі
(мг)

Хлориди
(мг)

Кальцій
(мг)

Фосфор
(мг)

Магній
(мг)

Селе
(мкг)

Марганець
(мкг)

3,4 0,82 0,022 0,001 7,76 12,26 0,66 5,24 5,16 0,46 0,27 2,1

Як збагачувати малі об’єми молока. Суть тех-
ніки полягає в тому, що зменшується не кількість 
порошку, а певний невеликий об’єм молока, в яко-

му початково розчиняють увесь вміст пакетика до-
бавки або збагачувача.

Наприклад, нам потрібно розпочати збагачення 
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ГМ для дитини масою 1000 г. Для цього вміст 1 
пакетика (саше) БД повністю розчинити у 10 мл зці-
дженого  ГМ.  1  мл  цього  збагаченого  ГМ  (решту  ви-
лити!) додати до 19 мл нативного молока. Отже, 20 мл 
отриманого збагаченого ГМ міститимуть 0,1 г БД (або 
0,082  г  додаткового  білка)  й  отримана  концентрація 
відповідатиме вмісту 0,5 г добавки у 100 мл молока. 

Відповідно  до  сучасних  рекомендацій  ці  20 
збагаченого  молока  можна  зберігати  в  холодиль-
нику не довше 6 годин і їх буде достатньо для 3 
годувань такої дитини. Після цього потрібно буде 
приготувати ще 2 порції по 20 мл збагаченого ГМ, 
які будуть використані для наступних 5 годувань 
(разом 8 годувань на добу). Отже, 50 мл збагачено-
го ГМ (разова порція для такої дитини становить 
6  мл)  забезпечать  добове  споживання  приблизно 

0,21 г додаткового білка, чого достатньо для по-
чатку  збагачення.  БД  незначно  збільшить  осмо-
ляльність  збагаченої  таким  чином  порції  молока 
приблизно на 18,7 мОсм/кг. Отже, сумарна осмо-
ляльність збагаченого ГМ становитиме приблизно 
318,7 мОсм/кг, що зі значним запасом відповідає 
нормативним рекомендаціям.

Щоб отримати порцію 10 мл для дитини масою 
500 г до 9,5 мл нативного молока додають 0,5 мл 
збагаченого ГМ (1 пакетик на 10 мл). Починаючи 
збагачення ГМ (добовий об’єм – 50 мл/кг), для ді-
тей  масою  1,0-1,5  кг  доцільно  так  само  збагачу-
вати 30 мл ГМ (1,5 мл з 10 мл, у яких розчинено 
вміст 1 пакетика, додати до 28,5 мл ГМ) (табл. 3). 
Аналогічні  розрахунки  здійснюють  для  добових 
об’ємів ГМ 60-90 мл/кг.

Після  досягнення  добового  об’єму  харчуван-
ня 100 мл/кг потрібно вже забезпечити додаткове 
споживання  1  г/кг  БД  на  кожні  100  мл  ГМ.  Від-
повідно до 20-60 мл молока (приблизний об’єм 3 
годувань) потрібно додати 0,2-0,6 г БД. 

Практично так само у 10 мл ГМ розчиняють вміст 
1 пакетика БД, після чого додають 2-6 мл із цих зба-
гачених  10  мл  до  певної  кількості  нативного  ГМ, 
щоб  отримати  приблизний  об’єм  3  годувань  (табл. 
3). Після кожних 3 годувань процедуру повторюють. 

На  відміну  від  збагачення  суміші  (див.  далі) 
під  час  стандартного  збагачення  молока,  завжди 
додають БД з розрахунку 1 г на 100 мл ГМ. Осмо-
ляльність кінцевого продукту за умови стандарт-
ного збагачення становитиме ≈ 337,4 мОсм/кг.

Наприклад, для дитини масою 1000 г за умови 
добового об’єму ЕХ 100 мл/кг потрібно додати 0,4 г 
БД до 40 мл ГМ (табл. 3). Для цього 4 мл з 10 мл, 
у яких розчинено вміст 1 пакетика, слід додати до 
36 мл нативного ГМ (збагачено 40 мл, яких виста-
чить на 3 годування; 1 порцію дають відразу після 
збагачення, а  2 інші зберігають в холодильнику). 
Для дитини масою 1500 г 6 мл із 10 мл, у яких роз-
чинено вміст 1 пакетика, додати до 54 мл молока 

(збагачено 60 мл, яких вистачить на 3 годування). 
Після кожних 3 годувань процедуру повторюють. 

Аналогічні  розрахунки  здійснюють  для  добо-
вих об’ємів ГМ > 100 мл/кг.

Техніка регульованого збагачення зцідженого ГМ
●  Після  3  днів  споживання  стандартної  кіль-

кості збагачувача (1 саше білкової добавки на 100 
мл молока) визначають вміст сечовини у сироватці 
крові дитини:

-  якщо  концентрація  сечовини  в  крові  менше 
3,21 ммоль/л, кількість БД збільшують на 0,5 г на 
100 мл молока – протягом тижня щодня додають 
1,5 г БД з розрахунку на 100 мл нативного ГМ (на-
приклад,  якщо  для  стандартного  збагачення  для 
дитини  масою  1500  г  до  60  мл  молока  потрібно 
було  додати  0,6  г  добавки  [табл.  3],  то  зараз  ця 
кількість збільшується в 1,5 разу, тобто до 0,9 г 
БД, – відповідно 9 мл збагаченого ГМ (1 пакетик 
БД на 10 мл) потрібно додати до 51 мл нативного 
ГМ, щоб отримати 60 мл збагаченого молока з кон-
центрацією 1,5 г БД на 100 мл ГМ);

- якщо концентрація сечовини у крові становить 
3,21-5,0 ммоль/л, протягом тижня продовжують до-
давати до ГМ ту саму кількість збагачувача і/або БД;
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Таблиця 3

Розрахунки для збагачення білковою добавкою Nutrilon малих об’ємів ГМ

Маса 
тіла 

дити-
ни 
(г)

Добовий об’єм ГМ – 50 мл/кг 
(початкове збагачення – 0,5 г/100 мл)

Добовий об’єм ГМ – 100 мл/кг 
(стандартне повне збагачення – 1,0 г/100 мл)

Добо-
вий 

об’єм 
ГМ 

(мл)

Разо-
вий 

об’єм 
ГМ 

(мл) 1

Об’єм 
3 году-
вань 
(мл)

Об’єм 
ГМ, що 
збага-
чують 
(мл)

Додат-
ковий 
білок 

(г/ 
добу)

Добо-
вий 

об’єм 
ГМ 

(мл)

Разо-
вий 

об’єм 
ГМ 

(мл) 1

Об’єм 
3 году-
вань 
(мл)

Об’єм 
ГМ, що 
збага- 
чують 
(мл)

БД 
(г)

Спів-
відно-
шення 
об’ємів 

ГМ (мл) 2

Додат-
ковий 
білок 

(г/ 
добу)

1500 75 9 27 30 0,31 150 19 57 60 0,6 6/54 1,23
1400 70 9 27 30 0,29 140 18 54 60 0,6 6/54 0,57
1300 65 8 24 30 0,27 130 16 48 50 0,5 5/45 0,53
1200 60 8 24 30 0,25 120 15 45 50 0,5 5/45 0,49
1100 55 7 21 30 0,23 110 14 41 50 0,5 5/45 0,45
1000 50 6 18 20 0,21 100 13 39 40 0,4 4/36 0,41
900 45 6 18 20 0,18 90 11 33 40 0,4 4/36 0,37
800 40 5 15 20 0,16 80 10 30 30 0,3 3/37 0,33
700 35 4 12 20 0,14 70 9 27 30 0,3 3/37 0,29
600 30 4 12 20 0,12 60 8 24 30 0,3 3/37 0,25
500 25 3 9 10 0,10 50 6 18 20 0,2 2/18 0,21

Примітки: 1 – із розрахунку 8 годувань на добу; 2 – співвідношення між порціями збагаченого 
                        (1 пакетик на 10 мл) і нативного ГМ.
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- якщо концентрація сечовини у крові більше 
5,0 ммоль/л, але не перевищує 7,14 ммоль/л, про-
тягом тижня годують дитину ГМ зі зменшеним (на 
0,5 г на 100 мл ГМ) вмістом БД;

-  якщо  концентрація  сечовини  у  крові  ≥  7,14 
ммоль/л відміняють БД на тиждень.

● Визначають вміст сечовини у крові щотижня 
і діють відповідно до рекомендацій попереднього 
пункту. Максимальна кількість доданої БД не по-
винна перевищувати 2,0 г/100 мл ГМ.

● Після одержання 2 результатів вмісту сечо-
вини у сироватці крові у межах 3,21-5,0 ммоль/л 
рутинний моніторинг показника припиняють. 

Найважливіші загальні вимоги до техніки зба-
гачення ГМ

●  Збагачувачі  ГМ  використовують  відповідно 
до рекомендацій і вимог компанії-виробника.

● Збагачувач додають до зцідженого ГМ безпо-
середньо перед годуванням дитини (однак, збага-
чене молоко може зберігатись в призначеному для 
цього холодильнику не довше 6 год).

● Процедуру здійснюють, ретельно дотримую-
чись вимог асептики.

●  Процедуру  виконує  спеціально  підготовлена 
медична сестра або навчена мати дитини (під контр-
олем  медичного  персоналу).  Збагачення  невеликих 
об’ємів молока виконує лише медичний працівник.

