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АКТУАЛЬНІ ПИТАННЯ ОРГАНІЗАЦІЇ МЕДИЧНОЇ ДОПОМОГИ В НЕОНАТОЛОГІЇ ТА ПЕДІАТРІЇ / 
CURRENT ISSUES OF MEDICAL CARE IN NEONATOLOGY AND PEDIATRICS

Вступ
Синдром Дауна (СД) – генетичне захворюван-

ня, викликане наявністю всієї або частини додат-
кової хромосоми 21. Клінічна картина СД у дітей 
включає характерні лицеві дизморфії, затримку 
психо-мовного розвитку, когнітивну недостатність 
різного ступеня вираження, затримку росту. Окрім 
цього, у пацієнтів із даним синдромом найбільш 
частою з вроджених вад розвитку є вади серця, 
шлунково-кишкового тракту, а також, високий ри-
зик виникнення гематологічних, ендокринних та 
неврологічних захворювань протягом життя [1].

На світовому рівні були проведені чисельні до-
слідження частоти СД у популяціях різних країн. 
На основі результатів бази даних EUROCAT часто-
та СД за період 2018-2019 рр. у країнах Європей-
ського союзу в середньому становила 25 на 10000, 
з них: серед живонароджених – 9,26, мертвонаро-
джених – 0,52, перерваних вагітностей – 29,9 на 
10000 [4]. Дані центру медичної статистики МОЗ 
України повідомляють, що за період 2018-2020 рр. 
було діагностовано 772 випадків СД (8,5 на 10000) 

в Україні, з них серед мертвонароджених – 3 ви-
падки (0,1 на 10000) [5]. 

Діагностика СД все частіше переходить від 
постнатального до встановлення пренатально-
го діагнозу. Методи пренатальної діагностики, 
включаючи неінвазивні та інвазивні, дозволяють 
визначити групу високого ризику та підтвердити 
діагноз з подальшим вирішенням питання щодо 
пролонгування вагітності з урахуванням рішення 
сім'ї. Так, за даними іноземних джерел перериван-
ня вагітності у США зросло до 30 % серед прена-
тально виявлених випадків. У 2010 р. це призвело 
до зниження чисельності СД у популяції до 19% 
[2]. В Україні частка перерваних вагітностей у 
2015 р. становила 5 % [3].

В Україні за останні роки є недостатньо ін-
формації щодо кількості перерваних вагітностей 
з підтвердженим у пренатальному періоді СД. Це 
створює певні обмеження в аналізі ефективності 
пренатальної діагностики та визначенні її впливу 
на динаміку показників синдрому Дауна у попу-
ляції. Така статистика може бути корисною у ви-
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ПРЕ- ТА ПОСТНАТАЛЬНА ДІАГНОСТИКА 
СИНДРОМУ ДАУНА

Резюме
В статті представлений аналіз випадків живонародження та переривання вагітностей із підтвердженим 

синдромом Дауна (СД) у м. Київ за 2018-2020 рр. За даний період у місті Київ народилося 86 дітей із СД, що 
відповідає середньому показнику частоти 8,6 на 10000 живонароджених. Частота народження дітей із СД 
знизилася з 10,4 за 2018 р. до 6,5 за 2020 р. на 10000 живонароджених. Частка пробандів чоловічої статті 
становить 59 %, а жіночої – 41 %. Вчасне виявлення СД серед живонароджених дозволяє проводити хірургічну 
корекцію при наявності вроджених вад розвитку та зменшує рівень смертності у ранньому дитячому віці.

Діагностика синдрому Дауна на пренатальному етапі дозволяє вирішувати питання про переривання ва-
гітності за бажанням жінки. Аналіз випадків переривання вагітності за період 2018-2020 рр. свідчить про 
тенденцію збільшення кількості перерваних вагітностей. Показник переривання вагітностей із СД у м. Київ 
становив 40 % у 2018 р, у 2019 – 52 %, а у 2020 р – 67 %. та досягнув позначки західноєвропейського. Високий 
показник перерваних вагітностей корелює зі зниженням випадків народження дітей із СД за даний період. Дані 
свідчать про збільшення проінформованості населення щодо спадкової патології, збільшення звернень до ліка-
ря-генетика та підвищення ефективності пренатальної діагностики. 

За період 2018-2020 рр. відмічається зростання показників охоплення населення медико-генетичним консуль-
туванням та інвазивних втручань з метою встановлення каріотипу плода у жінок, які увійшли до групи ризику 
за результатами комбінованого пренатального скринінгу або мали діагностовані вроджені вади, або ультразву-
кові маркери хромосомної патології у плода на УЗД. Встановлено, що дана патологія зустрічається у матерів 
будь-якого віку, а не лише у жінок старших за 35 років, що вказує на доцільність масового використання мето-
дів пренатальної діагностики у всіх вікових групах.

Представлені статистичні дані можуть бути корисними у вирішенні питань щодо реалізації програми пре-
натального тестування та раціональному розподілі фінансових ресурсів у сфері пренатальної діагностики. 
Перспективою подальших досліджень є проведення аналізу випадків живонародження та переривання вагітнос-
тей із підтвердженим СД на загальнодержавному рівні.

Ключові слова: синдром Дауна; пренатальна діагностика; медико-генетичне консультування; каріотип.

АКТУАЛЬНІ ПИТАННЯ ОРГАНІЗАЦІЇ МЕДИЧНОЇ ДОПОМОГИ / 
CURRENT ISSUES OF MEDICAL CARE



6

рішенні програми пренатального тестування та 
раціональному розподілі фінансових ресурсів у 
даній галузі.

Мета дослідження
У даній статті ми наводимо статистичні дані 

випадків живонародження, мертвонародження та 
перерваних вагітностей із СД у м. Києві за період 
2018-2020 рр. з аналізом ефективності пренаталь-
ної діагностики.

Завдання роботи:
- аналіз клініко-лабораторних даних пре- та по-

стнатального періоду випадків із СД;
- аналіз випадків живонародження, мертвонаро-

дження та переривання вагітностей із СД у м. Київ;
- проведення кореляції між випадками СД на 

пренатальному етапі та кількості народжених з да-
ною патологією у м. Києві за період 2018-2020 рр.

Матеріал та методи дослідження
Робота виконана на базі СМГЦ НДСЛ «ОХМАТ-

ДИТ» МОЗ України. За період 2018-2020 рр. про-
ведено медико-генетичне консультування (МГК) 
86 сім'ям, у яких народилась дитина із синдромом 
Дауна (м. Київ). 

Методи дослідження: клініко-генеалогіч-
ний; пренатальна інвазивна діагностика (біопсія 
хоріону, біопсія плаценти, амніоцентез), інстру-
ментальні методи (УЗД, ехокардіографія), ци-
тогенетичний метод за стандартною методикою 
(G-метод диференційного фарбування хромосом).

Результати дослідження та їх обговорення
За період 2018-2020 рр. у м. Київ народилося 86 

дітей із СД, що відповідає показнику частоти 8,6 на 
10000 живонароджених. З урахуванням випадків СД, 
які були перервані під час вагітності, показник час-
тоти становив би 18,5 на 10000 живонароджених. За 
даними центру медичної статистики МОЗ України 
не зафіксовано жодного випадку мертвонародження 
із СД у м. Київ за період 2018-2020 рр. [5].

Аналіз випадків переривання вагітності за пе-
ріод 2018-2020 рр. свідчить про тенденцію збіль-
шення кількості перерваних вагітностей. Так, у 
2018 р. показник переривання вагітності становив 
40 %, у 2019 р. – 52 %, а у 2020 р. – 67 %. Показник 
переривання вагітностей із СД у м. Київ за 2020 
р. перевищив західноєвропейський, який за період 
2011-2015 рр. становив 62 % [3]. Такі дані коре-
люють зі зниженням випадків народження дітей із 
СД за період 2018-2020 рр. (табл. 1, рис. 1). 

Проведено оцінку питомої ваги СД серед іншої 
хромосомної патології при проведенні МГК за 2018-

2020 рр. Частка синдрому Дауна серед хромосомної 
патології мала тенденцію до зниження (табл. 2).

НЕОНАТОЛОГІЯ, ХІРУРГІЯ ТА ПЕРИНАТАЛЬНА МЕДИЦИНА       Т. ХI, № 4(42), 2021
NEONATOLOGY, SURGERY AND PERINATAL MEDICINE         VOL. ХI, № 4(42), 2021
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KEY TITLE: NEONATOLOGìâ, hìRURGìâ TA PERINATALʹNA MEDICINA (ONLINE)
AbbREVIATED KEY TITLE: NEONATOL. hìR. PERINAT. MED. (ONLINE)

Таблиця 1

Характеристика показників частоти СД серед живонароджених дітей 
у м. Київ, 2018-2020 рр.

Роки
Загальна к-ть серед 
живонароджених та 

перерваних

Живонароджених 
дітей (к-ть)

Частота серед живо-
народжених на 10 000

Перерваних вагітнос-
тей (к-ть)

2018 60 36 10,4 24
2019 61 29 8,9 32
2020 63 21 6,5 42

Рис. 1. Частота живонароджених дітей та перерваних вагітностей із СД на 10000 
у м. Київ за 2019-2020 рр.

Таблиця 2

Характеристика питомої ваги СД серед живонароджених дітей 
серед іншої хромосомної патологієї за 2018-2020 рр.

Роки Питома вага, %
2018 87
2019 76
2020 69
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Аналіз цитогенетичних варіантів дітей із CД у м. Києві 
за 2018-2020 рр. показав, що більшу частину займають варі-
анти повної трисомії хромосоми 21 (96 %); робертсонівська 
транслокація склала 4 %; мозаїчні форми були відсутні. 

Проаналізовано вікову структуру батьків дітей із 

СД. Дослідженням встановлено, що дана патологія 
зустрічається у матерів будь-якого віку, а не лише 
у жінок старших за 35 років, що зумовлено більш 
частим використанням пренатального тестування у 
даній віковій групі (табл. 3).

Батькам пробанда з СД рекомендовано проведення 
каріотипування для виключення збалансованих хромо-
сомних перебудов та розрахунку генетичного ризику.

У ході дослідження вважали за доцільне провес-
ти аналіз розподілу пробандів за статтю. Отримані 
дані свідчать, що більшість діагностованих постна-
тально випадків трисомії хромосоми 21 мають чо-

ловічу стать – 59 %, що співзвучно з даними інших 
авторів.

Показники охоплення МГК вагітних, які народи-
ли дітей з СД у терміні гестації до 22 тижня за пе-
ріод дослідження свідчать, що кількість проведених 
генетичних консультувань на ранніх термінах вагіт-
ності зросла (табл. 4).

Проведено оцінку даних щодо скерування вагіт-
них м. Київ з випадками СД на інвазивну пренаталь-
ну діагностику, які увійшли до групи ризику за ре-
зультатами комбінованого пренатального скринінгу 
або мали діагностовані вроджені вади або ультраз-
вукові маркери хромосомної патології у плода на 
УЗД. За період дослідження кількість направлень та 
проведень інвазивних втручань з метою встановлен-
ня каріотипу плода зросла з 45 % у 2018 р. до 67 % 
у 2020 р. За вказаний період не було випадків на-
родження дітей із СД, що був діагностований до 22 
тижнів гестації (відмова від переривання та свідоме 
народження).

Серед основних причин ранньої смертності у ди-
тячому віці у пацієнтів із СД є вроджені вади серця 
(55 % від загальної кількості вад). За нашими дани-
ми, у структурі вад серцево-судинної системи у про-
бандів домінуючі позиції займали дефект міжперед-
сердної перетинки (39 %), стеноз легеневої артерії 
(14 %), коарктація аорти (14 %). Хірургічна корекція 
дозволяє зменшити рівень смертності дітей від ВВС 

у ранньому віці.

Висновки
Результати дослідження демонструють змен-

шення випадків народження дітей із СД у м. Київ 
за 2018-2020 рр., що пов’язано зі збільшенням кіль-
кості випадків переривання вагітності при підтвер-
дженні даного синдрому пренатально. Дані свідчать 
про збільшення поінформованості населення щодо 
вродженої та спадкової патології, частоти звернень 
до лікаря-генетика та підвищення ефективності пре-
натальної діагностики.

Перспективою подальших досліджень є 
проведення аналізу випадків живонародження та пе-
реривання вагітностей із підтвердженим СД на за-
гальнодержавному рівні.

Конфлікт інтересів. Відсутній.

Джерела фінансування. Самофінансування.
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Таблиця 4

Таблиця 3

Вікова структура батьків дітей з СД за 2018-2020 рр.

Вік матері, роки Частка, % Вік батька, роки Частка, %
До 18 1 До 40 69
18-35 53 Старше 40 31

Старше 35 46 - -

Показник охоплення МГК вагітних, які народили дітей з СД, за 2018-2020 рр.

Роки Пройшли МГК до 22 тижня гестації 
(%)

2018 48
2019 63
2020 77
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ПРЕ- И ПОСТНАТАЛЬНАЯ ДИАГНОСТИКА 
СИНДРОМА ДАУНА

 
В.О. Галаган, М.А. Цыганкова, В.М. Бадюк, 

О.Р. Олифир, Н.А. Пожар,
В.В. Куракова, В.С. Черевашко, О.В. Жураховская 

Национальная детская специализированная 
больница (НДСЛ) «ОХМАТДИТ», 

Специализированный Медико-генетический центр 
(г. Киев, Украина)

Резюме. В статье представлен анализ случа-
ев живорождения и прерывания беременностей с 
подтвержденным синдромом Дауна (СД) в г. Киеве за 
2018-2020 гг. За данный период в 

г. Киеве родилось 86 детей с СД, что соответ-
ствует среднему показателю частоты 8,6 на 10000 
живорожденных. Частота рождения детей с СД сни-
зилась с 10,4 за 2018 г. до 6,5 за 2020 г. на 10000 
живорожденных. Доля пробандов мужского пола состав-
ляет 59 %, а женского – 41 %. Своевременное выявление 
СД среди живорожденных позволяет проводить хирур-
гическую коррекцию при наличии врожденных пороков 
развития и уменьшить уровень смертности в раннем 
детском возрасте.

Диагностика СД на пренатальном этапе позволяет 
решать вопрос о прерывании беременности по желанию 
женщины. Анализ случаев прерывания беременности 
за период 2018-2020 гг. свидетельствует о тенденции 
увеличения количества прерванных беременностей. 
Показатель прерывания беременностей с СД в г. Киеве 
составлял 40 % в 2018 г., в 2019 – 52 %, а в 2020 г. – 
67 %. и достиг отметки западноевропейского. Высокий 
показатель прерванных беременностей коррелирует со 
снижением случаев рождения детей с СД за данный 
период. Данные свидетельствуют об увеличении осве-
домленности населения о наследственной патологии, 
увеличение обращений к врачу-генетику и повышения 
эффективности пренатальной диагностики.

За период 2018-2020 гг. отмечается рост показате-
лей охвата медико-генетического консультирования и 
инвазивных вмешательств с целью установления карио-
типа плода у женщин, вошедших в группу риска по ре-
зультатам комбинированного пренатального скрининга 
или наличия диагностированых врождённых пороков 
или ультразвуковых маркеров хромосомной патологии 
у плода на УЗИ. Установлено, что данная патология 
встречается у матерей всех возрастов, а не только у жен-
щин старше 35 лет, что указывает на целесообразность 
более широкого использования методов пренатальной 
диагностики во всех возрастных группах.

Представленные статистические данные могут быть 
полезны в решении вопросов внедрения программы 
пренатального тестирования и рационального распре-
деления финансовых ресурсов в сфере пренатальной 
диагностики. Перспективой дальнейших исследований 
является проведение анализа случаев живорождения и 
прерывания беременностей с подтвержденным СД на 
общегосударственном уровне.

Ключевые слова: синдром Дауна; пренатальная 
диагностика; медико-генетическое консультирование; 
кариотип.

PRE- AND POSTNATAL DIAGNOSIS 
OF DOWN SYNDROME 

V.O. Galagan,  M.A. Tsigankova, V.M. Badyuk, 
O.R. Olifir, N.A. Fire, V.V. Kurakova, 

V.S. Cherevashko, O.V. Zhurakhovskaya
 

National Children's Specialized Hospital (NCSH) 
"OKHMATDIT",

Specialized Medical Genetics Center 
(Kyiv, Ukraine)

Summary. The article presents an analysis of live 
births and abortions with confirmed Down syndrome (DS) 
in Kyiv in 2018-2020. During this period, 86 children with 
DS were born in Kyiv, which corresponds to an average 
frequency of 8.6 per 10,000 live births. The frequency of 
births of children with DS decreased from 10.4 in 2018 to 
6.5 in 2020 per 10,000 live births. The percentage of male 
probands is 59 %, and female – 41 %. Timely diagnosis 
of DS in live births allows for surgical correction in the 
presence of congenital malformations and reduce mortality 
in early childhood. 

Diagnosis of DS at the prenatal stage allows doctors 
to make decision on abortion at the request of the woman. 
The analysis of cases of abortions for the period 2018-
2020 shows a tendency to increase the number of aborted 
pregnancies. The rate of abortions with DS in Kyiv was 40 
% in 2018, in 2019 – 52 %, and in 2020 – 67 %. and reached 
the mark of Western Europe. The high rate of aborted 
pregnancies correlates with a decrease in the number of 
births of children with DS during this period. The data show 
an increase in public awareness of hereditary pathology, an 
increase in referrals to a geneticist and an increase in the 
effectiveness of prenatal diagnosis.

During the period: 2018-2020, there is an increase 
in medical coverage; genetic counseling; and invasive 
interventions to establish the karyotype in high risk women 
who were included in the high risk group for a result of 
combined prenatal screening or had been diagnosed with 
birth defects or have ultrasound markers of chromosomal 
pathology. It is established that this pathology occurs in 
mothers of any age, not only in women over 35 years, which 
indicates the feasibility of mass use of prenatal diagnosis 
in all age groups.

The presented statistical data makes the case to use 
prenatal testing and how to rationally distribution financial 
resources. The prospect of further research is to analyze 
cases of live births and abortions with confirmed DS at the 
national level.

Key words: Down Syndrome; Prenatal Diagnosis; 
Medical and Genetic Counseling; Karyotype.
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Вступ 
Близько двох третин жінок репродуктивного 

віку зараз мають надмірну вагу або страждають 
від ожиріння у європейських країнах та США [1, 
2]. В Україні поширеність метаболічного синдро-
му у жінок репродуктивного віку становить 6 – 35 
% [3]. Надмірна вага та ожиріння, прояви мета-
болічного синдрому під час вагітності, а також їх 
наслідки є величезними викликами громадсько-
му здоров’ю. Збільшення поширеності ожиріння 
в світі призвело до прийняття декларації ВООЗ 
«Ожиріння є основною хворобою тисячоліття на 
рівні з ВІЛ та недоїданням» [4, 5]. 

Серед факторів, які негативно впливають на 
обмін речовин, призводять до його порушень і 
ожиріння, є генетичні, пренатальні, харчові, со-
матичні, психогенні та інші. Висококалорійна і 
жирна дієта під час вагітності сприяє гіпертонії 
та дисфункції ендотелію у ненародженої дитини 

в дорослому віці [6]. Недостатнє або неповноцін-
не харчування вагітної, інфекції, паління, стреси, 
ендокринні розлади впливають на розвиток плода 
й викликають затримку росту і низьку масу тіла 
при народженні, з одного боку, та зміни метабо-
лічного або фізіологічного профілю при відповід-
них захворюваннях, з іншого [7, 8]. Надлишкова 
вага при народженні пов’язана з підвищеним ри-
зиком акушерських і неонатальних ускладнень, а 
також метаболічних і серцево-судинних розладів 
пізніше в житті [9]. Вплив метаболічного синдро-
му у матері на стан новонародженої дитини є не-
достатньо вивченим.

Мета дослідження - встановити особливості 
серцево-судинної адаптації передчасно народже-
них дітей, які народились від матерів з метабо-
лічним синдромом, та ідентифікувати метаболічні 
материнські та дитячі фактори ризику, які най-
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ОСОБЛИВОСТІ СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ 
АДАПТАЦІЇ У НОВОНАРОДЖЕНИХ, 
ЯКІ НАРОДИЛИСЬ ВІД МАТЕРІВ 
З МЕТАБОЛІЧНИМ СИНДРОМОМ

Резюме
Вступ. Надмірна вага та ожиріння, прояви метаболічного синдрому під час вагітності, а також їх на-

слідки є величезними викликами громадському здоров’ю. Вплив метаболічного синдрому у матері на стан 
новонародженої дитини є недостатньо вивченим.

Мета дослідження. Встановити особливості серцево-судинної адаптації передчасно народжених дітей, 
які народились від матерів з метаболічним синдромом, та ідентифікувати метаболічні материнські та ди-
тячі фактори ризику, які найбільше ассоціюються з підвищенням артеріального тиску та кардіопатією.

Матеріал і методи дослідження. Проведене когортне проспективне дослідження, що включало 97 перед-
часно народжених дітей, які знаходилися на лікуванні у відділенні інтенсивної терапії. Було сформовано 2 
групи: в основну групу увійшли передчасно народжені діти, які народились від матерів з метаболічним син-
дромом (n= 40), а в групу порівняння – передчасно народжені діти, які народились від матерів, які не мали 
метаболічного синдрому (n= 57).

Результати дослідження. У немовлят, які народились від матерів з метаболічним синдромом артеріаль-
ний тиск був достовірно вищим за норму відповідно до гестаційного віку дитини (45,5±0,13 проти 42,56±0,13 
мм рт.ст., р<0,001). Підвищений артеріальний тиск у немовлят достовірно асоціювався з порушенням ліпід-
ного обміну у матері (ВШ 30,9) та артеріальною гіпертензією (ВШ 4,8). Дослідженням виявлено достовірний 
позитивний зв’язок між рівнем артеріального тиску та наявністю у дитини надмірної ваги (Coef. 0,168), а 
достовірний негативний зв’язок – з рівнем глюкози у сироватці крові (Coef. -0,037). Було встановлено, що кар-
діоміопатія зустрічається достовірно частіше у дітей основної групи (р=0,010), з її розвитком асоціюється 
наявність діабету у матері (ВШ 7,57). Чим більше компонентів метаболічного синдрому є у жінки, тим 
більше шансів у дитини мати кардіоміопатію. На ризик розвитку кардіоміопатії достовірно впливає низка 
факторів ризику з боку новонародженого.

Висновки. Підвищений артеріальний тиск у передчасно народжених немовлят достовірно асоціюється з 
комплексом складових метаболічного синдрому у матері (артеріальною гіпертензієюта/або прееклампсією, 
ожирінням, діабетом та порушенням ліпідного обміну у матері (ВШ 14,71, р<0,001)). Продемонстровано 
роль порушень вуглеводного обміну у дитини в розвитку підвищеного артеріального тиску. Доведено, що 
розвиток кардіопатії у новонароджених асоціюється з факторами ризику як з боку дитини, так і материн-
ськими, що свідчить про комплексний вплив метаболічних чинників на адаптацію серцево-судинної системи.

Ключові слова: метаболічний синдром; цукровий діабет; новонароджені; артеріальна гіпертензія; кардіопатія.
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більше асоціюються із підвищенням артеріально-
го тиску та кардіопатією.

Матеріал і методи дослідження
Проведене когортне проспективне досліджен-

ня, що включало 97 передчасно народжених ді-
тей, які знаходилися на лікуванні у відділенні 
інтенсивної терапії. Було сформовано 2 групи: 
в основну групу увійшли передчасно народжені 
діти, які народились від матерів з метаболічним 
синдромом (n= 40), а в групу порівняння – пе-
редчасно народжені діти, які народились від ма-
терів, які не мали метаболічного синдрому (n= 
57). Батьки всіх дітей дали добровільну згоду на 
участь у дослідженні. Рішенням комісії з біоети-
ки № 198 від 21.10.2021 року матеріали наукової 
роботи відповідають Правилам гуманного став-
лення до пацієнтів згідно з вимогами Токійської 
декларації Всесвітньої медичної асоціації, Між-
народним рекомендаціям Гельсинської декларації 
з прав людини, Конвенції Ради Європи щодо прав 
людини і біомедицини, Законам України, наказам 
МОЗ України та вимог Етичного кодексу лікаря 
України. Матеріали наукової роботи можуть бути 
опубліковані у відкритому друці.

Для ідентифікації факторів ризику, що досто-
вірно асоціюються з розвитком порушень ліпідно-
го обміну, гіпоглікемії, кардіопатії у передчасно 
народжених, спочатку був проведений простий ло-
гістичний регресійний аналіз. Після ідентифікації 
достовірних факторів ризику розроблялись про-
гностичні моделі за допомогою множинного ло-
гістичного аналізу за допомогою пакету приклад-
них програм STATA 14.0. Вивчення зв’язків між 

лічильними перемінними визначали за допомогою 
множинного регресійного аналізу за Пуассоном.

Результати дослідження
Метаболічний синдром є комбінацією фак-

торів серцево-судинного ризику, таких як ожи-
ріння, гіперглікемія, дисліпідемія та гіпертонія, 
і пов’язаний з підвищеним ризиком серцево-су-
динних захворювань. Нещодавній метааналіз по-
казав, що люди з метаболічним синдромом мали 
вдвічі вищий ризик серцево-судинних захворю-
вань і в 1,5 рази ризик смерті від інших причин 
[10]. Ймовірно материнський метаболічний син-
дром має значний вплив на стан серцево-судин-
ної системи у новонароджених. Дослідження сис-
темної гемодинаміки показало, що у немовлят, 
які народились від матерів з метаболічним син-
дромом артеріальний тиск був достовірно вищим 
за норму відповідно до гестаційного віку дитини 
(45,5±0,13 проти 42,56±0,13 мм рт.ст., р<0,001). 
Частка таких дітей в основній групі була досто-
вірно вищою (17,5 проти 1,75 %, р=0,006).

Наступним кроком нашого дослідження стало 
з’ясування факторів, які найбільше асоціюються 
з підвищеним артеріальним тиском. Для цього ми 
використали множинний логістичний регресійний 
аналіз (табл. 1). Підвищений артеріальний тиск у 
немовлят достовірно асоціювався з порушенням 
ліпідного обміну у матері (ВШ 30,9) та артеріаль-
ною гіпертензією (ВШ 4,8). Саме наявність досто-
вірного зв’язку з порушенням ліпідного обміну у 
матері свідчить про комплексний вплив окремих 
складових метаболічного синдрому на підвищен-
ня артеріального тиску у новонародженого.

НЕОНАТОЛОГІЯ, ХІРУРГІЯ ТА ПЕРИНАТАЛЬНА МЕДИЦИНА       Т. ХI, № 4(42), 2021
NEONATOLOGY, SURGERY AND PERINATAL MEDICINE         VOL. ХI, № 4(42), 2021
                                                 
ISSN 2226-1230 (PRINT) ISSN 2413-4260 (ONLINE)

KEY TITLE: NEONATOLOGìâ, hìRURGìâ TA PERINATALʹNA MEDICINA (ONLINE)
AbbREVIATED KEY TITLE: NEONATOL. hìR. PERINAT. MED. (ONLINE)

Таблиця 1

Зв’язок між підвищеним артеріальним тиском дитини 
та компонентами метаболічного синдрому у матерів 
(за множинним логістичним регресійним аналізом)

Показники ВШ m 95% ДІ р
Модель 1
Порушення ліпідного обміну 30,97 31,61 4,19-228,3 р<0,001
Термін вагітності 0,71 0,109 0,53-0,96 0,030
Модель 2
Діабет (цукровий діабет І типу + гестаційний діабет) 1,21 0,679 0,401-3,63 0,737
Термін вагітності 1,04 0,106 0,85-1,27 0,737
Модель 3

Артеріальна гіпертензія та/або прееклампсія, (так, ні) 4,80 2,77 1,54-14,9 0,007
Термін вагітності 1,07 0,11 0,87-1,33 0,481
Модель 4
Ожиріння, (так, ні) 1,74 0,99 0,57-5,35 0,329
Термін вагітності 1,07 0,111 0,87-1,31 0,504
Модель 5
Артеріальна гіпертензія + ожиріння + діабет (так, ні) 2,81 1,57 0,93-8,4 0,065
Термін вагітності 1,05 0,11 0,85-1,34 0,622
Модель 6
Артеріальна гіпертензія + ожиріння + діабет + пору-
шення ліпідного обміну (так, ні)

14,71 9,51 4,14-52,22 р<0,001

Термін вагітності 0,94 0,11 0,73-1,21 0,666

Слід відмітити, що наявність у матері всіх 
складових метаболічного синдрому збільшує 
шанси дитини мати артеріальну гіпертензію май-
же в 15 разів.

Безперечно, цікавим було й з’ясування ролі ди-

тячих факторів ризику у виникненні артеріальної 
гіпертензії, насамперед, таких чинників, які ха-
рактеризують ліпідний профіль дитини.

Дослідженням виявлено достовірний позитив-
ний зв’язок між рівнем артеріального тиску та на-
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явністю у дитини надмірної ваги (Coef. 0,168), а 
достовірний негативний зв’язок – з рівнем глюкози 
у сироватці крові (Coef. -0,037), що свідчить про 
значну роль порушень вуглеводного обміну у ди-
тини в розвитку у неї підвищеного артеріального 

тиску. Подальший аналіз за Пуассоном, після ко-
рекції на гестаційний вік дитини (табл. 2), засвід-
чив наявний достовірний зв'язок між артеріальним 
тиском новонародженого та вмістом загального хо-
лестерину, коефіцієнтом атерогенності.

Отже, середнє значення артеріального тиску 
у дітей, народжених від матерів з метаболічним 
синдромом є достовірно вищим за артеріальний 
тиск дітей народжених від матерів без метаболіч-
ного синдрому. Артеріальна гіпертензія асоцію-
ється як з материнськими, так і дитячими метабо-
лічними факторами ризику, проте вагоміша роль 
у цьому процесі належить материнським метабо-
лічним факторам. 

Також для вивчення особливостей кардіологіч-
ної адаптації передчасно народжених немовлят, як 
народились від матерів з метаболічним синдромом, 
проведено аналіз частоти розвитку кардіопатії у їх 
дітей. Існує чіткий патофізіологічний зв’язок між 
інсулінорезистентністю матері та порушенням 
розвитку і диференціації серцевого м’язу у плода 
[11]. Механізми виникнення кардіопатії, опосеред-
ковані гіперглікемією, включають численні шляхи 
розвитку [12]: охоплюють ліво-праве моделюван-
ня, зміни в міграції та формуванні клітин нервово-
го гребеня [13], посилення апоптозу, а також зміни 
впливу оксиду азоту та порушення аутофагії [14]. 

Стан живлення плода під час вагітності впливає на 
ризик серцево-судинних захворювань у дорослому 
віці (гіпотеза Баркера) [15].

Предметом дослідження були наступні стани: 
І43.1-2 - кардіоміопатія при метаболічних пору-
шеннях, І42.7 – кардіоміопатія, зумовлена дією 
зовнішніх факторів та Р29 – серцево-судинні по-
рушення, що виникли у перинатальному періоді. 
Дослідження показало, що кардіоміопатію діагнос-
товано у 5 дітей (12,5 %), тоді як у дітей групи по-
рівняння таких випадків не діагностовано р=0,010.

Було проаналізовано зв’язок між розвитком 
кардіоміопатії у передчасно народжених дітей та 
материнськими метаболічними чинниками (табл. 
3). Дослідження показало, що з розвитком карді-
оміопатії у дітей асоціюється наявність діабету у 
матері (ВШ 7,57), при цьому наявність у матері 
одночасно трьох компонентів метаболічного син-
дрому (артеріальна гіпертензія + ожиріння + діа-
бет) збільшує шанси дитини мати даний стан до 
12, а наявність 4 материнських метаболічних фак-
торів ризику до – 26,3.
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Таблиця 2

 Зв’язок між артеріальним тиском дитини та дитячими факторами ризику, 
що характеризують ліпідний профіль дитини

Показники Coef. m 95% ДІ р
Модель 1
Холестерин загальний, ммоль/л 0,073 0,025 0,022-0,123 0,005
Термін вагітності (тижн.) -0,009 0,008 -0,02-0,01 0,732
Модель 2
ЛПНГ, ммоль/л 0,031 0,03 -0,028-0,09 0,297
Термін вагітності (тижн.) -0,002 0,008 -0,019-0,014 0,800
Модель 3

ЛПВГ, ммоль/л 0,021 0,038 -0,54-0,09 0,575
Термін вагітності (тижн.) -0,002 0,008 -0,01-0,014 0,785
Модель 4
Тригліцериди, ммоль/л 0,018 0,03 -0,041-0,78 0,545
Термін вагітності (тижн.) -0,004 0,0091 -0,021-0,013 0,653
Модель 5
Коефіцієнт атерогенності, ум. од., 0,032 0,010 0,012-0,052 0,001
Термін вагітності (тижн.) -0,0062 0,008 -0,023-0,011 0,481

Таблиця 3

Зв’язки між наявністю кардіопатії у дитини та материнськими метаболічними чинниками 
(за регресійним логістичним аналізом) 

ПОКАзНИКИ ВШ m 95% ДІ р
Артеріальна гіпертензія та/або прееклампсія, (так, ні) 3,41 2,88 0,64-17,86 0,147
Ожиріння (так, ні) 2,76 2,44 0,48-15,66 0,252
Порушення ліпідного обміну (так, ні) 5,62 6,24 0,63-49,61 0,120
Діабет 7,57 6,31 1,47-38,84 0,015
Артеріальна гіпертензія + ожиріння + діабет, (так, ні) 12,0 13,36 1,35-106,4 0,026
Артеріальна гіпертензія + ожиріння + діабет + пору-
шення ліпідного обміну (так, ні)

26,3 29,5 2,91-238,05 0,004
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Наступним кроком нашого дослідження стало 
з’ясування зв’язку між кардіопатією та дитячими 
метаболічними чинниками. За отриманими нами 
даними з розвитком кардіоміопатії у передчасно на-
роджених дітей достовірно асоціюється такі мета-
болічні фактори ризику, як підвищений артеріаль-
ний тиск та рівень глюкози (ВШ 8,91 та ВШ 1,88). 

Висновки
У немовлят, які народились від матерів з ме-

таболічним синдромом, середнє значення серед-
нього артеріального тиску був достовірно вищим 
від немовлят контрольної групи (45,5±0,13 проти 
42,56±0,13 мм рт.ст., р<0,001). Підвищений артері-
альний тиск у передчасно народжених достовірно 
асоціюється з порушенням ліпідного обміну (ВШ 
30,9, р<0,001), артеріальною гіпертензією та/або 
прееклампсією (ВШ 4,8, р=0,007), метаболічним 
синдромом (4 компоненти) (ВШ 14,71, р<0,001). 
Продемонстровано роль порушень вуглеводного 
обміну у дитини в розвитку підвищеного артері-
ального тиску, зокрема виявлено достовірний по-
зитивний зв’язок між артеріальним тиском та на-
явністю у дитини надмірної ваги (Coef. 0,168), а 
також достовірний негативний зв’язок між артері-
альним тиском та рівнем глюкози (Coef. -0,037). В 
результаті множинного регресійного аналізу, піс-
ля корекції на гестаційний вік, виявлено достовір-
ний зв'язок між артеріальним тиском та вмістом 
холестерину загального (Coef. 0,073) і коефіці-
єнтом атерогенності (Coef. -0,073). Кардіопатія у 
передчасно народжених дітей, які народились від 
матерів з метаболічним синдромом зустрічалася 
частіше (р=0,010), її розвиток асоціюється з на-

явністю діабету в матері (ВШ 7,57, р=0,015), при 
цьому наявність у матері одночасно при трьох 
компонент метаболічного синдрому (артеріальної 
гіпертензії та/або прееклампсії, ожиріння, діабе-
ту) збільшує шанси дитини мати даний стан до 12 
(р=0,026), а наявність 4 материнських метаболіч-
них факторів ризику (артеріальної гіпертензії та/
або прееклампсії, ожиріння, діабету та порушен-
ня ліпідного обміну у матері) до – 26,3, (р=0,004). 
З розвитком кардіопатії у передчасно народжених 
дітей достовірно асоціюється такі дитячі метабо-
лічні фактори ризику як підвищений артеріальний 
тиск, рівень глюкози (відповідні ВШ 8,91, р=0,012 
та ВШ 1,88, р=0,037), що свідчить про комплек-
сний вплив метаболічних чинників на адаптацію 
серцево-судинної системи дитини. 

Перспективи подальших досліджень
Вивчення впливу метаболічного синдрому у 

матерів на серцево-судинну адаптацію новонаро-
джених буде продовжено з урахуванням результа-
тів холтерівського моніторування, доплерографії 
та інших методів досліджень. Робота виконана в 
рамках НДР кафедри педіатрії №1 з пропедевти-
кою та неонатологією Полтавського державного 
медичного університету «Розробити клініко-лабо-
раторні критерії, методи прогнозування та запо-
бігання метаболічних порушень у дітей раннього 
віку», реєстраційний номер 0120U102856.
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РЕЗУЛЬТАТИ ДИСЕРТАЦІЙНИХ ТА НАУКОВО-ДОСЛІДНИХ РОБІТ / RESULTS THESIS AND SCIENTIFIC - RESEARCH

ОСОБЕННОСТИ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ 
АДАПТАЦИИ У НОВОРОЖДЕННЫХ, КОТОРЫЕ 

РОДИЛИСЬ ОТ МАТЕРЕЙ С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ 
СИНДРОМОМ

 
В.И. Похилько, Е.М. Ковалёва, Ю.И. Чернявская, 

Ю.Ю. Климчук, О.В. Яковенко
 

Полтавский государственный 
медицинский університет

(г. Полтава, Украина)

Резюме
Вступление. Избыточный вес и ожирение, проявле-

ния метаболического синдрома во время беременности, 
а также их последствия – огромные вызовы обществен-
ному здоровью. Влияние метаболического синдрома у 
матери на состояние новорожденного ребёнка недоста-
точно изучено.

Цель исследования - установить особенности сердеч-
но-сосудистой адаптации преждевременно рождённых 
детей, родившихся от матерей с метаболическим синдро-
мом, и идентифицировать метаболические материнские 
и детские факторы риска, наиболее ассоциирующиеся с 
повышением артериального давления и кардиопатией.

Материал и методы исследования. Проведено 
когортное проспективное исследование, включавшее 
97 преждевременно рождённых детей, находивших-
ся на лечении в отделении интенсивной терапии. Были 
сформированы 2 группы: в основную группу вошли пре-
ждевременно рождённые дети, родившиеся от матерей с 
метаболическим синдромом (n=40), а в группу сравне-
ния – преждевременно рождённые дети, родившиеся от 
матерей, не имеющих метаболического синдрома (n=57) .

Результаты исследования. У младенцев, родивших-
ся от матерей с метаболическим синдромом, артериаль-
ное давление было достоверно выше нормы в соответ-
ствии с гестационным возрастом ребенка (45,5±0,13 
против 42,56±0,13 мм рт.ст., р<0,001). Повышенное 
артериальное давлениие у младенцев достоверно ассо-
циировалось с нарушением липидного обмена у мате-
ри (ОШ 30,9) и артериальной гипертензией (ОШ 4,8). 
Исследованием выявлена достоверная положительная 
связь между уровнем артериального давления и нали-
чием у ребенка избыточного веса (Coef. 0,168), а до-
стоверная отрицательная связь – с уровнем глюкозы в 
сыворотке крови (Coef. -0,037). Было установлено, что 
кардиомиопатия встречается достоверно чаще у детей 
основной группы (р=0,010), с её развитием ассоцииру-
ется диабет у матери (ОШ 7,57). Чем больше компонен-
тов метаболического синдрома у женщины, тем больше 
шансов у ребёнка иметь кардиомиопатию. На риск раз-
вития кардиомиопатии оказывает достоверное влияние 
ряд факторов риска со стороны новорожденного.

Выводы. Повышенное АД у преждевременно 
рождённых младенцев достоверно ассоциируется 
с комплексом составляющих метаболического син-
дрома у матери (артериальной гипертензией и/или 
преэклампсией, ожирением, диабетом и нарушением 
липидного обмена у матери (ОШ 14,71, р<0,001)). Про-
демонстрирована роль нарушений углеводного обмена 
у ребёнка в развитии повышенного АД. Доказано, что 
развитие кардиопатии у новорождённых ассоциируется 
с факторами риска как со стороны ребёнка, так и мате-
ринскими, что свидетельствует о комплексном влиянии 
метаболических факторов на адаптацию сердечно-сосу-
дистой системы.

Ключевые слова: метаболический синдром; 
сахарный диабет; новорождённые; артериальная гипер-
тензия; кардиопатия.

FEATURES OF CARDIOVASCULAR ADAPTATION 
IN NEWBORNS BORN FROM MOTHERS WITH 

METABOLIC SYNDROME
 

V.I. Pokhylko, O.M. Kovalova, Y.I. Cherniavska, 
Y.Y. Klymchuk, O.V. Yakovenko 

 
Poltava State 

Medical University 
(Poltava, Ukraine)

Summary
Introduction. Overweight and obesity, the 

manifestations of metabolic syndrome during pregnancy, 
and their consequences are huge public health challenges. 
The effect of a mother`s metabolic syndrome on the 
condition of a newborn is insufficiently studied.

The aim is to establish the features of cardiovascular 
adaptation of premature infants born from mothers with 
metabolic syndrome, and to identify metabolic maternal 
and infant risk factors that are mostly associated with high 
blood pressure and cardiopathy.

Material and methods. A cohort prospective study was 
conducted, which included 97 premature newborns who 
were treated in the intensive care unit. Two groups were 
formed: the main group included premature infants born 
from mothers with metabolic syndrome (n = 40), and the 
comparison group included premature infants born from 
mothers without metabolic syndrome (n = 57).

Results. Infants born from mothers with metabolic 
syndrome had significantly higher blood pressure than 
normal according to the gestational age of a child (45.5 ± 
0.13 vs. 42.56 ± 0.13 mm Hg, p <0.001). High blood pressure 
in infants was significantly associated with maternal lipid 
metabolism disorders (OR 30.9) and hypertension (OR 
4.8). The study found a significant positive relationship 
between blood pressure and overweight in an infant (Coef. 
0.168), and a significant negative relationship with glucose 
level in blood serum (Coef. -0.037). It was found that 
cardiomyopathy is significantly more common in children 
of the main group (p = 0.010), its development is associated 
with the presence of diabetes in a mother (OR 7.57). The 
more components of the metabolic syndrome a woman has, 
the more likely a child is to have cardiomyopathy. The risk 
of developing cardiomyopathy is significantly influenced 
by a number of risk factors on the part of a newborn.

Conclusions: High blood pressure in premature infants 
is significantly associated with a complex of components 
of the metabolic syndrome in mothers (hypertension and 
/ or preeclampsia, obesity, diabetes and disorders of lipid 
metabolism in a mother (OR 14.71, p <0.001)). The role 
of carbohydrate metabolism disorders in a child in the 
development of high blood pressure has been demonstrated. 
It is proved that the development of cardiopathy in 
newborns is associated with risk factors from both a child 
and a mother, which indicates a complex effect of metabolic 
factors on the adaptation of the cardiovascular system.

Keywords: Metabolic Syndrome; Diabetes Mellitus; 
Newborns; Arterial Hypertension; Cardiopathy.
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Бронхолегенева дисплазія (БЛД) є одним із най-
більш поширених тривалих ускладнень, пов’язаних 
із передчасним народженням [1,2]. З розвитком 
методик виходжування підвищилося виживанння 
передчасно народжених дітей з дуже малою та екс-
тремально малою масою тіла. Тому, не дивлячись 
на постійне удосконалення засобів респіраторної 
підтримки, БЛД має досить значну поширеність 
[3]. Частота БЛД у дітей ≤ 28 тижнів гестації від-
носно стабільно зберігається на рівні близько 40 
%. У США реєструється 10–15 тис. нових випад-
ків БЛД щорічно [4]. У Харківській області часто-
та БЛД становить 25–36 випадків на рік [5]. БЛД 
не тільки суттєво впливає на стан здоров’я дітей 
раннього віку, а й сприяє ранньому формуванню 
хронічної патології легень [6,7]. Тяжкість перебігу 
БЛД асоціюється з незрілістю організму дитини, 
перинатальними інфекціями, відкритою артері-
альною протокою (ВАП) та іншими агресивними 
факторами, що в тій чи іншій мірі призводять до 
порушення розвитку легеневої тканини [7]. Часто-
та ВАП у передчасно народжених дітей залежить 
від терміну гестації (ТГ) і маси (M) тіла при на-
родженні і становить 60–70% при ТГ <32 тижнів, 
40–55 % при M < 1000,0 і близько 30 % при M < 
1500,0 [8].

Гемодинамічні порушення, що пов’язані з 
ВАП, залежать від об’єму скиду крові зліва напра-
во, який у передчасно народжених немовлят під-
вищується під час деяких лікувальних втручань 
[6,7]. Введення сурфактанту підвищує скид за ра-
хунок зниження легеневого судинного супротиву 
під час розправлення легень. Надмірне введення 
рідини загрожує ускладненнями. Якщо ВАП має 
великий діаметр, мікроциркуляторне русло легень 
піддається дії підсиленого легеневого кровотоку 
під високим тиском. Різке збільшення скиду через 
ВАП може призвести до легеневої кровотечі, тому 
що при РДС онкотичний тиск плазми часто зниже-
ний, а проникненість капілярів підвищена і будь-
яке збільшення тиску у легеневому мікроцирку-
ляторному руслі призводить до виходу рідини до 
інтерстиціальної тканини легень та альвеол [6,7].

Мета дослідження – виявити особливості 
перебігу БЛД на першому році життя дитини і в 
катамнезі до 3-х років в залежності від стану ар-
теріальної протоки.

Для досягнення мети дослідження були по-
ставлені наступні задачі: 

1. Визначити особливості патогенетичного 
паттерну розвитку БЛД у передчасно народжених 
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СЦЕНАРІЇ ПЕРЕБІГУ БРОНХОЛЕГЕНЕВОЇ 
ДИСПЛАЗІЇ У ПЕРЕДЧАСНО 
НАРОДЖЕНИХ ДІТЕЙ З ВІДКРИТОЮ 
АРТЕРІАЛЬНОЮ ПРОТОКОЮ 
В КАТАМНЕЗІ ДО 3-Х РОКІВ

Резюме. Бронхолегенева дисплазія є одним із найбільш поширених тривалих ускладнень, пов’язаних із 
передчасним народженням. Тяжкість перебігу БЛД асоціюється з незрілістю організму дитини, перинаталь-
ними інфекціями, відкритою артеріальною протокою. Метою дослідження було виявити особливості пере-
бігу БЛД на 1-у році життя дитини і в катамнезі до 3-х років в залежності від стану артеріальної протоки.

Матеріали та методи. Проаналізовано спостереження 146 передчасно народжених дітей з БЛД, які були 
розділені на групи в залежності від стану артеріальної протоки: I-у групу склали 58 дітей з БЛД, у яких арте-
ріальна протока закрилася мимовільно у ранньому неонатальному періоді; II-у групу – 60 дітей з гемодинаміч-
но незначущою ВАП, яка зберігалася відкритою протягом 6–12 місяців; III-ю групу – 28 дітей з гемодинамічно 
значущою (ГЗ) ВАП, яка потребувала хірургічного закриття на етапі перебування дитини у перинатальному 
центрі.

Результати дослідження і їх обговорення. Серед дітей ІІ групі було достовірно більше випадків тяжко-
го перебігу БЛД у порівнянні з І групою - 23,3% проти 8,6% (p<0,01) і, відповідно, менше випадків середньо-
тяжкого перебігу - 41,7% проти 58,6% (p<0,05) на етапі лікування дітей у перинатальному центрі. У віці 
3-х років здорових дітей, які перенесли БЛД, достовірно більше було у І групі порівняно з ІІІ групою - 62,5% 
проти 25,9% (p<0,01), а тяжкий перебіг достовірно частіше спостерігався у ІІ та ІІІ групах порівняно з І 
групою - 6,8% та 7,4% проти 0% (p<0,01). Достовірних відмінностей тяжкості перебігу БЛД у віці 2-3 міс. і 
в катамнезі до 1 року від терміну хірургічного закриття ГЗ ВАП не виявлено.

Висновки. Основними особливостями патогенетичних патернів у передчасно народжених дітей з БЛД 
залежноі від гемодинамічних порушень, що пов’язані з ВАП, є різні системоутворюючі ознаки кореляційних 
структур: тривалість кисневої терапії, термін гестації, маса тіла при народженні. Серед новонароджених 
із затримкою закриття артеріальної протоки чоловіча стать переважала и складала 58,3% (р<0,05), а у ви-
падку необхідності хірургічного закриття ГЗ ВАП – 71,4% (p<0,01).

Наявність гемодинамічних порушень, пов’язаних з ВАП, асоціюється з більш тяжким перебігом БЛД у 
3-річному віці порівняно з дітьми, у яких артеріальна протока закрилася самостійно у неонатальному періо-
ді. Достовірних відмінностей тяжкості перебігу БЛД від терміну хірургічного закриття ГЗ ВАП не виявлено. 
У середньому хірургічне закриття ГЗ ВАП відбувалося на 21,5±1,6 день життя.

Ключові слова: передчасно народжена дитина; бронхолегенева дисплазія; відкрита артеріальна протока.
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дітей при наявності гемодинамічних порушень, 
що пов’язані з ВАП в періоді новонародженості.

2. Виявити закономірності перебігу БЛД і фор-
мування хронічних захворювань легень у дітей до 
3-х річного віку в залежності від стану артеріаль-
ної протоки.

Матеріали та методи
Проаналізовано результати лікування 146 пе-

редчасно народжених дітей (ТГ = 24 – 32 тижні) з 
БЛД у КНП «Міський перинатальний центр» ХМР 
(головний лікар – Коровай С.М.) та їх катамнес-
тичного спостереження протягом 3-х років за да-
ними дитячих та сімейних поліклінік м. Харкова.

Діти були поділені на групи в залежності від 
стану артеріальної протоки:

• I група – 58 дітей з БЛД, у яких артеріальна 
протока закрилася самостійно у ранньому неона-
тальному періоді;

• II група – 60 дітей з гемодинамічно незна-
чущою ВАП, яка зберігалася відкритою протягом 
6–12 місяців;

• III група – 28 дітей з гемодинамічно значу-
щою ВАП, яка потребувала хірургічного закриття 
на етапі перебування дитини у перинатальному 
центрі і була виконана у відділенні інтенсивної 
терапії.

Ведення дітей, що брали участь у дослідженні, 
відповідало Європейським Стандартам виходжу-
вання новонароджених, 2018 [9]. Рентгенографія 
ОГК проводилася за допомогою рентгенологічної 
діагностичної системи GMM з цифровим перетво-
рювачем (Італія); нейросонографія, ехокардіогра-
фія та ультразвукове дослідження внутрішніх ор-
ганів – портативним та стаціонарным апаратами 

Siemens G – 40, P – 4 – 8 МГц (Німеччина) і Logic 
– Book ХР, Р – 4 – 8 МГц (США). Усі діти консуль-
товані неврологом, кардіологом, генетиком, за по-
казанням – пульмонологом. 

Рішенням комісії з біоетики №8 від 21.10.2021 
року матеріали дослідження відповідають Токій-
ській декларації Всесвітньої медичної асоціації, 
Міжнародним рекомендаціям Гельсинської декла-
рації щодо прав людини, Конвенції Ради Європи 
щодо прав людини і біомедицини, Законам Украї-
ни, вимогам Етичного кодексу лікаря України.

Для статистичної обробки отриманих даних 
використані t-критерій Ст’юдента, кутовий крите-
рій Фішера; для складання креляційних структур 
використаний кореляційний аналіз Спірмена з ви-
користанням програми STATICTICA 10. Достовір-
ною вважалася значимість отриманих результатів 
при р<0,05. 

Результати та їх обговорення 
Характеристика груп наведена у табл. 1. Групи 

були релевантними за масою тіла при народжен-
ні, оцінкою за шкалою Апгар на 1 та 5 хвилинах 
життя, ступенем тяжкості РДС при народженні, 
тривалістю респіраторної підтримки та оксиге-
нотерапії, тривалістю перебування в стаціонарі. 
Достовірні відмінності у групах виявлені за на-
ступними показниками: перевага чоловічої статі 
спостерігалася серед дітей ІІ групи 58,3% (p<0,05) 
та ІІІ групи 71,4% (p<0,01), у дітей ІІІ групи у по-
рівнянні з ІІ групою, достовірно менший термін 
гестації – 27,6 проти 28,8 тижнів (p<0,05) і час-
тота застосування сурфактантної терапії у ІІ гру-
пі була достовірно більшою, ніж у ІІ групі 88,3% 
проти 75,9% (p<0,01).

Таблиця 1

Характеристика груп порівняння

Показники Група I
(n=58) 

Група II 
(n=60)

Група III 
(n=28)

Стать 
Чоловіча, абс., %
Жіноча, абс., % 

29 (50,0)
29 (50,0) 

35 (58,3)•
25 (41,7) 

20 (71,4)•
8 (28,6) 

Термін гестації, тижні, М ± m 28,4±0,4 28,8±0,3 27,6±0,4*
Маса тіла при народженні, г, М ± m 1210,8±65,5 1228,9±61,1 1048,9±48,6
Шлях родорозрішення:
Кесарів розтин, абс., %
Через природні пологові шляхи, абс., %

39 (67,2)
19 (32,8)

44 (73,3)
16 (26,7)

13 (46,4)#, &
15 (53,6)

Оценка за шкалою Апгар на 1’, М ± m 3,3±0,1 3,7±0,1 3,0±0,3 
Оценка за шкалою Апгар на 5’, М ± m 5,4±0,1 5,5±0,1 5,0±0,3 
Ступінь тяжкості РДС при народженні:
1 ст., абс., %
2 ст., абс., %
3 ст., абс., %

6 (10,3)
18 (31,0)
34 (58,6)

3 (5,0)
16 (26,7)
41 (68,3)

3 (10,7)
7 (25,5)

18 (64,3)
Частота сурфактантної терапії, абс., % 44 (75,9) 53 (88,3)^ 22 (78,6) 
Тривалість ШВЛ, днів 29,1±2,6 25,6±2,6 34,0±2,9
Тривалість О2-терапії, днів 43,9±3,0 45,4±4,1 50,7±4,0
Кількість ліжко/днів, М ± m 70,5±3,7 67,0±4,4 79,7±4,7 

*– р<0,05 за однобічним t-критерієм Ст’юдента між ІI та ІІI групами;
^– р<0,05 за угловим критерієм Фішера між І та ІІ групами;
#– p<0,05 за угловим критерієм Фішера між І та ІІІ групами;
& – p<0,01 за угловим критерієм Фішера між ІІ та ІІІ групами;
•– р<0,01 за угловим критерієм Фішера всередині IІІ групи.
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Термін хірургічного закриття ВАП для дітей ІІІ 
групи становив 21,5±1,6 днів. Діагностика ВАП 
проводилася за допомогою ехокардіографічного 
дослідження з допплерівським картуванням (ДЕ-
хоКГ). За допомогою ДЕхоКГ оцінювалася анато-
мічна структура серця для виключення вроджених 
вад серця, перш за все - із дуктус-залежним кро-
вообігом. Оцінка гемодинамічної значущості (ГЗ) 
ВАП включала вимірювання розміру протоки, ве-
личини шунта та його вплив на гемодинаміку. Для 
визначення ГЗ ВАП ми використовувати наступні 
ехокардіографічні індекси та критерії [10]:

1. Діаметр ВАП > 2,0 мм
2. Характеристика шунта через протоку: зрос-

таючий або пульсуючий потік з Vmax < 2 м/с і 
Vmax/Vmin > 2

3. Наявність ретроградного діастолічного пото-
ку у постдуктальній аорті / мезентеріальній артерії

4. Співвідношення Ла/Ао > 2
5. Викид лівого шлуночка > 300 мл/кг/хв
6. Співвідношення E/A мітрального клапану > 1
Діагноз ГЗ ВАП слід встановити за наявності 

та принаймні 3-х з вищенаведених ехокритеріїв.
Аналіз тяжкості перебігу БЛД на етапі ліку-

вання у перинатальному центрі показав, що у ІІ 
групі було достовірно більше випадків тяжкого 
перебігу БЛД у порівнянні з І: 23,3% проти 8,6% 
(p<0,01) і, відповідно, менше випадків середньо-
тяжкого перебігу: 41,7% проти 58,6% (p<0,05) 
(табл. 2). Таким чином, більш тяжкому перебігу 
БЛД може сприяти зміни гемодинаміки, що спри-
чинені тривалим функціонуванням ВАП.

Для проведення аналізу значення патогенетичних 
факторів тяжкості перебігу БЛД в залежності від ста-
ну артеріальної протоки для кожної з груп був про-
ведений кореляційний аналіз та складені кореляційні 
структури, які представлені на рис. 1(А–В).

А. І група
КЛI=34,5% 
ПКРI-II=42,2% 
О

2
 → СГ → М → ШВЛ → БЛД 

Б. ІІ група

КЛIІ=36,4% 
ПКРІІ-ІІI=44,7% 
СГ → М → О

2
 → ШВЛ → БЛД 

В. ІІІ група

КЛIІI=36,4% 
ПКРІ-ІІI=40,4% 
M → О2 → СГ → ШВЛ → БЛД 

Умовні позначення: пол – стать дитини, СГ – 
термін гестації, М – масса тела, К/С – вид родо-
розрішення (кесарев розтин/ мимовільні пологи), 
сурф. – сурфактантна терапія, РДС – ступінь рес-
пираторного дистрес-синдрому, О2 – тривалість 
кисневої терапії, ШВЛ – тривалість респіраторної 
підтримки, БЛД – ступінь БЛД на етапі лікування 
у ПЦ, 1’, 5' - оцінка за шкалою Апгар на 1-й и 5-й 
хвилині життя.

