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Внутрижелудочковые кровоизлияния и их лечение методом фибринолиза: 
обзор литературы
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Обзор посвящен внутрижелудочковым кровоизлияниям (ВЖК) и их 
лечению методом локального внутрижелудочкового фибринолиза (ВЖФ). 
Представлена оценка различных факторов, характеризующих ВЖК: 
этиологии, классификации, диагностики неврологических симптомов, 
количественной и качественной оценки, места прорыва (поступления) 
крови в систему желудочков при вторичных ВЖК.
Отражены основные вопросы локального ВЖФ: показания, техника 
выполнения наружного вентрикулярного дренирования (НВД), способ 
введения фибринолитика через дренажный катетер и интратекально, 
дозы основных фибринолитиков (урокиназы, тканевого активатора 
плазминогена). 
Приведены результаты применения метода ВЖФ: летальность, основные 
осложнения (повторные кровоизлияния, вентрикулит, шунтозависимость 
и пр.), функциональный исход. Обзор завершается общим заключением 
по ВЖК и их лечению методом локального ВЖФ.
Ключевые слова: внутрижелудочковые кровоизлияния; фибринолитики; 
внутрижелудочковый фибринолиз; окклюзионная гидроцефалия; 
наружный вентрикулярный дренаж.
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Intraventricular hemorrhage and its fibrinolytic treatment: literature review
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The review is dedicated to intraventricular hemorrhage (IVH) and its treatment 
with topical intraventricular fibrinolysis (IVF). We evaluated many clinical 
factors typical  for  IVH: etiology, classifications, symptoms, diagnostics, 
qualitative and quantitative  results and in case of re-bleeding the breakdown 
site where blood enters venricular system.
The paper considers main elements of IVF evaluated, namely indications, 
external ventricular drain (EVD) techniques, fibrinolytic administration through 
the drainage catheter vs  intratecali, fibrinolytic dosage used (urokinase, tissue 
plasminogen activator).
The paper describes the results following IVH: mortality, main complications 
(re-bleeding, ventriculitis, shunt-dependence ect) and functional outcome. 
This article reviews the general points associated with IVH and its treatment 
with topical IVF.
Keywords: intraventricular hemorrhage; fibrinolytics; intraventricular 
fibrinolysis; occlusive hydrocephalus; external ventricular drainage.
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Внутрішньошлуночкові крововиливи і їх лікування методом фібринолізу: 
огляд літератури
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Огляд присвячений внутрішньошлуночковим крововиливам (ВШК) та їх 
лікуванню методом локального внутрішньошлуночкового фібринолізу 
(ВШФ). Представлена оцінка різних факторів, що характеризують ВШК: 
етіології, класифікації, діагностики неврологічних симптомів, кількісної 
та якісної оцінки ВШК, місця прориву (надходження) крові в систему 
шлуночків при вторинних ВШК.
Відображені основні питання локального ВШФ: показання, техніка 
виконання зовнішнього вентрикулярного дренування (ЗВД), спосіб введення 
фібринолітика через дренажний катетер і інтратекально, дози основних 
фібринолітиків (урокінази, тканинного активатора плазміногену).
Наведені результати застосування методу ВШФ: летальність, основні 
ускладнення (повторні крововиливи, вентрикуліт, шунтозалежність тощо), 
функціональний результат. Огляд завершується загальним висновком 
щодо ВШК та їх лікування методом локального ВШФ.
Ключові слова: внутрішньошлуночкові крововиливи; фібринолітики; 
внутрішньошлуночковий фібриноліз; оклюзійна гідроцефалія; зовнішній 
вентрикулярний дренаж.
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Внутрижелудочковое кровоизлияние (ВЖК) харак-
теризуется тяжелым клиническим течением и высокой 
(до 50%) летальностью. Оно часто является осложне-
нием сосудистых заболеваний головного мозга [1–3].

По результатам интернационального рандомизи-
рованного STICH исследования, в которое включены 
902 больных с нетравматическими внутримозговыми 
гематомами (ВМГ), ВЖК возникло у 377 (40%) пациен-
тов, у 208 (55%) — в сочетании с гидроцефалией [4]. 

Из 2412 больных, оперированных по поводу раз-
рыва артериальной аневризмы, ВЖК выявлены у 410 
(17%) [5]. Наиболее часто (в 40—82% наблюдений) 
ВЖК возникают при аневризмах передней соедини-
тельной артерии [6, 7]. 

В процессе изучения находятся вопросы лечения 
ВЖК, которое является тяжелым заболеванием. В 
плане лечения ВЖК в настоящее время чаще всего 
применяют: НВД, эндоскопический метод или его со-
четание с НВД, ВЖФ в сочетании с НВД [1, 8—15].

Характеристика ВЖК. ВЖК подразделяют на 
первичные и вторичные. К первичным относят ВЖК, 
локализованные в пределах системы желудочков. Они 
составляют не более 3% всех ВЖК. Чаще выявляют 
вторичные ВЖК, при которых кровоизлияние воз-
никает вследствие прорыва или поступления крови 
из соседних структур. Такое подразделение играет 
важную роль при выборе оптимального лечения [2, 
16—18].

Клиническими признаками ВЖК являются: острая 
головная боль, тошнота, рвота, понижение уровня 
сознания вплоть до комы, симптомы поражения че-
репных нервов (чаще III и VI), гормеотония, внут-
ричерепная гипертензия, ригидность затылочных 
мышц, центральное повышение температуры тела, 
артериальная гипертензия, нарушение ритма сердца 
и пр. [2, 18–22]. 

ВЖК запускает ряд патологических процессов: 
острую окклюзионную гидроцефалию; токсическое 
влияние крови и продуктов ее распада на паренхиму 
головного мозга; сдавление (масс-эффект) свертками 
крови окружающих структур, особенно жизнеугрожа-
ющее состояние — при сдавлении дна IV желудочка; 
повторные кровоизлияния (в 10—20% наблюдений); 
у некоторых больных — церебральный вазоспазм с 
ишемией и хроническую форму гидроцефалии как 
резидуальное состояние [1–3, 18, 23–26].

Определены основные этиологические факторы 
ВЖК: разрыв аневризмы и НВМГ — как правило, вто-
ричный вариант ВЖК; АВМ или АВ фистулы; интра-
вентрикулярные опухоли (папиллома, эпендимома, 
менингиома, астроцитома, метастазы); интравент-
рикулярные аневризмы; черепно-мозговая травма; 
болезнь моя-моя; коагулопатия; апоплексия гипофиза; 
васкулит; фибромышечная дисплазия; передозиров-
ка симпатомиметиков [5, 16, 17, 27—29]. В 20—50% 
наблюдений установить этиологию ВЖК не удается, 
однако у 50% этих больных отмечена  хроническая 
артериальная гипертензия [16, 17].

Классифицируют ВЖК: а) по локализации: бо-
ковые желудочки, III желудочек, IV желудочек и их 
сочетание; б) по количеству крови: до 5 мл; 5—10 
мл; более 15 мл; в) по агрегатному состоянию крови 
(в единицах Хаунсфилда — Н по данным КТ): до 40 
ед Н — примесь крови; 40—60 ед Н — сгустки кро-
ви; более 60 ед Н — свертки крови; г) по наличию 
сопутствующей окклюзионной гидроцефалии: ВЖК 
первой степени — увеличение желудочков до 30% 

объема; второй степени — 30—60%; третьей степени 
— более 60% [30].

Интенсивность ВЖК оценивают по шкале Graeb 
(1982): заполнение бокового желудочка на 50% — со-
ответствует 1 баллу, на 67% желудочка — 2 баллам, 
полное заполнение свертками — 3 балла [31]; заполне-
ние свертками III и IV желудочков без их расширения 
соответствует 1 баллу, с расширением — 2 баллам. 
Общее число баллов суммируют. По этой шкале тоталь-
ная гемотампонада системы желудочков соответствует 
10 баллам. При этом выделяют 3 степени заполнения: 
1-я степень — 1—2 балла, 2-я степень — 3—6 баллов, 
3-я степень — 7—10 баллов.

Установлены три основных варианта поступ-
ления крови в систему желудочков: а) перфорация 
конечной пластинки III желудочка при разрыве 
аневризмы передних отделов артериального круга 
большого мозга; б) ретроградное поступление крови 
через отверстия Мажанди и Люшка; в) прорыв крови 
из нетравматической ВМГ, особенно таламической 
локализации [32].

Установлена корреляция между локализацией 
ВЖК и расположением артериальной аневризмы: а) 
при аневризме ПСА ВЖК, как правило, локализуется 
в передних рогах боковых желудочков и полости III 
желудочка вследствие проникновения через разру-
шенное продырявленное вещество, реже — через 
терминальную пластину; б) при аневризме средней 
мозговой артерии ВЖК определяют в нижнем роге бо-
кового желудочка вследствие прорыва ВМГ латераль-
ной щели; в) при аневризме бифуркации внутренней 
сонной артерии ВЖК локализовались в III желудочке 
вследствие разрушения гипоталамической области; г) 
при аневризме развилки базилярной артерии ВЖК ло-
кализовались в III желудочке; е) при аневризме задней 
нижней мозжечковой артерии ВЖК первоначально 
локализовались в IV  желудочке с последующим рас-
пространением по всей системе желудочков [5].

Фибринолитическая терапия. Все противо-
свертывающие препараты классифицируют на: 1) 
антиагрегантные средства прямого действия (гепарин, 
фраксипарин, фрагмин, вертен и др.) — препараты, 
непосредственно влияющие на факторы свертывания 
крови (XII, XI, X, IX, VII, II); 2) фибринолитические 
средства (фибринолизин, стрептокиназа, урокиназа, 
ретеплаза, актилизе и др.) — ферментные препа-
раты, растворяющие фибрин вследствие прямого 
воздействия либо опосредованно, путем активации 
плазминогена; 3) антикоагулянты непрямого действия 
(неодикумарин, фенилин) — антагонисты витамина К, 
нарушают биосинтез протромбина в печени, прокон-
вертина и некоторых других факторов свертывания 
крови (IX, X); 4) простагландины — эндогенные ин-
гибиторы агрегации тромбоцитов [33, 34].

В целях локального ВЖФ сгустков крови ВМГ и 
ВЖК используют в основном фибринолитические пре-
параты, которые существенно не влияют на системную 
свертываемость крови. Один из основных ферментов, 
который в процессе ВЖФ непосредственно расщепляет 
нити фибрина в плазме, представлен неактивной фор-
мой — плазминогеном и активируется тремя путями: 
внутренним, внешним и альтернативным [33, 34].

Показания к проведению ВЖФ ВЖК: а) интенсив-
ность ВЖК, соответствующая 8—10 баллам по шкале 
Graeb (1982), или 3-й степени; б) окклюзионная гид-
роцефалия; в) уровень сознания по ШКГ 8 баллов и 
меньше, по шкале Hunt-Hess — IV–V степень [32].
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ВЖФ, как правило, проводят в сочетании с НВД, 
фибринолитики (стрептокиназа, урокиназа, проуро-
киназа, тканевой активатор плазминогена и др.) вво-
дят интравентрикулярно через дренажную систему. 
В сроки до 3 сут ВЖК более эффективен тканевой 
активатор плазминогена, на 5—8-е сутки — предпоч-
тение для более быстрой резорбции отдают урокиназе 
[34]. Урокиназу используют в дозе от 5000 до 50 000 
ед 2 раза в сутки. Уточняют оптимальную суточную 
дозу тканевого активатора плазминогена (от 1 до 4 
мг 2 раза в сутки). Ориентировочное дозирование 
тканевого активатора плазминогена осуществляют 
по максимальному диаметру нетравматической ВМГ 
(1 мм на 1 см) [34].

Дренаж при НВД через трансдюссер соединяют 
с установкой, регистрирующей внутричерепное дав-
ление. Обычно используют одностороннее НВД через 
передний рог недоминантного полушария большого 
мозга, реже — при окклюзии межжелудочковых от-
верстий и III желудочка — применяют двустороннее 
НВД [1, 5, 8, 11, 13, 30 ,35—43]. 

При аневризматических ВЖК НВД с ВЖФ выпол-
няют только после превентивной эмболизации анев-
ризмы, что исключает возникновение повторного су-
барахноидального кровоизлияния (САК), значительно 
уменьшает летальность [5, 44—47].

При другом варианте, который чаще использова-
ли в начальный период разработки метода ВЖФ, но 
сохранивший актуальность, фибринолитики вводили 
интратекально [1, 30, 32, 48, 49]. 

В единичных наблюдениях при ВЖК интратекаль-
ное введение фибринолитиков сочетали с люмбальным 
дренированием [50]. 

Эффективность интратекального фибринолиза 
при нетравматических ВЖК оценивали на основа-
нии анализа динамики объема внутрижелудочковых 
свертков в процессе фибринолиза; скорости санации 
каждого желудочка (боковых, III и IV) при проведении 
фибринолиза; динамики кровоизлияния в базальных 
цистернах; динамики объема сопутствующей ВМГ; 
динамики устранения окклюзионной гидроцефалии; 
скорости регресса нарушений сознания и очаговых 
неврологических симптомов [32].

Локальный фибринолиз (в основном при нетрав-
матических ВМГ) успешно сочетается со стереотакси-
ческим методом [34]. В процессе локального фибрино-
лиза ВМГ в целях навигации может быть использован 
ультразвуковой способ диагностики [49].

Альтернативой локального ВЖФ при ВЖК  является 
эндоскопическое удаление ВЖК в сочетании с НВД [14, 
15, 51, 52]. Функциональный исход эндоскопического 
метода по модифицированной шкале Rankin сопоста-
вим с таковым при использовании метода локального 
ВЖФ ВЖК.

Результаты. Летальность при ВЖК с применени-
ем ВЖФ составляет от 0 до 45%, в среднем 20–30%. 
При использовании только НВД без сочетания с ВЖФ 
летальность, по данным рандомизированных иссле-
дований, увеличивалась не менее чем в 2—3 раза. 
Хороший функциональный исход по шкале исходов 
Глазго при сочетании ВЖФ И НВД отмечен в 11—89% 
наблюдений, в среднем — около 50% [8–11, 13, 44, 
45, 48, 53–59]. 

По данным интернационального рандомизиро-
ванного исследования с участием 48 пациентов, у 
которых по поводу ВЖК проведено НВД и осуществлен 
локальный ВЖФ через дренаж с применением тканево-

го активатора плазминогена (3 мг через каждые 12 ч), 
отмечена более быстрая санация системы желудочков 
— в среднем в течение 7,5 сут (в группе плацебо — 12,5 
сут). Основные клинические параметры (летальность, 
частота инфекционных осложнений и др.) в обеих 
группах были сопоставимы. Повторные рецидивы кро-
воизлияния несколько чаще возникали в группе фиб-
ринолиза, что явилось основой для уменьшения дозы 
плазминогена (1 мг через каждые 8 ч) в следующем 
проекте CLEAR-III. Пациентов с АВМ и артериальными 
аневризмами в исследование не включали [16].

Проанализированы результаты лечения 343 паци-
ентов по поводу ВЖК, обусловленного нетравматичес-
кой ВМГ (у 67%) и разрывом артериальной аневризмы 
(у 33%) [60]. При консервативном лечении летальность 
составила 78%, при НВД (без ВЖФ) — 58%, при сочета-
нии НВД с интратекальным введением фибринолитика 
— 6%. Однако результаты следует интерпретировать 
с осторожностью, поскольку сравнивали нерандо-
мизированные группы, прогностические показатели 
которых заметно различались.

Неврологическое состояние оценивали на ос-
нове анализа динамики уровня сознания по ШКГ: 
на момент операции — (8,26±0,67) балла, через 
48 ч — (11,32±0,96) балла, по завершении ВЖФ 
— (14,6±0,22) балла [32]. По тесту Вилкоксона дина-
мика изменений уровня сознания была достоверной 
(z=1,94; р<0,053).

Осложнения. Осложнения локального ВЖФ в 
хирургии внутричерепных кровоизлияний (включая 
ВЖК) целесообразно разделить на три группы: а) 
повторные (рецидив) кровоизлияния после осущест-
вления локального ВЖФ; б) отсутствие динамики 
уменьшения объема кровоизлияния и выраженности 
дислокационного синдрома; в) гнойно-инфекционные 
осложнения [32].

В исследовании ВЖФ при ВЖК, включавшем 100 
пациентов, у которых выявлены нетравматические 
ВМГ объемом менее 30 см3, повторные ВЖК наблюдали 
у 12% больных — после ВЖФ, у 5% — в группе плацебо 
[11, 40, 41, 61]. По данным других авторов, частота 
повторных ВЖК после ВЖФ составила 10—20% [13, 
18, 22]. Повышенный риск этого осложнения отмечен 
у пациентов при наличии АВМ, артериальных анев-
ризм, нарушении коагуляционных процессов. В то же 
время, при интратекальном введении фибринолитиков 
в небольших сериях наблюдений повторные ВЖК не 
выявлены [1, 30, 32, 48].

В рандомизированном исследовании [62] уста-
новлено, что локальный ВЖФ с применением ткане-
вого активатора плазминогена достоверно повышал 
частоту возникновения НВД-ассоциированного 
вентрикулита. По данным литературы, частота НВД-
ассоциированного вентрикулита при ВЖФ составляла 
в среднем 20—30% [9, 13, 38, 44, 45, 53–56, 58, 59, 
63–66]. 

У некоторых больных после ВЖК и локального 
ВЖФ отмечен фибринолитический процесс в суба-
рахноидальном пространстве и базальных цистернах, 
что обусловливало нарушение реабсорбции спин-
номозговой жидкости и открытую (сообщающуюся) 
гидроцефалию. Таким больным показано перманент-
ное ликворошунтирование, как правило, в брюшную 
полость (вентрикулоперитонеостомия). По сводным 
результатам большого числа исследований, необхо-
димость в шунтировании составила от 0 до 38%,  в 
среднем 15—25%, у пациентов, которым по поводу 



� ISSN 1810-3154 (Print). Ukrainian Neurosurgical Journal, 2017, N2

ВЖК проводили ВЖФ [9, 13, 38, 44, 45, 53–56, 58, 59, 
63–66]. 

Некоторые авторы обратили внимание на увели-
чение перифокального отека вокруг ВМГ после ВЖФ и 
НВД [67], хотя большинство исследователей считают, 
что метод не влияет на степень перифокального отека 
[59, 68].

В эксперименте доказано, что локальный ВЖФ с 
применением актилизе при ВЖК способствует быстрой 
элиминации крови по сравнению с таковой в контроле, 
в то же время препарат обусловливает увеличение 
отека субэпендимарного белого вещества [30].

В настоящее время разрабатываются между-
народные, многоцентровые, рандомизированные, 
научные, многоступенчатые исследовательские 
проекты по изучению нетравматических ВМГ: MISTIE 
(в частности — Minimally Invasive Surgery plus rt-PA 
for Intracerebral Hemorrhage Evacuation – MISTIE 
Decreases Perihematomal Edema [69]); CLEAR IVH 
Trial (в частности — Resolution of Intraventricular 
Hemorrhage Varies by Ventricular Region and Dose of 
Intraventricular Thrombolytic: the Clot Lysis: Evaluating 
Accelerated Resolution of IVH – CLEAR IVH [41]); STICH 
(в частности — Early Surgery versus Initial Conservative 
Treatment in Patients with Spontaneous Supratentorial 
Intracerebral Haematomas in the International Surgical 
Trial in Intracerebral Haemorrhage – STICH: a randomized 
trial [70]). 

Заключение. ВЖК является осложнением многих 
сосудистых заболеваний и представляет тяжелую ней-
рохирургическую патологию. Для планирования ВЖФ 
ВЖК оценивают по локализации, количеству крови, 
ее агрегатному состоянию, наличию окклюзионной 
гидроцефалии, интенсивности ВЖК по шкале Graeb. 
В качестве фибринолитика чаще всего используют 
урокиназу и тканевой активатор плазминогена, кото-
рые вводят интравентрикулярно через дренаж. При 
аневризматических ВЖК ВЖФ осуществляют после 
эмболизации аневризмы. Послеоперационная леталь-
ность составляет в среднем 20—30%. При сочетанном 
применении ВЖФ с НВД летальность уменьшается в 
2—3 раза по сравнению с таковой при НВД без ВЖФ. 
Осложнения метода (повторные кровоизлияния, НВД-
ассоциированный вентрикулит, необходимость шун-
тирования и пр.) значительно не влияют на результат 
лечения. Метод локального ВЖФ в сочетании с НВД 
можно с успехом рекомендовать для лечения ВЖК.
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больового синдрому після спінальної травми в експерименті.

Матеріали і методи. Експериментальні тварини — білі безпородні щурі-
самці (5,5 міс, 300 г, ДУ «ІНХ НАМНУ»); групи: 1 — травма спинного мозку 
(СМ) + негайна гомотопічна алотрансплантація тканини нюхової цибулини 
(«ТТНЦ», n=34); 2 — травма СМ + аналогічна трансплантація тканини 
фетального (Е18) мозочка («ТТФМ», n=15); 3 — травма СМ + аналогічна 
трансплантація тканини фетальної (Е18) нирки («ТТФН», n=8); 4 — травма 
СМ («контроль», n=16). Модель травми — пересічення лівої половини СМ 
на рівні ТXI; моніторинг рівня спастичності задньої іпсилатеральної кінцівки 
(ЗІК) — за шкалою Ashworth.

Результати. Збільшення (р<0,05) показника спастичності (ПС) реєстрували 
у групі «контроль» протягом 1–2-го та 5-го місяця; «ТТНЦ» — протягом 1–2-
го та 6-го місяця, у групі «ТТФМ» — протягом 3-го тижня; у групі «ТТФН» 
— протягом 2-го тижня. На 7-му добу ПС у групах «ТТФМ» та «ТТФН» 
становив ~1 бал (за шкалою Ashworth), у групах «ТТНЦ» та «контроль» 
— ~0 балів. Протягом 2–4-го тижня відзначали високий (у групах «ТТФМ», 
«ТТФН»), проміжний (у групі «контроль») та низький (у групі «ТТНЦ») 
рівень спастичності. Рівень спастичності у групах «ТТФМ» та «ТТФН» 
перевищував такий в групі «контроль» відповідно протягом 1–3-го та 1–2-
го тижня (р<0,05). Рівень спастичності в групі «ТТНЦ» поступався (р<0,05) 
такому в групах «контроль» (2-й тиждень), «ТТФМ» (1–6-й тиждень) та 
«ТТФН» (1–3-й тиждень). Значення показника у групах «ТТФМ» та «ТТФН» 
протягом періоду експерименту різнилося недостовірно. На 24-му тижні 
спостереження ПС становив: (2,6±0,4) бала («контроль»), (2,2±0,2) бала 
(«ТТНЦ»), (2,1±0,3) бала («ТТФМ») та (1,9±0,3) бала («ТТФН»). У 59% 
тварин групи «ТТНЦ» виявлена рання спастичність з згинально-привідною 
установкою у кульшовому та колінному суглобах на тлі млявого парезу на 
рівні надп’ятково-гомілкового суглоба та висока (45%) частота виникнення 
больового синдрому; аналогічну спастичну установку відзначали у 40% 
тварин групи «ТТФМ» (протягом 2-го місяця) та 25% тварин групи «ТТФН» 
(протягом 1–2-го тижня). У групі «контроль» у віддаленому періоді ознаки 
тяжкого нейрогенного больового синдрому спостерігали у 19% тварин, у 
групі «ТТНЦ» — у 27%, у групі «ТТФМ» — у 6% (1 тварина), у групі «ТТФН» 
— не було; виявлені відмінності недостовірні.

Висновок. Апробовані види нейротрансплантації суттєво впливали на 
перебіг синдрому спастичності, механізми якого пов’язані з особливостями 
клітинного складу трансплантатів, їх ангіогенними та імуногенними 
властивостями.