● Після додавання призначеної кількості збага-
чувача (білкової добавки) до певної кількості мо-
лока  делікатно  струшують  пляшечку  до  повного 
розчинення порошку.

● Пляшечку зі збагаченим молоком обов’язково 
маркують, зазначаючи час збагачення, прізвище ди-
тини, для якої воно призначене, і деталі збагачення. 

● Годування розпочинають протягом 10 хв піс-
ля збагачення молока.

● Збагачене ГМ НЕ зігрівають у кімнатній тем-
пературі – для цього використовують теплу воду.

Використання  білкової  добавки  Nutrilon  для 
збагачення спеціальних сумішей

Щоби забезпечити харчові потреби надзвичай-
но недоношених новонароджених немовлят (маса 
тіла < 1000 г) в білках (4,0-4,5 г/кг/добу або 3,6-
4,1 г на 100 ккал), спеціальна суміш повинна міс-

тити у 100 мл більше 3 г білка. Однак, така суміш 
за цим показником не буде відповідати потребам 
більших немовлят (масою 1000-1750 г), оскільки 
забезпечуватиме надмірне і потенційно небезпеч-
не  споживання  білка.  Беручи  до  уваги  той  факт, 
що кількість дітей у ваговій категорії 1000-1750 г 
у рази перевищує відповідну кількість у категорії  
<  1000  г,  економічно  доцільно  орієнтувати  осно-
вний продукт харчування на потреби більших недо-
ношених новонароджених. Забезпечити ж потреби 
значно меншої частки найменших немовлят можна, 
скоригувавши вміст білка у такій суміші за допо-
могою  БД,  оскільки  концентрація  інших  макро-  і 
мікронутрієнтів у сучасних продуктах є належною. 

Отже, потребу коригувати споживання білка слід 
визначати  у  всіх  надзвичайно  недоношених  дітей 
(маса тіла при народженні < 1000 г), яких годують в 
об’ємі ≥ 100 мл/кг спеціальною сумішшю зі вмістом 
білка менше 3 г/100 мл. Як і у випадку збагачення 
ГМ, за умови прийнятної толерантності ЕХ, така ко-
рекція сприятиме скороченню періоду парентераль-
ного харчування, що є надзвичайно важливим.

На  відміну  від  ГМ  склад  спеціальних  сумішей 
для  недоношених  немовлят  відомий,  що  дозволяє 
точно розрахувати потреби корекції (табл. 4-5). На-
приклад, додавання БД до суміші Nutrilon Передчас-
ний догляд у кількості, зазначеній у табл. 4, дозволяє 
зменшити парентеральне введення білка. Водночас, 
у разі все ще відносно невеликого добового об’єму 
ЕХ (< 100 мл/кг) не рекомендується коригувати весь 
дефіцит  білка  ентеральним  шляхом,  оскільки  до-
давання  понад  2  г  білка  на  100  мл  суміші  істотно 
підвищить осмоляльність останньої. Так, осмоляль-
ність  суміші  Nutrilon  Передчасний  догляд  зі  стан-
дартним додаванням 1 г білка на 100 мл становитиме 
398 мОсм/кг. Додавання ще одного грама підвищить 
цей показник ще на 38 мОсм/кг, і він майже досягне 
рівня 440 мОсм/л. Саме тому додавання більше 2 г 
білка на 100  мл  суміші слід уникати,  а  більше 1  г 
білка на 100 мл додавати лише після досягнення до-
бового  об’єму  ЕХ  100  мл/кг.  За  умови  досягнення 
такого об’єму можливою є повна корекція дефіциту 
білка, що передбачатиме додавання більше, ніж 1 г 
БД на 100 мл готової суміші (табл. 5).
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Таблиця 4

Розрахунки для початкової корекції рівня споживання білка білковою добавкою 
Nutrilon (вигодовування сумішшю Nutrilon Передчасний догляд до досягнення 

добового об’єму ЕХ 100 мл/кг)

Маса 
тіла 

дити-
ни (г)

50 мл/кг 60 мл/кг

Добо-
вий 

об’єм 
(мл)

Разо-
вий 

об’єм 
(мл)

Об’єм 
3 го-

дувань 
(мл)

Об’єм, 
що 

збага-
чують 
(мл)

Спів-
відно-
шення 
об’ємів 

(мл) 1

БД на 
добу 
(г) 2

Дефі-
цит 

білка 
(г) 3

Добо-
вий 

об’єм 
(мл)

Разо-
вий 

об’єм 
(мл)

Об’єм 
3 го-

дувань 
(мл)

Об’єм, 
що 

збага- 
чують 
(мл)

Спів-
відно-
шення 
об’ємів 

(мл) 1

БД на 
добу 
(г) 2

Дефі-
цит 

білка 
(г) 3

1000 50 6 19 20 1/19 0,3 2,5 60 8 23 30 1,5/28,5 0,3 2,2
900 45 6 17 20 1/19 0,2 2,3 54 7 20 20 1/19 0,3 2,1
800 40 5 15 20 1/19 0,2 2,1 48 6 18 20 1/19 0,2 1,9
700 35 4 13 20 1/19 0,2 1,9 42 5 16 20 1/19 0,2 1,7
600 30 4 11 20 1/19 0,2 1,8 36 5 14 20 1/19 0,2 1,6
500 25 3 9 20 1/19 0,1 1,5 30 4 11 20 1/19 0,2 1,4
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Призначення 150 мл/кг суміші Nutrilon Перед-
часний догляд вже фактично дозволяє забезпечити 
потреби в білках дітей масою 900-1000 г, оскільки 
дефіцит у межах 0,1-0,2 г/добу є мінімальним. Од-
нак, менші діти, навіть за умови споживання та-
кого добового об’єму, потребуватимуть додаткової 
корекції (табл. 5). У ситуації, коли дитина толерує 
150 мл/кг/добу суміші (мінімальний повний добо-
вий об’єм), варіантом корекції дефіциту може бути 
збільшення добового об’єму суміші до 170 мл/кг 
(4,42 г/кг білка і 134,3 ккал/кг). Однак, не для всіх 
найменших немовлят це може бути прийнятним з 

огляду на об’єм рідини і супутню патологію, на-
приклад  наявність  гемодинамічно  значущої  або 
просто широкої (> 2,5 мм) відкритої артеріальної 
протоки або БЛД. 160 мл/кг/добу суміші Nutrilon 
Передчасний  догляд  забезпечуватимуть  потреби 
у білках дитини масою 800 г і міститимуть над-
лишковий білок для будь-якого немовляти з біль-
шою масою, а 170 мл/кг відповідатимуть потребам 
600-грамової дитини. Призначення 180 мл/кг сумі-
ші супроводжуватиметься споживанням надмірної 
кількості  білка  будь-якою  значно  недоношеною 
дитиною, а тому не рекомендується.

РЕЗУЛЬТАТИ ДИСЕРТАЦІЙНИХ ТА НАУКОВО-ДОСЛІДНИХ РОБІТ / RESULTS THESIS AND SCIENTIFIC - RESEARCH

Таблиця 5

Збагачення білковою добавкою Nutrilon суміші Nutrilon Передчасний догляд після 
досягнення добового об’єму ЕХ 100 мл/кг 1

Маса 
тіла 

дити-
ни (г)

100 мл/кг 110 мл/кг

Добо-
вий 

об’єм 
(мл)

Разо-
вий 

об’єм 
(мл)

Об’єм 
3 году-
вань 
(мл)

Об’єм, 
що 

зба-
гачу-
ється 
(мл)

Спів-
відно-
шення 
об’ємів 

(мл) 1

БД на 
добу 
(г) 2

Добо-
вий 

об’єм 
(мл)

Разо-
вий 

об’єм 
(мл)

Об’єм 
3 году-

вань 
(мл)

Об’єм, 
що 

зба-
га-чу-
ється 
(мл)

Спів-
від-но-
шення 
об’ємів 

(мл) 1

БД на 
добу 
(г) 2

1000 100 13 38 40 6/34 1,4 110 14 42 50 7/43 1,3
900 90 11 34 40 6/34 1,4 99 12 36 40 5/35 1,3
800 80 10 30 30 4/26 1,3 88 11 33 40 5/35 1,3
700 70 9 26 30 4/26 1,2 77 10 30 30 4/26 1,2
600 60 8 23 30 3/27 1,1 66 8 24 30 3/27 1,1
500 50 6 19 20 2/18 1,0 55 7 21 30 3/27 1,0

Продовження таблиці 4

Маса 
тіла 

дити-
ни (г)

70 мл/кг 80 мл/кг

Добо-
вий 

об’єм 
(мл)

Разо-
вий 

об’єм 
(мл)

Об’єм 
3 го-

дувань 
(мл)

Об’єм, 
що 

збага-
чують 
(мл)

Спів-
відно-
шення 
об’ємів 

(мл) 1

БД на 
добу 
(г) 2

Дефі-
цит 

білка 
(г) 3

Добо-
вий 

об’єм 
(мл)

Разо-
вий 

об’єм 
(мл)

Об’єм 
3 го-

дувань 
(мл)

Об’єм, 
що 

збага- 
чують 
(мл)