Таблиця 2

Характеристика ступеню тяжкості БЛД на етапі лікування у ХМПЦ 
у групах порівняння

Ступінь тяжкості БЛД Група I (n=58) ГРУПА II 
(N=60) 

ГРУПА III 
(N=28) 

Тяжка ступінь, абс., % 5 (8,6) 14 (23,3)• 5 (17,9)
Средньої тяжкості, абс., % 34 (58,6) 25 (41,7)* 16 (57,1)
Легкого ступеню, абс., % 19 (32,8) 21 (35,0) 7 (25,0) 

• - p<0,01 за однобічним критерієм Фішера між І и ІІ групами
* - р<0,05 за однобічним критерієм Фішера між І и ІІ групами 

Рис. 1. Кореляційні структури для груп 
порівняння
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Кількісні показники для усіх кореляційних 
структур: коефіцієнти лабіалізації (КЛ) та по-
казники кореляційних відмінностей не відрізня-
ються для різних груп. Суттєво розрізняються 
якісні характеристики структур. Так, для І групи 
системоутворююча ознака – тривалість кисне-
вої терапії, для ІІ групи – термін гестації, для 
ІІІ групи – маса тіла при народженні. Відповідно 
розрізняються й патогенетичні патерни системо-

утворюючих властивостей кореляційних струк-
тур (рис. 1 А–В).

Виконуючи другу задачу нашого дослідження, 
ми проаналізували результати катамнестичного 
спостереження дітей у віці 1 та 3 років. Перебіг 
БЛД оцінювався пульмонологом. За 3 роки по-
мерли 4 дитини: причини смерті дітей з І групи 
не пов’язані з перебігом БЛД. Результати катам-
нестичного спостереження наведені у табл. 3.

У віці 1 року достовірних відмінностей тяж-
кості перебігу БЛД у групах порівняння не ви-
явлено. А у віці 3-х років здорових дітей, які пе-
ренесли БЛД, достовірно більше було у І групі 
у порівнянні з ІІІ групою: 62,5% проти 25,9% 
(p<0,01), а тяжкий перебіг достовірно частіше 
спостерігався у ІІ та ІІІ групах у порівнянні з 
І групою: 6,8% та 7,4% проти 0% (p<0,01). До-
стовірних відмінностей тяжкості перебігу БЛД у 
віці 2-3 міс. і в катамнезі до 1 року від терміну 
хірургічного закриття ГЗ ВАП не виявлено.

Висновки:
1. Основними особливостями патогенетич-

них патернів у передчасно народжених дітей з 
БЛД залежно від гемодинамічних порушень, що 
пов’язані з ВАП, є різні системоутворюючі озна-
ки кореляційних структур: тривалість кисневої 

терапії, термін гестації, маса тіла при народжен-
ні. Серед новонароджених із затримкою закриття 
артеріальної протоки чоловіча стать переважала 
и склала 58,3% (р<0,05), а у випадку необхідності 
хірургічного закриття ГЗ ВАП – 71,4% (p<0,01).

2. Наявність гемодинамічних порушень, що 
пов’язані з ВАП, асоціюється з більш тяжким 
перебігом БЛД у 3-річному віці у порівнянні з 
дітьми, у яких артеріальна протока закрилася са-
мостійно у неонатальному періоді. Достовірних 
відмінностей тяжкості перебігу БЛД від терміну 
хірургічного закриття ГЗ ВАП не виявлено. У се-
редньому хірургічне закриття ГЗ ВАП відбувало-
ся на 21,5±1,6 день життя.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про 
відсутність конфлікту інтересів.
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Таблиця 3

Результати катамнестичного спостереження груп порівняння

Показники Група I
(n=58) 

Група II 
(n=60)

Група III 
(n=28)

У віці 1 року 58 (100%) 60 (100%) 28 (100%) 
ЗДоровий, абС., % 20 (34,5) 22 (36,7) 6 (21,4) 
Легкий перебіг бЛД, абС., % 27 (46,6) 26 (43,3) 14 (50,0) 
Середньотяжкий перебіг БЛД, абс., % 8 (13,8) 16 (18,2) 6 (21,4) 
Тяжкий перебіг БЛД, абс., % 3 (5,1) 3 (5,0) 2 (10,0) 

У віці 3-х років N = 56 N = 59 N = 27 
Здоровий, абс., % 35 (62,5) 25 (42,4) 7 (25,9)^ 
ХЗЛ легкого та середньотяжкого перебігу, абс., % 17 (30,4) 30 (50,8) 18 (66,7)^ 
ХЗЛ тяжкого перебігу, абс., % 0 4 (6,8)* 2 (7,4)^ 
Померли у віці до 3-х років, абс., % 2 (3,6) 1 (3,8) 1 (5,0) 

* - р<0,01 за однобічним критерієм Фішера між І та ІІ групами; 
^ - р<0,01 за однобічним критерієм Фішера між І и ІІІ групами.
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СЦЕНАРИИ ТЕЧЕНИЯ БРОНХОЛЕГОЧНОЙ 
ДИСПЛАЗИИ У ПРЕЖДЕВРЕМЕННО РОЖДЕННЫХ 

ДЕТЕЙ С ОТКРЫТЫМ АРТЕРИАЛЬНЫМ ПРОТОКОМ 
В КАТАМНЕЗЕ ДО 3-Х ЛЕТ
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КНП «Городской перинатальный центр» 
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 (г. Харьков, Украина)

Резюме. Бронхолегочная дисплазия (БЛД) является 
одним из наиболее распространенных длительных ослож-
нений, связанных с преждевременным рождением. Тяжесть 
течения БЛД ассоциируется с незрелостью организма ребен-
ка, перинатальными инфекциями, открытым артериальным 
протоком. Целью исследования было выявить особенности 
течения БЛД на 1-м году жизни ребенка и в катамнезе до 
3-х лет в зависимости от состояния артериального протока.

Материалы и методы. Проанализировано наблю-
дение 146 преждевременно рожденных детей с БЛД, 
которые были разделены на группы в зависимости от со-
стояния артериального протока: I-ю группу составили 58 
детей с БЛД, у которых артериальный проток закрылся 
самопроизвольно в раннем неонатальном периоде; 
II-я группа – 60 детей с гемодинамически незначимым 
артериальным протоком, который оставался открытым в 
течение 6–12 месяцев; III-ю группу – 28 детей с гемоди-
намически значимым открытым артериальным протоком 
(ГЗ ОАП), который потребовал хирургического закрытия 
на этапе лечения ребенка в перинатальном центре. 

Результаты. Среди детей II группе было достоверно боль-
ше случаев тяжелого течения БЛД по сравнению с I: 23,3% 
против 8,6% (p<0,01) и соответственно меньше случаев сред-
нетяжелого течения: 41,7% против 58,6% (p<0,05) на этапе 
лечения детей в перинатальном центре. В возрасте 3-х лет 
здоровых детей, перенесших БЛД, достоверно больше было 
в I группе по сравнению с ІІІ груп пой - 62,5% против 25,9% 
(p<0,01), а тяжелое течение достоверно чаще наблюдалось во 
ІІ и ІІІ группах по сравнению с I груп пой - 6,8% и 7,4% про-
тив 0% (p<0,01). Достоверных отличий тяжести течения БЛД 
в возрасте 2-3 месяцев жизни и в катамнезе до 1 года от срока 
хирургического закрытия ГЗ ОАП не обнаружено. 

Выводы. Основными особенностями патогенети-
ческих паттернов у преждевременно рожденных детей 
с БЛД в зависимости от гемодинамических нарушений, 
связанных с ОАП, являются различные системообразую-
щие признаки корреляционных структур: длительность 
кислородной терапии, срок гестации, масса тела при 
рождении. Среди новорожденных с задержкой закрытия 
артериального протока преобладал мужской пол., что 
составило 58,3% (р<0,05), а в случае необходимости хи-
рургического закрытия ГЗ ОАП – 71,4% (p<0,01).

Наличие гемодинамических нарушений, связанных 
с ОАП, ассоциируется с более тяжелым течением БЛД 
в 3-летнем возрасте по сравнению с детьми, у которых 
артериальный проток закрылся самостоятельно в неона-
тальном периоде. Достоверных отличий тяжести тече-
ния БЛД от срока хирургического закрытия ГЗ ВАП не 
выявлено. В среднем хирургическое закрытие ГО ВАП 
происходило на 21,5±1,6 день жизни.

Ключевые слова: преждевременно рожденный ре-
бенок; бронхолегеневая дисплазия; открытый артериальный 
проток.

SCENARIOS OF THE COURSE OF 
BRONCHOPULMONARY DYSPLASIA IN 

PREMATURE INFANTS WITH PATENT DUCTUS 
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Summary. Bronchopulmonary dysplasia (BPD) is one 
of the most common long-term complications associated 
with preterm birth. The severity of BPD is associated with 
immaturity of a child's body, perinatal infections, and 
patent ductus arteriosus (PDA). 

The aim of the study was to identify the features of 
BPD in the 1st year of life of a child and in the follow-
up to 3 years, depending on the condition of the ductus 
arteriosus.

Material and methods. The observations of 146 
premature infants with BPD, who were divided into groups 
depending on the state of the ductus arteriosus, were 
analyzed: Group I consisted of 58 children with BPD whose 
ductus arteriosus closed spontaneously in the early neonatal 
period; II group – 60 children with hemodynamically 
insignificant PDA, which remained open for 6-12 months; 
III group – 28 children with hemodynamically significant 
(HS) PDA, which required surgical closure during the stay 
of a child in the perinatal center. 

Results. There were significantly more cases of severe 
BPD among children of group II compared to group I: 
23.3 vs. 8.6 % (p <0.01) and, accordingly, fewer cases of 
moderate course: 41.7 vs. 58.6 % (p <0.05) at the stage of 
children treatment in the perinatal center. At the age of 3 
years, there were significantly more healthy children who 
underwent BPD in group I compared to group III: 62.5 vs. 
25.9 % (p <0.01), and severe course was significantly more 
common in both groups II and III compared to group I: 6.8 
and 7.4 % vs. 0 % (p <0.01). No significant differences in 
the severity of BPD at the age of 2-3 months and in the 
follow-up to 1 year from the date of surgical closure of HS 
PDA were detected. 

Conclusions. Sexual dimorphism was found, namely 
the prevalence of males among preterm infants with 
delayed closure of the ductus arteriosus. The presence of 
hemodynamic disorders connected with PDA is associated 
with a more severe course of BPD at the age of 3 years 
compared to children whose ductus arteriosus closed on its 
own in the early neonatal period. At the average term of 
surgical closure of PDA 21.5 ± 1.6 days of life, significant 
differences in the severity of BPD from the term of surgical 
closure of PDA weren`t detected.

Keywords: Premature Infant; Bronchopulmonary 
Dysplasia; Patent Ductus Arteriosus.
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Вступ 
У 1988 році O. D. Saugstad було запропоновано 

в неонатології концепцію «вільнорадикальних за-
хворювань» – групи різноманітних патологічних 
станів, основною причиною формування яких є 
патологічний оксидативний стрес (ОС). До за-
хворювань даної групи відносять бронхолегеневу 
дисплазію/хронічні захворювання легень, вну-
трішньошлуночкові крововиливи, перивентрику-
лярну лейкомаляцію, неонатальну енцефалопатію, 
ретинопатію недоношених дітей, некротичний ен-
тероколіт та неонатальні ренальні дисфункції [8, 
10, 13]. Групою високого ризику щодо розвитку 
представлених нозологічних одиниць є не лише 
діти, які народилися передчасно, а й доношені 
новонароджені, які розвивалися за несприятливих 
внутрішньоутробних умов [9]. 

Одним із механізмів патологічного ОС є інтен-
сифікація пероксидного окиснення ліпідів (ПОЛ) 
мембран у новонароджених, яка викликана від-
носною гіпероксією під час народження, збіль-

шенням вмісту всіх класів ліпідів у мембранах 
клітин, значним вмістом у них поліненасичених 
жирних кислот – субстрату для ПОЛ [9]. Мало-
новий альдегід (МА) є добре відомим вторинним 
продуктом ПОЛ, який використовується як інди-
катор процесів пероксидації ліпідів і, отже, як 
маркер пошкоджень клітинних мембран [3, 4, 7, 
11]. Але на даний момент механізми, які визна-
чають органні особливості пероксидації ліпідів 
і білків, а також стійкість до ішемічного пошко-
дження нирок, особливо в когорті новонародже-
них дітей, вивчені недостатньо та потребують по-
дальшого розвитку [6]. 

Мета дослідження. Визначити діагностичну 
цінність МА сечі як маркеру ренальної дисфунк-
ції в доношених новонароджених дітей з перина-
тальною патологією різного ступеня тяжкості. 

Матеріал і методи дослідження. Проведено од-
ноцентрове когорте проспективне дослідження, 
у ході якого здійснено комплексне клініко-пара-
клінічне обстеження 147 доношених новонаро-
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ДІАГНОСТИЧНА ЦІННІСТЬ МАЛОНОВОГО 
АЛЬДЕГІДУ СЕЧІ ЯК МАРКЕРУ РЕНАЛЬНОЇ 
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Резюме
Вступ. Одним з механізмів патологічного оксидативного стресу в новонароджених дітей є інтенсифіка-

ція пероксидного окиснення ліпідів мембран. Малоновий альдегід (МА) – вторинний продукт, який використо-
вується як індикатор процесів пероксидації ліпідів та, відповідно, маркер пошкоджень клітинних мембран. 
Але на даний момент механізми, які визначають органні особливості пероксидації ліпідів і білків, а також 
стійкість до ішемічного пошкодження нирок, вивчені недостатньо та потребують подальшого розвитку. 

Мета дослідження. Визначити діагностичну цінність МА сечі як маркеру ренальної дисфункції у доноше-
них новонароджених дітей з перинатальною патологією різного ступеню тяжкості. 

Матеріал і методи дослідження. Проведено одноцентрове когорте проспективне дослідження з включен-
ням 41 доношеної дитини з порушеннями загального стану помірного ступеня тяжкості (І група); 36 доноше-
них дітей із порушеннями загального стану тяжкого ступеня без гострого пошкодження нирок (ІІА група); 
30 доношених дітей із порушеннями загального стану тяжкого ступеня з гострим пошкодженням нирок (ІІБ 
група) та 40 здорових дітей (ІІІ група). Визначення рівня МА у сечі проводили за допомогою реакції з тіобар-
бітуровою кислотою наприкінці 3 доби життя.

Результати дослідження. Встановлено відсутність діагностичної цінності негативного тесту з визна-
ченням МА сечі при виявленні ренальної дисфункції у доношених новонароджених дітей з проявами перина-
тальної патології помірного ступеня тяжкості. Про це свідчив AUROC 0,53 (95% ДІ 0,50; 0,65, р>0,05) при 
пороговому значенні показника ≤9,57 мкмоль/л.

Продемонстровано дуже добру дискримінуючу здатність визначення рівня МА у сечі при діагностиці по-
рушень функціонального стану нирок у дітей, які мали прояви порушень постнатальної адаптації тяжкого 
ступеня. Це підтверджено AUROC 0,81 (95% ДІ 0,71; 0,91, р<0,001) при пороговому значенні показника ≥ 9,58 
мкмоль/л; специфічністю 97,6% (95% ДІ 87,1%; 99,9%), прогностичною цінністю позитивного результату 
95,7% (95% ДІ 75,7%; 99,4%) та відношення правдоподібності позитивного результату 25,1 (95% ДІ 3,55; 76,7). 

При діагностиці гострого пошкодження нирок у критично хворих доношених новонароджених дітей вста-
новлена добра якість діагностичної моделі з визначенням рівня МА у сечі. Про це свідчив AUROC 0,80 (95% ДІ 
0,66; 0,89, р<0,05) при пороговому значенні показника ≥12,9 мкмоль/л; специфічність 91,4% (95% ДІ 76,9%; 
98,2%), прогностична цінність позитивного результату 85,7% (95% ДІ 66,2; 94,9%) та відношення правдопо-
дібності позитивного результату 7,0 (95% ДІ 2,28; 21,5). 

Висновки. Враховуючи важливість реакцій патологічного оксидативного стресу у формуванні синдромів 
дизадаптації, запропоновано використання у якості одного з можливих маркерів ренальної дисфункції у ново-
народжених дітей, який відображує стан процесів пероксидації ліпідів у ниркових структурах та ступінь їх 
пошкодження, визначення рівня МА у сечі. 

Ключові слова: доношений новонароджений; перинатальна патологія; гостре пошкодження нирок; 
оксидативний стрес; малоновий альдегід сечі. 
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джених дітей, з яких І групу дослідження склала 41 
дитина з порушеннями загального стану помірного 
ступеня тяжкості; ІІА підгрупу – 36 дітей із порушен-
нями загального стану тяжкого ступеня без гострого 
пошкодження нирок (ГПН); ІІБ підгрупу – 30 дітей 
із порушеннями загального стану тяжкого ступеня з 
ГПН; ІІІ групу (контрольну) – 40 здорових дітей. 

Ступінь тяжкості порушень загального ста-
ну у хворих дітей встановлено з використанням 
неонатальної шкали терапевтичних втручань 
(Neonatal Therapeutic Intervention Scoring System, 
NTISS) [12]. Діагностика ГПН у новонароджених 
проведена згідно з рекомендаціями міжнародної 
групи експертів Kidney Disease: Improving Global 
Outcomes [14]. Критеріями виключення були гес-
таційний вік менше 37 тижнів, маса тіла при на-
родженні менше 2500 г, природжені вади розви-
тку сечової системи. 

Для скринінгового обстеження новонародже-
них дітей груп дослідження щодо наявності пара-
клінічних ознак ренальної дисфункції проведено 
визначення рівнів креатиніну та сечовини в сиро-
ватці крові, а також розрахунок швидкості клубоч-
кової фільтрації (ШКФ) за модифікованою фор-
мулою Шварца: ШКФ (мл/хв/1,73м2) = k ∙ d (см) / 
креатинін сироватки (мкмоль/л) ∙ 0,0113, де k=0,45 
для доношених новонароджених [1]. Визначення 
рівня МА у сечі проводили за допомогою реакції 
з тіобарбітуровою кислотою після попереднього 
центрифугування середовища [2]. Дослідження ви-
конувалися на базі лабораторії кафедри біоорганіч-
ної і біологічної хімії та клінічної біохімії БДМУ.

Для статистичного аналізу результатів викорис-
тано програму Statistica (StatSoft Inc., USA, 2010). 
За умов нормального розподілу величин (крите-
рій Шапіро-Уілка >0,05 при кількості досліджень 
≥30) застосовано параметричні методи статистики 
з розрахунком середньої арифметичної величини 
(М) та похибки репрезентативності середньої ве-
личини (m). Порівняння кількісних показників з 
нормальним розподілом проведено з використан-

ням t-критерію Стьюдента. Різницю параметрів 
вважали статистично значущою при р<0,05. 

З метою вивчення діагностичної та про-
гностичної цінності МА сечі проведено аналіз 
операційної характеристичної кривої (Receiver 
Operating Characteristic Curve, ROC) з розрахун-
ком наступних показників: площі під ROC-кривою 
(area under ROC, AUROC), 95% довірчого інтерва-
лу (95% ДІ), ступеня достовірності та порогового 
значення показника (cut-off level). Аналіз опера-
ційних характеристик діагностичних тестів також 
включав розрахунок чутливості (ЧТ), специфіч-
ності (СП), прогностичної цінності позитивного 
результату (ПЦПР), прогностичної цінності не-
гативного результату (ПЦНР), відношення прав-
доподібності позитивного результату (ВППР) та 
відношення правдоподібності негативного ре-
зультату (ВПНР) із застосуванням чотирипольної 
таблиці [Goncalves L, 2014].

Обстеження дітей проводилося з дотриманням 
основних положень Good Clinical Practice (1996 
р.), Конвенції Ради Європи про права людини та 
біомедицину (1997 р.), Гельсінської декларації 
Всесвітньої медичної асоціації про етичні прин-
ципи проведення наукових медичних досліджень 
за участю людини (1964-2008 рр.), Наказу Мініс-
терства охорони здоров’я (МОЗ) України №690 
від 23.09.2009 р. (зі змінами, внесеними згідно 
з Наказом МОЗ України №523 від 12.07.2012 р.) 
та схвалено Комісією з питань біомедичної етики 
Буковинського державного медичного універси-
тету. Обстеження дітей проведено за інформацій-
ною згодою батьків після попереднього пояснення 
мети, методів та обсягу лабораторних й інстру-
ментальних методів дослідження.

Результати дослідження 
та їх обговорення 
Оцінка гестаційного віку, антропометричних 

показників та гендерних ознак показала, що гру-
пи були репрезентативними (табл.1).

Порушення загального стану помірного сту-
пеня тяжкості у дітей І групи дослідження були 
зумовлені такими основними нозологічними оди-
ницями: перинатальними пошкодженнями ЦНС 
(ППЦНС) – у 51,2% випадків, гемолітичною хво-
робою новонароджених – у 24,4% випадків, нео-
натальною жовтяницею – у 7,3% випадків, ди-
хальними розладами – у 7,3% випадків, асфіксією 
помірного ступеня – у 4,9% випадків, діабетич-
ною фетопатією – у 4,9% випадків. Основні за-
хворювання, які зумовили розвиток тяжких пору-
шень перебігу раннього неонатального періоду у 
дітей ІІА підгрупи, представлено ППЦНС у 36,0% 
випадків, поєднанням асфіксії помірного ступеня 

та синдрому аспірації меконія (САМ) – у 22,2% 
випадків, асфіксією помірного ступеня – у 25,0% 
випадків, САМ – у 5,6% випадків, дихальними 
розладами – у 5,6% випадків, поєднанням асфіксії 
тяжкого ступеня та САМ – у 2,8% випадків, асфік-
сією тяжкого ступеня – у 2,8% випадків. Розви-
ток СПОН у критично хворих дітей ІІБ підгрупи 
спричинили ППЦНС у 36,7% випадків, поєднан-
ня асфіксії помірного ступеня та САМ – у 20,0% 
випадків, асфіксія помірного ступеня – у 16,7% 
випадків, поєднання асфіксії тяжкого ступеня та 
САМ – у 10,0% випадків, асфіксія тяжкого ступе-
ня – у 10,0% випадків, САМ – у 3,3% випадків та 
дихальні розлади – у 3,3% випадків. Усі діти ІІБ 
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Таблиця 1

Клінічна характеристика дітей груп дослідження, n (%), M±m

Показник ІІІ група
(n=40)

І група 
(n=41)

ІІ група
ІІА група (n=36) ІІБ група (n=30)

Гестаційний вік, тижні 38,1±1,56 39,0±1,55 38,7±1,41 38,4±2,41
Маса тіла, г 3396,0±46,58 3405,8±40,15 3384,4±55,3 3396,4±86,74
Довжина тіла, см 52,1±0,21 52,8±0,21 53,3±0,33 52,6±0,38
Хлопчики, n (%) 25 (62,5) 24 (58,5) 20 (55,6) 18 (60,0)
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підгрупи характеризувалися формуванням ГПН 
на першому тижні життя.

Середня оцінка за шкалою NTISS у дітей І гру-
пи склала 5,1±0,19 бали, у дітей ІІА підгрупи – 
11,5±0,33 бали, у дітей ІІБ підгрупи – 15,0±0,56 
бали, рІ-ІІА<0,05, рІ-ІІБ<0,05, рІІА-ІІБ<0,05. 

З метою об’єктивної оцінки стану ренальних 
функцій у дітей груп дослідження проведено 
аналіз традиційних біохімічних маркерів (рівнів 
креатиніну та сечовини в сироватці крові, а та-
кож ШКФ за креатиніном) на третю добу життя 
(табл.2). 

Необхідно відзначити, що у доношених ново-
народжених дітей І групи дослідження, порівняно 
зі здоровими дітьми, визначено більш високий рі-
вень сироваткових креатиніну та сечовини на фоні 
меншої ШКФ, що може свідчити про напруження 
процесів адаптації ренальної системи. Новонаро-
джені діти з клінічними проявами перинатальної 
патології тяжкого ступеня без ГПН (ІІА підгру-
па), порівняно з попередньою групою обстежен-
ня, характеризувалися тенденціями до більш ви-
соких рівнів даних показників у сироватці крові 
та меншої ШКФ. Відповідно, подальше форму-
вання ГПН у критично хворих новонароджених 
(ІІБ підгрупа) супроводжувалося максимальними 
рівнями креатиніну та сечовини в сироватці крові 
та мінімальною ШКФ на третю добу життя, що 
вказує на суттєві порушення ниркових функцій у 
дітей даної групи.

Враховуючи дані сучасної літератури, у ході 
роботи вивчено рівень МА у сечі як можливого 
маркеру патологічного ОС, який відображує стан 
процесів пероксидації ліпідів у ниркових структу-
рах [4, 6]. Так, у групі здорових новонароджених 
дітей (ІІІ група) на першому тижні життя рівень 

МА у сечі склав 9,04±0,44 мкмоль/л. У пацієнтів 
ВІТН з проявами перинатальної патології помір-
ного ступеня тяжкості (І група), порівняно з гру-
пою контролю, відмічено тенденцію до меншо-
го рівня даного показника, який склав 8,64±0,09 
мкмоль/л (рІ-ІІІ>0,05). При поглибленні тяжко-
сті загального стану новонароджених та ступеня 
ниркової дисфункції відмічено статистично зна-
чимо більший рівень МА у сечі, який у дітей ІІА 
підгрупи дослідження склав 10,2±0,3 мкмоль/л 
(рІІА-І<0,05). Формування ГПН у критично хво-
рих новонароджених дітей супроводжувалося 
суттєвим прискоренням процесів ВРО ліпідів, 
про що свідчило статистично значиме збільшення 
рівня МА у сечі дітей ІІБ підгрупи, який дорівню-
вав 13,0±0,6 мкмоль/л (рІІБ-І<0,05, рІІБ-ІІІ<0,05, 
рІІА-ІІБ<0,05). 

Для встановлення діагностичної та прогнос-
тичної цінності рівня МА у сечі щодо встанов-
лення ренальної дисфункції у новонароджених з 
перинатальною патологією різного ступеня тяж-
кості нами проведено аналіз ROC-кривих з визна-
ченням відповідних статистичних показників. Ре-
зультати продемонстровано у табл.3 та на рис.1-3.

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

Таблиця 2

Показники біохімічного спектру сироватки крові дітей груп дослідження 
на третю добу життя, M±m

Показник ІІІ група
(n=40)

І група 
(n=41)

ІІ група
ІІА група (n=36) ІІБ група (n=30)

Креатинін, мкмоль/л 42,3±1,41 54,3±2,19* 54,1±2,52* 69,8±4,82*◊#

ШКФ, мл/хв/1,73м2 52,8±2,21 39,1±1,52* 37,4±2,18* 30,1±1,15*◊#

Сечовина, ммоль/л 2,8±0,12 3,5±0,11* 3,9±0,32* 7,7±0,51*◊ #

Примітка: * - статистично значимі відмінності порівняно з контрольною групою, p<0,05; 
○ - статистично значимі відмінності між І та ІІА групами дослідження, p<0,05; 
◊ - статистично значимі відмінності між І та ІІБ групами дослідження, р<0,05; 
# - статистично значимі відмінності між ІІА та ІІБ групами дослідження, р<0,05.

Таблиця 2

Результати аналізу ROC-кривих та операційні характеристики МА 
сечі у дітей груп дослідження

Показники І група проти ІІІ 
групи

ІІА група проти І 
групи

ІІБ група проти ІІА 
групи

Порогове значення, 
мкмоль/л 9,57 9,58 12,9

AUROC
м 0,52 0,81 0,78

95% Ді 0,50; 0,65 0,71; 0,91 0,66; 0,89
р (AUC) 0,398 <0,001 <0,001

Чт,%
м 97,6 61,1 60,0

87,1; 99,9 43,5; 76,9 40,6; 77,3

Сп, %
м 37,5 97,6 91,4

95% Ді 22,7; 54,2 87,1; 99,9 76,9; 98,2

пЦпр, %
м 61,5 95,7 85,7

55,6; 67,2 75,7; 99,4 66,2; 94,9

пЦНр, %
м 93,8 74,0 72,7

95% Ді 67,5; 99,1 65,4; 81,2 62,9; 80,7

вппр 
м 1,56 25,1 7,0

95% Ді 1,22; 1,99 3,55; 176,7 2,28; 21,5



24

У ході проведеного дослідження встановлено 
відсутність діагностичної цінності негативного тес-
ту з визначенням МА у сечі при виявленні реналь-
ної дисфункції у доношених новонароджених дітей 

з проявами перинатальної патології помірного сту-
пеня тяжкості (І група дослідження). Про це свідчив 
AUROC 0,53 (95% ДІ 0,50; 0,65, р>0,05) при порого-
вому значенні показника ≤9,57 мкмоль/л. 

Необхідно зауважити, що даний метод лабора-
торної діагностики показав дуже добру дискри-
мінуючу здатність при діагностиці ренальної дис-
функції у дітей, які народилися при фізіологічному 
терміні гестації та мали прояви порушень постна-
тальної адаптації тяжкого ступеня без ознак ГПН 
(ІІА підгрупа). Про це свідчило значення AUROC 
0,81 (95% ДІ 0,71; 0,91, р<0,001) при пороговому 
значенні показника ≥9,58 мкмоль/л. Представлена 

модель характеризувалася високою СП (97,6%; 95% 
ДІ 87,1%; 99,9%) та високою ПЦПР (95,7%; 95% ДІ 
75,7%; 99,4%). При цьому, ВППР склала 25,1 (95% 
ДІ 3,55; 176,7), тобто для даної моделі вірогідність 
позитивного результату у новонародженого з пери-
натальною патологією тяжкого ступеню приблизно 
у 25 разів вище вірогідності негативного результату 
у дитини з порушеннями постнатальної адаптації 
помірного ступеня тяжкості.

При діагностиці ГПН у доношених новонародже-
них дітей (ІІБ підгрупа) встановлено добру якість 
діагностичної моделі з визначенням рівня МДА 
у сечі (при пороговому значенні ≥12,9 мкмоль/л 
AUROC склав 0,80; 95% ДІ 0,66; 0,89, р<0,05). Це 
підтверджено високою СП (91,4%; 95% ДІ 76,9%; 
98,2%) та ПЦПР (85,7%; 95% ДІ 66,2%; 94,9%), а 
також ВППР, який склав 7,0 (95% ДІ 2,28; 21,5).

Висновки 
1. Враховуючи важливість реакцій патологічно-

го ОС у формуванні синдромів дизадаптації, пропо-
нується використання у якості одного з можливих 

маркерів ренальної дисфункції у новонароджених 
дітей, який відображує стан процесів пероксидації 
ліпідів у ниркових структурах та ступінь їх пошко-
дження, визначення рівня МА у сечі. 

2. Представлена діагностична модель проде-
монструвала дуже добру дискримінуючу здатність 
при діагностиці порушень функціонального стану 
нирок у дітей, які мали прояви порушень постна-
тальної адаптації тяжкого ступеня (AUROC 0,81 
(95% ДІ 0,71; 0,91, р<0,001) при пороговому зна-
ченні показника ≥9,58 мкмоль/л; СП 97,6% (95% ДІ 
87,1%; 99,9%), ПЦПР 95,7% (95% ДІ 75,7%; 99,4%) 
та ВППР 25,1 (95% ДІ 3,55; 76,7); 
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впНр 
м 0,07 0,40 0,44

0,01; 0,47 0,26; 0,60 0,28; 0,69

Рис.1. Діагностичне значення МА сечі у встановленні порушень 
функціонального стану нирок у дітей І групи дослідження

Рис.2. Діагностичне значення МА сечі у встановленні порушень функціонального 
стану нирок у дітей ІІА підгрупи дослідження
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3. При діагностиці ГПН у критично хворих до-
ношених новонароджених дітей встановлена добра 
якість діагностичної моделі з визначенням рівня 
МА у сечі, що підтверджено AUROC 0,80 (95% ДІ 
0,66; 0,89, р<0,05) при пороговому значенні по-
казника ≥12,9 мкмоль/л; СП 91,4% (95% ДІ 76,9%; 
98,2%), ПЦПР 85,7% (95% ДІ 66,2; 94,9%) та ВППР 
7,0 (95% ДІ 2,28; 21,5). 

Перспективи подальших досліджень спря-
мовані на пошук нових патогенетично обумовлених 
напрямків лікування доношених новонароджених 
дітей з перинатальною патологією, у тому числі, 
для попередження патологічних наслідків патоло-
гічного ОС.

Конфлікт інтересів: відсутній.
Джерела фінансування: самофінансування.
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Рис.3. Діагностичне значення МА сечі у встановленні ГПН
у дітей ІІБ підгрупи дослідження
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ДИАГНОСТИЧЕСКАЯ ЦЕННОСТЬ МАЛОНОВОГО 
АЛЬДЕГИДА МОЧИ КАК МАРКЕРА РЕНАЛЬНОЙ ДИС-

ФУНКЦИИ У ДОНОШЕННЫХ НОВОРОЖДЕННЫХ 
ДЕТЕЙ С ПЕРИНАТАЛЬНОЙ ПАТОЛОГИЕЙ

 
А.Г. Бабинцева, Ю.Д. Годованец, Е.В. Макарова

 
Буковинский государственный медицинский университет 

(г. Черновцы, Украина)

Резюме
Вступление. Одним из механизмов патологического 

оксидативного стресса у новорожденных детей являет-
ся интенсификация пероксидного окисления липидов 
мембран. Малоновый альдегид (МА) – вторичный про-
дукт, используемый в качестве индикатора процессов 
пероксидации липидов и, соответственно, маркер по-
вреждений клеточных мембран. Но на данный момент 
механизмы, определяющие органные особенности пе-
роксидации липидов и белков, а также устойчивость 
к ишемическому повреждению почек, недостаточно 
изучены и нуждаются в дальнейшем развитии.

Цель исследования. Определить диагностическую 
ценность МА мочи как маркера ренальной дисфункции 
у доношенных новорожденных детей с перинатальной 
патологией разной степени тяжести.

Материал и методы исследования. Проведено од-
ноцентровое когортое проспективное исследование с 
включением 41 доношенного ребенка с нарушениями об-
щего состояния умеренной степени тяжести (I группа); 
36 доношенных детей с нарушениями общего состояния 
тяжёлой степени без острого повреждения почек (III груп-
па); 30 доношенных детей с нарушениями общего состо-
яния тяжёлой степени с острым повреждением почек (ІІБ 
группа) и 40 здоровых детей (III группа). Определение 
уровня МА в моче проводили посредством реакции с тио-
барбитуровой кислотой в конце 3-х суток жизни.

Результаты исследования. Установлено отсутствие 
диагностической ценности отрицательного теста с опред-
елением МА мочи при выявлении ренальной дисфункции 
у доношенных новорожденных с проявлениями перина-
тальной патологии умеренной степени тяжести. Об этом 
свидетельствовал AUROC 0,53 (95% ДИ 0,50; 0,65, р>0,05) 
при пороговом значении показателя ≤9,57 мкмоль/л.

Продемонстрирована очень хорошая дискриминирую-
щая способность определения уровня МА в моче при диаг-
ностике нарушений функционального состояния почек у де-
тей, которые имели проявления нарушений постнатальной 
адаптации тяжелой степени. Это подтверждено AUROC 0,81 
(95% ДИ 0,71; 0,91, р<0,001) при пороговом значении показа-
теля 9,58 мкмоль/л; специфичностью 97,6% (95% ДИ 87,1%; 
99,9%), прогностической ценностью положительного резуль-
тата 95,7% (95% ДИ 75,7%; 99,4%) и отношением правдопо-
добия положительного результата 25,1% (95% ДИ 3,55; 76,7).

При диагностике острого повреждения почек у кри-
тически больных доношенных новорожденных уста-
новлено хорошее качество диагностической модели с 
определением уровня МА в моче. Об этом свидетель-
ствовал AUROC 0,80 (95% ДИ 0,66; 0,89, р<0,05) при 
пороговом значении показателя ≥12,9 мкмоль/л; специ-
фичность 91,4% (95% ДИ 76,9%; 98,2%), прогностичес-
кая ценность положительного результата 85,7% (95% 
ДИ 66,2; 94,9%) и отношение правдоподобия положи-
тельного результата 7,0 ( 95% ДИ 2,28;21,5).

Выводы. Учитывая важность реакций патологичес-
кого оксидативного стресса в формировании синдромов 
дизадаптации, предложено использование в качестве од-
ного из возможных маркеров ренальной дисфункции у 
новорожденных, который отражает состояние процессов пе-
роксидации липидов в почечных структурах и степень их по-
вреждения, определение уровня малонового альдегуда в моче.

Ключевые слова: доношенный новорожденный; 
перинатальная патология; острое повреждение почек; 
оксидативный стресс; малоновый альдегид мочи.

DIAGNOSTIC VALUE OF MALONIC ALDEHYDE IN 
URINE AS A MARKER OF RENAL DYSFUNCTION 

IN FULL-TERM NEONATES WITH PERINATAL 
PATHOLOGY 

 
А.G. Babintseva, Yu.D. Hodovanets, O.V. Makarova

 
Bukovinian State Medical University 

(Chernivtsi, Ukraine)

Summary. 
Introduction. One of the mechanisms of pathologic 

oxidative stress in neonates is intensification of membrane 
lipid peroxide oxidation. Malonic aldehyde (MA) is a 
secondary product used as an indicator of lipid peroxidation 
processes and therefore a marker of cellular membrane 
damage. Meanwhile, nowadays the mechanisms determining 
organ peculiarities of lipid and protein peroxidation as well 
as resistance to ischemic kidney damage are not studied 
completely and require further development.  

Objective: to determine diagnostic value of MA in 
urine as a marker of renal dysfunction in full-term neonates 
with perinatal pathology of various degrees of severity.  

Material and methods. One-centered cohort 
prospective study was carried out including 41 full-term 
children with disorders of general condition of a moderate 
degree of severity (І group); 36 full-term children with 
disorders of general condition of a severe degree without 
acute kidney damage (ІІА group); 30 full-term children 
with disorders of general condition of a severe degree with 
acute kidney damage (ІІB group) and 40 healthy children 
(ІІІ group). МА level in urine was determined by means of 
reaction with thiobarbituric acid at the end of the 3rd day 
of life. 

Results. The lack of a negative test diagnostic value 
with determination of MA in urine was determined when 
renal dysfunction had been found in full-term neonates with 
signs of perinatal pathology of a moderate severity. It was 
evidenced by AUROC 0,53 (95% CІ 0,50; 0,65, р>0,05) 
with a threshold value of the parameter ≤9,57 mcmol/L.

A perfect discriminating ability to determine MA level 
in urine was demonstrated in diagnostics of disorders of the 
functional kidney state in children who had signs of severe 
postnatal adaptation disorders. It was evidenced by AUROC 
0,81 (95% CІ 0,71; 0,91, р<0,001) with a threshold value of 
the parameter ≥ 9,58 mcmol/L; specificity 97,6% (95% CІ 
87,1%; 99,9%), prognostic value of a positive result 95,7% 
(95% CІ 75,7%; 99,4%) and likelihood ratio of a positive 
result 25,1 (95% CІ 3,55; 76,7). 

Diagnostics of acute kidney injury in critically sick 
term neonates found a proper quality of the diagnostic 
pattern with determination of MA level in urine. It was 
evidenced by AUROC 0,80 (95% CІ 0,66; 0,89, р<0,05) 
with a threshold value of the parameter ≥12,9 mcmol/L; 
specificity 91,4% (95% CІ 76,9%; 98,2%), %), prognostic 
value of a positive result 85,7% (95% CІ 66,2; 94,9%) and 
likelihood ratio of a positive result 7,0 (95% CІ 2,28; 21,5). 

Conclusions. Considering the value of reactions 
of pathologic oxidative stress in the formation of 
maladjustment syndromes, determination of MA in urine 
is suggested to be used as one of the possible markers of 
renal dysfunction in neonates which reflects the state of 
lipid peroxidation processes in the kidney structures and 
degree of their damage. 

Keywords: Full-term Neonate; Perinatal Pathology; 
Acute Kidney Injury; Oxidative Stress; Urinary Malonic 
Aldehyde. 
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Вступ 
Складність пубертатного періоду у дівчат по-

лягає в тому, що відбуваються значні перетворен-
ня в організмі: бурхливий ріст, зміни зовнішнього 
вигляду у зв’язку з появою вторинних статевих 
ознак і менструацій. При ускладненому перебігу 
створюються передумови для виникнення метабо-
лічних порушень, порушень статевого дозрівання 
й менструальної функції в підлітковому віці. 

На сьогодні четверта частина населення еко-
номічно розвинутих країн світу має масу тіла, що 
на 15% перебільшує нормативні значення. Відо-
мо, що жирова тканина приймає участь у регу-

ляції менструального циклу, оскільки в ній син-
тезуються жіночі статеві гормони. Підвищена 
кількість жирової тканини понад 15–20% може 
стати чинником виникнення синдрому полікістоз-
них яєчників (СПКЯ), гіперпластичних процесів 
ендометрію, безплідності, невиношування вагіт-
ності, гестозу, гіпотрофії плода. За даними різних 
авторів, своєчасне настання менархе в жінок із 
різними формами ожиріння й порушеннями ре-
продуктивної функції спостерігається лише в 31% 
випадків [1].

Окремі дослідники розглядають ранній вік ме-
нархе не лише як репродуктивний чинник, але й 
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Резюме
Вступ. На сьогодні четверта частина населення економічно розвинутих країн світу має масу тіла, що 

на 15 % перебільшує нормативні значення. За даними різних авторів, своєчасне настання менархе в жінок із 
різними формами ожиріння й порушеннями репродуктивної функції спостерігається лише в 31 % випадків.

При ожирінні має місце резистентність до інсуліну, результатом якої є гіперінсулінемія. Основна при-
чина зв'язку інсулінорезистентності з порушеннями в репродуктивній сфері полягає в специфічній дії інсуліну 
на яєчники. Інсулін пригнічує апоптоз, зв'язуючись з рецепторами різноманітних факторів росту, що сприяє 
тривалому існуванню атрезуючих фолікулів. У патогенезі метаболічного синдрому, поряд з розвитком гіпе-
рінсулінемії та інсулінорезистентністі, значна роль належить дисбалансу адипоцитокінів, одним з яких є 
адипонектин. 

Мета дослідження. Провести аналіз метаболічних процесів при формуванні порушення менструальної 
функції на тлі ожиріння у дівчат-підлітків, для вдосконалення у них методів діагностики розладів менстру-
альної функції.

Матеріал і методи дослідження. Проведено клініко-лабораторне обстеження дівчаток-підлітків віком 
12-18 років: 79 з ожирінням та порушенням менструальної функції (основна група); 31 – з нормальною масою 
тіла та регулярним менструальним циклом (контрольна група).

Методи дослідження: загальноклінічні, біохімічні (визначалися показники ліпідного та вуглеводного об-
мінів), інструментальні (УЗД), статистичні.

Результати дослідження. Встановлено, що в основній групі у 53,3 % перша менструація з’явилася після 
14 років, затримка менструації – від 42 днів до 6 днів, тривалість 2,1 ± 0,05 днів, що достовірно коротше, 
обсяг 10,2 ± 0,05; 0,4 бала (в середньому 1-2 прокладки в день) достовірно нижче (p<0,05) порівняно з дівчат-
ками контрольної групи.

При аналізі результатів УЗД гіпоплазія матки спостерігалась майже у кожної другої дівчинки у основній 
групі – 36 (45,46 %).

Встановлено гіперлептинемію і лептинрезистентність при ожирінні І ст. 34,8 ±1,75 при ожирінні ІІ ст. 
37,15±2,12, при ожирінні ІІІ ст. 40,64±2,0. У контрольній групі 14,35 нг/мл, p<0,01.

Гіперлептинемія у основній групі супроводжується гиперінсулінемією у 26 % і інсулінорезистентністю. 
Встановлено взаємозв’язок низьких значень адипонектину з підвищеним індексу маси тіла у пацієнток основної 
групи, що підтверджено результатами кореляційного аналізу (адипонектин & індекс маси тіла: ρ = - 0,74). 

Аналіз отриманих результатів виявив зниження показника Адипонектин/Лептин в основній групі в 4,3 
рази. Грунтуючись на власних результатах можна вважати моделі Адипонектин / Лептин і HOMA-AD точ-
нішими для визначення інсулінорезистентності. 

Висновки. 1. Встановлено, зміни менструального циклу у дівчат з надмірною масою тіла. 2. Асоційованість 
порушення секреції адипокінів характеризується гіперлептинемією, лептинрезистентністю, зниженням ін-
дексу Адипонектин / Лептин і гіпоадипонектинемією, яка в поєднанні з інсулінорезистентністю, свідчить про 
участь адипокінів в ґенезі олігоменореї. 3. В алгоритм ведення підлітків з порушенням менструальної функції 
на фоні ожиріння необхідно включити обчислення показників Адипонектин / Лептин і HOMA-AD (гомеоста-
тична модель оцінки – адипонектин), що дозволить уникнути гіпердіагностики інсулінорезистентності.

Ключові слова: порушення менструальної функції; ожиріння у дівчат-підлітків; інсулінорезистентнісь; 
метаболічний синдром.



29

як незалежний прогнозуючий фактор збільшення 
індексу маси тіла (ІМТ). Найбільш несприятли-
вим для нормальної репродуктивної функції є піз-
нє менархе і тривалий період становлення ритму 
менструацій. При аліментарному ожирінні в 6,1 
раза частіше відзначаються порушення менстру-
альної функції і майже вдвічі частіше первинна 
безплідність. Значно частіше виявляють патоло-
гію сечостатевої системи, крові та кровотворних 
органів, інфекції та паразитарні хвороби, ендо-
кринні захворювання, розлади харчування та по-
рушення обміну речовин.

Спостерігаються порушення менструальної 
функції у вигляді гіпер-, полі- або опсоменореї, 
аменореї [2], що корелює з пубертатним розви-
тком, масою та будовою тіла [3]. 

Відомо, що при ожирінні має місце резистент-
ність до інсуліну, результатом якої є гіперінсулі-
немія. Тека-клітини яєчників мають рецептори 
до інсуліну, крім того, інсулін підвищує утворен-
ня інсуліноподібного фактору росту-1 (ІПФР-1), 
що посилює синтез андрогенів в текаклітинах та 
інтерстиціальній тканині яєчників. Інсулін, крім 
того, знижує рівень сексстероїдзв’язуючого гло-
буліну та підвищує рівень вільного, біологічно 
активного тестостерону [4]. Роль жирової ткани-
ни у метаболізмі статевих гормонів відома давно. 
Доведено, що стромальні клітини жирової ткани-
ни мають ароматазну активність, тобто містять 
ензими, що сприяють утворенню естрогенів із 
андрогенів, а саме, перетворенню андростендіо-
ну в естрон. Дія цих ферментів підсилюється під 
впливом інсуліну і ІПФР-1 подібно до того, як це 
відбувається в яєчниках [5]. 

Основна причина зв'язку інсулінорезистент-
ності (ІР) з порушеннями в репродуктивній сфе-
рі полягає у специфічній дії інсуліну на яєчники. 
Інсулін пригнічує апоптоз, зв'язуючись з рецеп-
торами різноманітних факторів росту, що спри-
яє тривалому існуванню атрезуючих фолікулів. 
Він також стимулює стероїдо-продукуючу актив-
ність та проліферацію клітин теки і гормон-про-
дукуючої строми, що призводить до збільшення 
концентрації рецепторів лютеїнізуючого гормону 
(ЛГ), посилюючи ЛГ-залежну гормон-синтезуючу 
активність. Інсулін стимулює ароматазну актив-
ність гранульозних клітин фолікулу, чим активує 
синтез естрадіолу [6].

Відомо, що темпи та строки статевого дозрівання, 
стан менструальної функції у дівчат тісно пов’язані з 
наявністю різного ступеню ожиріння, що має неаби-
який вплив на процес стероїдогенезу [7].

У патогенезі метаболічного синдрому, поряд з 
розвитком гіперінсулінемії та ІР, значна роль на-
лежить дисбалансу адипоцитокінів, одним з яких 
є адипонектин. Відомо, що ген, відповідальний за 
синтез адипонектину, локалізований на хромосо-
мі 3q27 у локусі, який асоціюється з вісцеральним 
ожирінням і метаболічним синдромом [8].

Гіпоадипонектінемія супроводжується ІР. Отже, 
визначення сироваткового рівня адипонектину у під-
літків з порушенням менструальної функції (ПМФ) 
на фоні ожиріння може поліпшити діагностику ІР, а 
також уточнити варіант перебігу овариальної дис-
функції, оптимізувати лікувальну тактику та проноз 
відновлення менструальної функції [8] .

Таким чином, на становлення менструальної 
функції впливає маса тіла, що, в свою чергу, іс-
тотно впливає на репродуктивну систему, однак 
методи діагностики є суперечливими, що робить 
роботу актуальною. Крім того, покращення ре-
продуктивного здоров’я дівчаток-підлітків впли-
ває на демографічну ситуацію в Україні.

Мета дослідження - провести аналіз мета-
болічних процесів при формуванні порушення 
менструальної функції на тлі ожиріння у дівчат-
підлітків для вдосконалення у них методів діа-
гностики розладів менструальної функції.

Матеріал і методи дослідження 
Для досягнення поставленої мети проведено 

клініко-лабораторне обстеження дівчаток-підліт-
ків віком 12-18 років, з яких 79 – із ожирінням 
та скаргами на порушення менструальної функції 
(основна група); 31 – з нормальною масою тіла та 
з регулярним менструальним циклом (контрольна 
група).

У батьків неповнолітніх отримано письмову 
згоду на участь дітей у клінічних дослідженнях.

Методи дослідження: загальноклінічні, біо-
хімічні (визначалися показники ліпідного та вуг-
леводного обмінів), інструментальні (УЗД).

Для статистичної обробки отриманих даних 
використовували стандартні методи описової та 
варіаційної статистики. Статистична обробка 
отриманих даних проводилася з використанням 
програм Microsoft Office Exсel та Statistica 10.0. 
Як достовірний критерій відмінностей розгляда-
ли р < 0,05.

Дослідження погоджено Комісією з біоетики Бу-
ковинського державного медичного університету. 

Результати дослідження 
та їх обговорення
Час настання менархе в контрольній групі у 

межах від 12 до 14 років, що відповідає звичай-
ним термінам, однак в основній групі майже у 
половини (53,3 %) настання першої менструації 
запізнювалося – після 14 років.

Скарги дівчат-підлітків основної групи на за-
тримку менструації від 42 днів до 6 місяців (126,7 
± 2,5; 5,1 днів) (p < 0,01), чого не спостерігалося 
в контрольній групі; тривалість менструації у ді-
вчат основної групи 2,1 ± 0,05, що достовірно ко-
ротше, ніж у дівчат контрольної групи – 4,1 ± 0,05 
днів (p < 0,05). Обсяг менструації, який визна-
чається за методом Yanssen J.R. (2001), у дівчат 
основної групи 10,2 ± 0,05; 0,4 бала (в середньому 
1-2 прокладки в день) був достовірно нижче, ніж 
у дівчат контрольної групи – 17,3 ± 0,07; 1,5 бала 
(2-3 прокладки в день) (p <0,05).

Помірний гірсутизм частіше відмічався у ді-
вчат основної групи (гірсутне число (ГЧ) 15,6 ± 
1,6 балів), ніж в контрольній групі (ГЧ – 9 ,2 ± 1,1 
балів) (p < 0,05).

На фоні ожиріння у 43,03 % є емоційна ла-
більність (різкі перепади настрою, негативні, 
астенічні переживання, почуття соматичного не-
благополуччя, конфліктність, стомлюваність на 
тлі низької толерантності до стресових впливів), 
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яка, можливо, ускладнює перебіг захворювання. 
Це, ймовірно, пов’язано з тим, що репродуктивна 
система має загальні виконавчі механізми з іншими 
функціональними системами: серцево-судинною, 
дихальною, емоційно-мотиваційною та ін. Хворо-
бливість під час менструації відзначали 48,1 % ді-
вчат основної групи ( p < 0,01). У контрольній групі 
ознаки менструального дискомфорту були відсутні.

Встановлено, що середні значення розмірів 
матки у пацієнток з порушенням менструального 
циклу на фоні ожиріння, виявилися нижчими, ніж 
у дівчат контрольної групи без ознак порушення 
менструального циклу. Також у пацієнток осно-
вної групи було відмічено зменшення всіх пара-
метрів розміру матки у порівнянні з дівчатами 
контрольної групи.

При аналізі результатів УЗД гіпоплазія матки 
спостерігалась майже у кожної другої дівчинки в 
основній групі – 36 (45,46 %).

При аналізі структури яєчників за даними 
УЗД встановлено, що основній групі ехографіч-
на структура яєчників характеризувалася мульті-
фоллікулярною будовою - дифузне розташування 
фолікулів середнього діаметра 1,2 ± 0,12 см на тлі 
збільшення обсягу яєчників. Виявлені ехографіч-
ні зміни структурної морфології яєчників, можли-
во, є ранніми ознаками формування полікістозних 
яєчників у дівчат-підлітків основної групи. 

Жирова тканина приймає участь у метаболізмі 
статевих стероїдів і самостійно продукує ряд ади-
поцитокінів і гормонів, таких як лептин, адипонек-
тин, ФНП-α, IL-6 і їх розчинні рецептори. ІМТ є 
предиктором змін рівня лептину в зв’язку з чим 
запропонували використовувати індекс Лептин / 
ІМТ (Л / ІМТ) в якості показника лептинрезістент-
ності. В результаті даного фрагменту дослідження 
нами встановлено гіперлептинемія і лептинрезіс-
тентность у пацієнток з ПМФ на фоні ожиріння. 
При ожирінні І ст. – 34,8 ±1,75, при ожирінні ІІ 
ст. – 37,15±2,12, при ожирінні ІІІ ст. – 40,64±2,0, у 
контрольній групі – 14,35 нг/мл. р<0,01.

У групі контролю показники лептину та Л / ІМТ 
не перевищували норми. Гіперлептинемія у осно-
вній групі супроводжується гиперінсулінемією у 
26% і ІР. Отже, гіперлептинемію і лептинрезистент-
ність можна пов’язати з ІР, що підтверджено вста-
новленими кореляційними зв’язками між лептином 
і HOMA-IR (гомеостатична модель оцінки – інсулі-
норезистентність) (ρ = 0,65), співвідношенням Л / 
ІМТ і індексом Каро (ρ = 0,8) ( р < 0,05).

У патогенезі метаболічного синдрому, поряд 
з розвитком гіперінсулінемії і ІР, значна роль на-
лежить дисбалансу адипоцитокінів, одним з яких 
є адипонектин. Гіпоадипонектінемія супроводжу-
ється ІР. Отже, визначення сироваткового рівня 
адипонектину у підлітків з ПМФ на фоні ожирін-
ня може поліпшити діагностику ІР, а також, уточ-
нити варіант перебігу овариальної дисфункції, 
оптимізувати лікувальну тактику та прогноз від-
новлення менструальної функції.

У пацієнток основної групи рівень адипонек-
тину перевищував значення контрольної групи 
(табл.), показники яких статистично обгрунто-
вано не відрізнялися, однак нами встановлено 
взаємозв’язок низьких значень адипонектину з 
підвищеним ІМТ у пацієнток основної групи, що 

підтверджено результатами кореляційного аналі-
зу (адипонектин & ІМТ: ρ = -0,74). 

Наразі є необхідність розробки більш точного 
показника кількісної оцінки ІР, ніж індекс HOMA-
IR, який вважається недостатньо інформативним, 
у той час як визначення ІР і ступеня тяжкості ме-
таболічного синдрому по співвідношенню адипо-
нектин / лептин (А / Л) може бути більш ефек-
тивним показником ІР, ніж одиночне визначення 
адипонектину, лептину або HOMA-IR.

Аналіз отриманих результатів виявив знижен-
ня показника А/Л в основній групі (46 дівчаток з 
гірсутизмом) в 4,3 рази у порівнянні з контролем 
(р < 0,05). У решти 33 дівчаток основної групи, в 
яких не виявлено гірсутизму, і в контрольній гру-
пі даний показник статистично обгрунтовано не 
відрізнявся (р = 0,05). 

Нами розрахований HOMA-AD, при цьому ви-
явлено підвищення даного показника в основній 
групі в порівнянні з контрольною групою в 2,4 
рази (р < 0,05).

Грунтуючись на власних результатах, можна 
вважати моделі А / Л і HOMA-AD точнішими для 
визначення ІР, ніж HOMA-IR і індекс Каро. Для 
нас цей висновок має значення, так як для ліку-
вання пацієнток з ПМФ на фоні ожиріння і ви-
явленої ІР (на підставі моделей HOMA-IR та ін-
дексу Каро), часто застосовуються сенситайзери 
інсуліну, у тому числі метформін, показання якого 
у дітей і підлітків обмежені.