Ключові слова: травма спинного мозку; тканинна нейротрансплантація; 
синдром спастичності; хронічний больовий синдром; патофізіологія.
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Objective. To examine the effect of neurotransplantation with different 
allogenic tissue types on the course of the spasticity and chronic pain syndrome 
after experimental spinal cord injury.
Materials and methods. Animals: inbred albino male rats (5.5 months old, 
300 g); experimental groups: 1 — spinal cord injury + immediate homotopical 
transplantation of olfactory bulb tissue (TOBT, n = 34); 2 — spinal cord injury 
+ analogous transplantation of fetal (E18) cerebellum tissue (TFСT, n = 15); 
3 — spinal cord injury + analogous transplantation of fetal (E18) kidney 
tissue (TFKT, n = 8); 4 — spinal cord injury only (control group, n = 16). The 
model of injury was left-side spinal cord hemisection at Т11; spasticity in the 
ipsilateral hind limb was verified by Ashworth scale.
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Results. The increase (p < 0.05) of spasticity index was recorded in the 
control group during the period of 1st — 2nd and 5th month, in TOBT group 
during the period of 1st — 2nd and 6th month, in TFCT group — during the 
3rd week, in TFKT group — during the 2nd week. On the 7th day the spasticity 
severity in TFCT and TFKT groups was evaluated as 1 point by Ashworth scale, 
in TOBT and control group it was 0 point. During the 2nd — 4th weeks a high 
(TFСT, TFKT), intermediate (control group) and low (TOBT) level of spasticity 
was noticed. The spasticity level in TFСT and TFKT groups exceeded (p < 0.05) 
the indicator of control group during the 1st — 3rd and 1st — 2nd weeks, 
respectively. The spasticity level in TOBT group conceded (p < 0.05) to values 
of the control group (2nd week), TFСT (1st — 6th week) and TFKT (1st — 3rd 
week). The difference in spasticity values in TFСT and TFKT groups during the 
experiment was not significant (p > 0.05). On the 24th week of observation 
the spasticity level in experimental groups was 2.6 ± 0.4 (control group), 2.2 
± 0.2 (TOBT), 2.1 ± 0.3 (TFСT) and 1.9 ± 0.3 (TFKT). Fifty-nine percent of 
the animals in TOBT group had early spasticity debut with flexion-adduction 
localization in hip and knee and peripheral paresis (hypotonia/atony) at the 
ankle joint and high prevalence of severe neurogenic pain manifestation (45 
%). Similar spastic localization was noted in 40 % of the animals in TFСT 
group (for 2nd month) and 25 % of the animals in TFKT group  (during 1st 
— 2nd week). In the control group signs of long-term severe neurogenic 
pain was found in 19 % animals, in TOBT group — in 27 %, in TFСT group 
— in 6 % (1 animal), in TFKT group no pain signs observed; the incidence 
difference was not significant.

Conclusion. Approved types of neurotransplantation exert significant 
influence on the course of spasticity syndrome; the mechanisms of influence 
related to the cellular structure, angiogenic and immunogenic properties of 
the grafts.

Keywords: spinal cord injury; tissue neurotransplantation; spasticity 
syndrome; chronic pain syndrome; pathophysiology.
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Цель работы. Проанализировать влияние нейротрансплантации 
различных типов аллогенных тканей на течение синдрома спастичности 
и частоту хронического болевого синдрома после спинальной травмы в 
эксперименте.

Материалы и методы. Экспериментальные животные — белые 
беспородные крысы-самцы (5,5 мес, 300 г, ГУ «ИНХ НАМНУ»); группы: 
1 — травма спинного мозга (СМ) + немедленная гомотопическая 
аллотрансплантация ткани обонятельной луковицы («ТТОЛ», n=34); 2 
— травма СМ + аналогичная трансплантация ткани фетального (Е18) 
мозжечка («ТТФМ», n=15); 3 — травма СМ + аналогичная трансплантация 
ткани фетальной (Е18) почки («ТТФП», n=8); 4 — травма СМ («контроль», 
n=16). Модель травмы — левостороннее пересечение половины СМ на 
уровне ТXI; мониторинг уровня спастичности задней ипсилатеральной 
конечности по шкале Ashworth.

Результаты. Увеличение (р<0,05) показателя спастичности отмечали в 
группе «контроль» в период 1–2-го и 5-го месяца, в группе «ТТОЛ» — в 
период 1–2-го и 6-го месяца; в группе «ТТФМ» — в течение 3-й недели, 
в группе «ТТФП» — в течение 2-й недели. На 7-е сутки показатель 
спастичности в группах «ТТФМ» и «ТТФП» достигал 1 бала (по шкале 
Ashworth), в группах «ТТОЛ» и «контроль» — 0 баллов. В течение 2–4-й 
недели отмечали высокий («ТТФМ», «ТТФП»), промежуточный («контроль») 
и низкий («ТТОЛ») уровень спастичности. Уровень спастичности в группах 
«ТТФМ» и «ТТФП» превышал таковой в группе «контроль» соответственно 
на 1–3-й и 1–2-й неделе (р<0,05); в группе «ТТОЛ» уступал (р<0,05) 
значению в группах «контроль» (на 2-й неделе), «ТТФМ» (на 1–6-й неделе) 
и «ТТФП» (на 1–3-й неделе). Значения показателя в группах «ТТФМ» и 
«ТТФП» в течение периода эксперимента различались недостоверно. На 
24-й неделе наблюдения показатель спастичности в группах составил 
(2,6±0,4) балла («контроль»), (2,2±0,2) балла («ТТОЛ»), (2,1±0,3) балла 
(«ТТФМ») и (1,9±0,3) балла («ТТФП»). У 59% животных группы «ТТОЛ» 
отмечена ранняя спастичность со сгибательно-приводящей установкой 
в тазобедренном и коленном суставах на фоне вялого пареза на уровне 
голеностопного сустава и высокая (45%) частота тяжелого болевого 
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синдрома; аналогичную спастическую установку отмечали у 40% 
животных группы «ТТФМ» (в течение 2-го месяца) и 25% животных 
группы «ТТФП» (на 1–2-й неделе). В группе «контроль» в отдаленном 
периоде признаки тяжелого нейрогенного болевого синдрома выявлены 
у 19% животных, в группе «ТТОЛ» — у 27%, в группе «ТТФМ» — у 6% 
(1 животное), в группе «ТТФП» — отсутствовали; выявленные различия 
недостоверны.

Вывод. Апробированные виды нейротрансплантации оказывают 
существенное влияние на течение синдрома спастичности, механизмы 
которого связаны с особенностями клеточного состава трансплантатов, 
их ангиогенными и иммуногенными свойствами.

Ключевые слова: травма спинного мозга; тканевая нейротрансплантация; 
синдром спастичности; хронический болевой синдром; патофизиология.

Украинский нейрохирургический журнал. 2017;(2):11-21.

Вступ. Феномен спастичності є одним з найбільш 
частих супутників захворювань нервової системи, 
одним з симптомів центрального парезу — дефіци-
том довільної рухової активності в умовах суттєвого 
зменшення кількості супраспінальних впливів на 
рухові нейрони (мотонейрони). Ознаки спастичності 
виявляють у 85% хворих при розсіяному склерозі 
[1], у 35% — після гострого порушення кровообігу 
головного мозку з персистуючою геміплегією [2], у 
72–91% — за дитячого церебрального паралічу [3], у 
45–78% спінальних хворих [4–8], причому тяжкі фор-
ми з виникненням контрактури у паретичних кінцівках 
протягом першого року після травми — в 11–43% 
[9]. Загалом, за нашими підрахунками, зважаючи 
на наведені показники частоти феномену, в Україні 
кількість хворих з вираженими проявами синдрому 
спастичності тієї чи іншої етіології становить близько 
100 тис. з тенденцією до збільшення.

Іншим поширеним неврологічним розладом є 
хронічний больовий синдром [10], його нейропатичні 
форми виявляють у 60–80% спінальних пацієнтів [11, 
12], у 62% з них — легкі та середньої тяжкості, у 38% 
— тяжкі [11].

Обидва ускладнення спінальної травми суттєво 
погіршують реабілітацію хворих, обмежують засто-
суванням сучасних технологій протезування рухової 
функції (наприклад, «зовнішнього скелетування»), 
підвищують ризик депресивних розладів, суїци-
дальних намірів. Можливо, між ними існує не лише 
епідеміологічний, а й патофізіологічний зв’язок. 
Спастичність є наслідком аутогенної перебудови 
апарату збудливості мотонейронів, під час якої клі-
тина набуває здатності, незалежно від серотонін- та 
норадренергічних супраспінальних впливів, генеру-
вати платоподібні деполяризаційні потенціали [13], 
ймовірно, у відповідь на глутаматергічну стимуляцію 
сегментарними аферентами СМ. Плато-потенціали 
виникають завдяки активації потенціалзалежних на-
трієвих та кальцієвих дендритичних вхідних струмів 
(persistent inward currents — PICs) [13, 14]. В нормі, 
активуючись у підпороговому діапазоні деполяризації 
мембрани мотонейрона, РІС значно підсилюють ефект 
надпорогових збуджувальних впливів: деполяризу-
вавшись до рівня плато, мотонейрон протягом бага-
тьох секунд розряджається пачками потенціалів дії, 
що необхідно для формування достатнього за інтен-
сивністю збуджувального впливу на м’язові волокна. 

Проте, серед серотонінових та норадреналінових 
рецепторів є такі, що можуть проявляти активність і 
без агоніста (медіатора), саме їх експресію на поверхні 
мотонейрона спостерігають після спінальної травми 
нижче рівня ураження. До них відносять рецептор 
серотоніну 5-НТ2С [15] та α1-адренорецептор [14, 16]. 
Механізм появи на поверхні мотонейронів консти-
туційно активних форм 5-НТ2С пов’язують зі зміною 
редагування його пре-мРНК [17]: у деяких точках 
розташування аденозину деаміназа ADAR2 (adenine 
deaminase acting on RNA) перетворює аденозин на 
інозин, який апарат трансляції розпізнає як гуано-
зин, що зумовлює зміни послідовності амінокислот та 
функції рецептора. Нередагований варіант 5-НТ2С має 
значну конституційну та ліганд-залежну активність 
[18], редагування зумовлює зменшення афінності до 
серотоніну та здатності взаємодіяти з G-білком [19, 
20]. В нормі активність ADAR2 у тканині СМ значна, 
за спінальної травми — суттєво зменшується [17]. 
Фосфоліпаза С, активність якої визначається у тому 
числі трансдукцією через 5-НТ2С, ініціює продукцію 
інозитол-6-фосфату — кофактору, без якого актив-
ність ADAR2 неможлива. За умови значного змен-
шення рівня серотоніну у тканині СМ (при спінальній 
травмі) сигнальна трансдукція через редаговані 
5-НТ2С рецептори і продукція ІР6 зменшується, фор-
мування активних форм ADAR2 суттєво знижується, 
що сприяє експресії мотонейронами конституційно 
активних форм 5-НТ2С. При цьому фосфоліпаза-С-за-
лежне підвищення активності ADAR2 не відбувається, 
ймовірно, через зменшення експресії цієї деамінази. 
Фосфоліпаза С активується також і іншими каскадами, 
приміром, глутаматергічними NMDA-залежними. При 
спінальній травмі уже протягом перших тижнів спос-
терігають підвищення експресії субодиниць NMDA-
рецепторів глутамату [21], що розглядають як один з 
механізмів компенсаторної денерваційної гіперчутли-
вості мотонейронів до збуджувальних сегментарних 
впливів [22]. Це може певною мірою послаблювати 5-
НТ2С-залежний механізм спастичності (більш відтермі-
нований у часі), особливо за умови подальшого плас-
тичного збільшення кількості сегментарних входів на 
депривовані по серотоніну мотонейрони [22]. Отже, 
при розгляді механізмів спастичності слід брати до 
уваги роль глутаматергічних компонентів, особливо 
протягом перших тижнів після травми, зважаючи на 
більш віддалені строки прояву 5-НТ2С-залежних подій 
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(не раніше 14-ї доби [18], як правило, через кілька 
тижнів після спінальної травми [14]).

Серотонінергічні супраспінальні впливи мають 
антиноцицептивний вплив на мережі заднього рогу, 
отже реалізація 5-НТ2С-залежного механізму має 
стримувати формування больового синдрому [23], 
що, зважаючи на епідеміологічні дані, у реальних 
умовах не відбувається. Можливо, це пов’язане зі 
зменшенням експресії 5-НТ2С у СМ на тлі спінальної 
травми [24], у тому числі нейронами ноцицептивного 
апарату, що, незважаючи на конституційну активність 
5-НТ2С, супроводжується зменшенням антиноцицеп-
тивного ефекту.

Формування синдрому спастичності [17] та 
хронічного больового синдрому [25, с. 492–497, 511, 
514–519] при спінальній травмі залежить від реалізації 
компонентів запального процесу, характерного у тому 
числі для будь-якого нейроінженерного втручання 
трансплантаційного типу [26, 27]. Попри цей оче-
видний факт, вивчення впливу таких втручань при 
спінальній травмі на перебіг синдрому спастичності 
[28, 29] та хронічного больового синдрому [30–40] 
становить міноритарну частку робіт, присвячених темі 
відновного лікування спінальної травми. Крім того, 
очевидним є факт обмеження сучасних нейроінженер-
них втручань при спінальній травмі [41–44]; відсутній 
порівняльний аналіз їх ефективності на тлі тканинної 
нейротрансплантації, передусім тих її варіантів, що 
оперують найбільш місткими джерелами потенційних 
учасників нейропластичного процесу. З позиції сучас-
ної ембріології такими джерелами є:

● фетальний мозочок (перинатальний період 
розвитку) — містить значну кількість прекурсорів 
глутаматергічних нейронів [45, 46], дозріваючі ГАМК*-
ергічні клітини Пуркіньє [47] та численні онтогене-
тичні регулятори — ефрини, семафорини, нетрини, 
кадгерини, представники сімейств FGF (fibroblast 
growth factor), Wnt (“wingless-like” intermediate) та 
BMP (bone morphogenetіc proteіn), білки Shh (sonіc 
hedgehog), PDGF (platelet-derived growth factor) та 
VEGF (vascular endothelial growth factor) [48–51];

● зріла нюхова цибулина — містить нейрогенні 
прогенітори субвентрикулярної зони бічних шлуноч-
ків, прекурсори ГАМК-ергічних нейронів, зрілі глута-
матергічні мітральні та пучкові (tufted) клітини [52];

● фетальна нирка (пренатальний період розвит-
ку) — джерело VEGF [53, 54], ангіопоетинів [55] та 
ендотеліальних прогеніторів [56, 57].

Зважаючи на ці обставини, ми вирішили про-
аналізувати вплив алогенної трансплантації кожного 
з зазначених видів тканин на перебіг синдрому спас-
тичності та частоту хронічного больового синдрому 
після експериментальної травми СМ.

Матеріали і методи дослідження.
Експериментальні тварини та експеримен-

тальні групи
Дослідження виконане з дотриманням існую-

чих норм біоетики, регламентів роботи з експери-
ментальними тваринами, оптимальних протоколів 
знеболення та післяхірургічного догляду на білих 
безпородних щурах-самцях віком 5,5 міс, масою тіла 
~300 г, утримуваних у стандартних умовах віварію, 

за звичного харчування. Сформовані такі експери-
ментальні групи:

● група «ТТНЦ» (трансплантація тканини нюхової 
цибулини), тваринам якої одразу після моделювання 
травми СМ у зону ураження трансплантували фраг-
мент алогенної тканини нюхової цибулини (n=34);

● група «ТТФМ» (трансплантація тканини феталь-
ного мозочка), тваринам якої відразу після травми СМ 
у зону ураження трансплантували фрагмент алогенної 
тканини фетального мозочка (n=15);

● група «ТТФН» (трансплантація тканини феталь-
ної нирки), тваринам якої відразу після нанесення 
травми СМ у зону ураження трансплантували фраг-
мент алогенної тканини фетальної нирки (n=8);

● група «контроль», у тварин якої моделювали 
аналогічну травму СМ (n=16).

Максимальна тривалість спостереження в усіх 
групах 24 тиж.

Матеріали, використані для трансплантації
Тканину нюхової цибулини ex tempore вилучали у 

глибоко анестезованих шляхом внутрішньоочеревин-
ного введення суміші розчинів ксилазину («Sedazіn», 
«Bіowet», Польща, 15 мг/кг) та кетаміну («Calypsol», 
«Гедеон Ріхтер А.О.», Угорщина, 70 мг/кг) тварин 
аналогічної маси тіла, віку, статі, породи та умов 
утримання, з дотриманням умов асептики, звільняли 
від судинної оболонки, подрібнювали на фрагменти 
розмірами 1,5–2 мм3, тварину одразу виводили з екс-
перименту. Фетальну нирку та фетальний мозочок ex 
tempore вилучали у плодів щура 18 діб гестації (Е18); 
у знеболеної (протокол анестезії аналогічний) вагітної 
самки видаляли матку з плодами, тварину виводили з 
експерименту, плоди вивільняли з амніотичної оболон-
ки, черевну стінку розсікали по середній лінії і після 
видалення органокомплексу отримували обидві нирки, 
які розділяли на 2 приблизно рівні фрагменти розміром 
1,5–2 мм3; в іншому випадку голівку плода поперечно 
розсікали у місці переходу її у тіло, вилучали мозочок, 
кожну півкулю розділяли на 2 приблизно рівні поло-
вини аналогічних розмірів. Кількість життєздатних 
клітин у тестовому зразку тканини аналогічного об’єму 
визначали за стандартним тестом з трипановим синім 
після отримання дисоційованої культури, що включало 
макроскопічне подрібнення матеріалу, багаторазове 
піпетування у середовищі Ігла, центрифугування 
одержаної суміші зі швидкістю 10 тис. об./хв протягом 
1 хв, відбору осаду, його розведення у середовищі Ігла, 
додавання в отриману суспензію трипанового синього 
у пропорції 1/4, витримування протягом 1 хв та оцінку 
результату фарбування у камері Горяєва. Кількість 
життєздатних клітин, визначена за таким методом, 
становила протягом періоду експерименту (76±5)%. 
Тканинний матеріал утримували в ізотонічному розчині 
натрію хлориду при температурі 37°C.

Моделювання травми спинного мозку
Особливості використаної моделі спінальної 

травми (пересічення лівої половини поперечника СМ) 
описані нами раніше [58], у загальних рисах, дотри-
муючись умов асептики, шкіру фіксованої черевцем до 
низу знеболеної (протокол знеболення аналогічний) 

* ГАМК — гамма-аміномасляна кислота; ключовий гальмівний нейромедіатор.
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тварини поздовжньо розсікали на проміжку, достат-
ньому для скелетування остистих відростків ТIX–LI, 
виконували ламінектомію на рівні ТXI, списоподібним 
офтальмологічним скальпелем тканину СМ наскрізно 
проколювали у дорзо-вентральному напрямку одразу 
біля лівого краю задньої серединної судини, у рану 
заводили одну з бранш офтальмологічних ножиць, дру-
гою — охоплювали і пересікали у кілька прийомів ліву 
половину СМ; після самовільного гемостазу тваринам 
групи «ТТНЦ» у рану СМ укладали фрагмент нюхової 
цибулини, тваринам групи «ТТФМ» — фрагмент фе-
тального мозочка, тваринам групи «ТТФН» — фрагмент 
фетальної нирки. Тваринам усіх груп зону ламінектомії 
укривали фрагментом підшкірної фасції, м’які тканини 
та шкіру з’єднували крученими поліамідними хірургіч-
ними нитками (ум. №1, ПАТ «Київхімволокно») у два 
ряди вузлових швів, ділянку рани обробляли 5% спир-
товим розчином йоду. У задню шийну ділянку підшкірно 
вводили розчин біциліну-5 (ПАТ «Київмедпрепарат»; 
~150–200 тис. ОД на 1 тварину), внутрішньоочере-
винно — розчин дексаметазону (KRKA, Словенія, 6 
мг/кг). Після цих маніпуляцій тварин протягом 2–4 год 
утримували в приміщенні з підвищеною температурою 
повітря (30°C), у подальшому — у клітках по 3–6 осо-
бин за середньої температури 21–24°C.

Дослідження синдрому спастичності та час-
тоти тяжкого больового синдрому

ПС на рівні надп’ятково-гомілкового та колін-
ного суглобів задньої іпсилатеральної щодо травми 
кінцівки (ЗІК) оцінювали за шкалою Ashworth (див. 
таблицю). З метою стандартизації динаміки ПС ЗІК в 
експериментальних групах, так само як і в попередніх 
дослідженнях [25, 58], показники у кожної тварини 
апроксимовані шляхом рандомізованої інтерполяції за 
допомогою методу ковзного середнього між часови-
ми точками їх вимірювання; відтворені індивідуальні 
значення ПС ЗІК у строки порівняння, статистичну 
значущість показників визначали за методом диск-
ретного порівняння реальних значень у певні строки 
впродовж перших 2 міс спостереження.

Наявність тяжкого больового синдрому реєстру-
вали на підставі виявлення аутофагії в експеримен-
тальної тварини.

Статистична обробка отриманих цифрових даних 
проведена у програмному пакеті Statistica 10.0 з ви-
користанням непараметричного U-тесту Манна-Уїтні 
(Mann-Whitney U-test). Результати оцінки достовірності 

Шкала Ashworth для оцінки ПС на рівні 
досліджуваного суглоба кінцівки

Кількість 
балів Клінічний еквівалент

0 Підвищення тонусу м’язів відсутнє

1
Легке підвищення тонусу м’язів, 
мінімальне напруження наприкінці 
пасивного руху у суглобі

2
Відчутне підвищення тонусу м’язів 
протягом усього об’єму пасивного руху; 
пасивні рухи можливі у повному обсязі

3 Значне підвищення тонусу м’язів, пасивні 
рухи обмежені

4
Пасивні рухи у суглобі неможливі, 
виражена ригідність кінцівки, згинальна 
чи розгинальна контрактура

відмінностей між виборками представляли у вигляді 
значень показника р з звичним їх трактуванням. 
Різницю значень показника спастичності у різні стро-
ки спостереження у межах однієї групи оцінювали 
за Уїлкоксоном (Wilcoxon), вид і ступінь кореляції 
між тривалістю посттравматичного періоду (періоду 
спостереження) та значеннями ПС ЗІК — за ранговим 
коефіцієнтом Спірмена (Srearman). Непараметричний 
точний критерій Фішера використовували для аналізу 
відмінностей частоти (ризику виникнення) тяжкого бо-
льового синдрому між експериментальними групами.

Результати та їх обговорення. Найбільший при-
ріст значень ПС у групі «контроль» спостерігали про-
тягом 4 тиж — до (1,8±0,3) бала (за шкалою Ashworth, 
див. рисунок); протягом наступного місяця показник 
збільшувався до (2,3±0,3) бала (р=0,043 відносно 
показника на 12-му тижні), максимум реєстрували на 
20-му тижні — (2,6±0,4) бала, до кінця експерименту 
— достовірних змін показника не було.