Спів-
відно-
шення 
об’ємів 

(мл) 1

БД на 
добу 
(г) 2

Дефі-
цит 

білка 
(г) 3

1000 70 9 26 30 1,5/28,5 0,4 1,9 80 10 30 30 1,5/28,5 0,4 1,6
900 63 8 24 30 1,5/28,5 0,3 1,8 72 9 27 30 1,5/28,5 0,4 1,5
800 56 7 21 30 1,5/28,5 0,3 1,7 64 8 24 30 1,5/28,5 0,3 1,4
700 49 6 18 20 1/19 0,2 1,5 56 7 21 30 1,5/28,5 0,3 1,4
600 42 5 16 20 1/19 0,2 1,3 48 6 18 20 1/19 0,2 1,2
500 35 4 13 20 1/19 0,2 1,2 40 5 15 20 1/19 0,2 1,0

Маса тіла 
дитини 

(г)

90 мл/кг

Добовий 
об’єм 
(мл)

Разовий 
об’єм 
(мл)

Об’єм 3 
годувань 

(мл)

Об’єм, що 
збагачують

(мл)

Співвід-
ношення 
об’ємів 

(мл) 1

БД на добу
 (г) 2

Дефіцит 
білка
(г) 3

1000 90 11 33 40 2/38 0,5 1,3
900 81 10 30 30 1,5/28,5 0,4 1,3
800 72 9 27 30 1,5/28,5 0,4 1,2
700 63 8 24 30 1,5/28,5 0,3 1,1
600 54 7 20 20 1/19 0,3 1,0
500 45 6 18 20 1/19 0,2 0,9

Примітки: 1 – співвідношення між порціями збагаченої (1 пакетик на 10 мл) і незбагаченої суміші грамів; 
                  2 – БД на добу з розрахунку на початкову корекцію (0,5 г БД на 100 мл суміші); 
                  3 – залишковий добовий дефіцит після призначення зазначеної кількості БД, 
                        який потребує парентеральної корекції.
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Збагачення  суміші  здійснюють  з  дотриманням 
описаних вище принципів і техніки збагачення 
грудного молока (з розрахунку 0,5 г на 100 мл сумі-
ші для початкового і ≥ 1,0 г добавки на 100 мл су-
міші для подальшого збагачення). Певну кількість 
БД додають, розчинивши вміст 1 пакетика БД у 10 
мл готової суміші, як це описано вище. Збагачену 
суміш зберігають в холодильнику не довше 6 год.

Висновки
Забезпечення харчових потреб є ключовою 

умовою підтримання оптимальних темпів постна-
тальних росту і розвитку значно недоношених ді-
тей,  що  є  важливим  для  досягнення  найкращих 
результатів їх виходжування. У розвинених краї-
нах спостерігається стійка тенденція до того, що 
грудне  молоко  (материнське  або  донорське)  стає 
виключним  продуктом  харчування  цієї  категорії 
немовлят. Водночас, дефіцит білка у грудному мо-
лоці (ГМ) після 2 тиж лактації уважається осно-
вної причиною затримки їх постнатального фізич-

ного розвитку. Тому ГМ потребує збагачення, що 
стало стандартом сучасної клінічної практики. Не 
всі спеціальні суміші для недоношених немовлят 
також задовольняють харчові потреби найменших 
новонароджених.  Використання  спеціальної  біл-
кової  добавки,  що  містить  гідролізований  білок, 
дозволяє збагачувати грудне молоко і коригувати 
вміст білка у спеціальних сумішах, що позитивно 
впливає на фізичний розвиток значно недоноше-
них дітей, сприяючи покращенню довгострокових 
результатів їх виходжування.

Перспективи подальших досліджень
Потребує уточнення, який саме метод збагачен-

ня  грудного  молока  є  оптимальним  з  точки  зору 
ефективності і вартості, а також, чи мають переваги 
збагачувачі,  що  містять  людський  білок.  Тривають 
пошуки  оптимального  складу  збагачувачів  грудно-
го  молока  як  щодо  макро-  і  мікронутрієнтів,  так  і 
спеціальних функціональних додатків, таких, як, на-
приклад, олігосахариди або омега-3 жирні кислоти.
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Продовження таблиці 5

Маса 
тіла 

дити-
ни (г)

120 мл/кг 130 мл/кг

Добо-
вий 

об’єм 
(мл)

Разо-
вий 

об’єм 
(мл)

Об’єм 
3 году-

вань 
(мл)

Об’єм, 
що 

зба-
гачу-
ється 
(мл)

Спів-
відно-
шення 
об’ємів 

(мл) 1

БД на 
добу 
(г) 2

Добо-
вий 

об’єм 
(мл)

Разо-
вий 

об’єм 
(мл)

Об’єм 
3 году-

вань 
(мл)

Об’єм, 
що 

зба-
га-чу-
ється 
(мл)

Спів-
від-но-
шення 
об’ємів 

(мл) 1

БД на 
добу 
(г) 2

1000 120 15 45 50 5/45 1,0 130 16 48 50 4/46 0,7
900 108 14 42 50 5/45 1,0 117 15 45 50 4/46 0,8
800 96 12 36 40 4/36 1,0 104 13 39 40 3/37 0,8
700 84 11 33 40 4/36 1,0 91 11 33 40 3/37 0,8
600 72 9 27 30 3/27 0,9 78 10 30 30 2/28 0,7
500 60 8 24 30 2/28 0,8 65 8 24 30 2/28 0,7

Маса 
тіла 

дити-
ни (г)

140 мл/кг 150 мл/кг

Добо-
вий 

об’єм 
(мл)

Разо-
вий 

об’єм 
(мл)

Об’єм 
3 году-

вань 
(мл)

Об’єм, 
що 

зба-
гачу-
ється 
(мл)

Спів-
відно-
шення 
об’ємів 

(мл) 1

БД на 
добу 
(г) 2

Добо-
вий 

об’єм 
(мл)

Разо-
вий 

об’єм 
(мл)

Об’єм 
3 году-

вань 
(мл)

Об’єм, 
що 

зба-
га-чу-
ється 
(мл)

Спів-
від-но-
шення 
об’ємів 

(мл) 1

БД на 
добу 
(г) 2

1000 140 18 54 60 2/58 0,4 150 19 57 60 1/59 0,1
900 126 16 48 50 3/47 0,5 135 17 51 60 1/59 0,2
800 112 14 42 50 3/47 0,5 120 15 45 50 2/48 0,3
700 98 12 36 40 2/38 0,5 105 13 39 40 1/39 0,3
600 84 11 33 40 2/38 0,5 90 11 33 40 2/38 0,4
500 70 9 27 30 2/28 0,5 75 9 27 30 1/29 0,4

Примітки: 1 – співвідношення між порціями збагаченої (1 пакетик на 10 мл) і незбагаченої суміші грамів; 
                  2 – БД на добу з розрахунку на повну корекцію добової потреби в білках.
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Резюме.   Учитывая  уникальные  иммунобиологичес-
кие  свойства  грудного  молока  (ГМ)  оно  рекомендуется 
как приоритетный продукт питания преждевременно ро-
дившихся  детей.  Однако,  содержание  питательных  ве-
ществ в нем недостаточно для обеспечения пищевых по-
требностей  самых  маленьких  новорожденных,  а  состав 
– индивидуален и непостоянен, завися от срока гестации 
и продолжительности лактации. Эти особенности умень-
шают  эффективность  стандартного  обогащения  ГМ,  что 
предусматривает  добавление  определенного  количества 
специального  обогатителя  к  стандартному  объему  мо-
лока.  Две  новые  стратегии  обогащения  (регулируемое  и 
целевое) оптимизируют потребление макронутриентов 
и положительно влияют на физическое развитие глубоко 
недоношенных  детей.  Реализация  регулируемого  обога-
щения,  что  является  реальным  в  условиях  Украины,  не-
возможна без использования белковой добавки. С ее по-
мощью возможно оптимизировать потребление белка, что 
имеет критическое значение для обеспечения надлежащих 
темпов постнатального физического развития. Не все 
специальные смеси для недоношенных младенцев также 
удовлетворяют  пищевые  потребности  самых  маленьких 
новорожденных,  в  частности,  в  белках.  Использование 
белковой  добавки  позволяет  корректировать  содержание 
белка  в  специальных  смесях,  так  же  способствуя  улуч-
шению долгосрочных результатов их выхаживания. 
Обогащение  увеличивает  осмоляльность  конечных  про-
дуктов,  однако,  нет  доказательств  влияния  повышенной 
осмоляльности  на  риск  возникновения  некротизуючого 
энтероколита. В этом обзоре представлены современные 
данные об использовании обогащенных продуктов в пи-
тании глубоко недоношенных детей, а также обсуждаются 
практические аспекты применения белковой добавки. 

Ключевые слова:  обогащение грудного молока, бел-
ковая добавка, питание, глубоко недоношенные младенцы.
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Summary.  Taking into account the unique 
immunobiological  properties  of  breast  milk  (BM)  it  is 
recommended as a priority food product for preterm 
infants. However, its nutrient content is not sufficient to 
ensure nutritional needs of the smallest newborns, and its 
composition is individual and highly variable, depending 
on gestational age and duration of lactation. These 
features  reduce  the  effectiveness  of  standard  breast  milk 
fortification, which implies the addition of predetermined 
amount of special fortifier to a certain volume of milk. Two 
new fortification strategies (adjustable and target) optimize 
consumption of macronutrients and have a positive 
impact  on  the  postnatal  growth  of  very  preterm  infants. 
Implementation of adjustable breast milk fortification 
that  is  feasible  in  Ukraine  is  impossible  without  the  use 
of  protein  supplements.  It  makes  possible  to  optimize 
the consumption of protein, which is critical to ensure an 
adequate rate of postnatal growth. Not all special formulas 
for preterm infants meet the nutritional needs of the 
smallest newborns, in particular, in proteins either. The use 
of protein supplements allows adjusting protein content in 
special formulas, contributing to their improved long-term 
outcomes  as  well.  Fortification  increases  the  osmolality 
of the final products; however, there is no evidence of the 
impact of increased osmolality on the risk of necrotizing 
enterocolitis. This review presents current data on the use 
of fortified products in nutrition of very preterm infants, 
and  discusses  the  practical  aspects  of  the  use  of  protein 
supplements.