За допомогою моделей А/Л і HOMA-AD відбір 
пацієнтів для даного виду лікування буде більш 
ретельним, що допоможе уникнути поліпрагмазії 
і вдосконалити тактику лікування. 

Для побудови класифікатора нами використа-
ний А/Л -параметр, за яким основна і контрольна 
групи мали статистично обґрунтовані відміннос-
ті, що дозволяло визначити до якого класу (з ІР чи 
без ІР) належить пацієнтка. 

Участь адипонектину в патогенезі гіперандро-
генної дисфункції яєчників доведено представле-
ними вище даними. Отже, за рівнем співвідношення 
А/Л можна зробити оцінку не тільки метаболічно-
го статусу, а й прогнозувати його вплив на функці-
ональний стан яєчників у підлітків.

Нами встановлено, що у підлітків з регуляр-
ним менструальним циклом, нормальним ІМТ 
і нормальною чутливістю до інсуліну значення 
співвідношення А/Л > 0,3. При ПМФ, гіперандро-
генемії, ожирінні і ІР у підлітків значення даного 
показника менше встановленого діагностичного 
порогу - «критичного» рівня - ≤ 0,3. 

Діагностична точність даної класифікаційної мо-
делі становить 94,2 %, чутливість - 93,3 %, специфіч-
ність - 94,4 %. Аналізуючи показники А / Л у пацієн-
ток основної групи, ми виявили, що значення даного 
показника у 94 % хворих були нижче встановленого 
діагностичного порогу, що вказує на високу діагнос-
тичну точність даного методу та наявність ІР.

Нами встановлено, що при регулярному мен-
струальному циклі, відсутності гіперандрогенії та 
ІР рівень HOMA-AD відповідає значенням <3,45. 
При значеннях HOMA-AD нижче даного поро-
гу - прогноз відновлення менструального циклу є 
сприятливим. При рівні ≥ 3,45 у лікування пацієнт-
ки необхідно включати сенситайзери до інсуліну.
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Висновки
1. Встановлено, що нерегулярний менструаль-

ний цикл, затримка менструації від 42 днів до 6 мі-
сяців у дівчат основної групи у 100 % випадків, три-
валість менструації достовірно коротше, рясність 
менструації достовірно нижча, ніж в контрольній 
групі. Відзначається наявність клінічних ознак гі-
перандрогенії у 32,9% дівчат підлітків на фоні ожи-
ріння, що в 5 разів частіше, ніж у дівчат без надмір-
ної ваги та з нормальним менструальним циклом.

2. Асоційованість порушення секреції адипо-
кінів з ожирінням характеризується гіперлептине-
мією, лептинрезистентністю, зниженням індексу 
Адипонектин / Лептин і гіпоадипонектинемією, 
яка в поєднанні з інсулінорезистентністю свід-
чить про участь адипокінів в ґенезі олігоменореї.

3. До алгоритму ведення підлітків з ПМФ на 
фоні ожиріння необхідно включити обчислення 
показників Адипонектин / Лептин і HOMA-AD, 
що дозволить уникнути гіпердіагностики інсу-
лінорезистентності та поліпрагмазії, пов’язаної 
з необґрунтованим призначенням сенситайзерів 

до інсуліну, у тому числі метформіну, показання 
до якого у дітей і підлітків обмежені. За допомо-
гою моделей А / Л і HOMA-AD відбір пацієнток 
є більш ретельним, що допоможе вдосконалити 
терапевтичну тактику підлітків з ПМФ на фоні 
ожиріння.

4. Вивчення впливу ожиріння на порушення 
менструальної функції та зв’язок між ними дозво-
лить розробити правильні патогенетично обґрун-
товані підходи до діагностики та лікування даної 
проблеми.

Перспективи подальших досліджень
У подальшому планується дослідження ефек-

тивності лікування залежно від результатів діаго-
ностики інсулінорезистентності.

Конфлікт інтересів. Автори декларують про 
відсутність конфлікту інтересів.

Джерела фінансування. Стаття опублікова-
на без будь-якої фінансової підтримки.

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

Таблиця 1

Показники адипокінів та інсулінорезистентності

Показники Основна група 
(n = 79)

Контрольна група 
(n=31)

Лептин (нг/мл) 48,4 (77,3; 39) 16,63 (27,45; 14,27)
Л/ІМТ 1,5 (2,1; 1,2) 0,85 (1,18; 0,74)
Адипонектин (А) 8,4 (9,7; 5,96) 10,1 (14,4; 8,8)
Адипонектин/Лептин (А/Л) 0,14 (0,25; 0,1) 0,6 (0,8; 0,4)
Індекс Каро (ммоль/л/мкЕд/мл) 0,3 (0,39; 0,27) 0,62 (0,75; 0,51)
HOMA-IR 2,1 (4,6; 1,5) 1,56 (1,7; 1,4)
HOMA-AD 6,7 (9,3; 3,4) 2,8 (3,1; 2,5)
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на 15% превышающую нормативные значения. По данным 
разных авторов, своевременное наступление менархе у 
женщин с разными формами ожирения и нарушениями ре-
продуктивной функции наблюдается только в 31% случаев.

При ожирении имеет место резистентность к инсулину, 
результатом которой является гиперинсулинемия. Осно-
вная причина связи инсулинорезистентности с нарушения-
ми в репродуктивной сфере состоит в специфическом дей-
ствии инсулина на яичники. Инсулин ингибирует апоптоз, 
связываясь с рецепторами различных факторов роста, что 
способствует длительному существованию атрезирующих 
фолликулов. В патогенезе метаболического синдрома, на-
ряду с развитием гиперинсулинемии и инсулинорезистент-
ности, значительная роль принадлежит дисбалансу адипо-
цитокинов, одним из которых является адипонектин.

Цель исследования. Провести анализ метаболических 
процессов при формировании нарушения менструальной 
функции на фоне ожирения у девочек-подростков для усо-
вершенствования методов диагностики расстройств мен-
струальной функции.

Материал и методы исследования. Проведено клини-
ко-лабораторное обследование девочек-подростков 12-18 
лет, из которых 79 с ожирением и жалобами на нарушение 
менструальной функции (основная группа); 31 с нормальной 
массой тела и регулярным менструальным циклом (контр-
ольная группа).

Методы исследования: общеклинические, биохими-
ческие (определялись показатели липидного и углеводного 
обменов), инструментальные (УЗИ), статистические.

Результаты исследования. Установлено, что в осно-
вной группе у 53,3% наступление первой менструации по-
сле 14 лет, задержка менструации от 42 дней до 6 дней, 
достоверно короче, продолжительность 2,1 ± 0,05 дней, 
объем 10,2 ± 0,05; 0,4 балла (в среднем 1-2 прокладки в 
день) достоверно ниже (p<0,05) в сравнении с девочками 
контрольной группы.

При анализе результатов УЗИ гипоплазия матки наблю-
далась почти у каждой второй девочки в основной группе 
– 36 (45,46%).

Установлены гиперлептинемия и лептинрезистент-
ность при ожирении I ст. 34,8 ±1,75 при ожирении II ст. 
37,15±2,12, при ожирении ІІІ ст. 40,64±2,0. В контрольной 
группе 14,35 нг/мл, p<0,01.

Гиперлептинемия в основной группе сопровождается 
гиперинсулинемией в 26% и инсулинорезистентностью. 
Установлена взаимосвязь низких значений адипонектина с 
повышенным индексом массы тела у пациенток основной 
группы, что подтверждено результатами корреляционного 
анализа (адипонектин и индекс массы тела: ρ = -0,74).

Анализ полученных результатов выявил снижение по-
казателя Адипонектин / Лептин в основной группе в 4,3 
раза. Основываясь на собственных результатах можно 
считать модели Адипонектин/Лептин и HOMA-AD более 
точными для определения инсулинорезистентности.

Выводы. 1. Установлены изменения менструального 
цикла у девушек с избыточной массой тела. 2. Ассоцииро-
ванность нарушения секреции адипокинов характеризуется 
гиперлептинемией, лептинрезистентностью, снижением 
индекса Адипонектин/Лептин и гипоадипонектинемией, 
которая в сочетании с инсулинорезистентностью, свиде-
тельствует об участии адипокинов в генезе олигоменореи. 
3. В алгоритм ведения подростков с нарушением менстру-
альной функции на фоне ожирения необходимо включить 
вычисление показателей Адипонектина/Лептина и HOMA-
AD, что позволит избежать гипердиагностики инсулиноре-
зистентности.

Ключевые слова: нарушение менструальной функ-
ции; ожирение у девушек-подростков, инсулинорезистент-
ность, метаболический синдром.

15% larger than the norm. According to various authors, the 
timely onset of menarche in women with various forms of 
obesity and reproductive dysfunction is observed in 31% of 
cases only.

Obesity results in insulin resistance, which in its turn 
results in hyperinsulinemia. The main reason of the connection 
of insulin resistance with reproductive function disorders 
consists in the specific influence of insulin on ovaries. Insulin 
suppresses apoptosis, binding to receptors of various growth 
factors that promotes long existence of atresizing follicles. In 
the pathogenesis of the metabolic syndrome, along with the 
development of hyperinsulinemia and insulin resistance, a 
significant role belongs to the imbalance of adipocytokines, 
one of which is adiponectin.

The aim is to analyze metabolic processes in the formation 
of menstrual dysfunction in adolescent girls with obesity to 
improve diagnostic methods of menstrual disorders.

Material and methods. Clinical and laboratory 
examination of adolescent girls aged 12-18 years was held, 
among which 79 had obesity and complaints about menstrual 
dysfunction (the main group); 31 with normal body weight and 
regular menstrual cycle (the control group).

Research methods: general clinical, biochemical (indicators 
of lipid and carbohydrate metabolism were determined), 
instrumental (ultrasound), statistical.

Results. It was found that 53.3% of the girls from the main 
group had the beginning of the first menstruation after 14 years, 
delayed menstruation from 42 days to 6 days, duration 2.1 ± 
0.05 days, which was significantly shorter, the volume of 10.2 
± 0.05; 0.4 points (average 1-2 pads per day) was significantly 
lower (p <0.05).

Ultrasound showed uterine hypoplasia in almost every 
second girl in the main group - 36 (45.46%).

Hyperleptinemia and leptin resistance was found in obesity 
of the first degree 34.8 ± 1.75, in obesity of the second degree 
37.15 ± 2.12, in obesity of the third degree 40.64 ± 2.0. It was 
14.35 ng / ml in the control group, p<0,01.

Hyperleptinemia in the main group was accompanied by 
hyperinsulinemia in 26% of cases and insulin resistance. The 
relationship between low values of adiponectin and elevated 
body mass index in patients of the main group was established, 
which was confirmed by the results of correlation analysis 
(adiponectin & body mass index: ρ = -0.74).

Analysis of the results revealed a decrease of A/L level in 
the main group by 4.3 times. Based on our own results, the A/L 
and HOMA-AD models can be considered more accurate for 
determining insulin resistance. 

Conclusions. 1. Changes of the menstrual cycle in 
overweight girls were found.

2. The association of adipokines secretion disorders is 
characterized by hyperleptinemia, leptin resistance, decreased 
Adiponectin / Leptin index and hypoadiponectinemia, which, in 
combination with insulin resistance, indicates the participation 
of adipokines in the genesis of oligomenorrhea.

3. The algorithm of adolescents’ treatment with menstrual 
dysfunction on the background of obesity must include the 
calculation of Adiponectin/Leptin and HOMA-AD, which will 
make it possible to avoid overdiagnosis of insulin resistance.

Keywords: Menstrual Function Disorders; Obesity in 
Adolescent Girls; Insulin Resistance; Metabolic Syndrome.
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Introduction
Throughout life, everyone faces a variety of 

emotionally complex situations. They test it and 
make demands that exceed its usual adaptive 
capacity. Pregnancy is one of such situations for a 
woman. It’s a very strong level of experience and a 
specific set of sensations in life, the study of which 
has recently received close attention. During this 
time, a woman goes through significant changes 
in the body, changes in social status, as well as in 
spiritual life and well-being. Experts note both the 

positive and negative role of pregnancy [1]. Many 
researchers believe that this is the most vulnerable 
period for a woman's mental state: a period of 
prolonged emotional stress and adaptation to new 
conditions [2-4]. At the same time, a mother is a 
source of both physical and mental development 
for a child, so the psychological difficulties during 
pregnancy inevitably affect a child's development 
[5]. In addition, in modern obstetrics, there are a 
large number of cases of pregnancy complications, 
and first of all it’s the threat of premature birth. 
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MEDICAL AND PSYCHOLOGICAL SUPPORT 
OF WOMEN WITH THE THREAT 
OF PRETERM BIRTH IN THE LAST 
TRIMESTER OF PREGNANCY AND AFTER 
DELIVERY

Summary
Introduction. Throughout life, everyone faces a variety of emotionally complex situations. Pregnancy is one of 

such situations for a woman. It’s a very strong level of experience and a specific set of sensations in life, the study 
of which has recently received close attention. Circumstances that have developed in Ukraine in connection with 
environmental disadvantages mainly determine the low health index of pregnant women, and create preconditions for 
the increasing frequency of premature pregnancies in future generations. This problem is of great medical and social 
importance. More than a third of babies born prematurely lag behind in physical and psychomotor development. 
Considering the above mentioned, it can be argued that the creation of a system of medical and psychological support 
for pregnant women with a risk of preterm birth in the last trimester of pregnancy is relevant, necessary and timely.

The purpose of the study is to develop a set of measures for medical and psychological support of women at risk 
of preterm birth in the last trimester of pregnancy and after childbirth based on a systematic approach to the study 
of individual psychological, pathopsychological and psychosocial characteristics.

Material and methods. During 2016-2019 the study was conducted based on Storozhynets Central District 
Hospital in the Chernivtsi region. 150 pregnant women in the third trimester of pregnancy (23-37 weeks) and their 
husbands were examined. The main group (MG) included 120 women with the risk of premature birth in the last 
trimester of pregnancy. The comparison group (CP) included 30 women with a physiological course of pregnancy.

The main therapeutic group (MTG) consisted of 42 women with a risk of preterm birth in the last trimester of 
pregnancy with maladaptive (MTG1) and destructive (MTG2) types of interaction in the triad "mother-child-father", 
who agreed to participate in medical and psychological care. The correctional group (CG) included 12 women with 
a risk of preterm birth in the last trimester of pregnancy with maladaptive and destructive types of interaction in the 
triad "mother-child-father", who refused to participate in the proposed measures. 

Results. Analysis of the evaluation of the developed system of medical and psychological support of the family 
during pregnancy showed the following (p <0.001): a) improvement of psycho-emotional state, well-being and 
overcoming emotional stress demonstrated by MTG1 women (up to 43.7 ± 0.8 and 42.5 ± 1.5, respectively, and after 
20.8 ± 1.5 and 22.1 ± 1.2, respectively), the level of depression and anxiety on the Hamilton scale (up to HDRS 
11.4 ± 1.2 and HARS 12.5 ± 1.2 after HDRS 4.2 ± 0.4 and HARS 5.7 ± 0.4) and female MTG2 indicators of RA and 
PA on the Spielberger-Khanin scale (up to 51.7 ± 0.8 and 50.7 ± 1.5, respectively, and after 21.4 ± 1.8 and 23.1 
± 1.5, respectively), the level of depression and anxiety on the Hamilton scale (up to HDRS 16.3 ± 1.2 and HARS 
18.3 ± 1.2 after HDRS 7.6 ± 0.7 and HARS 6.9 ± 0.6). Among CG women indicators RA and PA on the Spielberger-
Khanin scale (up to 47.7 ± 0.8 and 46.6 ± 1.5, respectively; after 45.8 ± 1.5 and 42.1 ± 1.2, respectively), the level 
of depression and anxiety on the Hamilton scale (before HDRS 13.8 ± 1.2 and HARS 15.4 ± 1.2; after HDRS 12.2 
± 0.4 and HARS 14.7 ± 0.4) were higher. b) there was an increased level of social support on the last two scales - 
"support of colleagues" and "support of public organizations" among MTG1 and MTG2 women (up to 25.3%, after 
55.2% / up to 14.8%, after 45, 2%, respectively) compared with CG women (up to 18.5%, after 24.5%). c) there was a 
complete reduction of the deformation of marital relations in the majority of MTG1 (83.3%) and MTG2 (75%) women 
in contrast to the examined CG.

Conclusions. The implementation of the system of medical and psychological support for women with a risk 
of preterm birth in the last trimester of pregnancy and after childbirth allowed to optimize the choice of adequate 
behavioral strategies in a family, improve emotional state and well-being, optimize women's attitudes to pregnancy 
and harmonize family interaction (72.5%) ˂0.001), to harmonize the relationship in the triad "mother - child - 
father" in the postpartum period (66.4%) (p˂0.001).

Keywords: Threat of Preterm Birth; Medical and Psychological Support.
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These complications predominate in the structure of 
causes of death during pregnancy [6]. Complicated 
pregnancy is a difficult situation that is a real threat 
to life. It affects the quality of life due to physical 
consequences, on the one hand, and psychotraumatic 
effects - on the other one. Impaired physical health 
causes a violation of the usual way of meeting vital 
and social needs, accompanied by a long experience 
of losing any important part of life, changes in the 
social status of the situation can lead to chronic 
psychological stress. In a vital emotionally complex 
situation, women are required to spend more and 
take longer to adapt than is necessary under the 
influence of everyday micro-stressors. The health 
of a pregnant woman depends on many factors, 
including psychological [5]. In particular, the 
personality of a pregnant woman can contribute to 
the success of childbirth, or vice versa, interfere 
with the physiological course of pregnancy and the 
success of treatment in case of complications [7]. 
Therefore, it is necessary to form a comprehensive 
approach to monitoring pregnancy and treating 
complications [8]. But the role of psychological 
factors in the situation of complicated pregnancy has 
not been studied enough.

Circumstances that have developed in Ukraine in 
connection with environmental disadvantages mainly 
determine the low health index of pregnant women, 
and create the preconditions for the increasing 
frequency of premature pregnancies in future 
generations. This problem is of great medical and 
social importance. More than a third of babies born 
prematurely lag behind in physical and psychomotor 
development [4].

Considering the above mentioned, it can be 
argued that the creation of a system of medical and 
psychological support for pregnant women with a risk 
of premature birth in the last trimester of pregnancy 
is relevant, necessary and timely.

The purpose of the study is to develop a set of 
measures for medical and psychological support of 
women at risk of preterm birth in the last trimester of 
pregnancy and after childbirth based on a systematic 
approach to the study of individual psychological, 

pathopsychological and psychosocial characteristics.

Material and methods
During 2016-2019 the study was conducted 

based on Storozhynets Central District Hospital in 
the Chernivtsi region. 150 pregnant women in the 
third trimester of pregnancy (23-37 weeks) and their 
husbands were examined. The main group (MG) 
included 120 women with a risk of premature birth 
in the last trimester of pregnancy. The comparison 
group (CP) included 30 women with a physiological 
course of pregnancy.

Experimental methods of examination were 
conducted by the principles of biomedical ethics 
based on informed consent (Excerpt from the 
minutes of the 16th meeting of the commission on 
bioethics of the Higher Education Institution of 
Ukraine "Bukovinian State Medical University" on 
December 26, 2019). The work involved compliance 
with patient safety rules, respect for the rights and 
canons of human dignity, as well as moral and ethical 
standards by the basic provisions of the GSP (1996) 
of the Council of Europe Convention on Human 
Rights and Biomedicine (from 04.04.1997) Helsinki 
Declaration of the World Medical Association on 
the ethical principles of scientific medical research 
with human participation (1964-2000), and the 
order of the Ministry of Health of Ukraine № 281 
of 01.11.2000, Declaration of Helsinki World 
Medical Association Declaration of Helsinki Ethical 
Principles for Medical Research Involving Human 
Subjects "(2001).

The study consisted of several stages. The 
first stage was performed in the third trimester of 
pregnancy, the second one - immediately after birth, 
the rest - the third, fourth, fifth, and sixth ones - 
every three months. The results of the sixth (one 
year after delivery) survey are an assessment of the 
effectiveness of the proposed measures of medical 
and psychological support for women with a risk of 
premature birth in the third trimester of pregnancy 
and after childbirth.

The groups were homogeneous in all the 
characteristics given in the table 1.

To implement the tasks in the study the following 
psychodiagnostic tools were used: a scale for 
assessing the level of personal and reactive anxiety 
(CHD Spielberger - YL Khanin, 2002); Hamilton's 
depression and anxiety scales HDRS and HARS 
(VS Pidkorytov, Yu. Yu. Chaika, 2003) - to compare 
subjective assessment and objective data; scales 
of maternal attachment to the fetus by M. Cranley 
(Cranley M., 1993); test of the pregnant woman's 

attitude (Eidemiller EG, Dobryakov IV, Nikolskaya 
IM, 2003) - to assess the state of relations in the dyad 
"mother-child"; modified questionnaire "Experiences 
in Close Relationships-Revised (ECR-R) Adult 
Attachment Questionnaire (Fraley, RC, Waller, 
NG, & Brennan, KA, 2000), methodology" 
Multidisciplinary Social Support Perception Scale 
(MSPSS) (D. Zimet, 1988) - to study external and 
internal support resources for women with a risk of 
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Table 1

Characteristics of groups at the time of entry into the study

Indicator of groups MG (n=120) CG (n=30)
Age (years) 26.5±3 25.5±2

Pregnancy (weeks) 30±3 30±3

First pregnancy, % 74±2 82±1

Higher Education, % 78±1 61±2

Married, % 81±2 85±1

Have a job, % 79±3 66±2
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preterm birth in the third trimester of pregnancy and 
up to one year after delivery [9].

Statistical analysis was performed using Fisher's 
exact test. The level of statistical significance of 
differences over 95.0% (p <0.05) was considered 
acceptable.

From the 23rd week of pregnancy and up to a year 
after delivery, the women were, in addition to medical 
outpatient care, under medical and psychological 
support.

Results of research and discussion
The obtained results of psychodiagnostic 

examination allowed us to study the following types 
of interaction in the triad "mother-child-father" with 
the risk of premature birth in the last trimester of 
pregnancy and after childbirth:

1. Harmonious type (26 pairs) is characterized by 
the prevalence of optimal attitude of women to their 
unborn child, a sufficient level of attachment of a 
mother to a fetus on the Cranley scale (51.0 ± 2.0), low 
RA and PA on the Spielberger-Khanin scale (26, 4 ± 
and 24.3 ± 1.5, respectively), low levels of depression 
and anxiety on the Hamilton scale (HDRS 5.1 ± 0.5 and 
HARS 7.6 ± 0.7), a sufficient level of social support. 
According to the modified questionnaire "Experience 
of close relations," the autonomous type prevails.

2. Disadaptive type (39 pairs) is characterized by 
the prevalence of euphoria and hypnosis of women to 
their unborn child, a sufficient level of attachment of 
a mother to a fetus on the Cranley scale (55.0 ± 1.5), 
the average RA and PA on the Spielberger-Khanin 
scale (43.7 ± 0.8 and 42.5 ± 1.5, respectively), 
the average level of depression and anxiety on the 
Hamilton scale (HDRS 11.4 ± 1.2 and HARS 12.5 ± 
1.2), a decreasing level of social support. According 
to the modified questionnaire "Experience of close 
relations," the dependent type prevails.

3. Destructive type (15 pairs) is characterized by 
the prevalence of anxious and depressed attitudes of 
women to their unborn child, impaired attachment of 
a mother to a fetus on the Cranley scale (71.0 ± 1.0), 
high RA and PA on the Spielberger-Khanin scale 
51.7 ± 0.8 and 50.7 ± 1.5, respectively), high levels 
of depression and anxiety on the Hamilton scale 
(HDRS 16.3 ± 1.2 and HARS 18.3 ± 1.2) with cases 
of sub depressive state and severe depression, low 

levels of social support. According to the modified 
Questionnaire "Experience of close relations'', 
disorientation and avoidance of intimacy prevail.

The system of medical and psychological support 
for women with a risk of preterm birth in the last 
trimester of pregnancy has been developed. The main 
therapeutic group (MTG) consisted of 42 women 
with a risk of preterm birth in the last trimester of 
pregnancy with maladaptive (MTG1) and destructive 
(MTG2) types of interaction in the triad "mother-
child-father", who agreed to participate in medical 
and psychological care. The correctional group (CG) 
included 12 women with a risk of preterm birth in 
the last trimester of pregnancy with maladaptive and 
destructive types of interaction in the triad "mother-
child-father", who refused to participate in the 
proposed measures.

The general principle of the system of medical 
and psychological support of women with a risk of 
premature birth in the last trimester of pregnancy 
and after was recognized integrative effects, and 
the basic means - group, individual, cognitive-
behavioural, humanistic, family and cognitively 
oriented psychotherapy, auxiliary - aesthetic therapy 
oriented therapy, art therapy (fairy tale therapy, music 
therapy, phototherapy, sand therapy) and techniques 
of muscular and mental relaxation.

The system of medical and psychological support 
consisted of several stages, starting from the third 
stage, the data of three groups of dyads "mother-
child" were analyzed: MTG1 (n = 30), MTG2 (n = 
12) and CG (n = 12).    

Medical and psychological support for the threat 
of premature birth in the last trimester of pregnancy 
and after childbirth is necessary for all types of 
interaction in the triad "mother-child - father", but 
to varying degrees and with different "targets" of 
influence. With a harmonious type of interaction, 
psychoeducation is enough. In the maladaptive type, 
the main "targets" of medical and psychological 
influence are the psycho-emotional state of women, 
external and internal support resources, while in 
the destructive one - psycho-emotional state and 
individual psychological characteristics of women, 
external and internal support resources, the state of 
relations in the triad "mother-child - father"». The 
proposed measures are given in the table 2.
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Table 2

System of medical and psychological support

"Targets" of influence Measures of medical and psychological support
Psycho-emotional state of women Autogenic training and relaxation techniques, art 

therapy, body-oriented therapy, CBT
External and internal support resources Group psychotherapy, peer-to-peer support, gestalt 

therapy
Individually - the psychological 
characteristics of women

Psychoanalytically-oriented, humanistic and client-
centred psychotherapy, individual psychotherapy

The state of relations in the triad 
"mother-child-father"

Adlerian, psychoanalytic-oriented, family and 
cognitive-oriented psychotherapy
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Analysis of the evaluation of the effectiveness of 
the developed system of medical and psychological 
support of the family during pregnancy showed the 
following (p <0.001):

a) improvement of psycho-emotional state, 
well-being and overcoming of emotional stress 
was demonstrated by |MTG1 women (RA and PA 
indicators on the Spielberger-Khanin scale up to 43.7 
± 0.8 and 42.5 ± 1.5, respectively, and after 20.8 ± 1.5 
and 22.1 ± 1.2, respectively, the level of depression 
and anxiety on the Hamilton scale to HDRS 11.4 ± 
1.2 and HARS 12.5 ± 1.2 after HDRS 4.2 ± 0.4 and 
HARS 5.7 ± 0.4) and MTG2 women RT and CG on 
the Spielberger-Khanin scale (up to 51.7 ± 0.8 and 
50.7 ± 1.5, respectively, and after 21.4 ± 1.8 and 
23.1 ± 1, 5 respectively), the level of depression and 
anxiety on the Hamilton scale (up to HDRS 16.3 ± 
1.2 and HARS 18.3 ± 1.2 after HDRS 7.6 ± 0.7 and 
HARS 6.9 ± 0.6). Among CG women indicators RA 
and PA on the Spielberger-Khanin scale (up to 47.7 ± 
0.8 and 46.6 ± 1.5, respectively; after 45.8 ± 1.5 and 
42.1 ± 1.2, respectively), the level of depression and 
anxiety on the Hamilton scale (before HDRS 13.8 ± 
1.2 and HARS 15.4 ± 1.2; after HDRS 12.2 ± 0.4 and 
HARS 14.7 ± 0.4) were higher.

b) among MTG1 and MTG2 women there was 
an increasing level of social support on the last two 
scales - "support of colleagues" and "support of 

public organizations" (up to 25.3%, after 55.2% / up 
to 14.8%, after 45, 2%, respectively) compared with 
CG women (up to 18.5%, after 24.5%).

c) in the majority of MTG1 (83.3%) and MTG2 
(75%) women there was a complete reduction of 
the deformation of marital relations, in contrast 
to the examined CG, which was diagnosed with 
deteriorating family interaction, increased family 
conflicts and indifference of a husband.

Thus, after the measures of medical and 
psychological support, the majority of MTG women 
improved their psycho-emotional state, family 
interaction at the marital and maternal-child levels.

Conclusions
The implementation of the system of medical 

and psychological support for women with a risk of 
preterm birth in the last trimester of pregnancy and 
after childbirth allowed to optimize the choice of 
adequate behavioral strategies in a family, improve 
emotional state and well-being, optimize women's 
attitudes to pregnancy and harmonize family 
interaction (72.5 %, ˂0.001), to harmonize the 
relationship in the triad "mother - child - father" in 
the postpartum period (66.4 %, p˂0.001).
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Резюме
Вступ. На протязі усього життя кожна людина сти-

кається з різноманітними емоційно-складними ситуа-
ціями. Для жінки однією з таких ситуацій є вагітність 
- дуже сильний по рівню переживань та специфічний 
по комплексу відчуттів період в житті, вивченню якої 
останнім часом приділяється все більше уваги. Обста-
вини, які склалися в Україні у зв'язку з екологічним не-
благополуччям, в основному визначають низький індекс 
здоров'я вагітних жінок, що створює передумови для 
росту частоти недоношування вагітності й в майбутніх 
поколіннях. Дана проблема має велике медико–соціаль-
не значення. Більше третини малюків, які народились 

МЕДИКО-ПСИХОЛОГИЧЕСКОЕ СОПРОВОЖДЕНИЕ 
ЖЕНЩИН С УГРОЗОЙ ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫХ 

РОДОВ НА ПОСЛЕДНЕМ ТРИМЕСТРЕ 
БЕРЕМЕННОСТИ И ПОСЛЕ РОДОВ
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Резюме
Вступление. На протяжении всей жизни каждый чело-

век сталкивается с различными эмоционально-сложными 
ситуациями. Для женщины одной из таких ситуаций яв-
ляется беременность - очень сильный по уровню пережи-
ваний и специфический по комплексу ощущений период 
в жизни, изучению которого в последнее время уделяется 
все больше внимания. Обстоятельства, которые сложились 
в Украине в связи с экологическим неблагополучием, в 
основном определяют низкий индекс здоровья беременных 
женщин, создает предпосылки для роста частоты недона-
шивания беременности и в будущих поколениях. Данная 
проблема имеет большое медико-социальное значение. 
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передчасно, відстають у фізичному і психомоторному 
розвитку. Враховуючи вищенаведене, можна стверджу-
вати, що створення системи медико-психологічного су-
проводу вагітних жінок із загрозою передчасних поло-
гів на останньому триместрі вагітності є актуальним, 
необхідним та своєчасним.

Мета роботи – на основі системного підходу до ви-
вчення індивідуально-психологічних, патопсихологіч-
них та психосоціальних особливостей жінок із загрозою 
передчасних пологів на останньому триместрі вагітнос-
ті та після пологів, розробити комплекс заходів їх меди-
ко-психологічного супроводу.

Матеріал і методи дослідження. На базі Сторожи-
нецької центральної районної лікарні у Чернівецькій 
області було проведено дослідження протягом 2016-
2019 років. Було обстежено 150 вагітних на III триме-
стрі вагітності (23 – 37 тижнів) та їх чоловіків. Основна 
група (ОГ) – 120 жінок з із загрозою передчасних поло-
гів на останньому триместрі вагітності. Група порівнян-
ня (ГП) – 30 жінок з фізіологічним перебігом вагітності. 

Основну терапевтичну групу (ОТГ) склали 42 жінки 
з ризиком передчасних пологів в останньому триместрі 
вагітності з дезадаптивним (ОТГ1) і деструктивним 
(ОТГ2) типами взаємодії в тріаді «мати-дитина-батько», 
які погодилися брати участь в медико-психологічній до-
помозі. До корекційної групи (КГ) увійшли 12 жінок з 
ризиком передчасних пологів в останньому триместрі 
вагітності з дезадаптивним і деструктивним типами вза-
ємодії в тріаді «мати-дитина-батько», які відмовилися 
від участі в запропонованих заходах.

Результати та обговорення. Аналіз оцінки ефек-
тивності розробленої системи медико-психологічної 
підтримки сім’ї в період вагітності показав наступне 
(p<0,001): а) покращення психоемоційного стану, са-
мопочуття та подолання емоційного напруження про-
демонстрували жінки ОТГ1 (показники РТ та ОТ за 
шкалою Спілбергера-Ханіна до 43,7±0,8 та 42,5±1,5 від-
повідно та після 20,8±1,5 та 22,1±1,2 відповідно; рівень 
депресивності та тривожності за шкалою Гамільтона до 
HDRS 11,4±1,2 та HARS 12,5±1,2 після HDRS 4,2±0,4 
та HARS 5,7±0,4) та жінки ОТГ2 показники РТ та ОТ 
за шкалою Спілбергера-Ханіна (до 51,7±0,8 та 50,7±1,5 
відповідно відповідно та після 21,4±1,8 та 23,1±1,5 від-
повідно), рівень депресивності та тривожності за шка-
лою Гамільтона (до HDRS 16,3±1,2 та HARS 18,3±1,2 
після HDRS 7,6±0,7 та HARS 6,9±0,6). Серед жінок 
КГ показники РТ та ОТ за шкалою Спілбергера-Хані-
на (до 47,7±0,8 та 46,6±1,5 відповідно; після 45,8±1,5 
та 42,1±1,2 відповідно), рівень депресивності та три-
вожності за шкалою Гамільтона (до HDRS 13,8±1,2 та 
HARS 15,4±1,2; після HDRS 12,2±0,4 та HARS 14,7±0,4) 
були вищими. б) у жінок ОТГ1 та ОТГ2 спостеріга-
лось підвищення рівня соціальної підтримки за остан-
німи двома шкалами - «підтримка колег по роботі» та 
«підтримка громадських організацій» (до 25,3%, після 
55,2% / до 14,8%, після 45,2% відповідно) у порівнянні 
з жінками КГ (до 18,5%, після 24,5%). в) у більшості 
жінок ОТГ1 (83,3%) та ОТГ2 (75%) мала місце повна 
редукція деформації подружніх відносин, на відміну від 
обстежених КГ. 

Висновки. Впровадження системи медико-психоло-
гічного супроводу жінок із загрозою передчасних поло-
гів на останньому триместрі вагітності та після пологів 
дозволило оптимізувати вибір адекватних стратегій по-
ведінки в родині, покращити емоційний стан та само-
почуття, оптимізувати ставлення жінки до вагітності 
та гармонізувати сімейну взаємодію (72,5%, р˂0,001), 
а також покращити психоемоційний стан матерів, гар-
монізувати взаємовідносини у тріаді «мати – дитина – 
батько» у післяпологовому періоді (66,4%, р˂0,001).

Ключові слова: загроза передчасних пологів; 
медико-психологічний супровід.

Более трети малышей, которые родились преждевремен-
но, отстают в физическом и психомоторном развитии. 
Учитывая вышеизложенное, можно утверждать, что со-
здание системы медико-психологического сопровождения 
беременных женщин с угрозой преждевременных родов на 
последнем триместре беременности является актуальным, 
необходимым и своевременным.

Цель работы - на основе системного подхода к изу-
чению индивидуально-психологических, патопсихоло-
гический и психосоциальных особенностей женщин с 
угрозой преждевременных родов на последнем триме-
стре беременности и после родов, разработать комплекс 
мер их медико-психологического сопровождения.

Материал и методы исследования. На базе Сторожинец-
кой центральной районной больницы в Черновицкой области 
было проведено исследование в течение 2016-2019 годов. Было 
обследовано 150 беременных на III триместре беременности 
(23 - 37 недель), и их мужчин. Основная группа (ОГ) - 120 жен-
щин с с угрозой преждевременных родов на последнем три-
местре беременности. Группа сравнения (ГП) - 30 женщин с 
физиологическим течением беременности.

Основную терапевтическую группу (ОТГ) соста-
вили 42 женщины с риском преждевременных родов в 
последнем триместре беременности с дезадаптивным 
(ОТГ1) и деструктивным (ОТГ2) типами взаимодействия 
в триаде «мать-ребенок-отец», которые согласились уча-
ствовать. в медицинской и психологической помощи. В 
коррекционную группу (КГ) вошли 12 женщин с риском 
преждевременных родов в последнем триместре бере-
менности с дезадаптивным и деструктивным типами вза-
имодействия в триаде «мать-ребенок-отец», отказавших-
ся от участия в предложенных мероприятиях.

Результаты исследования. Анализ оценки эффек- 
тивности разработанной системы медико-психологичес-
кой поддержки семьи в период беременности показал сле-
дующее (p <0,001): а) улучшение психоэмоционального 
состояния, самочувствия и преодоления эмоционального 
напряжения продемонстрировали женщины ОТГ1 (пока-
затели РТ и ВТ по шкале Спилбергера-Ханина до 43, 7 ± 
0,8 и 42,5 ± 1,5 соответственно и после 20,8 ± 1,5 и 22,1 ± 
1,2 соответственно, уровень депрессивности и тревожнос-
ти по шкале Гамильтона к HDRS 11,4 ± 1,2 и HARS 12,5 
± 1,2 после HDRS 4,2 ± 0,4 и HARS 5,7 ± 0,4) и женщины 
ОТГ2 показатели РТ и ВТ по шкале Спилбергера-Ханина 
(до 51,7 ± 0,8 и 50 7 ± 1,5 соответственно соответствии 
и после 21,4 ± 1,8 и 23,1 ± 1,5 соответственно), уровень 
депрессивности и тревожности по шкале Гамильтона (до 
HDRS 16,3 ± 1,2 и HARS 18,3 ± 1,2 после HDRS 7,6 ± 0,7 и 
HARS 6,9 ± 0,6). Среди женщин КГ показатели РТ и ВТ по 
шкале Спилбергера-Ханина (до 47,7 ± 0,8 и 46,6 ± 1,5 соо-
тветственно, после 45,8 ± 1,5 и 42,1 ± 1,2 соответственно), 
уровень депрессивности и тревожности по шкале Гамиль-
тона (до HDRS 13,8 ± 1,2 и HARS 15,4 ± 1,2, после HDRS 
12,2 ± 0,4 и HARS 14,7 ± 0,4) были выше. б) у женщин 
ОТГ1 и ОТГ2 наблюдалось повышение уровня социаль-
ной поддержки по последним двум шкалам - «поддержка 
коллег по работе» и «поддержка общественных организа-
ций» (до 25,3%, после 55,2% / до 14,8%, после 45 2% со-
ответственно) по сравнению с женщинами КГ (до 18,5%, 
после 24,5%). в) у большинства женщин ОТГ1 (83,3%) и 
ОТГ2 (75%) имела место полная редукция деформации су-
пружеских отношений, в отличие от обследованных КГ.

Выводы. Внедрение системы медико-психологичес-
кого сопровождения женщин с угрозой преждевременных 
родов на последнем триместре беременности и после 
родов позволило оптимизировать выбор адекватных 
стратегий поведения в семье, улучшить эмоциональное 
состояние и самочувствие, улучшить отношение 
женщины к беременности и гармонизировать семейную 
взаимодействие (72,5%, р ˂0,001), а также улучшить 
психоэмоциональное состояние матерей, гармонизиро-
вать взаимоотношения в триаде «мать - ребенок - роди-
тель» в послеродовом периоде (66,4%, р˂0,001).

Ключевые слова: угроза преждевременных ро-
дов; медико-психологическое сопровождение.
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Вступ
Гострий перекрут (або заворот) яєчка – ургент-

ний стан, який характеризується провертанням та 
скручуванням сім’яного канатика разом із судина-
ми, що знаходяться у ньому навколо вертикальної 
або горизонтальної осі. Виникнення цього стану 
призводить до ішемізації яєчка, та у разі відсут-
ності своєчасної медичної допомоги – до втрати 
органу [1]. Серед усіх госпіталізацій до урологіч-
ного або хірургічного стаціонару гострий заворот 
яєчка зустрічається у 1 на 500 хворих. У перші 10 
років життя перекрут яєчка зустрічається у 20% 
госпіталізацій, пов’язаних із гострим захворю-
ванням яєчка, після 10 років та до статевого до-
зрівання, тобто періоду дорослості – у 50 % ви-
падків [2]. Багато авторів погоджуються у думці 

про те, що у разі надання кваліфікованої медичної 
допомоги дітям з гострим перекрутом яєчка у тер-
мін до 6 годин від початку захворювання яєчко 
залишається життєздатним майже у 100 % випад-
ків. У разі виконання операції у терміни 6-12 го-
дин шанс дитини на повне одужання зменшується 
до 70 %. Строк від 12 годин до 24 годин залишає 
лише 20 % шансу на збереження яєчка. Після 24 
годин після початку захворювання надії на збере-
ження життєздатності органу майже немає [3].

Термін протікання гострого перекруту яєчка, 
коли шанс на збереження яєчка залишається сум-
нівним, називається критичною ішемією. У ви-
падках, коли під час оперативного втручання ви-
никають труднощі з визначенням життєздатності 
статевої залози, деякі автори пропонують різні 
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РАННЯ РЕАБІЛІТАЦІЯ КРИТИЧНОЇ 
ІШЕМІЇ ЯЄЧКА У ДІТЕЙ З ЙОГО ГОСТРИМ 
ПЕРЕКРУТОМ

Резюме
Вступ. Гострий перекрут яєчка – ургентний стан, який характеризується провертанням та скручуванням 

сім’яного канатика разом із судинами, що знаходяться у ньому навколо вертикальної або горизонтальної осі. 
Виникнення цього стану призводить до ішемізації яєчка, та у разі відсутності своєчасної медичної допомоги – до 
втрати органу. У разі виконання операції у терміни 6-12 годин шанс дитини на повне одужання зменшується 
до 70 %. Строк від 12 годин до 24 годин залишає лише 20 % шансу на збереження статевої гонади. Після 24 
годин після початку захворювання шансу на збереження життєздатності органу майже немає.

Мета дослідження - оптимізація ранньої реабілітації критичної ішемії яєчка у дітей з його гострим 
перекрутом.

Матеріал та методи дослідження. За період з 2010 р. по 2021 р. спостерігали та лікували 54 дитини, 
хворих на перекрут яєчка. У перші 6 годин від початку захворювання до стаціонару поступило 8 дітей, у 
строк 6,1-12 годин до лікарні звернулося 8 пацієнтів, у період 12,1-16 годин – 11 хворих, у термін 16,1-24 го-
дини – 16 хворих, та 11 пацієнтів – у строк понад 24 години.

Усі хворі з перекрутом яєчка поступали до стаціонару в ургентному порядку, загальний стан їх оцінювався 
як "середньої тяжкості", час до оперативного втручання було обмежено (до 1 години з моменту госпіталіза-
ції). Тому обстеження пацієнтів було мінімізовано загальним аналізом крові, загальним аналізом сечі (83,3%), 
визначенням групи крові та Rh-фактора, вимірюванням артеріального тиску.

Яєчко було верифіковане як життєздатне у 12 дітей (22,2 %). У 22 хворих (40,8 %) був діагностований 
некроз яєчка, їм була виконана орхофунікулектомія. У 20 хлопців 

(37 %) було діагностовано критичну ішемію враженого яєчка.
Усіх хворих було прооперовано. В усіх випадках операцію починали не пізніше за годину з моменту госпіта-

лізації. Крізь паховий доступ операція була проведена 45 дітям (83,3 %) та у 9 хворих (16,7 %) використову-
вали трансскротальний доступ. У випадках життєздатного яєчка виконували деторсію гонади та орхіопек-
сію. Усі діти, яким виконали органовидаляючу операцію за рахунок некрозу яєчка, поступили до стаціонару у 
термін пізніше 16 годин з початку захворювання. Усім хлопцям з критичною ішемією яєчка під час операції 
проводили реабілітаційні заходи.

Результати дослідження. Серед дітей з критичною ішемією яєчка повне одужання спостерігали у 10 
пацієнтів (52,6 %). Діти, які поступили до стаціонару у термін 6-12 годин від початку захворювання були 
виписані з відділення на 5-7 добу після операції. У двох дітей (10,5 %) з цієї групи пацієнтів у подальшому 
спостерігався аутоліз яєчка. Серед дітей, які звернулися за допомогою від 12 до 16 годин після початку за-
хворювання, повне одужання відмічалося у 2 пацієнтів (10,5 %). Аутоліз яєчка у післяопераційному періоді 
спостерігали у 5 хворих (26,3 %).

Висновки. 1. Критична ішемія яєчка за його гострим перекрутом спостерігається у 35,2 % дітей. 2. Ранні 
реабілітаційні заходи у дітей з критичною ішемією яєчка за його гострим перекрутом включають сукупність 
консервативних та операційних підходів, які виконують у передопераційному, інтраопераційному та ранньому 
післяопераційному періоді. 3. Своєчасне та повноцінне виконання реабілітаційних заходів дозволяє покращити 
результати оперативного лікування та зберегти уражене яєчко з критичною ішемією у 50% пацієнтів.

Ключові слова: перекрут яєчка; рання реабілітація; критична ішемія; діти.
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інтраопераційні діагностичні методики, що ма-
ють допомогти прийняти рішення стосовно збере-
ження або видалення органу. До них відносяться 
трансіллюмінаційне дослідження, інтраоперацій-
не ультразвукове дослідження з доплерографією 
судин яєчка та сім'яного канатику, діагностичний 
розтин білкової оболонки яєчка та визначення 
характеру кровотечі, морфологічна експрес-діа-
гностика життєздатності паренхіми яєчка тощо. 
Однак точні ознаки життєздатності ураженого 
яєчка у разі критичної ішемії яєчка за його пере-
крутом досі відсутні [4-9].

Реабілітаційні заходи у дітей з перекрутом 
яєчка прийнято розподіляти на ранні та пізні. До 
ранніх реабілітаційних заходів мають відношен-
ня різноманітні передопераційні, інтраопераційні 
терапевтичні та хірургічні маніпуляції, реабіліта-
ція хворих у ранньому післяопераційному періо-
ді. Також до ранніх реабілітаційних заходів від-
носиться орхіопексія контрлатерального яєчка у 
термін до 3-4 місяців після ураження [9-11].

Мета дослідження - оптимізація ранньої ре-
абілітації критичної ішемії яєчка у дітей з його 
гострим перекрутом.

Матеріал та методи дослідження
За період з 2010 р. по 2021 р. спостерігали та 

лікували 54 дитини, хворих на перекрут яєчка. 
Вік дітей становив від 4 місяців життя до 17 ро-
ків. У віці від 4 місяців до 3 років спостерігали 
4 дитини; у віці 3,1- 6 років – 9 дітей; у віці 6,1-
9 років – 11 хворих; 9,1-14 років – 17 пацієнтів; 
14,1-17 років – 13 хлопців. У перші 6 годин від 
початку захворювання до стаціонару поступило 
8 дітей (14,8%), у строк 6,1-12 годин до лікарні 
звернулося 8 пацієнтів (14,8%), у період 12,1-16 
годин – 11 хворих (20,4%), у термін 16,1-24 годи-
ни – 16 хворих (29,6%), та 11 пацієнтів (20,4%) 
– у строк понад 24 години.

Усі хворі з перекрутом яєчка поступали до ста-
ціонару в ургентному порядку, загальний стан їх 
оцінювався як "середньої тяжкості", час до опера-
тивного втручання був обмежений (до 1 години з 
моменту госпіталізації). Тому обстеження пацієн-
тів було мінімізовано загальним аналізом крові, 
загальним аналізом сечі (83,3 %), визначенням 
групи крові та Rh-фактора, вимірюванням арте-
ріального тиску. Аналогічні дослідження прово-
дилися в ранньому післяопераційному періоді. 
У жодному разі ми не спостерігали виражених 
змін в результатах лабораторних досліджень. Уль-
тразвукова діагностика яєчок була виконана 43 
(79,6%) дітям з подальшим підтвердженням діа-
гнозу "перекрут яєчка".

Одразу після встановлення діагнозу та по-
ступлення до відділення хворих переводили у 
горизонтальне положення, прикладали холод на 
уражену половину мошонки. Дітям призначалися 
знеболювальні препарати (анальгін).

Антибактеріальну терапію розпочинали до мо-
менту поступлення дитини до операційної зали. 
Хлопцям вводили цефалоспоріни ІІ або ІІІ ге-
нерації (цефуроксим або цефтріаксон) у віковій 
дозі. Також передопераційно вводився дексамета-
зон із розрахунку 2-8 мг/добу.

Усіх хворих було прооперовано. В усіх випад-
ках операцію починали не пізніше ніж за годину 
з моменту госпіталізації. Через паховий доступ 
операція була проведена 45 дітям (83,3 %), та у 9 
хворих (16,7 %) використовували трансскроталь-
ний доступ. Яєчко було верифіковане як життєз-
датне у 12 дітей (22,2 %). У 22 хворих (40,8 %) під 
час операції був діагностований некроз яєчка, їм 
була виконана орхофунікулектомія. Усі діти, яким 
виконали органовидаляючу операцію, поступи-
ли до стаціонару у термін пізніше 16 годин. Се-
ред дітей з некрозом яєчка у 2 дітей (9,1 %) була 
діагностована флегмона мошонки. Нарешті, у 20 
хлопців (37 %) була діагностована критична іше-
мія враженого яєчка. Усім хлопцям з критичною 
ішемією яєчка під час операції проводили реабі-
літаційні заходи.

Під час оперативного втручання у 8 дітей (14,8 
%) за кольором яєчко було рожево-синюшного ко-
льору. У 24 хворих (44,4 %) колір яєчка був багря-
но-синюшним. Яєчко чорного кольору відмічало-
ся у 22 (40,8 %) пацієнтів.

Множинні насічки на білковій оболонці яєч-
ка та придатка яєчка було виконано усім дітям, у 
яких термін перекруту яєчка тривав понад 6 го-
дин. Серед них у 10 дітей 

(21,7 %) після виконання насічок виділилася 
рідка яскрава кров. У 13 хворих (28,3 %) кров була 
густа та темна. У 18 пацієнтів (39,1 %) з некрозом 
яєчка виділялася венозна гемолізована кров у не-
великій кількості. У 5 пацієнтів (10,9 %) з некро-
зом яєчка насічки на білковій оболонці яєчка не 
призвели до кровотечі, але спостерігалося прола-
бування некротизованої паренхіми. Відігрівання 
яєчка вологими серветками, що були вимочені у 
нейтральних або антисептичних розчинах, було 
виконано усім пацієнтам. Блокаду сім’яного кана-
тику 0,25% розчином новокаїну було виконано 38 
(70,4 %) дітям, перекрут яєчка у яких тривав по-
над 12 годин. З них, у 6 пацієнтів (15,8 %) у тер-
міні 5-25 хвилин спостерігався явний позитивний 
ефект. У 10 дітей (26,3 %) ефект був сумнівний. У 
22 хворих (57,9 %) позитивного ефекту у відпо-
відь на реабілітаційні процедури не спостерігали. 
Усім пацієнтам з критичною ішемією яєчка було 
виконано дренування мошонки пластинчатим гу-
мовим або трубчастим синтетичним випускником. 
Дренажі видаляли на 3-7 добу післяопераційного 
періоду. Інфузійну терапію під час операції про-
водили з розрахунку 10-15 мл/кг маси тіла/годину.

У ранньому післяопераційному періоді дітям 
продовжували антибактеріальну терапію (цефа-
лоспоріни ІІ або ІІІ покоління у віковій дозі); 
інгібітори протеїназ (контрівен) у віковій дозі, 
ангіопротекторні препарати (L-лізину есцинат) у 
віковій дозі. У дітей старше за 12 років застосову-
вали антикоагулянти (дипіридамол) у віковій дозі. 
Середньомолекулярний гепарин дітям до 12 міся-
ців життя вводився у дозі 25 Мо/кг маси тіла/го-
дину, дітям старше 1 року життя – у дозі 20 Мо/кг 
маси тіла/годину. Дані категорії препаратів вво-
дилися дітям під контролем часу згортання крові 
та тривалості кровотечі. Підліткам, що перенесли 
критичну ішемію яєчка, призначався інгібітор 
агрегації тромбоцитів (Плестазол).

Усім пацієнтам, які перенесли гострий пере-
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крут яєчка, рекомендувалося проведення орхіо-
пексії з контрлатерального боку. Термін планової 
операції становив 3-4 місяці після проведення екс-
треного втручання. Серед усіх дітей, які перенесли 
гострий перекрут яєчка, на виконання орхіопексії 
контрлатерального яєчка згодилися батьки 8 хво-
рих (14,8 %). Усім цім дітям була виконана орхіо-
пексія за Веселим [12] з позитивним результатом.

Результати дослідження та їх обговорення
У 38 хворих (70,4 %) загальний стан норма-

лізувався на 2-5 добу післяопераційного періоду. 
Перші 2-3 доби після операції у цих дітей спосте-
рігалося підвищення температури тіла до 37,5̊0С. 
У хворих з некрозом яєчка та флегмоною мошон-
ки ознаки запалення (набряк, гіперемія, біль) про-
ходили на 3-5 добу післяопераційного періоду.

Серед дітей з критичною ішемією яєчка повне 
одужання спостерігали у 10 пацієнтів (52,6 %). У 
дітей з критичною ішемією яєчка, які поступили 
до стаціонару у термін 6-12 годин від початку за-
хворювання, набряк мошонки спостерігався до 
3-5 діб раннього післяопераційного періоду. Дре-
нажі з мошонки було видалено на 3 добу після 
оперативного втручання. Ця група пацієнтів була 
виписана зі стаціонару на 5-7 добу після операції. 
Під час подальшого спостереження та УЗД значу-
щих змін з боку ураженого органу не виявлено. У 
2 дітей (10,5 %), які поступили у термін 6-12 годин 
з моменту перекрута яєчка, у подальшому спосте-
рігався аутоліз яєчка. Серед дітей, які звернулися 
за допомогою від 12 до 16 годин після початку за-
хворювання, повне одужання відмічалося у 2 паці-
єнтів (10,5 %). Аутоліз яєчка у післяопераційному 
періоді спостерігали у 5 хворих (26,3%). У 3 дітей 
(15,7 %) у пізньому післяопераційному періоді (у 
терміни до 1 року після проведення операції) за 
даними ультразвукової орхометрії спостерігали-
ся зменшення розміру яєчка на 8-20% відносно 
контрлатерального здорового яєчка. Сонографічно 
були виявлені ознаки склерозу яєчка – ущільнення 
паренхіми яєчка при наявності збереженого цен-
трального кровообігу органу.

В усіх дітей (8 хворих - 14,8 %), яким було ви-
конано реабілітаційну орхіопексію за Веселим з 
контрлатерального боку, отримано гарний резуль-
тат. Діти були виписані зі стаціонару на 1-3 добу 
післяопераційного періоду. Суть методу полягає 
в інтравагінальній фіксації яєчка шляхом накла-
дання 4 фіксуючих швів, що розсмоктуються, при 
цьому два окремих контрлатеральних шва фіксу-
ють нижній полюс яєчка до вагінальної оболонки, 
одночасно прошиваючи та гофруючи зв'язку Гун-
тера, та інші 2 шва накладаються контрлатераль-
но між вагінальною оболонкою яєчка та верхнім 
полюсом яєчка з одночасним гофруванням верх-
ньої зв'язки придатка яєчка (рис. 1) [12].

Діагностика життєздатності перекрученого яєч-
ка під час операції може бути досить складною. 
Клінічні ознаки, які визначають життєздатність 
яєчка під час критичної ішемії, можуть бути визна-
чені як наявність центрального та периферичного 
кровообігу органу, колір та консистенція уражено-
го яєчка. Розтин білкової оболонки яєчка багряно-
синюшного кольору, який призводить до виділення 

крові яркого або темного кольору, та щільність ор-
гану, яка визначається як "еластична", є ознаками 
життєздатності яєчка, що критично ішемізоване. 
Виділення венозної гемолізованої крові в невели-
кій кількості або взагалі її відсутність після нане-
сення розтинів, відсутність кровотечі після еко-
номного висічення паренхіми яєчка, що пролабує 
у просвіт розтинів, збереження напруги яєчка піс-
ля декомпресійних насічок можуть служити озна-
ками незворотних змін у яєчку. Проте, достовірно 
встановити ступінь змін у перекрученому яєчку в 
строки від 6 до 16 годин після виникнення захво-
рювання, без виконання термінового інтраопера-
ційного гістологічного дослідження, у переважній 

більшості випадків не представляється можливим.
Виконання реабілітаційних заходів у передопе-

раційному періоді, під час оперативного втручання 
та ранньому післяопераційному періоді дозволило 
зберегти критично уражене яєчко у 10 випадках 
(50 %) та покращити результати лікування дітей, 
що хворі на гострий перекрут яєчка.

Висновки
1. Критична ішемія яєчка при його гострому пе-

рекруті спостерігається у 35,2 % дітей.
2. Ранні реабілітаційні заходи у дітей з критичною 

ішемією яєчка з його гострим перекрутом включають 
сукупність консервативних та операційних підходів, 
які виконують у передопераційному, інтраоперацій-
ному та ранньому післяопераційному періоді.