Динаміка значень ПС у групі «ТТНЦ» достовірно 
відрізнялася від такої в групі «контроль» протягом 
2-го тижня: на 14-ту добу він становив у середнь-
ому (0,4±0,1) бала, в групі «контроль» — (0,8±0,1) 
бала (р<0,01). В період 1–5-го тижня спостерігали 
достовірне збільшення ПС до (1,5±0,1) бала, у групі 
«контроль» — (1,9±0,3) бала (р=0,14). Наступний 
період майже рівновеликого приросту відзначали 
протягом 6–8-го тижня — від (1,4±0,2) до (2,2±0,3) 
бала (різниця достовірна; р=0,002, р=0,037), про-
тягом 8–20-го тижня — достовірне зменшення до 
(1,9±0,2) бала, далі — збільшення до (2,2±0,2) бала 
(24-й тиждень). На кінець 2, 4, 6, 7 і 20 тижнів фік-
сували максимальну різницю ПС між групами «ТТНЦ» 
та «контроль» (відповідно р<0,01; р=0,09; р=0,07; 
р=0,05; р=0,09). Загалом, середнє значення ПС у 
групі «ТТНЦ» протягом усього періоду спостереження 
поступалося такому в групі «контроль», достовірно 
— на 14-ту добу.

У групі «ТТФМ» станом на 7, 14-ту та 21-шу добу ПС 
становив відповідно (1,1±0,2), (1,2±0,2) та (1,8±0,3) 
бала, в групі «контроль» — (0,1±0,1), (0,8±0,1) та 
(1,2±0,2) бала (відповідно р<0,01, р=0,05 та р=0,05). 
При цьому протягом перших двох тижнів експеримен-
ту у групі «ТТФМ» не було достовірних змін середнього 
ПС; значне достовірне його збільшення спостерігали 
впродовж 3-го тижня — до (1,8±0,8) бала; у подаль-
шому — недостовірні коливання біля 2 балів; на 24-му 
тижні — (2,1±1,1) бала. Перехрест з кривою динаміки 
ПС в групі «контроль» відзначений на 4–6-му тижні 
спостереження, до кінця експерименту перевага ПС в 
групі «контроль» (максимальна на 20-му тижні, р=0,2) 
недостовірна. Достовірну перевагу ПС порівняно з 
таким в «ТТНЦ» виявляли протягом перших 6 тиж 
експерименту, з кінця 8-го тижня значення показника 
в обох групах рівновеликі.

У групі «ТТФН» динаміка ПС характеризувалася 
наявністю двох фаз. Для першої фази (1–2-й тиждень 
спостереження) характерний достовірний приріст зна-
чень показника — з (0,8±0,3) до (1,6±0,3) бала, впро-
довж другої — відсутність достовірних змін. Приріст 
значень ПС протягом 7–16-го тижня від (1,4±0,5) 
бала  до максимуму — (2,3±0,4) бала наближався до 
достовірного (р=0,08), практично рівновелике змен-
шення протягом 17–20-го тижня було недостовірним 
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Динаміка середнього рівня ПС в експериментальних групах протягом періоду 
спостереження (пояснення в тексті).

(р=0,2). Достовірну різницю з значеннями ПС в групі 
«контроль» виявляли протягом перших двох тижнів 
експерименту на користь групи «ТТФН», рівнозначність 
показників обох груп — на 4-му тижні, зближення 
значень — на 16-му; максимальну різницю — на 2-му 
(р=0,01, на користь групи «ТТФН»), 7-му (р=0,11, на 
користь групи «контроль») та 20-му (р=0,08, на ко-
ристь групи «контроль») тижні. Значення ПС в групі 
«ТТФН» протягом періоду експерименту відрізнялися 
від таких в групі «ТТФМ» недостовірно, максимально 
— на 1–2, 5-му та 7-му тижні. Достовірну різницю з 
показником в групі «ТТНЦ» спостергали протягом 
1–3-го тижня, у подальшому, особливо починаючи з 
12-го тижня, значення ПС в групах «ТТНЦ», «ТТФМ» 
та «ТТФН» майже співпадали і відрізнялися від таких 
в групі «контроль».

У 20 (59%) тварин групи «ТТНЦ» протягом перших 
2 міс експерименту виявляли гіперрефлексію м’язів-
згиначів та привідних м’язів стегна, що трансформу-
валася у стійку спастичність з згинально-привідною 
установкою, згодом — контрактурою у кульшовому, 
меншою мірою — колінному суглобі, що тривала до 
кінця експерименту. Натомість, на рівні надп’ятково-
гомілкового суглоба протягом цього періоду переважав 
периферійний парез, що поступово, протягом 3-го мі-
сяця трансформувався у типову спастичність. Важливо 
відзначити рівень розташування мотонейронів, що 
іннервують ці групи м’язів: мотонейрони литкового 
м’яза (найбільш концентровані у сегментах LIV–SII), 
розташовані каудальніше, ніж мотонейрони перед-
ньої та бічної (LI–LIV; приведення стегна, згинання у 
кульшовому суглобі) і навіть задньої (LIV–SI; згинання 
у колінному суглобі, розгинання стегна*) групи м’язів 
стегна, що свідчило про інші, ніж реалізація локальних 
запальних реакцій, механізми формування феномену. 

У групі «ТТФМ» згинально-привідна установка на рівні 
кульшового та колінного суглобів протягом 2-го міся-
ця виявлена у 40% тварин, у групі «ТТФН» протягом 
перших тижнів — у 25% (2 тварини).

У інших тварин групи «ТТНЦ» (n=14) до кінця 
першого місяця експерименту виявляли спастич-
ність у надп’ятково-гомілковому суглобі (n=7) або 
розгинальні автоматизми у межах надп’ятково-го-
мілкового та колінного суглобів при різкому піднятті 
тазового кінця тулуба тварини за хвіст (n=7, проба 
“lift up”).

У групі «контроль» тяжкий нейрогенний пост-
травматичний больовий синдром (доконану аутофагію 
чи виражені дистрофічні зміни ЗІК) виявлений у 3 
(18,75%) тварин, у групі «ТТНЦ» — у 9 (26,5%), у групі 
«ТТФМ» — в 1 (6%), у групі «ТТФН» — не було. При ць-
ому не встановлений достовірний зв’язок ймовірності 
виникнення синдрому у жодній з експериментальних 
груп. Проте, в групі «ТТНЦ» больовий синдром виник 
у 9 (45%) з 20 тварин за наявності протягом перших 
2 міс експерименту млявого парезу дистальних від-
ділів ЗІК, що свідчило про вірогідну різницю частоти 
виникнення цього синдрому порівняно з такою у 
решти тварин «ТТНЦ» (р=0,032) та в групах «ТТФМ» 
(р=0,015) і «ТТФН» (р=0,024).

Потребують пояснення особливості динаміки 
спастичності у досліджуваних групах:

● достовірне уповільнення збільшення ПС у групі 
«ТТНЦ» протягом перших 2 міс, достовірно менше 
значення показника на 14-ту добу порівняно з таким 
в групі «контроль»;

● достовірне, практично рівновелике (на 7-му добу 
— 1 бал) переважання ПС в групі «ТТФМ», меншою 
мірою — «ТТФН», порівняно з таким в групах «конт-
роль» та «ТТНЦ» протягом 3 тиж експерименту;

* У нашому дослідженні задіяні меншою мірою: розгинання стегна у тварин не спостерігали, спастичність згиначів колін-

ного суглоба помірно виражена.
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● відсутність динаміки ПС, починаючи з 3-го 
(«ТТФН»), 4-го («ТТФМ») та 12-го («ТТНЦ») тижня 
експерименту на відміну від групи «контроль», для 
якої характерне достовірне неухильне збільшення 
показника до 20-го тижня.

Інтерпретацію цих особливостей будуватимемо на 
припущеннях щодо медіаторного та альтернативно-
го, непрямого впливу трансплантатів на збудливість 
нейронів сусідніх ділянок СМ; непрямий вплив розгля-
датимемо через призму ангіогенних та прозапальних 
ефектів трансплантатів.

Можливі медіаторні впливи трансплантатів
З огляду на дані літератури щодо часових меж 

реалізації різних механізмів спастичності, провідними 
протягом перших тижнів після травми слід вважати 
зміни активності глутаматергічних впливів на мото-
нейрони [22], що є основою відновлення чутливості 
мотонейронів до дії медіаторних впливів збережених 
моносинаптичних чи альтернативних полісинаптичних 
супраспінальних входів, тобто, основою аутогенного, 
як правило, суттєво обмеженого відновлення функції 
денервованої кінцівки. На тлі цього процесу виникають 
спінальна дизрефлексія та інші, дотичні до спастич-
ності, явища, що в сукупності визначають побічний, 
патологічний наслідок альтернативного налагодження 
передачі супраспінальних впливів на денервовані мо-
тонейрони. На цьому та всіх подальших етапах роль 
ГАМК незмінна зменшення збудливості мотонейронів, 
антиспастичний та протибольовий ефект*.

Нюхова цибулина та фетальний мозочок є двоком-
понентними медіаторними системами: перша містить 
мігруючі попередники ГАМК-ергічних нейронів та фік-
совані глутаматергічні нейрони — мітральні та пучкові 
(tufted) клітини [52], друга, навпаки, містить здатні 
до обмеженої міграції попередники глутаматергічних 
нейронів і фіксовані дозріваючі ГАМК-ергічні клітини 
Пуркіньє. Така особливість трансплантатів, на нашу 
думку, пояснює протилежний характер їх впливу на 
тонус м’язів ЗІК протягом перших 2 тиж травматич-
ного процесу.

Так, у тварин групи «ТТНЦ» ранні прояви продук-
тивних рухових розладів у групах м’язів, що іннерву-
ються мотонейронами близьких до трансплантата 
сегментів СМ (LI–LIII), можуть бути пов’язані з дією фік-
сованих глутаматергічних нейронів нюхової цибулини, 
персистенцію яких виявляють протягом перших тиж-
нів після трансплантації [59], особливо в центральних 
відділах трансплантата. Дистантний антиспастичний 
ефект у значної кількості тварин цієї групи може бути 
пов’язаний з ефектом мобільних попередників ГАМК-
ергічних нейронів. В умовах інтактного зрілого голо-
вного мозку ці попередники мігрують з субвентрику-
лярної зони бічних шлуночків до нюхової цибулини у 
товщі рострального міграторного потоку на відстані, 
що вимірюють сантиметрами [52]. Міграція незрілих 
клітин нейроектодермального чи мезенхімального 
фенотипу з зони трансплантації у тканину СМ — до-
ведений факт [35, 60], потребує певного часу, що 
може пояснити антиспастичний ефект у групі «ТТНЦ» 
лише на 2-му тижні після травми. Зважаючи на звичне 
обмеження тривалості життя новоутворених нейронів 

нюхової цибулини [52], слід очікувати виснаження 
такого спекулятивного механізму їх антиспастичної 
дії, що означатиме спряжене у часі підвищення тонусу 
м’язів у дистальних відділах ЗІК, реєстроване нами 
впродовж експерименту. Оскільки у запропонованій 
патофізіологічній моделі ГАМК-ергічні прекурсо-
ри водночас виявляють і антиалгічний вплив [61], 
зменшення їх популяції неодмінно позначатиметься 
виникненням больового синдрому саме у тварин за 
наявності особливої динаміки синдрому спастичності 
у дистальних відділах ЗІК протягом першого місяця 
після травми. Прогресування спастичності та вираже-
ності больового синдрому у ЗІК спричиняє зменшення 
функціональної активності ЗІК. Трансплантовані у СМ 
незрілі клітини з такою самою інтенсивністю мігрують 
і у ростральному напрямку [35, 60], проте тут, за 
наявності всього спектру супра- та інтраспінальних 
зв’язків, їх вплив, ймовірно, компенсується, що на 
даний час не підтверджено.

На відміну від прекурсорів ГАМК-ергічних нейронів 
нюхової цибулини, попередники глутаматергічних 
нейронів кори мозочка в інтактних умовах мігрують на 
вкрай обмежену відстань (між шарами незрілої кори 
мозочка), причому за сприятливого тканинного ото-
чення, наповненого достатньою кількістю необхідних 
репелентів чи атракторів [45, 46]. Якщо тканина зрі-
лого СМ певною мірою може нагадувати астроцитарні 
тунелі рострального міграторного потоку, подібність 
її з тканиною незрілого мозочка в усіх відношеннях за 
очевидних причин мінімальна. Отже, ототожнювати 
міграційний потенціал цих двох видів прекурсорів 
неможливо, причому, результат такого порівняння 
не на користь прекурсорів мозочкового походження. 
Крім того, клітини Пуркіньє на момент взяття тканини 
фетального мозочка незрілі, одразу після народження 
їх популяція зменшується шляхом апоптотичної елімі-
нації, однією з умов якої є значні зміни факторного 
оточення [49]. З високою ймовірністю налаштованість 
незрілих клітин Пуркіньє на такий механізм відбору 
може реалізуватися в умовах ТТФМ. Все це наводить 
на думку щодо глутаматергічного і слабого ГАМК-ер-
гічного впливу трансплантата, передусім, на прилеглі 
ділянки СМ; отже, підвищення збудливості мотоней-
ронів дистальних поперекових сегментів у ці строки 
спостереження у групі «ТТФМ» має іншу природу.

Достовірно вища функціональна активність на 
7-му добу після ТТНЦ та ТТФМ у порівнянні з такою в 
контролі свідчить про позитивну на цьому етапі роль 
глутаматергічної підтримки збудливості мотонейронів 
LI–LIII, відновлення їх чутливості до збережених суп-
распінальних впливів. Для реалізації функції на тако-
му рівні (3 бали за шкалою Вasso–Вeattie–Вresnahan), 
за нашими даними, в усіх спостереженнях модельова-
ної травми залучаються саме кульшовий та колінний 
суглоби.

Непрямі впливи трансплантатів на збуд-
ливість нейронів сусідніх ділянок спинного 
мозку

Зовсім інше поєднання функції та спастичності 
спостерігали протягом перших 2 тиж у тварин групи 
«ТТФН»: за нижчої, ніж в групах «ТТНЦ» та «ТТФМ», 

* можливі винятки: через зміни трансмембранного градієнту хлору дія ГАМК може мати деполяризуючий ефект [14].
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функціональної активності ЗІК, ПС наближався до 
такого в групі «ТТФМ», що стосується дистантних 
відділів ЗІК.

Типова запальна реакція при ураженні СМ 
суттєво змінюється за наявності трансплантатів. 
Будь-який нейротрансплантат є тригером імунних 
реакцій [59], потенціює і подовжує запалення тка-
нин у перифокальній зоні, що характеризується 
інфільтрацією нейтрофільними гранулоцитами, за-
лученням макрофагів та мікрогліоцитів, активацією 
астроцитарної глії, неоангіогенезом [27]. Мають зна-
чення й ангіогенні властивості трансплантатів. Так, 
ангіогенез у перифокальній зоні характеризується 
ранньою надмірною (у 1-й тиждень), подальшою 
декострукцією та неповноцінним дозріванням збере-
жених судин (до кінця 1-го місяця), їх відтермінова-
ною деконструкцією з супутнім аутоімунним, згодом 
— ішемічним ураженням перифокальної зони (2–3-й 
місяць) [59, 61, 62]. Стимуляція ангіогенезу у най-
гострішому та ранньому періоді після травми може 
мати не лише позитивний метаботропний ефект, а 
й спричиняти репефузійне ураження [63, 64] або 
формування значної кількості новоутворених судин 
з неповноцінною бар’єрною функцією, тобто, потен-
ціювати подальший аутоімунний процес. З високою 
вірогідністю з матеріалів, що використовували у 
досліджені, концентрація основного ангіогенного 
фактору VEGF максимальна у тканині фетальної 
нирки, менша — зрілої нюхової цибулини, мінімальна 
— фетального мозочка [48, 65–68].

Наведені реакції впливають на збудливість ней-
ронів СМ. Так, при реперфузії ішемізованої тканини 
мозку зменшується тривалість функціонального 
обороту (turnover) глутамінсинтетази на тлі ймовір-
ного підвищення її активності; збільшення продукції 
глутаміну астроцитами зумовлює надмірну продукцію 
глутамату нейронами з усіма наслідками щодо збуд-
ливості локальних нейрональних мереж; пригнічення 
глутамінсинтетази мозку супроводжується ней-
ропротекторним ефектом [69]. У коротких часових 
проміжках (до 10 діб) деякі запальні цитокіни (TNF-α, 
IL-1α, IL-6, MIP-1α) проявляють нейронопротекторний 
ефект, нейронотоксичний, у тому числі екзайтоток-
сичний — за тривалої експозиції [70]. Екзайтуючий 
вплив прозапальних чинників, у тому числі TNF-α, 
на мотонейрони за бічного аміотрофічного склерозу 
вважають одним з провідних факторів глутамат-опо-
середкованого збільшення спінальної дизрефлексії 
та спастичності [71]. Серед причин постаксонотомної 
загибелі поперекових мотонейронів розглядають 
NO-залежну глутаматну екзайтотоксичність, спри-
чинену мікрогліопатією [70]. Більшість прозапальних 
чинників (TNF-α, TGF-β, IL-1, IL-6, IL-10, IL-12, IL-18, 
LIF, CXCL1, CXCL12, CCL3, CCL5, простагландин Е2, 
ендотелін-1 тощо) справляють прямий чи опосе-
редкований екзайтуючий вплив на спіноталамічні 
нейрони больового шляху [25, с. 492–497, 511, 
514–519]. Доведеною вважають наявність у спектрі 
аутоімунних антитіл за різноманітних захворювань 
мозку таких, що збуджують глутаматні рецептори, 
тобто, справляють екзайтуючий вплив на відповідні 
нейрони [72–74].

При трансплантації апробованих у дослідженні 
видів біологічних тканин у зону травми мозочка най-

швидші темпи резорбції і, відповідно, найінтенсивнішу 
тканинну реакцію у товщі трансплантата спостерігали 
при ТТФН, менш інтенсивну — при ТТНЦ, найменшу 
— при ТТФМ. Натомість, найбільш висока аутоімунна 
агресія зафіксована щодо ТТФМ [59]. Це означає, що 
непрямі екзайтуючі впливи можуть реалізуватися, 
передусім, при ТТФН та ТТФМ.

Нейронотоксичні впливи запальних цитокінів чи 
нейронотропних антитіл можуть спричинити еліміна-
цію нейронів травмованого СМ. Екзайтуючі впливи 
аналогічної природи, сприяючи на ранніх етапах 
травматичного процесу відновленню збудливості, 
на більших часових проміжках є вагомою причиною 
загибелі мотонейронів перифокальної зони. Обидва 
патофізіологічні механізми, сприяючи поступовому 
зменшенню популяції мотонейронів нижче рівня трав-
ми, обмежують прогрес як функції, так і спастичності 
ЗІК, стабілізуючи їх динаміку, найбільш виражено — у 
групах «ТТФМ» та «ТТФН».

Зазначені механізми елімінації вірогідно поширю-
ються на сенситизовані (надмірно збудливі) спінота-
ламічні нейрони — патофізіологічний субстрат хроніч-
ного больового синдрому. За такої ситуації в групах 
«ТТФН» та «ТТФМ» вираженість цього ускладнення 
спінальної травми має бути найменшою. При ТТНЦ, 
згідно запропонованої моделі, виявлений тимчасовий 
ГАМК-ергічний ефект на нейрони СМ, у тому числі 
— на рухові та спіноталамічні нейрони, що зменшує 
екзайтотоксичну загибель цих клітинних популяцій. 
Тому при зменшенні ГАМК-ергічного впливу слід 
очікувати прогресування спастичності та больового 
синдрому, основними субстратами яких є збережені 
популяції спіноталамічних та рухових нейронів. За ти-
пового перебігу спінальної травми (група «контроль»), 
реалізується проміжний варіант, що проявляється 
відповідними показниками частоти спастичності та 
нейропатичного больового синдрому.

Важливо, що і спіноталамічні нейрони, і мото-
нейрони володіють механізмом слідової збудливості, 
перші — сенситизації, другі — формування плато-
потенціалів. Це необхідно, відповідно, для контек-
стуального запам’ятовування больового відчуття і 
точкового, чітко окресленого у часі підсилення елек-
тричного імпульсу до рівня, достатнього для активації 
м’яза. Звідси випливає висновок щодо розташування 
молекулярних систем спіноталамічних нейронів до 
формування стану тривалого збудження і збільшення 
ролі екзайтотоксичних механізмів в їх загибелі. З цієї 
позиції мотонейрони більш вразливі щодо елімінуючих 
впливів, реалізація яких меншою мірою залежить від 
рівня ГАМК-ергічної стимуляції. Отже, ГАМК-ергічний 
механізм може мати першочергове значення щодо 
збереження популяції спіноталамічних нейронів.

Не виключена також реалізація антиноцицеп-
тивних ефектів глутамату в умовах збільшення його 
концентрації, приміром, через активацію деяких ме-
таботропних глутаматних рецепторів [75, 76]. Слід 
також мати на увазі, що в умовах пересічення лише 
половини поперечника спинного мозку депривація 
нейронів нижче рівня травми щодо серотоніну та 
норадреналіну неможлива [77]. Як за таких умов 
відбувається перебудова шляхів зазначеного медіа-
торного фенотипу щодо популяцій мотонейронів та 
спіноталамічних нейронів, сьогодні невідомо. 
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З огляду на недостовірну різницю частоти ви-
явлення тяжкого больового синдрому в експери-
ментальних групах загалом, зумовленої, передусім, 
значною варіативністю величини груп, актуальними 
є подальші деталізовані дослідження перебігу цього 
ускладнення спінальної травми за аналогічних екс-
периментальних умов.

Висновки. 1. Апробовані варіанти нейротран-
сплантації суттєво впливають на перебіг синдрому 
спастичності після травми СМ. Достовірне збільшення 
ПС реєстрували у групі «контроль» протягом 1–2-го та 
5-го місяця, у групі «ТТНЦ» — 1–2-го та 6-го місяця, 
у групі «ТТФМ» — 3-го тижня, у групі «ТТФН» — 2-го 
тижня. Достовірне зменшення ПС відзначали у групі 
«ТТНЦ» протягом 5-го місяця.

2. Тривалу відсутність достовірних змін ПС вияв-
ляли, починаючи з 3-го («ТТФН»), 4-го («ТТФМ») чи 
12-го («ТТНЦ») тижня експерименту, на відміну від 
групи «контроль», для якої характерне достовірне 
неухильне збільшення показника до 20-го тижня.

3. На 7-му добу експерименту встановлене 
існування двох пар груп щодо рівня спастичності 
— «ТТФМ» та «ТТФН» (близько 1 бала за шкалою 
Ashworth), «ТТНЦ» та «контроль» (близько 0 балів); 
протягом 2–4-го тижня відзначали три варіанти ди-
наміки — «ТТФМ» та «ТТФН» (високий рівень спас-
тичності), «контроль» (проміжний рівень) та «ТТНЦ» 
(низький рівень).

4. Значення ПС в групах «ТТФМ» і «ТТФН» переви-
щували такі в групі «контроль» відповідно протягом 
1–3-го та 1–2-го тижня; в групі «ТТНЦ» — достовірно 
поступалися таким в групі «контроль» (2-й тиждень), 
«ТТФМ» (1–6-й тиждень) та «ТТФН» (1–3-й тиждень); 
в групах «ТТФН» і «ТТФМ» протягом періоду екс-
перименту різнилися недостовірно; починаючи з 
12-го тижня, значення ПС в групах «ТТНЦ», «ТТФМ» 
і «ТТФН» майже співпадали, чим відрізнялися від 
таких в групі «контроль», особливо наприкінці ек-
сперименту: (2,6±0,4) бала («контроль»), (2,2±0,2) 
бала («ТТНЦ»), (2,1±0,3) бала («ТТФМ») та (1,9±0,3) 
бала («ТТФН»).

5. У 59% тварин групи «ТТНЦ» виникла рання 
спастичність з згинально-привідною установкою у 
кульшовому, меншою мірою — колінному суглобі на 
тлі млявого парезу на рівні надп’ятково-гомілкового 
суглоба; аналогічну спастичну установку спостеріга-
ли у 40% тварин групи «ТТФМ» (протягом 2-го міся-
ця) та 25% тварин групи «ТТФН» (протягом перших 
тижнів).