Key words:  fortification of breast milk, protein 
supplement, nutrition, very preterm infants.
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НОВИНИ / NEWS

Наприкінці  січня  пройшов  13-й  з'їзд  батьків 
передчасно народжених дітей зі всього світу у  у 
Фрайзингу (Німеччина), організований Європей-
ським фондом турботи про новонароджених дітей 
(EFCNI, http://www.efcni.org/). 

Фонд на сьогоднішній день об’єднує 70 наці-
ональних спільнот батьків у світі, 20 глобальних 
спільнот та асоціацій, 30 європейських інституцій 
та 30 національних організацій – що є унікальною 
структурою  в  Європі,  яка  представляє  інтереси 
пацієнтів на світовій арені.

Цього  разу  75  представників  із  32  країн  до-
лучилися до робочої зустрічі, аби отримати нові 
знання,  поділитися  відкриттями,  познайомитися 
із колегами: адже досягнення інших надихають та 
допомагають знайти оптимальні рішення для по-
кращення виходжування малят.

Україна була вперше представлена на з'їзді но-
воствореною Всеукраїнською громадською орга-
нізацією «Ранні пташки», яка є партнером фонду 
EFCNI від 2016 року.

Під  час  зустрічі  була  представлена  коротка 
презентація зі слайдами – звітом про Міжнарод-
ний  день  передчасно  народженої  дитини,  який 
відмічається  у  світі  від  2008  року.  Варто  заува-

жити, що минулорічне відзначення 17 листопада 
у нашій країні здійснило прорив: такої кількості 
підсвічених  архітектурних  будівель  фіолетовим 
кольором,  випущених  кульок,  дитячих  свят  для 
поспішайок та залучених медіа по всій країні ще 
ми не бачили. Збільшення активності та уваги до 
цієї  дати  є  і  світовою  тенденцією.  У  2016  році 
Міжнародний день передчасно народженої дити-
ни відзначали вже 120 країн, а спеціальні заходи 
пройшли у 200 містах світу. Фіолетове підсвічен-
ня архітектурних споруд стало більш відомою та 
розповсюдженою формою підтримки теми перед-
часно народжених діток, і таким чином минулого 
року  фіолетовими  вогниками  запалали  225  буді-
вель у світі. Більшість країн вже розпочали підго-
товку до 17 листопада 2017 року, бронюючи холи, 
концертні  зали  та  мерії,  ці  ж  задачі    незабаром 
стоятимуть і перед українськими містами.

Під  чаc  зустрічі  відбулося  вручення  нагород 
за результами роботи і відзнаки отримали Угор-
щина, Франція та Ірландія. Маємо стимул брати 
приклад з коллег та рухатися далі, аби умови ви-
ходжування дітей ставали кращими в Україні.

Серед  доповідачів  на  зустрічі  були  присут-
ні  фахівці  з  різних  країн  світу,  які  втілили  нові 
підходи у виходжуванні, зокрема надзвичайно 
пізнавальним  виявився  досвід  Лікарні  при  Уні-
верситеті Турку (Фінляндія), про який розповіла 
психолог  та  психотерапевт  Сарі  Алхквіст-Бьор-
крот. Їхня тренінгова програма була створена для 
покращення роботи відділення інтенсивної тера-
пії у тісній співпраці із батьками. Така програма 
була реалізована на базі Університету з 2008 по 
2012 рік і поступово була інтегрована у 10 відді-
леннях по всій країні, а від осені минулого року і 
поза межами Фінляндії. 

За  цим  тренінгом  можна  виокремити  основні 

УКРАЇНСЬКА ПАЦІЄНТСЬКА ОРГАНІЗАЦІЯ «РАННІ ПТАШКИ» 
ВІДВІДАЛА 13-Й З’ЇЗД БАТЬКІВ 

ПЕРЕДЧАСНО НАРОДЖЕНИХ ДІТЕЙ У НІМЕЧЧИНІ

НОВИНИ / NEWS
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наслідки  успішної інтеграції батьків у роботу від-
ділення та догляд за дітьми: зменшення стресу та 
тривожності,  підвищення  ефективності  виходжу-
вання, покращення когнітивних результатів та по-
ведінки дитини в цілому, тісніший бондинг батьків 
із дитиною та краще розуміння потреб малюка.

Тренінг  орієнтований  на  всю  команду/персо-
нал лікарні, а не на окремих фахівців, базується 
на досвіді та проведених дослідженнях. Основна 
мета такого тренінгу посилити бондинг (зв’язок) 
між  дитиною  та  матір’ю/батьком  та  покращити 
індивідуалізовану допомогу передчасно народже-
ним дітям у відділенні. 

Рання  сепарація  батьків  і  дитини,  на  думку 
пані  Сарі,  призводить  до  негативних  наслідків: 
змішене почуття «чи я мати/батько?», переживан-
ня зі сторони батьків чи все в порядку із дитиною, 
відчуття непотрібності та незначимості: «вони лі-
карі,  а  я  тут  не  потрібен».  Глибокі  депресії  мо-
жуть  бути  наслідками  тривалої  госпіталізації  та 
за даними 2016 року (Pipari) 17% матерів та 13% 
батьків перебувають у стані депресії терміном до 
2 років після передчасних пологів. 

Протягом реалізації тренінгової програми ко-
манда медиків контролює процес догляду чи ви-
ходжування, та вирішує, коли батьки можуть 
долучатися, при цьому контроль за доглядом роз-
поділяється між двома сторонами.

За результатами такої програми покращується 
загальна  атмосфера  у  відділенні,  батьки  більше 
залучені до догляду за дітьми і в них зменшується 
післяродова  депресія,  медсестри  схильні  більше 
покладатися на спостереження та думку батьків, 
окрім того, у них з’являється більше інструментів 
для їхньої підтримки. 

Також  в  основній  частині  заходу  був  озвуче-
ний досвід роботи пацієнтських організацій Греції, 
Угорщини,  Італії,  а  також  були  презентовані  про-
грами залучення пацієнтів до роботи Європейської 
медичної агенції (EMA), програми SHIPS та EPICE, 
які  промотують  науково-доказовий  підхід  у  вихо-
джуванні передчасно народжених дітей у Європі.

Організатори робочого з’їзду дбають про роз-
виток  пацієнтських  асоціацій  у  світі,  саме  тому 

пропонують  корисні,  потрібні  і  найактуальніші 
теми для тренінгів: як працювати із соціальними 
медіа, знаходити бюджетування для проектів, ви-
будовувати бренд та співпрацювати із державними 
структурами тощо. Цьогорічною темою тренінгів 
була побудова команди та робота із волонтерами: 
французька організація SOS Prema працює вже у 
цій галузі 12 років і поділилася практичними по-
радами зі свого досвіду. Для України це актуальна 
і важлива тема, оскільки перша асоціація батьків 
лише розпочала свою роботу і побудова структу-
ри, нарощення команди є ключовими задачами на 
даному етапі.

Організація SOS Prema у Франції працює від 
2004 року і за цей період допомогла 500 000 пе-
редчасно народженим діткам. Перший час це було 
лише 8 активних волонтерів, які прагнули змін у 
системі і починали із підтримкою батьків - поспі-
шайок телефоном.  наразі має 70 співпрбітників у 
своїй  команді,  які  підтримують  батьків  емоційно 
та інформаційно консультаціями телефоном, через 
соціальні  мережі  та  особисто  при  зустрічах.  На 
думку голови організації SOS Prema, допоки орга-
нізація не має оплачуваного найманого персоналу, 
професійно допомога не може бути надана.

Пані Шарлота, голова фонду, закликає 
об’єднувати  зусилля  волонтерів,  активних  гро-
мадських діячів, батьків передчасно народжених 
дітей: «По одному ми йдемо швидше, а разом йде-
мо далі».

Цей тренінг дав практичні поради із побудови 
лінії допомоги для надання кваліфікованої, про-
фесійної  допомоги  та  підтримки  батькам  перед-
часно народжених дітей, що дуже актуально для 
українських реалій.

Останні кілька з’їздів проходять у новому фор-
маті, коли окрім батьків передчасно народжених 
дітей, присутні також і представники фармацев-
тичних  компаній,  які  у  форматі  живого  діалогу 
обговорюють із батьками механізми, як спільни-
ми зусиллями можна покращити якість виходжу-
вання передчасно народжених дітей у світі. Цього 
разу  серед  фармацевтичних  компаній  були  пре-
зентації від Natus, Shire, Abbvie та Nestle.

Участь у подібних заходах – це можливість для 
України заявити про себе, про нашу активну пози-
цію у догляді за новонародженими дітьми, це мож-
ливість живого обміну досвідом із тими організаці-
ями, які працюють у цій сфері багато років, а також 
можливість дізнатися більше про тенденції, пробле-
матику та інноваційні рішення для покрашення ви-
ходжування передчасно народжених дітей. 