3. Своєчасне та повноцінне виконання реабілі-
таційних заходів дозволяє покращити результати 
оперативного лікування та зберегти уражене яєчко 
з критичною ішемією у 50% пацієнтів.
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Рис. 1. Орхіопексія за Веселим [12]
1. Яєчко. 2. Вагінальна оболонка яєчка. 
3. Придаток яєчка. 4. Вузловий шов на 

зв'язці Гунтера. 5. Вузловий шов на зв'язці 
Гунтера. 6. Верхній полюс яєчка. 7. Нижній 
полюс яєчка. 8. Вузловий шов на верхній 

зв'язці придатка яєчка. 9. Вузловий шов на 
верхній зв'язці придатка яєчка.
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Перспективи подальших досліджень
Для покращення результатів лікування дітей, 

хворих на гострий перекрут яєчка, необхідне ро-
зуміння щодо перебігу альтеративних та реабіліта-
ційних процесів. Потрібне проведення досліджень 
стосовно перебігу морфологічних змін, відносно 
до терміну виникнення перекруту яєчка та сту-
пеня перекруту. Потрібне створення класифіка-

ції гострих ішемічних уражень яєчка. Необхідна 
оптимізація методів реабілітації дітей з гострим 
перекрутом яєчка у віддаленому післяопераційно-
му періоді.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про 
відсутність конфлікту інтересів.

Джерела фінансування. Самофінансування.
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РАННЯЯ РЕАБИЛИТАЦИЯ КРИТИЧЕСКОЙ 
ИШЕМИИ ЯИЧКА 

ПРИ ЕГО ОСТРОМ ПЕРЕКРУТЕ У ДЕТЕЙ
 

Н.Ю. Весёлый, С.В.Весёлый 
 

Донецкий национальный 
медицинский университет 

(г. Лиман, Украина)

Резюме
Введение. Острый перекрут яичка – ургентное со-

стояние, которое характеризуется проворачиванием и 
скручиванием семенного канатика вместе с сосудами, 
которые находятся в нём, вокруг вертикальной или 
горизонтальной оси. Возникновение этого состояния 
приводит к ишемизации яичка, и при отсутствии сво-
евременной медицинской помощи – к потере органа. В 
случае выполнения операции в сроки 6-12 часов шанс 
ребёнка на полное выздоровление уменьшается до 70 %. 
Срок от 12 до 24 часов оставляет лишь 20 % шанс на 
сохранение яичка. После 24 часов после начала забо-
левания шанса на сохранение жизнеспособности органа 
почти нет.

Цель исследования - оптимизация ранней реабили-
тации критической ишемии яичка при его остром пере-
круте у детей.

Материал и методы исследования. За период с 
2010 г. по 2021 г. наблюдали и лечили 54 ребёнка с пере-
крутом яичка. В первые 6 часов от начала заболевания 
в стационар поступило 8 детей, в срок 6,1-12 часов в 
больницу обратилось 8 пациентов, в период 12,1-16 ча-
сов – 11 больных, в срок 16,1-24 часов – 16 больных и 
11 пациентов – в срок более 24 часов.

Яичко было верифицировано как жизнеспособ-
ное у 12 детей (22,2 %). У 22 больных (40,8 %) был 
диагностирован некроз яичка, им была выполнена 
орхофуникулэктомия. У 20 мальчиков (37 %) была ди-
агностирована критическая ишемия поражённого яичка.

Все больные с перекрутом яичка поступали в стаци-
онар в ургентном порядке, общее состояние их оцени-

EARLY REHABILITATION OF CRITICAL 
TESTICULAR ISCHEMIA WITH ACUTE TORSION 

IN CHILDREN
 

M.Yu.Veselyi, S.V. Veselyi 
 

Donetsk National 
Medical University 
(Lyman, Ukraine)

Summary
Introduction. Acute testicular torsion is an urgent 

condition characterized by chorda spermatica turn and 
torsion with its vessels along vertical or horizontal axis. 
This condition results in testicular ischemia and loss of 
organ in case of lack of timely medical care. If a child is 
operated on within 6-12 hours their chance for complete 
recovery is decreased to 70 %. The timeline of 12-24 hours 
leaves only a 20% chance to keep a testicle. After 24 hours 
since the beginning of the condition there is virtually no 
chance to keep organ’s viability.

The goal of the research is an optimization of early 
rehabilitation of critical testicular ischemia in children 
with acute testicular torsion. 

Material and methods. Over the period of the years 
2010 – 2021 54 children with testicular torsion were 
observed and treated. Eight children got to a hospital as in-
patients within first six hours from condition establishment, 
eight patients turned to a hospital within the period of 
6.1-12 hours, 11 patients addressed hospital after 12.1-
16 hours, 16 patients did so after 16.1-24 hours, and 11 
patients addressed hospital after more than 24 hours since 
condition had been established.

All patients with testicular torsion were admitted to a 
hospital in an urgent manner, their general condition was 
assessed as "moderate". Time before surgery was limited (up 
to 1 hour from the moment of hospitalization). Therefore, 
the examination of patients was minimized by a general 
blood test, a general urine test (83.3 %), determination of 
blood group and Rh-factor, measuring arterial pressure.

A testicle was verified as viable in 12 children (22.2 %). 
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валось как "средней тяжести", время до оперативного 
вмешательства было ограничено (до 1 часа с момента 
госпитализации). Поэтому обследование пациентов 
было минимизировано общим анализом крови, общим 
анализом мочи (83,3 %), определением группы крови и 
Rh-фактора, измерением артериального давления.

Все больные были прооперированы. Во всех случаях 
операцию начинали не позднее часа с момента госпита-
лизации. Через паховый доступ операция была проведе-
на 45 детям (83,3 %) и у 9 больных (16,7 %) использовали 
трансскротальный доступ. В случаях жизнеспособного 
яичка выполняли деторсию яичка и орхиопексию. Все 
дети, которым выполнили органоуносящую операцию 
из-за некроза яичка, поступили в стационар в срок бо-
лее 16 часов от начала заболевания. Всем пациентам с 
критической ишемией яичка во время операции прово-
дили реабилитационные мероприятия.

Результаты исследования. Среди детей с критичес-
кой ишемией яичка полное выздоровление наблюдали у 
10 пациентов (52,6 %). Дети, поступившие в стационар 
в срок 6-12 часов от начала заболевания были выписаны 
из отделения на 5-7 сутки после операции. У двоих де-
тей (10,5 %) из этой группы пациентов в дальнейшем 
наблюдался аутолиз яичка. Среди детей, обратившихся 
за помощью в срок от 12 до 16 часов после начала за-
болевания, полное выздоровление отмечалось у 2 па-
циентов (10,5 %). Аутолиз яичка в послеоперационном 
периоде наблюдали у 5 больных (26,3 %).

Выводы. 1. Критическая ишемия яичка при его ост-
ром перекруте наблюдается у 35,2 % детей. 2. Ранние 
реабилитационные мероприятия у детей с критичес-
кой ишемией яичка при его остром перекруте вклю-
чают совокупность консервативных и операционных 
подходов, которые выполняют в предоперационном, 
интраоперационном и раннем послеоперационном пе-
риоде. 3. Своевременное и полноценное выполнение 
реабилитационных мероприятий позволяет улучшить 
результаты оперативного лечения и сохранить поражен-
ное яичко с критической ишемией у 50 % пациентов.

Ключевые слова: перекрут яичка; ранняя реа-
билитация; критическая ишемия; дети.

Genital gland necrosis was diagnosed in 22 patients (40.8 
%), they underwent orchophuniculectomia. Critical testicle 
ischemia was diagnosed in 20 boys (37 %).

All patients were operated on. In all cases operation 
started not later than an hour after hospitalization. For 45 
children operation was performed via inguinal access (83.3 
%), transscrotal access was used in 9 patients (16.7 %). 
In all cases when a testicle was viable invasive detorsion 
with further orchiopexy was used. All children who 
underwent testiculectomy were hospitalized later than 16 
hours after the onset of the disease. All boys with critical 
testicle ischemia underwent rehabilitation measures during 
operation. 

Results. Among children with genital gland critical 
ischemia 10 patients (52.6 %) recovered completely. 
Children who had been hospitalized during 6-12 hours after 
the onset of the disease were discharged from a hospital 
ward on the 5-7 day after operation. Two children (25 %) 
in this group had further testicle autolysis. Among children 
who addressed for healthcare support within 12–16 hours 
after the condition establishment, two patients (18.2 %) 
recovered completely. Five patients (50 %) had testicle 
autolysis in the postoperative period.

Conclusions. 1. Critical testicular ischemia is observed 
in 35.2 % children with acute testicular torsion. 2. Early 
rehabilitation measures include a complex of conservative 
and operational approaches implemented in pre-
operational, intra-operational and early post-operational 
periods. 3. Timely and full-fledged rehabilitation measures 
implementation allows to improve results of operational 
treatment and save affected genital gland with critical 
ischemia in 50 % of patients.

Keywords: Testicular Torsion; Early Rehabilitation; 
Critical Ischemia; Children.
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АНАЛІТИЧНІ ОГЛЯДИ / ANALYTICAL REVIEWS

Другим клінічним питанням, зазначеним про-
відними експертами, було: II. Чи слід застосову-
вати пробіотики у недоношених дітей? Якщо так, 
то які пробіотики (один або комбінації) та в якій 
дозі слід застосовувати?

Пробіотичні штами (або їх комбінації), що 
були протестовані щонайменше на 247 немовля-
тах і відповідали критеріям визначення на рівні 
штаму та (на групу) у РКД, обрані наступні: B. 
breve BBG-001(YIT4010), L. reuteri DSM 17938, 
L. rhamnosus GG ATCC 53103, S. boulardii CNCM 
I-745, комбінація B. bifidum NCDO 1453 з L. 
acidophilus NCDO 1748 (ATCC 4356, LA37, або 
NCIMB 30316), і комбінація B. infantis Bb-02, 
B. lactis Bb-12 і Str. thermophilus TH-4. У мере-
жевому мета-аналізі [1] автори проаналізували 
результати вивчення штамів B. lactis Bb 12 і B94 
разом, що дає знижені показники НЕК. Однак ці 
результати багато в чому базувалися на єдино-
му дослідженні [2], яке вивчало дію штаму B94 
у 200 немовлят, що недостатньо для оцінки сеп-
сису. Штам B. lactis Bb-12 оцінили у 219 немов-
лят [3-6] і не призвело до зниження смертності 
або захворюваності, хоча сила доказовості також 
була нижче нашого порогу. Оскільки мета авто-
рів полягала у наданні рекомендацій для конкрет-
ного штаму, ці два штами B. lactis не підлягали 
подальшій оцінці. Інші пробіотичні штами, які 
були раніше вивчені в РКД і були узагальнені в 
попередньому мережевому мета-аналізі групи ав-
торів, але не були визначені на рівні штаму або 
не досягли порогу 247 немовлят у кожній гру-

пі, це: Bacillus clausii (4 штами: O/C, N/R84, T84 
і Sin8); Bacillus coagulans (раніше L. sporogenes); 
комбінація Baс. subtilis R0179 і E. faecium R0026; 
B. bifidum OLB6378; комбінація B. bifidum, B. 
infantis, B. longum та L. acidophilus; комбінація B. 
bifidum, B. lactis, B. longum і L. ацидофільна; B. 
breve M-16V, комбінація B. breve та L. casei; поєд-
нання B. Infantis ATCC 15697 і L. acidophilus ATCC 
4356; комбінація B. infantis, L. acidophilus, L. casei, 
L. plantarum, L. rhamnosus та Str. термофільна; ком-
бінація B. infantis PTA-5843, E. faecium PTA-5844 
і L. gasseri PTA-5845; комбінація B. lactis Bb-12 і 
B. Longum BB536; B. longum BB536; комбінація B. 
longum BB536 та L. rhamnosus GG; комбінація B. 
longum 35624 та L. rhamnosus GG; комбінація B. 
longum R00175, та інш. Ці пробіотичні штами далі 
не обговорювалися.

Умовно позитивну рекомендацію мають на-
ступні штами (або комбінації штамів):

Проведено аналіз можливості застосування L. 
rhamnosus GG (LGG) ATCC 53103 порівняно зі 
звичайним доглядом за недоношеними немовля-
тами. Смертність та сепсис не показали будь-який 
чіткий ефект за шкалою GRADE CrI (достовірний 
інтервал дуже низький і низька впевненість до-
казів, відповідно). Дослідження на сепсис [8-15] 
містили достатню кількість немовлят, щоб ви-
ключити значний сприятливий ефект від введення 
L. rhamnosus GG ATCC 53103, тоді як результат 
щодо смертності був дуже низьким [8-10]. Проте 
достовірний інтервал для НЕК помітно знижено: 
всього досліджено 1507 немовлят (107-111, 114); 
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Резюме. Питання доцільності та ефективності використання пробіотиків у новонароджених зали-
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ентерології, гепатології та харчування та Робочої групи Європейського товариства дитячої гастроенте-
рології, гепатології та харчування з питань пробіотиків та пребіотиків щодо використання пробіотиків у 
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документом і результатами багатьох клінічних рандомізованих контрольованих випробувань пробіотиків. 
Розглядаються відповіді на 6 клінічних питань, які було поставлено робочою групою Комітету для оцінки 
доцільності використання, шляхів уведення, дозування та тривалості використання, а також ефективності 
та якості пробіотичних препаратів. Доведено, що пробіотики в цілому можуть знизити рівень некротизу-
ючого ентероколіту, сепсису та смертності. З іншого боку, все більша кількість комерційних продуктів, що 
містять пробіотики, доступні в іноді неоптимальної якості. Крім того, велика кількість відділень у всьому 
світі регулярно пропонують пробіотичні добавки як стандарт лікування, незважаючи на відсутність вагомих 
доказів. У цьому документі автори прагнули надати поради, які конкретні штами потенційно можуть бути 
використані, а які - ні. Крім того, акцентувалась увага на питаннях безпеки добавок пробіотиків для недоно-
шених немовлят. Гарантією якості пробіотичного продукту є позбавлення штамів пробіотиків трансферних 
генів стійкості до антибіотиків і можливість регулярно виявляти сепсис на тлі використання пробіотиків.
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0,240 (CrI 0,064 до 0,670); тобто низька впевне-
ність доказів. Примітно, що і контрольна, і гру-
па втручання містили дуже мало НЕК (2,3 і 0,8% 
відповідно), тоді як рівень захворювання у контр-
ольних групах усіх 51 РКД разом становив 6,1% 
в середньому [1]. Крім того, показники смертнос-
ті та сепсису у дослідженнях, що оцінювали L. 
rhamnosus GG ATCC 53103, були дуже низькими. 
Причинами дуже низької частоти подій у контр-
ольній групі може бути внаслідок включення в 6 
РКД більш старших дітей (середній гестаційний 
вік коливався від 29 до 34 тижнів; середня маса 
тіла коливалася від 1150 до 1950 г). Крім того, у 
дослідженні Manzoni et al. 2009/2014, як контр-
ольна, так і інтервенційна групи отримували би-
чачий лактоферин на додаток до плацебо або LGG. 
Це може пояснити низьку частоту НЕК у дослі-
дженнях, навіть у контрольних групах, хоча остан-
нім часом велика кількість РКД не продемонстру-
вали ефекту лише ентерального введення бичачого 
лактоферину [16]. Після ретельного аналізу усіх 
досліджень [18-20] із залученням використання 
пробіотика L. rhamnosus GG (LGG) було зроблено 
наступні рекомендації: При дотриманні усіх умов 
безпеки можна умовно рекомендувати використан-
ня L. rhamnosus GG ATCC 53103 у дозі від 1 x 109 
КУО до 6 x 109 КУО, оскільки це може зменшити 
NEC стадії 2 або 3 (низька впевненість доказів). 

Шкала доказів GRADE щодо того, чи ком-
бінація B. infantis Bb-02, B. lactis Bb-12 та Str. 
thermophilus TH-4 порівняно зі звичайним до-
глядом за недоношеними немовлятами свідчить 
про наступне. Смертність та сепсис не показали 
чіткого напрямку розміру ефекту, особливо якщо 
брати до уваги CrI (дуже низька та низька впевне-
ність доказів, відповідно). Однак введення цих 3 
штамів суттєво знижувало частоту НЕК 2 та 3 ста-
дії (RR 0,29 (0,073 – 0,78)). Доказова база склада-
лася з одного більшого [19] і одного меншого [20] 
РКД із включенням загалом 1244 немовлят із се-
редньою масою при народженні приблизно 1050 г.

На основі РКД, описаних вище, можна дати 
умовну рекомендацію щодо використання ком-
бінації B. infantis Bb-02, B. lactis Bb-12 та Str. 
thermophilus TH-4 в дозі 3,0 до 3,5×108 КУО (кож-
ного штаму) у недоношених дітей, оскільки є дока-
зи низької якості, які можуть зменшити НЕК стадії 
2 або 3. Однак сприятливий вплив цих 3 штамів 
(у дозі від 1,75 до 3,5×108 КУО кожного штаму) 
щодо зниження НЕК не вдалося продемонструвати 
в ретроспективній когорті з 580 немовлят масою 
приблизно 1100 грамів у середньому при наро-
дженні [21]. Заключна рекомендація робочої гру-
пи Комітету: Якщо всі умови безпеки дотримані, 
можна умовно рекомендувати використовувати 
комбінацію B. infantis Bb-02, B. lactis Bb-12 та Str. 
thermophilus TH-4 у дозі від 3,0 до 3,5×108 КУО (з 
кожного штаму), оскільки це може зменшити НЕК 
на стадії 2 або 3 (низька впевненість доказів).

Щодо штамів (або комбінації штамів), які мають 
умовно нейтральну або негативну рекомендації, є 

наступна інформація. Комісія дійшла висновку, що 
не можна дати жодних рекомендацій в будь-якому 
напрямку щодо використання L. reuteri DSM 17938, 
B. bifidum NCDO 1453 (зараз рекласифікований як 
B. longum) з L.acidophilus NCDO 1748 (ATCC 4356, 
LA37 або NCIMB 30316), B. breve BBG-001 у не-
доношених дітей для зниження ризику смертності, 
НЕК стадії 2 або 3, або сепсису (дуже низька впев-
неність доказів). Крім того, L. reuteri DSM 17938, 
L. acidophilus NCDO 1748 (ATCC 4356, LA37 або 
NCIMB 30316)  є штамами, що частково продуку-
ють D-лактат, до якого недостатньо даних щодо 
безпеки в недоношених дітей [23].

Робоча група не рекомендує рутинне викорис-
тання S. boulardii з міркувань безпеки (відповідно 
до позиції Європейського медичного агентства, 
яке не дозволяє застосування S. boulardii у паці-
єнтів з центральним венозним катетером, у важ-
кохворих пацієнтів або з ослабленим імунітетом 
через ризик розвитку грибкової інфекції), а також 
відсутності доказів ефективності (від дуже низь-
кого до низького рівнів впевненості доказів) [23].

Наступне, третє, клінічне питання: Чи є комбіна-
ції видів більш ефективними, ніж використання од-
ного штаму для зниження ризику НЕК (етап 2 або 3)?

На сьогодні, ймовірно, недоцільно екстраполю-
вати або визначати, чи сприятливий ефект у групі 
«кілька штамів» був зумовлений ймовірністю того, 
що більш ефективні штами були використані у цій 
групі порівняно зі штамами, які використовували-
ся в групі «один штам». Переважно це залежить 
від того, який саме використовується штам. З од-
ного боку, використання одного штаму з доведе-
ною ефективністю, ймовірно, буде ефективніше, 
ніж використання комбінації штамів без доведеної 
ефективності. З іншого боку, комбінація з 2 або 
більше незалежно доведених ефективних штамів 
може бути більш ефективною ніж один ефектив-
ний штам, за умови відсутності антагоністичних 
механізмів. Показано, що з усіх неонатальних до-
сліджень, разом узятих, немає апріорної переваги 
введення кількох штамів проти одного штаму [1]. 
Крім того, виявляється, що немає користі від вибо-
ру певного роду (Bifidobacterium або Lactobacillus) 
або комбінації цих двох.

Таким чином, ці дані, хоча й неспецифічні для 
штаму, повноцінно не підтверджують думку про 
те, що введення кількох штамів або комбінацій 
видів (з іншого роду) є більш ефективним, ніж 
введення одного пробіотичного штаму.

Комісія умовно рекомендує, щоб при розгляді 
питання про використання пробіотиків було ви-
брано штам (або комбінація штамів) з доведеною 
ефективністю та встановленим профілем безпеки, 
та не зосереджуватися на введенні кількох штамів з 
різних родів (дуже низька впевненість доказів)[23]. 

Однак, у нещодавно опублікованому метаана-
лізі, що включав 45 досліджень з 12 320 учасника-
ми. Bifidobacterium plus Lactobacillus асоціювали-
ся з нижчими показниками смертності (коефіцієнт 
ризику 0,56; 95% вірогідний інтервал 0,34-0,84) і 
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захворюваністю НЕК (0,47; 0,27-0,79) порівняно з 
плацебо; Lactobacillus плюс пребіотик асоціювали-
ся з нижчими показниками захворюваності на НЕК 
(0,06; 0,01-0,41) порівняно з плацебо; Біфідобак-
терії плюс пребіотик мали найвищу ймовірність 
мати найнижчий рівень смертності (поверхня під 
кумулятивною рейтинговою кривою 83,94%); та 
Lactobacillus плюс пребіотик мали найвищу ймо-
вірність мати найнижчий рівень НЕК (поверхня 
під кривою кумулятивного рейтингу 95,62%). Були 
зроблені обмеження: у кількох дослідженнях авто-
ри повідомляли дані про дітей з меншою масою 
при народженні або гестаційним віком [7]. 

Висновки даного мета-аналізу свідчили про 
обмеженість ефективності окремих пробіотичних 
добавок порівняно з комбінованим застосуван-
ням пробіотиків. Для досягнення оптимального 
впливу на здоров’я недоношених дітей було ре-
комендовано комбіноване застосування пребіо-
тиків і пробіотиків, особливо Lactobacillus або 
Bifidobacterium [7].

Четверте клінічне питання: Яку дозу пробіо-
тичного штаму чи комбінації штамів слід ввести? 
Як можна побачити в базі даних 51 РКД, уведені 
дози пробіотичних штамів, що використовуються 
у недоношених новонароджених, сильно відрізня-
лися, [1]. Зазвичай дози були в діапазоні від 108 
до 109 КУО, але також дози варіювалися від 105 
КУО [24] до 1010 КУО [4]. Навіть між досліджен-
нями, в яких випробовувався той самий штам, 
уведені дози сильно відрізнялися. У 6 досліджен-
нях, які вивчали дію штаму B. lactis Bb-12 [3-6, 
21, 22], додаткова доза відрізнялася в 600 разів, 
від 2,0×107 до 1,2×1010 КУО. Для інших добре 
вивчених штамів введені дози відрізнялися мен-
ше; від 2×108 до 6×109 КУО [8, 9, 25-32] для L. 
rhamnosus GG, від 4×107 до 2×108 КУО [27-33] 
для L. reuteri DSM 17938 та від 1 ×109 до 5×109 
КУО для S. boulardii I-745 [34-37].

Невелике дослідження (n=149) загалом не по-
казало чітких відмінностей у колонізації між 
дозуванням 1×109 або 1×1010 КУО того само-
го штаму щодня [38]. Однак введення добової 
дози 1×109 КУО 2 штамів пробіотиків було більш 
ефективним з точки зору колонізації, ніж тижневі 
або двотижневі дози тих самих штамів [39].

Нещодавно був опублікований систематичний 
огляд щодо залежності дози пробіотиків у різних 
клінічних ситуаціях та групи пацієнтів [40]. Лише 
для антибіотик-асоційованої діареї спостерігали 
залежність від дози, хоча це не було специфічним 
для штаму і проаналізовано з усіма пробіотични-
ми штамами одночасно. Для НЕК такого зв’язку 
не вдалося продемонструвати у недоношених ді-
тей. Автор однак також зазначає, що це питання 
є дуже маловивченим у різних клінічних умовах. 
Крім зазначених доз на етикетці продукту добре 
відомо, що насправді кількість життєздатних бак-
терій часто значно нижча, іноді лише кілька від-
сотків від того, що заявлено на упаковці товару 
[23]. Таким чином, постачальники пробіотиків 

повинні завжди надавати звіти про кількість жит-
тєздатних бактерій у їхньому продукті, включаю-
чи аналіз стабільності. Крім того, життєздатність 
пробіотику сильно впливає на те, чи розчиняється 
він у воді, грудному молоці або суміші [41].

На закінчення, дані не підтверджують думку 
про те, що більша доза пробіотиків є більш ефек-
тивною поряд із нижчою дозою, а оптимальна 
доза для більшості видів і штамів залишається 
невизначеною [23].

Таким чином, робоча група Комітету рекомен-
дує, якщо вводяться пробіотики, використовувати 
такі ж дози, як застосовується у відповідних РКД 
(дуже низька впевненість доказів). Пробіотичні 
продукти повинні супроводжуватися офіційними 
звітами про якість, які підтверджують життєздат-
ність продукту до кінця придатності [23].

Наступне, V клінічне питання: Якою має бути 
тривалість введення пробіотиків? Ця проблема 
систематично не досліджувалася. Час після наро-
дження, коли починають застосовувати пробіоти-
ки, а також загальна тривалість прийому пробіо-
тиків сильно варіюється [1]. Кілька досліджень 
починали пробіотики відразу після народження, 
тоді як інші чекали до тижня після народження. 
У деяких дослідженнях застосування пробіотиків 
було припинено через 2 тижні. Однак, у більшості 
досліджень, введення пробіотиків тривало від 4 
до 6 тижнів або до виписки. Оскільки ефектив-
ність штаму доведена, було б здоровим глуздом 
вводити пробіотики до і у період, коли ризик НЕК 
є найвищим, тому відносно швидко після наро-
дження. Втім, невідомо, дуже раннє введення ви-
сокої дози одного або кількох пробіотичних шта-
мів може бути шкідливим або ні, коли «природна» 
колонізація (за рахунок грудного молока) тільки 
починається, і коли імунна система недорозвине-
на, а функція шлунково-кишкового бар’єру пору-
шується через незрілі, не щільні з’єднання і змен-
шення шару слизу [23].

Дані не дають чітких доказів того, коли слід по-
чинати прийом пробіотичних добавок і коли при-
пиняти. Хоча існує обґрунтування того, що тривале 
використання може запобігти більш «природної» 
колонізації та/або, що співвідношення ризику та 
користі може бути найнижчим при застосуванні в 
період, коли ризик НЕК є найвищим.

Кінцеві рекомендації Комісії наступні: наявні 
дані не вказують чітко на оптимальний початок 
або тривалість лікування. Автори умовно рекомен-
дують окремим підрозділам визначити тривалість 
лікування, виходячи з популяції, хто їх отримува-
тиме та ймовірність розвитку захворювань, таких 
як НЕК (дуже низька впевненість доказів) [23].

Останнє, шосте клінічне питання, на яке від-
повідала робоча група Європейського товари-
ства дитячої гастроентерології, гепатології та 
харчування з питань пробіотиків та пребіотиків: 
Чи доцільно вводити інші штами, ніж ті, що до-
сліджені у великих добре проведених РКД? Не-
щодавній мережевий мета-аналіз показує, що 
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результати РКД на різних пробіотичних штамах 
значною мірою відрізняються від 3-х проаналі-
зованих результатів [1]. Залишається з’ясувати, 
чи є це справді відображення переваг конкретно-
го штаму, внутрішньої та зовнішньої валідності 
досліджень, чи питання потужності [42]. Однак, 
враховуючи вразливу групу пацієнтів та вищез-
гадані потенційні проблеми з безпекою та якістю 
продукції, можна рекомендувати лише високоя-
кісні, безпечні та підтверджені фактами штами 
для клінічного використання.

Тому Комісія умовно рекомендує за клінічних 
умов використовувати один штам або комбінацію 
штамів, що повинно ґрунтуватися на позитивних 
результатах добре проведених РКД (дуже низь-
ка впевненість доказів). Однак за дослідницьких 
умов доцільно тестувати нові штами або нові ком-
бінації штамів [23].

Таким чином, втручання, пов’язане із шлунко-
во-кишковим трактом, яке є одночасно найбільш 
безпечним і ефективним у зниженні захворюванос-
ті та смертності, безумовно, полягало б у стимулю-
ванні використання непастеризованого власного 
молока матері. Однак, особливо у відділеннях ін-
тенсивної терапії з високою захворюваністю НЕК, 
можна розглянути питання про застосування про-
філактичної пробіотичної терапії. Представлений 
документ, позиція робочої групи були спрямовані 
на те, щоб надати деякі рекомендації щодо того, 
які штами пробіотиків довели свою ефективність, 
а також вирішити питання їх безпеки.

Автори лише радять використання певних шта-
мів пробіотиків, які виявилися безпечними та ефек-
тивними з тих, які були досліджені у великої кіль-
кості немовлят з ДММТ. На сьогодні, все ще існує 
потреба у добре розроблених і ретельно проведених 
РКД з відповідними критеріями включення/виклю-
чення та відповідними розмірами вибірки. Вони 
особливо заохочують проводити випробування, які 
мають на меті включно недоношених дітей (особли-
во з <26 тижнів вагітності), оскільки ці діти віднос-
но недостатньо вивчені дотепер. Хоча ці немовлята 
мають найвищий ризик НЕК, ризик шкоди від про-
біотиків також може бути найвищим [23].

Такі дослідження повинні визначити опти-
мальні дози та тривалість прийому, а також на-
дання додаткової інформації про довгострокову 
безпеку пробіотиків. Пробіотичні продукти, які 
використовуються, повинні проходити процеду-
ри систематичного контролю якості у відповід-
них органах для підтвердження життєздатності та 
визначення рівня(рів) напруги активної речовини 
інгредієнт(тів). Оскільки більшість опублікованих 
на даний момент досліджень фінансувалася ком-
паніями, незалежні випробування, які переважно 
фінансуються спільно національним/урядовим/
Європейським Союзом органами та іншими між-
народними організаціями, було б бажано. Нарешті, 
довгострокове спостереження є виправданим не 
тільки з точки зору розвитку нервової системи, але 
також з точки зору безпеки та імунітету [23].

Іншою серйозною проблемою в багатьох РКД 
є визначення НЕК. Мабуть, тільки доведений хі-
рургічним шляхом НЕК є надійним результатом, 
і про це завжди слід повідомляти окремо в май-
бутніх випробуваннях. У багатьох випробуваннях 
засліплення є важливою проблемою, а NEC етапу 
2 не є точним діагнозом [23].

Іншими відкритими питаннями, які не роз-
глядалися у багатьох проведених дослідженнях, 
є оптимальна матриця пробіотичної добавки (по-
рошок, капсули або рідини), а також стратегія су-
путнього годування (власне або донорське грудне 
молоко або суміш), незважаючи на той факт, що 
вони можуть вплинути на результати. Вважається, 
що немовлята на грудному вигодовуванні краще 
реагують на пробіотики через той факт, що лише 
жіноче молоко містить олігосахариди жіночого 
молока, від яких отримують  користь біфідобак-
терії, особливо B. infantis [44]. Чи є далі потен-
ційна різниця в ефективності між молоком влас-
ної матері або донорським молоком, залишається 
невідомо. Хоча донорське молоко все ще містить 
олігосахаріди, всі корисні бактерії, які зазвичай 
містять свіже жіноче молоко [45], знищуються в 
процесі пастеризації. З іншого боку, матері, які 
приймають антибіотики, мають менше біфідобак-
терій у молоці [46]. Тим не менш, у нещодавному 
огляді Cochrane не рекомендувалося мамам недо-
ношених дітей використовувати пробіотики [47]. 

Захоплюючими новими напрямками досліджень 
є вивчення вбитих пробіотиків або тісно пов'язаних 
постбіотиків, які все ще можуть мати сприятливий 
імунологічний ефект, але усувають ризик, напри-
клад, сепсису або контамінації [48-49]. Тому з нетер-
пінням очікуємо результати нових клінічних дослі-
джень і роз’яснень щодо багатьох відкритих питань, 
пов’язаних із призначенням пробіотиків у педіатрич-
ній практиці та в новонародженим зокрема.
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ЕСТЬ ЛИ БУДУЩЕЕ У ПРОБИОТИКОВ 
В НЕОНАТОЛОГИИ?

(АНАЛИЗ ПОСЛЕДНИХ ДАННЫХ, ЧАСТЬ 3)
 

Т.К. Знаменская, А.В. Воробьева
 

ГУ «Институт педиатрии, акушерства 
и гинекологии имени академика 
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(г.Киев, Украина)

Резюме. Вопрос целесообразности и 
эффективности использования пробиотиков у 
новорожденных остается дискутабельным. В мае 
2020 года в журнале «Детская гастроэнтерология и 
питание» было опубликовано позиционное письмо 
Комитета по вопросам питания Европейского об-
щества детской гастроэнтерологии, гепатологии и 
питания и Рабочей группы Европейского общества 
детской гастроэнтерологии, гепатологии и питания 
по пробиотикам и пребиотикам относительно ис-
пользования пробиотиков у недоношенных детей. 
В третьей части литературного обзора продолжено 
знакомство с позиционным документом и резуль-
татами многих клинических рандомизированных 
контролируемых испытаний пробиотиков. Расс-
матриваются ответы на 6 клинических вопросов, 
поставленных рабочей группой Комитета для 
оценки целесообразности использования, путей 
введения, дозировки и продолжительности ис-
пользования, а также эффективности и качества 
пробиотических препаратов. Доказано, что про-
биотики в целом могут снизить уровень некроти-
зирующего энтероколита, сепсиса и смертности у 
новорожденных. С другой стороны, все большее 
количество коммерческих продуктов, содержащих 
пробиотики, доступны с иногда неоптимальным 
качеством. Кроме того, большое количество отде-
лений во всем мире регулярно предлагают пробио-
тические добавки как стандарт лечения, несмотря 
на отсутствие весомых доказательств. Кроме того, 
акцентировалось внимание на вопросах безопас-
ности добавок пробиотиков для преждевременно 
рожденных детей. Гарантией качества пробио-
тического продукта является лишение штаммов 
пробиотиков трансфертных генов устойчивости к 
антибиотикам и возможность регулярно выявлять 
сепсис на фоне использования пробиотиков.

Ключевые слова: пробиотики; преждевре-
менно рожденные дети; микробиом; бифидобакте-
рии; лактобактерии.

DO PROBIOTICS HAVE A FUTURE IN 
NEONATOLOGY?

(ANALYSIS OF THE LATEST DATA. PART 3)
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Summary. The issue of feasibility and 
effectiveness of probiotics use in newborns is still 
discussable. A position letter of the Committee 
on nutrition of the European Society for Pediatric 
Gastroenterology, Hepatology, and Nutrition 
(ESPGHAN) and the Working group of the ESPGHAN 
on probiotics and prebiotics issues was published 
in May 2020 in “Pediatric Gastroenterology and 
Nutrition” magazine as for the use of probiotics in 
premature newborns. The third part of the literature 
continues with the position paper and the results 
of many randomized controlled clinical trials of 
probiotics. The article considers the answers to 6 
clinical questions posed by the working group of the 
Committee to assess the feasibility of use, routes of 
administration, dosage and duration of use, as well 
as the effectiveness and quality of probiotic drugs. It 
was proved that probiotics, in general, could decrease 
the level of necrotising enterocolitis, sepsis, and 
mortality. On the other hand, an increasing number 
of commercial products containing probiotics of non 
optimal quality are available. In addition, a large 
number of departments in the world regularly suggest 
probiotic supplements as a treatment standard despite 
the absence of any solid evidence. Moreover, the 
emphasis was placed on issues of safety of probiotic 
supplements for premature newborns. Guarantee 
of quality of probiotic product is deliverance of 
probiotic strains by transfer genes of resistance to 
antibiotics, the ability to regularly detect sepsis while 
using probiotics. 

Keywords: Probiotics; Premature Newborns; 
Microbiome; Bifidobacteria; Lactobacilli.
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Бронхолегенева дисплазія (БЛД) залишається 
одним з найпоширеніших і найважливіших хро-
нічних захворювань у передчасно народжених ді-
тей. Покращення показників виживання недоно-
шених немовлят з гестаційним віком < 28 тиж, які 
є основною групою ризику щодо розвитку БЛД, 
вплинуло на динаміку частоти цього захворюван-
ня, перешкоджаючи її суттєвому зниженню остан-
німи роками [1,2]. Водночас, захворюваність на 
БЛД у цій популяції новонароджених дітей най-
вищого перинатального ризику може коливатися 
у межах від 10% до 89% [3]. Окрім респіраторних 
проблем, у немовлят з БЛД спостерігаються сер-
цево-судинні ускладнення, серед яких найбільш 
поширеним є легенева гіпертензія (ЛГ) [4]. 

Патогенез та чинники ризику ЛГ
Із зміною стандартів надання допомоги пе-

редчасно народженим дітям була описана «нова» 
БЛД, виникнення якої пов’язували насамперед 
з порушеннями процесів формування альвеол 
(«альвеоляризації») і судин («васкуляризації») 
[5]. Немовлята з БЛД мають вищий ризик щодо 
виникнення артеріальної ЛГ внаслідок порушен-
ня розвитку судин, що і є основною причиною 
підвищеного артеріального тиску у легенях [2]. 
Порушений ангіогенез у поєднанні зі зміненою 
реактивністю легеневих судин можуть підвищу-
вати їх резистентність і запускати розвиток ЛГ 
[6]. Зменшення загальної площі альвеолярно-ка-
пілярної поверхні у передчасно народжених не-
мовлят з БЛД погіршує газообмін, збільшує по-
требу тривалої кисневої терапії та вентиляційної 
підтримки, підсилює гіпоксемію під час гострих 
респіраторних інфекцій та фізичних навантажень 
і також може підвищувати ризик виникнення 
цього ускладнення [7]. Водночас, точні механіз-
ми розвитку ЛГ в немовлят з БЛД залишаються 
невідомими. Вони, ймовірно, також включають 
активацію реакцій запалення та порушення функ-
ції ендотелію, які підтримуються альвеолярною 
гіпоксією. У старших дітей з БЛД прогресуван-

ня дихальної недостатності, гіпоксія і порушена 
легенева перфузія підсилюють ЛГ, що негативно 
впливає на прогноз виживання [8]. 

Частота ЛГ у дітей з помірною і тяжкою БЛД 
становить близько 25 % [8]. За даними мета-ана-
лізу Chen та співавт. [4] ризик розвитку ЛГ у не-
мовлят з цим захворюванням підвищується за 
наявності прееклампсії, маловоддя, затримки 
внутрішньоутробного розвитку, а також у разі 
тяжкого перебігу захворювання або виникнення 
сепсису. Підвищують ймовірність формування ЛГ 
менша маса тіла при народженні та персистен-
ція відкритої артеріальної протоки [9], а також 
розвиток у дітей з БЛД вентилятор-асоційованої 
пневмонії [10]. За наявності ознак ранньої (на 7 
добу життя) ЛГ зростає ризик формування БЛД 
та пізньої ЛГ [11]. Раннє захворювання легене-
вих судин у поєднанні з потребою у ШВЛ на 7-й 
день життя є достовірним прогностичним чинни-
ком пізньої респіраторної захворюваності [12]. Ці 
дані підтверджують, що ранні аномальний розви-
ток або захворювання легеневих судин передують 
формуванню БЛД та підвищують ймовірність не 
лише пізньої ЛГ, але і довгострокової респіратор-
ної захворюваності [11,12].

Клінічні наслідки ЛГ
ЛГ, пов'язана з БЛД, виникає на тлі порушень 

альвеолярної дифузії, аномальної будови і змен-
шення кількості легеневих судин, оскільки зазна-
чені зміни спричинюють підвищення їх резис-
тентності і розвиток правошлуночкової серцевої 
недостатності. Діти з БЛД, в яких розвинулась 
ЛГ, мають вищий ризик ранньої смертності та гір-
ший віддалений прогноз щодо здоров’я і розвитку 
[8,13]. Майже половина дітей з БЛД помирають 
упродовж 2-х років від моменту встановлення діа-
гнозу ЛГ [14]. Окрім підвищення ризику смерті, 
наявність цього ускладнення подовжує загальну 
тривалість перебування у стаціонарі, тривалість 
ШВЛ й оксигенотерапії, підвищує ймовірність 
виникнення додаткових проблем з годуванням, 
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ЛЕГЕНЕВА ГІПЕРТЕНЗІЯ У НЕМОВЛЯТ 
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Резюме. Бронхолегенева дисплазія (БЛД) є провідною хронічною патологією передчасно народжених ді-
тей, яка змінює структуру легень та порушує розвиток легеневих судин. Найважливішим серцево-судинним 
ускладненням БЛД є розвиток легеневої гіпертензії, який діагностують у близько 25 % найтяжче хворих 
немовлят. Легенева гіпертензія, пов'язана з БЛД, виникає на тлі аномальної будови і зменшення кількості 
легеневих судин, що призводить до підвищення їх резистентності та розвитку правошлуночкової серцевої 
недостатності. Виникнення цього ускладнення погіршує прогноз виживання у дітей з БЛД, подовжує трива-
лість перебування у стаціонарі, негативно впливає на довгостроковий соматичний та неврологічний розви-
ток і збільшує частоту повторних госпіталізацій. Усе це обґрунтовує необхідність своєчасної діагностики 
та лікування легеневої гіпертензії у дітей з БЛД. У цьому огляді представлені нові дані щодо визначення, 
діагностики та лікування легеневої гіпертензії, пов’язаної з БЛД. 

Ключові слова: легенева гіпертензія; бронхолегенева дисплазія; передчасно народжені немовлята.
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частоту трахеостомій і повторних госпіталізацій, 
а також негативно впливає на довгостроковий со-
матичний та когнітивний розвиток [4,8,9].

У ретроспективному дослідженні було вста-
новлено, що у скоригованому віці 18-22 міс. діти з 
БЛД, ускладненою ЛГ, мали затримку фізичного, 
моторного і когнітивного розвитку, а також роз-
витку мови. Додаткове порівняння підгруп дітей з 
тяжкою БЛД залежно від розвитку ЛГ засвідчило, 
що у дітей з ЛГ після виписки зі стаціонару досто-
вірно частіше виявлялись відставання у когнітив-
ному розвитку та затримка фізичного розвитку, 
однак, на відміну від початкових загальних даних 
відмінностей у розвитку мови та моторному роз-
витку не було встановлено. Це ще раз підтверджує 
вплив тяжкості БЛД на довгостроковий невроло-
гічний прогноз немовлят, а також важливість ЛГ 
як додаткового чиннику ризику щодо порушення 
когнітивного розвитку дітей з тяжкою БЛД. Тому 
під час катамнестичного спостереження за перед-
часно народженими дітьми з БЛД, ускладненою 
ЛГ, слід особливо уважно оцінювати їх невроло-
гічний і фізичний розвиток [15].

Діагностика ЛГ
Усі передчасно народжені немовлята, в яких 

починає формуватися БЛД, є у групі ризику щодо 
розвитку ЛГ. Ця проблема може виявлятись до 
встановлення діагнозу БЛД або, за умови ранньої 
появи, бути чинником ризику хронічного захво-
рювання легень. Ехокардіографічне обстеження 
(ЕхоКГ) є основним скринінговим методом діа-
гностики ЛГ, яка переважно не має специфічних 
клінічних ознак [8,16]. Водночас, в окремих ви-
падках наявність цього ускладнення можливо 
пропустити, якщо використовувати для діагнос-
тики лише ЕхоКГ. Тим не менше, остання є най-
кращим неінвазійним методом діагностики ЛГ у 
немовлят з БЛД [16]. Скринінгове ЕхоКГ обсте-
ження рекомендовано передчасно народженим ді-
тям з терміном гестації < 28 тиж., які мають тяжкі 
дихальні розлади, будь-якій дитині відразу після 
встановлення діагнозу БЛД, недоношеним дітям з 
помірною або тяжкою БЛД у постменструальному 
віці (ПМВ) 36 тиж та перед випискою із стаціона-
ру, будь-яким немовлятам з тривалою кисневою 
залежністю, затримкою постнатального росту або 
незадовільною клінічною динамікою стану [17]. 
Також запропоновано здійснювати ЕхоКГ на 7 
день життя передчасно народженим немовлятам, 
які мають ризик розвитку БЛД [17]. Важливою є 
диференційна діагностика ЛГ, пов’язаної з БЛД, 
з іншими інтерстиційними або паренхіматозними 
захворюваннями легень (наприклад, гіпоплазією 
легень, діафрагмальною грижею, легеневою лім-
фангіектазією, інтерстиційним легеневим гліко-
генозом, легеневим альвеолярним протеїнозом 
тощо), які можуть імітувати наявність БЛД або 
ЛГ у дітей з цим захворюванням, а також з при-
родженими вадами серця, наявність яких може 
впливати на тактику лікування (напр., значний 
дефект міжшлуночкової перегородки часто є про-
типоказанням для застосування легеневих суди-
норозширювальних засобів) [8].

Згідно з рекомендацією Всесвітнього симпозі-
уму з ЛГ (2018) нижня межа нормального серед-

нього тиску у легеневій артерії (mPAP) становить 
20 мм рт. ст. [18]. Цей показник був рекомендо-
ваний для діагностики ЛГ у дітей, старших 3 міс 
[19]. Для встановлення діагнозу прекапілярної 
ЛГ, яка, зокрема, характеризує пацієнтів із захво-
рюваннями легень, необхідно використовувати 
показник резистентності легеневих судин (PVR) 
≥ 3 одиниць Вуда (WU), PAWP (тиск «заклиню-
вання» у легеневій артерії) або LVEDP (кінцевий 
діастолічний тиск у лівому шлуночку) ≤ 15 мм рт. 
ст., а також діастолічний TPG (транслегеневий 
градієнт тиску) ≥ 7 мм рт. ст. як додатковий кри-
терій. Для діагностики ЛГ у дітей рекомендуєть-
ся застосовувати показник PVR, індексований до 
площі поверхні тіла (PVRI), який має становити ≥ 
3 одиниць Вуда × м2 [17].

Враховуючи фізіологічні зміни кровообігу в 
новонароджених, для яких характерно початкове 
постнатальне підвищення з наступним зниженням 
тиску у правому шлуночку, зазначене значення 
mPAP стосується немовлят старших 3-х місячного 
віку. Водночас, рекомендації не уточнюють, який 
саме вік дитини має враховуватись, хронологіч-
ний чи скоригований. З огляду на ці особливості, 
важливо щоб дитиною з підозрюваним або під-
твердженим діагнозом ЛГ у перші місяці життя 
займалась мультидисциплінарна команда, яка 
включає неонатологів, дитячих кардіологів і ди-
тячих пульмонологів, які мають досвід лікування 
таких пацієнтів [8]. 

Систолічний тиск у легеневій артерії можли-
во визначити за допомогою швидкості реґурґіта-
ції на трикуспідальному клапані або швидкості 
шунтування крові через артеріальну протоку [20]. 
Вимірювання швидкості реґурґітації крові на три-
куспідальному клапані (TRJV) є одним з найбільш 
вживаних методів оцінювання систолічного тиску 
у легеневій артерії. Пікова швидкість реґурґіта-
ції у легеневій артерії також дозволяє приблизно 
оцінити середній тиск у цій судині. Проте у ба-
гатьох немовлят трикуспідальна реґурґітація не є 
достатньою для точного допплерівського вимірю-
вання її швидкості, і це не може бути надійним 
методом визначення тиску у правому шлуночку. 
Окрім цього, чинники, пов’язані з хронічним за-
хворюванням легень, зокрема, розтягнення легень 
та зміна положення серця, можуть зменшувати 
точність вимірювання цього параметра [21]. 

У дослідженні, яке визначало наявність ран-
ньої (на 7 добу життя) та пізньої (у 36 тиж ПМВ) 
ЛГ [11], автори оцінили можливість застосування 
різної кількості ехокардіографічних критеріїв для 
встановлення діагнозу ЛГ. Основними критеріями 
вважали: систолічний тиску у правому шлуночку 
(RVSP) більше 40 мм рт. ст., який визначали за 
формулою: TRJV2 x 4; RVSP/системний систоліч-
ний тиск більше 0,5; будь-який серцевий шунт із 
двобічним або право-лівим скидом або будь-який 
ступінь сплощення міжшлуночкової перегородки. 
Також використовувались два варіанти альтерна-
тивних критеріїв: у першому не враховувалось 
легке сплощення міжшлуночкової перегородки, 
у другому – будь-яке сплощення міжшлуночко-
вої перегородки. За умови застосування більшої 
кількості ознак, а саме будь-чого з основних кри-
теріїв, частота встановлення ЛГ зростала. Зокре-
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ма, сплощення міжшлуночкової перегородки, а 
також розширення правого шлуночка, яке не було 
включено до критеріїв ЛГ, у віці 7 днів мали най-
вищу прогностичну цінність щодо розвитку БЛД 
та пізньої ЛГ у передчасно народжених дітей. Ці 
дані можуть свідчити за те, що підвищення тиску 
у легеневій артерії на 7 добу життя пов’язано з 
ризиком пізньої ЛГ. Також було встановлено, що 
використання швидкості трикуспідальної реґурґі-
тації для адекватної оцінки систолічного тиску у 
правому шлуночку є обмеженим, оскільки трикус-
підальна реґурґітація виявлялась тільки у 8,7 % 
ехокардіограм [11]. Немає однозначних рекомен-
дацій і щодо застосування сплощення міжшлу-
ночкової перегородки як діагностичної ознаки ЛГ 
у клінічній практиці, оскільки його визначення є 
суб’єктивним та може істотно відрізнятися у різ-
них дослідників. 

ЕхоКГ є важливою не лише для встановлення 
діагнозу, але може допомогти в оцінці тяжкості ЛГ, 
є ефективним інструментом моніторингу ефектив-
ності лікування, а також виключення ціанотичних 
або критичних природжених вад серця [19,20].

Магнітно-резонансна томографія (МРТ) та 
комп’ютерна томографія (КТ) стали важливими 
неінвазійними візуальними методами діагности-
ки патології легень і серцево-судинної системи у 
разі підозрюваної або підтвердженої ЛГ. За допо-
мого МРТ можна оцінити легеневий і системний 
кровоплин, перфузію у легенях, діаметр легеневої 
артерії й аорти, функцію обох шлуночків, а також 
особливості міокарда. КТ є важливим методом 
діагностики ураження паренхіми легень, вияв-

лення тромбоемболій та аномалії розвитку судин, 
з чим може бути пов’язаний розвиток ЛГ. Водно-
час, необхідно зважати на значні ризики застосу-
вання у пацієнтів з ЛГ седативних ліків і наркозу, 
оцінюючи потенційну користь отриманої під час 
обстеження інформації та її впливу на лікування 
конкретного пацієнта [8].

Катетеризація серця залишається золотим 
стандартом встановлення діагнозу та природи ЛГ 
[19]. Водночас, ця процедура лише зрідка є необ-
хідною для встановлення діагнозу ЛГ у дітей з 
БЛД на ранніх стадіях захворювання. Катетериза-
ція серця з гострим вазореактивним тестом реко-
мендована в педіатричній практиці перед призна-
ченням легеневої судинорозширювальної терапії. 
Винятком є ситуації, в яких ризики, пов’язані з 
виконанням процедури, є більшими, ніж перева-
ги [8]. Зокрема, ранній вік є одним з провідних 
чинників ризику виникнення ускладнень під час 
катетеризації серця [19]. Гемодинамічна неста-
більність у передчасно народжених дітей або дані 
за наявність системної васкулопатії можуть бути 
протипоказаннями для такого втручання. Водно-
час, потребу катетеризації серця слід розгляда-
ти перед використанням другої ланки терапії ЛГ 
(призначення антагоністів рецепторів ендотелі-
ну), якщо є негативна динаміка стану дитини, не-
зважаючи на подвійну терапію або незадовільна 
відповідь на лікування у немовлят із скоригова-
ним віком > 3 міс (рис. 1). Додатковими показан-
нями до цього втручання можуть бути підозра на 
наявність судинних аномалій, ознаки нетипової 
відповіді на терапію та затримка розвитку [8].

АНАЛІТИЧНІ ОГЛЯДИ / ANALYTICAL REVIEWS

Таблиця 1

Діагностичні ехокардіографічні критерії ЛГ та її тяжкості [21]

Діагностичні ехокардіографічні 
критерії ЛГ та її тяжкості [21] Ознаки

Відсутня ● Систолічний тиск у ПШ < 1/3 системного тиску за градієнтом 
реґурґітації на тристулковому клапані 
● Міжшлуночкова перегородка заокруглена і зміщена у ЛШ
● Відсутня гіпертрофія ПШ
● Нормальні розмір і функція ПШ 
● Якщо є великий дефект міжшлуночкової перегородки або 
ВАП, то градієнти мають бути <1/3 системного тиску у ПШ 
(тиск в аорті - градієнт = тиск в легеневій артерії)

Легка ● Систолічний тиск у ПШ дорівнює 1/3-1/2 системного тиску
● Сплощення міжшлуночкової перегородки під час систоли
● Легка гіпертрофія та дилатація ПШ 
● Функція правого шлуночка може бути у межах норми1

Середньої тяжкості ● Систолічний тиск у ПШ дорівнює 1/3-1/2 системного тиску
● Сплощена міжшлуночкова перегородка або її пізнє заднє 
систолічне зміщення
● Помірна гіпертрофія та дилатація ПШ
● Можливе зниження функції ПШ1

Тяжка ● Систолічний тиск у ПШ > 2/3 системного тиску
● За наявності шунту скид є право-лівим
● Пансистолічне заднє зміщення перегородки 
● Значна гіпертрофія та дилатація ПШ
● Функція ПШ знижена
● "Низькошвидкісне" шунтування крові через артеріальну 
протоку або дефект міжшлуночкової перегородки1

Примітки. Розширене праве передсердя, шунт справа наліво між передсердями, задній вигин міжпередсердної 
перегородки, розширена нижня порожниста вена та розширений коронарний синус також свідчать за гіпертензію у 
правому передсерді та діастолічну дисфункцію ПШ. 1 – розмір, гіпертрофія та функція ПШ залежатимуть від три-
валості ЛГ, і їх не слід застосовувати для визначення тиску у ПШ, а використовувати як додаткові дані. 

Абревіатури. ЛГ – легенева гіпертензія; ПШ – правий шлуночок; ЛШ – лівий шлуночок; ВАП – відкрита артері-
альна протока
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Для діагностики ЛГ також запропоновано ви-
користовувати декілька біохімічних біомаркерів. 
Зокрема, два з них мають прогностичне значення 
за наявності ЛГ у дітей: N-кінцевий пропептид 
натрійуретичного гормону (В-типу) (NT-proBNP) 
та сечова кислота [19]. NT-proBNP є неактив-
ним фрагментом, який відщеплюється від білка 
proBNP, але є більш стабільним у сироватці крові і 
має довший період напіввиведення, ніж BNP [22]. 
Встановлено достовірно вищі рівні сироваткового 
NT-proBNP у дітей з БЛД, яка ускладнилась роз-

витком ЛГ порівняно з дітьми, які не мали цього 
ускладнення [23]. Існує зворотний кореляційний 
зв’язок між сироватковими рівнями NT-proBNP 
і виживанням дітей з ЛГ, і тому відповідні по-
казники можна використати для визначення ри-
зиків у цій популяції, а також віддаленого про-
гнозу [24,25]. Визначення динаміки сироваткової 
концентрації NT-proBNP у поєднанні з ЕхоКГ є 
корисним для оцінки розвитку захворювання та 
відповіді на лікування [8]. У ретроспективному 
когортному дослідженні був визначений вірогід-
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Рисунок 1. Допомога немовлятам з БЛД, ускладненою ЛГ [8].

Примітки: ЛГ – легенева гіпертензія; ТР – трикуспідальна реґурґітація; ТК – трикуспідальне кіль-
це; ПШ – правий шлуночок; ЛШ – лівий шлуночок; АРЕ – антагоністи рецепторів ендотеліну.
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ний зв’язок між рівнями натрійуретичного пепти-
ду В-типу (BNP) і смертністю дітей з екстремаль-
но малою масою тіла при народженні, які мали ЛГ, 
пов’язану з БЛД [26]. Водночас, вміст NT-proBNP 
у крові новонароджених фізіологічно змінюється, 
залежить від постнатального та гестаційного віку, 
а тому визначення цього показника може мати об-
межене значення у встановлені раннього діагнозу 
і визначенні тяжкості ЛГ [8]. 

Лікування
Основні рекомендації щодо лікування ЛГ у ді-

тей з БЛД такі:
1. Підтримувати предуктальну сатурацію у 

межах 91-95 %, застосовуючи кисневу терапію 
або дихальну підтримку [17]. 

2. Усі немовлята з підозрою на ЛГ або підтвер-
дженою ЛГ повинні знаходитись під ретельним 
спостереженням, яке включає визначення пре- і 
постдуктальної сатурації, ехокардіографію (спо-
чатку 1 раз на тиждень, потім 1-2 рази на місяць) 
та лабораторне обстеження (NT-proBNP) залежно 
від тяжкості захворювання [17]. 

3. Передбачити потребу лікувати стійку ЛГ у 
немовлят з БЛД, в яких забезпечено оптимальне 
лікування первинних захворювань дихальної та 
серцевої системи. Фармакологічну терапію слід 
розпочинати у пацієнтів з ознаками значного під-
вищення опору легеневих судин і недостатністю 
правого шлуночка (помірна гіпертрофія або дис-
функція), не пов’язаною з хворобою лівих відді-
лів серця або стенозом легеневих вен [21].