6. У групі «контроль» у віддаленому періоді 
тяжкий нейрогенний посттравматичний больовий 
синдром виник у 19% тварин, у групі «ТТНЦ» — у 
27% (45% тварин з ознаками млявого парезу; ризик 
виникнення достовірно вищий у порівнянні з таким в 
групах «ТТФМ» і «ТТФН»); у групі «ТТФМ» — у 6% (1 
тварина), у групі «ТТФН» — не було; різниця частоти 
виникнення больового синдрому між експерименталь-
ними групами загалом недостовірна.

Подяка 
Автор висловлює подяку Н.Г. Драгунцовій 
за допомогу в опрацюванні первинних 
цифрових даних, представлених у роботі.
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Мета  дослідження: вивчення причин п і с ляоперац ійного 
підапоневротичного скупчення спинномозкової рідини (СМР), 
удосконалення методик герметизації хірургічної рани, розробка чіткого 
алгоритму лікувальних заходів, спрямованих на усунення ускладнення. 
Матеріали і методи дослідження. За період з 2004 по 2016 р. у 
нейрохірургічному відділенні лікували 197 пацієнтів з приводу менінгіоми 
основи черепа, у яких виконані 207 хірургічних втручань. У 88 (44,6%) 
хворих виявлено менінгіому передньої черепної ямки (ПЧЯ), у 73 (37,0%) 
— середньої черепної ямки (СЧЯ), у 36 (18,4%) — задньої черепної ямки 
(ЗЧЯ). Вік пацієнтів від 17 до 74 років, у середньому 45 років; чоловіків 
— 107 (54,3%), жінок — 90 (45,7%). 
З метою ретельної герметизації твердої оболонки головного мозку (ТОГМ) 
використовували методику формування перикраніального клаптя, 
фрагменти апоневрозу, вільні фрагменти м’яза та жирової тканини, медичні 
однокомпонентні клеї ціанакрилати «Сульфакрилат» та “Epiglue”. 
Результати. Проаналізоване 161 спостереження видалення менінгіоми 
ПЧЯ та СЧЯ. Підапоневротичне накопичення СМР в різні строки раннього 
післяопераційного періоду спостерігали у 32 (19,8%) хворих. «Лікворна 
подушка» в ділянці ЗЧЯ виникла у 2 пацієнтів, зникла самостійно.
Критерієм включення у дослідження була наявність підшкірного 
скупчення СМР за даними візуального та пальпаторного контролю рани 
з 2-ї доби після операції. Проаналізовані основні причини виникнення 
підапоневротичного скупчення СМР. Для його профілактики брали до 
уваги особливості формування м’якотканинного клаптя, трепанації черепа, 
розсічення та герметизації ТОГМ, зашивання операційної рани.
Визначені основні методи корекції ускладнення: накладання стисної 
пов’язки, черезшкірна аспірація СМР, використання еластичних бинтів, 
підшкірної та люмбальної дренажних систем, повторної ревізії та герметизації 
рани. Встановлені чіткі строки використання зазначених методик.
Висновки. 1. Основними причинами виникнення псевдоменінгоцеле в 
ранньому періоді після операції є підвищений тиск СМР та дефект ТОГМ. 
2. Навіть за ретельного зашивання операційної рани з використанням 
загальноприйнятих методів герметизації ТОГМ в ділянці трепанації 
можливе підапоневротичне скупчення СМР, частіше в лобовій ділянці 
внаслідок еластичності м’якотканинного клаптя та відсутності в його 
складі м’язового шару. 3. Поява «лікворної подушки» в ранньому 
післяопераційному періоді потребує вжиття невідкладних заходів, що 
сприятиме усуненню ускладнення у короткі строки. 
Ключові слова: менінгіома: основа черепа; підапоневротичне скупчення 
спинномозкової рідини; псевдоменінгоцеле.
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The objective of the study was to investigate the causes of postoperative 
subcutaneous accumulation of cerebrospinal fluid (CSF), improvement of 
techniques of surgical wound sealing, and the development of a clear algorithm 
for therapeutic manipulation aimed at eliminating this complication.
Materials and methods. During the period from 2004 to 2016 at the 
Neurosurgery Department of Hospital 196 patients with skull base meningiomas 
were treated, of which 207 operations were performed.
Eighty-eight (44.6%) patients had anterior meningiomas, 73 patients had 
medium and 36 patients had posterior fossa meningiomas. The patients’ age 
ranged from 17 to 74 years (mean age 45 years). There were 107 (54.3%) 
males and 90 (45.7%) females.
In order to seal the dura mater for small defects pericranial flaps and aponeurosis 
fragments as well as muscle and fat tissue fragments and monocomponent 
medical cyanoacrylate glues as Sulfakrilat and Epiglue were used.
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Result. We analyzed the data of 161 observations of postcranial fossa 
and medium fossa meningiomas. Subaponeurotic CSF accumulation in the 
early postoperative period was revealed in 32 (19.8%) patients. Thirty-two 
patients had anterior fossa pseudomeningocele eliminated spontaneously. 
The inclusion criterion was the presence of subcutaneous CSF accumulation 
since 2nd day by imaging and palpatory data. The paper analyzed the main 
causes of subaponeurotic CSF accumulation after surgery. Features of soft 
tissue flapping, craniotomy, resection and sealing of the dura, suturing the 
surgical wound were important for its prevention.
The paper determines the basic methods for medical and surgical correction 
of complications following as: a pressure bandage, percutaneous aspiration 
of cerebrospinal fluid syringe, the use of elastic bandages, hypodermic and 
lumbar drainage, wound revision and sealing.
Conclusion. 1. The main reasons for meningocele in the early postoperative 
period were increased pressure of cerebrospinal fluid and dura mater defect. 2. 
Even with careful suturing wounds using known methods for dura mater sealing, in 
the area of craniotomy subaponeurotic accumulation of fluid can occur, mostly in 
the frontal area due to the elasticity of soft tissue grafts and lack of muscle layer. 
3. Pseudomeningocele in the early postoperative period requires all necessary 
surgical and medical methods for this complication early removing.
Keywords: meningioma; skull base; subcutaneous accumulation of 
cerebrospinal fluid; pseudomeningocele.
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Цель исследования: изучение причин послеоперационного 
подапоневротического скопления спинномозговой жидкости (СМЖ), 
усовершенствование методик герметизации хирургической раны, 
разработка четкого алгоритма лечебных манипуляций, направленных на 
устранение осложнения. 
Материалы и методы. За период с 2004 по 2016 г. в нейрохирургическом 
отделении лечили 197 пациентов по поводу менингиомы основания черепа, 
у которых выполнены 207 хирургических вмешательств. У 88 больных 
выявлена менингиома передней, у 73 — средней, у 36 — задней черепной 
ямки. Возраст пациентов от 17 до 74 лет; мужчин — 107 (54,3%), женщин 
— 90 (45,7%). 
В целях герметизации твердой оболочки головного мозга (ТОГМ) 
использовали фрагменты апоневроза и надкостницы, жировой ткани, 
однокомпонентные медицинские клеи цианакрилаты «Сульфакрилат» 
и “Epiglue”. 
Результаты. Проанализировано 161 наблюдение удаления менингиомы 
передней и средней черепной ямок. Подкожное скопление СМЖ в разные 
сроки раннего послеоперационного периода возникло у 32 (19,8%) 
больных. «Ликворная подушка» в области задней черепной ямки возникла 
у 2 пациентов, исчезла самостоятельно.
Критерием включения в исследование было наличие подапоневротического 
скопления СМЖ по данным визуального и пальпаторного контроля раны 
со 2-х суток после операции. Проанализированы основные причины 
возникновения осложнения. В целях его профилактики учитывали 
особенности формирования кожного лоскута, трепанации черепа, 
вскрытия и герметизации ТОГМ, зашивания операционной раны. 
Определены основные методы коррекции осложнения: наложение 
давящей повязки, чрескожная аспирация СМЖ, использование эластичных 
бинтов, подкожной и люмбальной дренажных систем, повторная ревизия 
раны. Установлены четкие сроки использования приведенных методик.
Выводы. 1. Основными причинами возникновения псевдоменингоцеле 
в раннем послеоперационном периоде являются повышенное давление 
СМЖ и дефект ТОГМ. 2. Даже при тщательном зашивании операционной 
раны с использованием общепринятых методик герметизации ТОГМ в 
области трепанации возможно подапоневротическое скопление СМЖ, 
чаще в лобной области вследствие эластичности мягкотканного лоскута 
и отсутствия в его составе мышечного слоя. 3. Образование «ликворной 
подушки» в раннем послеоперационном периоде требует применения 
неотложных мер, что будет способствовать устранению осложнения в 
короткие сроки.
Ключевые слова: менингиома; основание черепа; подапоневротическое 
скопление спинномозговой жидкости; псевдоменингоцеле.
Украинский нейрохирургический журнал. 2017;(2):22-6.
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Стаття містить рисунки, які відображаються в друкованій версії у відтінках сірого, в електронній — у кольорі.

Вступ. Підапоневротичне скупчення СМР (так 
звана «лікворна подушка», псевдоменінгоцеле 
— ПМЦ) є одним з можливих ускладнень в ранньому 
післяопераційному періоді в хірургії новоутворень 
основи черепа. Це зумовлене, насамперед, тим, що 
такі операції завжди супроводжуються широким роз-
криттям базальних лікворних цистерн та технічними 
труднощами герметизації ТОГМ. Це ускладнення 
виникає незважаючи на ретельне зашивання хірур-
гічної рани. 

Вперше про спінальне ПМЦ під назвою ″meningocele 
spurius″, ″pseudo cyst″ автори повідомили у 1946 р. 
[1]; поняття ″псевдоменінгоцеле″ почали використо-
вувати з 1968 р. [2]. У більшості джерел літератури 
використовують цей термін для визначення спінальної 
локалізації процесу.

Післяопераційне накопичення СМР у м’яких тка-
нинах зумовлене градієнтом між пульсовим тиском 
СМР та інтерстиційним тиском позамозкових м’яких 
тканин [3]. 

У найближчому періоді після хірургічного втру-
чання ПМЦ частіше самостійно розсмоктується, проте, 
при формуванні фіброзної капсули цей процес уповіль-
нюється, що зумовлює все більше накопичення СМР. 
Клінічним проявом є головний біль (особливо у поло-
женні стоячи), що є наслідком зменшення об’єму СМР та 
виникнення внутрішньочерепної гіпотензії. При цьому 
комунікативний канал, як правило, містить тканинний 
клапоть-клапан, що забезпечує рух СМР у період сис-
толи лише в одному напрямку — зовнішньому [4]. 

Після резекції у 22 хворих клиноїдальної менін-
гіоми великих розмірів ПМЦ утворилося у 36,3% 
спостережень, воно розсмоктувалось в умовах 
консервативного лікування (механічне стискання, 
використання замінників колагену) протягом 5 тиж 
[5]. Причиною утворення ПМЦ автори вважали вико-
ристання розширених доступів (pterional, frontoorbital, 
frontoorbitalzygomatic) до основи черепа з резекцією 
певних ділянок ТОГМ разом з пухлиною. 

В іншому повідомленні, ПМЦ ускладнило резекцію 
медіальної сфеноїдальної менінгіоми у 20% пацієнтів 
[6]. Консервативне лікування передбачало механіч-
не стискання та призначення ацетазоламіду (250 мг 
через 6 год протягом 2 тиж). 

Дещо менша частота ПМЦ (6,5%) відзначена 
після резекції медіальної сфеноїдальної менінгіоми у 
108 хворих [7]. Автори не вказали методи усунення 
проблеми.

Cхеми лікування при ПМЦ різні, особливо за від-
сутності симптомів. Вважають, що за невеликих ПМЦ 
лікування не потрібне [5, 6]; за більших ПМЦ пропо-
нують евакуацію назовні або хірургічне втручання з 
метою реконструкції ТОГМ [1, 7]. Звертає увагу мала 
кількість повідомлень в літературі, присвячених цій 
проблемі, відсутність рекомендацій щодо лікувальної 
тактики. Можливо, це пов’язане з тим, що більшість 
авторів не вважають ПМЦ загрозливим ускладнен-
ням. Проте, проблема існує і потребує детального 
вивчення. За умови вчасного усунення ПМЦ тяжких 
негативних наслідків немає. За відсутності належної 
уваги можливі складнощі загоєння рани та виникнен-
ня гнійно-запальних ускладнень.

Мета дослідження: вивчення причин виникнен-
ня післяопераційного підшкірного скупчення СМР в 
хірургії менінгіом основи черепа, розробка ефективної 
методики його усунення. 

Завданням дослідження було вдосконалення 
методик герметизації хірургічної рани як профілак-
тичних заходів та розробка чіткого алгоритму ліку-
вальних заходів, спрямованих на швидке усунення 
даного ускладнення. 

Матеріали і методи дослідження. За період 
з 2004 по 2016 р. у нейрохірургічному відділенні 
лікували 197 пацієнтів з приводу менінгіоми основи 
черепа, у яких виконані 207 хірургічних втручань. 
У 88 (44,6%) хворих виявлені менінгіоми ПЧЯ, у 73 
(37,0%) — СЧЯ, у 36 (18,4%) — ЗЧЯ. Вік пацієнтів від 
17 до 74 років, у середньому 45 років. Чоловіків — 107 
(54,3%), жінок — 90 (45,7%). 

Всім пацієнтам проведене загальноклінічне, 
неврологічне, нейроофтальмологічне, отоневро-
логічне та лабораторне обстеження. Інтраскопічна 
діагностика здійснена з використанням МРТ і СКТ 
головного мозку та МР-ангіографії. Під час виконання 
хірургічного втручання використовували хірургічний 
мікроскоп, електротрепан, ультразвуковий аспіратор, 
набір мікроінструментів та мозкових ретракторів. 
Інтраопераційно проводили моніторинг функції че-
репних нервів з використанням електричного сти-
мулятора, а також допплер-контроль магістральних 
судин мозку.

З метою ретельної герметизації ТОГМ використо-
вували методику формування перикраніального клап-
тя, фрагменти апоневрозу, вільні фрагменти м’яза та 
жирової тканини пацієнта, медичні однокомпонентні 
клеї ціанакрилати «Сульфакрилат» та “Epiglue”. 

Результати та їх обговорення. Проаналізоване 
161 спостереження видалення менінгіоми основи 
черепа ПЧЯ та СЧЯ. Накопичення СМР у різні строки 
раннього післяопераційного періоду спостерігали у 32 
(19,8%) хворих. Критерієм включення у дослідження 
була візуальна та пальпаторна оцінка рани з 2-ї доби 
після операції. 

При хірургічних втручаннях на ЗЧЯ накопичення 
СМР за межами кістки візуалізували лише за даними 
контрольної МРТ (СКТ). М’язовий шар шийно-поти-
личної ділянки не дає можливості його пальпації. 
«Лікворна подушка» в цій ділянці з часом зникає само-
стійно. Винятком можуть бути тільки спостереження 
за наявності після операції гідроцефалії, при цьому 
порожнина зникає після корекції тиску СМР (встанов-
лення лікворного шунта тощо). Тому у дослідженні 
аналізували результати хірургії на ПЧЯ та СЧЯ.

Питання герметизації ТОГМ та зашивання опе-
раційної рани обговорювали ще на етапі планування 
хірургічного доступу. Розріз шкіри голови має відпові-
дати таким вимогам: а) бути достатнім для адекватної 
трепанації черепа, б) бути раціональним для швидко-
го загоєння рани з огляду на кровопостачання м’яких 
тканин, в) бути косметично вигідним. 

Площа скелетизації черепа має бути якнайменшою, 
оскільки підшкірне накопичення СМР можливе тільки в 
ділянках, де окістя та апоневроз від’єднані від кістки. 
Тому раціональною є тенденція до зменшення довжини 
розрізу та розмірів м’якотканинного клаптя. Всім па-
цієнтам трепанацію черепа виконували за допомогою 
краніотома. Важливим на цьому етапі є запобігання 
травматизації ТОГМ. Якщо ТОГМ щільно зрощена з кіст-
кою, намагалися роз’єднати їх за допомогою металево-
го провідника. За необхідності накладали додатковий 
фрезовий отвір. В окремих хворих (частіше похилого 
віку) ушкодження ТОГМ на етапі доступу неминуче. 
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ТОГМ розсікали, маючи на увазі можливості зручного 
та герметичного її зашивання. При підшиванні ТОГМ 
до окістя або кістки уникали використання великих 
голок та товстих ниток, намагалися підхопити тільки 
зовнішній шар оболонки. Слід пам’ятати, що будь-який 
додатковий прокол ТОГМ може бути джерелом підті-
кання СМР. Обережно використовували коагуляцію 
ТОГМ з метою запобігання її теплового згортання під 
впливом електричного струму.

За наявності дефекту ТОГМ та неможливості її 
герметичного зашивання як додатковий матеріал 
використовували фрагменти апоневрозу або м’яза 
— за малих розмірів дефекту (2–2,5 см) або жирової 
тканини передньої черевної стінки — за його великих 
розмірів. При використанні апоневрозу та окістя як 
пластичного матеріалу слід мати на увазі, що ці ткани-
ни важливі для формування кістково-м’якотканинного 
з’єднання після операції, тому їх широка резекція 
небажана. За наявності великого дефекту ТОГМ ра-
ціональне використання фрагменту апоневрозу або 
жирової тканини, вилучених безпосередньо під час 
операції з передньої черевної стінки або стегнової 
ділянки. Жирову тканину можна фіксувати за допомо-
гою клею або підшити до ТОГМ. Якщо після зашивання 
ТОГМ СМР просочується в місцях проколу голкою, до-
даткову герметизацію здійснювали з використанням 
гемостатичної марлі “Surgicel” та клею. В європей-
ських клініках з метою герметизації використовують 
двокомпонентні фібринові клеючі суміші та штучну 
ТОГМ або підготовлений матеріал від тварин. Оскільки 
зарубіжні матеріали не сертифіковані в нашій країні 
та аналогів вітчизняної продукції немає, використан-
ня зазначених технологій в нашій роботі обмежене. 
Додаткова пластика дефекту ТОГМ застосована у 33% 
пацієнтів; клеючі суміші — за потребою. 

Особливо ретельною герметизація ТОГМ має 
бути в ситуаціях, коли на етапі доступу розкривають 
повітроносні пазухи черепа, частіше лобову пазуху, 
яка може бути розкрита під час видалення базальних 
пухлин ПЧЯ. Останнім часом намагаємося уникати її 
розкриття, хоча раніше свідомо залучали її до кістко-
вого клаптя. Якщо розкриття лобової пазухи уникнути 
неможливо, обов’язково підшивали апоневроз до її 
внутрішньої кісткової стінки (рис. 1). 

За такої ситуації додатково можна використову-
вати жирову тканину (рис. 2).

За недостатньої герметизації лобової пазухи мож-
ливе виникнення тяжкого ускладнення — назальної 
ліквореї. 

Під час зашивання м’яких тканин підшкірно 
залишали гумовий пасивний дренаж (за винятком 
ран ЗЧЯ), який вилучали під час першої перев’язки 
наступної доби після операції. Разом з дренажем з 
підшкірного клаптя видаляли гемолізат, іноді з до-
мішками СМР. Наступну зміну пов’язки та контроль 
хірургічної рани проводили через добу. В цей час, за 
ознаками флуктуації під клаптем рідини, є можливість 
діагностики підшкірного накопичення СМР. За нашим 
досвідом, чим раніше відреагувати та вжити необхід-
них заходів, тим простіше усунути ускладнення. 

Для попередження підшкірного накопичення СМР 
накладали щільну пов’язку на голову, використову-
вали еластичний бинт, черезшкірно аспірували СМР, 
встановлювали підшкірний дренаж типу Венфлон 
16G–18G, люмбальний дренаж, проводили додаткове 
медикаментозне лікування, здійснювали хірургічну 
корекцію (повторне втручання). 

В останні роки розроблений чіткий алгоритм про-
ведення зазначених заходів (див. таблицю). 

Загалом, в усіх пацієнтів післяопераційні ПМЦ 
усунуті, у 56% — ще на першому етапі (протягом 3 
діб). З відсутності ускладнень в ранньому післяо-
пераційному періоді інтенсивність медикаментозної 
корекції поступово зменшували. Під додатковими 
медикаментозними заходами мали на увазі: підси-
лену антибактеріальну профілактику під час вста-
новлення підшкірного або люмбального дренажу, 
продовження протинабрякової терапії або збільшен-
ня її об’єму, призначення препаратів, що зменшують 
продукцію СМР, знеболювальну терапію при ліквор-
ній гіпотензії. Стерильний дренажний резервуар з 
СМР, що відтікала, встановлювали на рівні голови 
пацієнта. Таке положення є достатнім для виконання 

Рис. 2. Використання жирової тканини для 
герметизації лобової пазухи.

Рис. 1. Герметизація лобової пазухи до (А) та після 
(Б) підшивання апоневрозу.

А

Б
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Комплекс та послідовність виконання лікувальних заходів, спрямованих на усунення підшкірного 
скупчення СМР з аналізом їх ефективності.

Етап
Строки 

проведення, 
доба

Методика Ефективність 
(кількість)

* Усунення, %

I 1–3 Щільна пов’язка, черезшкірна аспірація СМР 18 56

II 4–7 Еластичний бинт, підшкірне дренування, 
додаткові медикаментозні заходи 10 (+18) 87

III 8–12 Еластичний бинт, люмбальний дренаж, 
додаткові медикаментозні заходи 2 (+18+10) 94

IV 13 і більше Хірургічна корекція 2 (+18+10+2) 100
Примітка. * — мали на увазі частоту усунення на кожному етапі з огляду на попередні, де проблема була вирішена.

частіше в лобовій ділянці внаслідок еластичності 
м’якотканинного клаптя та відсутності в його складі 
м’язового шару. 3. Поява «лікворної подушки» в ран-
ньому післяопераційному періоді потребує вжиття 
невідкладних заходів, що сприятиме усуненню уск-
ладнення у короткі строки. 
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його функції. Обов’язковим для спостереження за 
дією дренувальної системи є обчислення об’єму СМР, 
що виділилася, та моніторинг її хімічного складу. 
Загальний аналіз СМР проводили двічі на добу. За 
наявності початкових ознак запалення призначали 
підсилену антибактеріальну терапію. Як правило, 
при встановленні дренажу підшкірно протягом 1-ї 
доби виділялося 200–300 мл СМР, згодом її кіль-
кість поступово зменшувалась до 50–100 мл. Вкрай 
важливим моментом під час роботи підшкірної дре-
нувальної системи є повне виключення можливості 
підапоневротичного скупчення СМР, навіть у малій 
кількості. Тільки його відсутність при пальпації є 
ознакою ефективної роботи дренувальної системи. 
При появі «лікворної подушки» на 2–3-тю добу після 
встановлення дренажу потрібно починати все з по-
чатку. Тому важливим моментом є постійне цілодобо-
ве спостереження за раною. Максимальна тривалість 
функціонування підшкірної дренувальної системи 5 
діб. За відсутності ефекту за цей період переходили 
до наступного — III етапу лікування.

Люмбальний дренаж застосований у 2 пацієнтів. 
Суттєвим моментом при його встановленні є виклю-
чення можливості тривалого надмірного виведення 
СМР. Це досягали шляхом встановлення резервуара, 
куди відтікала СМР, на ліжку біля хворого (не на під-
лозі!). Важливою складовою є проведення підсиленої 
протинабрякової та антибактеріальної терапії, дослід-
ження хімічного складу СМР двічі на добу.

Тільки у 2 хворих виникла необхідність повтор-
ного втручання з метою герметизації ТОГМ. В одного 
з них стійке підшкірне скупчення СМР в скроневій 
ділянці після видалення петроклівальної менінгіо-
ми з використанням підскроневого доступу (ant. 
transpetrosal) поєднувалося з гострим бактеріальним 
менінгоенцефалітом (рис. 3).