Матеріал підготувала:
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● Організація та перспективи розвитку перинатальної допомоги в Україні
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● Нариси з історії спеціальності.

До друку приймаються статті українською, російською та англійською мовами обсягом до 10 сторі-
нок (включаючи таблиці, ілюстрації, резюме, перелік посилань тощо),  лекції, оглядові статті – до 15 
сторінок, короткі повідомлення, рецензії – до 5 сторінок, інші матеріали (історичні нариси, ювілеї) – 2-3 
сторінки. Шрифт Times New Roman,12 кегль, інтервал – 1,5; поля – по 2,0 см, в редакторі Word версії 7,0 
і вище. Не рекомендується автоматично переносити слова в текстовому редакторі. 

Назва файлу має відповідати прізвищу першого автора.
До статті додаються:
● офіційне направлення за встановленим зразком, з візою керівника установи, в якій виконана робота, 

завірене круглою печаткою; 
● висновок з біоетичної експертизи; 
● дані про авторів:
- прізвище, ім’я, по-батькові;
- наукова ступінь, вчене звання; 
- місце роботи, посада;
- контактні дані: поштова адреса, контактний номер телефону, е-mail;
- уніфікований міжнародний ідентифікатор суб’єктів наукової діяльності (вчених) ORCID ID http://orcid.org/
- авторський ідентифікатор Researcher ID (Web of Science) http://www.researcherid.com
- авторський ідентифікатор Author ID (Scopus)
- електронне фото автора/авторів статті.

Структура статті
1. У заголовку статті зазначають: УДК (універсальний десятковий класифікатор), ініціали та прізвище 

автора (авторів), назву статті; назву установи (навчальний заклад, НДІ, ЛПЗ тощо), де виконана робота, 
у називному відмінку, з обов’язковим зазначенням відомчої належності; країну, місто.

Даний блок інформації повинен бути представлений як українською/російською, так і англійською 
мовами. Прізвища авторів доцільно вказувати так само, як і в попередніх публікаціях або транслітерува-
ти за системою BGN (Board of Geographic Names), див. сайт: http://www.slovnyk.ua/services/translit.php, 
паспортна транслітерація. Важливо вказувати офіційно прийняту назву організації, де виконана робота.

2. Розширене резюме: українською, англійською та російською мовами не більше 2 друкованих сторі-
нок (назва статті, ініціали та прізвища авторів, назва закладу, місто, країна та коротка інформація мате-
ріалу рукопису: вступ, мета, матеріали і методи, результати дослідження, висновки). Шрифт Times New 
Roman, 12 кегль, інтервал – 1,5; поля – по 2,0 см, в редакторі Word версії 7,0 і вище).

Важливо! Розширене авторське резюме до статті є основним джерелом інформації у вітчизняних та 
зарубіжних інформаційних системах та наукометричних базах даних, які індексують журнал. Резюме має 
викладати лише суттєві факти роботи, за якими читачеві повинно бути зрозуміла суть проведеного дослі-
дження. Відповідно до цього читач визначає, чи варто звертатися до повного тексту статті для отримання 
більш докладної інформації, яка його цікавить. 
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Тексти резюме повинні бути автентичними.
Опубліковане резюме буде доступно на сайті Open Journal Systems (OJS) та в електронній базі Укра-

їнської науково-освітньої телекомунікаційної мережі «УРАН», яка надає доступ для міжнародних пошу-
кових систем.

3. Ключові слова: українською, російською й англійською мовами (розділовий знак «;»). 
4. Текст статті повинен мати такі розділи:
● при публікації результатів оригінальних наукових досліджень – вступ, мета і завдання дослідження, 

матеріали та методи, результати та їх обговорення, висновки, перспективи подальших досліджень, літе-
ратура (назва розділів повинна бути виділена жирним шрифтом); 

● лекційні статті – обґрунтування теми, план, основна частина (за загальноприйнятим підходом до 
подання матеріалу), заключна частина;

● оглядові статті – авторське рішення викладення матеріалу, узагальнення (або висновки), рекоменда-
ції для розвитку наукового напрямку та/або практичної медицини; 

● випадки з практики – авторське рішення викладення матеріалу.
Літерні позначення та абревіатури повинні бути пояснені в тексті при першому використанні.
5.  Таблиці,  ілюстрації  та  графічний  матеріал  представляються  з  використанням  редакторів WORD  з 

відповідними посиланнями у тексті, їх кількість повинна відповідати змісту статті. Графічний матеріал не 
повинен дублювати матеріал таблиць. Графіки і схеми не слід перевантажувати текстовою інформацією.

Порядковий номер таблиці вказується у верхньому правому куті; нижче, на наступному рядку пишеть-
ся назва таблиці. Порядковий номер рисунку вказується знизу, зліва під рисунком. Після номеру, на тому 
ж рядку – назва рисунку, на наступному – пояснення умовних позначень – цифр, букв тощо. У підписах 
до мікрофотографій вказується збільшення і метод забарвлення.

Цифрові результати повинні бути наведені у міжнародних одиницях (CI). Не можна вживати скоро-
чення, які не є загально визначеними. 

Назви фірм, реагентів та обладнання, які використані у роботі, подаються в оригінальному написанні 
з уточненням країни виробника.

6. Бібліографічні посилання в тексті статті подаються цифрою у квадратних дужках; номер посилання 
вказується у списку літератури в порядку їх цитування у тексті. Бібліографія повинна містити, крім осно-
вних робіт, публікації за останні 5 років.  Посилання на неопубліковані роботи не допускаються. Автор 
несе відповідальність за правильність подання бібліографічних даних. 

Список літератури друкується на окремому аркуші через 1,0 інтервал у порядку  їх цитування у тексті.
Кількість цитованих публікацій в оригінальних статтях не повинна перевищувати 30 літературних 

джерел, в оглядових – 60, у лекціях та інших матеріалах – не більше 15.
Список літератури подається згідно рекомендацій з оформлення посилань у наукових роботах за Ван-

куверським стилем (Vancouver style) (Citing and referencing: Vancouver: a guide to the styles recommended 
by Monash schools and departments for students and researchers / Monash University Library. 2015. URL: 
http://guides.lib.monash.edu/citing-referencing/vancouver  (viewed on 13.10.2016).

Бібліографічні списки (References) для міжнародних бібліографічних  та наукометричних баз даних / 
систем цитування (Scopus, Web of Science) подаються включаючи всі джерела літератури, при цьому вони 
повинні бути представлені не тільки на мові оригіналу, але і в латиниці (романським алфавітом).

У  романському  алфавіті  для  україномовних/російськомовних  джерел  використовується  наступна 
структура бібліографічного посилання: автор (транслітерація), назва статті (транслітерація) та переклад 
назви книги або статті на англійську мову (в квадратних дужках), назва джерела (транслітерація), вихідні 
дані в цифровому форматі, вказівка на мову статті в дужках (in Ukrainian, in Russian).

Транслітерація – механічна передача тексту й окремих слів, які написані однією графічною системою, 
засобами іншої графічної системи при другорядній ролі звукової точності, тобто передача однієї писем-
ності літерами іншої. 

Система автоматичної транслітерації джерел українською мовою на сайті: 
http://www.slovnyk.ua/services/translit.php. 
Система автоматичної транслітерації джерел російською мовою на сайті: 
http://www.translit.ru. 
  
Всі статті проходять обов’язкове рецензування.
Стаття повинна бути вивірена орфографічно та стилістично. Редакція залишає за собою право виправ-

лення термінологічних і стилістичних помилок, усунення ілюстрацій, які не мають прямого відношення 
до тексту статті; скорочення тексту статті. 

Статті, надіслані авторам для корекції, зокрема, у разі неправильного оформлення списку літератури, 
необхідно повернути до редакції не пізніше 10 днів після отримання. Повернення статті у більш пізні 
терміни змінює попередню дату її надходження з повторною реєстрацією.

Матеріали, оформлені з порушеннями вимог біоетичної експертизи, некоректні за змістом, з грубими 
статистичними помилками, які не підлягають корекції, повертаються авторам. У разі відмови у публі-
кації статті автору надсилається мотивований лист. Примірник статті залишається в архіві редакції в 
електронному вигляді. 

Дотримуючись етичних норм, автор несе відповідальність за те, що поданий рукопис є оригінальною, 
раніше не опублікованою працею, і не представлений для публікації в інші видання. У списку авторів пе-
рераховані тільки ті, хто відповідно до етичних норм академічної спільноти можуть вважатися авторами.
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Редакція журналу здійснює редагування та переклад повного тексту статті, резюме та розширеного 
резюме для сайту Open Journal Systems (OJS) з мови оригіналу на англійську та російську мову англомов-
ним та російськомовним редактором за індивідуальним замовленням автора.  

Положення про авторські права
Автори, які публікуються у цьому журналі, погоджуються з наступними умовами:
1. Автори залишають за собою право на авторство своєї роботи та передають журналу право першої 

публікації цієї роботи на умовах ліцензії Creative Commons Attribution License, котра дозволяє іншим 
особам вільно розповсюджувати опубліковану роботу з обов'язковим посиланням на авторів оригіналь-
ної роботи та першу публікацію роботи у цьому журналі.

2. Автори мають право укладати самостійні додаткові угоди щодо неексклюзивного розповсюдження 
роботи у тому вигляді, в якому вона була опублікована цим журналом (наприклад, розміщувати роботу в 
електронному сховищі установи або публікувати у складі монографії), за умови збереження посилання 
на першу публікацію роботи у цьому журналі.