4. Застосування інгаляційного оксиду азоту 
показано за наявності гострого критичного стану. 
Після стабілізації стану пацієнта необхідно від-
лучати від цієї терапії, можливо, за допомогою 
внутрішньовенного введення силденафілу. Остан-
нє втручання може бути також показаним тяжко-
хворим пацієнтам, особливо якщо відповідь на ін-
галяцію оксиду азоту була незадовільною [17,21].

5. Внутрішнє застосування силденафілу є по-
казаним для лікування ЛГ у дітей з БЛД, особливо 
за відсутності інгаляційного оксиду азоту [17].

6. Може бути доцільним внутрішньовенне вве-
дення простацикліну або простаноїдів в окремий 
центральний катетер, а також інгаляційне засто-
сування ілопростолу або епопростенолу [17]. 

7. Вирішення щодо відбору пацієнтів, початку 
лікування та зміни специфічної терапії ЛГ здій-
снюють залежно від тяжкості захворювання, пере-

носимості препарату, а також його наявності і вар-
тості після консультації зі спеціалістом з ЛГ [21].

8. У немовлят з тяжкою формою БЛД та ЛГ, 
або без цього ускладнення, важливим є обереж-
не застосування рідини, а також можливе призна-
чення діуретиків (гідрохлоротіазиду або спіро-
нолактону), якщо переднавантаження на серце є 
достатнім [17]. 

Лише два препарати схвалено Європейським 
агентством з лікарських засобів (EMA) для ліку-
вання дітей з ЛГ. Це – силденафіл (якщо маса тіла 
дитини ≥ 8 кг, вік > 1 року) та бозентан (вік > 1 
року). Управлінням з контролю за продуктами та 
ліками США (FDA) для тривалого застосування 
у дітей з ЛГ старших 3 років схвалено бозентан. 
Проте, обидва препарати стандартно використо-
вують для невідкладного і тривалого лікування 
немовлят з БЛД, ускладненої ЛГ [8]. Покращення 
гемодинаміки та зниження смертності немовлят з 
БЛД, ускладненої ЛГ, на фоні застосування сил-
денафілу або бозентану продемонстровано у серії 
клінічних випадків [27]. Можливість й ефектив-
ність корекції ЛГ насамперед залежить від ліку-
вання основного захворювання, проте, доцільно 
також враховувати позитивний вплив на перебіг 
ЛГ у дітей з БЛД фармакологічних препаратів, 
спрямованих на патогенетичну терапію цього 
ускладнення.

Таким чином, розвиток ЛГ є одним з найтяжчих 
ускладнень БЛД, яке значно впливає на результа-
ти лікування. Важливими є своєчасні діагностика 
та лікування цієї патології, а також безперервний 
моніторинг стану дитини на фоні захворювання. 
Провідним методом діагностики ЛГ є ЕхоКГ, ви-
користання якого доцільно поєднувати з додат-
ковим визначенням сироваткових біомаркерів, 
зокрема NT-proBNP, для кращої оцінки динаміки 
захворювання й ефективності лікування. Катете-
ризація серця є золотим стандартом діагностики 
ЛГ, але лише зрідка необхідна для встановлення 
діагнозу ЛГ у дітей з БЛД. Застосовувати цю про-
цедуру рекомендують перед призначенням леге-
невої судинорозширювальної терапії. Оптималь-
ні підходи до медикаментозного лікування ЛГ у 
немовлят з БЛД, а також його вплив на перебіг 
захворювання потребують додаткового вивчення. 
Препаратом вибору в наших умовах залишається 
силденафіл, призначення якого загалом рекомен-
дують для початкового лікування ЛГ в педіатрич-
ній практиці.
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ЛЕГОЧНАЯ ГИПЕРТЕНЗИЯ У МЛАДЕНЦЕВ 
С БРОНХОЛЕГОЧНОЙ ДИСПЛАЗИЕЙ: ПРИЧИНЫ, 
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Резюме. Бронхолегочная дисплазия (БЛД) являет-
ся ведущей хронической патологией преждевременно 
рожденных детей, которая изменяет структуру легких 
и нарушает развитие легочных сосудов. Важнейшим 
сердечно-сосудистым осложнением БЛД является раз-
витие легочной гипертензии, которое диагностиру-
ют у около 25% наиболее тяжело больных младенцев. 

PULMONARY HYPERTENSION IN INFANTS WITH 
BRONCHOPULMONARY DYSPLASIA: CAUSES, 

DIAGNOSIS, TREATMENT
 

A.O. Menshykova, D.O. Dobryanskyy
 

Danylo Halytsky Lviv National Medical University, 
Ministry of Health of Ukraine 

(Lviv, Ukraine)

Summary. Bronchopulmonary dysplasia (BPD) is 
a leading chronic pathology of premature infants, which 
changes the structure of the lungs and disrupts the 
development of pulmonary vessels. The most important 
cardiovascular complication of BPD is the development of 
pulmonary hypertension, which is diagnosed in about 25 % 
of severely ill infants. Pulmonary hypertension associated 
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Легочная гипертензия, связанная с БЛД, возникает на 
фоне аномального строения и уменьшения количества 
легочных сосудов, что приводит к повышению их ре-
зистентности и развитию правожелудочковой сердеч-
ной недостаточности. Возникновение этого осложнения 
ухудшает прогноз выживания у детей с БЛД, продле-
вает продолжительность пребывания в стационаре, 
отрицательно сказывается на долгосрочном соматичес-
ком и неврологическом развитии и увеличивает часто-
ту повторных госпитализаций. Все это обосновывает 
необходимость своевременной диагностики и лечения 
легочной гипертензии у детей с БЛД. В этом обзоре 
представлены новые данные по определению, диагнос-
тике и лечению легочной гипертензии, связанной с БЛД.

Ключевые слова: легочная гипертензия; брон-
холегочная дисплазия; преждевременно рожденные 
младенцы.

with BPD develops due to lung vascular abnormalities 
and remodeling of the pulmonary vasculature, both of 
which lead to an increase in vascular resistance and 
the development of right ventricular heart failure. The 
occurrence of this complication worsens the prognosis of 
survival in infants with BPD, prolongs the total duration 
of hospital stay, adversely affects long-term somatic and 
neurological development and increases the frequency of 
re-hospitalizations. All this justifies the need for timely 
diagnosis and treatment of pulmonary hypertension in 
children with BPD. This review presents new data, for 
the definition, diagnosis, and treatment of pulmonary 
hypertension associated with BPD.

Keywords: Pulmonary Hypertension; Bronchopu-
lmonary Dysplasia: Preterm Infants.
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В останні десятиліття в медичній науці все 
більше уваги приділяється діагностиці та вивчен-
ня механізмів болю в дитячій популяції. За дани-
ми експертів в області хронічного болю у дітей, 
вона зустрічається у 12 % всіх педіатричних паці-
єнтів, що негативно впливає на якість життя дітей 
і членів їх сімей. Особливо часто хронічний біль 
асоційований з інвалідністю [1, 2].

Дослідження поширеності болю серед дітей 
і підлітків, опубліковані англійською або фран-
цузькою мовами в період з 1991 по 2009 рік, були 
визначені з використанням баз даних EMBASE, 
Medline, CINAHL і PsycINFO. З 185 опублікова-
них документів, підготовлених в результаті по-
шуку, 58 відповідали критеріям включення і були 
розглянуті, а 41 було включено в огляд. Показники 
поширеності значно варіювалися і були наступни-
ми: головний біль: 8 – 83 %; біль у животі: 4 – 53 
%; біль у спині: 14 – 24 %; біль в опорно-рухово-
му апараті: 4 – 40 %; множинний біль: 4 – 49 %; 
інші види болю: 5 – 88 %. Показники поширеності 
болю, як правило, були вищими у дівчаток і збіль-
шувалися з віком для більшості типів болю [3].

Також в одному із Нідерландських досліджень 
вивчали поширеність болю у дітей віком від 0 до 
18 років, а також взаємозв'язок із віковими, ген-
дерними і больовими параметрами. Випадкова ви-
бірка з 1300 дітей у віці від 0 до 3 років була взята 
з регістру населення Роттердама, Нідерландів. В 
районі Роттердама було відібрано 27 початкових 
шкіл і 14 середніх шкіл для отримання репрезен-
тативної вибірки з 5336 дітей у віці від 4 до 18 
років. Залежно від віку дитини, анкета була або 
відправлена батькам (0 - 3 роки), або поширена в 
школі (4 - 18 років). З 6636 опитаних дітей 5424 

(82 %) відповіли; частка відповідей варіювалася 
від 64 до 92 % залежно від віку особи і заповне-
них опитувальків. З респондентів 54 % відчува-
ли біль протягом попередніх 3 місяців. У цілому 
чверть респондентів повідомили про хронічний 
біль (повторюваний або постійний біль більше 
3 місяців). Поширеність хронічного болю збіль-
шувалася з віком і була значно вище для дівчаток 
(p<0,001). У дівчаток помітно збільшилася кіль-
кість повідомлень про хронічний біль у віці від 
12 до 14 років. Найбільш поширеними видами 
болю у дітей були болі в кінцівках, головний біль. 
Половина респондентів, які відчували біль, пові-
домили, що мали множинну біль, а третина хро-
нічних хворих відчували частий і сильний біль. 
Інтенсивність болю була вище в рази хронічного 
болю (р<0,001) і множинного болю (р<0,001), а 
при хронічному болі інтенсивність була вище для 
дівчаток (p<0,001). Ці результати показують, що 
хронічний біль є поширеною скаргою в дитинстві 
та підлітковому віці [4].

На сьогоднішній день особливо важливою про-
блемою в більшості країн світу є біль у дітей з 
паралітичними синдромами III - V рівня за града-
цією GMFCS [5 - 7]. Близько 20 – 35 % дітей з па-
ралітичними синдромами страждають на хроніч-
ний біль. Хоча існують засоби та знання про те, 
як лікувати біль, дитяча біль часто не визнається, 
ігнорується або навіть заперечується [8]. 

Згідно з дослідженням, опублікованим Націо-
нальним інститутом здоров'я США, яке включа-
ло обстеження 2777 дітей з паралітичними син-
дромами, народжених у період 2001 - 2012 років, 
«біль становила значну проблему у дітей та під-
літків з паралітичними синдромами» [9]. Більше 
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Резюме. В останні десятиліття в медичній науці все більше уваги приділяється діагностиці та вивчення 
механізмів болю в дитячій популяції. За даними експертів в області хронічного болю у дітей, вона зустріча-
ється у 12 % всіх педіатричних пацієнтів, що негативно впливає на якість життя дітей і членів їх сімей. На 
сьогоднішній день особливо важливою проблемою в більшості країн світу є біль у дітей з паралітичними син-
дромами III - V рівня за градацією GMFCS. Близько 20 – 35 % дітей з паралітичними синдромами страждають 
від хронічного болю. Хоча існують засоби та знання про те, як лікувати біль, дитячий біль часто не визна-
ється, ігнорується або навіть заперечується. Більше 50 % дітей з паралітичними синдромами страждають 
від помірного до тяжкого ступеню болю щодня і в декількох місцях тіла. Міжнародна асоціація вивчення болю 
(International Association for the Study of Pain, IASP) визначає біль як «неприємний чуттєвий та емоційний до-
свід, пов'язаний з реальним чи потенційним пошкодженням тканин або сприйманим пошкодженням тканин. 
Нездатність до вербальної комунікації не заперечує можливість того, що індивід відчуває біль та потребує 
відповідного знеболювального лікування. Біль завжди є суб’єктивним...». Визначення типу болю допомагає 
виявити його причину, яка може направляти вибір лікування. Основна причина болю у дітей включає в себе го-
стрий ноцицептивний біль (тобто біль, що виникає в результаті активації периферичних нервових закінчень, 
включаючи соматичний і вісцеральний біль), невропатичний біль (тобто в результаті пошкодження або дис-
функції соматосенсорної системи), психосоціально – духовно - емоційний біль. Хронічний біль є безперервним 
або періодичним болем, який триває довше за очікуваний нормальний період одужання. Хронічний біль також 
може виникати і зберігатися за відсутності визначеної патофізіології або медичного захворювання. Вира-
ження болю залежить від віку дитини, когнітивного розвитку та соціокультурного контексту.
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50 % дітей з паралітичними синдромами стражда-
ють від помірного до тяжкого ступеню болю що-
дня і в декількох місцях тіла [10, 11].

Цікавим є дослідження 2011 - 2014 рр. щодо 
визначення болю у когорті дітей з порушеннями 
розвитку (n = 544), які відвідували амбулаторну 
клініку. Середній вік дітей становив 14 років, 
причому третина всіх дітей мала церебральний 
параліч. Разом із емоційними розладами (триво-
гою та депресією), дітям діагностували хронічний 
біль та навіть такий, який потребував лікування 
на третинному рівні медичної допомоги [12].

Міжнародна асоціація вивчення болю 
(International Association for the Study of Pain, 
IASP) визначає біль як «неприємний чуттєвий 
та емоційний досвід, пов'язаний з реальним 
чи потенційним пошкодженням тканин або 
сприйманим пошкодженням тканин [13]. Нездат-
ність до вербальної комунікації не заперечує мож-
ливість того, що індивід відчуває біль та потребує 
відповідного знеболювального лікування. Біль за-
вжди є суб’єктивною...». Визначення типу болю 
допомагає виявити причину, яка може обгрунто-
вувати вибір лікування [14].

Основна причина болю у дітей включає в себе 
гострий ноцицептивний біль (тобто біль, що ви-
никає в результаті активації периферичних не-
рвових закінчень, включаючи соматичний і ві-
сцеральний біль), невропатичний біль (тобто в 
результаті пошкодження або дисфункції сомато-
сенсорної системи), психосоціально – духовно - 
емоційний біль. Біль може виходити від одного, 
але частіше за все включає в себе комбінацію цих 
патофізіологічних станів [15].

Гострий біль починається раптово, відчуваєть-
ся відразу після ушкодження, є сильним за інтен-
сивністю, але зазвичай короткочасним. Він вини-
кає внаслідок ушкодження тканин, що стимулює 
ноцицептори, та переважно зникає, коли ушко-
дження загоюється [16].

Хронічний біль є безперервним або періодич-
ним болем, який триває довше за очікуваний нор-
мальний період одужання. Хронічний біль може 
починатися як гострий біль та тривати довший пе-
ріод, або повертатися через стійкість несприятли-
вих подразників, або повторятися при загостренні 
хвороби. Хронічний біль також може виникати і 
зберігатися за відсутності визначеної патофізіо-
логії або медичного захворювання [17].

Хронічний біль впливає на різні аспекти життя 
дитини та родини, такі як сон, емоційний стан, 
соціальні стосунки, розвиток і функціональ-
ний статус [18 - 20]. Він може бути викликаний: 
м’язовою спастикою, контрактурами, деформаці-
єю хребців, пролежнями або мацерацією шкіри, 
гіперсалівацією та/або гіперпродукцією бронхі-
ального секрету, зондовим вигодуванням, трахе-
остомою, гастростомою, колостомою, судомами, 
ураженням центральної та периферичної нервової 
системи [21].

Вираження болю залежить від віку дитини, 
когнітивного розвитку та соціокультурного кон-
тексту. Важливим є звернути увагу на варіанти 
розвитку в будь-яких поведінкових проявах болю, 
а також використання інструментів оцінювання 
болю на основі когнітивної здатності дітей різно-

го віку для забезпечення адекватного контролю 
болю [22 - 26]. 

Батьки зазвичай можуть оцінювати біль та 
добре розуміють своїх дітей, але іноді переоці-
нюють або недооцінюють ситуацію. Насправді, 
дослідження показують, що те, як батьки або опі-
куни реагують на біль дитини, насправді може 
вплинути на стан дітей [27]. Відповідно до мета-
аналізу 460 відповідних досліджень батьки дітей-
інвалідів з хронічними захворюваннями показали 
від малого до помірного підвищення депресивних 
симптомів у порівнянні з батьками здорових ді-
тей [28].

В іншому дослідженні 60 дітей у віці від 10 до 
16 років дослідники дізналися, що ті пацієнти, у 
яких було менше сну до операції і чиї батьки пе-
ребільшували біль, відчували більш сильний біль 
через два тижні після процедури [29].

Майже 20 років тому були встановлені стан-
дарти для лікарень по оцінці та лікування болю у 
всіх пацієнтів. Дослідження продовжують демон-
струвати мінливі тенденції у вимірі й ефективно-
му лікуванні болю у дітей [30].

Для більш об'єктивної оцінки болю існують 
спеціальні методики, що враховують вік і здібнос-
ті дитини [31, 32]. Для визначення інтенсивності 
болю використовують малюнки дітей, кольорові і 
цифрові шкали [33, 34].

Сучасна стратегія діагностики болю у дітей ві-
дображена на рис. 1.1 [35].

Діти з когнітивними порушеннями більш 
схильні до ризику відчувати біль. Було показано, 
що це педіатричне населення часто отримує не-
адекватне знеболення. Біль може бути дуже важко 
оцінити, особливо в певній підгрупі дітей з ро-
зумовими вадами або серйозними когнітивними 
порушеннями. Відповідно для подолання цього 
питання було запропоновано кілька інструментів 
оцінки болю в спостережних даних [36].

Однією із шкал, які широко використовують-
ся при поведінкових больових спостереженнях 
у дітей з когнітивними порушеннями, є шкала 
FLACC. В одному із досліджень вивчалась на-
дійність, обґрунтованість та корисність шкали 
для клінічних та дослідницьких цілей, а також 
внесення рекомендацій щодо належного вико-
ристання даної шкали. Пошуком баз даних були 
MEDLINE, CINAHL, Embase, PsycINFO (з вико-
ристанням платформ Ovid, PubMed і Ebscohost), 
Кохранівська база даних систематичних оглядів 
і Кохранівські контрольовані випробування, а 
також Google Scholar. Було включено 25 дослі-
джень психометричних оцінок і 52 дослідження 
РКД. Чисельність, обставини і якість досліджень 
сильно різнилися. Існує достатньо даних для піс-
ляопераційної оцінки болю у немовлят і дітей. 
Деякі позитивні дані підтверджують психометрію 
шкали, яка використовується для оцінки після-
операційного болю у дітей з когнітивними пору-
шеннями. Існують обмежені і суперечливі дані, 
що стосуються процедурної оцінки болю. Тому 
автори дійшли висновку, що недостатньо даних 
для використання шкали FLACC у всіх випадках 
і у всіх груп населення, до яких у даний час за-
стосовується ця шкала і тому вона потребує більш 
ретельного вивчення для оцінки болю у дітей [33].
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Також дуже часто використовують шкалу 
NCCPC-R для вимірювання болю у дітей у віці від 
3 до 18 років із розумовими вадами, які можуть 
говорити. Використання даної шкали в одному з 
досліджень показало, що шкала NCCPC-R може 
бути використана для лікування болю у дітей з ро-
зумовими вадами, показуючи хорошу кореляцію у 
порівнянні з іншими. А також використання даної 
шкали у повсякденному житті надало можливість 
для батьків/опікунів, які здійснюють догляд, ви-
значати наявність/відсутність болю у дітей на 
основі балів, отриманих за допомогою анкети [37]. 

Низка досліджень щодо визначення добового 
рівня вільного кортизолу із сечею у дітей з пара-
літичними синдромами та хронічним болем у до-
ступній літературі замала і результати отримані 
в них, досить суперечливі. Опубліковані дослі-
дження продемонстрували зміни рівня кортизолу 
в біологічних рідинах (слині, сечі, крові) також 
у волоссі в дітей [38 - 40]. Дослідження стосу-
ються різних вікових категорій та різних нозоло-
гічних форм і станів. Вивчено вміст сироватково-
го кортизолу у новонароджених. Рівень вільного 
кортизолу в сечі часто використовується в дитя-
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Рис.1.1 Алгоритм оцінки та вимірювання болю
Примітка. Зображення із Настанов ВООЗ щодо фармакологічного лікування стійкого 

болю у дітей із медичними захворюваннями [35]
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чій пульмонології для інтерпретації супрессивної 
дії інгаляційних кортикостероїдів і адреналової 
функції. Доведено, що денний рівень кортизолу 
сечі більш цінний для діагностики гіперкортициз-
му, а не гіпокортицизму [41].

Разом з тим, опубліковані дослідження, що 
пов'язували біль зі зміною рівня кортизолу, не-
численні. Вони також стосуються різних вибірок 
та різного типу болю. Доведено тривале підви-
щення базального рівня кортизолу слини у дітей, 
народжених передчасно, які зазнали процедурної 
болю [41]. Цікавою є робота Ellen W. Yeung et al. 
щодо тривалого вимірювання кортизолу і його по-
рушеною регуляції у дітей, які мализ жорстоке 
поводження, з клінічним болем (фіброміалгії) і 
дистрес [42].

Регулювання стрес-реактивності за допомо-
гою гіпоталамо-гіпофізарно-адреналової системи 
є фундаментальним пріоритетом всіх організмів, 
а стресові реакції мають вирішальне значення не 
тільки для виживання, але також можуть мати фі-
зичну шкоду [43].

Незважаючи на те, що вимір екскреції з сечею 
кортикостероїдів використовується для оцінки 
функції наднирників більше 50 років, частіше за 
все їх застосовують для діагностики синдрому 
Кушинга або раку надниркових залоз. Переваги 
методу визначення добової ексреціі кортизолу із 
сечею перед сироватковим полягає в тому, що дає 
інтегрований індекс продукції стероїдів за 24 го-
дини, тоді як вимірювання кортизолу в сироват-
ці дає інформацію тільки на певний момент часу. 
Тим більше, кортикотропін і кортизол секрету-
ються дискретними імпульсами, внаслідок чого 
їх концентрація в плазмі крові періодично підви-
щується і падає. Екскреція кортизолу з сечею є 
результатом нормальної фільтрації вільного кор-
тизолу в сироватці. Хоча рівень кортизолу в сечі 
становить менше одного відсотка кортизолу, який 
виділяється кожен день, це забезпечує достовір-
ний показник його секреції [44, 45].

Крім того, рівень кортизолу в слині й сечі може 
більш точно відображати концентрацію вільного 
кортизолу в плазмі, цей метод не є інвазивним, що 
дуже важливо для дитячої популяції. Відповідно, 
Jung C et al. підтверджено, що кортизол в слині й 
сечі з високою точністю відображає концентрацію 
вільного кортизолу плазми крові [46].

Наступне спеціальне питання для обговорення 
варіації продукції кортизолу в різному віці. Реак-
ція на стрес осі гіпоталамо-гіпофізарно-адрена-
лової осі широко варіює з віком, що пов'язано з 
процесами дозрівання наднирників, їх чутливістю 
до кортикотропіну [47]. Вважається, що в періпу-
бертатном періоді реакції на стрес більш вираже-
ні, у порівнянні з дорослими, залежать від бать-
ківської заботи і соціальної адаптаціїї. У цьому 
відношенні обрана нами популяція дітей з пара-
літичними синдромами відрізняється від популя-
ції здорових дітей як різним рівнем батьківського 
піклування, так і за зниженням соціалізації [48].

Сучасна стратегія лікування хронічного болю 
у дітей з паралітичними синдромами та невроло-
гічними ураженнями визначена рекомендаціями 
ВООЗ 2016 року [35]. Для лікування хронічного 
болю використовують мультимодальну модель 

аналгезії, а саме, широке застосування нефарма-
кологічних методів поряд із фармакологічною те-
рапією [49].

Дана модель аналгезії передбачає: психотера-
пію, терапію за допомогою гри, фізичну та оку-
паційну терапію, музикотерапію, аромотерапію. 
Тому прийнято вважати, що кожний компонент 
мультимодальної аналгезії вгамовує біль [50].

Роль фізичної терапії у зменшенні хронічного 
болю у дітей з паралітичними синдромами поля-
гає у подоланні спастичності й зниженні м'язового 
тонусу [51]. 

Індивідуальні фізичні методи лікування дітей 
з паралітичними синдромами підбирають залеж-
но від віку, провідного патологічного синдрому в 
руховій сфері, ступеня рухових порушень (рівня 
GMFCS), наявності ускладнень основного патоло-
гічного стану (наприклад, епілептичних нападів 
або вторинних скелетних деформацій), наявності 
супутніх захворювань. Супутні захворювання та 
їх лікування варто також враховувати при виборі 
тактики реабілітації [52].

Хронічний біль має суттєвий вплив не тільки 
на особу, що його відчуває, але і його чи її сім’ю, 
громаду та суспільство в цілому. Це відбувається 
тому, що біль супроводжується іншими симпто-
мами, такими як депресія, тривога та фізичні об-
меження, а також соціальною ізоляцією для дітей 
та їхніх рідних. Адекватне зменшення та нівелю-
вання болю на основі комплексного підходу, який 
враховує фармакологічний, фізичний, поведінко-
вий і духовний аспекти, пропонує рішення, яке не 
тільки знімає біль, а й усуває інші проблеми [63].

Як показують дослідження, постійні проблеми 
з поведінкою і певні вимоги по догляду за дітьми 
є важливим фактором психологічного благополуч-
чя батьків/опікунів - як прямо, так і опосередко-
вано, через їх вплив на самосприйняття і функції 
сім'ї. Вимоги по догляду безпосередньо вплива-
ють як на психологічне, так і на фізичне здоров'я 
осіб, які здійснюють догляд дитини. Практичні 
повсякденні потреби дітей створюють проблеми 
для батьків [54].

Крім того, ще один вагомий аспект, який впливає 
на больовий синдром у дітей – це емоційний стан 
батьків/опікунів. Як показують дослідження, батьки 
дітей з паралітичними синдромами відчувають хро-
нічний стрес внаслідок невиліковного захворюван-
ня у дитини, тому не лише оптимізація фізичного 
і психологічного здоров'я матерів задля керування 
стресом, але також їх залучення до активних вправ 
фізичної терапії, зменшує тривогу, надає впевне-
ності та покращує емоційний стан [55].

Ці дані підтверджують вплив емоційного стану 
батьків безпосередньо у першу чергу на емоцій-
ний стан дитини. Стратегії оптимізації фізичного 
і психологічного здоров'я особи, яка здійснює до-
гляд, включають підтримку для керування пове-
дінкою і повсякденної функціональної активнос-
ті, а також методи керування стресом [56]. Тому 
потрібно пам’ятати про те, що дитина з хроніч-
ним болем і його сім’я перебувають у постійній 
психоемоційній напрузі і особливо потребують 
підтримки і готовності надати професійну допо-
могу з боку психолога [57].

В одному із досліджень було розглянуто діа-
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гностику і лікування хронічного болю у дітей і 
створено спеціальну карту, яка містила рецепти 
терапії, рекомендації до відповідних вправ і змін-
ні, які можуть вплинути на тяжкість болю. Авто-
ри підкреслюють важливість щодо використання 
комплексного підходу в управлінні хронічного 
болю у дітей, включаючи програми реабілітації 
болю в педіатрії. Нарешті, вони наголошують на 
психологічних чинниках і втручань для лікування 
хронічного болю відносно дітей та їх родин [58].

У Бельгійському дослідженні наводиться при-
клад впровадження комплексного підходу і опису-
ються різні переваги, які він пропонує. Наприклад, 
використовується рання багатоаспектна діагности-
ка хронічного болю і швидкий початок рекомен-
дованої терапії на основі індивідуального плану 
лікування. Пацієнт отримує безперервний догляд, 
відповідно полегшення болю супроводжується по-
кращенням фізичного стану, якості життя і зни-
женням емоційного стресу. Інша перевага була у 
зниженні депресії в батьків дітей з хронічним бо-
лем за рахунок покращення фізичного стану [59].

Мультимодальне знеболювання є корисним 
методом лікування хронічного болю, як зазначає 
Takahashi N. Дані по 23 пацієнтам були проаналі-
зовані до і відразу після використання мультимо-
дальної моделі. Статистично значні покращення 
були помічені у дітей із хронічним болем. Дана 
модель лікування болю може підвищити здатність 

дитини справлятися з хронічним болем, що спри-
яє поліпшенню якості життя [60].

В якості висновку можна зазначити, що огляд 
доступних літературних джерел показує існуван-
ня труднощів щодо діагностики та оцінки хроніч-
ного болю у дітей з паралітичними синдромами, 
проблеми визначення добового рівня кортизолу 
із сечею для визначення функції надниркової за-
лози, лікування хронічного болю, а саме, вибору 
підходу лікування болю, а також визначення пси-
хоемоційного стану батьків та їхніх дітей, які ма-
ють паралітичні синдроми та хронічний біль до та 
під час проведення реабілітаційних заходів.

У зв'язку з викладеним, вважаємо за доціль-
не спрямувати подальші власні дослідження на 
оцінювання й управління болем у практиці пе-
діатричної допомоги, зокрема визначення рівня 
добового кортизолу із сечею та вивчення його 
траєкторії у дітей з паралітичними синдромами 
і хронічним болем; використання мультимодаль-
ної моделі аналгезії, що надасть змогу покращити 
якість життя дітей з паралітичними синдромами 
та хронічним болем, надати допомогу сім’ям із 
зазначеною категорією дітей.

Джерела фінансування. Стаття опублікова-
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Резюме. В последние десятилетия в медицинской 
науке все большее внимание уделяется диагностике и 
изучению механизмов боли в детской популяции. По 
данным экспертов в области хронической боли у детей, 
она встречается у 12% всех педиатрических пациентов, 
что отрицательно сказывается на качестве жизни де-
тей и членов их семей. На сегодняшний день особенно 
важной проблемой в большинстве стран мира являет-
ся боль у детей с паралитическими синдромами ІІІ – V 
уровня по градации GMFCS. Около 20 – 35% детей с 
паралитическими синдромами страдают от хроничес-
кой боли. Хотя существуют средства и информация 
о том, как лечить боль, детская боль часто не призна-
ется, игнорируется или даже отрицается. Более 50 % 
детей с паралитическими синдромами страдают от 
умеренной до тяжелой степени боли ежедневно и в не-
скольких местах тела. Международная ассоциация изу-
чения боли (IASP) определяет боль как «неприятный 
чувственный и эмоциональный опыт, связанный с 
реальным или потенциальным повреждением тканей 
или воспринимаемым повреждением тканей. Неспосо-
бность к вербальной коммуникации не отрицает воз-
можности того, что ребенок чувствует боль и требует 
соответствующего обезболивающего лечения. Боль 
всегда субъективна...». Определение типа боли помо-
гает выявить причину, что обуславливает выбор лече-
ния. Основная причина боли у детей включает в себя 
острую ноцицептивную боль (т.е. боль, возникающую 
вследствие активации периферических нервных окон-
чаний, включая соматическую и висцеральную боль), 
невропатическую боль (т.е. вследствие повреждения 
или дисфункции соматосенсорной системы), психосо-
циально – духовно - эмоциональную боль. Хроническая 
боль является непрерывной или периодической болью, 
которая длится дольше ожидаемого нормального перио-
да выздоровления. Хроническая боль также может воз-
никать и сохраняться в отсутствие определенной пато-
физиологии или медицинского заболевания. Выражение 
боли зависит от возраста ребенка, когнитивного разви-
тия и социокультурного контекста.

Ключевые слова: хроническая боль; дети; па-
ралитические синдромы; суточный уровень свободного 
кортизола.

MODERN VIEW OF DIAGNOSIS AND APPROACHES 
TO THE TREATMENT OF CHRONIC PAIN IN 
CHILDREN WITH PARALYTIC SYNDROMES 

(LITERATURE REVIEW)
 

N. Orlova, O. Riga
 

Kharkiv National 
Medical University 
(Kharkiv, Ukraine)

Summary. Over the past decades, more and more 
attention in medical science has been paid to the diagnosis 
and study of pain mechanisms in the pediatric population. 
According to experts in the field of chronic pain in children, 
it occurs in 12% of all pediatric patients, which negatively 
affects the quality of children’s life and life of their families. 
Today, a particularly important problem in most countries 
of the world is pain in children with paralytic syndromes 
of III - V level according to GMFCS. About 20-35% of 
children with paralytic syndromes suffer from chronic pain. 
Although there are means and knowledge on how to treat 
pain, children's pain is often not recognized, ignored, or 
even denied. More than 50% of children with paralytic 
syndromes suffer from moderate to severe pain daily and 
in several parts of the body. The International Association 
for the Study of Pain (IASP) defines pain as “an unpleasant, 
sensual, and emotional experience associated with actual 
or potential tissue damage or perceived tissue damage. 
The inability to communicate verbally does not negate 
the possibility that the individual is in pain and needs 
appropriate analgesic treatment. Pain is always subjective 
... ". Determining the type of pain helps to identify its 
cause, which can guide the choice of treatment. The main 
cause of pain in children includes acute nociceptive pain 
(ie pain caused by activation of peripheral nerve endings, 
including somatic and visceral pain), neuropathic pain 
(ie due to damage or dysfunction of the somatosensory 
system), psychosocial - spiritual - emotional pain. Chronic 
pain is a continuous or intermittent pain that lasts longer 
than the expected normal recovery period. Chronic pain 
can also occur and persist in the absence of a specific 
pathophysiology or medical condition. The expression of 
pain depends on a child's age, cognitive development and 
socio-cultural context.

Keywords: Chronic Pain; Children; Paralytic 
Syndromes; Daily Level of Free Cortisol.
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Вступ
Недоношені діти, внаслідок передчасних по-

логів, пропустили вирішальний період накопи-
чення та зберігання поживних речовин до наро-
дження. Наслідком останнього є те, що функція 
забезпечення нутрієнтами та енергією залежить 
від лікувальних стратегій, які повинні забезпе-
чити нормальний постнатальний ріст і розви-
ток немовлят. Парентеральне харчування (ПХ) є 
важливим для новонароджених у випадках, коли 
ентеральне годування не переноситься або мож-
ливості щодо дотації нутрієнтів не можуть бути 
досягнуті [1]. Як важливий компонент в ПХ, лі-
підні емульсії повинні забезпечити енергію та 
надходження незамінних жирних кислот [1,2]. Лі-
підні емульсії для новонароджених, які викорис-
товують в сучасній практиці, створені на основі 
соєвої олії, яка багата на ω-6 поліненасичені жир-
ні кислоти. До них відносяться лінолева кислота 
(LA), гамма-ліноленова кислота, арахідонова кис-
лота (АА). Соєва олія містить мало довголанцю-
гових поліненасичених жирних кислот, особливо 
ω-3 (ейкозапентаєнова (EPA), докозагексаєнова 
(DHA) і альфа-ліноленова (LNA)), які є незамін-
ними для організму людини і повинні надходи-
ти з їжею [3,4]. DHA та EPA містяться у великій 
кількості клітинних мембран, особливо в сітківці 

і центральній нервовій системі. У першій части-
ні публікації продемонстровано важливість ви-
користання внутрішньовенних ліпідних емульсій 
(ВЛЕ) в неонатальній популяції дітей, які потре-
бують виходжування та проведення інтенсивної 
терапії [5]. Більшість публікацій останніх років 
довели безумовну безпеку та ессенціальну потре-
бу в дотації ВЛЕ у категорії передчасно народже-
них дітей з дуже малою (ДММТ) та екстремально 
малою масою (ЕММТ), а також можливий вплив 
емульсій різного складу на ментальний розвиток 
та хронічну захворюваність цієї категорії новона-
роджених. Достатньо цікавим та недостатньо ви-
вченим є питання впливу дотації парентеральних 
жирових емульсій на стан здоров'я новонародже-
них в гостру стадію захворювання. У даній час-
тині ми проведемо огляд існуючих доказів щодо 
можливого впливу ліпідних емульсій на стани, які 
притаманні гострому періоду захворювань у но-
вонароджених, такі як: внутрішньошлуночковий 
крововилив та ЛЕ; взаємозв'язок ліпідів та мета-
болізму глюкози (гіпо- та гіперглікемія); ВЛЕ та 
некротичний ентероколіт; відкрита артеріальна 
протока; ліпіди та тромбоцитопенія; гіпербіліру-
бінемія та хронічне ураження печінки. 

Ліпідні емульсії та внутрішньошлуночкові 
крововиливи у немовлят з ДММТ та ЕММТ. Не-
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БЕЗПЕКА ТА ЯКІСТЬ ВНУТРІШНЬОВЕННИХ 
ЛІПІДІВ ДЛЯ НОВОНАРОДЖЕНИХ: ВПЛИВ 
НА КРИТИЧНІ ЗАХВОРЮВАННЯ ТА МЕТА-
БОЛІЧНІ РОЗЛАДИ (ЧАСТИНА ІІ)

Резюме. Передчасні пологи та їх ускладнення спричинюють стресовий стан для немовлят, який обмежує 
фізичне зростання новонародженої дитини протягом перших кількох тижнів після пологів, а також асоцію-
ються з хронічною захворюваністю та неврологічною інвалідизацією в майбутньому. Недоношені новонаро-
джені зіштовхуються з такими труднощами, як дихальні розлади, серцево-судинні ускладнення, шлунково-
кишкова дисфункція та дуже низька вага при народженні. Більшість ускладнень у новонароджених пов’язані з 
окиснювальним стресом, який розвивається на ранньому періоді росту. Утворення вільних радикалів викликає 
окисне пошкодження багатьох органів і систем організму та є основним фактором, що відповідає за роз-
виток типових захворювань недоношених дітей, таких як бронхолегенева дисплазія, відкрита артеріальна 
протока, ретинопатія недоношених, некротизуючий ентероколіт, внутрішньошлуночкові крововиливи, пери-
вентрикулярна лейкомаляція, ураження нирок, а також респіраторний дистрес-синдром. 

Передчасно народжені немовлята залежать від адекватного раннього парентерального харчування, яке не 
тільки гарантує життя, але й забезпечує позитивні результати здоров’я в подальшому. Раннє використання 
внутрішньовенних ліпідів сприяє запобіганню дефіциту ессенціальних жирних кислот, забезпечує енергію та 
субстрати синтезу клітинних мембран, які є важливими для росту та розвитку немовлят з дуже низькою та 
екстремально низькою вагою при народженні. У публікації представлені дані щодо впливу внутрішньовенних 
ліпідів на критичні стани та метаболічні розлади у новонароджених. Проаналізовано літературні джерела 
та наведено існуючі докази щодо можливого впливу ліпідних емульсій на критичні захворювання у новонаро-
джених. Літературний огляд спрямований для пошуку оптимальних стратегій застосування ліпідних емуль-
сій в інтенсивній терапії новонароджених задля удосконалення якості надання допомоги малюкам, які наро-
дилися передчасно. Мета роботи – провести аналіз результатів досліджень, які опубліковано, для вивчення 
та систематизації даних про доцільність та безпеку використання ліпідних емульсій у новонароджених з 
критичними захворюваннями перинатального періоду.

Ключові слова: внутрішньовенні ліпідні емульсії; передчасно народжені діти; есенціальні жирні кисло-
ти, споживання нутрієнтів. 



69

мовлята з ЕММТ (з масою тіла при народженні до 
1000 г) схильні до ризику церебральної кровотечі 
(ЦК), особливо протягом перших трьох діб життя. 
Сприяє цьому гіпоксія, притаманна даній катего-
рії немовлят, та флюктуація мозкового кровотоку 
на тлі незрілих судин у гермінальному матриксі. 
Разом з неповністю розвиненою авторегуляцією 
церебрального кровотоку, вищезазначені особли-
вості призводять до геморагічного інсульту з кри-
тичними наслідками. Саме негативні результати 
лікування ЦК народили одне з тверджень, що від-
термінування призначення ліпідів зменшує ризик 
внутрішньошлуночкових крововиливів (ВЖК), 
але жодне дослідження не показало, що саме ви-
користання внутрішньовенної інфузії ліпідів було 
причиною кровотечі. 

Дослідження 80-90-х років, проведені Hammerman 
та Aramburo [6], Sosenko та ін. [7], показали, що не 
було істотної різниці в частоті ВЖК різних ступенів у 
групах з раннім призначенням ліпідів і без нього. По-
дальші дослідження вивчали вплив удосконалених, 
багатокомпонентних ліпідних емульсій на захво-
рюваність передчасно народжених малюків. Так, у 
2018 році опубліковано результати ретроспективно-
го когортного дослідження з Мельбурну (Австралія). 
Вивчали вплив ЛЕ на основі соєвої олії та багато-
компонентного розчину, який містить риб'ячий жир. 
Наслідки лікування вперше оцінювали за 2013-2015 
рр. (епоха 1), та порівнювали їх з даними 2015-2017 
рр. (епоха 2), коли багатокомпонентна ЛЕ використо-
вувалась як рутинна практика. Статистично було по-
казано, що ВШК (будь-якого ступеня), виникало ві-
рогідно більше в епоху 1, порівняно з епохою 2 (44% 
проти 30%; p=0,03, RR − 0,1 (-0,3, -0,01)), але не було 
різниці в частоті ВШК 3-4 ступеня [8]. Нещодавній 
метааналіз, опублікований в Кокранівській бібліоте-
ці, продемонстрував відсутність впливу альтернатив-
них ЛЕ без вмісту риб'ячого жиру на розвиток ВШК 
3-4 ступенів [9]. Відповідно, склад ЛЕ не впливав на 
частоту виникнення перивентрикулярної лейкомаля-
ції. Жирові емульсії не використовуються відокрем-
лено, а є компонентом парентерального харчування. 
Гіперглікемія та надмірне споживання глюкози є до-
веденим фактором ризику ВШК у дітей з ДММТ та 
ЕММТ. Мозок є основним споживачем глюкози, на 
нього припадає 90% утилізації у новонароджених, 
а мозкова кровотеча порушує метаболізм мозку та 
знижує споживання вуглеводів, що призводить до гі-
перглікемії [10]. Але існують дані, що використання 
внутрішньовенних ліпідів у поєднанні з амінокисло-
тами знижує частоту гіперглікемії у дітей. 

Таким чином ми очікуємо зниження або при-
наймні відсутність збільшення частоти ВШК при 
використанні внутрішньовенної інфузії ліпідів у 
дітей з ДММТ та ЕММТ з перших днів після на-
родження. Тому далі розглянемо, як впливає ран-
нє призначення ліпідів на метаболізм глюкози у 
недоношених новонароджених.

Ліпідні емульсії та розлади метаболізму глю-
кози: гіпер- та гіпоглікемія. Печінковий глікоген 
є основним джерелом глюкози у недоношених 
новонароджених, коли надходження глюкози від 
материнського організму було втрачено. Дитина 
швидко виснажує свої запаси глікогену як для 
забезпечення рівню основного обміну, так і для 
подолання захворювань перинатального періоду, 

якщо не отримує зовнішню дотацію. Виснаження 
запасів глікогену без зовнішньої дотації глюкози 
призведе до гіпоглікемії, яка асоціюється з підви-
щеною летальністю [11]. Sunehag та ін. продемон-
стрували, що дуже недоношені діти, які отриму-
ють глюкозу у поєднанні з відповідною кількістю 
ліпідів та амінокислот одразу після народження, 
підтримують нормоглікемію шляхом глюконеоге-
незу, не втрачаючи власні печінкові запаси [12]. 
Через чотири роки (2003) Agneta Sunehag опублі-
кувала дві роботи, в яких продемонструвала, що 
вилучення ліпідів з парентерального харчуван-
ня призводило до значного зниження швидкості 
глюконеогенезу. Глюконеогенез вивчали за допо-
могою радіоізотопних методів. Відміна соєвої ЛЕ 
призвела до пригнічення глюконеогенезу, в групі 
без жирів – 6,3±0,9 мкмоль/кг/хв, проти 8,4±0,7 
мкмоль/кг/хв в групі повноцінного ПХ, (р=0,03). 
Відміна дотації амінокислот не впливала на глю-
конеогенез, але швидкість глікогенолізу збільшу-
валася. Автори припустили, що ліпідні емульсії 
відіграють основну роль у підтримці глюконеоге-
незу [13]. Далі дослідники довели, що саме наяв-
ність гліцерину в складі ЛЕ впливає на підтримку 
глюконеогенезу. Група, яка отримувала лише глі-
церин (10 ммоль/кг/хв.) з парентеральною глюко-
зою та амінокислотами, демонструвала нормалі-
зацію глюконеогенезу [14]. 

Cotter та інш. (2013) в експериментальній мо-
делі показали, що внутрішньопечінкове окиснення 
жирних кислот забезпечує енергією, необхідною 
для підтримки високої швидкості глюконеогене-
зу. Саме окислення жирних кислот призводить до 
утворення АТФ, НАДН, і ацетил-КоА, що забез-
печує відповідний рівень глюконеогенеза. Разом 
ці результати вказують на те, що окиснення пери-
феричних кетонових тіл запобігає гіпоглікемії та 
підтримує метаболічний гомеостаз печінки, що є 
критичним для підтримки глікемії під час адапта-
ції після народження [15]. З наведеного вище об-
говорення можна зробити висновок, що соєва олія 
є дуже важливим концентрованим джерелом енер-
гії, що забезпечує майже втричі більше енергії, ніж 
глюкоза на один грам, і раннє введення внутріш-
ньовенної ліпідної емульсії у немовлят з ЕММТ 
є дуже важливим як для профілактики, так і для 
лікування гіпоглікемії у перші кілька днів життя. 

Гіперглікемія часто зустрічається у новонаро-
джених, які потребують інтенсивного лікування, 
особливо у недоношених дітей в період між 2 і 7 
днем життя, частота зростає при сепсисі та піс-
ля перинатальної гіпоксії. Клінічне значення та 
оптимальна стратегія втручання залежать від кон-
тексту, але гіперглікемія пов’язана з підвищен-
ням смертності та захворюваності. У немовлят з 
ЕММТ, які отримують навіть 3–4 мг/кг/хв інфузії 
глюкози, приблизно у 80% випадків розвинулась 
гіперглікемія вище 8 ммоль/л, та в подальшому у 
57% немовлят – вище 10 ммоль/л [16]. Чинники 
гіперглікемії можуть бути пов’язані зі зниженням 
периферичної утилізації глюкози (периферична 
непереносимість глюкози) та/або інгібуванням дії 
інсуліну через гальмування вироблення глюкози 
печінкою (центральна інсулінорезистентність). У 
цього критичного стану дуже велика кількість до-
ведених чинників, які були відомі ще в 90-х роках 
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минулого століття, навіть вказано на можливий 
вплив надмірного введення ЛЕ (соєвої олії) в до-
зах значно вище ніж 4 г/кг/добу [17].

Початкова корекція гіперглікемії завжди по-
лягає в зниженні швидкості парентерального на-
вантаження глюкозою, яке відбувається поступо-
во. Роботи Sunehag показали, що коли швидкість 
інфузії глюкози знижена, новонароджені з ДММТ 
та ЕММТ можуть використовувати частину енер-
гії, що постачається невуглеводними джерелами, 
включаючи гліцерин та амінокислоти. Зниження 
швидкості інфузії глюкози частково компенсуєть-
ся збільшенням введення ліпідів та амінокислот, 
та призводить до деякого зниження концентрації 
глюкози в крові, одночасно зменшуючи ризик де-
фіциту енергії [13,14]. Починаючи з 2005 року і 
по теперішній час доведеною стратегією є раннє 
парентеральне харчування амінокислотами та лі-
підами, що запобігає гіперглікемії. Таким чином, 
забезпечення глюкозою зі швидкістю, еквівалент-
ною базовій швидкості обміну глюкози у немов-
лят з ДММТ та ЕММТ (5,5–6 мг/кг/хв), в комп-
лексі з ліпідами (~3 г /кг/добу на 3-4 день життя) 
та амінокислотним субстратом (~3 г/кг/добу), 
може бути потенційною стратегією для зниження 
ризику гіперглікемії без збільшення ризику енер-
гетичної недостатності або гіпоглікемії [2,18,19]. 
Щодо можливого впливу ЛЕ різного складу на 
глюконеогенез, існує обмежена кількість даних 
з високим рівнем доказовості. Так, дослідники з 
Нідерландів в 2006 році представили результати 
обсерваційного дослідження, в якому передчас-
но народжені діти отримували однакову дотацію 
глюкози, але відрізнялись за типом ЛЕ: отриму-
вали соєву олію, гліцерол або жирову емульсію, 
збагачену оливковою олією. Оцінювали рівень 
глікемії та рівень глюконеогенезу методом ра-
діоізотопів. Під час дослідження концентрації 
вільних жирних кислот (ЖК) були вищими в обох 
групах ліпідів порівняно з групою гліцерину (р 
<0,001). Порівняно з вихідним показником, швид-
кість вироблення глюкози зросла в групі соєвої 
олії (містить багато поліненасичених ЖК), тоді як 
в інших групах вона знизилася (р = 0,002). Через 
значне збільшення глюконеогенезу в групі соєвої 
олії, концентрація глюкози у плазмі була значно 
вищою в даній групі порівняно з іншими групами 
(р = 0,046) [20]. Таким чином підвищення вміс-
ту мононенасичених ЖК сприяє нормалізації ме-
таболізму глюкози, що повинно впливати на за-
хворюваність дітей з ДММТ та ЕММТ, а раннє 
використання ЛЕ є обов’язковою стратегією хар-
чування немовлят.

Некротизуючий ентероколіт та жирові емуль-
сії. Вже багато років некротизуючий ентероко-
літ (НЕК) є найпоширенішим важким ураженням 
шлунково-кишкового тракту новонароджених, яке 
вражає переважно недоношених дітей. Нажаль не 
існує абсолютної стратегії, яка дозволяє досяг-
ти високих показників виживання при розвитку 
ускладненої (хірургічної) стадії захворювання 
НЕК [21]. У жодному дослідженні не доведено, 
що раннє використання будь якої жирової емульсії 
для парентерального харчування немовлят сприяє 
виникненню НЕК. В одному рандомізованому до-
слідженні за участю 110 критично хворих малю-

ків з ЕММТ продемонстровано значне збільшення 
захворюваності на НЕК у групі без ранніх ліпідів 
(повільне призначення з дози 0,5 г/кг/добу) – 14%, 
порівняно з групою раннього використання ліпі-
дів, де не виявлено жодного випадку НЕК [22]. По-
рівняльний аналіз впливу ЛЕ різного складу прове-
дено в рандомізованому дослідженні за участю 144 
дітей, які отримували ПХ з 5 доступними різно-
видами комерційних формул для парентерального 
харчування. В якості первинних наслідків вивчали 
рівень фітостеролів у плазмі немовлят, вторинних 
– захворювання перинатального періоду, в тому 
числі НЕК. Жодна комерційна формула не давала 
статистично значущу перевагу відносно знижен-
ня ризику НЕК. Слід додати, що це дослідження 
включено у Кокрейнівский огляд 2019 року, з ана-
логічним висновком [9,23]. Одним із доведених 
механізмів виникнення НЕК є розвиток запалення 
в кишечнику недоношеного новонародженого. Та-
ким чином, можна припустити, що використання 
ЛЕ з протизапальною дією впливає на частоту за-
хворювання НЕК, але вивчення цього питання ще 
потребує подальших досліджень [5,24]. 

Відкрита артеріальна протока (PDA) на тлі ран-
нього призначення ЛЕ. Щодо частоти виникнення 
PDA та взаємозв’язку з використанням внутрішньо-
венних ліпідів - стан наявних досліджень відповідає 
дослідженням зв´язку НЕК. Поодинокі дослідження 
повідомляють про відсутність впливу на інцидент-
ність подовженого функціонування PDA, або по-
вторного виникнення шунта через протоку на тлі 
раннього чи відстроченого призначення ЛЕ [25, 26].

В Кокрейнівському огляді 2019 року також про-
демонстровано відсутність впливу ліпідних емуль-
сій різного складу на частоту виникнення або за-
криття PDA. Слід зазначити, що для аналізу було 
використано лише одно дослідження Savini (2013), 
як найбільш відповідне критеріям включення.

Тромбоцитопенія, гематологічні розлади та 
внутрішньовенні ліпіди. Згідно умовної реко-
мендації робочої групи ESPGHAN/ESPEN/ESPR/
CSPEN, у пацієнтів з тяжкою незрозумілою 
тромбоцитопенією необхідно контролювати си-
роваткову концентрацію тригліцеридів і розгля-
нути зниження дози внутрішньовенних ліпідних 
емульсій [2]. Перші дослідження, присвячені по-
шуку взаємозв'язку зниження кількості тромбоци-
тів та тривалої інфузії соєвої олії, опубліковано в 
1986 році. Це була серія випадків розвитку тром-
боцитопенії у дітей з синдромом короткої кишки, 
які потребували парентерального харчування що-
найменше протягом 12 місяців. Методом мічених 
атомів виявлено зниження тривалості життя тром-
боцитів. Причиною таких змін названо активацію 
ретикулоендотеліальної системи та пошкодження 
тромбоцитів макрофагами. Клінічна рекоменда-
ція авторів вимагала контролювати рівень тром-
боцитів у хворих з тривалим ПХ [27].

У подальшому клінічні протоколи з паренте-
рального харчування містили застереження щодо 
розвитку розладів згортання крові внаслідок 
впливу ЛЕ на агрегацію тромбоцитів [28]. Трива-
ле введення ПХ з чистою СО викликало гіперак-
тивацію моноцитів-макрофагів з гематологічними 
аномаліями, у тому числі з рецидивуючими тром-
боцитопеніями через підвищений гемофагоцитоз 
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у кістковому мозку [28]. Таким чином, дана пробле-
ма частіше виникає при тривалій потребі в ПХ, та 
не є типовою у більшості дітей з ДММТ та ЕММТ.

Сучасні рекомендації вимагають введення до-
бової дози ЛЕ шляхом повільної інфузії протя-
гом доби [2]. Синдром жирового перевантаження 
(FOS) є добре відомим ускладненням внутріш-
ньовенної терапії ліпідними емульсіями. Він ха-
рактеризується головними болями, лихоманкою, 
жовтяницею, гепатоспленомегалією, респіратор-
ним дистресом і спонтанними крововиливами. 
Інші симптоми включають анемію, лейкопенію, 
тромбоцитопенію, низький рівень фібриногену 
та коагулопатію [29]. Зниження кліренсу ліпідів 
плазми призводить до перенавантаження жиром 
ретикулоендотеліальної системи. Вплив ліпідної 
емульсії може призвести до клініко-лаборатор-
ного FOS з описаними вище симптомами. Раніше 
(1989–2010 роки) FOS пов'язували з надмірним 
використанням емульсій з соєвої олії, та вважа-
ли, що саме великі дози СО призводять до цього 
ускладнення, чого позбавлені ЛЕ з риб'ячим жи-
ром [29,30]. Але в 2014 році з'явилися дані, які 
свідчили про можливий вплив швидкості введен-
ня ліпідів на пригнічення функції тромбоцитів. 
Повідомлено клінічний випадок синдрому жиро-
вого перенавантаження у 2-х річної дівчинки з 
синдромом короткої кишки при домашньому па-
рентеральному харчуванні. Синдром жирового 
перевантаження виник у результаті випадкового, 
дуже швидкого вливання 20% чотирьохкомпо-
нентної ЛЕ (з вмістом риб'ячого жиру). Панцито-
пенія, яка розвинулася, потребувала тривалої за-
місної терапії. На підставі цього факту зробили 
вищевказаний висновок про важливість повільно-
го введення жиру внутрішньовенно [31].

Можливою причиною тромбоцитопенії у ма-
люків, які потребують тривалого парентерального 
харчування, є вплив гепарину на тромбоцитарний 
гомеостаз. Останній має три фази: зміна форми, 
мікроагрегація (первинна агрегація) і макроагрега-
ція (вторинна агрегація) клітин. Гепарин погіршує 
первинний гемостаз, принаймні частково, порушу-
ючи агрегацію тромбоцитів [32]. Це дослідження з 
Об'єднаного Королівства продемонструвало, що у 
дорослих пацієнтів після аорто-коронарного шун-
тування гепаринізація також зменшувала кількість 
тромбоцитів з 127 тис.(110–170) до 95 тис.(64–
117), при (p=0.023). Пригнічення макроагрегації 
тромбоцитів не залежить від дози гепарину. Зви-
чайна практика використання центральних веноз-
них доступів у немовлят з ДММТ та ЕММТ потре-
бує введення гепарину від 0,5 до 1 одиниці на 1 мл 
розчину для парентерального харчування протягом 
відносно тривалих періодів [2]. Таким чином, для 
достовірного визначення причин тромбоцитопенії 
та шляхів її запобігання потрібні подальші, якісно 
сплановані дослідження. 

Гіпербілірубінемія, асоційована з внутріш-
ньовенними ліпідами. У більшості передчасно 
народжених немовлят розвивається клінічно зна-
чуща гіпербілірубінемія (жовтяниця), що потре-
бує лікування. Немовлята з ДММТ та ЕММТ під-
даються більш високому ризику розвитку ядерної 
жовтяниці при рівнях некон'югованого білірубіну 
значно нижчих, ніж у немовлят, народжених в тер-

мін. Точні рівні білірубіну, які впливають на ви-
никнення білірубінової енцефалопатії, ніколи не 
були з’ясовані. Існує лише припущення, що вільні 
жирні кислоти, які виділяються після ліполізу па-
рентеральних жирів, можуть витісняти білірубін із 
місць зв’язування з альбуміном. Швидке утворен-
ня вільних радикалів може підсилювати цей про-
цес. Частота цього ускладнення є обернено пропо-
рційною терміну гестації та вазі дитини [33]. 

Дослідження показали, що переривчаста інфу-
зія ліпідів пов’язана зі значними коливаннями мо-
лярного співвідношення вільних жирних кислот та 
альбуміну, які не відбуваються при безперервній ін-
фузії [34]. Також у цьому дослідженні з використан-
ням вищої початкової дози (3–4 г/кг/добу) внутріш-
ньовенних ліпідів у немовлят показали, що висока 
доза (3–4 г/кг/добу) одразу після народження може 
переноситися без негативного впливу на концентра-
цію білірубіну. Оскільки гіпербілірубінемія та ліпі-
ди сироватки є клінічно незалежними факторами, 
не існує об’єктивних обґрунтувань припиняти вве-
дення ЛЕ немовлятам з жовтяницею, які отримують 
повне парентеральне харчування [2].