Виконана операція — додаткова герметизація 
ТОГМ з використанням фрагменту жирової тканини на 
14-ту добу. Після повторної операції та загоєння рани 
пацієнт виписаний у задовільному стані. У пацієнтки 
похилого віку стійке накопичення СМР підшкірно в 
лобовій ділянці після видалення менінгіоми горбка ту-
рецького сідла поєднувалося з появою арезорбтивної 
гідроцефалії. Здійснене вентрикуло-перитонеальне 
шунтування. Пацієнтка виписана у задовільному стані 
без ускладнень.

Висновки. 1. Основними причинами виникнення 
ПМЦ в ранньому періоді після операції є підвищений 
тиск СМР та дефект ТОГМ. 2. Навіть за ретельного 
зашивання операційної рани з використанням за-
гальноприйнятих методів герметизації ТОГМ в ділянці 
трепанації можливе підапоневротичне скупчення СМР, 

Рис. 3. Підапоневротичне скупчення СМР в правій 
скроневій ділянці після видалення петроклівальної 
менінгіоми.

Науковий редактор: В.Д. Розуменко, д.мед.н., проф.
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Мета. Вивчити перебіг експериментального алергічного енцефаломієліту 
(ЕАЕ) після внутрішньовенного введення гемопоетичних стовбурових 
клітин (ГСК) та субокципітальної нейротрансплантації фетальних 
нейроклітин (ФН), їх вплив на інтенсивність процесів відновлення нервової 
тканини у щурів при ЕАЕ.

Матеріали і методи. Дослідження проведене на 40 щурах, маса тіла 200 г. 
ЕАЕ моделювали з використанням повного ад’юванта Фрейнда. В основній 
групі 32 щурам внутрішньовенно вводили ГСК (10 млн. чи 20 млн. клітин) 
та субокципітально ФН (2 млн.). Клінічний перебіг ЕАЕ оцінювали в період 
до 110 діб. Тварин виводили з експерименту через 23, 35 діб та 2 міс після 
моделювання ЕАЕ. Препарати забарвлювали за Нісслем, гематоксиліном та 
еозином, гематоксиліном та пікрофуксином, проводили морфометрію.

Результати. У групі №1 (без введення ГСК та ФН) одужання тварин не 
спостерігали, з 26-ї доби відзначений хронічний перебіг ЕАЕ. Тваринам 
групи №2 вводили ГСК у дозі 10 млн. клітин, пік клінічних проявів ЕАЕ 
спостерігали на 20-ту добу з поступовим одужанням тварин. У щурів групи 
№3 введення ГСК у дозі 20 млн. клітин статистично значуще сприяло 
швидшому регресу клінічних проявів у порівнянні з таким в групі №2. 
Одужання тварин, яким водили ГСК і ФН, відбувалося статистично значуще 
швидше ніж тварин, у яких застосовували лише ГСК. У щурів групи №5 
(ГСК у дозі 20 млн. клітин з подальшим інтратекальним введенням ФН) 
спостерігали тимчасове статистично значуще погіршення стану після 
введення ГСК та швидке покращення стану після введення ФН — на 29-
ту добу. В усіх тварин спостерігали тенденцію до зменшення кількості 
патологічно змінених нейроцитів та кількості гліоцитів.

Висновки. Найбільш виражений позитивний вплив на перебіг 
захворювання, швидкість відновлення клінічного стану тварин і 
збереження нейронів відзначали при внутрішньовенному введенні 20 
млн. ГСК з подальшим субокципітальним введенням ФН, особливо на 63-
тю добу спостереження.

Ключові слова: експериментальний алергічний енцефаломієліт; 
нейротрансплантація; гемопоетичні стовбурові клітини; фетальні 
нейроклітини.
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The objective. To study the course of experimental allergic encephalomyelitis 
(EAE) after intravenous administration of hematopoietic stem cells (HSC) and 
suboccipital transplantation of fetal neurocells (FNC), and treatment impact 
on intensity of neural tissue renewing in rats with EAE.
Materials and methods. The experiment included 40 rats, average weight 
200 g. EAE was induced using complete Freund’s adjuvant. In 32 rats with EAE 
we used intravenous HSK (10 million cells or 20 million cells) and suboccipital 
transplantation of FNC (0.1 ml). The EAE clinical course was estimated up to 
110 days. The rats were taken from the experiment on 23rd, 25th days and 
in 2 months after EAE induction. The preparations were stained by Nisse, 
with hematoxylin, eosin and picro-fuchsin. Morphological and morphometric 
studies were performed.
Results. Complete recovery was not observed, and on the 26th day of the 
experiment EAE was regarded as a chronic process. After allogeneic HSC 
administration (in dose 10 million cells) peak of clinical manifestations was 
observed on the 20th day of the experiment with animals’ gradual complete 
recovery. Administration of allogeneic HSC in a dose of 20 million cells leads to 
significantly more rapid regression of clinical signs compared to the treatment 
with allogeneic HSC in a dose of 10 million cells. Animals’ recovery after 
intravenous introduction of HSC and suboccipital transplantation of FNC was 
significantly more rapid than after treatment just with HSC. The treatment 
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Стаття містить рисунки, які відображаються в друкованій версії у відтінках сірого, в електронній — у кольорі.

with intravenous introduction of HSC (20 million cells) and suboccipital 
transplantation of FNC was associated with temporary significant deterioration 
after HSC administration and rapid recovery after FNC application (on the 
29th day). In all treatment options we revealed the tendency to reduction of 
pathologically changed neurocyts and gliocyts number.

Conclusion. Suboccipital administration of allogeneic FNC improves the 
clinical condition of rats with EAE. The best results of experimental EAE 
treatment were observed at intravenous administration of HSC (20 million 
cells) followed by FNC neurotransplantation, particularly on the 63rd day.

Keywords: experimental allergic encephalomyelitis; neurotransplantation; 
hematopoietic stem cells; fetal neurocells.
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Цель. Изучить течение экспериментального аллергического 
энцефаломиелита (ЭАЭ) после внутривенного введения гемопоэтических 
стволовых клеток (ГСК) и субокципитальной нейротрансплантации 
фетальных нейроклеток (ФН), их влияние на интенсивность процессов 
восстановления нервной ткани крыс при ЭАЭ.
Материалы и методы. Исследование проведено на 40 крысах, масса 
тела 200 г. ЭАЭ моделировали с использованием полного адъюванта 
Фрейнда. В основной группе 32 крысам внутривенно вводили ГСК (10 млн. 
или 20 млн. клеток) и субокципитально 2 млн. ФН. Клиническое течение 
ЭАЭ оценивали в сроки до 110 сут. Животных выводили из эксперимента 
на 23-и, 35-е сутки и через 2 мес после моделирования ЭАЭ. Препараты 
окрашивали по Нисслю, гематоксилином и эозином, гематоксилином и 
пикрофуксином, проводили морфометрию. 
Результаты. В группе №1 (без введения ГСК и ФН) полное выздоровление 
животных не наблюдали, с 26-х суток течение ЭАЭ было хроническим. В 
группе №2 вводили ГСК в дозе 10 млн. клеток, пик клинических проявлений 
наблюдали на 20-е сутки с постепенным выздоровлением животных. В 
группе №3 введение 20 млн. ГСК статистически значимо способствовало 
более быстрому регрессу клинических проявлений по сравнению с 
такими в группе №2. Выздоровление животных, которым вводили ГСК 
и ФН, происходило статистически значимо быстрее, чем у животных, 
которым вводили только ГСК. В группе №5 (ГСК в дозе 20 млн. клеток 
с последующим интратекальным введением ФН) наблюдали временное 
статистически значимое ухудшение состояния животных после введения 
ГСК и быстрое улучшение состояния после введения ФН — на 29-е сутки. У 
всех крыс наблюдали тенденцию к уменьшению количества патологически 
измененных нейроцитов и уменьшение количества глиоцитов.
Выводы. Наиболее выраженное позитивное влияние на течение 
заболевания, скорость восстановления клинического состояния животных 
и сохранность нейронов отмечены при внутривенном введении 20 млн. 
ГСК с последующим субокципитальным введением ФН, особенно на 63-и 
сутки наблюдения.
Ключевые слова: экспериментальный аллергический энцефаломиелит; 
нейротрансплантация; гемопоэтические стволовые клетки; фетальные 
нейроклетки. 
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Вступ. Демієлінізація є патофізіологічним про-
явом різних захворювань, які поділяють на хвороби з 
наявним генетично детермінованим дефектом проце-
су закладання та формування мієліну (дисмієлінові) 
та хвороби з руйнуванням нормально синтезованого 
мієліну (мієлінокластичні). Саме до мієлінокластич-
них захворювань належать розсіяний склероз (РС), 
поствакцинальний та експериментальний енцефа-
ломієліт, зокрема, ЕАЕ [1, 2].

На перебіг ЕАЕ впливають багато чинників, зок-
рема, продукти ембріофетоплацентарного комплексу 

[1], алогенна нервова тканина [3], компоненти ембріо-
нальної нервової тканини (ЕНТ) [4], стовбурові клітини 
кісткового мозку [5], ліпопротеїнові комплекси [6] 
тощо. Більшість дослідників вивчають вплив на ЕАЕ 
будь-яких чинників на висоті клінічних проявів захво-
рювання [1, 3—5, 7, 8], вплив нейрогенних стовбурових 
клітин на процеси де- і ремієлінізації при ЕАЕ [3]. 

Перебіг ЕАЕ супроводжується порушенням гене-
тичної недоторканості імунної системи, що за деяких 
ситуацій зумовлює аутоімунні реакції, за інших — то-
лерантність [9].
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При енцефаломієліті надзвичайно важливу роль 
відіграють аутоімунні реакції, які, в тому числі за 
типом мімікрії, беруть участь у руйнуванні структур 
нервової системи.

Для усунення аутоімунітету і попередження від-
торгнення нейрогенних клітин ми використали спосіб 
моделювання толерантності до аутоантигенів шляхом 
внутрішньовенного введення ГСК, здатних індукува-
ти таку толерантність. Здатність стовбурових клітин 
виживати і зберігати властивості протягом тривалого 
часу після ксеногенної трансплантації встановлена 
нами раніше [10]. Таким чином, виникає стан мікро-
химеризму. Гіпотетично мікрохимерні клітини мають 
бути недиференційованими, оскільки здатні цирку-
лювати в організмі та заселяти різні органи, експре-
сувати антигени, характерні для відповідних тканин, 
внаслідок чого їх вважають стовбуровими клітинами 
[11]. Мікрохимерні ГСК здатні диференціюватися у 
трофобласти, В- і Т-лімфоцити, моноцити, природні 
кілери (NK-клітини) у крові реципієнта. Фетальні ме-
зенхімальні стовбурові клітини можуть диференцію-
ватися в остеогенному, хондрогенному, біогенному, 
адипогенному та нейрогенному напрямках. Фетальні 
химерні клітини експресують маркери ендотеліально-
го диференціювання VEGFR2+, CD31+, можуть брати 
активну участь у репарації пошкоджених тканин різ-
них органів, зокрема, центральної нервової системи 
(ЦНС), в якій при деяких захворюваннях  виявляють 
демієлінізацію [12].

Таким чином, з нашої точки зору, ГСК можуть 
сприяти формуванню толерантності і створювати спри-
ятливі умови для виживання трансплантованих ней-
рогенних стовбурових клітин [13]. Це сприятиме про-
дукції трофічних факторів та інтеграції ФН у тканину 
ЦНС реципієнта, замісному ефекту. Нейрогенні клітини 
здатні поповнювати склад клітин-попередниць, забез-
печуючи умови для ремієлінізації аксонів, відновлення 
нервової тканини, зменшення моторного дефіциту при 
запально-дегенеративному ураженні ЦНС.

Мета роботи: вивчити вплив ГСК і нейрогенних 
стовбурових клітин на перебіг ЕАЕ та інтенсивність 
процесів відновлення нервової тканини в експерименті 
на щурах.

Матеріали і методи дослідження. Дослідження 
проведене на 40 білих нелінійних щурах розводки 
віварію Інституту нейрохірургії, масою тіла 200—220 
г. Всі процедури з дослідними тваринами виконували 
відповідно до міжнародних правил і норм European 
Communities Council Directives (1986, 86/609/EEC) та 
принципів Європейської Конвенції про захист хребет-
них тварин, яких використовують для експерименталь-
них та наукових цілей [14], Закону України “Про захист 
тварин від жорстокого поводження” [15].

ЕАЕ моделювали шляхом підшкірної ін’єкції го-
могенату спинного мозку щурів з повним ад’ювантом 
Фрейнда, що містив 3 мг/мл Mycobacterium tuberculosis 
з розрахунку 50 мг енцефалітогенної суміші на 100 г 
маси тіла тварини [16—18]. Енцефалітогенну суміш 
вводили у подушечки кінцівок фіксованих тварин. 

Клінічний перебіг ЕАЕ оцінювали за такими озна-
ками: тонус м’язів кінцівок, тонус хвоста, стан сфінк-
терів, наявність парезу та паралічу, артриту, трофічних 
змін на кінцівках. Ступінь тяжкості оцінювали в балах 
(табл. 1). Клінічні спостереження за тваринами про-
водили щодня протягом 1 міс, у кожної тварини виз-
начали ступінь тяжкості з огляду на зовнішні ознаки 
та клінічний стан. У подальшому тварин обстежували 
двічі на тиждень до 40-ї доби. Після зникнення клініч-
них проявів захворювання спостереження проводили 
1 раз на тиждень до 63-ї доби. Тварин виводили з ек-

сперименту на 23-тю, 35-ту добу та через 2 міс після 
моделювання ЕАЕ.

У 32 щурів з ЕАЕ для аналізу залежності клінічного 
перебігу захворювання від кількості введених клітин 
внутрішньовенно вводили 0,25 мл суспензії (10 млн. 
клітин) і 0,5 мл суспензії (20 млн. клітин) алогенних 
ГСК з подальшим субокципітальним введенням ФН (2 
млн. клітин в об’ємі 0,1 мл) (табл. 2). 

Клітини вводили внутрішньовенно на 7-му добу 
після індукції ЕАЕ у хвостову вену фіксованих тварин. 
Субокципітальне введення здійснювали на 21-шу добу 
після індукції ЕАЕ, під загальним знеболенням шляхом 
введення суміші розчинів ксилазину (Sedazin, Biowet, 
Польща, в дозі 15 мг/кг) і кетаміну (Calypsol, Гедеон 
Ріхтер А.О., Угорщина, в дозі 10 мг/кг) внутрішньооче-
ревинно. Шерсть на шиї вистригали ножицями, здійсню-
вали пункцію великої потиличної цистерни, у лікворні 
простори вводили  суспензію нейрогенних клітин. 

Підготовку та вивчення клітинного складу сус-
пензії ГСК та нейрогенних клітин проводили у відділі 
молекулярної біохімії. 

Суспензію ГСК отримували з фетальної печінки 
щура (строки гестації 12—13 діб) за методом N. Shiojiri, 
M. Nitou [19]. Вміст живих клітин в суспензії визначали 
з застосуванням вітального барвника трипанового 
синього шляхом підрахунку в камері Горяєва [20, 21]. 
Для подальших досліджень використовували лише 
зразки з вмістом живих клітин не менше 80%. Загальна 
концентрація клітин в отриманій суспензії становила 
40 млн. в 1 мл. Аналіз клітинного складу отриманої 
суспензії проводили на препаратах, забарвлених за 
Романовським—Гімза [22, 23].

Суспензію ФН щурів отримували за методом 
C.N. Svedensen [20]. Вміст живих клітин в суспензії 
визначали за допомогою вітального барвника. Для 
подальших досліджень використовували лише зраз-
ки з вмістом живих клітин не менше 70%. Загальна 
концентрація клітин в отриманій суспензії становила 
20 млн. в 1 мл.

Для встановлення кількості стовбурових нейроген-
них клітин за допомогою імуногістохімічного методу ви-
являли нестин-позитивні (Nest+) та β-тубулін-позитивні 
клітини [20, 21]. Використовували первинні антитіла 
до нестину (Dako, Данія). Візуалізацію зв’язування 
здійснювали за допомогою системи Multivision Polymer 
Detection (Dako, Данія). 

Для морфологічної оцінки клітинного складу сірої 
речовини спинного мозку тварин, у яких моделювали 

Таблиця 1. Шкала тяжкості ЕАЕ.

Кількість 
балів Прояви

0 Відсутність клінічних проявів
1 Зниження тонусу хвоста

2 Слабість або легкий параліч задніх 
кінцівок

3 Тяжкий параліч задніх або всіх кінцівок
4 Термінальний стан
5 Смерть

Таблиця 2. Розподіл тварин по групах.

Група Лікування
1 Контрольна, ЕАЕ без лікування
2 ГСК (0,25 мл суспензії, 10 млн. клітин)
3 ГСК (0,5 мл суспензії, 20 млн. клітин)

4
ГСК (0,25 мл суспензії, 10 млн. клітин) 
та нейротрансплантація (2 млн. клітин в 
об’ємі 0,1 мл) 

5
ГСК (0,5 мл суспензії, 20 млн. клітин) та 
нейротрансплантація (2 млн. клітин в 
об’ємі 0,1 мл) 
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ЕАЕ, у різних серіях дослідів відібрані 
найбільш якісні гістологічні препарати з 
приблизно однаковою товщиною зрізів, 
які забарвлювали тіоніном за Нісслем, 
гематоксиліном та еозином, гематоксилі-
ном та пікрофуксином. Клітинами (ней-
роцити, гліоцити) зі зміненою цитологією 
вважали клітини з деформованим ядром, 
вакуолізацією, гіперхроматозом або 
хроматолізом, зменшеним об’ємом ядра, 
деформацією цитоплазми та тигролізом 
— ознаками, характерними для ішемічних 
змін. Клітини рахували у світлооптичному 
мікроскопі (цитоаналізатор зображення 
„IBAS-2000”, Німеччина) після виведен-
ня зображення на телемонітор. Загалом 
обраховані 180 полів зору, майже 8 тис. 
клітин.

Статистична обробка отриманих да-
них проведена за критерієм Вілкоксона-
Манна-Уїтні для малих сукупностей [24] 
та критерієм Ст’юдента. Використовували 
програму Microsoft Excel. Вивчали вірогід-
ності поліноміальної апроксимації за три-
валого спостереження за тваринами (міра 
поліному — 2). Апроксимація — наближе-
ний опис кореляційної залежності змінних 
відповідним рівнянням функціональної 
залежності, що передає основну тенден-
цію залежності або її «тренд» [24]. 

Результати та їх обговорення. 
Динаміка клінічного стану щурів, яким 
вводили алогенні ГСК у дозі 10 млн. 
клітин, та щурів групи спостереження 
наведена на рис. 1. Через 12 діб після 
лікування спостерігали статистично 
значуще прискорення відновлення тону-
су м’язів кінцівок в експериментальних 
тварин у більш ранні строки та більш 
динамічне, ніж у щурів контрольної гру-
пи. Слід звернути увагу, що у перші дні 
після трансплантації алогенних ГСК стан 
щурів погіршувався, проте, статистично 
незначуще. В подальшому спостерігали 
формування ЕАЕ з піком клінічних проявів 
на 20-ту добу з поступовим одужанням 
тварин. У групі №1 одужання тварин не 
спостерігали, з 26-ї доби перебіг ЕАЕ був 
хронічним.

Отже, введення щурам алогенних 
ГСК у дозі 10 млн. клітин супроводжува-
лося поступовим поліпшенням стану та 
прискоренням одужання, з тимчасовим 
статистично незначущим погіршенням 
стану після застосування клітин.

У зв’язку з цим, а також для вив-
чення залежності клінічного ефекту 
від кількості введених ГСК, вивчений 
вплив на перебіг ЕАЕ внутрішньовен-
ного введення ГСК у більшій дозі — 20 
млн. клітин (рис. 2). Через 10 діб після 
лікування спостерігали статистично 
значуще прискорення відновлення тону-
су м’язів кінцівок в  експериментальних 
тварин. Також у перші дні після транс-
плантації алогенних ГСК стан тварин 
статистично значуще погіршувався. У 
подальшому спостерігали формування  
ЕАЕ з піком клінічних проявів на 19-ту 
добу з поступовим одужанням тварин. 

Рис. 2. Динаміка клінічного стану щурів, яким вводили 20 млн. 
алогенних ГСК.

Рис. 1. Динаміка клінічного стану щурів, яким внутрішньовенно 
вводили 10 млн. алогенних ГСК.

Рис. 3. Динаміка клінічного стану щурів групи №4, яким 
внутрішньовенно введено 10 млн. алогенних ГСК та 
субокципітально 2 млн. ФН.
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Крім того, відзначений статистично зна-
чущий регрес проявів ЕАЕ та одужання 
тварин групи №3, швидший за такий в 
групі №2.

Таким чином, у щурів групи №3 після 
введення 20 млн. алогенних ГСК клініч-
ний стан тимчасово статистично значуще 
погіршувався з подальшим одужанням на 
32-гу добу експерименту. Клінічний пере-
біг захворювання у щурів, яким вводили 
алогенні ГСК у дозі 20 млн. клітин (група 
№3), статистично значуще не відрізняєть-
ся від такого в групі тварин №2.

Результати впливу алогенних ФН (в 
0,1 мл суспензії 2 млн. нейрогенних клі-
тин вводили субокципітально) на 21-шу 
добу спостереження після попереднього 
внутрішньовенного введення 10 млн. 
ГСК (група №4) і 20 млн. ГСК (група №5) 
представлені на рис. 3 і 4. У тварин 
групи №4 у перші дні після введення ало-
генних ГСК клінічний стан статистично 
незначуще погіршувався, у подальшому 
спостерігали (також, статистично незна-
чуще) погіршення стану після введення 
ФН. Проте, одужання тварин відбувалося 
статистично значуще швидше, ніж щурів 
у групах №2 і №3.

У групі №5 у перші дні після введення 
алогенних ГСК стан щурів статистично 
значуще погіршувався, проте, у по-
дальшому, після нейротрансплантації, 
погіршення стану щурів статистично зна-
чуще не відбувалося. Одужання тварин, 
яким вводили ГСК у більшій дозі та ФН, 
відбувалося швидше — на 29-ту добу, а 
лінія тренду мала більш експансивний 
напрямок. 

Таким чином, стан щурів, яким вводи-
ли ГСК у дозі 10 млн. клітин з подальшим 
інтратекальним введенням ФН, характери-
зувався тимчасовим статистично незначу-
щим погіршенням після кожного лікування. 
Проте, слід мати на увазі, що тварин перед 
субокципітальним введенням ФН нарко-
тизували, що, на тлі клінічних проявів 
ЕАЕ, також зумовлювало погіршення їх 
клінічного стану. У цілому, регрес проявів 
ЕАЕ при застосуванні алогенних ГСК у дозі 
10 млн. клітин з подальшим введенням 
ФН статистично значуще швидший, ніж у 
тварин груп №2 і №3.

Під час морфометричного обробляння 
результатів гістологічного дослідження 
тканини спинного мозку у кожному полі 
зору рахували загальну кількість ней-
ронів, нейронів зі зміненою і нормальною 
цитологією, а також кількість гліоцитів. 
Кількість патологічно змінених нейронів 
помітно зменшувалася у дослідних групах 
тварин порівняно з такою в групі №1, 
особливо на 35-ту добу дослідження, з 
поступовим збільшенням їх кількості в 
групах №2 і №4 на 63-тю добу. Так, у 
групі №1 вона становила 7,7±1,1, в групі 
№5 — 3,7±0,5. При введенні тваринам 
тільки ГСК або ГСК в дозі 10 млн. клі-
тин з ФН кількість патологічно змінених 
нейроцитів наближалась до такої в групі 
№1 (рис. 5, 6). На 63-тю добу кількість 

Рис. 4. Динаміка клінічного стану щурів групи №5, яким вводили 
20 млн. алогенних ГСК та субокципітально 2 млн. ФН.