3. Політика журналу дозволяє і заохочує розміщення авторами в мережі Інтернет (наприклад, у схо-
вищах установ або на особистих веб-сайтах) рукопису роботи (препринту) як до подання цього рукопису 
до редакції, так і під час його редакційного опрацювання, оскільки це сприяє виникненню продуктивної 
наукової дискусії та позитивно позначається на оперативності та динаміці цитування опублікованої ро-
боти (див. The Effect of Open Access).

Після  виходу  номера  журналу  автор  статті  чи  авторський  колектив  (по  першому  автору)  отримує  
1 примірник часопису поштовим переказом. 

Електронна версія номерів журналу представлена на офіційному web-сайті: 
http://journals.uran.ua/index.php/2226-1230/user

Матеріали для публікації та супровідні документи подаються на офіційний web-сайт журналу 
http://journals.uran.ua/index.php/2226-1230/user 

або на е-mail: godovanets.yul@yandex.ru ; neonatology@bsmu.edu.ua

Контактний телефон відповідального редактора web-сайту журналу: 
+38(050)5606138 Годованець Олексій Сергійович

Листування з питань видавничої діяльності:
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Листування з питань розміщення реклами та інформації про лікарські засоби:
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МІЖНАРОДНІ ПРАВИЛА ЦИТУВАННЯ ТА ПОСИЛАННЯ В НАУКОВИХ РОБОТАХ

ВАНКУВЕР СТИЛЬ (VANCOUVER STYLE)

Сфера застосування – медицина та фізичні науки

Цитування в тексті

Ванкувер стиль передбачає використання посилань у тексті роботи щоразу, коли ви цитуєте 
джерело, будь то парафраз, цитата всередині рядка чи блокова цитата.

Парафраз. Не береться в лапки.

Цитата всередині рядка. Береться в лапки.

Блокова  цитата  (складається  з  більше,  ніж  трьох  рядків   тексту).
Подається в тексті з нового рядка з абзацу, не береться в лапки.

У тексті з цитованою інформацією необхідно вказати порядковий номер, який також відобра-
жається у списку використаних джерел.

Можливі три варіанти позначення цитувань в тексті:

1) порядковий номер у круглих дужках: (1);
2) порядковий номер у квадратних дужках: [1];
3) порядковий надрядковий цифровий індекс:  1.

Якщо прізвище автора цитованої праці вказано в парафразі чи цитаті всередині рядка, позна-
чення цитування ставиться одразу після прізвища.

Якщо прізвище автора цитованої праці не вказано в парафразі чи цитаті   всередині   рядка,   
позначення   цитування   ставиться   наприкінці цитованого тексту після розділових знаків.

Наприклад:
У своєму дослідженні, Джонс (1) стверджує ...
У своєму дослідженні, Джонс [1] стверджує ... 
У своєму дослідженні, Джонс 1

Наприклад:
... про що свідчить нещодавнє австралійське дослідження. (2) 
або ... про що свідчить нещодавнє австралійське дослідження. [2] 
або ... про що свідчить нещодавнє австралійське дослідження. 2

Якщо прізвище автора цитованої праці вказано в тексті блокової цитати, позначення цитуван-
ня ставиться наприкінці цитованого тексту після розділових знаків.

Якщо джерело згадується у тексті знову, йому необхідно присвоїти той самий номер.
Зазвичай, сторінковий інтервал у внутрішньо текстовому посиланні не зазначається, але за 

потреби його можна вказати поряд із порядковим номером.
 
Наприклад:
У своєму дослідженні, Джонс (1 с3-4) стверджує ...
... один автор охарактеризував це як "спонтанний перелив сильних почуттів".(1 с23)
... один автор охарактеризував це як "спонтанний перелив сильних почуттів". 1(с23)

При цитуванні кількох джерел одночасно, необхідно перерахувати кожен номер в дужках, че-
рез кому або тире. У посиланні не повинно бути пробілів між комами або тире.

Наприклад:
Several recent studies [1,5,6,7] have suggested that... 
Several recent studies (1,5-7) have suggested that... 
Several recent studies 1,5-7  have suggested that...

УПОРЯДКУВАННЯ СПИСКУ ВИКОРИСТАНИХ ДЖЕРЕЛ

Список використаних джерел розміщується в кінці роботи на окремій сторінці. Він надає ін-
формацію, необхідну для того, щоб знайти і отримати будь-яке джерело, процитоване в тексті 
документа. Кожне джерело, процитоване в роботі, має з'явитися у списку використаних дже-
рел. Так само, кожен запис у списку використаних джерел має бути згаданим в тексті роботи.

Назва списку використаних джерел – Посилання. Заголовок вирівнюється по центру.
Джерела нумеруються та організовуються в переліку посилань у порядку їх згадування в тексті.

Матеріал опубліковано з видання: Методичні рекомендації / автори-укладачі: О. Боженко, Ю. Корян, М. Федорець ; редколегія: В. 
С. Пашкова, О. В. Воскобойнікова-Гузєва, Я. Є. Сошинська, О. М. Бруй ; Науково-технічна бібліотека ім. Г. І. Денисенка Національного 
технічного університету України «Київський політехнічний інститут імені Ігоря Сікорського» ; Українська бібліотечна асоціація. – Київ : УБА, 

2016. – Електрон. вид. – 1 електрон. опт. диск (CD-ROM). – 117 с. – ISBN 978-966-97569-2-3.
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Правила бібліографічного опису для списку використаних джерел

Якщо в публікації зазначено від одного до шести авторів, у посиланні необхідно перераху-
вати їх усіх через кому (див. опис статті з журналу 1-6 авторів).

Якщо авторів більше шести, необхідно перерахувати шістьох авторів через кому та вказати 
«та ін.» (див. опис статті з журналу 7 і більше авторів).

У посиланні необхідно скорочувати число сторінок, де це можливо, наприклад, якщо цитату 
розміщено на сторінках 123-124, то в посиланні вказується 123-4.

Якщо в публікації є DOI, то його необхідно вказати після URL.

Необхідно скорочувати назви місяців у датах звернення/публікації тощо (відповідно до мов-
них правил певної країни).

Назви журналів необхідно зазначати скорочено. Перелік скорочень можна дізнатися за по-
силанням:

 
● англомовні: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/nlmcatalog/journals 21 
   україномовні: http://dndims.com/upload/files/DSTU_3582_2013.pdf 1

Схема Приклад

С
та
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 а
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ор
ів

)

Прізвище1 Ініціали1, 
Прізвище2 Ініціали2, 
Прізвище3 Ініціали3, 
Прізвище4 Ініціали4, 
Прізвище5 Ініціали5, 
Прізвище6 Ініціали6. 
Назва статті. 
Назва журналу. 
Дата публікації;
Номер тому(Номер випуску):
Сторінковий інтервал.

Petitti DB, Crooks VC, Buckwalter JG, Chiu V. Blood pressure levels before 
dementia. Arch Neurol. 2005 Jan 12;62(1):112-6.

Немец АЮ, Ваврив ДМ. Взаимодействие высокочастотных и 
низкочастотных колебаний в синхронизируемом генераторе. Известия 
высших учебных заведений. Радиоэлектроника. 2015 Янв 8;58(12):53-61.
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(7
 і 

б
іл
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е
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вт

о
рі

в)

Прізвище1 Ініціали1, 
Прізвище2 Ініціали2, 
Прізвище3 Ініціали3, 
Прізвище4 Ініціали4, 
Прізвище5 Ініціали5, 
Прізвище6 Ініціали6, та ін. 
Назва статті. 
Назва журналу. 
Дата публікації;
Номер тому(Номер випуску): 
Сторінковий інтервал.

Hallal AH, Amortegui  JD,  Jeroukhimov  IM,  Casillas  J,  Schulman  CI,  Manning 
RJ,  et  al.  Magnetic  resonance  cholangiopancreatography  accurately  detects 
common  bile  duct  stones  in  resolving  gallstone  pancreatitis.  J Am  Coll  Surg. 
2005 Jun 12;200(6):869- 75.

Батурин СА, Дьяченко НХ, Ложкін РН, Ільченко АС, Кур’ята ЛД, Шумко ВГ, та 
ін. Розробка математичної моделі відкладання сажі у фільтрі відпрацьованих 
газів автомобіля. Вісник ЖДТУ. Сер.: Техн. Науки. 2013 Груд 18;4(67):75-9.

Baturyn SA, Diachenko NKh, Lozhkin RN, Ilchenko AS, Kuriata LD, Shumko VH, 
et al. Rozrobka matematychnoi modeli vidkladannia sazhi u filtri vidpratsovanykh 
haziv avtomobilia. Visnyk ZhDTU. Ser.: Tekhn. Nauky. 2013 Hrud 18; 4(67):75-9.