Розвиток кон'югованої (прямої) гіпербілірубіне-
мії найчастіше пов'язаний з розвитком холестазу та 
подальшим розвитком печінкового фіброзу. У 1975 
році Райджер та Файнголд опублікували першу 
статтю – повідомлення про внутрішньопечінковий 
холестаз у немовлят, які отримують ПХ [35]. Після 
цього звіту з'явилися додаткові докази зв'язку між 
недоношеністю, низькою вагою при народженні, 
сепсисом, відсутністю ентерального харчування, 
тривалістю ПХ та важкістю холестазу. Частіше по-
відомлялося про захворюваність і смертність паці-
єнтів, які не можуть харчуватися ентерально, і тому 
потребують довготривалого ПХ [36, 37].

У 2007 році Роберт Шульман та Бет Картер 
(США) опублікували огляд сучасних досліджень 
щодо холестазу, асоційованого з парентеральним 
харчуванням (PNAC). Детально описано поступо-
вий патогенез змін у печінці немовлят від стеато-
зу, гострого дуктального холестазу з проліфера-
цією протоків, внутрішньодолькового фіброзу до 
цирозу печінки – фінальної стадії процесу, який 
найчастіше призводив до потреби в транспланта-
ції органу у віці після 1 року життя [37]. Молеку-
лярний механізм, який полягає в основі холестазу, 
індукованого ліпідами, описано в моделях на щу-
рах та в дослідженнях у людей. Високий рівень 
фітостеролів (стигмастерину, фітостерину), які 
містяться у ЛЕ на основі соєвої олії, антагонізує 
експресію РНК найважливіших гомеостатичних 
білків жовчних кислот, які беруть участь у за-
хисті гепатоцитів від підвищеного навантаження 
жовчними кислотами [38,39]. Пізніше, на під-
твердження теорії пошкодження фітостеролами, 
з'явилася публікація про повну редукцію холес-
тазу у двох малюків, яким соєву олію повністю 
замінили на ЛЕ з чистого риб'ячого жиру [40]. 

На даний час вважається, що у 40–60% новона-
роджених при тривалому ПХ розвивається холес-
таз. Сучасні методи лікування PNAC, включаючи 
засоби зв’язування жовчних кислот, «жовчогінні 
засоби», такі як урсодезоксихолева кислота, ци-
клічне призначення ПХ, введення або обмеження 
мікроелементів, дотація тауріну, мають недостат-
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ньо підтверджуючих доказів у немовлят. Подаль-
ші спроби накопичити докази ефективності ви-
користання ЛЕ з додаванням риб'ячого жиру для 
зниження ризиків виникнення PNAC частково 
обмежувались малою кількістю профільних пе-
діатричних пацієнтів. В 2015 році з'явився мета-
аналіз (Hye Won Park et al), що включав 7 ран-
домізованих та нерандомізованих досліджень 
(1105 дітей), який виявив, що використання ЛЕ, 
що містять риб'ячий жир, порівняно з формулами 
на основі лише рослинних олій, є ефективним для 
усунення холестазу в новонароджених, який вже 
розвинувся (OR: 6.14; 95% CI: 2.27, 16.6; р< 0.01), 
тоді як користі щодо профілактики останнього не 
було (OR: 0.56; 95% CI: 0.28, 1.10; р =0.09) [41]. 
Аналогічні висновки містить метааналіз, прове-
дений Кокрейнівськими дослідниками (2019) [9]. 
Нажаль, використання риб'ячого жиру як осно-
вного джерела внутрішньовенних ліпідів обмеж-
ується терміном двох-трьох тижнів в дозі 1 г/кг/
добу. Тривале використання останнього не в змозі 
забезпечити енергетичні потреби та субстрат для 
нормального розвитку малюків [42]. Потрібні по-
дальші дослідження щодо пошуку ефективних за-

собів профілактики PNAC у немовлят з потребою 
в пролонгованому ПХ.

Наприкінці вважаємо за доцільне підсумувати 
результати двох частин представленого огляду. 
Позитивний вплив раннього використання вну-
трішньовенних ліпідів доведено вагомими дослі-
дженнями, які вказують на важливість саме такої 
стратегії, що сприяє запобіганню дефіциту ессен-
ціальних жирних кислот, забезпечує енергією та 
субстратами синтезу клітинних мембран, які є важ-
ливими для росту та розвитку немовлят з ДММТ та 
ЕММТ. Переваги клінічної практики призначення 
внутрішньовенної інфузії ліпідів 2–3 г/кг на добу 
з першого дня життя у недоношених немовлят ні-
велюють ризики, яких значно менше відносно по-
зитивних ефектів. Ретельний контроль за станом 
хворих, використання новітніх винаходів в галузі 
клінічної нутріциології дозволять покращити ре-
зультати виходжування новонароджених. 

Джерела фінансування. Стаття опублікова-
на без будь-якої фінансової підтримки. 
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Резюме. Преждевременные роды и их осложнения 
вызывают стрессовое состояние у младенцев, ограничива-
ющее физический рост новорожденного в течение первых 
нескольких недель после родов, а также ассоциируется с 
хронической заболеваемостью и неврологической инва-
лидизацией в будущем. Недоношенные новорожденные 
сталкиваются с такими состояниями, как дыхательные рас-
стройства, сердечно-сосудистые расстройства, желудоч-
но-кишечная дисфункция и очень низкий вес при рожде-
нии. Большинство осложнений у новорожденных связано с 
окислительным стрессом, который развивается на раннем 
этапе роста. Образование свободных радикалов вызывает 
окислительное повреждение многих органов и систем орга-
низма и является основным фактором, отвечающим за разви-
тие типичных заболеваний недоношенных детей, таких как 
бронхолёгочная дисплазия, открытый артериальный проток, 
ретинопатия недоношенных, некротизирующий энтероколит, 
внутрижелудочковые кровоизлияния, а также респираторный 
дистресс-синдром. Преждевременно рождённые младенцы 
зависят от адекватного раннего парентерального питания, 
которое не только гарантирует жизнь, но и обеспечивает 
положительные результаты развития в будущем. Раннее ис-
пользование внутривенных липидов способствует предот-
вращению дефицита эссенциальных жирных кислот, обес-
печивает энергию и субстраты синтеза клеточных мембран, 
которые важны для роста и развития младенцев с очень низ-
ким и экстремально низким весом при рождении. В публика-
ции представлены данные о влиянии внутривенных липидов 
на критические состояния и метаболические расстройства у 
новорожденных. Проанализированы литературные источни-
ки и приведены существующие доказательства возможного 
влияния липидных эмульсий на критические заболевания у 
новорожденных. Литературный обзор направлен на поиск 
оптимальных стратегий применения липидных эмульсий 
в интенсивной терапии новорожденных для усовершен-
ствования качества оказания помощи малышам, которые 
родились преждевременно. Цель работы – провести анализ 
результатов опубликованных исследований для изучения и 
систематизации данных о целесообразности и безопасности 
использования липидных эмульсий у новорожденных с кри-
тическими заболеваниями перинатального периода. 

Ключевые слова: внутривенные липидные 
эмульсии; преждевременно рожденные дети; эссенциальные 
жирные кислоты; потребление нутриентов.

SAFETY AND QUALITY OF INTRAVENOUS LIPIDS 
FOR NEWBORNS: 
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Summary. Premature birth and its complications 
cause stress in newborns, which restrains their physical 
growth for several weeks after birth and is associated with 
chronic morbidity and neurological disability in the future. 
Preterm infants face such difficulties as respiratory distress, 
cardiovascular disease, gastrointestinal dysfunction and 
very low birth weight. Most complications in newborns are 
associated with oxidative stress that develops during the 
early period of growth. The formation of free radicals entails 
oxidative damage to many organs and systems of the body and 
is the main factor responsible for the development of typical 
diseases of preterm infants, such as bronchopulmonary 
dysplasia, patent ductus arteriosus, retinopathy of 
prematurity, necrotizing enterocolitis, intraventricular 
hemorrhage, and respiratory distress syndrome.

Premature infants depend on adequate early parenteral 
nutrition, which not only guarantees they will survive but 
also ensures positive health outcomes later in life. Early 
use of intravenous lipids helps to prevent essential fatty 
acid deficiencies, provides energy and substrates for cell 
membrane synthesis, which are important for the growth 
and development of infants with very low and extremely low 
birth weight. This publication represents data on the effect 
of intravenous lipids on critical conditions and metabolic 
disorders in newborns. Literature sources are analyzed 
and the existing evidence of the possible influence of lipid 
emulsions on critical diseases in newborns is presented: 
intraventricular hemorrhage; necrotizing enterocolitis, 
patent ductus arteriosus and thrombocytopenia; glucose 
metabolism (hypo- and hyperglycemia); hyperbilirubinemia 
and chronic liver damage. The literature review is aimed at 
finding optimal strategies for the use of lipid emulsions 
in intensive care of newborns to improve the quality of 
care for premature infants. The purpose of this work is to 
analyze the results of published studies and systematize 
data on the feasibility and safety of lipid emulsions used 
in newborns with critical diseases of the perinatal period.

Keywords: Intravenous Lipid Emulsions; 
Prematurely Born Children; Essential Fatty Acids, Nutrient 
Intake.  
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Діагноз
Інвазійний кандидоз новонародженого (ІКН)
Коди стану або захворювання. НК 025:2021 «Класифікатор хвороб та споріднених проблем охорони здоров'я»: 
P37.5, Кандидоз новонародженого.

ПЕРЕЛІК СКОРОЧЕНЬ, ЩО ВИКОРИСТОВУЮТЬСЯ У СТАНДАРТАХ
АмВ амфотерицин В
ВІТН відділення інтенсивної терапії новонароджених
ГВ       гестаційний вік
ГКМЕ гематогенний кандидозний менінгоенцефаліт
ДІК дисемінований інвазійний кандидоз
ДММТ дуже мала маса тіла при народженні (<1500 г)
ЗАК загальний аналіз крові
ЗОЗ заклад охорони здоров’я
ЕММТ екстремально мала маса тіла при народженні (<1000 г)
ЕХ       Ехінокандини
ІК       інвазійний кандидоз
ІКН інвазійний кандидоз новонароджених
ІСШ інфекція сечовивідних шляхів
КЛС кислотно-лужний стан крові
КМП клінічний маршрут пацієнта
МРТ магнітнорезонансна томографія
НЕК некротизуючий ентероколіт
ПЛР полімеразна ланцюгова реакція
СМР спинномозкова рідина
СРБ С-реактивний білок
УКПМД уніфікований клінічний протокол медичної допомоги
ФК флуконазол
ЦНС центральна нервова система
ШВЛ штучна вентиляція легень
BDG β-D-glucan
Форма № 003/о Медична карта стаціонарного хворого, затверджена наказом Міністерства охорони 

здоров’я України від 14 лютого 2012 року № 110 «Про затвердження форм первинної облікової докумен-
тації та інструкцій щодо їх заповнення, що використовуються у закладах охорони здоров’я незалежно від 
форми власності та підпорядкування», зареєстрованого в Міністерстві юстиції України 28 квітня 2012 
року за № 669/20982 (зі змінами)
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СТАНДАРТИ МЕДИЧНОЇ ДОПОМОГИ НОВОНАРОДЖЕНИМ /
STANDARDS OF MEDICAL CARE FOR NEWBORNS

Резюме. Ураження грибками Candida (кандидоз) є важливою клінічною проблемою у новонароджених 
дітей, які потребують лікування в умовах сучасних відділень інтенсивної терапії. Органні та/або системні 
інфекції, спричинені цими грибками, називають інвазійним кандидозом (ІК). Новонароджені особливо вразливі 
щодо ІК, і їх захворюваність у 3-5 разів перевищує відповідні показники у дітей або дорослих. Інвазійні гриб-
кові інфекції, спричинені Candida, є третьою за поширеністю пізньою інфекцією у немовлят, народжених з 
масою тіла < 1500 г. ІК новонароджених асоціюється з приблизно 20 % смертністю, а близько половини тих, 
хто вижили, мають серйозні довгострокові неврологічні порушення. Останніми роками отримані нові дані 
щодо діагностики, профілактики та лікування ІК у новонароджених, що визначило зміну лікувальних реко-
мендацій. Відповідно виникла нагальна потреба забезпечення відповідності вітчизняної клінічної практики 
сучасним науково-обґрунтованим підходам. Рання діагностика кандидозу та швидке лікування ефективними 
такими протигрибковими засобами, як-от флуконазол, амфотерицин В і мікафунгін, за наявності відповідних 
показань мають вирішальне значення для покращення результатів.

Ключові слова: інвазійний кандидоз, діагностика, профілактика, лікування, новонароджені немовлята
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Форма № 096/о Медична карта новонародженого, затверджена наказом Міністерства охорони здоров’я 
України від 21 січня 2016 року № 29 «Про внесення змін до первинних облікових форм та інструкцій 
щодо їх заповнення», зареєстрованої в Міністерстві юстиції України 12 лютого 2016 року за № 230/28360

Форма № 097/о Медична карта новонародженого, затверджена наказом Міністерства охорони здоров’я 
України від 21 січня 2016 року № 29 «Про внесення змін до первинних облікових форм та інструкцій 
щодо їх заповнення», зареєстрованої в Міністерстві юстиції України 12 лютого 2016 року за № 230/28360

Загальна частина
Стандарти створені на підставі адаптованої для системи охорони здоров’я України клінічної наста-

нови, розробленої з урахуванням рекомендацій двох міжнародних клінічних настанов «Clinical Practice 
Guideline for the Management of Candidiasis» і «ESCMID guideline for the diagnosis and management of 
Candida diseases: prevention and management of invasive infections in neonates and children caused by 
Candida spp.», які були обрані мультидисциплінарною робочою групою як приклади найкращої практики 
надання медичної допомоги новонародженим з ІК, та ґрунтується на даних доказової медицини стосовно 
ефективності та безпеки медичних утручань, фармакотерапії й організаційних принципів її надання.

Інвазійний кандидоз (ІК) – грибкова інфекція, яка виникає внаслідок проникнення (інвазії) грибів 
Candida у шкіру, слизові оболонки, кров (кандидемія), а також у випадках дисемінації збудника у ткани-
ни головного мозку й інших внутрішніх органів.

ІК спричинює потрапляння у тканини нитчастої форми грибка Candida. Цю форму кандидозу частіше 
виявляють в органах, які містять багатошаровий плоский епітелій (порожнина рота, стравохід), і рідше 
– за наявності циліндричного епітелію (шлунок, кишечник).

Клінічно ІК у новонароджених може виявлятись як кандидемія, ІСШ і/або ураження будь-якої іншої 
тканини або органу. Зокрема, специфічним для передчасно народжених дітей є ГКМЕ з інвазією грибків 
Candida у ЦНС. Це ускладнення виникає в 15-20% випадків ІК і може бути причиною підвищеної смерт-
ності і довгострокових неврологічних наслідків.

Підтверджений, імовірний і можливий ІК
Відповідно до загальних міжнародних рекомендацій ІК уважають підтвердженим, якщо грибок вияв-

лено у матеріалі із стерильного середовища за допомогою гістологічного аналізу, посіву зразка тканини, 
взятої з ділянки ураження, або посіву крові.

Ймовірні інвазійні грибкові інфекції визначають за 3 критеріями: особливості пацієнта високого ри-
зику; клінічні ознаки та симптоми, що відповідають сутності захворювання; а також мікологічні дані, які 
для ІК включають результати непрямого тесту, як-от, наприклад, виявлення грибкового антигену (BDG).

ІК уважають можливим за наявності лише 2 перших критеріїв і відсутніх мікологічних даних. 
Враховуючи обмеження щодо використання непрямих тестів у новонароджених, у цій групі пацієнтів 

мова може йти лише за підтверджений або можливий (підозрюваний) ІК.

Найбільш поширені клінічні форми ІК
Системний кандидоз. Кандидемія новонароджених переважно виникає внаслідок інфікування кате-

тера або поширення локалізованої інвазійної інфекції з наступною дисемінацією у нирки, ЦНС й інші 
органи. Клінічно це найчастіше виглядає як бактеріальний сепсис з погіршенням загального стану, мля-
вістю, зниженою толерантністю до ентерального харчування, гіпербілірубінемією, апное, порушеною ге-
модинамікою, дихальними розладами тощо. З кандидемією вірогідно пов’язана стійка тромбоцитопенія 
і, якщо вона є, слід передбачити можливість розвитку кандидемії. Абсцеси шкіри у вигляді ущільнень 
(вузликів) або скупчень безболісних пустул на гіперемованій основі також були описані у новонародже-
них з кандидемією.

Інфекція, пов’язана з катетером, без поліорганного ураження. Немовлята, яких лікують з використан-
ням катетерів (насамперед у центральних судинах), мають підвищений ризик розвитку інфекції Candida, 
пов’язаної з катетером. На кінчику катетера може утворитися інфікований тромб або грибковий клубок, 
який захоплює тромбоцити і є джерелом септичних емболів.

Інвазійні вогнищеві (органні) інфекції (ДІК). Виникнення додаткових вогнищ інвазійної інфекції, як 
правило, є результатом гематогенної дисемінації. Хоча можливим є ураження будь-якого органу, найчас-
тіше вогнища грибкової інфекції виникають в очах, сечовивідній системі, серці та ЦНС. 

Інфекція сечовивідних шляхів. Кандидозна ІСШ наявна, якщо виявляється більше 103-6 КУО/мл у сечі, 
отриманій за допомогою надлобкової пункції сечового міхура, або більше 104-7 КУО/мл у сечі, зібраній 
за допомогою стерильного катетера, введеного у сечовий міхур. Чинники ризику ІСШ, спричиненої гриб-
ками Candida, включають природжені аномалії нирок і сечовивідних шляхів, обструкцію, застій сечі, а 
також катетеризацію сечового міхура. У кількох серіях випадків частота ураження нирок у новонаро-
джених з кандидемією коливалася від 5 до 33 %. Для виявлення будь-якої інфільтрації паренхіми нирок, 
міцетоми чашечки або грибкових мас у сечовивідних шляхах застосовують ультразвукове дослідження. 
Накопичення грибкових мас у сечовивідних шляхах може бути причиною олігурії.

Інфекція ЦНС. Менінгіт є найбільш поширеним грибковим ураженням ЦНС. Іншими клінічними варі-
антами інфекції, які рідше трапляються, є абсцеси мозку, вентрикуліт, васкуліт і накопичення грибкових 
мас у субарахноїдальному просторі. Частота ураження ЦНС у дітей з дисемінованим кандидозом колива-
ється від 10 до 64 %. Такі коливання насамперед пояснюють відмінностями у підходах до діагностики су-
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путніх захворювань ЦНС у новонароджених з кандидемією. Клінічні ознаки грибкового менінгіту можуть 
бути такими ж, як і у випадку гострого бактеріального менінгіту. Результати аналізу СМР можуть бути 
різними залежно від типу ураження ЦНС (менінгеальне проти паренхіматозного). Нормальні результати 
біохімічного дослідження СМР, цитоз і фарбування за Грамом не виключають ураження ЦНС, оскільки 
запальна реакція може бути обмеженою або відстроченою, або ж кількість грибків у лікворі може бути ма-
лою. За допомогою нейровізуальних досліджень у деяких немовлят первинно можуть виявлятись абсцеси 
у паренхімі мозку. Ускладнення після грибкової інфекції ЦНС включають обструктивну гідроцефалію, що 
вимагає шунтування, атрофію мозку та негативні довгострокові неврологічні результати.

Перитоніт. В окремих випадках і серіях випадків описано перитоніт, спричинений грибками Candida 
у немовлят з ДММТ з НЕК або вогнищевими перфораціями травного каналу. Зокрема, спонтанна пер-
форація кишечника може бути пов’язаною з системною інфекцією Candida. На користь цього зокрема 
свідчить невелика серія випадків спонтанної перфорації кишечника у недоношених дітей, з яких у 33 % 
виділили грибки Candida із крові, перитонеальної рідини, СМР або сечі. Водночас, невідомо, чи перфо-
рація спричинена первинною інвазією Candida у слизову оболонку, чи грибки лише колонізують стінку 
кишечника, проникаючи у неї після первинного ушкодження.

Ураження очей. Клінічними формами кандидозу очей є хоріоретиніт (з мінімальним або відсутнім 
запаленням склоподібного тіла) та ендофтальміт (явне запалення склоподібного тіла). У передчасно на-
роджених немовлят з дисемінованим кандидозом частота грибкового ураження очей коливається від 6 до 
50 %. За допомогою непрямої офтальмоскопії можна виявити вогнищеві, блискучі, білі, інфільтративні, 
часто горбоподібні ураження сітківки з нечіткими межами. Часом можна побачити розширення склопо-
дібного тіла, за що можуть свідчити зниження його прозорості або поява у ньому пухнастих білих кульок 
(«сніжки»). Кандидемія без ендофтальміту ймовірно пов’язана з підвищеним ризиком розвитку тяжкої 
ретинопатії недоношених. 

Кістково-суглобові інфекції. Кандидозний остеомієліт або артрит лише зрідка можуть бути ізольо-
ваними, а переважно виникають на тлі дисемінованої грибкової інфекції. Ознаки та симптоми подібні 
до тих, що характеризують бактеріальний септичний артрит або остеомієліт, з набряком, обмеженнями 
самовільних рухів кінцівкою і болючістю під час пасивних рухів. Грибкову інфекцію підтверджують ви-
діленням грибків Candida із синовіальної рідини або кісткового аспірату.

Ендокардит. За даними ехокардіографії частота утворення тромбів або вегетацій у серці немовлят з 
кандидемією може досягати 15 %. Новонароджені з кандидемією, яка тривала 5 і більше днів, частіше 
мають ураження серця, нирок або очей.

Лише декілька клінічних ознак і лабораторних тестів мають доведену діагностичну цінність щодо 
виявлення ІКН, тому запобігання інфекції є надзвичайно важливим. У разі встановлення діагнозу канди-
дозу необхідно негайно розпочати лікування ефективними протигрибковими засобами. Ранній початок 
лікування покращує кінцеві результати; отже, своєчасні клінічна підозра і застосування додаткових діа-
гностичних тестів є дуже важливими.

Стандарт 1. Профілактика 
1.1. Положення стандарту
Профілактичні заходи вважаються більш дієвими для зменшення частоти негативних наслідків, 

пов'язаних з ІК, аніж існуючі методи і стратегії лікування. Це насамперед пов’язано із труднощами діа-
гностики інвазивних грибкових інфекцій у новонароджених.

1.2. Обґрунтування 
Оскільки профілактичні заходи можуть суттєво зменшити кількість новонароджених з ІК тому інфекцій-

ний контроль в неонатальних відділеннях має включати моніторинг мікробіологічної ситуації та інфекцій-
ної захворюваності, а також вибору і тривалості емпіричного призначення антибактеріальних препаратів. 
Немовлята з ЕММТ (<1000 г) мають найвищий ризик виникнення ІК, який залежить від гестаційного віку. 
Так, показники захворюваності новонароджених з гестаційним віком 23-24, 25-27 і ≥28 тижнів становлять 
відповідно 10-20 %, 5-10 % і <5 %. Така сама залежність існує і щодо маси тіла при народженні: у немовлят 
масою тіла <750 г, 750–1000 г і >1000 г частота ІК відповідно становить >10 %, 5-10 % і <5 %.

Іншими чинниками ризику щодо розвитку ІК у ВІТН є використання центральних судинних кате-
терів, будь-яких дренажних трубок, уретрального катетера; парентеральне харчування; захворювання 
шлунково-кишкового тракту, насамперед НЕК; абдомінальні хірургічні втручання; перитонеальний діа-
ліз; застосування антибіотиків широкого спектру; інтубація трахеї та ШВЛ, призначення блокаторів Н2-
рецепторів та стероїдів; а також кандидоз у матері під час вагітності та/або пологів.

1.3. Обов’язкові критерії якості: 
1. Дотримання заходів інфекційного контролю. 
2. Доступність стерильних медичного інструментарію, розхідних матеріалів й обладнання.
3. Запровадження у відділеннях для недоношених новонароджених, насамперед у ВІТН, політики 

підтримки грудного вигодовування (годування грудним (материнським, донорським) молоком), яка б пе-
редбачала підтримку ранньої лактації з використанням молоковідсмоктувачів, сприяння ефективному 
зціджуванню молозива і грудного молока у перші 6 год після пологів, орофарингеальне введення моло-
зива, сприяння використанню методик «нехарчового смоктання», регулярному контакту матері та дитини 
«шкіра-до-шкіри» та виходжування за методом Кенгуру. Молочні суміші для вигодовування недоношених 
новонароджених дітей призначати лише тоді, коли власне материнське або донорське молоко недоступні.

4. Використання материнського молока для початку ЕХ.
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5. Уникнення необґрунтованих інвазійних утручань. 
6. Раціональне використання антибіотиків. 
7. Профілактичне призначення протигрибкових препаратів новонародженим із групи високого ризику. 
8. Не рекомендується призначення пробіотичних препаратів та лактоферину з профілактичною метою.

1.4. Бажані критерії якості:
1. Надавачі медичних послуг розміщують інформаційні матеріали стосовно шляхів запобігання інфі-

кування грибками Candida у доступних місцях. 
2. Матерям та особам, які здійснюють догляд за дитиною надається інформація щодо чинників ризику 

виникнення ІК, дотримання гігієни, правильного догляду та харчування з метою уникнення подальшого 
інфікування. 

Стандарт 2. Діагностика 
2.1. Положення стандарту медичної допомоги
Своєчасні діагностика та початок лікування новонароджених з ІК після появи його перших симпто-

мів гарантовано веде до зниження смертності, запобігає тяжким ускладненням та сприяє оптимальному 
одужанню.

ІК у новонароджених не має специфічних клінічних ознак, та його клінічна картина не відрізняється 
від такої у випадку бактеріального сепсису новонароджених з наявним або відсутнім поліорганним ура-
женням. У немовлят з грибковим сепсисом можуть частіше виявлятись тромбоцитопенія і гіперглікемія. 
Внаслідок відсутності специфічних діагностичних критеріїв, необхідна стандартизація діагностики ІК у 
новонароджених.

2.2. Обґрунтування 
Враховуючи вищий ризик, пов’язаний з розвитком ІК, у передчасно народжених дітей, недоношених 

немовлят з клінічними або лабораторними ознаками (можливого) кандидозу потрібно обстежувати на 
наявність дисемінованої форми захворювання. Клінічна підозра на ІК у новонародженої дитини із симп-
томами неонатального сепсису має виникати, якщо відсутня позитивна динаміка захворювання, незва-
жаючи на адекватну антибіотикотерапію, за наявності відповідних чинників ризику та стерильної (щодо 
бактерій) культури крові.

2.3. Обов’язкові критерії якості 
1. Передбачати можливу наявність ІК у новонародженої дитини із симптомами неонатального сепси-

су, якщо відсутня позитивна динаміка захворювання, незважаючи на адекватну антибіотикотерапію, за 
наявності відповідних чинників ризику (додаток 1) і стерильної (бактеріальної) культури крові.

2. У разі клінічної підозри на ІК для виключення дисемінованого кандидозу загалом показані: 
- мікробіологічне дослідження (посів) крові, ліквору і сечі;
- рентгенографія органів грудної клітки;
- УЗД головного мозку, органів черевної порожнини; 
- ехокардіографія;
- офтальмологічне обстеження.
3. Кров для посіву потрібно взяти з мінімум двох різних судин за допомогою венепункції у разо-

вому об’ємі щонайменше 1 мл. Тривалість інкубації культури крові – мінімум 5 днів. Якщо у дитини 
використовується центральний венозний катетер (ЦВК), одну з порцій крові слід взяти з катетера для 
диференціації дисемінованої інфекції та кандидемії, пов’язаної з катетером. Якщо центральний катетер 
видаляють, потрібно відправити на мікробіологічне дослідження його кінець. Кількість мікробіологіч-
них досліджень крові слід визначати індивідуально, враховуючи ризики для новонародженої дитини, 
пов’язані із забором великого об’єму крові.

4. У випадку позитивної культури крові повторні дослідження на тлі лікування рекомендуються через 
24-48 год., до її санації. Якщо культура крові є стало позитивною, потрібно виконати УЗД або КТ сечо-
статевих шляхів, печінки та селезінки.

5. Новонародженим з позитивними культурами крові та/або сечі, рекомендується люмбальна пункція, 
дослідження СМР й обстеження сітківки.

6. Для виключення/підтвердження кандидозної ІСШ – сечу для посіву і загального аналізу слід отри-
мати за допомогою надлобкової пункції сечового міхура або уведеного у сечовий міхур стерильного 
катетера.

7. У разі клінічної підозри на ІК ЦНС виконується люмбальна пункція та береться СМР на посів і для 
загального аналізу. Додатково у цьому випадку рекомендуються УЗД головного мозку, а за наявності по-
казань – МРТ головного мозку. 

8. У разі клінічної підозри на ІК кістково-суглобової системи показані мікробіологічне дослідження 
кісткового аспірату та/або синовіальної рідини, а також рентгенографія кінцівки.

9. У разі клінічної підозри на ІК легень показані мікробіологічне дослідження трахеобронхіального 
аспірату і рентгенографія легень.

10. У разі клінічної підозри на кандидоз слизової оболонки порожнини рота, глотки або кишечника 
потрібні мікробіологічне дослідження матеріалу зі слизової зіву і відхідника, а також калу. 

2.4. Бажані критерії якості 
1. Рекомендованим на сьогодні протоколом мікробіологічного дослідження крові на кандидемію є 

одноразовий посів крові із трьох різних судин за допомогою венепункції у сумарному об’ємі 2-4 мл 
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(оптимально 3 порції по 1 мл кожна). 
2. Рекомендована частота такого дослідження, якщо підозра на інфекцію зберігається, – кілька послі-

довних днів. Застосування цього протоколу може буди проблематичним у передчасно народжених дітей з 
огляду на технічні труднощі та потенційні ризики, пов’язані із забором такої кількості крові.

Стандарт 3. Лікування 
3.1. Положення стандарту медичної допомоги
1. Переведення дитини у ВІТН лікарні ІІІ рівня (якщо дитина не перебуває у такому відділенні).
2. Клінічний, лабораторний та інструментальний моніторинг стану дитини та підтримувальні заходи 

(патогенетична і симптоматична терапія поліорганних уражень);
3. Призначення протигрибкового ЛЗ будь-якій новонародженій дитині з підозрюваним або підтвер-

дженим ІК;
4. Призначення протигрибкового ЛЗ будь-якій передчасно народженій дитині з підозрою на природжений 

кандидоз або доношеній дитині з підозрілою висипкою на шкірі, ознаками дихальних розладів або сепсису.
5. Негайне видалення центральних венозних катетерів у разі підтвердження або обґрунтованої під-

озри на ІК.
3.2. Обґрунтування 
Можливі дві стратегії лікування ІКН: цільова терапія або емпіричне/превентивне/діагностичне ліку-

вання (додаток 2 до цих Стандартів). 
Призначаючи специфічне протигрибкове лікування, потрібно враховувати:
☐ епідеміологічні дані конкретного відділення щодо циркуляції певних видів грибків Candida; 
☐ здатність протигрибкового препарату, який призначається, проникати у внутрішні органи, сечу, 

ЦНС та біоплівки Candida.
☐ статус колонізації, встановлений за результатами попереднього мікробіологічного обстеження;
☐ стан і особливості використання центрального венозного катетера та можливість/ймовірність утво-

рення біоплівок;
☐ попередню протигрибкову профілактику.

3.3. Обов’язкові критерії якості 
Лікування ІКН без ураження ЦНС
1. За наявності підтвердженого або підозрюваного ІК настійно рекомендується видалити центральний 

венозний катетер. Несвоєчасне видалення або заміна центрального венозного катетера у немовлят з кан-
дидозом призводить до підвищення ризику тривалої інфекції, смертності та незворотних неврологічних 
порушень. Потрібно видалити катетер і катетеризувати іншу судину, якщо є показання.

2. Для лікування новонароджених з дисемінованим кандидозом призначити АмВ дезоксихолат у дозі 
1 мг/кг/добу.

3. ФК, 12 мг/кг/добу внутрішньовенно або внутрішньо, є прийнятною альтернативою у лікуванні не-
мовлят, яким цей препарат не призначали з профілактичною метою.

4. Ліпідний комплекс AмB, 3-5 мг/кг/добу, може бути ще однією альтернативою, але його слід засто-
совувати з обережністю, особливо за наявності ураження сечовивідних шляхів.

5. Ехінокандини (враховуючи потенційні побічні ефекти) слід також застосовувати з обережністю і, 
як правило, обмежуватись рятувальною терапією або ситуаціями, коли стійкість грибків або токсичність 
виключають можливість застосування АмВ дезоксихолату або ФК.

6. У новонароджених, які отримують АмВ дезоксихолат, слід здійснювати моніторинг рівня калію, 
магнію та креатиніну, а також активності ферментів печінки у сироватці крові, а також періодично по-
вторювати загальний аналіз крові.

7. Рекомендована тривалість терапії кандидемії без явних метастатичних вогнищ інфекції після під-
твердженої санації крові і резолюції ознак, пов’язаних з кандидемією, становить 2 тиж. У немовлят з 
органними ураженнями тривалість терапії має бути довшою. Ендокардит потрібно лікувати протягом 
4-12 тиж, а найдовшого лікування вимагає кандидозний остеомієліт – 12 міс.

Лікування інфекції ЦНС
1. Інфіковані пристрої у ЦНС, включаючи вентрикулостомічні дренажі та шунти, слід видалити, якщо 

це можливо.
2. Розпочати лікування, призначивши АмВ дезоксихолат у дозі 1 мг/кг/добу внутрішньовенно. Аль-

тернативою може бути ліпосомний AмB у дозі 5 мг/кг/добу. Додавання флуцитозину, 25 мг/кг 4 рази на 
добу, може розглядатися як рятувальна терапія у пацієнтів, стан яких не покращився після початку ліку-
вання АмВ, але побічні ефекти терапії цим препаратом є частими.

3. На завершальному етапі, якщо початковий етап лікування був ефективним, рекомендується перейти 
на лікування ФК у дозі 12 мг/кг/добу, якщо виділені грибки чутливі до нього.

4. Терапію слід продовжувати до повної резолюції всіх ознак і симптомів хвороби та санації СМР.

Стандарт 4. Рекомендації щодо виписування зі стаціонару
4.1. Положення стандарту медичної допомоги
Критерії виписки мають відповідати положенням чинних медико-технологічних документів з догляду 

за новонародженою дитиною з малою масою тіла при народженні.
4.2. Обґрунтування 
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Новонароджену дитину, яка перенесла ІК, можна виписати зі стаціонару, якщо:
- клінічний стан дитини є задовільним, відсутні ознаки дисфункцій органів та систем у разі наявності 

ускладнень;
- дитина толерує повний об’єм ЕХ і має позитивну динаміку маси тіла;
- протигрибкова терапія припинена щонайменше за 24 год до виписки.

4.3. Обов’язкові критерії якості 
1. Батькам перед випискою дитини зі стаціонару в усній та письмовій формі надається інформація 

щодо потенційних довгострокових (віддалених) наслідків хвороби дитини та щодо ймовірних заходів з 
відновлення (надаючи інформацію і плануючи подальші дії, слід враховувати розуміння стану справ та 
побажання батьків). 

2. Перед випискою із ЗОЗ батькам в усній та письмовій формі радять, що їм потрібно звернутися до 
лікаря-педіатра (лікаря загальної практики – сімейного лікаря) або ЗОЗ за місцем реєстрації або про-
живання, центру екстреної медичної допомоги або лікарні швидкої медичної допомоги), якщо у дитини 
виникає будь-який з небезпечних симптомів (згідно з рекомендаціями чинних медико-технологічних до-
кументів з догляду за новонародженою дитиною).

3. Забезпечити можливість амбулаторного спостереження лікарем-педіатром/ лікарем загальної прак-
тики - сімейним лікарем, лікарем-неврологом дитячим, лікарем офтальмологом-дитячим (терміновість 
оглядів визначається тяжкістю перенесеного захворювання);

4. Після виписки додому, протягом перших 48 год немовля має оглянути лікар-педіатр (лікар загальної 
практики – сімейний лікар).

5. Інші критерії виписки мають відповідати положенням чинних медико-технологічних документів з 
догляду за новонародженою дитиною з малою масою тіла при народженні.

Стандарт 5. Подальше спостереження 
5.1. Положення стандарту медичної допомоги
Спостереження потрібно здійснювати згідно з вимогами до спостереження дітей раннього віку з хро-

нічними захворюваннями відповідно до чинних медико-технологічних документів стосовно катамнес-
тичного спостереження за новонародженими та дітьми віком до 3-х років та дітей із групи ризику щодо 
затримки розвитку і/або виникнення хронічних захворювань.

5.2. Обґрунтування 
Після виписки дитини зі стаціонару повинна бути забезпечена можливість амбулаторного спостережен-

ня лікарем-педіатром/ лікарем загальної практики - сімейним лікарем, лікарем-неврологом дитячим, ліка-
рем офтальмологом-дитячим (терміновість оглядів визначається тяжкістю перенесеного захворювання);

5.3. Обов’язкові критерії якості 
1. Кількість та терміновість оглядів визначається тяжкістю захворювання, перенесеного дитиною, та 

станом, в якому вона була виписана додому.

ІНДИКАТОРИ ЯКОСТІ МЕДИЧНОЇ ДОПОМОГИ
Для оцінки якості медичної допомоги новонародженим з НЕК рекомендовано використовувати інди-

катори якості, які є інструментами клінічного аудиту та моніторингу якості надання медичної допомоги. 
За допомогою індикаторів можливим є не тільки визначення якості надання медичної допомоги у певно-
му лікувальному закладі, а також можливість порівняння якості медичної допомоги між декількома ліку-
вальними закладами не тільки в одній області, а також між різними регіонами. Для кожного індикатора 
існує порогове значення, а також надається методологія його розрахунку. Джерелом для встановлення 
порогового значення для кожного індикатора є результати досліджень, вже перевірений досвід найкра-
щих лікувальних закладів/регіонів, а також думки спеціалістів. 

Водночас, в більшості закладів існують особливості як надання медичної допомоги новонародженим 
дітям, так і особливості проблем, а тому на рівні лікувального закладу/регіону можуть бути розроблені 
додаткові індикатори якості, які будуть враховувати ці особливості і сприяти покращенню якості надання 
медичної допомоги.

6.1. Перелік індикаторів якості медичної допомоги
1. Наявність у лікуючого лікаря, який надає вторинну (спеціалізовану) медичну допомогу новонаро-

дженій дитині з ІК, внутрішніх документів ЗОЗ/клінічного маршруту пацієнта (КМП).
2. Відсоток ІК у недоношених новонароджених з масою тіла при народженні менше 1500 г і/або тер-

міном гестації <32 тижнів до моменту виписки зі стаціонару.
3. Відсоток новонароджених дітей з ІК, які померли, серед усіх немовлят з таким діагнозом.
6.2. Паспорти індикаторів якості медичної допомоги
1. Наявність у лікуючого лікаря, який надає вторинну (спеціалізовану) медичну допомогу новонаро-

дженій дитині з ІК, внутрішніх документів ЗОЗ/клінічного маршруту пацієнта (КМП). 
Зв’язок індикатора із затвердженими настановами, стандартами та протоколами медичної допомоги.
Індикатор ґрунтується на положеннях Уніфікованого клінічного протоколу вторинної (спеціалізованої), 

третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги «Інвазійний кандидоз у новонароджених дітей». 
Зауваження щодо інтерпретації й аналізу індикатора
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Даний індикатор характеризує організаційний аспект запровадження сучасних медико-технологічних 
документів в регіоні. Якість медичної допомоги пацієнтам, відповідність надання медичної допомоги 
вимогам КМП, відповідність КМП чинному УКПМД даним індикатором висвітлюватися не може, але 
для аналізу цих аспектів необхідне обов’язкове запровадження КМП в ЗОЗ. Бажаний рівень значення 
індикатора:

2022 рік – 80%;
2023 рік та подальший період – 100%.
Інструкція з обчислення індикатора
Організація, яка має обчислювати індикатор: структурні підрозділи з питань охорони здоров’я місце-

вих державних адміністрацій.
Дані надаються керівниками ЗОЗ, що надають допомогу новонародженим на всіх рівнях надання ме-

дичної допомоги, розташованими на території обслуговування структурних підрозділів з питань охорони 
здоров’я місцевих державних адміністрацій.

Дані надсилаються поштою, в тому числі електронною поштою.
Метод обчислення індикатора: підрахунок шляхом ручної або автоматизованої обробки.
Індикатор обчислюється структурними підрозділами з питань охорони здоров’я місцевих державних 

адміністрацій після надходження інформації від керівників ЗОЗ, які надають допомогу новонародженим 
на всіх рівнях надання медичної допомоги, розташованими на території обслуговування структурних 
підрозділів з питань охорони здоров’я місцевих державних адміністрацій. Значення індикатора обчислю-
ється як відношення чисельника до знаменника.

Чисельник індикатора складає загальна кількість ЗОЗ на всіх рівнях надання медичної допомоги ново-
народженим, підлеглих структурним підрозділам з питань охорони здоров’я місцевих державних адміні-
страцій, для яких задокументований факт наявності внутрішніх документів ЗОЗ/клінічного маршруту паці-
єнта (КМП) із питань надання медичної допомоги новонародженим з НЕК (наданий примірник документа). 

Джерелом інформації є внутрішній документ ЗОЗ/клінічний маршрут пацієнта (КМП), наданий закладом.
Знаменник індикатора складає загальна кількість закладів охорони здоров’я на всіх рівнях надання 

медичної допомоги новонародженим, підлеглих структурним підрозділам з питань охорони здоров’я міс-
цевих державних адміністрацій; джерелом інформації є звіт структурних підрозділів з питань охорони 
здоров’я місцевих державних адміністрацій, який містить інформацію про кількість закладів охорони 
здоров’я на всіх рівнях надання медичної допомоги новонародженим.

Значення індикатора наводять у відсотках.
2. Відсоток ІК у немовлят з масою тіла при народженні менше 1500 г і/або терміном гестації <32 тиж-

нів до моменту виписки зі стаціонару.
Зв’язок індикатора із затвердженими настановами, стандартами та протоколами медичної допомоги.
Індикатор ґрунтується на положеннях Уніфікованого клінічного протоколу вторинної (спеціалізованої) 

та третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги «Інвазійний кандидоз у новонароджених дітей».
Зауваження щодо інтерпретації та аналізу індикатора.
Аналіз індикатора дозволить виявити проблеми дотримання вимог щодо моніторингу клінічного ста-

ну пацієнта, застосування превентивних технологій.
Бажаний рівень значення індикатора – менше 5%.
Інструкція з обчислення індикатора
Організація, яка має обчислювати індикатор: ЗОЗ, що надає медичну допомогу новонародженим дітям.
Керівник отримує дані від лікарів-неонатологів даного ЗОЗ.
Дані надаються поштою, в тому числі електронною поштою. Метод обчислення індикатора: підраху-

нок шляхом ручної або автоматизованої обробки. 
Індикатор обчислюється керівниками ЗОЗ після надходження інформації від всіх лікарів-неонатоло-

гів. Значення індикатора обчислюють як відношення чисельника до знаменника.
Знаменник індикатора складає загальна кількість виписаних і померлих новонароджених з масою 

<1500 г і/або ГВ <32 тижнів при народженні. Джерелом інформації є:
Форма № 003/о – Медична карта стаціонарного хворого;
Форма № 096/о – Медична карта новонародженого;
Форма № 097/о – Медична карта новонародженого.
Чисельник індикатора складає кількість немовлят з масою <1500 г (ГВ <32 тижнів) при народженні зі 

встановленим діагнозом ІК до моменту виписки зі стаціонару. 
Джерелом інформації є:
Форма № 003/о – Медична карта стаціонарного хворого;
Форма № 096/о – Медична карта новонародженого;
Форма № 097/о – Медична карта новонародженого.
Значення індикатора наводять у відсотках.
3. Відсоток новонароджених дітей з ІК, які померли, серед усіх немовлят з таким діагнозом.
Зв’язок індикатора із затвердженими настановами, стандартами та протоколами медичної допомоги.
Індикатор ґрунтується на положеннях Уніфікованого клінічного протоколу вторинної (спеціалізованої) 

та третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги «Інвазійний кандидоз у новонароджених дітей».
Зауваження щодо інтерпретації та аналізу індикатора.
Аналіз індикатора дозволить виявити проблеми дотримання вимог щодо лікування новонароджених 

немовлят з ІК.
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Бажаний рівень значення індикатора:
2022 рік – менше 30 %;
2023 рік та подальший період – менше 20 %.
Інструкція з обчислення індикатора
Організація, яка має обчислювати індикатор: ЗОЗ, що надає медичну допомогу новонародженим дітям.
Керівник отримує дані від лікарів-неонатологів даного ЗОЗ.
Дані надаються поштою, в тому числі електронною поштою. Метод обчислення індикатора: підраху-

нок шляхом ручної або автоматизованої обробки. 
Індикатор обчислюється керівниками ЗОЗ після надходження інформації від всіх лікарів-неонатоло-

гів. Значення індикатора обчислюють як відношення чисельника до знаменника.
Знаменник індикатора складає загальна кількість виписаних і померлих немовлят з діагнозом ІК. 

Джерелом інформації є:
Форма № 003/о – Медична карта стаціонарного хворого;
Форма № 096/о – Медична карта новонародженого;
Форма № 097/о – Медична карта новонародженого.
Чисельник індикатора складає кількість немовлят, які померли з діагнозом автопсії ІК. 
Джерелом інформації є:
Форма № 003/о – Медична карта стаціонарного хворого;
Форма № 096/о – Медична карта новонародженого;
Форма № 097/о – Медична карта новонародженого.
Значення індикатора наводять у відсотках. 

ПЕРЕЛІК ЛІТЕРАТУРНИХ ДЖЕРЕЛ, ВИКОРИСТАНИХ 
ПРИ РОЗРОБЦІ СТАНДАРТІВ МЕДИЧНОЇ ДОПОМОГИ
1. Електронний документ «Клінічна настанова, заснована на доказах «Некротизуючий ентероколіт у 

передчасно народжених дітей», 2021.
2. Наказ МОЗ України від 29.08.2006 № 584 «Про затвердження Протоколу медичного догляду за но-

вонародженою дитиною з малою масою тіла при народженні».
3. Наказ МОЗ України від 03.08.2021 № 1614 «Про організацію профілактики інфекцій та інфекційно-

го контролю в закладах охорони здоров'я та установах / закладах надання соціальних послуг / соціально-
го захисту населення» Зареєстровано в Міністерстві юстиції України 11 жовтня 2021 р. за N 1318/36940

4. Наказ МОЗ України від 31.10.2011 № 738 «Про затвердження табелів оснащення медичною тех-
нікою та виробами медичного призначення структурних підрозділів багатопрофільної дитячої лікарні 
інтенсивного лікування».

5. Наказ МОЗ України від 14.11.2011 № 783 «Про затвердження Примірних табелів оснащення пери-
натальних центрів III рівня».

6. Наказ МОЗ України від 14.02.2012 № 110 «Про затвердження форм первинної облікової документа-
ції та інструкцій щодо їх заповнення, що використовуються у закладах охорони здоров'я незалежно від 
форми власності та підпорядкування», зареєстрований в Міністерстві юстиції України 28 квітня 2012 
року за № 661/20974 (зі змінами).

7. Наказ МОЗ України від 28.09.2012 № 751 «Про створення та впровадження медико-технологічних 
документів зі стандартизації медичної допомоги в системі Міністерства охорони здоров’я України», за-
реєстрований в Міністерстві юстиції України 29 листопада 2012 року за № 2001/22313 (зі змінами).

8. Наказ МОЗ України від 25.07.2013 № 640 «Про затвердження Примірного табеля оснащення пери-
натального центру II рівня».

9. Наказ МОЗ України від 28.11.2013 № 1024 «Про затвердження Порядку транспортування новонаро-
джених дітей високого перинатального ризику в Україні» зареєстрований в Міністерстві юстиції України 
13 грудня 2013 року за № 2110/24642.

10. Наказ МОЗ України від 22.04.2021 № 792 «Про затвердження тринадцятого випуску Державного 
формуляра лікарських засобів та забезпечення його доступності».
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ДОДАТКИ ДО СТАНДАРТІВ МЕДИЧНОЇ ДОПОМОГИ

Додаток 1 
до Стандартів медичної допомоги

«Інвазійний кандидоз у новонароджених дітей» 
Чинники ризику грибкових інфекцій у ВІТН
Грибкова інфекція у матері під час вагітності або пологів
Колонізація новонародженої дитини грибками Candida
Надзвичайна (екстремальна) недоношеність (термін гестації менше 28 тиж)
Чоловіча стать
Попереднє гіпоксичне ураження, шок
Незрілість шкіри, опіки, пошкодження шкіри
Особливості антибіотикотерапії (застосування антибіотиків широкого спектра дії за тиждень до посіву; ви-

користання цефалоспоринів 3-4 генерації або карбапенемів; використання >2 антибіотиків)
Попередня бактеріальна інфекція крові
Використання центрального венозного катетера
Використання дренажних трубок, сечового катетера
Інтубація та необхідність штучної вентиляції легень
Тривала ШВЛ
Застосування жирових емульсій довше 7 днів
Парентеральне харчування довше 5 днів
Відсутність ентерального харчування
Ускладнене захворювання шлунково-кишкового тракту
Абдомінальні хірургічні втручання
Перитонеальний діаліз
Використання Н2-блокаторів, стероїдів
Гіперглікемія, тромбоцитопенія

Додаток 2 
до Стандартів медичної допомоги

«Інвазійний кандидоз у новонароджених дітей»
АЛГОРИТМ ЛІКУВАННЯ ПІДОЗРЮВАНОГО АБО ПІДТВЕРДЖЕНОГО ДИСЕМІНОВАНОГО ІК
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Додаток 3 
до Стандартів медичної допомоги

«Інвазійний кандидоз у новонароджених дітей»

Особливості протигрибкових препаратів, рекомендованих до використання в новонароджених
Існують 4 групи системних протигрибкових засобів з доведеною ефективністю щодо лікування ІК: полієни 

(AмB дезоксихолат, ліпосомальний AмB, ліпідний комплекс AмB та колоїдна дисперсія АмB), триазоли (ФК, 
ітраконазол, вориконазол і позаконазол), ехінокандини (мікафунгін, каспофунгін і анідулафунгін), а також ана-
логи нуклеозидів (флуцитозин). Для використання у новонароджених рекомендуються препарати АмВ (AмB 
дезоксихолат, ліпосомальний AмB, ліпідний комплекс AмB), ФК, мікафунгін/каспофунгін, а також флуцитозин.

Препарати амфотерицину В (АмВ)
Полієни зв’язують ергостерин у клітинній мембрані грибка, що призводить до порушення цілості остан-

ньої і смерті клітини. Більшість видів грибків Candida чутливі до АмВ дезоксихолату, який є ефективним і 
добре переноситься новонародженими. 

Побічні ефекти АмВ дезоксихолату у новонароджених спостерігаються рідше, ніж у дітей старшого віку 
та дорослих. Вони включають гіпокаліємію та гіпомагніємію, спричинені надмірною втратою через нирки, 
пригнічення кісткового мозку з анемією і тромбоцитопенією та підвищення рівня печінкових ферментів. Ці 
відхилення трапляються нечасто, залежать від дози і зникають після припинення прийому препарату. 

Використання ліпідних препаратів АмВ дозволяє використовувати вищі дози амфотерицину з нижчим рів-
нем токсичності, але ці препарати значно дорожчі, ніж звичайний АмВ дезоксихолат. Зазвичай вони призна-
чені для новонароджених, в яких під час введення АмВ дезоксихолату виникають реакції, пов’язані з інфузією, 
або порушення функції нирок. У випадках грибкового ураження сечовивідних шляхів слід уникати призначен-
ня ліпідних препаратів АмВ, оскільки вони можуть погано проникати у паренхіму нирок.

АмВ дезоксихолат рекомендується використовувати для лікування ІКН у дозі (1 мг/кг/добу. Ця рекоменда-
ція підтверджується відносно обмеженими клінічними даними щодо ІК та ГКМЕ. Рекомендація також підтвер-
джується обмеженими фармакокінетичними даними. Немає конкретної клінічної інформації щодо оптимальної 
схеми лікування ГКМЕ, хоча АмB дезоксихолат був ефективним у доклінічній моделі такого ураження. Ліпосо-
мальний АмВ (2,5–7 мг/кг/добу) можна використовувати для лікування ІК у новонароджених, і він є безпечним. 
Хоча немає конкретної клінічної інформації щодо оптимальної схеми лікування ГКМЕ, ліпосомальний АмB про-
никав у ЦНС у доклінічній моделі ГКМЕ і чинив протигрибкову дію у мозку. Ліпідний комплекс АмВ (2,5-5 мг/
кг/добу в/в) є альтернативним щодо інших препаратів АмВ. Існують докази щодо ефективності та популяційної 
фармакокінетики ліпідного комплексу АмВ в новонароджених. Крім того, доклінічні дані свідчать, що ліпідний 
комплекс АмВ ефективний у лікуванні ГКМЕ. Нижчий рівень доказовості порівняно з іншими препаратами АмВ 
відображає триваючу невизначеність щодо використання цього препарату АмВ для лікування ІК загалом (не 
лише для дітей, а і дорослих) та відносну мізерність клінічних даних порівняно з іншими препаратами.

Триазоли
Триазоли пригнічують активність 14-α-стеролдеметилази у системі цитохрому Р450, яка необхідна для про-

дукції ергостерину, основного компонента клітинної мембрани грибків. Кілька досліджень показали, що ФК, 
триазол першого покоління, ефективний у лікуванні системного кандидозу в новонароджених. ФК характери-
зується високою біодоступністю після перорального прийому, що потенційно знижує потребу у внутрішньо-
венному введенні. Після введення препарату будь-яким шляхом досягаються оптимальні терапевтичні концен-
трації у всьому організмі, включаючи СМР. Крім того, ФК є ефективним засобом для лікування кандидозних 
ІСШ, оскільки він виводиться із сечею у незміненому стані у високих концентраціях.

Існує відносно небагато досліджень, які прицільно вивчали ефективність ФК в новонароджених. ФК (12 
мг/кг з урахуванням дози навантаження 25 мг/кг, хоча необхідні додаткові дослідження її безпеки) можна ви-
користовувати для лікування ІК у новонароджених, які попереднього не отримували цього препарату. Ця ре-
комендація заснована на даних щодо ефективності та безпеки ФК у новонароджених. Нещодавні популяційні 
фармакокінетичні дослідження були використані для визначення потрібної схеми лікування. Немає доклініч-
них або клінічних даних, які б обґрунтовували точну схему лікування ГКМЕ. Потенційні обмеження ФК вклю-
чають відносно вузький спектр протигрибкової активності порівняно з іншими протигрибковими засобами 
(резистентність C. krusei і C. glabrata) та фунгістатичний (на відміну від фунгіцидного) протигрибковий ефект.

Ехінокандини
Ехінокандини запобігають утворенню гліканових полімерів, основного компонента клітинної стінки грибка, 

шляхом пригнічення ферментного комплексу 1,3-β-d-глюкансинтази. Ехінокандини не рекомендується застосо-
вувати рутинно і потреба їхнього використання може розглядатись у немовлят, для яких застосування ФК та АмВ 
протипоказано через токсичність або резистентність. Водночас, на практиці ехінокандини все частіше викорис-
товуються для лікування ІК у ВІТН. Рекомендації щодо застосування мікафунгіну (4-10 мг/кг/добу) ґрунтують-
ся на результатах об’єднаного фармакокінетичного і фармакодинамічного дослідження та детальному вивченні 
фармакокінетики препарату. Мікафунгін, призначений у дозі 4 мг/кг, приблизно забезпечує ту саму експозицію 
препарату, що досягається у дорослих. Якщо вважається, що ГКМЕ є ймовірним, слід застосовувати вищі дози 
(наприклад, 10 мг/кг), враховуючи дозозалежне проникнення мікафунгіну у ЦНС. Європейська медична агенція 
(EMA) видала попередження найвищого рівня, яке вказує, що мікафунгін слід використовувати лише в тому ви-
падку, якщо інші засоби не підходять. Це попередження ґрунтується на даних щодо підвищеної частоти пухлин 
печінки у щурів, які тривало отримували мікафунгін. На сьогодні, однак, не існує відповідних клінічних даних, 
незважаючи на широке клінічне використання мікафунгіну в усьому світі. Крім того, подібні дослідження не 
проводилися для інших ехінокандинів, а тому невідомо, чи цей доклінічний результат стосується усієї групи 
препаратів. Рекомендована доза каспофунгіну для немовлят (25 мг/м2/добу) ґрунтується на досягненні AUC, 
подібної до кривої у дорослих. Хоча клінічна ефективність була продемонстрована в невеликій кількості повідо-
млень та серій випадків, немає доказів того, що ця доза є достатньою для лікування немовлят з ГКМЕ. Крім того, 
використання площі поверхні тіла як показника розміру може бути неточним у новонароджених.