Рис. 5. Морфологічна оцінка клітинного складу спинного мозку у 
щурів з ЕАЕ на 35-ту добу.

Рис. 6. Морфологічна оцінка клітинного складу спинного мозку 
у щурів з ЕАЕ на 63-тю добу.
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незмінених нейронів суттєво не відрізнялася в усіх 
групах, крім групи №2.

Динаміка кількості гліальних клітин свідчила, що 
у тварин групи №1 на 20% збільшувалася кількість 
гліоцитів, що свідчило про активацію їх проліферації. 
Спостерігали зменшення кількості гліоцитів в усіх ек-
спериментальних тварин, особливо в групі №5.

У цілому, результати морфометричних досліджень 
свідчили про ефективність застосування в гострому 
періоді експериментального запально-дегенеративно-
го ураження ЦНС хірургічного методу, що передбачав 
субокципітальне введення у лікворні простори алоген-
них ФН, особливо за попереднього застосування ГСК 
в кількості 20 млн. Відзначено меншу ефективність 
лише внутрішньовенного введення ГСК. Так, загальна 
структура спинного мозку після введення малої дози 
ГСК суттєво не відрізнялася від такої у тварин конт-
рольної групи.

В трансплантології важливим чинником успішності 
приживлення клітин є досягнення імунної толеран-
тності. Тривала толерантність без фармакологічної 
супресії може існувати, наприклад, при трансплантації 
ГСК. Деякі дослідники вважають зміну імунної відповіді 
у реципієнтів при мікрохимеризмі, спричиненому до-
норськими ГСК, як індукцію взаємної імунологічної 
нереактивності [25, 26].

Отримані нами результати вивчення впливу клі-
тинної терапії на перебіг ЕАЕ свідчать про можливість 
виникнення такої нереактивності, оскільки кращі 
результати досягнуті у тварин, яким внутрішньовенно 
вводили 20 млн. ГСК і в подальшому субокципітально 
ФН.

Висновки. 1. Клінічний перебіг захворювання 
у тварин контрольної групи, зміни морфометричних 
показників спинного мозку свідчили про відповідність 
моделі ЕАЕ хронічному процесу ремітуючого перебігу 
розсіяного склерозу.

2. В усіх експериментальних тварин виявлена 
позитивна динаміка клінічного стану і перебігу захво-
рювання, без переходу процесу в хронічний. Деяке 
погіршення стану тварин в групах №3 і №5 після вве-
дення клітин можна пояснити впливом наркозу або 
великої кількості ГСК.

3. Найбільш виражений позитивний вплив на пе-
ребіг захворювання, швидкість відновлення клінічного 
стану тварин і збереження нейронів відзначали при 
внутрішньовенному введенні 20 млн. ГСК з подальшим 
субокципітальним введенням ФН, особливо на 63-тю 
добу спостереження.
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Цель исследования. Проанализировать результаты хирургического 
лечения опухолей боковых желудочков (ОБЖ) различной гистоструктуры 
у детей и взрослых.

Материалы и методы. Проведено ретроспективное моноцентровое 
исследование с участием 243 пациентов, которых по поводу ОБЖ лечили 
в Институте нейрохирургии в период с 1990 по 2016 г., в том числе 104 
взрослых (54 женщины и 50 мужчин) и 139 — детского возраста (89 
мальчиков и 50 девочек). Всем больным проведено детальное клиническое 
обследование с использованием нейровизуализационных методов. 
Оперированы 123 пациента детского возраста (летальность 37,4%) и 85 
взрослых (летальность 14,1%).

Результаты. Клиническим проявлением ОБЖ был преимущественно 
гипертензионный синдром — у 108 (77,7%) больных детского возраста и 
83 (79,8%) взрослых.

В группе детей оперированы 123 пациента; выписаны после операции 77 
(62,6%), умерли 46 (37,4%); в группе взрослых оперированы 85 пациентов; 
выписаны после операции 73 (85,9%), умерли 12 (14,1%).

Выводы. ОБЖ представляют сложную патологию, которая проявляется 
гипертензионным синдромом и требует дифференцированного 
выбора адекватной хирургической тактики, сопровождается высокой 
летальностью и частыми осложнениями в раннем послеоперационном 
периоде, особенно у детей.

Ключевые слова: новообразования боковых желудочков; моноцентровое 
исследование; нейровизуализация; менингиомы.
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Objective. Тo analyze and review the immediate surgical treatment results 
for a wide histological range of lateral ventricle tumors (TLV) in children and 
adults.

Materials and methods. Single centre retrospective study included 234 
patients with TLV treated and managed in the Neurosurgery Institute from 
1990 to 2016. There were 104 adults (54 females and 50 males) while the 
children were 139 (89 males and 50 females). Thorough physical examination 
using neuroimaging methods was performed in all the patients. One-hundred 
and twenty-three children (lethality 37.4 %) and 85 adult patients underwent 
surgical treatment (lethality 14.1 %).

Results. Hypertensive syndrome as TLV clinical sign prevailed: in 108 (77.7 
%) and 83 (79.8 %) pediatric and adult patients, respectively.

One-hundred and twenty three pediatric patients underwent surgery: 77 (62.6 
%) were discharged after surgery, 46 (37.4%) patients died. While in the adult 
group 85 patients were operated; 73 (85.9 %) patients were discharged after 
surgery, and 12 (14.1%) died.

Conclusions. Lateral ventricle tumors are complicated pathology manifesting 
by hypertensive syndrome, require a differentiated choice of adequate surgical 
approach, since it is accompanied by a high mortality rate and complications 
in the early postoperative period, mostly in children.

Keywords: lateral ventricle neoplasm; single centre study; neurovisualisation; 
meningiomas.
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Мета дослідження. Проаналізувати результати хірургічного лікування 
пухлин бічних шлуночків (ПБШ) різної гістоструктури у дітей и 
дорослих.

Матеріали і методи. Проведене ретроспективне моноцентрове 
дослідження за участі 243 пацієнтів, яких з приводу ПБШ лікували 
в Інституті нейрохірургії в період з 1990 по 2016 р., в тому числі 104 
дорослих (54 жінки і 50 чоловіків) і 139 дитячого віку (89 хлопчиків і 
50 дівчаток). Всім хворим проведене детальне клінічне обстеження з 
використанням нейровізуалізаційних методів. Оперовані 123 пацієнта 
дитячого віку (летальність 37,4%) і 85 дорослих (летальність 14,1%).

Результати. Клінічним проявом ПБШ був переважно гіпертензійний 
синдром — у 108 (77,7%) хворих дитячого віку і 83 (79,8%) дорослих.

У групі дітей оперовані 123 пацієнта; виписані після операції 77 (62,6%), 
померли 46 (37,4%); у групі дорослих оперовані 85 пацієнтів, виписані 
73 (85,9%), померли 12 (14,1%).

Висновки. ПБШ представляють складну патологію, що проявляється 
гіпертензійним синдромом і потребує диференцiйованого вибору 
адекватної хірургічної тактики, супроводжується високою летальністю та 
частими ускладненнями в ранньому післяопераційному періоді, переважно 
у дітей.

Ключовi слова: пухлинами бічних шлуночків; моноцентрове дослідження; 
нейровізуалізація; менінгіоми.
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Введение. По данным литературы, ОБЖ являются 
редкими опухолями головного мозга, составляющими 
от 0,81 до 1,6% всех опухолей головного мозга и около 
3% всех внутричерепных опухолей у взрослых. Они 
включают широкий спектр доброкачественных, зло-
качественных и кистозных образований. Различают 
истинные внутрижелудочковые опухоли, возникаю-
щие из стенок или других структур желудочков мозга, 
с трансэпендимарным разрастанием или без такового. 
Опухоли, исходящие из соседних структур головного 
мозга с внутрижелудочковым трансэпендимарным 
экзофитным ростом рассматривают как вторичные 
внутрижелудочковые опухоли [1–7].

В 1854 г. Show представил одно из самых ранних 
сообщений о пациенте с ОБЖ [8, 9] в возрасте 63 
лет, у которого правосторонний гемипарез, афазия и 
судороги существовали в течение 27 лет. По данным 
патологоанатомического исследования обнаружена 
неоднородная шароподобная фиброзная опухоль, 
расположенная в левом боковом желудочке. Опухоль, 
вероятно, была менингиомой [9].

В дальнейшем отмечено, что такие новообразо-
вания составляли лишь 0,75% всех внутричерепных 
опухолей. Представлены данные о серии из 2000 
оперированных опухолей головного мозга, из которых 
9 локализовались в боковом желудочке [1, 8]. Другие 
исследователи выявили 55 ОБЖ из 4289 опухолей 
головного мозга [10]. 

Существуют различные мнения относительно 
преобладания ОБЖ у пациентов разного возраста. 
Некоторые авторы 50% внутрижелудочковых опухолей 
у взрослых выявляли в боковом желудочке, в то время 
как в детском возрасте — лишь 25% [10, 11]. Другие 
авторы показали, что частота ОБЖ у детей больше, чем 
у взрослых, и составляет 5% [12] и 9% [13].

Летальность при наличии плексуспапилломы ин-
травентрикулярной локализации, охватывающей не 
только боковые, но и III, IV желудочки, составила у 
детей 28%, у взрослых — 30% [4].

Прогнозирование исхода хирургического лечения 
объемных образований боковых желудочков, как в 
отношении показателей выживаемости, так и качес-
тва жизни пациента, не изучено [14].

Однако оно является основополагающим для 
нейрохирургов при выборе тактики хирургического 
вмешательства. 

Хирургическое удаление опухоли может избавить 
больного от последующих неприятностей, связанных 
с наличием и ростом новообразования. Однако труд-
нодоступность ОБЖ и, соответственно, травматич-
ность доступов к ним, а также гистологическое разно-
образие внутрижелудочковых опухолей, большинство 
из которых, особенно в детском возрасте, склонны к 
рецидивированию, осложняют определение соотно-
шения возможного риска и пользы [1].

Материалы и методы исследования. 
Проанализированы истории болезни 243 пациентов, 
которых по поводу ОБЖ различной локализации 
лечили в клинике в период с 1990 по 2016 г., в том 
числе 104 взрослых (54 женщины, 50 мужчин) и 139 
детей (89 мальчиков, 50 девочек). Выделение таких 
возрастных групп целесообразно из-за различия 
определенных гистологических вариантов и исхода 
заболевания.

В детском возрасте наиболее часто выявляли 
плексуспапиллому — у 47 (38,2%) пациентов, реже 
эпендимому — у 19 (15,4%), редко менингиому — у 
2 (1,6%).

У взрослых преобладали менингиомы — у 27 
(31,8%) больных, реже нейроцитомы — у 9 (10,6%), 
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эпендимомы — у 8 (9,4%), редко плексуспапилломы 
— у 1 (1,2%).

Оперированы 123 больных детского возраста. У 2 
— проведена только биопсия опухоли, у 4 — операцию 
выполняли по разным причинам. У 10 больных пер-
вично выполнены вентрикулошунтирующие операции 
(ВШО), у 28 (22,8%) по поводу продолженного роста 
опухоли осуществляли как ВШО, так и повторное 
удаление опухоли.

После операции выписаны 77 (62,6%) пациентов, 
умерли 46 (37,4%). 

Из 104 взрослых оперированы 85 (81,7%), произ-
ведено удалениие опухоли, из них 9 — оперированы 
повторно.

Первым этапом выполняли ликворошунтирующие 
операции (ЛШО) с последующим повторным частич-
ным или тотальным удалением опухоли по поводу ее 
продолженного роста.

У 9 больных выполнены только ВШО, у 2 — про-
ведена диагностическая биопсия, у 2 — применена 
радиохирургия, 6 пациентов не оперированы из-за 
наличия противопоказаний.

У повторно оперированных пациентов первым 
этапом выполняли ЛШО или ВШО с последующим 
повторным частичным или тотальным удалением 
опухоли по поводу ее продолженного роста. 

После операции выписаны 73 (85,9%) пациента, 
умерли 12 (14,1%).

Результаты и их обсуждение. Клинические 
проявления ОБЖ существенно зависели от возраста 
пациентов. 

В детском возрасте до операции характерными 
были такие клинические проявления: внутричереп-
ная гипертензия — у 108 (77,7%) больных, головная 
боль — у 82 (59%), окклюзионная гидроцефалия 
— у 46 (33,1%), рвота — у 52 (36,7%), статокоорди-
наторные нарушения — у 34 (25,2%), снижение ос-
троты зрения, отек диска зрительного нерва — у 34 
(24,5%), гипертонус мышц — у 32 (23%), гемипарез 
— у 24 (17,3%), вялость — у 23 (16,5%), эписиндром 
— у 19 (13,7%), раздражительность — у 18 (12,9%), 
отставание в развитии — у 17 (12,2%), нарушение 
сознания — у 9 (6,5%), гипотонус мышц — у 11 (7,9%), 
нарушение чувствительности — у 4 (2,9%), нарушение 
функции органов таза — у 4 (2,9%).

В возрасте старше 18 лет клиническими проявле-
ниями ОБЖ были: внутричерепная гипертензия — у 
83 (79,8%) больных, головная боль — у 71 (68,3%), 
снижение остроты зрения, отек диска зрительного не-
рва — у 36 (34,6%), рвота — у 33 (31,7%), статокоор-
динаторные нарушения — у 31 (29,8%), окклюзионная 
гидроцефалия — у 11 (10,6%), гипертонус мышц — у 
7 (6,7%), нарушение сознания — у 7 (6,7%), вялость 
— у 6 (5,8%), гемипарез — у 6 (5,8%), эписиндром — у 
6 (5,8%), нарушение чувствительности — у 6 (5,8%), 
мнестические нарушения — у 3 (2,9%), нарушения 
психики — у 2 (1,9%), гипотонус мышц — у 2 (1,9%), 
сенсомоторная афазия — у 1 (1%).

Из 85 оперированных взрослых тотальное уда-
ление ОБЖ осуществлено у 61, субтотальное — у 23, 
частичное — у 1. 

В раннем послеоперационном периоде у больных, 
которые выжили, наблюдали усугубление невроло-
гических симптомов различной степени: стойкий 

гемипарез — у 19 (15,4%) судорожные припадки — у 
9 (7,3%) гомонимную гемианопсию — у 6 (4,9%) ас-
тазию-абазию — у 2 (1,6%), нарушения психики — у 
2 (1,6%), тетрапарез — у 2 (1,62%), мнестические 
нарушения — у 1 (0,8%). 

Из 123 оперированных пациентов детского воз-
раста тотальное удаление ОБЖ осуществлено у 79, 
субтотальное — у 37, частичное — у 7. 

Умерли 46 (37,4%) больных детского возраста, из 
них 40 — после первого вмешательства, 6 — после 
повторной операции, 2 — без операции (1 — на 2-е 
сутки после выписки, 1 — через 26 сут). Катамнез 
двоих детей не известен. Все больные умерли в ран-
нем периоперационном периоде (от начала операции 
до 30 сут после нее), из них вследствие нарушения 
кровообращения головного мозга — 36, сердечно-ле-
гочной недостаточности — 11, отека ствола мозга — 6, 
кровоизлияния в ложе опухоли — 2, кровоизлияния в 
желудочки мозга — 3, тромбоэмболии легочной арте-
рии (ТЭЛА) — 1, анафилактического шока с ДВС-син-
дромом — 2. У некоторых больных причиной смерти 
были одновременно несколько осложнений.

Из 85 оперированных взрослых пациентов выпи-
саны после операции 73 (85,9%), умерли 12(14,1%). 

У 48 (65,7%) больных после операции наблюдали 
регресс неврологических симптомов, гипертензион-
ного синдрома с последующим выздоровлением.

После удаления ОБЖ отмечено восстановление 
оттока спинномозговой жидкости, что способс-
твовало улучшению состояния, регрессу очаговых 
симптомов.

Усугубление неврологического дефицита отме-
чено у 25 (34,2%) из 73 взрослых больных, которые 
выжили: стойкий гемипарез возник у 11 (15,1%), го-
монимная гемианопсия — у 4 (5,5%), сенсомоторная 
афазия — у 4 (5,5%), нарушения психики —у 2 (2,7%), 
внутрижелудочковое кровоизлияние — у 2 (2,7%), 
эпидуральная гематома — у 1 (1,4%), астезия-абазия 
— у 1 (1,4%).

Из умерших в раннем послеоперационном пе-
риоде 11 (12,9%) больных умерли после первой, 1 
(1,2%) — после повторной операции. Причиной ле-
тального исхода были такие осложнения (нередко в 
сочетании): нарушение кровообращения головного 
мозга (у 8), сердечно-легочная недостаточность (у 2), 
отек головного мозга (у 1), отек ствола мозга (у 1), 
кровоизлияние в ложе опухоли (у 2), кровоизлияние 
в желудочки во время ВШО (у 4), ТЭЛА (у 1). 

В табл. 1 и 2 представлены сведения о гистоло-
гических вариантах ОБЖ у больных разного возраста 
и исход лечения. 

Наблюдения за весь период исследования пока-
зывают, что после хирургического вмешательства 
наиболее высокая летальность отмечена при плек-
суспапилломе и эпендимоме у больных детского 
возраста. 

С 1990 по 2016 г. наблюдали высокую леталь-
ность в раннем послеоперационном периоде, что, 
возможно, обусловлено неудовлетворительным тех-
ническим обеспечением диагностических и лечебных 
комплексов. 

Высокая летальность при плексуспапилломе 
отмечена в период с 1990 по 2000 г., из 16 опериро-
ванных больных умерли 12; с 2001 по 2010 г. из 21 
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оперированного больного умерли 7; с 2011 по 2016 
г. из 13 оперированных больных умер 1.

Высокую летальность в раннем послеоперацион-
ном периоде наблюдали при эпендимоме с 1990 по 
2000 г., из 9 оперированных больных умерли 6; с 2001 
по 2010 г. из 8 оперированных больных умерли 5. 

У взрослых больных, в отличие от детей, леталь-
ность гораздо ниже.

У взрослых больных отмечена более высокая ле-
тальность при менингиоме, в период с 1990 по 2000 г. 
из 10 оперированных больных умерли 4 (40%). 

От эпендимомы из 2 оперированных больных 
умер 1 (50%).

В нейрохирургической практике в 
период с 2001 по 2016 г. установлена на-
именьшая летальность, что обусловлено 
улучшением технического обеспечения 
операции и ведения пациентов в после-
операционном периоде.

Общая летальность уменьшилась у 
детей — с 49 до 9,6%, у взрослых — с 
32,1 до 0%. Отмечено статистически 
достоверное улучшение результатов 
хирургического лечения, у детей при 
плексуспапилломе уменьшение ле-
тальности с 75 до 9,1%, у взрослых при 
менингиоме — с 40 до 0%. 

Выводы. 1. Среди клинических 
проявлений ОБЖ доминируют симптомы 
внутричерепной гипертензии — у 79,8% 
взрослых и 77,7% детей. Окклюзионную 
гидроцефалию более часто (33,1%) вы-
являли у больных детского возраста, 
чем у взрослых (10,6%), Очаговые сим-
птомы возникают редко, в основном при 
внутримозговых опухолях, врастающих 
в желудочки. Для менингиом характерно 
наличие очаговых симптомов. 

2. ОБЖ в детском возрасте пред-
ставлены гистологически более зло-
качественными формами, чем у взрос-
лых, что обусловлено наличием более 
выраженных клинических симптомов, 
меньшей частотой успешного хирур-
гического лечения, большей часто-
той послеоперационных осложнений 
и рецидивов, а также более чем в 3 
раза большей летальностью (у детей 
— 37,4%, у взрослых — 14,1%) после 
операции и в ближайшем послеопера-
ционном периоде.

3. Внедрение методов нейровизуа-
лизации, микрохирургической техники, 
оптического увеличения (микроскоп, эн-
доскоп) способствовало значительному 
снижению летальности детей: с 1990 по 
2000 г. — 49%, с 2001 по 2010 г. — 31,6%, 
с 2010 по 2016 г. — 9,7%; взрослых — со-
ответственно 23,1, 1 и 0%.

4. Хирургия внутримозговых опухо-
лей, врастающих в боковые желудочки, 
сопряжена с высокой послеоперацион-
ной летальностью и частотой ослож-
нений, что обусловлено повреждением 
соседних структур мозга. При выборе 

метода лечения больных по поводу ОБЖ необходимо 
учитывать тяжесть клинического течения опухоли, 
ее локализацию и взаимоотношения с окружающими 
структурами и функциональными зонами мозга, риск 
возникновения послеоперационных осложнений, со-
стояние больного, прогнозируемый исход. ВШО могут 
быть методом выбора как паллиативное вмешатель-
ство при высоком риске осложнений.

Таблица 1. Исход хирургического лечения больных детского 
возраста по поводу ОБЖ.

Гистология Опери
рованы

Умерли

абс. %

1990–2000
Плексуспапиллома 16 12 75

Эпендимома 9 6 66,7

Олигодендроастроцитома 1 1 100

Другие 25 6 24

Всего 51 25 49

2001–2010

Плексуспапиллома 20 7 35

Эпендимома 8 5 62,5

Астроцитома 5 2 40

Другие 24 4 16,7

Всего 57 18 31,6

2011–2016

Плексуспапиллома 11 1 9,1

Эпендимома 2 0 0

Примитивные 
нейроэктодермальные 
опухоли

5 1 20

Другие 13 1 7,7

Всего 31 3 9,7

Таблица 2. Исход хирургического лечения взрослых больных 
по поводу ОБЖ.

Гистология Опери
рованы

Умерли

абс. %

1990–2000

Менингиома 10 4 40

Эпендимома 2 1 50

Глиома 2 1 50

Другие 14 3 21,4

Всего 28 9 32,1

2001–2010

Эпендимома 6 1 16,7

Астроцитома 4 1 25

Нейроцитома 4 0 0

Другие 19 1 5,3

Всего 33 3 9,1

2011–2016

Олигодендроглиома 1 0 0

Субэпендимарная 
астроцитома 2 0 0

Метастаз рака почки 1 0 0

Другие 20 0 0

Всего 24 0 0
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Цель работы — сравнительная оценка клинических особенностей тяжелой 
изолированной черепно-мозговой травмы (ЧМТ) при благоприятном и 
фатальном исходе.
Материалы и методы. Проанализированы 299 историй болезни 
пострадавших при тяжелой изолированной ЧМТ, которых лечили в 
нейрохирургическом отделении Харьковской областной клинической 
больницы в период с 2010 по 2013 г.
Результаты. Установлено, что пострадавшие, которые умерли, были 
госпитализированы в достоверно более тяжелом состоянии, о чем 
свидетельствовали показатели ШКГ, DRS и RTS, наличие больших по 
объему патологических субстратов, большего числа очагов повреждения 
головного мозга, более выраженное смещение срединных структур.
Выводы. Статистически значимыми предикторами фатального исхода 
ЧМТ являются низкие показатели ШКГ и RTS при госпитализации, наличие 
больших по объему патологических субстратов, их число и локализация, 
значительное смещение срединных структур головного мозга.
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The aim of the paper was to compare clinical peculiarities of severe 
cerebrocranial trauma in benign and mortal outcome.

Materials and methods. The paper analyzed 299 case histories of patients 
with severe cerebrocranial trauma, treated in Neurosurgical Department of 
Kharkiv Regional Clinical hospital from 2010 to 2013.

Results. The patients who died due to severe cerebrocranial trauma were 
found to be hospitalized in severe condition confirmed by indices of Glasgow 
Coma Scale, DRS and RTS, large pathological substrates, a great number of 
lesions of the brain and displacement of medial structures.