С
та

тт
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н

ал
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 (
он

л
а

йн
)

Прізвище Ініціали. 
Назва статті. 
Назва журналу [Інтернет]. 
Дата публікації [Дата цитуван-
ня];
Номер тому(Номер випуску):
Сторінковий інтервал. 
Доступно: URL DOI

Stockhausen L, Turale S. An explorative study of Australian nursing scholars and 
contemporary scholarship. J Nurs Scholarsh [Internet]. 2011 Mar [cited 2013 Feb 
19];43(1):89-96. Available from: http://search.proquest.com.ezproxy.lib.monash.
edu. au/docview/858241255

 Пилипко ММ, Морозов ДВ. Порівняльний аналіз
 схем КМОП суматорів на 10 транзисторах. Изв.
 вузов. Радиоэл. [Інтернет]. 2014 Бер [цитовано
 2016 Січ 22];57(9):42-54.
 Доступно: http://radio.kpi.ua/article/view

Kanneganti P, Harris JD, Brophy RH, Carey JL, Lattermann C, Flanigan DC. The 
effect of smoking on ligament and cartilage surgery in the knee. Am J Sports Med 
[Internet]. 2012 Dec [cited 2013 Feb 19];40(12):2872-8. Available from: http://ajs.
sagepub.com/content/40/12/2872 DOI: 10.1177/0363546512458223

Польщиков КО, Лаврут ОО. Математична модель процесу обміну інформаці-
єю. Системи обробки інформації [Інтернет]. 2007 [цитовано 2016 Січ
20];1(13):82–3. Доступно:
http://sit.nuou.org.ua/article/view/39029 DOI 10.1109/25.966585

К
н

иг
а

Прізвище Ініціали. 
Назва книги. 
Номер видання*. 
Місце видання: 
Видавець; Рік видання. 
Кількість сторінок.

*якщо не перше

Carlson BM. Human embryology and developmental biology. 4th ed. St. Louis: 
Mosby; 2009. 541 p.

Вентцель ЕС. Системи обробки інформації. Київ: Політехніка; 1992. 552 с.

Venttsel ES. Systemy obrobky informatsii. Kyiv: Politekhnika; 1992. 552 s.

Матеріал опубліковано з видання: Методичні рекомендації / автори-укладачі: О. Боженко, Ю. Корян, М. Федорець ; редколегія: В. 
С. Пашкова, О. В. Воскобойнікова-Гузєва, Я. Є. Сошинська, О. М. Бруй ; Науково-технічна бібліотека ім. Г. І. Денисенка Національного 
технічного університету України «Київський політехнічний інститут імені Ігоря Сікорського» ; Українська бібліотечна асоціація. – Київ : УБА, 

2016. – Електрон. вид. – 1 електрон. опт. диск (CD-ROM). – 117 с. – ISBN 978-966-97569-2-3.
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Прізвище редактора Ініціали, 
редактор. 
Назва книги. 
Номер видання*. 
Місце видання: Видавець; 
Рік видання. 
Кількість сторінок.

*якщо не перше

O'Campo P, Dunn JR, editors. Rethinking social epidemiology: towards a science 
of change.
Dordrecht: Springer; 2012. 348 p.

Герасимов БМ, редактор. Інтелектуальні системи підтримки рішень менедж-
менту. Львів: МАКНС;2005. 119 с.
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Прізвище Ініціали. 
Назва книги. 
Номер видання.
Місце видання: Видавець; 
Рік видання. 
Номер розділу, Назва розділу; 
сторінковий інтервал розділу.

Speroff L, Fritz MA. Clinical gynecologic endocrinology and infertility. 7th ed. 
Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins; 2005. Chapter 29, Endometriosis; 
p. 1103-33.

Шумілін  ОР,  редактор.  Бойовий  статут  Сухопутних  військ.  Київ:  КСВ  ЗСУ; 
2010. Частина 2, Батальйон, рота; с. 172–184.
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Прізвище Ініціали. 
Назва веб-сторінки [Інтернет]. 
Місце  видання:  Спонсор  веб-
сайта/Видавець; 
Рік  видання  [дата  цитування]. 
Кількість сторінок.
Доступно: URL DOI:

Schiraldi  GR.  Post-traumatic  stress  disorder  sourcebook:  a  guide  to  healing, 
recovery, and growth [Internet]. New York: McGraw-Hill; 2000 [cited 2006 Nov 6]. 
446 p. Available from: http://books.mcgraw- hill.com/ getbook.php?isbn=007139
3722&template=#toc DOI: 10.1036/0737302658

Дахно ІІ. Історія держави і права: навч. посібн. для студ. ВНЗ [Інтернет]. Київ: 
Цул; 2013 [цитовано 2016 Січ 20]; 658 с. Доступно: http://culonline.com.ua/
index.php?newsid=820
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Прізвище Ініціали. 
Назва роботи [тип роботи].
Місце видання: 
Установа,  в  якій  надруковано 
роботу; 
Рік видання.
Кількість сторінок.

O’Brien KA. The philosophical and empirical intersections of Chinese medicine 
and western medicine [dissertation]. Melbourne, AU; Monash University; 2006. 
439 p.

Швачка  МТ.  Властивості  розв'язків  стохастичних  диференціально-функці-
ональних рівнянь з нескінченною післядією [дисертація]. Чернівці: Чернів. 
нац. ун-т; 2014. 68 с.

Shvachka MT. Vlastyvisti rozviazkiv skholastychnykh dyferentsialno-
funktsionalnykh  rivnian  z  neskinchenoiu  pisliadiieiu  [dysertatsiia].  Chernivtsi: 
Cherniv. nats. un-t; 2014. 68 s.
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Прізвище  Ініціали.  Назва  ро-
боти  [тип  роботи  в  Інтернеті]. 
Місце  видання:  Видавець;  Рік 
видання. [цитовано Дата].
Доступно: URL DOI:

Bianchi M. Multiscale fabrication of functional materials for regenerative medicine 
[dissertation  on  the  internet].  Bologna,  IT:  University  of  Bologna;  2011.  [cited 
2012 Dec 07]. Available
from:  http://ezproxy.lib.monash.edu.au/login?url=ht  tp://dx.doi.org/10.1007/978-
3-642-22881-0

Пустова МТ. Аналітичні та статистичні моделі оцінювання показників ефек-
тивності функціонування call-центрів [дисертація в Інтернеті]. Чернівці: Чер-
нів. нац. ун-т; 2014. [цитовано 2016 Січ 20] Доступно: http://www.disslib.org/
analitychni-ta-statystychni- modeli-otsinjuvannja-pokaznykiv-efektyvnosti.html
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Прізвище Ініціали. Назва мате-
ріалу.  В:  Прізвище  редактора 
Ініціали,  редактор.  Назва  ви-
дання. Матеріали конферен-
ції Назва; Дата конференції; 
Місце  конференції.  Місце  ви-
дання: Видавець; Рік видання. 
сторінковий інтервал.

 або

Прізвище редактора Ініціали, 
редактор(и). Назва видання. 
Назва матеріалів конференції; 
Дата  конференції;  Місце  кон-
ференції.  Місце  видання:  Ви-
давець; Рік видання.

Grassby AJ. Health care in the multi-cultural society. In: Walpole R, editor. Rural 
Health.  Proceedings  of  the  Rural  Health  Conference  of  the  Royal Australian 
College of General Practioners; 1978; Melbourne.
Melbourne, AU: The Royal Australian College of Practioners; 1979. p. 49-50.

Абрамов ДО, Фінансові механізми забезпечення реалізації портфелю іннова-
ційних проектів підприємств України. В: Редько ОВ, редактор.
Матеріали VІ Всеукр. наук.-практ. конф. Сучасні підходи до управління під-
приємством; 2015 Квіт 15-17; Київ. Київ: НТУУ «КПІ»; 2015, с. 15-20.

Harris AH,  editor.  Economics  and  health.  Proceedings  of  the  19th Australian 
Conference  of  Health  Economists;  1997  Sep  13-14;  Sydney, AU.  Kensington 
(AU): School of Health Services Management, University of New South Wales; 
1998.

Дубровка ФЛ, редактор. Матеріали VIII International Conference on Antenna 
Theory and Techniques (ICATT); 2012 Трав 10-12; Харків, Харків: Харк. Нац. 
ун-т радіоелектр.; 2012.

Матеріал опубліковано з видання: Методичні рекомендації / автори-укладачі: О. Боженко, Ю. Корян, М. Федорець ; редколегія: В. 
С. Пашкова, О. В. Воскобойнікова-Гузєва, Я. Є. Сошинська, О. М. Бруй ; Науково-технічна бібліотека ім. Г. І. Денисенка Національного 
технічного університету України «Київський політехнічний інститут імені Ігоря Сікорського» ; Українська бібліотечна асоціація. – Київ : УБА, 

2016. – Електрон. вид. – 1 електрон. опт. диск (CD-ROM). – 117 с. – ISBN 978-966-97569-2-3.
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Прізвище Ініціали. 
Назва матеріалу. 
В:  Назва  конференції  [Інтер-
нет]; Дата конференції; 
Місце конференції. 
Місце видання: Видавець; 
Дата видання [цитовано Дата]; 
Сторінковий інтервал.
Доступно: URL або Назва БД.

 або

Прізвище редактора Ініціали, 
редактор. 
Назва видання [Інтернет].
Матеріали конференції 
Назва;  Дата  конференції;  Міс-
це конференції. 
Місце видання: Видавець; [ци-
товано Дата].
Доступно: URL або Назва БД.