Аналоги нуклеозидів
Призначення флуцитозину як монотерапії супроводжується швидким розвитком резистентності, тому реко-

мендується застосовувати його лише у комбінації з АмB в новонароджених з кандидозом ЦНС, якщо СМР не 
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стає стерильною протягом кількох днів лікування або якщо стан пацієнта погіршується на монотерапії АмВ дезокси-
холатом. Флуцитозин відмінно проникає у СМР і діє синергічно з АмВ дезоксихолатом. Його рутинне застосування 
для лікування інфекцій ЦНС також не рекомендується через труднощі підтримання належної концентрації у сироват-
ці крові та ризик токсичності. Під час лікування потрібно контролювати рівні флуцитозину у сироватці крові, щоб 
уникнути пригнічення кісткового мозку, яке асоціювалась із сироватковим рівнем флуцитозину > 100 мкг/мл.

 
 Додаток 4 

до Стандартів медичної допомоги
«Інвазійний кандидоз у новонароджених дітей»

ЧИННИКИ, ЯКІ ПОТРІБНО ВРАХОВУВАТИ, ПРИЗНАЧАЮЧИ СПЕЦИФІЧНЕ ЛІКУВАННЯ ІК
Можливі дві стратегії протигрибкового лікування: цільова терапія або емпіричне/превентивне/діагностичне лікування.
Перша з них полягає у призначенні протигрибкових препаратів на підставі виділення грибків роду Candida 

із крові або інших стерильних внутрішніх органів/порожнин, або ж за наявності високої концентрації грибків 
у сечі (цільова терапія). Відповідно до іншої емпіричне або превентивне/діагностичне лікування призначають, 
як у випадку інших пацієнтів з ослабленим імунітетом. Зокрема, лікування слід розпочинати, якщо існує ви-
сокий ступінь підозри на системну грибкову інфекцію за наявності специфічних клінічних ознак і чинників 
ризику (емпіричне лікування), або коли ця ситуація супроводжується наявністю прямих або непрямих мікро-
біологічних даних, які підтверджують клінічну підозру (превентивне/діагностичне лікування).

Надзвичайно важливою є наявність епідеміологічних даних щодо циркуляції і потенційної ролі певних ви-
дів грибків Candida у відділенні, в якому перебуває дитина. Ця інформація є ключовою для визначення препа-
рату, який буде використовуватись для початкового лікування. Навіть якщо C. albicans і C. parapsilosis іденти-
фікуються найчастіше, менша, але важлива частка випадків пов’язана з іншими видами Candida, які за своєю 
природою стійкі (частково або повністю) до флуконазолу (C. tropicalis, C. glabrata, C. lusitaniae, C. krusei).

Важливою особливістю є здатність протигрибкових препаратів потрапляти у внутрішні середовища орга-
нізму: у новонароджених гематоенцефалічний бар’єр є відносно легко проникним, що визначає підвищений 
ризик виникнення кандидозного менінгоенцефаліту. Якщо це виглядає вірогідним, слід використовувати про-
тигрибкові препарати, ефективні для лікування ЦНС й активного впливу на біоплівки Candida.

Призначаючи протигрибкову терапію, потрібно враховувати статус грибкової колонізації дитини. Якщо по-
переднє мікробіологічне обстеження виявляло будь-який вид Candida з будь-якої ділянки організму немовля-
ти, ймовірно, що той самий вид грибка може бути причиною системного ІК внаслідок реплікації, проліферації 
колоній та поширення у кровоплин з первинного локусу колонізації.

Обов’язково потрібно враховувати наявність і тривалість використання центральних венозних й інших 
катетерів/дренажних трубок у контексті можливості/ймовірності утворення у них грибкових біоплівок. Якщо 
катетери або дренажі використовуються тривало, це ускладнення є дуже ймовірним. Щоб виключити катетер-
асоційовану грибкову інфекцію, доцільно взяти кров на мікробіологічне дослідження і з центрального катете-
ра, і з периферичної судини (див. п. 3.2 цього УКПМД).

Необхідно виключити наявність дисемінованого ураження ЦНС і внутрішніх органів: якщо біоплівка, ймо-
вірно, утворилася, існує висока вірогідність відокремлення і потрапляння інфікованих тромбів у кровоплин, 
тому всі органи слід обстежити за допомогою візуалізації та функціональних тестів, щоб виключити їх ура-
ження. Якщо будуть виявлені вогнища ураження в органах, це вплине на вибір протигрибкових засобів і (най-
більше) на тривалість лікування.

Потрібно обов’язково враховувати попередню протигрибкову профілактику, якщо така була. Розвиток гриб-
кової інфекції, незважаючи на профілактику ФК, є можливим, якщо: 1) збудник є стійким до флуконазолу; або 
2) збудник походить із біоплівок, оскільки вони захищають грибок від дії ФК, який погано впливає на такі 
утворення. Незалежно від причини неефективності профілактики у такому випадку слід призначити проти-
грибковий препарат з іншої групи.
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Summary. Candida infection (candidiasis) is an 
important clinical problem in newborns who need treatment 
in modern intensive care units. Organ and/or systemic 
infections caused by these fungi are called invasive 
candidiasis (IC). Newborns are especially vulnerable 
to IC, and their incidence is 3-5 times higher than the 
corresponding rates in children or adults. Invasive fungal 
infections caused by Candida are the third most common 
late-onset infection in infants born with a birth weight <1500 
g. IC in newborns is associated with approximately 20% 
mortality, and about half of survivors have serious long-
term neurological damage. In recent years, new data have 
been obtained on the diagnosis, prevention and treatment 
of IC in newborns, which has determined a change in 
treatment recommendations. Accordingly, the need arose to 
ensure the compliance of our clinical practice with modern 
evidence-based approaches. Early diagnosis of candidiasis 
and prompt treatment with effective antifungal agents such 
as fluconazole, amphotericin B, and micafungin, when 
indicated, are critical to improving outcomes.

Key words: invasive candidiasis, diagnosis, 
prevention, treatment, newborn infants
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Резюме. Инфицирование грибками Candida (кан-
дидоз) является важной клинической проблемой у 
новорожденных детей, нуждающихся в лечении в 
условиях современных отделений интенсивной тера-
пии. Органные и/или системные инфекции, вызванные 
этими грибками, называют инвазионным кандидозом 
(ИК). Новорожденные особенно уязвимы в отноше-
нии ИК, и их заболеваемость в 3-5 раз превышает со-
ответствующие показатели у детей или взрослых. 
Инвазионные грибковые инфекции, вызванные Candida, 
являются третьей по распространенности поздней ин-
фекцией у младенцев, рожденных с массой тела < 1500 
г. ИК новорожденных ассоциируется с примерно 20% 
смертностью, а около половины выживших имеют 
серьезные долгосрочные неврологические нарушения. 
В последние годы получены новые данные по диагнос-
тике, профилактике и лечению ИК у новорожденных, 
что определило изменение лечебных рекомендаций. 
Соответственно возникла необходимость обеспече-
ния соответствия отечественной клинической прак-
тики современным научно-обоснованным подходам. 
Ранняя диагностика кандидоза и быстрое лечение 
эффективными противогрибковыми средствами, такими 
как флуконазол, амфотерицин В и микафунгин, при на-
личии соответствующих показаний, имеют решающее 
значение для улучшения результатов.

Ключевые слова: инвазивный кандидоз, ди-
агностика, профилактика, лечение, новорожденные 
младенцы
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Токсоплазмоз — це паразитарна інфекція, що 
характеризується поліорганністю ураження вна-
слідок здатності внутрішньоклітинного збудника 
Toxoplasma gondii (T. gondii) проникати майже в 
усі органи і тканини. Виділяють 3 основних гено-
типи (I, II та III тип) T. gondii, які відрізняються 
за їх патогенністю та поширеністю серед популя-
ції людей. Наприклад, у Європі та США генотип 
II типу спричиняє більшість випадків природже-
ного токсоплазмозу. T. gondii інфікує велику част-
ку населення у світі, але не завжди призводить до 
важкого захворювання серед дорослих осіб. Для 
окремих категорій токсоплазмоз є загрозливим для 
життя, серед них, - плід під час вагітності, новона-
роджені та пацієнти з імунодефіцитним станом [1].

З курсу мікробіології пам’ятаємо, що T. gondii 
має 2 різних життєвих цикли (позначені на Рис.1): 
статевий цикл, який проходить тільки в остаточ-
ному господареві (представники сімейства котя-
чих), та нестатевий цикл, який проходить в інших 
ссавцях (у тому числі, в організмі людей). Збудник 
може існувати у 3-х формах: тахізоїти, брадизоїти 
та спорозоїти. Тахізоїти можуть вражати будь-які 
клітини ссавців, реплікувати шляхом ендоцитозу 
з подальшим руйнуванням клітин організму ха-
зяїна; вони зумовлюють розвиток гострої інфек-
ції. Брадизоїти існують у вигляді справжніх цист, 
персистуючи в тканинах організму до кінця жит-
тя, викликаючи хронічну латентну інфекцію; вони 
можуть бути джерелом рецидивуючої інфекції. 
Спорозоїти проходять свій цикл лише в клітинах 
кишечнику представників сімейства котячих, які 

виділяють недозрілі ооцисти протягом 3–6 тиж. 
від початку інфекції. Механізм передачі інфекції 
залежить від форми існування токсоплазми - фе-
кально-оральний (ооцисти, цисти), контактний 
(тахізоїти), трансмісивний (тахізоїти, брадизоїти, 
цисти) та трансплацентарний (тахізоїти) [2]. 

Тільки 10-20% випадків токсоплазмозу у до-
рослих та дітей можуть проявлятись клінічними 
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СУЧАСНИЙ ПІДХІД ТА КЛІНІЧНИЙ 
ДОСВІД ДІАГНОСТИКИ ПРИРОДЖЕНОГО 
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Резюме. Діагностика природженого токсоплазмозу є однією із найбільш актуальних та складних про-
блем перинатології. Труднощі при інтерпретації серологічних досліджень, відсутність чітко викладених 
кроків при виявленні сероконверсії у жінок призводить до несвоєчасного встановлення правильного діагнозу 
та розвитку незворотних змін і важких ускладнень з боку організму новонародженого. При інфікуванні під 
час вагітності захворювання перебігає вкрай несприятливо для плода та може призводити до мимовільного 
аборту, мертвонародження, внутрішньоутробної затримки розвитку або формуванню природжених вад. У 
даній статті представлений огляд літератури щодо сучасної діагностики природженого токсоплазмозу та 
наведений власний клінічний випадок діагностичного пошуку даного інфекційного захворювання у новонаро-
дженого. Практикуючим лікарям слід пам’ятати пренатальні УЗД-маркери, основні прояви захворювання та 
методи діагностики, адже своєчасно розпізнаний та підтверджений природжений токсоплазмоз відповідно 
матиме кращі віддалені результати лікування та прогноз у дитини.

Ключові слова: природжений токсоплазмоз; новонароджені; пренатальна та серологічна діагностика.

РЕКОМЕНДАЦІЇ ДЛЯ ВПРОВАДЖЕННЯ В ПРАКТИКУ НЕОНАТОЛОГІЇ
RECOMMENDATIONS FOR THE IMPLEMENTATION OF NEONATOLOGY

Рис.1 Життєвий цикл збудника 
токсоплазмозу T.Gondii
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симптомами. Природжений токсоплазмоз має ши-
рокий спектр симптомів протягом перинатального 
періоду, він може перебігти як легке чи важке за-
хворювання, з клінічною маніфестацією протягом 
першого місяця життя або в будь-який час пізніше, 
як наслідок раніше недіагностованої інфекції [3]. 

Природжений токсоплазмоз (підтверджена 
інфекція плода або новонародженого) виникає 
внаслідок трансплацентарного перенесення вну-
трішньоклітинного паразита Toxoplasma gondii. 
Незалежно від загального стану та симптомів 
внутрішньоутробної інфекції при народженні, у 
немовлят можуть розвинутись серйозні віддале-
ні наслідки, зокрема судоми, гідроцефалія, по-
рушення органів зору та слуху, моторні розлади 
з можливим розвитком інвалідності в ранньому 
віці. Своєчасна діагностика сприяє ранньому по-
чатку терапії, спрямованої на попередження або 
поліпшення важких клінічних проявів [4]. 

Діагностика може бути утрудненою, оскільки 
інфіковані матері часто безсимптомні, тому ви-
никає необхідність проведення парних сероло-
гічних лабораторних досліджень. Інфекція може 
бути передана плоду трансплацентарно від впер-
ше (гостро) інфікованої вагітної. Від матері зі скомп-
рометованою імунною системою токсоплазмоз може 
передаватися як при гострій інфекції, так за умови 
реактивації хронічної латентної інфекції. Можливий 
мимовільний аборт, мертвонародження або форму-
вання вроджених вад розвитку. Відсоток тих дітей, 
що виживають, народжених з токсоплазмозом, за-
лежить від того, коли відбулась трансплацентарна 
передача збудника, зокрема він збільшується з 15% 
протягом 1-го триместру до 30% під час 2-го і 60% 
під час 3-го триместру. Як видно із графіку на 2 Рис., 
ризик реалізації клінічних проявів природженого 
токсоплазмозу прогресивно знижується зі збільшен-
ням терміну вагітності, на якому відбулось інфіку-
вання. [5].

Природжений токсоплазмоз у новонароджених 

внаслідок інфікування на ранніх термінах вагітності 
може проявлятися відразу після народження жовтя-
ницею, висипом, гепатоспленомегалією та харак-
терною тетрадою таких розладів як: двосторонній 
ретинохореоїдит, церебральні кальцифікати, гідро-
цефалія або мікроцефалія та затримка психомотор-
ного розвитку. Прогноз при таких ранніх проявах 
несприятливий. Більшість немовлят, що були інфі-
ковані від матерів протягом 3-го триместру вагіт-
ності, можуть виглядати здоровими при народженні, 
але знаходяться в групі ризику розладів з боку цен-
тральної нервової системи, що можуть проявлятися 
у вигляді судомних нападів, ментальної ретардації, 
ретинохореоїдиту або інших симптомів, які проявля-
ються протягом перших місяців та років життя [6].

При діагностиці природженого токсоплазмо-
зу слід одночасно обстежувати і матір, і дитину 
на наявність антитіл класу IgG та IgM. У ново-
народжених із підозрою на природжений токсо-
плазмоз можуть бути наявні високі титри IgG і 
IgM або тільки IgG. Відсутність IgM не виклю-
чає наявності вродженого токсоплазмозу, тому 
що вони можуть з’явитися пізніше, у залежності 
від терміну інфікування плода. Внаслідок про-
ходження специфічних IgG через плаценту їх 
можна виявити в підвищених концентраціях як в 
інфікованих, так і у неінфікованих дітей. У здоро-
вих дітей вони в динаміці будуть знижуватися до 
повного зникнення, а результати визначення IgM 
завжди негативні. Як правило, виявлення специ-
фічних антитіл IgM у новонароджених передбачає 
природжену інфекцію, оскільки материнські IgG 
проходять через плаценту, а IgM - ні. Виявлення 
Toxoplasma-специфічних IgA є більш чутливим 
дослідженням, ніж IgM у пренатально інфікова-
них немовлят, проте дослідження залежить від 
можливостей місцевих референс-лабораторій [7]. 
З метою систематизації наведених результатів се-
рологічних досліджень у матері та дитини наво-
димо інтерпретацію цих даних у табл. 1.
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Таблиця 1

Інтерпретація загальних лабораторних досліджень (матері та дитини) 
при підозрі на токсоплазмоз

Лабораторний тест Інтерпретація

Скринінговий тест на виявлення специ-
фічних антитіл до T. gondii.

● Найчастіше аналіз латексної аглютинації або ІФА для ідентифікації ком-
бінації антитіл (IgM та G)

Виявлення IgM специфічних до T. gondiі ● Перший імуноглобулін, який виявляється: з’являється протягом 1–2 
тижнів після інфікування;
● Може бути складним для інтерпретації, оскільки: 
а) може виявлятись протягом 2 років після інфікування в деяких високо-
чутливих аналізах; 
б) відсоток хибно позитивних результатів до 2%;
с) трансплацентарне потрапляння материнського IgM, специфічного для 
T. gondii, може призвести до низького позитивного рівня IgM, специфіч-
ного для T. gondii у неінфікованої дитини незабаром після народження 
(зникає протягом 1–2 тижнів); 
д) лише 50–60% інфікованих новонароджених мають виявлені рівні специ-
фічних для T. gondii IgM (і IgA) протягом першого місяця життя; рівні можуть 
бути невизначеними навіть при тяжкому захворюванні, якщо сероконверсія 
у матері відбулась на ранніх термінах вагітності, або якщо лікування про-
водилось під час вагітності або під час або незабаром після народження;
● Розгляньте вроджену інфекцію, якщо специфічний для T. gondii IgM при-
сутній у немовляти, а не у матері.
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Діагностика на природжений токсоплазмоз, крім 
інтерпретації лабораторних обстежень, включає та-
кож дані пренатальної ультразвукової діагностики. 
Ознаки внутрішньоутробної інфекції неспецифічні, 
проте варті особливої уваги при підозрі природже-
ного токсоплазмозу. Нижче наводимо ультразвукові 
маркери можливої інфекції у плода [8, 9]:

► внутрішньочерепні кальцифікати;
► вентрикуломегалія;

► гідроцефалія;
► асцит;
► гепатоспленомегалія ± внутрішньопечінкові 

кальцифікати;
► затримка внутрішньоутробного розвитку;
► ехогенний кишечник;
►перикардіальний та/або плевральний випіт;
► водянка плода;
► багатоводдя.
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Виявлення IgА специфічних до T. gondiі ● IgA може проникати через плаценту (зазвичай зникає до 2 тижнів життя), тому: 
а) слід виключити пасивне перенесення; 
б) вважати позитивний результат значущим лише в тому випадку, якщо у 
матері негативний IgA, специфічний для T. gondii;
● Не утворюється в організмі інфікованої дитини у перші місяці життя.

Виявлення IgG специфічних до T. gondii ● Негативний неонатальний IgG, специфічний для T. gondii виключає при-
роджений токсоплазмоз;
● З'являється після 2 тижнів первинної інфекції і зберігається протягом 
усього життя;
● Матері: сероконверсія IgM, IgG або IgA під час вагітності свідчить про 
недавню гостру токсоплазмову інфекцію матері;
● Новонароджені: IgG проникає через плаценту і, отже, у новонароджено-
го може відображати перенесену або поточну інфекцію матері;
●Трансплацентарний материнський IgG, специфічний для T. gondii, має 
період напіввиведення приблизно 3–4 тижні. Враховується, що стійкість 
IgG, понад 12 місяців є підтвердженням вродженої інфекції.

Тест Сабіна-Фельдмана (реакція на барвник) ● Вимірює специфічні для T. gondii антитіла IgM та IgG;
● Особливо корисно, якщо: 
а) початкові тести на барвник значно підвищилися або результати серій-
них тестів на барвник демонструють підвищення рівня з часом; 
б) рівні тесту на фарбування для немовлят ≥4× рівнів матері вказують на 
вроджену інфекцію.

Тест на авідність ● Вимірює функціональну спорідненість антитіл IgG, специфічних до T. 
gondii;
● Корисно, коли специфічні для T. gondii зразки IgM є двозначними: мо-
жуть допомогти розрізняти перенесену (особливо перед вагітністю) і не-
щодавно набуту інфекцію;
● Висока авідність надійно виключає нещодавнє інфікування, але низь-
ка авідність не є надійним показником нещодавньо перенесеної інфекції, 
оскільки підвищення авідності може бути відстроченим у деяких осіб.

Тест ампліфікації нуклеїнових кислот спе-
цифічних до T. gondii.

● Методи молекулярної діагностики, наприклад ПЛР;
● Можна зробити за зразками навколоплідних вод, крові або спинномоз-
кової рідини;
● Виявлення T. gondii в амніотичній рідині або зразках немовлят підтвер-
джує вроджену інфекцію.

Рис.2 Ризик реалізації клінічних проявів природженого токсоплазмозу 
в залежності від терміну інфікування
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У даній статті систематизуємо дані діагнос-
тичного пошуку у разі підозри природженого ток-
соплазмозу щодо серологічних обстежень матері 
та дитини та наводимо власний випадок із прак-
тики підтвердженої інфекції у новонародженого.

Дитина, хлопчик К., народився шляхом кесар-
ського розтину від І вагітності, І пологів, на 37 
тиж. з вагою – 2490 г, зростом – 45 см, окружніс-
тю голівки – 32 см, окружністю грудей – 30 см, 
оцінкою за шкалою Апгар – 7/7 балів. 

З анамнезу відомо, що мати хлопчика пере-
бувала на обліку жіночої консультації з 8-го тиж 
вагітності. На плановому пренатальному ультраз-
вуковому дослідженні (УЗД) в терміні 20 тиж було 
виявлено незначне розширення бокових шлуноч-
ків мозку до 9,6 мм, великої цистерни до 3,7 мм. 
При повторному УЗД дослідженні в 22 тиж геста-
ції розміри бокових шлуночків зросли до 14,4 мм 
протягом 2 тиж, а розміри великої цистерни – 4,1 

мм. При наростанні в динаміці вентрикулодиля-
тації у плода жінці було рекомендовано пройти 
обстеження на TORCH-інфекції. За результатами 
обстеження в терміні 25-26 тиж. гестації були ви-
явлені позитивні IgG до токсоплазмозу (16,69 Од/
мл) та негативні IgM. До цитомегаловірусу, віру-
су простого герпесу 1/2 типів, вірусу краснухи, 
хламідій IgG та IgM – негативні. Для виключен-
ня вродженої вади центральної нервової системи 
жінка була скерована у спеціалізований заклад на 
консультацію до лікаря-генетика, повторних УЗД 
та подальшого обстеження можливих причин вен-
трикулодилятації. За даними пренатального УЗД 
в терміні 34 тиж у плода виявлено вроджену ваду 
розвитку (ВВР) ЦНС: гідроцефалія; непропорцій-
ний розвиток; УЗ-маркери внутрішньоутробного 
інфікування та хромосної патології плода. Був 
виконаний трансабдомінальний кордоцентез з на-
ступним цитогенетичним (за результатами – нор-
мальний чоловічий каріотип (46ХУ)) та імуноло-
гічним дослідженням матеріалу. 

При народженні загальний стан дитини важкий, 
дитина знаходилась у відділенні інтенсивної тера-
пії новонароджених з попереднім діагнозом: Інша 
вроджена гідроцефалія. Інша низька маса тіла при 
народженні. Неопущення яєчка, двобічне, неуточ-
неної локалізації. Стан в динаміці залишається 
тяжким. Дихання самостійне, періодично відмі-
чалися епізоди тахіпноє, залежність від кисню 
через лицеву маску. Тони серця звучні, ритмічні. 
Ентеральне харчування грудним молоком засвоює. 
З’явилась жовтяниця та гепатомегалія (печінка + 
3см з-під краю реберної дуги). Випорожнення та 
сечовиділення самостійні, без порушень. 

За даними лабораторних методів обстеження: 
група крові матері – В(III) резус- негативна; у 
дитини – В(III) резус-позитивна; рівень глюкози 
крові в межах 2,6 ммоль/л; в загальному аналі-
зі крові (ЗАК) відмічався лейкоцитоз із зсувом 
формули вліво); в біохімічному аналізі крові: 
загальний білок, сечовина, креатинін, АЛТ – в 
межах вікової норми, відмічалось підвищення 
АСТ – до 73 ОД та гіпербілірубінемія за рахунок 
непрямого білірубіну (білірубін загальний – 189 
мкмоль/л, білірубін прямий –14 мкмоль/л, біліру-
бін непрямий –175 мкмоль/л). У динаміці нарос-
тає непрямий білірубін та маркери цитолізу з мак-
симальними значеннями показників білірубіну 
загального- 351мкмоль/л, прямого – 91мкмоль/л , 
непрямого –260 мкмоль/л; АСТ –93 ОД; АЛТ – 50 
ОД. Також у дитини були виявлені позитивні IgM 
до токсоплазми (14.62 Од/мл) та IgG (200 Од/мл).

На 3 добу життя стан дитини залишався тяж-
ким за рахунок неврологічної симптоматики, ди-
хальних розладів. При огляді: крик слабкий; на 
огляд реагує млявими рухами; рефлекси пригні-
чені, відмічаються еквіваленти судом; м’язовий 
тонус дистонічний, шкірні покриви іктеричні; ди-
хання самостійне, з подачею кисню через лицеву 
маску, аускультативно – послаблене у базальних 
відділах, провідні хрипи; печінка + 3, селезінка + 
1 см нижче реберної дуги.

За період перебування у високоспеціалізовано-
му стаціонарі дитині було проведено ряд інстру-
ментальних методів обстеження та консультацій 
спеціалістів. За результатами нейросонографії 

РЕКОМЕНДАЦІЇ ДЛЯ ВПРОВАДЖЕННЯ В ПРАКТИКУ НЕОНАТОЛОГІЇ / RECOMMENDATIONS FOR THE IMPLEMENTATION OF NEONATOLOGY

Рис. 3. Пренатальне МРТ дослідження 
плода, ГВ 36 тижнів. Грубі атрофічні 

зміни паренхіми півкуль

Рис.4. Пренатальне МРТ дослідження 
плода, ГВ 36 тижнів. Мікроофтальмія
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(НСГ): структури центровані; ліквор анехогений; 
бокові шлуночки розширені: передні роги правий 
20,3 мм, лівий 24,6 мм; розміри тіл достовірно 
виміряти неможливо (через великі розміри); під 
III шлуночком візуалізується кістозне анехогенне 
утворення з чіткими рівними контурами, розміра-
ми 46х34,4х49,2 мм – супратенторіальна кіста (?). 
За даними УЗД органів черевної порожнини (ОЧП): 
печінка: права доля – 55мм, ліва доля – 28мм (не 
збільшена); контури чіткі, рівні, ехогенність се-
редня, ехоструктура збережена. Селезінка: розміри 
54,3х25,2х25,0мм – збільшена; контури чіткі, ехо-
генність середня, ехоструктура збережена. Нирки: 
розташовані типово, ехоструктура збережена, ехо-
генність помірно підвищена. Права нирка - 43 мм 
на 16 мм. Ліва нирка - 42 мм на 19 мм. За даними 
ехокардіографії (Ехо-Кг): праві відділи серця не-
значно збільшені, незначна гіпертензія легеневої 
артерії (ГЛА) новонароджених; скоротливість міо-

карду не порушена; відкрите овальне вікно (ВОВ) 
– 2 мм; даних за коарктацію аорти немає. За дани-
ми рентгенологічного дослідження органів грудної 
клітки (ОГК): легені розправлені; легеневий малю-
нок посилений, деформований в медіальних відді-
лах; контур середостіння не розширений; видимі 
легеневі поля без достовірних ознак вогнищевих 
змін. Кишечник пневматизований; ознак вільного 
газу в черевній порожнині не відмічається. Заклю-
чення магнітно-резонансної томографії (МРТ) го-
ловного мозку (позначені на Рис.3 і Рис.4): явища 
внутрішньої оклюзійної тривентрикулярної гідро-
цефалії з кістозним розширенням просвіту III шлу-
ночка; грубі атрофічні зміни паренхіми півкуль 
головного мозку та базальних ядр з масивними 
ділянками геморагічного просочування, звапнен-
нями, та ішемічно-енцефаломаляційними змінами. 
МР-ознаки двобічної мікроофтальмії, ліворуч з 
явищами субретинального крововиливу. 

Стан дитини тяжкий за рахунок перебігу при-
родженого токсоплазмозу. З’являється нова пато-
логічна симптоматика у вигляді тонічних судом, 
для купування яких застосовується протисудомна 
терапія. По шлунковому зонду стаз з домішками 
крові, періодично відмічається лихоманка.

Була проведена люмбальна пункція з подаль-
шим дослідженням спинномозкової рідини: кіль-
кість – 2 мл; колір – жовтий, прозорий; реакція 
Панді +++; цитоз – 4/мкл; білок – 18573,9 мг/л; 
хлор – 132 ммоль/л; глюкоза – 0,07 ммоль/л.

Протягом перебування у відділенні дитина 
була проконсультована спеціалістами: офталь-
мологом - наслідки внутрішньоутробного увеїту 
обох очей; мікроофтальмія обох очей; катаракта; 
фіброз скловидного тіла обох очей; неможливо ви-
ключити відшарування сітківки; ендокринологом 
- враховуючи лабораторні дані ТТГ – 1,13 мкМО/
мл; Т4 – 0,595 нг/дл у дитини вторинний гіпоти-
реоз, рекомендовано у лікування додати еутирокс 
6,25 мкг/добу при ініціації ентерального харчу-
вання. Консультація невролога - перинатальне 
ураження головного мозку у дитини із природже-
ним токсоплазмозом. Вроджена внутрішня оклю-
зійна гідроцефалія, грубі атрофічні зміни парен-
хіми півкуль головного мозку та базальних ядер. 
Синдром церебрального пригнічення. Судомний 

синдром у вигляді поліморфних нападів.
При оцінці лабораторних показників динаміці 

у загальному аналізі крові відмічається тромбо-
цитопенія, анемія та лейкопенія; за результатами 
біохімічних аналізів крові спостерігається гіпер-
білірубінемія за рахунок прямої фракції, нарос-
тання маркерів цитолізу (АЛТ, АСТ), що свідчить 
про наростання печінково-клітинної недостатнос-
ті. Коагулограма демонструє стан гіпокоагуляції 
за рахунок подовження АЧТЧ та протромбінового 
часу. При повторному дослідженні крові дитини 
отримані позитивні антитіла IgG та IgM до ток-
соплазмозу.

Стан дитини залишається вкрай тяжким за ра-
хунок основного захворювання, гепатоспленоме-
галії, проявів ДВЗ синдрому (шлунково-кишкова 
кровотеча), брадикардіїї, кисневої залежності. 
Спостерігається активне збільшення маркерів 
цитолізу, загального білірубіну та гамма-глута-
маттрансферази (ГГТ), що корелює з клінічним 
станом хворого і є лабораторним підтвердженням 
печінково-клітинної недостатності та розгляда-
ється як один з проявів фіброзу печінки.

Враховуючи дані пренатального анамнезу, 
УЗД-маркери, результати лабораторних та інстру-
ментальних методів обстеження, клінічний статус 
та зміни в динаміці дитині встановлено:
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Таблиця 2

Інструкція для педіатрів щодо ведення дітей, народжених від матерів з підозрою 
або підтвердженим токсоплазмозом під час вагітності

Оцінити дані зі сторони матері:
1. Всі материнські серологічні обстеження специфічні для T. gondii (якщо доступні аналізи зроблені до вагітності)
2. Дані пренатального УЗД/МРТ
3. Деталі лікування матері під час вагітності
4. Якщо був проведений амніоцентез, результати тесту на ампліфікації нуклеїнових кислот специфічних до T.gondii. 
в амніотичній рідині.
5. Відправити материнські серологічні дослідження специфічні для T. gondii при народженні дитини.
Оцінити стан новонародженого:
1. Детальний огляд новонародженого (виключити: мікроцефалію, гідроцефалію, наявність висипу, гепатоспленомега-
лію, захворювання очей)
2. Вимірювання неонатальних специфічних до T. gondii IgM, IgG або IgA при народженні (парно з материнськими 
зразками)/тест ампліфікації нуклеїнових кислот специфічних до T.gondii; загальний аналіз крові; печінкові проби, 
нирковий профіль (+тести для виключення інших можливих інфекцій)
НЕ ВИКОРИСТОВУВАТИ ПУПОВИННУ КРОВ
3. Ургентна консультація офтальмолога та скринінг слуху
4. Ургентна НСГ або МРТ (якщо доступно)
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Основний діагноз: природжений токсоплазмоз. 
Внутрішня оклюзійна тривентрикулярна гідроце-
фалія з кістозним розширенням ІІІ шлуночку. Гру-
бі атрофічні зміни паренхіми півкуль головного 
мозку, звапненнями та ішемічно-енцефаломаляцій-
ними змінами. Гепатит. Двобічна мікроофтальмія, 
катаракта, фіброз скловидного тіла обох очей. 

Ускладнення: синдром поліорганної недостатнос-
ті (СПОН): легкі дихальні розлади; ДВЗ-синдром, 
шлунково-кишкова кровотеча (куповані); тромбоци-
топенія (купована); гостра ниркова недостатність: 
стадія поліурії. Вторинний гіпотиреоз. Синдром хо-
лестазу. Судомний синдром (купований).

Супутній: дитина замала до терміну вагітнос-
ті. ВОВ (2 мм).

Під час встановлення основного діагнозу ди-
тина знаходилась на парентеральному харчування 
та отримувала терапію бісептолом та кліндаміци-
ном протягом двох тижнів. Одночасно із антибак-
теріальною терапією були призначені гепатопро-
тектори (гептрал; глутаргін; бетаргін; урсофальк), 
преднізолон, протисудомні препарати (фенобарбі-
тал, клоназепам) та гемостатична терапія відпо-
відно до показань. Після початку ентерального 
харчування та засвоєнням дитиною більше 50% 
від вікових потреб, проводилась антипротозойна 
терапія піриметаміном (в дозі навантаження 2 мг/
кг/добу протягом двох днів, з наступною підтри-
муючою дозою - 1 мг/кг/добу), також додана до 

призначень - фолінова кислотою (лейковорин). 
Враховуючи сучасні рекомендації, позитивну 
динаміку загального стану дитини та купування 
проявів гепатиту, до лікування було додано суль-
фадіазин (100 мг/кг/добу). З метою корекції вто-
ринного гіпотиреозу призначений еутирокс. 

На фоні проведених лікувальних заходів у біо-
хімічному аналізі крові відмічалась нормалізація 
показників цитолізу (АЛТ, АСТ, ГГТП), рівня білі-
рубіну, значень коагулограми. За даними клінічно-
го стану дитини: куповані прояви ДВЗ-синдрому, 
поступово зменшується іктеричніть шкіри, прояви 
гепатиту, куповані судомні напади. Дитина засво-
ює ентеральне харчування молочною сумішшю в 
повному обсязі, починає набирати вагу. За пері-
од перебування у стаціонарі дитина була прокон-
сультована рядом фахівців мультидисциплінар-
ної команди. Нажаль, прогресування негативних 
змін відмічено повторним заключенням дитячого 
офтальмолога: наслідки внутрішньоутробного уве-
їту обох очей, мікроофтальмія обох очей, початко-
ва катаракта обох очей, фіброз скловидного тіла 
обох очей, локальне відшарування сітківки право-
го ока, повне відшарування сітківки лівого ока.

Дитина була виписана додому у віці 2,5 міс з 
наступними рекомендаціями: 

- продовжувати терапію піриметаміном у дозі 
1 мг/кг/добу до 6 міс. віку (щодня), після 6 міс. 
– прийом піриметаміну в такому ж дозуванні (3 
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рази на тиждень);
- контроль показників загального аналізу крові 

(1-2 рази на тиждень при прийомі препаратів що-
дня, у віці після 6 міс - 2 рази на місяць);

- загальний огляд педіатром (щомісяця);
- консультація невролога (кожні 3 міс до 3-х 

річного віку); 
- офтальмологічне дослідження (кожні 3 міс до 

18 років); 
- серологічний контроль із визначенням Ig M 

та IgG у сироватці крові (кожні 2 міс до досягнен-
ня 18 міс віку).

Приведений у статті клінічний випадок при-
родженого токсоплазмозу у новонародженого 
ілюструє важкий перебіг захворювання внаслідок 
ймовірно первинного інфікування матері на ранніх 
термінах вагітності. У таблиці 2 наводимо коротку 
інструкцію для неонатологів щодо ведення дітей, 
народжених від матерів з підозрою або підтвер-
дженим токсоплазмозом під час вагітності [10].

Отже, важливого значення у діагностиці ток-
соплазмозу, особливо у випадку диференціації 
гострого та хронічного процесів, набуває дина-
міка специфічних імуноглобулінів класів М і G. 
Підвищення вмісту Іg M свідчить про активність 
процесу, Іg G – про його хронізацію. Крім того, 
діагностика токсоплазмозу ґрунтується на клініч-
них даних (патологічні зміни з боку ЦНС, очей, 
лімфовузлів, печінки, селезінки і т. ін.), а також 
результатах спеціальних досліджень (ЕКГ, огляд 
очного дна, рентгенографія черепа й уражених 
м'язів). У разі природженого токсоплазмозу па-
тогномонічними симптомами є: гідроцефалія при 
наявності зміненого ліквору; хоріоретиніт, увеїт; 
внутрішньочерепні кальцифікати, ознаки гострої 
перинатальної інфекції у новонароджених і дітей 
перших місяців життя - лихоманка, гепатосплено-

мегалія, жовтяниця, менінгоенцефаліт, передчас-
ні пологи, судомний синдром, шкіряні висипання, 
лімфаденопатія; у матері - лихоманка, лімфадено-
патія, міалгії і позитивна сероконверсія під час 
вагітності.

Безумовним доказом токсоплазмозу є виявлен-
ня паразита (при гострій формі - у

 лікворі і крові, у випадках мертвонароджених 
- у тканинах за допомогою біологічної проби і при 
гістологічному дослідженні). Специфічними для 
токсоплазмозу патогістологічними знахідками 
вважають вогнища некрозу і звапнення із наяв-
ністю в таких ділянках вільних форм токсоплазм, 
псевдоцист і цист, частіше у наднирниках, скелет-
них м'язах, міокарді та інших органах. 

Наведений у статті клінічний випадок при-
родженого токсоплазмозу в новонародженого 
ілюструє важкий перебіг захворювання внаслі-
док ймовірно первинного інфікування матері на 
ранніх термінах вагітності. Поліморфізм клініч-
них проявів, складнощі у визначенні стадії ін-
фекційного процесу (особливо у вагітних жінок) 
та оцінки ризиків розвитку хвороби є фактора-
ми, що ускладнюють діагностику природженого 
токсоплазмозу в практичній діяльності лікаря. 
Саме це обґрунтовує необхідність удосконалення 
методології діагностики та профілактики токсо-
плазмозу. Впровадження скринінгових аналізів 
для діагностики токсоплазмозу під час вагітності 
дозволить зменшити кількість мертвонароджень, 
спонтанних абортів та вроджених вад розвитку. 
Своєчасно діагностований природжений токсо-
плазмоз - запорука сприятливого прогнозу для 
новонародженого.

Конфлікт інтересів: відсутній.
Джерела фінансування: самофінансування.

НЕОНАТОЛОГІЯ, ХІРУРГІЯ ТА ПЕРИНАТАЛЬНА МЕДИЦИНА       Т. ХI, № 4(42), 2021
NEONATOLOGY, SURGERY AND PERINATAL MEDICINE         VOL. ХI, № 4(42), 2021
                                                 
ISSN 2226-1230 (PRINT) ISSN 2413-4260 (ONLINE)

KEY TITLE: NEONATOLOGìâ, hìRURGìâ TA PERINATALʹNA MEDICINA (ONLINE)
AbbREVIATED KEY TITLE: NEONATOL. hìR. PERINAT. MED. (ONLINE)

Література
1. Kliegman RM, Geme JSt. Nelson Textbook of Pediatrics. 21st ed. Elsevir Health Sciences; 2019. Chapter 316. 

Toxoplasmosis (Toxoplasma gondii); p.7416-47.
2. Cantey JB, editors. Neonatal Infections. Pathophysiology, Diagnosis and Management. Swirzerland. Springer; 

2018. 254 p.
3. Hökelek M. Toxoplasmosis. Medscape[Internet]. 2019[update 2019 May 8; cited 2021 Sep 5]. Available from: 

https://emedicine.medscape.com/article/229969-overview
4. Pearson RD. Toxoplasmosis. MSD Manual Professional Version [Internet]. 2020[cited 2021 Oct 4]. Available from: 

https://www.msdmanuals.com/professional/infectious-diseases/extraintestinal-protozoa/toxoplasmosis 
5. Pomares C, Montoya JG. Laboratory Diagnosis of Congenital Toxoplasmosis. J Clin Microbiol[Internet]. 2016[cited 

2021 Aug 28]. Available from: https://doi.org/10.1128/JCM.00487-16
6. Saso A, Bamford A, Grewal K, Noori M, Hatcher J, D'Arco F, et al. Fifteen-minute consultation: Management of 

the infant born to a mother with toxoplasmosis in pregnancy. Arch Dis Child Educ Pract Ed. 2020;105(5):262-9. doi: 
10.1136/archdischild-2018-316603

7. Joynson DH, Payne R. Screening for toxoplasma in pregnancy. Lancet. 1988;2(8614):795-6. doi: 10.1016/s0140-
6736(88)92443-9

8. Guegan H, Stajner T, Bobic B, Press C, Olariu RT, Olson K, et al. Maternal Anti-Toxoplasma Treatment during 
Pregnancy Is Associated with Reduced Sensitivity of Diagnostic Tests for Congenital Infection in the Neonate. J Clin 
Microbiol[Internet]. 2021[cited 2021 Sep 15];59(2):e01368-20. Available from: https://journals.asm.org/doi/10.1128/
JCM.01368-20?url_ver=Z39.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed doi: 10.1128/
JCM.01368-20

9. Codaccioni C, Picone O, Lambert V, Maurice P, Pomar L, Winer N, et al. Ultrasound features of fetal toxoplasmosis: 
A contemporary multicenter survey in 88 fetuses. Prenat Diagn. 2020;40(13):1741-52. doi: 10.1002/pd.5756

10. Weerakkody Y, Murphy A. Fetal toxoplasmosis. Radiopaedia.org[Internet]. 2019[cited 2021 Sep 4]. Available 
from: https://doi.org/10.53347/rID-13967 



95

РЕКОМЕНДАЦІЇ ДЛЯ ВПРОВАДЖЕННЯ В ПРАКТИКУ НЕОНАТОЛОГІЇ / RECOMMENDATIONS FOR THE IMPLEMENTATION OF NEONATOLOGY

СОВРЕМЕННЫЙ ПОДХОД И КЛИНИЧЕСКИЙ 
ОПЫТ ДИАГНОСТИКИ ВРОЖДЕННОГО 

ТОКСОПЛАЗМОЗА
 

Т.К. Знаменская1, О.В. Воробьёва1, Е.Н. Бакаева2, 
С.Я. Старенькая2, К.А. Федчук1

Т.В. Голота1, В.Д Саминина1

 
ГУ «Институт педиатрии, акушерства 

и гинекологии имени академика О.М. Лукьяновой 
НАМН Украины»1, 

Национальная детская специализированная больница 
МОЗ Украины «ОХМАТДИТ»2 

(г. Киев, Украина)

Резюме. Диагностика врожденного токсоплазмоза 
- одна из наиболее актуальных и сложных проблем пе-
ринатологии. Трудности при интерпретации серологи-
ческих исследований, отсутствие четко изложенных ша-
гов при выявлении сероконверсии у женщин приводит к 
несвоевременному установлению правильного диагноза 
и развитию необратимых изменений и тяжелых ослож-
нений со стороны организма новорождённого. При 
инфицировании во время беременности заболевание 
протекает крайне неблагоприятно для плода и может 
приводить к самопроизвольному аборту, мертворожде-
нию, внутриутробной задержке развития или форми-
рованию врожденных пороков. В данной статье пред-
ставлен обзор литературы по современной диагностике 
врожденного токсоплазмоза и приведен собственный 
клинический случай диагностического поиска дан-
ного инфекционного заболевания у новорожденного. 
Практикующим врачам следует помнить пренатальные 
УЗИ-маркеры, основные проявления заболевания и 
методы диагностики, ведь своевременно распознанный 
и подтверждённый врожденный токсоплазмоз соответ-
ственно будет иметь лучшие отдаленные результаты ле-
чения и прогноз у новорожденного.

Ключевые слова: врожденный токсоплазмоз; новоро-
жденные; пренатальная и серологическая диагностика.
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Summary. Diagnosis of congenital toxoplasmosis 
is one of the most pressing and complex problems 
of perinatology. Difficulties in the interpretation of 
serological tests, the lack of clearly defined steps in 
the detection of seroconversion in women leads to late 
diagnosis and the development of irreversible changes and 
severe complications from the newborn. When infected 
during pregnancy, the disease is extremely unfavorable for 
the fetus and can lead to miscarriage, stillbirth, intrauterine 
growth retardation or the formation of birth defects. This 
article presents a review of the literature on the modern 
diagnosis of congenital toxoplasmosis and presents his own 
clinical case of diagnostic search for this infectious disease 
in the newborn. Practitioners should keep in mind prenatal 
ultrasound markers, the main manifestations of the disease 
and methods of diagnosis, because timely recognized and 
confirmed congenital toxoplasmosis will have the best 
long-term treatment results and prognosis in the newborn.
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Вступ
Гіпертензія визначається як стійкий тиск крові, 

вищий за 2 стандартних відхилення над середньою 
величиною. Клінічні ознаки і симптоми цього стану, 
які можуть бути відсутніми або неспецифічними, 
включають: серцево-респіраторні аномалії, такі, як 
тахіпное, кардіомегалія або застійна серцева не-
достатність; неврологічні – такі, як дратівливість, 
летаргія або судоми; підвищений ризик смертності 
або шлунково-кишкові проблеми [4, 6, 11].

Неонатальна гіпертензія має багато причин, 
які можна встановити з анамнезу та фізикально-
го обстеження, а також із дослідження рідинно-
го стану організму, використання і розташування 
пупкового артеріального катетеру, анамнезу хво-
роби матері та інших клінічних даних, таких, як 
внутрішньочерепна кровотеча і хронічне легене-
ве захворювання. Зокрема, передчасно народже-
ні немовлята з бронхолегеневою дисплазією або 
немовлята, яким робили катетеризацію пупкової 
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КЛІНІЧНИЙ ВИПАДОК АРТЕРІАЛЬНОЇ 
ГІПЕРТЕНЗІЇ У НОВОНАРОДЖЕНОЇ 
ДИТИНИ

Резюме
Мета роботи – на власному клінічному досвіді спостереження та лікування новонародженої дитини зі 

стійкою артеріальною гіпертензією (АГ), спричиненою стенозом лівої ниркової артерії, продемонструвати су-
часний стан даної проблеми в умовах обмеженого досвіду роботи з подібними рідкісними патологіями у дітей.

Матеріал та методи дослідження. В основу дослідження покладено аналіз обстеження та лікування 
новонародженої дитини з діагнозом стійкої АГ, спричиненої стенозом лівої ниркової артерії. Комплекс діа-
гностичних заходів включав: клініко-лабораторні дослідження, рентгенологічні методи дослідження (із за-
стосуванням контрастних речовин), магнітно-резонансну томографію, ультразвукові дослідження та доп-
плерографію, гістологічні дослідження операційного матеріалу.

Результати дослідження. Консервативне лікування АГ  пацієнта із застосуванням антигіпертензивних 
препаратів не показало бажаних результатів. 

Враховуючи можливі етіологічні та патогенетичні чинники АГ у новонароджених,  була виключена коарк-
тація аорти, вроджена патологія наднирників і патологія головного мозку.  В плані дообстеження проведена 
СКТ з контрастуванням,  під час якого виявлені КТ-ознаки критично малого діаметру лівої ниркової артерії 
(вірогідна дисекція) з вираженими кістозно-ішемічними змінами латеральної половини лівої нирки, без ви-
дільної функції на 15 хвилині. Були визначені покази до хірургічного лікування – видалення лівої нирки, як до 
патогенетичного методу лікування в даній клінічній ситуації.  

Основні лікувальні заходи включали наступні кроки: адекватну передопераційну підготовку, анестезіоло-
гічне забезпечення та вибір адекватної та ефективної оперативної методики усунення патології. Єдиним 
доступним методом оперативного втручання була визначена нефректомія – видалення лівої нирки.

Інтраопераційних і післяопераційних ускладнень не було. Стійка стабілізація артеріального тиску відбу-
лась протягом 1 год. після здійснення хірургічного втручання.

Висновки. 1. У разі виявлення стійкої артеріальної гіпертензії у новонародженої дитини необхідно виклю-
чити наявність органічної патології. 2. За наявності у пацієнта органічної патології, що спричиняє стійке 
підвищення артеріального тиску, необхідно за можливості усунути першопричину патологічного стану. 3. 
Консервативне лікування стійкої АГ у дітей, що спричинена нирково-судинними або нирковими чинниками, не 
дає вагомих результатів і не є доцільним. 4. Патогенетичним  методом лікування АГ новонародженої дитини 
зі стенозом ниркової артерії є нефректомія.

Ключові слова: артеріальна гіпертензія; новонароджена дитина; нефректомія.
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Лікування АГ направлене на корекцію осно-
вної причини, якщо це можливо. Гіпотензивна 
терапія вживається у випадку стабільної гіпер-
тензії, не пов’язаної з об’ємним перевантаженням 
або впливом медикаментів.

Мета роботи – на власному клінічному до-
свіді спостереження та лікування новонародженої 
дитини зі стійкою АГ, спричиненою стенозом лівої 
ниркової артерії, продемонструвати сучасний стан 
даної проблеми в умовах обмеженого досвіду ро-
боти з подібними рідкісними патологіями у дітей.

Матеріал та методи дослідження 
В основу дослідження покладено аналіз об-

стеження та лікування новонародженої дитини з 

діагнозом стійкої АГ, спричиненої стенозом лівої 
ниркової артерії, на базі двох відділень Комуналь-
ного некомерційного підприємства «Вінницька 
обласна дитяча клінічна лікарня Вінницької об-
ласної Ради» (м. Вінниця, Україна) – відділення 
анестезіології та інтенсивної терапії новонаро-
джених дітей, відділення патології новонародже-
них дітей та недоношених новонароджених дітей. 

Комплекс діагностичних заходів включав: 
1. Клінічну оцінку вади (моніторинг змін арте-

ріального тиску протягом доби) та клініко-лабо-
раторні дослідження (загальний аналіз крові, за-
гальний аналіз сечі, біохімічні дослідження крові, 
КОС, бактеріологічні дослідження посівів з очей, 
носу, пупкового залишку, мокротиння тощо).

артерії, мають підвищений ризик гіпертензії [1-3]. 
Якщо існує підозра щодо певної особливої причини, 
необхідно провести відповідне лабораторне дослі-
дження. В інших випадках увага перш за все концен-
трується на нирково-судинних і ниркових чинниках, 
які найчастіше викликають неонатальну гіпертензію. 
Необхідно провести аналіз сечі, визначити функцію 
нирок, рівні електролітів сироватки і дані ультразву-
кового дослідження нирок. Дослідження кровообігу 
за допомогою допплерівського методу можуть ви-
явити аортальний або ренальний васкулярний тром-
боз. Ренальне сканування може виявити сегментні 
інфаркти ниркової артерії. У новонароджених можна 
встановити рівні реніну плазми [4].

Тромбоз ниркової артерії (ТНА) часто 
пов’язаний з використанням постійних катетерів 

пупкової артерії. Лікувальна тактика буває різ-
номанітною. Вибір лікування включає хірургіч-
не видалення тромбу, тромболітичні препарати і 
консервативне лікування, що включає гіпотензив-
ну терапію [5, 7]. Кількість випадків збереження 
нирки хірургічним шляхом не більша, ніж при 
терапевтичному лікуванні, тому що летальність 
складає 33 %.  Хворі з одностороннім ТНА, які 
отримували консервативне лікування, досягали 
нормального тиску до 2-річного віку і мали нор-
мальний кліренс креатиніну, хоча деякі з них ма-
ють односторонню атрофію нирки з компенсатор-
ною гіпертрофією протилежної нирки [8-10].

Розширений перелік причин виникнення арте-
ріальної гіпертензії (АГ) у новонароджених дітей 
представлений у таблиці 1.

ВИПАДКИ З ПРАКТИКИ / CASES FROM PRACTICE

Таблиця 1

Причини виникнення АГ у новонароджених дітей

Судинні

Тромбоз ниркової артерії
Тромбоз ниркової вени
Коарктація аорти
Стеноз ниркової артерії
Ідіопатична артеріальна кальцифікація

Ниркові

Обструктивна уропатія
Полікістозна хвороба нирок
Ниркова недостатність
Ниркова пухлина 
Пухлина Вільямса
Гломерулонефрит
Пієлонефрит

Ендокринні
Вроджена гіперплазія надниркових залоз
Первинний гіперальдостеронізм
Гіпертиреоїдизм

Неврологічні

Підвищений внутрішньочерепний тиск
Хвороба Кушинга
Пухлина нервового гребеня
Церебральна ангіома
Наркотична абстиненція

Легеневі Бронхолегенева дисплазія

Медикаментозні

Кортикостероїди
Теофілін
Адренергічні препарати
Фенілефрин

Інші
Рідинне/електролітне перевантаження
Хірургічна операція черевної порожнини
Асоційовані з екстракорпоральною мембранною оксигенацією (ЕКМО)



98

2. Рентгенологічні методи дослідження (огля-
дова рентгенографія органів грудної та черевної 
порожнин, спіральна комп’ютерна томографія із 
застосуванням контрастних речовин).

3. Магнітно-резонансну томографію структур 
головного мозку.

4. Ультразвукові дослідження та допплерогра-
фію (нейросонографію, ехокардіографію, доппле-
рографію судин серця, ультразвукове досліджен-
ня органів черевної порожнини та заочеревинного 
простору).

5. Гістологічне дослідження операційного ма-
теріалу.

Клінічний випадок 
Дитина Л. народилась від ІІІ вагітності, ІІ по-

логів. І вагітність завершилась фізіологічними 
пологами, друга вагітність завмерла. Теперішня 
вагітність проходила без особливостей, пологи 
відбулись без особливостей. Хлопчик народив-
ся з масою 3360 г. Оцінка  за шкалою Апгар 8/9 
балів на 1/5 хвилинах. Виписаний з пологового 
будинку на 3 добу. Стан дитини погіршився на 6 
добу життя за рахунок дихальної недостатності, 
порушення мікроциркуляції, дитину госпіталі-
зували в центральну районну лікарню, де вона 
перебувала  протягом 6 годин до приїзду виїзної 
бригади невідкладної допомоги відділення анес-
тезіології та інтенсивної терапії новонароджених 
дітей (ВАІТН) КНП «ВОДКЛ ВОР». Лікар виїзної 
бригади констатував явища шоку: зниження арте-
ріального тиску, симптом «білої плями» більше 
2 секунд, анурію. Для стабілізації стану пацієн-
та згідно  наказу №1024 проводилось наступне 
лікування: інфузійна терапія, інотропна терапія 
(дофамін+добутамін), після чого дитина була 
транспортована у ВАІТН КНП «ВОДКЛ ВОР».

При поступленні встановлено діагноз: Серцево-
судинна недостатність (кардіогенний шок?). Вну-
трішньоутробне інфікування (?), двобічна пневмо-
нія(?), гепатит(?), мікротромбоз правої руки.

Стан дитини в динаміці погіршувався за раху-
нок прогресування дихальної та серцево-судин-
ної недостатності. Пацієнта перевели на ШВЛ, 
збільшили дозу інотропів: дофамін та добутамін 
вводили з розрахунку до 20 мкг/кг/хв. Встанов-
лено діагноз: Неонатальний сепсис, дифузний не-
ревматичний кардит, НК ІІ Б, двобічна пневмонія, 
гепатит (цитолітичний синдром), нефрит, ДВЗ-
синдром, флеботромбоз правої руки, парез киш-
ківника. Внутрішньоутробне інфікування (?).

З 2 доби лікування у відділенні відбулась ста-
білізація гемодинаміки на тлі поступового змен-
шення доз інотропів та повної їх відміни. Незва-
жаючи на відміну симпатоміметиків,  у дитини 
спостерігалась стійка АГ. Враховуючи можливі 
етіологічні та патогенетичні чинники АГ у ново-
народжених, було виконано доплерографічне об-
стеження з метою виключення ВВС (коарктації 
аорти). Дитина в телефонному режимі консуль-
тована фахівцями Науково-практичного центру 
дитячої кардіології та кардіохірургії – коарктацію 
аорти виключено. 

З метою диференціальної діагностики були 
виконані наступні обстеження: аналіз крові на 
TORCH-інфекції — цитомегаловірус (ПЛР), гер-

пес 1,2 типу (ПЛР), токсоплазмоз (IG M i G). Ре-
зультати - TORCH-інфекції не виявлено.

Визначення рівнів кортизолу та 17-ОН прогес-
терону з метою виключення патології наднирни-
ків продемонструвало наступні показники: рівень 
кортизолу становив на 173,9% вище від макси-
мально допустимої межі; рівень 17-ОН прогесте-
рону становив на 9,9% вище за норму. 

Зважаючи на наявність неврологічної симпто-
матики виконано МРТ головного мозку в судинно-
му режимі - патології не виявлено.

У зв’язку із наявністю стійкої АГ, що не кори-
гувалась медикаментозно, було призначено прове-
дення СКТ з контрастуванням, під час якого були 
виявлені КТ-ознаки критично малого діаметру 
лівої ниркової артерії (вірогідна дисекція) з вира-
женими кістозно-ішемічними змінами латераль-
ної половини лівої нирки, без видільної функції 
на 15 хвилині (рис. 1).

Консервативне лікування АГ  пацієнта із за-
стосуванням антигіпертензивних препаратів не 
показало бажаних результатів. 