Conclusions. Statistically significant predicators of mortal outcome are low 
indices of Glasgow Coma Scale and RTS during hospital admission as well 
as large pathological substrates, their number and localization, significant 
displacement of medial structures of the brain.
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Мета роботи — порівняльна оцінка клінічних особливостей тяжкої ізольованої 
черепно-мозкової травми (ЧМТ) за сприятливого та фатального наслідку.
Матеріали і методи. Проаналізовані 299 історій хвороби потерпілих з 
тяжкою ізольованою ЧМТ, яких лікували у нейрохірургічному відділенні 
Харківської обласної клінічної лікарні в період з 2010 по 2013 р.
Результати. Встановлено, що потерпілі, які померли, були госпіталізовані 
у достовірно тяжчому стані, про що свідчать показники ШКГ, DRS та 
RTS, наявність великих за об’ємом патологічних субстратів, більшої 
кількості вогнищ ушкодження головного мозку, більш виражене зміщення 
серединних структур.
Висновки. Статистично значущими предикторами фатального наслідку 
ЧМТ є низькі показники ШКГ та RTS при госпіталізації, наявність великих 
за об’ємом патологічних субстратів, їх кількість та локалізація, значне 
зміщення серединних структур головного мозку.
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Введение. Одним из наиболее часто возника-
ющих видов травмы (30—50% всех травматических 
повреждений) является ЧМТ, занимающая первое 
место в структуре нейрохирургических заболеваний 
[1]. По данным ВОЗ, частота ЧМТ ежегодно увеличи-
вается не менее чем на 2%. В последние годы отме-
чено более тяжелое течение ЧМТ, что обусловливает 
смерть или глубокую инвалидизацию пострадавших 
[2, 3]. ЧМТ является основной причиной смерти и 
инвалидности пострадавших в возрасте до 45 лет, 
опережая опухолевые и сосудистые заболевания. 
В Европе более чем у 700 тыс. пациентов отмечены 
последствия ЧМТ [4], на их содержание расходуют 
ежегодно более 3 млрд. евро [5]. В США ЧМТ ежегодно 
возникает у 1,4 млн. пострадавших, из них почти 50 
тыс. — умирают, почти у 80 000 тех, которые выжили, 
устанавливают инвалидность [6]. 

Анализ данных статистики о причинах 
ЧМТ в Украине показал, что первое место занимает 
травма в быту (73,2%), второе — на улице (12,8%), 
третье — дорожно-транспортная (8,6%), четвертое 
— производственная (1,37%), пятое — спортивная 
(0,37%) [7]. ЧМТ в Украине ежегодно отмечают у 
100—200 тыс. пострадавших, из них 11,5—13,5 тыс. 
— дети до 15 лет. В структуре общего травматизма 
внутричерепная травма составляет около 4% [7—9]. 

Значительная распространенность ЧМТ, особен-
но у пациентов трудоспособного возраста, высокая 
смертность и инвалидизация, длительная нетрудос-
пособность после ЧМТ определяют актуальность 
исследования особенностей ее течения и исхода, 
что позволит повысить эффективность лечения и 
профилактики возможных осложнений.

Цель работы — сравнительная оценка клини-
ческих особенностей тяжелой изолированной ЧМТ 
при благоприятном и фатальном исходе.

Материалы и методы исследования . 
Проанализированы 299 историй болезни постра-
давших с тяжелой изолированной ЧМТ, которых ле-
чили в нейрохирургическом отделении Харьковской 
областной клинической больницы в период с 2010 
по 2013 г. У 219 (73±2,5)% пострадавших исход 
заболевания был благоприятным, у 80 (27±2,5)% 
— фатальным. Из пациентов, которые выжили, 181 
(83±2,5)% — мужчина, 38 (17±2,5)% — женщин; из 
тех, которые умерли, соответственно 69 (86±3,9)% и 
11(14±3,9)%. Возраст выживших пациентов от 18 до 
89 лет, в среднем (42,8±17,3) года; умерших — от 19 до 
86 лет, в среднем (47,0±15,8) года. Следует отметить, 
что возрастной и гендерный состав 
групп выживших и умерших пациентов 
сходный, что позволяет сравнивать 
результаты исследования.

Пациентов обследовали в соот-
ветствии со стандартами и протоко-
лами оказания медицинской помощи 
пострадавшим с ЧМТ. Всем пациентам 
при госпитализации, через 72 ч и 
перед выпиской проведены развер-
нутые клинические и биохимические 
исследования крови. Определяли 
показатели сердечно-сосудистой 
(частота сокращений сердца — ЧСС, 
артериальное давление — АД) и дыха-

тельной (частота дыхания — ЧД) систем, проводили 
компьютерную томографию (КТ) головного мозга с 
определением объема патологического субстрата и 
его локализации, а также наличия смещения средин-
ных структур головного мозга.

Состояние пациентов при госпитализации, перед 
выпиской, а также при повторном поступлении в 
стационар оценивали также с помощью шкал: шкалы 
ком Глазго (ШКГ), шкалы оценки трудоспособности 
(Disability Rating Scale — DRS) [10, 11]. Для оценки 
состояния пациентов при госпитализации исполь-
зовали модифицированную шкалу оценки степени 
тяжести травмы (Revised Trauma Score — RTS) [12]. 
При расчете показателя шкалы RTS использовали 
значения показателей ШКГ, систолического АД и ЧД. 
Значениям этих показателей соответствовало число 
баллов, которые суммировали. При сумме баллов 12 
состояние пострадавшего оценивали как средней 
тяжести, 11 баллов — тяжелое, 10 баллов и меньше 
— крайне тяжелое.

Результаты исследований обработаны с исполь-
зованием методов вариационной статистики, анализа 
альтернативных признаков, непараметрических кри-
териев (χ2 и Манна-Уитни), корреляционного анализа. 
Для статистического анализа использовали статис-
тический пакет Statistica 6.0. Проверка законов рас-
пределения анализируемых показателей проведена 
с использованием критерия Шапиро-Уилкса.

Результаты и их обсуждение. В группе вы-
живших при госпитализации преобладали пациенты 
в состоянии средней тяжести (59%), группе умерших 
— в крайне тяжелом состоянии (73%); в группе с бла-
гоприятным исходом заболевания около 90% паци-
ентов были в состоянии средней тяжести и тяжелом, 
в группе с фатальным исходом — 79% в тяжелом и 
крайне тяжелом состоянии (табл. 1).

При оценке объема патологического субстрата, 
проведенной на основании данных КТ, в группе умер-
ших пациентов он составил от 0 до 530 см3, в среднем 
117,7 см3, в группе выживших — от 0 до 392 см3,, в 
среднем 61,1 см3. Из-за значительного разброса зна-
чений показателя достоверные различия в группах 
пациентов не выявлены. В связи с этим нами проведен 
сравнительный анализ с учетом типа патологического 
субстрата и его объема в группах выживших и умер-
ших пациентов (табл. 2). Установлено, что частота 
выявления эпидуральных гематом и очагов контузии 
в обеих группах достоверно не различалась; частота 
субдуральных гематом — достоверно больше у умер-

Таблица 1. Распределение пациентов по степени тяжести 
состояния при госпитализации

Исход Состояние при 
госпитализации Число больных

Благоприятный 
(n=219)

Крайне тяжелое 22 (10±2,0)**; χ2=116,6; р=0,00001

Тяжелое 68 (31±3,1)

Средней тяжести 128 (59±3,3)*;χ2=75,7; р=0,00001

Фатальный 
(n=80)

Крайне тяжелое 58 (73±5,0)

Тяжелое 21 (25±4,8)

Средней тяжести 1 (2±1,6)

Примечание. * — различия частоты состояния средней тяжести в группах 
с благоприятным и фатальным исходом заболевания достоверны по 
критерию χ2; ** — различия частоты крайне тяжелого состояния в 
группах достоверны по критерию χ2.
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ших пациентов. Также достоверно чаще в этой группе 
выявляли внутримозговые гематомы.

При сравнении распределения больных в зави-
симости от объема патологического субстрата при 
каждом из выделенных его типов установлено, что 
по большинству позиций полученные результаты до-
стоверно различались. Так, эпидуральную гематому 
объемом до 100 см3 достоверно чаще выявляли у 
выживших пациентов с ЧМТ, более 151 см3 — у умер-
ших. Очаги контузии объемом до 50 см3 достоверно 
чаще наблюдали у выживших пациентов, 
объемом более 101 см3 — у умерших. 
Аналогично, внутримозговую гематому 
объемом 51—100 см3 достоверно чаще выяв-
ляли при благоприятном исходе ЧМТ, более 
151 см3 — при фатальном.

Представляет интерес исследование 
корреляции между тяжестью состояния 
пострадавшего при госпитализации (по 
шкале RTS) и объемом патологического 
субстрата. У пациентов обеих групп выяв-
лена значимая корреляция между показа-
телем RTS и объемом субстрата. В группе 
выживших значимый коэффициент корре-
ляции Спирмена r=-0,38 (p<0,05), в группе 

Таблица 2. Распределение пациентов с ЧМТ в зависимости от типа и объема патологического субстрата

Тип патологического 
субстрата 

Объем субстрата, 
см3

Исход ЧМТ

благоприятный фатальный

Эпидуральная гематома 
n1=33 (15,0±2,4) 
n2=11 (14±3,9)

До 50 14 (42±8,6) 0*; χ2=6,8; р=0,02 

51—100 10 (30±8,0) 0*; χ2=4,3; р=0,03

101—150 7 (21±7,1) 5 (45±15)

Более 151 3 (7±4,4) 6 (55±15)*; χ2=10,5; р=0,01

Субдуральная гематома 
n1=82 (37±3,3) 
n2=50 (63±5,4)** 
χ2=14,9; р=0,0001

Пластинчатая 5 (6±2,6) 2 (4±2,8) 

До 50 11 (13±3,7) 7 (14±4,9)

51—100 36 (44±5,5) 9 (18±5,4)*; χ2=10,6;р=0,002

10 —150 24 (29±5,0) 15 (30±6,4)

Более 151 6 (7±2,8) 17 (34±6,7)*; χ2=15,4; р=0,0001

Очаг контузии 
n1=92 (42±3,3) 
n2=26 (33±5,3)

До 50 51 (55±5,2) 7 (27±8,7)*; χ2=6,6; р=0,01

51—100 23 (25±4,5) 5 (19±7,7)

101—150 12 (13±3,5) 8 (31±9,1)*; χ2=4,5; р=0,03

Более 151 6 (7±2,7) 6 (23±8,3)*; χ2=6,1; р=0,01

Внутримозговая гематома 
n1=10 (4,7±2,1) 
n2=10 (13±3,8)** 
χ2=4,5; р=0,01

До 50 1 (10±7,5) 0

51—100 7 (70±14,5) 2 (20±12,6)*; χ2=5,1; р=0,02

101—150 1 (10±7,5) 1 (10±7,5)

Более 151 1 (10±7,5) 7 (70±14,5)*; χ2=7,5; р=0,006 

Примечание. n1 — группа выживших пациентов с соответствующим типом патологического субстрата; n2 — группа 
умерших пациентов с соответствующим типом патологического субстрата; * — различия частоты выявления объема 
патологического субстрата соответствующего типа в группах пациентов при благоприятном и фатальном исходе 
заболевания достоверны по критерию χ2 с поправкой Йетса; ** — различия частоты выявления типа патологического 
субстрата в группах при благоприятном и фатальном исходе заболевания достоверны по критерию χ2 с поправкой Йетса.

умерших — r=-0,41 (p<0,05). Полученный результат 
подтверждает значительное влияние объема повреж-
дения мозга на тяжесть состояния пострадавшего, 
независимо от исхода ЧМТ.

Кроме объема очага повреждения, проведена 
сравнительная оценка числа очагов повреждения 
мозга (табл. 3) и их локализации (табл. 4) в группах 
выживших и умерших пациентов. Отсутствие очагов и 
один очаг достоверно чаще выявляли в группе выжив-
ших пациентов (у 56% выживших и 22% — умерших); 

Таблица 3. Распределение пациентов с ЧМТ в зависимости 
от числа очагов повреждения мозга

Число 
очагов

Исход заболевания

благоприятный 
(n=219) фатальный (n=80)

0 39 (18±2,4) 4 (5±2,4)* χ2=7,8; р=0,005

1 84 (38±3,3) 14 (17±4,2)* χ2=11,6; р=0,0007

2 41 (19±2,7) 10 (13±3,8)

3 43 (20±2,7) 23 (29±5,1)

4 12 (5±1,5) 14 (17±4,2)* χ2=10,7; р=0,001

5 0 15 (19±4,4)* χ2=43,2; р=0,00001

Примечание. * — различия частоты выявления числа очагов при 
благоприятном и фатальном исходе ЧМТ достоверны по критерию χ2..

Таблица 4. Распределение пациентов с ЧМТ в зависимости от локализации очагов повреждения мозга

Локализация очага 
повреждения

Исход ЧМТ
Всегоблагоприятный 

(n=219)
фатальный 

(n=80)

Мозолистое тело 1 (0,5±0,3) 0 1 (0,3±0,2)

Лобная доля 30 (14±2,3) 46 (58±5,5)*; χ2=48,1; р=0,00001 76 (25±2,5)

Теменная доля 108 (49±3,3) 52(65±5,3)*; χ2=5,8; p=0,01 160 (54±2,9)

Височная доля 93 (43±3,3) 63 (79±4,6)*; χ2=30,9; р=0,00001 156 (52±2,8)

Заднечерепная локализация 93 (43±3,3) 13 (16±4,1)*; χ2=17,6; р=0,00001 106 (35±2,8)

Затылочная доля 18 (8±1,8) 30 (38±5,4)*; χ2=37,3; р=0,00001 48 (16±2,1)

Примечание. * — различия частоты выявления соответствующей локализации повреждения у пациентов при 
благоприятном и фатальном исходе достоверны по критерию χ2.
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4 очага повреждения выявлены у 5% выживших и 
36% умерших, что свидетельствовало о достоверном 
влиянии числа очагов повреждения мозга на исход 
заболевания.

При оценке локализации очагов повреждения 
обнаружены достоверные различия в исследованных 
группах по всем позициям. Так, локализацию повреж-
дения в лобной, теменной, височной и затылочной 
долях достоверно чаще выявляли у умерших паци-
ентов, заднечерепной локализации — у выживших. 
Поскольку у одного пациента возможно несколько 
очагов повреждения мозга, сочетание областей их 
локализацииможет быть крайне неблагоприятным 
для выживания.

Большое значение для исхода ЧМТ имеет смеще-
ние срединных структур головного мозга. В группе 
выживших пациентов смещение срединных структур 
составило от 0 до 17 мм, среднем 2,7 мм; в группе 
умерших — от 0 до 25 мм, в среднем 7,7 мм. У 133 
(61±3,3)% выживших пациентов не было смещения, в 
группе умерших — только у 22 (27±5,0)%. Число па-
циентов без смещения срединных структур головного 
мозга в группах выживших и умерших достоверно 
различалось по критерию χ2 (χ2=25,9; p=0,00001). 
Таким образом, в группе умерших пациентов смеще-
ние срединных структур головного мозга наблюдали 
достоверно чаще, чем в группе выживших.

Исход ЧМТ оценивали с помощью ШКГ и шкалы 
DRS (табл. 5). На основании представленных данных 
можно отметить наличие достоверных различий в зна-
чениях показателей шкал в исследуемых группах. У 
пациентов с благоприятным исходом ЧМТ достоверно 
выше показатель ШКГ и ниже показатель DRS, чем у 
пациентов с фатальным исходом.

Сравнительный анализ клинических особеннос-
тей тяжелой ЧМТ при благоприятном и фатальном 
исходе заболевания позволяет сделать следующие 
выводы.

Выводы. 1. При фатальном исходе ЧМТ (73±5,0)% 
пациентов были госпитализированы в крайне тяже-
лом состоянии, с низким уровнем сознания.

2. Тяжесть состояния пострадавших зависит от 
объема патологического субстрата, что подтверждает 
наличие значимой корреляции между показателем 
RTS и объемом субстрата, как в группе умерших, так 
и выживших.

3. Объем патологического субстрата в группе 
умерших составил от 0 до 530 см3, в среднем 117,7 
см3, в группе выживших — от 0 до 392 см3, в среднем 

61,1 см3, что свидетельствовало о более выражен-
ном повреждении головного мозга при фатальном 
исходе ЧМТ.

4. Отсутствие очагов и один очаг повреждения 
мозга достоверно чаще выявляли в группе выживших 
пациентов (56% выживших и только 22% — умерших); 
4 очага повреждения головного мозга и более выяв-
лены у 5% выживших и 36% умерших, что подтверж-
дает достоверное влияние числа очагов повреждения 
мозга на исход заболевания.

5. В группе выживших пациентов смещение сре-
динных структур головного мозга составило от 0 до 
17 мм, в среднем 2,7 мм; в группе умерших — от 0 до 
25 мм, в среднем 7,7 мм. В группе выживших у 133 
(61±3,3)% пациентов не выявлено смещение сре-
динных структур головного мозга, в группе умерших 
— только у 22 (27±5,0)%, что достоверно реже по 
критерию χ2 ( p=0,00001).

6. Статистически значимыми предикторами фа-
тального исхода ЧМТ являются низкие показатели 
ШКГ и RTS при госпитализации, наличие больших 
по объему патологических субстратов, их число и 
локализация, значительное смещение срединных 
структур головного мозга.
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Мета: оцінити ефективність зварного епіневрального з’єднання 
кукс сідничого нерва після його пересічення на основі показників 
електронейроміографії (ЕНМГ), реєстрованих у литковому м’язі.

Матеріали і методи дослідження. Експериментальні тварини — білі 
безпородні щури-самці (маса тіла 350–450 г, вік 7 міс); травма — пересічення 
лівого сідничого нерва у середній третині; експериментальні групи — 1 
(невротомія, n=18), 2 (невротомія + нейрорафія, n=13), 3 (невротомія 
+ зварне з’єднання, n=15); метод дослідження — пряма голкова ЕНМГ 
(стимуляція сідничого нерва, реєстрація відповіді у литковому м’язі) через 
3 і 5 міс після травми.

Результати. Модель пересічення сідничого нерва з тимчасовим обмеженням 
рухливості кінцівки релевантна щодо оцінки ефективності відновного 
втручання з приводу такої травми. Через 5 міс відзначали статистично 
значуще переважання амплітуди М-відповіді травмованої кінцівки у 
тварин після зварного з’єднання порівняно з такою після нейрорафії 
— відповідно (17,3±2,3 та (8,4±0,9) мВ (р=0,005). Різниця амплітуди М-
відповіді литкового м’яза лівої та правої задніх кінцівок після зварного 
з’єднання кукс сідничого нерва, на відміну від нейрорафії, тимчасова, 
свідчить про кращий перебіг регенераційного процесу. Відсутність 
відмінності показників ЕНМГ лівої та правої задніх кінцівок через 3 і 5 міс 
після ізольованої невротомії на тлі високої амплітуди М-відповіді через 5 
міс спостереження свідчить про можливість альтернативної реіннервації 
досліджуваного м’яза терміналями інтактних нервових стовбурів.

Висновок. Високочастотне електричне зварювання епіневрію забезпечує 
надійне з’єднання кукс нерва, за окремими показниками ЕНМГ більш 
результативне, ніж стандартна нейрорафія.

Ключові слова: невротомія; нейрорафія; зварне з’єднання біологічних 
тканин; електронейроміографія; регенерація периферійного нерва.
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Objective: To estimate the effectiveness of welding epineural coaptation of 
the residual sciatic nerve after resection based on electroneuromyographic 
(ENMG) parameters obtained in the gastrocnemius muscle.

Materials and methods. Experimental animals were albino outbreed male 
rats (350–450 g, 7 months old); trauma model was the resection of the left 
sciatic nerve in the middle third; the experimental groups were as following: 1 
— neurotomy (n = 18), 2 — neurotomy + neurosuture (n = 13), 3 — neurotomy 
+ welding coaptation (n = 15); the method of investigation was direct needle 
ENMG (sciatic nerve stimulation, responses were registered in gastrocnemius 
muscle) in 3 and 5 months after injury.

Results. The model of the nerve trauma with a temporary restriction of limb 
mobility is relevant for evaluating the effectiveness of restorative interventions 
in this type of pathology. In 5 months of observation there was found a 
significant prevalence of M-response amplitude in the injured limb compared 
to neurorrhaphy (17.3 ± 2.3 vs. 8.4 ± 0.9 mV, respectively; p = 0.005). M-
response amplitude lateralization after the welded coaptation, in contrast to 
neurorrhaphy, is of temporary nature, indicating the improved regeneration 
process. Absence of ENMG-indices lateralization in 3 and 5 months after the 
neurotomy and high values of the M-response amplitude in 5 months indicated 
the possibility of gastrocnemius alternative re-innervations by terminals of 
intact nerve trunks.
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Conclusion. High-frequency electric epineural welding provides a reliable 
coaptation of the residual nerve, and, taking into account some ENMG 
indicators, is more effective than neurorrhaphy.

Keywords: neurotomy; neurorrhaphy; welding coaptation of biological tissues; 
electroneuromyography; peripheral nerve regeneration.
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Цель: оценить эффективность сварного эпиневрального соединения 
культей пересеченного седалищного нерва на основе показателей 
электронейромиографии (ЭНМГ), которые регистрировали в икроножной 
мышце.

Материалы и методы. Животные — белые беспородные крысы-самцы 
(масса тела 350–450 г, возраст 7 мес); травма — пересечение левого 
седалищного нерва в средней трети; экспериментальные группы — 1 
(невротомия, n=18), 2 (невротомия + нейрорафия, n=13), 3 (невротомия 
+ сварное соединение, n=15); метод исследования — прямая игольчатая 
ЭНМГ (стимуляция седалищного нерва, регистрация ответов в икроножной 
мышце) через 3 и 5 мес после травмы.

Результаты. Модель пересечения седалищного нерва с временным 
ограничением подвижности конечности релевантна относительно 
оценки эффективности восстановительных вмешательств при такой 
травме. Через 5 мес отмечено статистически значимое преобладание 
амплитуды М-ответа травмированной конечности у животных после 
сварного соединения по сравнению с таковой после нейрорафии, 
соответственно (17,3±2,3) и (8,4±0,9) мВ (р=0,005). Латерализация 
амплитуды М-ответа икроножной мышцы после сварного соединения 
культей седалищного нерва, в отличие от нейрорафии, временная, что 
свидетельствует о большей результативности процесса регенерации. 
Отсутствие латерализации показателей ЭНМГ через 3 и 5 мес после 
изолированной невротомии на фоне высокой амплитуды М-ответа через 
5 мес наблюдения свидетельствует о возможности альтернативной 
реиннервации исследованной мышцы терминалями интактных нервных 
стволов.

Вывод. Высокочастотная электрическая сварка эпиневрия обеспечивает 
надежное, с учетом некоторых показателей ЭНМГ — более результативное 
соединение культей нерва, чем нейрорафия.

Ключевые слова: невротомия; нейрорафия; сварные соединения 
биологических тканей; электронейромиография; регенерация 
периферического нерва.
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Вступ. Механічне ураження периферійного нерва 
становить 1,5–6% у структурі травм мирного часу, 
характеризується комплексом тривалих сенсомотор-
них і трофічних розладів, а також больових відчуттів, 
що зумовлюють інвалідизацію хворого [1–8], значні 
прямі й супутні фінансові витрати [9, 10]. Частота 
такої травми становить 1,1–2,8% [2, 10, 11], причому 
ураження нервів верхньої кінцівки відзначають у 81% 
потерпілих, нижньої — в 11% [10, 11]. Частота травми 
у військовий час збільшується; наявність супутніх 
захворювань (травматична хвороба, гнійно-септич-
ні ускладнення) та відсутність диференційованого 
підходу знижують результативність хірургічного 
лікування за цих умов [12].