Murphy  KA.  Safe  at  heart:  an  empowerment  approach  to  relationship  abuse 
prevention.  In:  Connecting  Research  and  Practice  in  Relationships  [Internet]; 
2009  Nov  7-8;  QUT  Kelvin  Grove  Campus,  AU.  Melbourne  (AU):  Australian 
Psychological Society; 2009 [cited 2012 Dec 18]; p. 28-34.
Available from: http://search.informit.com.au/documentSummary; 
dn=203435761811048;res=IELHEA

Абрамов ДО. Фінансові механізми забезпечення реалізації портфелю інно-
ваційних проектів підприємств України. В: Матеріали VІ Всеукр. наук.-практ. 
конф. Сучасні підходи до управління підприємством [Інтернет]; 2015 Квіт 15-
17; Київ.
Київ: НТУУ «КПІ»; 2015 [цитовано 2016 Січ 20]; с.
15-20.
Доступно: http://sit.nuou.org.ua/article/view/3721 0

Bashook  PG,  Miller  SH,  Parboosingh  J,  Horowitz  SD,  editors.  Credentialing 
physician  specialists:  a  world  perspective  [Internet].  Proceedings;  2000  Jun 
8-10; Chicago. Evanston (IL): American Board of Medical Specialties, Research 
and Education Foundation; [cited 2006 Nov 3]. 221 p. Available from: http://www.
abms.org/publications.asp

Дубровка ФЛ, редактор. Матеріали VIII International Conference on Antenna 
Theory and Techniques (ICATT) [Інтернет]; 2012 Трав 10-12; Харків, Харків: 
Харк. Нац. ун-т радіоелектр.; [цитовано 2016 Січ 20]; 112 с. Доступно: http://
icatt.org.ua/proc/
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Прізвище Ініціали або Назва 
організації. 
Назва сторінки [Інтернет]. 
Місце видання: Видавець; Дата
або рік видання 
[оновлено Дата; цитовано Дата].
Доступно: URL

Diabetes Australia. Diabetes globally [Internet]. Canberra ACT: Diabetes 
Australia; 2012 [updated 2012 June 15; cited 2012 Nov 5]. Available from: http://
www.diabetesaustralia.com.au/en/ Understanding-Diabetes/Diabetes-Globally/

Видавнича служба УРАН. Наукова періодика України [Інтернет]. Київ: Видав-
нича служба УРАН; 2013 [оновлено 2016 Січ 10; цитовано 2016 Січ 20]. До-
ступно: http://journals.uran.ua/
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Прізвище Ініціали. 
Назва звіту. 
Місце видання: 
Видавець; 
Дата видання. 
Кількість сторінок. 
Номер звіту.

Rowe IL, Carson NE. Medical manpower in Victoria. East Bentleigh (AU): Monash 
University, Department of Community Practice; 1981. 35 p. Report №: 4.

Нелін ЄН. Високовибірні резонансно-тунельні кристалоподібні пристрої об-
робки сигналів. Київ: НТУУ "КПІ"; 2011. 119 с. Д/б №2332-п.

Nelin  YeN.  Vysokovyribni  rezonansno-tunelni  krystalopodibni  prystroi  obrobky 
syhnaliv. Kyiv: NTUU "KPI"; 2011. 119 s. D/b №2332-p.
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) Прізвище Ініціали. 
Назва звіту [Інтернет]. 
Місце видання: 
Видавець; 
Дата видання [цитовано Дата]. 
Кількість сторінок. 
Номер звіту. 
Доступно: URL DOI

Li Z, Zeki R, Hilder L, Sullivan EA. Australia's mothers and babies 2010 [Internet]. 
Canberra (AU): AIHW; 2012 [cited 2012 Dec 18]. 132 p. Cat. No.: PER 57.
Available from: http://aihw.gov.au/publication- detail/?id=60129542376

Нелін ЄН. Високовибірні резонансно-тунельні кристалоподібні пристрої об-
робки сигналів [Інтернет]. Київ: НТУУ "КПІ"; 2011 [цитовано 2016 Січ 20]. 119 
с. Д/б №2332-п. Доступно: http://ela.kpi.ua/handle/123456789/4753
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ат
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Прізвище винахідника Ініціали, 
винахідник; 
Назва патентовласника, 
патентовласник. 
Назва винаходу. 
Номер патенту*. 
Дата публікації.

*вказати країну

Pagedas AC, inventor; Ancel Surgical R&D Inc., assignee. Flexible endoscopic 
grasping and cutting device and positioning tool assembly. United States patent 
20020103498. 2002 Aug 1.

Глухов ОЗ, Хархота ГІ, Агурова ІВ, Прохорова СІ, винахідники; Донецький 
ботанічний сад НАН України, патентовласник. Спосіб використання галофі-
тів для демінералізації едафотопів техногенних земель. Патент України № 
83384. 2013 Вер 10.

Hlukhov OZ, Kharkhota HI, Ahurova IV, Prokhorova SI, vynakhidnyky; Donetsky 
botanichny sad NAN Ukrainy, patentovlasnyk. Sposib vykorystannia halofitiv dlia 
demineralizatsii edafotopiv tekhnohennykh zemel. Patent Ukainy № 83384.
2013 Ver 10.

Автор-укладач: Марія Федорец ь

Матеріал опубліковано з видання:  Методичні рекомендації / автори-укладачі: О. Боженко, Ю. Корян, М. Федорець ; редколегія: В. 
С. Пашкова, О. В. Воскобойнікова-Гузєва, Я. Є. Сошинська, О. М. Бруй ; Науково-технічна бібліотека ім. Г. І. Денисенка Національного 
технічного університету України «Київський політехнічний інститут імені Ігоря Сікорського» ; Українська бібліотечна асоціація. – Київ : УБА, 

2016. – Електрон. вид. – 1 електрон. опт. диск (CD-ROM). – 117 с. – ISBN 978-966-97569-2-3.
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ТРЕБОВАНИЯ ДЛЯ ОФОРМЛЕНИЯ МАТЕРИАЛОВ
ДЛЯ ПУБЛИКАЦИИ В МЕДИЦИНСКОМ НАУЧНО-ПРАКТИЧЕСКОМ  ЖУРНАЛЕ 

«НЕОНАТОЛОГИЯ, ХИРУРГИЯ И ПЕРИНАТАЛЬНАЯ МЕДИЦИНА» 
2017 год

Разделы журнала:
● Организация и перспективы развития перинатальной службы.
● Результаты диссертационных и научно - исследовательских работ:
   - Неонатология
   - Реанимация и интенсивная терапия новорожденных
   - Неонатальная хирургия
   - Перинатальная медицина
   - Педиатрия
   - Медицинская генетика
   - Клиническая фармакология
   - Физиология и патофизиология
   - Морфология и патоморфология
   - Этика, деонтология, перинатальная психология.
● Клинические лекции.
● Аналитические обзорные статьи.
● Новости доказательной медицины.
● Дискуссионный клуб.
● Случаи из практики.
● Рекомендации для внедрения в практику (методические рекомендации, нововведения, информационные 

письма и т.д.).
● Новости научной жизни (информация о конференции, состоявшиеся и те, что планируются).
● Последипломное образование.
● Очерки об истории специальности.

Для  публикации  принимаются  статьи  на  украинском,  русском  и  английском  языках  объемом  до  10 
страниц (включая таблицы, иллюстрации, резюме, перечень ссылок и т.д.), лекции, обзорные статьи - до 
15 страниц, краткие сообщения, рецензии - до 5 страниц, другие материалы (исторические очерки, юби-
леи) - 2-3 страницы. Шрифт Times New Roman, 12 кегль, интервал - 1,5; поля - по 2,0 см, в редакторе Word 
версии 7,0 и выше. Не рекомендуется автоматически переносить слова в текстовом редакторе.

Название файла должно соответствовать фамилии первого автора.

К статье прилагаются:
● Официальное направление согласно установленному порядку с визой руководителя учреждения, в 

котором выполнена работа, заверенное круглой печатью; 
● Вывод биоэтической экспертизы; 
● Данные об авторах:
● фамилия, имя, отчество; 
● научная степень, ученое звание; 
● место работы, должность; 
● контактные данные: почтовый адрес, контактный номер телефона, е-mai;l
● унифицированный международный идентифитор субъектов научной деятельности (ученых) ORCID ID http://orcid.org/ 
● Researcher ID (Web of Science) http://www.researcherid.com 
● авторский идентификатор Author ID (Scopus)
● электронное фото автора / авторов статьи. 
 
Структура статьи
1. В заголовке статьи указывают: УДК (универсальный десятичный классификатор), инициалы и фами-

лия автора (авторов), название статьи; название организации (учебное заведение, НИИ, ЛПУ и т.д.), где 
выполнена работа, в именительном падеже, с обязательным указанием ведомственной принадлежности; 
страну, город.

Данный  блок  информации  должен  быть  представлен  на  украинском,  русском  и  английском  языках. 
Фамилии авторов целесообразно  указывать так, как в предыдущих публикациях или транслитерацией по 
системе BGN (Board of Geographic Names) http://www.slovnyk.ua/services/translit.php, паспортная трансли-
терация). Важно указывать официально принятое название организации, где выполнена работа.

2. Расширенное резюме на украинском, русском и английском языках, не более 2 печатных страниц (на-
звание статьи, инициалы и фамилии авторов, название учреждения, город, страна и краткая информация 
о материале рукописи: введение, цель, материалы и методы, результаты исследования, выводы). Шрифт 
Times New Roman, 12 кегль, интервал - 1,5; поля - по 2,0 см, в редакторе Word версии 7,0 и выше).

Важно! Расширенное авторское резюме статьи является основным источником информации в 
отечественных и зарубежных информационных системах и наукометрических базах данных, в которых 
индексируется журнал. Резюме должно излагать только существенные факты работы, по которым чита-
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телю должна быть понятна суть проведенного исследования. В соответствии с этим читатель определяет, 
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