На консультацію викликали дитячого уролога 
Науково - дослідного інституту педіатрії, акушер-
ства та гінекології к.м.н. Пономаренко М.В. До-
датково виконано рентгенографію нирок з контр-
астом. Підтверджено діагноз критичного стенозу 
лівої ниркової артерії. За рішенням консиліуму, 
враховуючи дані додаткових методів обстеження, 
було вирішено виконати оперативне лікування – 
нефректомію.

Основні лікувальні заходи включали наступ-
ні кроки: адекватну передопераційну підготовку, 
анестезіологічне забезпечення та вибір адекват-
ної й ефективної оперативної методики усунення 
патології. Єдиним доступним методом оператив-
ного втручання була визначена нефректомія - ви-
далення лівої нирки.

За результатами патолого-анатомічного до-
слідження видаленої лівої нирки діагноз під-
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Рис. 1. СКТ з контрастуванням
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тверджено: тканина нирки зі збереженою гістоар-
хітектонікою, без ознак дисплазії з поширеними 
крововиливами, геморагічними некрозами, вогни-

щами поліморфно-клітинної інфільтрації запаль-
ного характеру, артеріоли зі склерозованими стін-
ками (дослідження № 2134 від 29.03.2021) (рис. 2).

Заключний діагноз: Критичний стеноз лівої 
ниркової артерії з частковим інфарктом нирки 
(стан після операції 29.03.21 - видалення нирки).

Аналізуючи результати дослідження, можна 
відзначити, що єдиним дієвим методом лікування 
даної патології є нефректомія. Після виконання 
оперативного втручання стійка стабілізація арте-
ріального тиску відбулась протягом 1 год.

Висновки 
1. У разі виявлення стійкої артеріальної гіпер-

тензії у новонародженої дитини необхідно виклю-
чити наявність органічної патології.

2. За наявності органічної патології у пацієнта, 
що спричиняє стійке підвищення артеріального 
тиску, необхідно за можливості усунути першо-
причину патологічного стану.

3. Консервативне лікування стійкої АГ у дітей, 
що спричинена нирково-судинними або ниркови-
ми чинниками, не дає вагомих результатів і не є 
доцільним.

4. Єдиними адекватним методом лікування АГ 
новонародженої дитини зі стенозом ниркової ар-
терії є нефректомія.

Перспективи подальших досліджень
АГ новонароджених дітей – складний діагноз, 

який може бути викликаний цілим рядом факторів 
та першопричин. Перед дитячими анестезіолога-
ми-реаніматологами, неонатологами та дитячими 
хірургами постає завдання детального вивчення 
кожного клінічного випадку, аналізу отриманих 
результатів та розробки адекватної тактики обсте-
ження та лікування, алгоритму перед- та післяопе-
раційного забезпечення і ведення таких пацієнтів. 

Принципи біоетики дотримані. Стаття написа-
на з урахуванням існуючих етичних норм і стан-
дартів по проведенню клінічних досліджень. 

Конфлікт інтересів: відсутній.
Джерело фінансування: стаття опублікова-

на без будь-якої фінансової підтримки.
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Рис. 2. Гістопрепарат видаленої нирки пацієнта
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Резюме
Цель работы – на собственном клиническом опыте 

наблюдения и лечения новорожденного ребёнка со 
стойкой артериальной гипертензией (АГ), вызванной 
стенозом левой почечной артерии, продемонстрировать 
современное состояние данной проблемы в условиях 
ограниченного опыта работы с подобными редкими па-
тологиями у детей.

Материал и методы исследования. В основу ис-
следования положен анализ обследования и лечения 
новорожденного с диагнозом стойкой АГ, вызванной 
стенозом левой почечной артерии. Комплекс диагнос-
тических мероприятий включал клинико-лабораторные 
исследования, рентгенологические методы исследова-
ния (с применением контрастных веществ), магнитно-
резонансную томографию, ультразвуковые исследова-
ния и допплерографию, гистологические исследования 
операционного материала.

Результаты исследования. Консервативное лечение 
новорожденного ребёнка со стойкой АГ  не показало 
желаемых результатов.

Учитывая возможные этиологические и патогенети-
ческие факторы АГ у новорожденных, была  исключена 
коарктация аорты, врождённая патология надпочечни-
ков и  патология головного мозга.

В плане дообследования проведена СКТ с контрас-
тированием, во время которого выявлены КТ-признаки 
критически малого диаметра левой почечной артерии 
(вероятная диссекция) с выраженными кистозно-ише-
мическими изменениями латеральной половиы левой 
почки без выделительной функции на 15 минуте. Были 
выставлены показания к хирургическому лечению – уда-
лению левой почки, как патогенетическому методу лече-
ния в данной клинической ситуации. Интраоперационных 
и послеоперационных осложнений не было. Стойкая 
стабилизация АД произошла в течение 1 часа после 
выполнения хирургического вмешательства.

Выводы. 1. В случае выявления стойкой АГ у ново-
рожденного необходимо исключить наличие органичес-
кой патологии. 2. При наличии у пациента органичес-
кой патологии, что приводит к стойкому повышению 
артериального давления, необходимо по возможности 
устранить первопричину патологического состояния. 3. 
Консервативное лечение стойкой АГ у детей, вызванное 
почечно-сосудистыми или почечными факторами, не даёт 
весомых результатов и нецелесообразно. 4. Патогенети-
ческим методом лечения АГ новорожденного ребёнка со 
стенозом почечной артерии является нефрэктомия.

Ключевые слова: артериальная гипертензия; 
новорожденный ребёнок; нефрэктомия.
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Summary
Aim. To use personal clinical experience in monitoring 

and treating a newborn with persistent arterial hypertension 
(AH) due to left renal artery stenosis to demonstrate the 
current state of this problem in the context of limited 
experience of work with such rare pathologies in children.

Materials and methods. The research was based on the 
examination and treatment of a newborn with persistent AH 
due to left renal artery stenosis. The complex of diagnostic 
procedures included: clinical and laboratory examinations, X-ray 
examination methods (with the use of contrast agents), magnetic 
resonance imaging, ultrasound examination and Dopplerography, 
and histological examination of surgical material.

Results. Conservative treatment of the patient's AH with the 
use of antihypertensive agents did not achieve desired results. 

Taking into account possible etiologic and pathogenetic 
factors of AH in newborns, Doppler examination was 
performed to exclude congenital heart defects (coarctation 
of the aorta). Pathology was excluded.

Cortisol and 17-OH progesterone levels were determined to 
exclude suprarenal pathology and showed the following: cortisol 
level was 173.9% higher than the maximum permissible level; 
17-OH progesterone level was 9.9% higher than the norm. 

Considering the presence of neurological symptoms, 
an MRI of the brain with angiography was performed. No 
pathology was detected.

Due to the presence of persistent arterial hypertension, 
which did not respond to medication, a CT with contrast was 
ordered, during which were revealed CT-signs of critically 
small diameter of the left renal artery (probable dissection) 
with pronounced cystic and ischemic changes of the lateral 
half of the left kidney without excretory function at 15 min.  

The main treatment measures included the following: 
adequate preoperative preparation, anesthetic support and the 
selection of an adequate and effective operative method to 
eliminate the pathology. The only available method of surgical 
intervention was nephrectomy - removal of the left kidney.

Analyzing the results of the investigation, it can be stated 
that nephrectomy is the pathogenetic method of treatment of 
this pathology. Steady stabilization of arterial blood pressure 
was achieved within 1 hour after the operation.

Conclusions. 1. When persistent AH is detected in 
a newborn, the presence of organic pathology should be 
excluded. 2. If the patient has organic pathology that causes 
a persistent increase in arterial blood pressure, the root 
cause of the pathology should be eliminated if possible. 
3. Conservative treatment of persistent AH in children 
caused by renovascular or renal factors does not provide 
significant results and is not appropriate. 4. Nephrectomy 
is the pathogenetic method of treating AHT in a newborn 
with renal artery stenosis.

Key words: Arterial hypertension; Newborn; 
Nephrectomy.
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Вступ
Коронавірусна хвороба COVID-19, спричинена 

вірусом SARS-CoV-2, розпочалася у грудні 2019 
року як епідемія у м. Ухань (Китай). У березні 
2020 року Всесвітня організація охорони здоров’я 
(ВООЗ) оголосила її пандемією після того, як 
хвороба охопила понад 114 країн [1, 3]. Основний 
шлях передачі інфекції - повітряно-крапельний. 
На сьогодні також відомо, що вірусом SARS-
CoV-2 можна заразитися через систему травлення 
(тобто, фекально-оральним шляхом). Основними 
симптомами з боку шлунково-кишкового тракту 
є відсутність апетиту, діарея, блювання та біль у 
животі. В літературі згадуються випадки гострого 
апендициту у дітей з ознаками з мультисистемно-
го запального синдрому, асоційованого з SARS-
CoV-2 [7,11,12]. Шлунково-кишкові прояви при 
COVID-19 пов’язані із взаємодією віруса із ре-
цепторами ангіотензин-перетворюючого фермен-
ту 2 типу (ACE2) клітинних мембран кишківника 
та інших органів [1,13]. Також відомо, що вірус 
можна виділити з випорожнень, тому в деяких ви-
падках спостерігається позитивний результат ПЛР 
тесту в калі при від’ємному тесті з носоглотки. 
Хоча, основний шлях передачі вірусу серед лю-
дей-повітряно-крапельний, проте, наявність віру-
су в калі збільшує ризик фекально-оральної пере-
дачі інфекції, особливо серед дітей раннього віку, 
які ще не мають достатніх гігієнічних навичок, а 
також серед людей, які не завжди дотримуються 
правил особистої гігієни. Гастроінтестинальні 
прояви та біль у животі є поширеними ознаками 
мультисистемного запального синдрому у дітей 
(MIS-C) і можуть характеризувати інфекційні або 
запальні захворювання черевної порожнини, що 
ускладнює встановлення точного діагнозу.

Діагностичні критерії мультисистемного за-

пального синдрому, асоційованого із SARS-CoV-2 
у дітей та підлітків (вік пацієнтів 0-19 років), за-
пропоновані ВООЗ, включають наявність лихо-
манки не менше 3-х днів та наявність щонаймен-
ше 2 з наступних ознак: висипання, або двобічний 
негнійний кон’юнктивіт, або ознаки запалення 
слизових оболонок або шкіри (порожнина рота, 
кисті та ступні); гіпотензія або шок; прояви мі-
окардиту, перикардиту, вальвуліту, ураження ко-
ронарних судин, включаючи ехокардіографіч-
ні знахідки або підвищений рівень тропоніну/
мозкового натрійуретичного пептиду; ознаки 
коагулопатії (протромбіновий час, активований 
частковий тромбопластиновий час, підвищений 
d-димер); гострі симптоми з боку травного тракту 
(діарея, блювання, болі в животі). А також, під-
вищені маркери запалення (ШОЕ, С-реактивний 
білок, прокальцитонін) при відсутності жодних 
інших інфекційних причин розвитку запалення 
(зокрема, бактеріального сепсису, синдрому ток-
сичного шоку стафілококового або стрептококо-
вого генезу) та підтвердженої хвороби COVID-19 
(позитивні результати полімеразної ланцюгової 
реакції (ПЛР), серологічних досліджень або анти-
генного тесту) або вірогідний контакт з пацієн-
том з COVID-19 [1].  Мультисистемний запальний 
синдром може розвиватися у дітей через кілька 
тижнів після інфікування SARS-CoV-2. При цьо-
му, ультразвукове дослідження органів черевної 
порожнини часто виявляє ознаки коліту, ілеїту, 
лімфаденопатії, асциту, гепатоспленомегалії, що 
також вказує на ураження шлунково-кишкового 
траку у дітей [8,9,13.].
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ПРОЯВИ ГОСТРОГО АПЕНДИЦИТУ 
У ДИТИНИ З МУЛЬТИСИСТЕМНИМ 
ЗАПАЛЬНИМ СИНДРОМОМ, 
АСОЦІЙОВАНИМ З SARS-COV-2: 
КЛІНІЧНИЙ ВИПАДОК

Резюме. Пандемія коронавірусної хвороби, спричиненої вірусом SARS-CoV-2, продовжується. Повітря-
но-крапельний шлях залишається основним у передачі коронавірусної інфекції. Проте значної ролі набуває 
фекально-оральний механізм передачі. Шлунково-кишковими симптомами SARS-CoV-2-інфекції є відсутність 
апетиту, діарея, блювання та біль у животі, які часто можуть маскувати інші захворювання та вимагають 
проведення діагностичного пошуку та диференційної діагностики.

Наявність мультисистемного запального синдрому, згідно міжнародної класифікації, вказує на критичний 
перебіг інфекції, викликаної SaRS-CoV-2, і може розвинутись у дітей через кілька тижнів після інфікування. 
Одним із критеріїв мультисистемного запального синдрому є гострі симптоми з боку травного тракту.

У статті представлено клінічний випадок гострого апендициту в дитини з мультисистемним запальним 
захворюванням, асоційованим з SARS-COV-2, оцінена динаміка основних проявів на фоні проведеного лікуван-
ня, проаналізовані літературні дані щодо подібних випадків, акцентована увага на особливостях та трудно-
щах діагностичного пошуку.

Ключові слова: діти; гострий апендицит; мультисистемний запальний синдром; COVID-19.
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відділення Тернопільської обласної дитячої лі-
карні на четвертий день захворювання, зі скарга-
ми на підвищення температури тіла до 39○С, біль 
в животі, головний біль, одноразове блювання. 
Хворіє впродовж 5 днів, коли вперше з’явились 
підвищення температури до 39○С, головні болі, 
загальна слабкість, на третій день захворювання 
приєднались болі в животі, одноразове блювання. 
На п’яту добу хвороби дитина госпіталізована у 
стаціонар. З анамнезу життя відомо, що дитина 
від першої вагітності, перших пологів. Маса при 
народженні 2700 г. Психомоторний та фізичний 
розвиток відповідав віку. Профілактичні щеплен-
ня проведені відповідно до календаря щеплення. 
Дитячими інфекційними захворюваннями не хво-
рів. Алергологічний та спадковий анамнез не об-
тяжені. Щодо інфекційного анамнезу, 4 тижні по-
передньо, у матері дитини спостерігалися ознаки 
втрати нюху, смаку з одноразовим підвищенням 
температури тіла до 38,5○С та лабораторним під-
твердженням SARS-CoV-2 інфекції. 

На момент госпіталізації стан дитини роз-
цінювався як тяжкий, зумовлений інтоксикацій-
ним синдромом. Дитина млява, температура тіла 
38,9-39,3○С, свідомість збережена. Показники са-
турації SpO2 96% без додаткової подачі кисню. 
Свідомість збережена. Виявлено позитивні ме-
нінгеальні знаки - симптом Керніга (15 градусів 
з обох сторін), верхній симптом Брудзінського, 
сумнівна ригідність потиличних м’язів.  

На шкірі долонь, ступнів, вушних раковин, 
передньої грудної клітки множинні петехіально-
плямисті, місцями зливні висипання. Слизова 
оболонка задньої стінки ротоглотки яскраво гі-
перемійована, ознаки двобічного кон’юнктивіту. 
Підщелепні лімфатичні вузли пальпуються з обох 
сторін, розміром 1,0 х 1,5 см, неболючі, незлучені 
з навколишніми тканинами, еластичні. У легенях 
перкуторно ясний легеневий звук, аускультативно 
- жорстке дихання. З боку серця фізикальних змін 

не виявлено. Живіт при поверхневій пальпації бо-
лючий на всьому протязі, симптоми подразнення 
очеревини - від’ємні, перистальтика вислуховува-
лась. Печінка + 2 см, неболюча, край заокругле-
ний. Селезінка не пальпується. Випорожнення, 
сечовипускання без особливостей. 

У динаміці на фоні гіпертермії до 38,5-39,2 С, 
поширення елементів висипань на ділянку промеж-
ини, аксилярну зону, передпліччя, спину, стегна, 
гомілки; посилились болі в животі, з’явилась бо-
лючість при пальпації правої здухвинної ділянки та 
наросла неврологічна симптоматика у вигляді син-
дрому пригнічення та менінгеальних знаків (ригід-
ності потиличних м’язів, збільшення с-му Керніга 
до 30 градусів, появу нижнього Брудзінського). 

Додаткові методи дослідження виявили вира-
жені запальні зміни (табл.1). У загальному ана-
лізі крові на момент госпіталізації та в динаміці 
утримувалися збільшення кількості лейкоцитів 
12,8х109/л – 35,2х109/л, виражений зсув лейкоци-
тарної формули вліво – 21%-25% паличкоядерних, 
юних форм, 50-64% сегментоядерних, 8-11% лім-
фоцитів, тромбоцитоз в динаміці до 711х109/л, 
ШОЕ 38-60 мм/год. Показники С-реактивного біл-
ку в динаміці збільшені в понад 20 разів (96-115 
мг/л), прокальцитонін зростав до 6,51 нг/мл (нор-
ма менше 0,1 нг/мл), АСТ - у 5 разів (226,1 од/л, 
при нормі до 40 од/л ), ЛДГ – у 1,5 рази (415,3 
од/л, при нормі до 295 од/л), тригліцериди – до 
4,36 ммоль/л (норма до 1 ммоль/л), лактату - до 
3,62 ммоль/л (при нормі 0,5-2,2 ммоль/л); водно-
час, гіпопротеїнемія (46,9-48,5 г/л), гіпоальбумі-
немія (36,4 г/л). Рівень Д-димеру зростав у понад 
6 разів (1,97-3,04 нг/мл, при нормі 0,5 нг/мл), по-
довжений час АЧТЧ - 43,2-41,6 сек. Дослідження 
ліквору (колір прозорий, білок 0,091г/л, цитоз 7 
клітин/мм3) дозволило виключити менінгіт у па-
цієнта. У дитини - позитивний швидкий тест на 
антитіла до SARS-CoV-2 (специфічні IgM), ПЛР 
тест до фрагментів РНК SARS-CoV-2 - від’ємний.

При ультразвуковому дослідженні органів че-
ревної порожнини виявлено збільшення печінки 
(права доля - 112 мм) із чітким контуром, серед-
ньозернистою однорідною структурою, звичай-
ною ехогенністю та розширенням жовчних ходів, 
розміри холедоху та ворітної вени не змінені, 
перегин в ділянці шийки жовчного міхура; під-

шлункова залоза збільшена, структура середньо-
зерниста, однорідна, ехогенність підсилена; зміни 
з боку нирок відсутні, селезінка та сечовий міхур 
без патологічних змін. Справа від пупка візуалі-
зується пакет збільшених лімфатичних вузлів з 
діаметром максимального 20 мм. При наростан-
ні абдомінальних скарг у дитини ультразвукове 

ВИПАДКИ З ПРАКТИКИ / CASES FROM PRACTICE

Таблиця 1

Динаміка основних лабораторних показників

Показник День захворювання
5 день 7день 9 день 12день 14 день 16 день

Лейкоцитоз, 109/л 12,8 11,5 35,2 15,21 9,58 7,71

Нейтрофіли,% 64 85 82 75 54 41

Лімфоцити,% 22% 10% 11% 15% 34% 47%

Тромбоцити,109/л 183 252 285 711 417 318

ШОЕ, мм/год 9 38 60 40 10 8

АЧТЧ,сек 43,2 41,5 32,4 30,4 26,4 19,2

Д-димер, нг/мл 1,97 3,04

СРБ, мг/л 25 115 96 66,7 31,69

Діастаза сечі, ммоль/л 1555,4 885,5 631,2
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дослідження проведено в динаміці, де виявлено 
роздуті петлі кишечника на всьому протязі, на-
явність випоту між петлями кишечника у правій 
здухвинній ділянці, справа в ділянці пупка та в 
правій здухвинній ділянці візуалізуються пакети 
збільшених лімфатичних вузлів, діаметр макси-
мального 20,9 мм. На оглядовій рентгенограмі 
органів черевної порожнини у вертикальному по-
ложенні виявлено великий горизонтальний рівень 
рідини на рівні мезогастрію та зниження пнев-
матизації нижніх відділів кишечника. Рентгено-
грама органів грудної клітки - перибронхіальна, 
периваскулярна інфільтрація з обох сторін, корені 
інфільтровані, плевральні синуси вільні, куполи 
діафрагми чітко контуруються, серце розширене 
в поперечнику.

Для оцінки ураження серця проводили ехо-
кардіограму та ЕКГ в динаміці. На ЕКГ виявили 
синусовий ритм, порушення внутрішньошлуноч-
кової провідності, перевантаження лівого шлу-
ночку. При динамічному ехокардіоскопічному 
дослідженні спостерігалась нормальна серцева 
функція та відсутність розширення коронарних 
артерій, рідини в перикарді по передній стінці 
правого шлуночка до 5,3-6,1мм3, яка на фоні лі-
кування – зменшилась. 

Зважаючи на наявність контакту дитини з хво-
рою на COVID-19 мамою, особливості клінічного 
перебігу – лихоманка більше п’яти днів, висипан-
ня на шкірі, ознаки двобічного кон’юнктивіту, 
зміни з боку слизової оболонки ротоглотки, абдо-
мінальний синдром на фоні високих гострофазо-
вих показників, позитивні серологічні тести (Ig М 
до SARS-CoV-2), та включення інших запальних, 
септичних станів, у дитини діагностовано муль-
тисистемний запальний синдром, асоційований з 
SARS-CoV-2. 

 Виражений абдомінальний синдром в динаміці 
у дитини з мультисистемним ураженням на фоні 
виявлених змін при ультразвуковому дослідженні 
органів черевної порожнини насторожив команду 
дитячих хірургів щодо гострої хірургічної пато-
логії – апендициту, у зв’язку з чим проведено діа-
гностичну лапаротомію, апендектомію, біопсію 
мезентеріального лімфатичного вузла. Під час 
оперативного втручання виявлено, що парієталь-
на очеревина не інфільтрована, у правій здухвин-
ній ділянці помірна кількість прозорого жовтого 
вмісту, апендикулярний паросток катарально змі-
нений з ін’єктованими судинами; в основі іліоце-
кального кута збільшений лімфатичний вузол до 
1,5 см. Післяопераційний діагноз: Гострий ката-
ральний апендицит, вторинний мезаденіт.

У стаціонарі дитині призначено імуноглобу-
лін людський для внутрішньовенного введення в 
дозі 2 г/кг/добу двічі з інтервалом 48 год., проти-
запальну терапію (дексаметазон 6 мг/добу впро-
довж 6 днів), антикоагулянти (гепарин), аспірин 
(в дозі 3 мг/кг/добу), антибактерійні препарати 
(цефтріаксон, амікацин, мепенем), оскільки ви-
ключали септичний процес та гостру хірургічну 
патологію, а також інфузійну терапію та симпто-
матичні засоби у вікових дозах згідно з чинними 
протоколами лікування.

Динаміка захворювання позитивна. Після ста-
білізації стану пацієнт переведений з відділен-

ня інтенсивної терапії в педіатрично-боксоване 
відділення. На фоні проведеного лікування стан 
дитини покращився, поступово нормалізувались 
показники лабораторно-інструментальних до-
сліджень. Дитина з одужанням виписана додому 
на 17 день хвороби з рекомендаціями проведен-
ня контрольних ЕКГ, ехокардіоскопічного дослі-
дження впродовж 6 місяців, спостереження педі-
атра, кардіолога. 

У сучасній літературі є численні повідомлення 
про дітей з ознаками COVID-19, MIS-C та ура-
женнями шлунково-кишкового тракту. Описані 
непоодинокі випадки типових симптомів гостро-
го апендициту, запального процесу кишечника у 
пацієнтів, інфікованих SARS-CoV-2 [3, 5, 6, 11]. 
Гіперзапальний стан, що спостерігається при 
COVID-19 та MIS-C, відіграє важливу роль у па-
тогенезі ураження кишечнику [4, 7]. У нашого 
пацієнта з класичними ознаками мультисистемно-
го запального синдрому, асоційованого з SARS-
CoV-2, гострий апендицит, вторинний мезаденіт 
розглядаються як прояви основного захворюван-
ня. Водночас, лейкоцитоз, зсув лейко формули 
вліво, наростання змін з боку органів черевної 
порожнини аж до випоту в правій здухвинній ді-
лянці та ознак часткової паралітичної кишкової 
непрохідності, ускладнюють диференційну діа-
гностику та проведення діагностичного пошуку. 

Схожа клінічна картина, включаючи озна-
ки апендициту, описується у дітей з проявами 
хвороби Кавасакі [5,7]. При цьому, відзначають 
важливу роль рецепторів ангіотензин-перетворю-
ючого ферменту-2 (ACE-2), які експресуються в 
кишечнику (кінцева клубова кишка), що дозволяє 
SARS-CoV-2 проникати в клітини шлунково-киш-
кового тракту [11, 12]. 

На сьогодні обговорюються клінічні настанови, 
рекомендації щодо можливого консервативного лі-
кування гострого апендициту у пацієнтів з проява-
ми мультисистемного запального синдрому. Так, за 
рекомендаціями Американського коледжу хірургів, 
є певні докази, які дозволяють припустити кон-
сервативне лікування пацієнтів із неускладненим 
апендицитом на фоні СOVID-19 із застосуванням 
внутрішньовенних, пероральних антибіотиків, при 
цьому із 40 – 60 % ефективністю лікування. Щодо 
тактики ускладненого апендициту, слід використо-
вувати оперативне лікування [2].

Таким чином, пацієнти з мультисистемним 
запальним синдромом можуть мати ознаки, ха-
рактерні для гострого апендициту, включаючи 
абдомінальні болі, лихоманку, нудоту, блювоту, 
анорексію та ультразвукові зміни, що ускладню-
ють діагностичний пошук та створюють певні 
труднощі для клініцистів. Запідозрити зв’язок 
гострого живота з СOVID-19, мультисистемним 
запальним синдромом дозволяють поєднання кар-
діореспіраторних проявів, змін з боку шкіри та 
результати інструментальних досліджень (рент-
генографія чи комп’ютерна томографія органів 
грудної та черевної порожнин, при чому остан-
ня має 95 % специфічності щодо диференційної 
діагностики гострого апендициту). Використан-
ня імуномодулюючих засобів при лікуванні MIS-C 
може ускладнити лікування пацієнта з потенційним 
апендицитом, а тому, апендектомія розглядається як 
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варіант лікування з найменшим ризиком, незважаю-
чи на низьку клінічну підозру на апендицит.

Конфлікт інтересів: відсутній.
Джерела фінансування: самофінансування.
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ПРОЯВЛЕНИЯ ОСТРОГО АПЕНДИЦИТА У РЕБЁНКА 
С МУЛЬТИСИСТЕМНЫМ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫМ СИН-
ДРОМОМ, АССОЦИОНИРОВАННЫМ С SARS-COV-2: 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
 

О.И. Панченко2, Г.А. Павлишин1, 
М.М. Галич2, В.Л. Боднарчук2

 
Тернопольский национальный медицинский 
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Резюме. Пандемия коронавирусной болез-
ни, вызванной вирусом SARS-CoV-2, продолжается. 
Воздушно-капельный путь остается основным в пере-
даче коронавирусной инфекции. Однако важную роль 
приобретает фекально-оральный механизм передачи. 
Желудочно-кишечными симптомами SARS-CoV-2-
инфекции являются отсутствие аппетита, диарея, рвота 
и боль в животе, которые часто могут маскировать дру-
гие заболевания и требуют диагностического поиска и 
дифференциальной диагностики.

Наличие мультисистемного воспалительного син-
дрома, согласно международной классификации, 
указывает на критическое течение инфекции, вызванной 
SaRS-CoV-2, и может развиться у детей через несколь-
ко недель после инфицирования. Одним из критериев 
мультисистемного воспалительного синдрома являются 
острые симптомы со стороны пищеварительного тракта.

В статье представлен клинический случай ост-

MANIFESTATIONS OF ACUTE APPENDICITIS IN A 
CHILD WITH MULTISYSTEMIC INFLAMMATORY 

SYNDROME ASSOCIATED WITH SARS-COV-2: 
A CLINICAL CASE

 
O.I. Panchenko2, H.A. Pavlyshyn1, 
M.M. Halych2, V.L. Bodnarchuk2

 
Ternopil National Medical University named by 
Horbachevskyi, Ministry of Health of Ukraine1, 
Ternopil Regional Children's Clinical Hospital, 

Ternopil Regional Council2 

(Ternopil, Ukraine)

Summary. The pandemic of the coronavirus disease 
caused by SARS-CoV-2, continues. The airborne way stays 
the main one in transmission of coronavirus infection. 
However, the fecal-oral transmission mechanism plays a 
significant role. Gastrointestinal symptoms of SARS-CoV-2 
infection include loss of appetite, diarrhea, vomiting, and 
abdominal pain, which can often mask other conditions and 
require diagnostic search and differential diagnosis.

The presence of multisystem inflammatory syndrome, 
according to the international classification, indicates a 
critical course of infection caused by SaRS-CoV-2, and 
can develop in children a few weeks after infection. The 
acute symptoms from the digestive tract side are one of the 
criteria of the multisystem inflammatory syndrome.

The article presents a clinical case of acute appendicitis 
in a child with multisystem inflammatory disease associated 
with SARS-COV-2 infection, evaluates the dynamics of the 
main manifestations following the treatment, and analyzes 
the literature on such cases, emphasizing the features and 
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рого аппендицита у ребёнка с мультисистемным 
воспалительным заболеванием, ассоциированным с 
SARS-COV-2, оценена динамика основных проявле-
ний на фоне проведённого лечения, проанализированы 
литературные данные по подобным случаям, акцентиро-
вано внимание на особенностях и трудностях диагнос-
тического поиска.

Ключевые слова: дети; острый аппендицит; 
мультисистемный воспалительный синдром; COVID-19.

difficulties of diagnostic search.
Keywords: Children; Acute Appendicitis; 

Multisystem Inflammatory Syndrome; COVID-19.
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ЗВІТИ ПРО ВИКОНАННЯ ГРАНТОВИХ ТА СТИПЕНДІАЛЬНИХ ПРОГРАМ /
REPORTS ON THE IMPLEMENTATION OF GRANT AND SCHOLARSHIP PROGRAMS

Доцент кафедри педіатрії, неонатології та перинатальної медицини, д.мед.н. Анастасія БАБІНЦЕ-
ВА отримала стипендію для досвідчених науковців від Французького інституту в Україні для реалізації 
спільного україно-французького проєкту «Популяризація серед медичного персоналу, батьків, опікунів 
та населення правил догляду та заходів профілактики зараження новонароджених дітей SARS-CoV-2 в 
умовах пандемії COVID-19». Щорічно Посольство Франції в Україні проводить конкурс щодо отримання 
стипендії для українських науковців з досвідом роботи, які співпрацюють з французькими університета-
ми та науковими закладами, та спрямовані на розвиток й підсилення французько-українського наукового 
та університетського співробітництва. https://institutfrancais-ukraine.com/etudier/bourses/bhns

У рамках реалізації даного проєкту Анастасія БАБІНЦЕВА пройшла двотижневе стажування у від-
діленні Педіатричної та Неонатальної Невідкладної Допомоги лікарні A. Беклере, Університет Париж-
Сакле (Pediatrics and Neonatal Critical Care, Hôpital Antoine Béclère, Paris-Saclay Université) у м. Париж 
(Франція). Під час стажування стипендіатка ознайомилася з практикою даного відділення щодо органі-
зації проведення партнерських пологів, спільного перебування матері та дитини, відвідування батьками 
хворих дітей у відділеннях інтенсивної терапії новонароджених, організації грудного вигодовування та 
ведення дітей після виписки зі стаціонару в умовах пандемії COVID-19. 

Дане відділення очолює світовий лідер неонатології – професор Данієле де Люка (Prof. Daniele de 
Luca), який також є президентом Європейської спілки педіатричної та неонатальної критичної допо-
моги (European Society for Pediatric and Neonatal Intensive Care, ESPNIC), редактором Європейського 
журналу педіатрії (European Journal of Pediatrics) та другом Асоціації неонатологів України. Відділення, 
яке очолює професор Д. де Лука, надає допомогу новонародженим з різноманітною патологією, у тому 
числі глибоко передчасно народженим дітям, з вродженими вадами серця, інфекціями тощо. Одночас-
но у відділенні отримують лікування до 30 критично хворих новонароджених. Основним компонентом, 
який забезпечує надзвичайно високий рівень надання ефективної допомоги неонатальним пацієнтам, 
співробітники відділення вважає впровадження сучасних перинатальних технологій, які спрямовані на 
досягнення безпеки пацієнта. Професор Д. де Лука та його команда є світовими лідерами впровадження 
таких технологій як ультразвукове обстеження легень та екстракорпоральна мембранна оксигенація у 
новонароджених. 

Професор Д. де Люка та його французькі колеги приймають участь у мультицентрових дослідженнях 
щодо вивчення епідеміології, особливостей клінічного перебігу, розроблення заходів ефективної про-
філактики зараження новонароджених дітей вірусом SARS-CoV-2 з публікацією отриманих результатів 
у міжнародних фахових журналах. На даний момент у роботі відділення впроваджені останні рекомен-
дації ВООЗ по веденню новонароджених дітей від матерів з підозрою або підтвердженням COVID-19 
(WHO/2019-nCoV/mother-to-child_transmission/2021.1).

 Відповідно до локального протоколу дитині, яка народжена від матері COVID-19 позитивної, про-
водять аспірацію вмісту з носоглотки для проведення RT-PCR (Reverse Transcription Polymerase Chain 
Reaction), результати якого стають відомими протягом 1 години. Якщо результат негативний, стан матері 
та дитини компенсований, дитина залишається з матір’ю у палаті спільного перебування. При цьому, 
матері надаються додаткові поради щодо миття рук, використання засобів індивідуального захисту (ЗІЗ) 
та зціджування грудного молока при потребі. Якщо стан дитини порушений з будь-якої причини, вона 
транспортується у відділення інтенсивної терапії. Якщо стан матері порушений та/або вона не може до-
глядати за дитиною, новонароджений виходжується в окремій кімнаті до моменту, поки стан матері не 
стане компенсованим. Якщо RT-PCR з носоглотки дитини, зроблений відразу після народження, позитив-
ний, то її транспортують в ізолятор відділення інтенсивної терапії з негативним тиском, а RT-PCR також 
проводять з плаценти, навколоплідних вод, пуповинної та дитячої крові та повторюють з носоглоткового 
аспірату через 48-72 години. Відповідно до рекомендацій ВООЗ, за усіма сценаріями матері з підозрою 
або підтвердженим захворюванням на COVID-19 заохочуються розпочати та продовжувати грудне ви-
годовування.

Під час стажування Анастасія Бабінцева також мала можливість удосконалити теоретичні знання та 

ІНФОРМАЦІЯ ПРО СТАЖУВАННЯ ДОЦЕНТА КАФЕДРИ ПЕДІАТРІЇ, НЕОНАТОЛОГІЇ 
ТА ПЕРИНАТАЛЬНОЇ МЕДИЦИНИ БУКОВИНСЬКОГО ДЕРЖАВНОГО МЕДИЧНОГО 
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практичні навички з проведення нейромоніторингу критично хворим пацієнтам неонатального віку під 
керівництвом дитячого невролога клініки Світлани Гатаулліної, у тому числі, вивчити технічні особли-
вості запису та інтерпретації результатів амплітудної та стандартної електроенцефалографії у передчасно 
народжених дітей, параінфрачервоної спектрометрії мозкового та ниркового кровотоку, алгоритму при-
значення протисудомної терапії. Надзвичайно корисним також виявився досвід французьких партнерів 
щодо вирішення юридичних та організаційних питань з палліативної допомоги новонародженим дітям. 

Участь у даному заході сприяє організації співпраці Асоціації неонатологів України з французькими 
колегами, Буковинського державного медичного університету з Університетом Париж-Сакле; впрова-
дженню результатів проєкту в освітній процес для лікарів та медичних сестер неонатальних відділень 
в Україні та у Франції; проведенню міждисциплінарних лекцій, майстер-класів та тренінгів; публікації 
спільних наукових статей; подальшій участі у спільних наукових проєктах, загальних та індивідуальних 
грантових програмах тощо.
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Вікторія Гулик – лікар анестезіолог дитячий відділення інтенсивної терапії новонароджених дітей 
та анестезіології з виїзною неонатальною бригадою КНП «Івано-Франківська обласна дитяча лікарня» з 
11.10 по 11.11.2021 року проходила стажування у клініці «Pomnik Centrum Zdrowia Dziecka» (м. Варшава, 
Польща) на базі відділення інтенсивної терапії новонароджених і патології, яке очолює професор Даріуш 
Грушфельд, та відділення анестезіології, керівником якого є доктор Пшемислав Ланєвський.  

Вікторія Гулик отримала стипендію від Фонду Медичної Допомоги Дітям (Children's Medical Care 
Foundation, CMCF), президентом якого є пан Бйорн Мартінов, віце-президентом – пані Йоланта Марті-
нов, куратором фонду в Україні – лікар дитячий анестезіолог Зоряна Іванюк. 

Діяльність CMCF полягає в тому, щоб надати «пакети знань» у формі стипендій для спеціалістів з педіатрії, 
медичних центрів та університетів, які беруть участь у програмі, для навчання найновішим технологіям у провід-
них медичних центрах США, Польщі та Західної Європи. CMCF прагне побудувати «Міжнародні медичні мости» 
між країнами шляхом відкритого обміну медичними знаннями, побудови довготривалих стосунків та союзів.

Завдання CMCF: 
- гарантувати, що географія не є межею для медичних знань;
- сприяти покращанню здоров’я немовлят і дітей у їхній рідній країні шляхом підтримки інноваційних 

стипендій, які розширять доступ до найкращої доступної медичної допомоги;
- координувати участь лікарів у педіатричних конференціях та симпозіумах;
- підтримувати передплату на медичні журнали та підручники з неонатології;
- сприяти дослідницьким зусиллям щодо розвитку педіатричної медичної допомоги немовлятам та дітям.
Засновником CMCF був доктор Стефан Вільк, який народився в Україні, Львівській області України. 

Усе своє життя він присвятив пошуку шляхів покращення медичної допомоги немовлятам та дітям. Док-
тор С. Вільк працював з доктором Джеррі Маринюком, Радою CMCF та Каліфорнійською асоціацією до-
помоги Україні заради підвищення обізнаності та допомоги зі збором коштів для підтримки українських 
стипендій впродовж перших років. У 1993 році Каліфорнійська асоціація допомоги Україні та CMCF 
об’єдналися, щоб створити проект «Допоможіть дітям Львова» - спільну медичну програму навчання в 
Західній Україні, спрямовану на покращення охорони здоров’я немовлят та дітей. 

CMCF фінансує додаткові навчальні візити до провідних медичних університетів США, Польщі та 
Західної Європи для спеціалістів-педіатрів, які прагнуть підвищити свої медичні навички, тим самим 
покращуючи якість допомоги немовлятам та дітям у місцевому співтоваристві.

Основними вимогами для отримання стипендій CMCF є закінчена педіатрична спеціалізація або зна-
чно просунута (досвід роботи за фахом не менше 3 років); участь у професійних медичних зборах, кон-
ференціях та симпозіумах; публікація статей, презентації робіт та/або дослідницьких проектів.

Документи, які необхідно надати для розгляду: заповнене детальне резюме, особистий лист про на-
міри (опис навчальних цілей); рекомендаційний лист від безпосереднього керівника кафедри або про-
фесора з боку української сторони; лист-запрошення від завідувача кафедри або професора навчально-
го медичного університету з боку американських/європейських партнерів; свідоцтво про знання мови. 
Впродовж 30 днів після завершення навчання необхідно надати письмовий звіт про стажування. CMCF 
фінансує проживання, харчування та проїзд до країни, де буде проходити стажування, у відповідності до 
чого складається відповідна угода. 

З повною інформацією про діяльність CMCF та умовами надання стипендій можна ознайомитися на 
сайті фонду https://cmcf.org/

Вікторія Гулик проходила стажування у клініці «Pomnik Centrum Zdrowia Dziecka» (м. Варшава, Польща) – 
однієї з найбільших педіатричних лікарень у Польщі, де отримують лікування найбільш важкохворі діти з усієї 
країни. Заклад відіграє подвійну роль: науковий інститут, що підпорядковується безпосередньо Міністерству 
охорони здоров’я, і вузькоспеціалізована лікарня. За понад 40 років існування лікарня регулярно отримувала 
низку нагород та відзнак за свою діяльність, а під час останнього параметричного оцінювання наукових підроз-
ділів отримав вищу категорію А+. Наразі директором закладу є доктор медичних наук Марек Мігдал.

У 2019 році у відділеннях ІПЦЗД госпіталізовано 78 673 пацієнта та надано 172 532 консультації в 
спеціалізованих клініках лікарні. За цей рік впроваджено 23 нові медичні технології. Науковці ІПЦЗД 
здійснили численні науково-дослідні проекти, які фінансуються з вітчизняних та іноземних коштів. 
«Pomnik Centrum Zdrowia Dziecka» також є одним із найбільших центрів пересадки дитячих органів у 
світі та єдиним закладом такого типу в Польщі. У лікарні виконано понад 1000 трансплантацій нирок, 
понад 800 печінки, а також кишечника і серця, виконуючи від 70 до 90 пересадок органів на рік.

Вікторія Гулик за період стажування на базі відділення інтенсивної терапії новонароджених і патоло-
гії брала участь у мультидисциплінарних щотижневих конференціях, де обговорювалися новітні перина-
тальні технології, міжнародні рекомендації щодо ведення дітей з хірургічними патологіями, вродженими 

ІНФОРМАЦІЯ ПРО СТАЖУВАННЯ    
ЛІКАРЯ АНЕСТЕЗІОЛОГА ДИТЯЧИЙ ВІДДІЛЕННЯ ІНТЕНСИВНОЇ ТЕРАПІЇ 

НОВОНАРОДЖЕНИХ ДІТЕЙ ТА АНЕСТЕЗІОЛОГІЇ З ВИЇЗНОЮ НЕОНАТАЛЬНОЮ 
БРИГАДОЮ КНП «ІВАНО-ФРАНКІВСЬКА ОБЛАСНА ДИТЯЧА ЛІКАРНЯ» 

ВІКТОРІЇ ГУЛИК У КЛІНІЦІ «POMNIK CENTRUM ZDROWIA DZIECKA» 
(М. ВАРШАВА, ПОЛЬЩА) НА БАЗІ ВІДДІЛЕННЯ ІНТЕНСИВНОЇ ТЕРАПІЇ 

НОВОНАРОДЖЕНИХ І ПАТОЛОГІЇ
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вадами серця, генетичною патологією тощо. Стипендіатка також приймала безпосередню участь у ліку-
вальному процесі дітей з надзвичайно складними патологіями, а саме, проводила розрахунок інфузій-
ної терапії, седативної і знеболюючої терапії, антибіотикотерапії, корегування параметрів вентиляційної 
підтримки. Під керівництвом старших лікарів відділення мала можливість проводити складні маніпуля-
ції, у тому числі, постановку центральних венозних катетерів, вентрикулопункцію. За період стажування 
на базі відділення анестезіології Вікторія працювала з найсучаснішими наркозно-дихальними апарата-
ми, покращила свої знання та практичні навички щодо ведення наркозу у новонароджених дітей.

Вікторія Гулик охоче ділиться з українськими колегами набутим досвідом стосовно не лише практичних 
навичок, а й управлінськими підходами щодо організації неонатальної та анестезіологічної допомоги дітям; 
створює майбутні плани співпраці між українськими установами та європейськими клініками, університетами. 
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ZERO SEPARATION/НІ ВІДОКРЕМЛЕННЮ! РАЗОМ ДЛЯ КРАЩОГО ДОГЛЯДУ!
ДОГЛЯД, СПРЯМОВАНИЙ НА ДИТИНУ ТА СІМ’Ю, ПІД ЧАС COVID-19 – 

РЕЗУЛЬТАТИ ГЛОБАЛЬНОГО ОПИТУВАННЯ ДОСВІДУ БАТЬКІВ
Останні десять років відзначаються суттєвим проривом в медицини в плані догляду за вагітними та ново-

народженими дітьми. І хоч, з одного боку, покращення мають суттєві результати у вигляді зменшеної кількості 
смертей серед жінок та новонароджених дітей, а також, кращими вихідними даними для новонароджених, про-
грес із доглядом за здоров’ям передчасно народжених, дітей з малою масою тіла та хворих дітей йде повільно. 
Досі у всьому світі кожен 10 малюк народжується передчасно і це є першою причиною дитячої смертності.

Пандемія, спричинена COVID-19, створила низку змін у впровадженні догляду сімейно-орієнтованої ме-
дицини. На противагу міжнародним документам, таким як Конвенція з прав дитини Об’єднаних Націй, яка 
наголошує на тому, що дитина не має бути розділена з батьками, політика роз’єднання немовлят та їх батьків 
була широко застосована в неонатальних відділеннях по всьому світу навіть до початку пандемії, і особливо 
після її початку задля зменшення рівня інфікування. 

Окрім того, медичні працівники мали і досі мають складні умови, такі як недостатня кількість праців-
ників у відділеннях, а відтак понаднормова робота, недостатній рівень захисту працівників, недостатність/
відсутність документів, які б регламентували роботу персоналу, підвищений рівень стресу, занепокоєння та 
професійного вигорання.

Серйозні наслідки обмежень та запроваджені політики розділення в неонатальній сфері, при відсутності 
науково доведених підходів щодо того, як правильно реагувати на кризову ситуацію, стали основним мотива-
тором до організації цього дослідження. 

Дослідження було представлене до Всесвітнього дня передчасно народженої дитини у міжнародній спіль-
ноті EFCNI, аби показати, який вплив має пандемія на виходжування немовлят і як нам гуртуватися для по-
дальших змін у глобальному контексті.

За цим дослідженням стало відомо, що кожна 5-та родина (21% респондентів) була розділена з немовлям 
від моменту народження до виписки.

Більше половини респондентів не мали можливості народжувати дітей із підтримкою партнера. 
Більше 75% респондентів були стурбовані ситуацією, щодо COVID-19, під час вагітності, пологів і випис-

ки, завдаючи додаткового стресу батькам.
18% респондентів не мали ніякої підтримки щодо грудного вигодовування, хоча грудне вигодовування в 

більшості випадків підтримувалося у всіх країнах у відповідних відділеннях.
Дослідження проводилося 23 мовами у 56 країнах світу, більше ніж 2000 батьків взяли участь в анкетуванні.
Проблема розділення має суттєві короткострокові та довгострокові наслідки, наприклад:
  зниження лактації чи взагалі припинення грудного вигодовування;
  зниження бондингу з немовлям;
  зниження або відсутність "Методу Кенгуру" попри доведену його ефективність і доказовість;
  післяпологова депресія і багато іншого.
Якщо звернути увагу саме на результати по Україні, то маємо наступні дані:
- В опитуванні взяло участь 109 осіб, віком від 20 до 40 років.
- Гестаційний термін, на якому народилися ці діти був: менше 28 тижнів – 17 %, 28-32 тижні – 32 %, 
32-37 тижнів – 52 %, 37-42 тижня – 5 %.
- У 15 % випадків була багатоплідна, у 85 % - одноплідна вагітність.
- У 67 % пологорозрішення проведено шляхом кесарева розтину, у 33 % - через природні пологові шляхи.
- 95 % респондентів – матусь не мали позитивного тесту на COVID, лише 5 % мали підтверджений COVID-19. 

Щодо немовлят – лише 1 % немовлят мав підтверджений COVID, решта 99 % не мали такого діагнозу.
- За даними дослідження в Україні 78 % пологів не були партнерськими і нікого до мам на пологи не допускали. 
- 15 % респондентів відповіли, що не бачили своє немовля від моменту народження і до виписки.
Через застосовані міри задля зменшення ризиків розповсюдження вірусу, батьки втратили у багатьох ви-

падках можливість догляду за немовлятами, позбулися інформаційної підтримки та такої важливої ментальної 
та психологічної допомоги. Ці дії нестимуть наслідки не лише для немовляти, але й для всієї родини.

Пандемія відкинула розвиток неонатології на десятки років назад: догляд, спрямований на розвиток, сімей-
но-орієнтований підхід, метод "Кенгуру", - все, що вважалось нормою, відійшло у минуле за словами засно-
вниці EFCNI та Glance - Global Alliance for Newborn Care Silke Mader. Тому перед нами на етапі сьогодення 
постає завдання повернути цілісній підхід там, де він був втрачений, або просувати там, де він був під питан-
ням. Це все є необхідним аби дати кожному з немовлят найкращий старт у житті.

Дослідження проходило за підтримки міжнародних організацій Council of International Neonatal Nurses 
(COINN), the European Society for Paediatric Research (ESPR), the Newborn Individualized Developmental Care 
and Assessment Program (NIDCAP Federation International), and the Union of European Neonatal and Perinatal 
Societies (UENPS).

Повний текст дослідження англійською мовою доступний за посиланням: https://www.glance-network.org/
covid-19/survey/

У серпні 2021 року результати дослідження були опубліковані у журналі The Lancet’s EClinical https://bit.
ly/3iGFmo1
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ВИМОГИ ДЛЯ ОФОРМЛЕННЯ ТА ПОДАННЯ МАТЕРІАЛІВ 
ДЛЯ ПУБЛІКАЦІЇ В ЖУРНАЛІ «НЕОНАТОЛОГІЯ, ХІРУРГІЯ 

ТА ПЕРИНАТАЛЬНА МЕДИЦИНА»
2022 рік

Розділи журналу:
● Організація та перспективи розвитку перинатальної допомоги в Україні
● Результати дисертаційних та науково-дослідних робіт:
- Неонатологія;
- Реанімація та інтенсивна терапія новонароджених;
- Неонатальна хірургія;
- Перинатальна медицина;
- Педіатрія;
- Медична генетика;
- Клінічна фармакологія;
- Фізіологія і патофізіологія;
- Морфологія і патоморфологія;
- Етика, деонтологія, перинатальна психологія.
● Клінічні лекції.
● Аналітичні оглядові статті.
● Новини доказової медицини.
● Дискусійний клуб.
● Випадки з практики.
● Рекомендації для впровадження у практику (методичні рекомендації, нововведення, інформаційні листи тощо).
● Новини наукового життя (інформація про конференції, що відбулися та ті, що плануються).
● Післядипломна освіта.
● Нариси з історії спеціальності.

До друку приймаються статті українською, російською та англійською мовами обсягом до 10 сторінок (вклю-
чаючи 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:
● Рукопис статті та реферату статті в роздрукованому вигляді. 
● Електронний варіант статті та реферату статті.
● Відомості про автора (співавторів) статті (українською, російською та англійською мовами).
- 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 http://orcid.org/
- авторський ідентифікатор Researcher ID (Web of Science) http://www.researcherid.com
- авторський ідентифікатор Author ID (Scopus) (за наявності)
- електронне фото автора/авторів статті.
● Офіційне направлення за встановленим зразком, з візою керівника установи, в якій виконана робота, заві-

рене круглою печаткою.
● Висновок з біоетичної експертизи; 
● Декларація про відсутність / наявність конфлікту інтересів.
● Декларація про відсутність плагіату.
● Два екземпляри Договору на передачу невиключного майнового права на використання наукового твору, 

підписані автором (співавторами).
 Форми для заповнення у форматі PDF представлені на офіційному web-сайті журналу http://neonatology.bsmu.edu.ua/)

Структура статті
1. У заголовку статті зазначають: УДК (універсальний десятковий класифікатор), ініціали та прізвище авто-

ра (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 транслітерувати за системою 
BGN (Board of Geographic Names), див. сайт: http://www.slovnyk.ua/services/translit.php, паспортна транслітера-
ція. Важливо вказувати офіційно прийняту назву організації, де виконана робота.

2. Розширене резюме: українською, англійською та російською мовами не більше 2 друкованих сторінок (на-
зва статті, ініціали та прізвища авторів, назва закладу, місто, країна та коротка інформація матеріалу рукопису: 
вступ, мета, матеріали і методи, результати дослідження, висновки). Шрифт Times New Roman, 12 кегль, інтер-
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вал – 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 дослідження. Відповідно до цього читач 
визначає, чи варто звертатися до повного тексту статті для отримання більш докладної інформації, яка його цікавить. 

Тексти резюме повинні бути автентичними.
Опубліковане резюме буде доступно на сайті Open Journal Systems (OJS) та в електронній базі Української на-

уково-освітньої телекомунікаційної мережі «УРАН», яка надає доступ для міжнародних пошукових 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, мате-

ріали та методи, результати та їх обговорення, висновки, перспективи подальших досліджень, література (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), рекомендації 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 відпо-

відними 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 пишеться 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 скорочення, які 
не є загально визначеними. 

Назви фірм, реагентів та обладнання, які використані у роботі, подаються в оригінальному написанні з уточ-
ненням країни виробника.

6. Бібліографічні посилання в тексті статті подаються цифрою у квадратних дужках; номер посилання вказу-
ється у списку літератури в порядку їх цитування у тексті. Бібліографія повинна містити, крім основних робіт, 
публікації за останні 5 років. Посилання на неопубліковані роботи не допускаються. Автор несе відповідаль-
ність 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 30. Бібліографія повинна містити, крім основних 
робіт, публікації останніх 5 років.

Список літератури подається згідно рекомендацій з оформлення посилань у наукових роботах за Ванкувер-
ським 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 мовою 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 писемності літерами іншої. 

Приклад системи автоматичної транслітерації джерел українською мовою на сайті: 
http://www.slovnyk.ua/services/translit.php. 
Приклад системи автоматичної транслітерації джерел російською мовою на сайті: http://www.translit.ru. 
При складанні пристатейного списку літератури, з урахуванням вимог наукометричних баз даних, рекомен-

довано використання безкоштовних програм створення бібліографічних описів у романській абетці, що дозво-
ляє автоматично створювати посилання за одним із світових стандартів: 

http://www.easybib.com/
http://www.bibme.org/
http://themecraft.net/www/sourceaid.com
Всі статті проходять подвійне сліпе рецензування.
Стаття повинна бути вивірена орфографічно та стилістично. Редакція залишає за собою право виправлення 

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, необ-
хідно повернути до редакції не пізніше 10 днів після отримання. Повернення статті у більш пізні терміни змі-



116

нює попередню дату її надходження з повторною реєстрацією.
Матеріали, оформлені з порушеннями вимог біоетичної експертизи, некоректні за змістом, з грубими статистични-

ми помилками, які не підлягають корекції, повертаються авторам. У разі відмови у публікації статті автору надсила-
ється мотивований лист. Примірник статті залишається в архіві редакції в електронному вигляді. 

Дотримуючись етичних норм, автор несе відповідальність за те, що поданий рукопис є оригінальною, рані-
ше не опублікованою працею, і не представлений для публікації в інші видання. У списку авторів перераховані 
тільки ті, хто відповідно до етичних норм академічної спільноти можуть вважатися авторами.

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 англомовним та росій-
ськомовним 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 публі-

кації цієї роботи на умовах ліцензії Creative Commons Attribution License, котра дозволяє іншим особам вільно 
розповсюджувати опубліковану роботу з обов'язковим посиланням на авторів оригінальної 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 сховищах 
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 роботи (див. The Effect of 
Open Access).

Автори статті несуть персональну відповідальність за розкриття всіх фінансових і особистих відносин з 
урахуванням ймовірного конфлікту інтересів.

При подачі статті вказуються:
- джерела підтримки роботи, у т.ч. імена спонсорів, а також пояснення ролі даних джерел, якщо такі є 

(складання дизайну дослідження, збір, аналіз і інтерпретація даних, складання звіту і прийняття рішення про 
подання матеріалу для публікації) або заяву про те, що джерел підтримки не було або вони не мали такої участі;

- пояснення характеру і ступеня доступу авторів до результатів опублікованих досліджень, у т.ч., чи є доступ постійним.
Публікаційна етика журналу відповідає положенню «Єдині вимоги до рукописів, що представляються в 

біомедичні журнали, підготовці та редагування біомедичних публікацій» Міжнародного Комітету Редакторів 
Медичних Журналів (International Committee of Medical Journal Editors, ICMJE. Http://www.icmje.org/)

Після виходу номера журналу автор статті чи авторський колектив (по першому автору) отримує 1 примір-
ник часопису поштовим переказом. 

Електронна версія номерів журналу представлена на офіційному web-сайті: http://neonatology.bsmu.edu.ua/

Матеріали для публікації та супровідні документи подаються на офіційний web-сайт журналу: 
http://neonatology.bsmu.edu.ua/
Е-mail: neonatology@bsmu.edu.ua
 
Контактний телефон відповідального редактора web-сайту журналу: 
+38(050)5606138 Годованець Олексій Сергійович

Листування з питань видавничої діяльності:
Контактна адреса:
Проф. Годованець Ю.Д.
Журнал «Неонатологія, хірургія та перинатальна медицина»
Буковинський державний медичний університет
Театральна площа, 2; м.Чернівці, 58002. Україна
E-mail: neonatology@bsmu.edu.ua
Контактний телефон: +38 (050) 6189959

Передплатний індекс журналу «Неонатологія, хірургія та перинатальна медицина»: 89773. 
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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 відображається 
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, позначення 
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, Джонс1

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 цитування ста-
виться 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, через 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 інфор-
мацію, 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 джерел. 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.
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Правила бібліографічного опису для списку використаних джерел

Якщо в публікації зазначено від одного до шести авторів, у посиланні необхідно перерахувати 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 роз-
міщено 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 мовних пра-
вил певної країни).

Назви журналів необхідно зазначати скорочено. Перелік скорочень можна дізнатися за посиланням:
 
● англомовні: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/nlmcatalog/journals21 
 україномовні: http://dndims.com/upload/files/DSTU_3582_2013.pdf1
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