Незважаючи на суттєві досягнення сучасної 
хірургії периферійної нервової системи, питання оп-
тимізації існуючих та розробки нових засобів віднов-
лення цілісності нерва є актуальним. Чи не єдиним 

способом з’єднання кукс нерва сьогодні є нейрорафія. 
Проте, метод має деякі недоліки: значна тривалість 
виконання, додаткове травмування структур нерва, 
вірогідність виникнення гранульоматозних реакцій на 
шовний матеріал як стороннє тіло, що уповільнюють 
регенерацію нерва, ймовірність появи локальних за-
пальних ускладнень та неспроможності шва, неповна 
герметизація зони травми, що спричиняє формування 
невроми [13–17]. Зважаючи на це, більш перспек-
тивними вважають методи, основані на склеюванні 
[14], лазерному, зварному та фотохімічному з’єднанні 
кукс нерва [17]. Одним з цих способів є електричне 
зварювання епіневрію [18], основане на коагуляції 
білкових структур під впливом змінного електричного 
струму високої частоти на тлі механічного стискання. 
Важливою особливістю такого виду з’єднання є слабо 
виражена реакція сполучної тканини в зоні втручання 
[19] — передумова ефективної регенерації аксонів.
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Оптимізація способів з’єднання кукс травмовано-
го нерва неможлива без розуміння патофізіології цієї 
травми, механізмів утилізації мієліну та регенерації 
нейритів. Руйнування дистальної та певної частини 
проксимальної зони пересіченого мієлінізованого 
волокна відоме як уолерівська дегенерація (A. 
Waller, 1850) [20]. Одразу після пошкодження аксона 
спостерігають зменшення концентрації НАД+, екс-
пресії нікотинамід-мононуклеотид-аденилілтранс-
ферази-1, а також накопичення продукту розпаду 
НАД+ — нікотинамідмононуклеотиду [21–23]. Це 
зумовлює активацію фактору SARM1 (Sterile Alpha 
and TIR Motif 1), відтак — кіназного МАРK-каскаду, 
зниження рівня у цитоплазмі АТФ, введення кальцію 
та зменшення його АТФ-залежної компартментизації, 
активації протеолітичного кальпаїнового та каспаз-
ного каскаду [21, 23], кальпаїн- та убіквітинзалеж-
ної гранулярної дегенерації елементів аксоскелету 
[20], у значній кількості спостережень — ініціації 
апоптозу. Руйнування мієлінових піхв дегенеруючих 
волокон і утилізація залишків мієліну триває про-
тягом 1–2 тиж [20]. Утилізація мієліну відбувається 
шляхом внутрішньоклітинної деградації гідролазами 
нейролемоцитів та макрофагами, особливо у більш 
віддалені строки після травми [20, 24]. Активовані 
нейролемоцити продукують фактори атракції мак-
рофагів LIF і MCP-1; більш пізніми атракторами (і 
водночас опсонінами) є антитіла до епітопів мієліну, 
фактор С5 комплементу, а також колаген VI типу [20, 
24, 25]. Важливо, що макрофаги становлять 2–9% 
загальної кількості клітин інтактного нерва, близько 
20% з них мають антигенпрезентуючу активність 
[20]. Крім резидентних, у зоні травми вже на 4-ту 
добу виявляють макрофаги периферійної крові, 
максимальну їх кількість відзначають на 3-му тижні 
після травми [20, 24, 25]. Частина макрофагів (М1-
макрофаги) беруть участь в реакціях, пов’язаних з 
дегенерацією дистальної кукси пересіченого нерва, 
та перебігу локального запального процесу, інша 
фракція (М2-макрофаги, протизапальні) — у промоції 
регенерації нейритів [25].

Одразу після травми по численних системах 
внутрішньоклітинної трансдукції до тіла та ядра 
нейрона надходить інформація про аксотомію, 
ініціюється процес регенерації нерва [26]. Ріст 
аксонів є наслідком каскаду складних процесів, 
керованих атракторами та репілентами — поверх-
невими білками нейролемоцитів, ймовірно, фіброб-
ластів, ендотеліоцитів та перицитів, а також білка-
ми новоутвореного міжклітинного матриксу [27]. 
Нейролемоцити, що втратили просторові контакти 
з аксонами, проліферують Nrg-залежним чином [20, 
24, 28], завдяки існуванню залишків тунельованого 
ендоневрію формують бюнгерівські стрічки (С.Н. 
Bunger), забезпечують векторизацію росту аксона, 
експресуючи деякі фактори адгезії, наприклад, ла-
мінін та ninjurin [20, 26].

Зважаючи на ці особливості перебігу травми 
нерва, залежність регенерації аксонів від інтенсив-
ності й тривалості локального запального процесу, 
прагнення мінімізувати дію додаткових його тригерів 
шляхом вибору альтернативного способу з’єднання 
кукс нерва є обгрунтованим.

ЕНМГ — інструментальний спосіб вивчення ефек-
тів регенерації периферійного нерва; досліджуваним 
міографічним феноменом за поодинокої імпульсної 
стимуляції будь-якого рухового чи змішаного не-
рва є М-відповідь (motor responce) — електричний 
еквівалент збудження м’яза у руховій точці (зоні 
найінтенсивнішого охоплення м’язових волокон 
холінергічними синапсами) [29–35].

Метою дослідження є порівняльна оцінка 
ефективності зварного з’єднання кукс пересіченого 
нерва на основі аналізу показників М-відповіді за 
даними прямої голкової ЕНМГ.

Матеріали і методи дослідження. Дослідження 
проведене з дотриманням існуючих норм біоетики* 
на 46 зрілих білих безпородних щурах-самцях ма-
сою тіла 350–450 г, віком 7 міс, виводку віварію 
Інституту нейрохірургії ім. акад. А.П. Ромоданова 
НАМН України, яких утримували за природного 
світлового режиму, звичної температури, вологості 
та регламентного харчування. Сформовані 3 експе-
риментальні групи:

група 1 — пересічення лівого сідничого нерва 
у середній третині стегна (n=18);

група 2 — пересічення лівого сідничого нерва 
у середній третині стегна + негайна епіневральна 
нейрорафія (n=13);

група 3 — пересічення лівого сідничого нерва 
у середній третині стегна + негайне зварне епі-
невральне з’єднання кукс (n=15).

У кожній групі виділені 2 підгрупи, в яких три-
валість спостереження становила 3 і 5 міс.

Оперативні втручання здійснювали під загальним 
знеболенням шляхом внутрішньоочеревинного вве-
дення суміші розчинів ксилазину (Sedazіn, “Bіowet”, 
Польща) 15 мг/кг і кетаміну (Calypsol, “Гедеон Ріхтер 
А.О.», Угорщина) 70 мг/кг. Тварину укладали у стан-
дартному фізіологічному положенні черевцем донизу, 
шкіру у ділянці середньої третини бічної поверхні 
лівого стегна голили, обробляли розчином повідон-
йоду (Бетадин, “EGIS”, Угорщина), розсікали вздовж 
лінії найбільш поверхневого розташування зовнішньої 
поверхні стегнової кістки, візуалізували зону при-
кріплення обох сухожиль двоголового м’яза стегна до 
стегнової кістки, у цій зоні проводили лінійний розріз 
вздовж кістки, м’яз відводили медіально. У кишені, ут-
вореній мобілізованим краєм м’яза та іншими м’язами 
задньої групи, виявляли та виділяли стовбур сідни-
чого нерва від місця виходу з порожнини малого таза 
до місця розгалуження на основні гілки. По середині 
цієї ділянки нерв пересікали  офтальмологічними но-
жицями. У тварин групи 2 здійснювали епіневральну 

* Під час виконання роботи дотримували правил біоетики, гуманного ставлення до тварин, регламентованих Директивою 

Ради ЄС 86/609/ЕЕС «Про наближення законів, підзаконних та адміністративних положень держав-членів про захист 

тварин, яких використовують для експериментальних та інших наукових цілей» (1986), Європейською Конвецією про 

захист хребетних тварин, яких використовують для експериментальних та наукових цілей (1986) та Законом України 

№3447-IV «Про захист тварин від жорстокого поводження» (2006).



47ISSN 1810-3154 (Print). Український нейрохірургічний журнал, 2017, №2

нейрорафію. У тварин групи 3 кукси нерва з’єднували 
за допомогою спеціального коагуляційного пінцета, 
одномоментно захоплювали та зближували краї епі-
неврію проксимальної та дистальної кукс нерва, при 
стисканні бранш пінцета зварне з’єднання відбувало-
ся в автоматичному режимі, шляхом подання змінного 
високочастотного (440 кГц) модульованого струму 
силою до 0,3 А, напруга на браншах пінцета — 34 В, 
тривалість експозиції прямокутного імпульсу 0,8 с, 
(режим dA2 апарата ЕКВЗ-300, «Патонмед», Україна). 
Формували 5–6 аналогічних точкових з’єднань по пе-
риметру зони пересічення з повним зіставленням тор-
ців кукс [18]. У тварин усіх експериментальних груп 
оперпаційну рану подовжували на задню поверхню 
гомілки, виконували часткову іммобілізацію кінцівки 
шляхом накладання шовної лігатури між великим по-
перековим м’язом (m. psoas major) поблизу місця його 
прикріплення до малого вертлюга стегнової кістки 
та проксимальною частиною краніального великого-
мілкового м’яза (m. tibialis cranialis), використовуючи 
атравматичну голку, заправлену вікриловою ниткою 
(ум. №3-0, ETHICON, США). Формували кут згинання 
у колінному суглобі 30 .̊ Шкіру в зоні хірургічного 
доступу зашивали, накладали безперервний обвив-
ний шов (ум. №3-0, ETHICON, США), рану обробляли 
розчином повідон-йоду (Бетадин, “EGIS”, Угорщина). З 
метою профілактики інфекційних ускладнень у задню 
шийну ділянку підшкірно вводили розчин біциліну-5 
(ВАТ «Київмедпрепарат») у дозі 1 млн. ОД на 1 кг живої 
маси (~150–200 тис ОД, 1 мл приготовленого розчину 
на одну тварину). Як протизапальну і протинабрякову 
терапію внутрішньоочеревинно вводили розчин де-
ксаметазону (“KRKA”, Словенія) у дозі 6 мг/кг живої 
маси. Після зазначених маніпуляцій тварин протягом 
2–4 год утримували в приміщенні з підвищеною темпе-
ратурою повітря (30° C) до відновлення поведінкової 
активності, у подальшому — у клітках по 4 особини 
за звичних умов.

ЕНМГ проведена у тварин усіх експериментальних 
груп через 3 і 5 міс. Глибоко анестезовану тварину 
(див. вище) укладали у стандартному фізіологічному 
положенні черевцем донизу, вздовж хвоста фіксували 
металізовану стрічку (електрод заземлення), змоче-
ну ізотонічним розчином натрію хлориду, шириною 
20 мм, довжиною 100 мм, здійснювали доступ до 
лівого та правого сідничого нерва, нерв мобілізува-
ли у ділянці верхньої третини стегна, охоплювали 

гачкоподібними електричними контактами (діаметр 
0,22 мм) біполярного платинового стимулюючого 
електрода, фіксованими в тефлоновій канюлі на 
відстані 2,5 мм одна від одної, уникаючи контакту 
з навколишніми тканинами. Стимулюючий струм 
генерували за допомогою цифрового електронейро-
міографа «Нейро-МВП-Мікро» (ТОВ «НЕЙРОСОФТ», 
Росія), подавали в імпульсному режимі (тривалість 
імпульсу 5 мс) з частотою 0,2 Гц (1 імпульс на 5 с) 
та кроком збільшення сили струму 1 мА. Збудження 
реєстрували за допомогою концентричного голкового 
електрода довжиною 25 мм, діаметром 0,3 мм, пло-
щею відведення 0,015 мм2 у руховій точці литкового 
м’яза. Відстань між стимулюючими та реєструючим 
електродами ~30 мм. Після дослідження тварину у 
стані наркотичного сну виводили з експерименту 
шляхом тракції за ростральний кінець. Обчислювали 
максимальні індивідуальні значення амплітуди М-від-
повіді (та відповідне значення латентного періоду), 
отримані при дослідженні одного м’яза кожної твари-
ни (у більшості спостережень — при силі стимулюю-
чого струму 3 мА). Визначали амплітуду та латентний 
період М-відповіді, швидкість проведення імпульсу по 
нервовому стовбуру. Статистична обробка цифрових 
даних здійснена за допомогою програмного пакета 
Statistica 10.0 на персональному комп’ютері. Під час 
аналізу результатів ЕНМГ у кожній виборці проводи-
ли перевірку на нормальність розподілу змінної за 
тестом Шапіро-Уїлка (Shapiro-Wilk test), при порів-
нянні спарених показників (лівої і правої кінцівки) 
достовірність різниці встановлювали за парним тес-
том Уїлкоксона (Wilcoxon matched pairs test); в інших 
випадках — за непараметричним U-тестом Мана-Уїтні 
(Mann-Whitney U-test).

Результати та їх обговорення. Результати до-
слідження представлені у таблиці та на рис. 1, 2.

Достовірні зміни впродовж експерименту ви-
явлені лише для амплітуди М-відповіді оперованої 
(лівої) кінцівки тварин групи 1: спостерігали збіль-
шення удвічі показника — з (7,4±1,3) до (14,4±2,5) 
мВ (р=0,024; U-тест Мана-Уїтні).

При порівнянні показників ЕНМГ обох задніх кін-
цівок тварин кожної групи у зазначені строки спос-
тереження статистично значуща різниця виявлена 
для амплітуди М-відповіді у тварин групи 3 через 
3 міс (р=0,042; парний тест Уїлкоксона), для латен-
тного періоду реєстрації М-відповіді та швидкості 

Показники ЕНМГ при дослідженні електричної відповіді литкового м’яза на регламентну стимуляцію 
сідничого нерва травмованої та інтактної кінцівок у тварин експериментальних груп.

Показники

Величина показника в групах у строки спостереження, міс (M±m)

1 2 3

3 (n=8) 5 (n=10) 3 (n=6) 5 (n=7) 3 (n=8) 5 (n=7)

Ліва кінцівка

Амплітуда М-відповіді, мВ 7,4±1,3 14,4±2,5 12,7±3,1 8,4±0,9 10,7±2,5 17,3±2,7

Латентний період, мс 2,0±0,6 1,1±0,1 1,4±0,1 1,3±0,1 2,1±0,6 1,2±0,1

Швидкість проведення 
імпульсу, мм/мс 18,7±3,3 24,0±1,6 20,3±2,1 21,5±2,1 18,1±3,1 23,1±1,8

Права кінцівка

Амплітуда М-відповіді, мВ 13,9±2,3 22,0±4,3 4,95±3,6 10,4±1,2 17,1±2,5 22,0±3,6

Латентний період, мс 1,2±0,1 1,1±0,1 1,1±0,1 0,9±0,1 1,3±0,1 1,1±0,1

Швидкість проведення 
імпульсу, мм/мс 24,5±2,6 25,0±2,9 25,7±2,4 30,7±4,5 25,1±2,6 25,3±2,5
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проведення збудження — у тварин групи 2 
через 3 міс (р=0,028, р=0,028; парний тест 
Уїлкоксона), для усіх реєстрованих показ-
ників ЕНМГ у тварин цієї ж групи — через 5 
міс (р=0,043, р=0,018,  р=0,042; парний тест 
Уїлкоксона); у тварин групи 1 достовірна 
різниця показників лівої та правої кінцівок 
не виявлена.

При порівнянні показників ЕНМГ в ін-
тактних кінцівках встановлено статистично 
значуще переважання амплітуди М-відповіді 
у тварин групи 3 порівняно з показником в 
групі 2 через 5 міс спостереження — відповід-
но (22,0±3,6) та (10,0±1,2) мВ (р=0,012; U-тест 
Мана-Уїтні), а також переважання амплітуди 
М-відповіді у тварин групи 1 над показником 
у групі 2 в аналогічні строки спостереження 
— (22,0±4,3) та (10,0±1,2) мВ (р=0,022; U-тест 
Мана-Уїтні).

З показників ЕНМГ травмованої кінцівки 
достовірну різницю виявлено при порівнянні 
амплітуди М-відповіді у тварин груп 3 і 2 — 
відповідно (17,3±2,3) та (8,4±0,9) мВ (р=0,005; 
U-тест Мана-Уїтні), а також тварин груп 1 і 2 
— (14,4±2,5) та (8,4±0,9) мВ (р=0,038; U-тест 
Мана-Уїтні) через 5 міс спостереження. При 
порівнянні амплітуди М-відповіді травмованої 
кінцівки на тлі зварного з’єднання (група 3) 
та звичайного пересічення (група 1) через 5 
міс спостереження, попри фактичну перевагу 
показника, статистично значуща різниця не 
виявлена.

Наявність високих показників амплітуди 
М-відповіді в групі 1 через 5 міс спостережен-
ня може свідчити про успішну реіннервацію 
досліджуваного м’яза терміналями інтактних 
нервових стовбурів — гілок сідничого нерва, 
відгалужених вище зони пересічення, або гі-
лок інших магістральних нервових стовбурів 
задньої кінцівки. Низька амплітуда М-відповіді 
у тварин групи 2 в аналогічні строки спос-
тереження свідчить про можливі відтерміно-
вані ускладнення нейрорафії, наявність та 
з’ясування природи яких потребує додатко-
вого морфологічного дослідження.

Висновки. 1. Відтворена модель пере-
січення сідничого нерва з тимчасовим обме-
женням рухливості кінцівки релевантна для 
оцінки ефективності відновного втручання з 
приводу такої травми.

2. Високочастотне електричне зварюван-
ня епіневрію забезпечує надійне з’єднання 
кукс нерва, за деякими показниками функціо-
нально більш результативне, ніж стандартна 
нейрорафія: через 5 міс після травми встанов-
лено статистично значуще переважання ам-
плітуди М-відповіді на тлі зварного з’єднання 
порівняно з такою після нейрорафії.

3. Різниця амплітуди М-відповіді лит-
кового м’яза лівої та правої кінцівок після 
зварного з’єднання кукс сідничого нерва, на 
відміну від виконання нейрорафії, тимчасова, 
що свідчило про кращу результативність ре-
генераційного процесу.

Рис. 1. Типові міограми, зареєстровані у литковому м’язі 
інтактної (А) та травмованої (Б) кінцівки.

А Б

Рис. 2. Середнє значення амплітуди М-відповіді у 
литковому м’язі травмованої (А) та інтактної (Б) кінцівки 
тварин експериментальних груп через 3 і 5 міс.

А

Б
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Мета дослідження — вивчити можливості визначення вмісту в сироватці 
крові біомаркера ушкодження астроглії білка S100B в прогнозуванні 
наслідків тяжкої черепно-мозкової травми (ЧМТ).

Матеріали і методи. Проаналізовані результати діагностичних досліджень 
і лікувальних маніпуляцій, проведених у 72 потерпілих віком від 16 до 76 
років за тяжкої ЧМТ різного походження з оцінкою її наслідків. Результати 
молекулярно-біологічного дослідження (визначення концентрації білка 
S100B у сироватці крові методом твердофазного імуноферментного аналізу 
— ІФА з використанням наборів виробництва “Sigma-Aldrich”, США у 1-шу 
добу після тяжкої ЧМТ) порівнювали з відповідними даними у 10 умовно 
здорових донорів. Наслідки ЧМТ оцінювали за шкалою наслідків Глазго 
(ШНГ) через 6 міс після травми. Встановлювали кореляцію наслідків ЧМТ 
з концентрацією S100B у сироватці крові у 1-шу добу після травми.

Результати. За тяжкої ізольованої ЧМТ, при виключенні супутніх 
ушкоджень, інтоксикації та інших причин непритомного стану, перевищення 
рівня S100B у сироватці крові порогового значення 1,35 нг/мл дозволяло 
з високою вірогідністю прогнозувати смерть хворого (чутливість моделі 
97,1%, специфічність — 81,6%). Перевищення концентрації білка S100B 
у сироватці крові у 1-шу добу після тяжкої ЧМТ порогового значення 1,30 
нг/мл з високою вірогідністю свідчило про появу через 6 міс після травми 
несприятливих наслідків, в тому числі смерті та тяжкої інвалідизації 
(чутливість моделі 88,1%, специфічність — 86,7%).

Висновок. Визначення концентрації біомаркера ушкодження астроглії 
білка S100B у сироватці крові потерпілих за тяжкої ЧМТ у 1-шу добу 
після травми дозволяє з високою вірогідністю прогнозувати несприятливі 
наслідки травми, що виникають через 6 міс після ушкодження.

Ключові слова: черепно-мозкова травма; прогноз; біомаркери; S100B.
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The objective was to evaluate the potentialities of determining serum level 
of astroglial biomarker S100B for predicting the consequences of a severe 
traumatic brain injury (TBI).

Methods. We used the results of diagnostic tests and therapeutic 
manipulations in 72 patients aged 16 to 76 years with severe traumatic brain 
injury of different origin with the assessment of its outcomes. The results of 
the molecular biological study (determining S100B serum concentration by 
solid phase enzyme immunoassay — ELISA using sets of reagents Sigma-
Aldrich, USA, on the 1st day after severe TBI) compared with the analyzes of 
10 healthy donors. The outcomes of TBI were assessed by Glasgow Outcome 
Scale (GOS) in 6 months after injury. A correlation of severe TBI outcomes with 
S100B serum levels obtained on the 1st day after injury was evaluated.

Results. In patients with isolated severe TBI, after exclusion of concomitant 
extracranial injuries, intoxication and other causes for unconsciousness, serum 
levels of S100B exceeding the cut-off value of 1.35 ng/ml indicated most likely 
probability of patient’s death (model sensitivity 97.1 %, specificity 81.6 %). 
The levels of serum S100B exceeding the cut-off value of 1.30 ng/ml on the 
1st day after severe TBI implied a high probability of unfavorable outcomes in 
6 months after the trauma, which include death and severe disability (model 
sensitivity 88.1 %, specificity 86.7 %).

Conclusion. The estimation of serum concentration of astroglial damage 
biomarker S100B in patients with severe TBI on the 1st day after injury was 
found to be highly efficient to predict the outcomes of TBI in 6 months after 
injury.

Keywords: traumatic brain injury; prognosis; biomarkers; S100B.
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Возможности определения содержания белка S100B в сыворотке крови в 
прогнозировании последствий тяжелой черепно-мозговой травмы
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Цель исследования — изучить возможности определения содержания 
в сыворотке крови биомаркера повреждения астроглии белка S100B в 
прогнозировании последствий тяжелой черепно-мозговой травмы (ЧМТ).

Материалы и методы. Проанализированы результаты диагностических 
исследований и лечебных манипуляций, проведенных у 72 пострадавших 
в возрасте от 16 до 76 лет с тяжелой ЧМТ различного происхождения 
с оценкой ее последствий. Результаты молекулярно-биологического 
исследования (определение концентрации белка S100B в сыворотке 
крови методом твердофазного иммуноферментного анализа — ИФА с 
использованием наборов производства “Sigma-Aldrich”, США в 1-е сутки 
после тяжелой ЧМТ) сравнивали с соответствующими данными у 10 
условно здоровых доноров. Последствия ЧМТ оценивали по показателям 
шкалы исходов Глазго (ШИГ) через 6 мес после травмы. Устанавливали 
корреляцию исхода ЧМТ с концентрацией S100B в сыворотке крови в 1-е 
сутки после травмы.

Результаты. При тяжелой изолированной ЧМТ, в отсутствие сопутствующих 
повреждений, интоксикации и других причин нарушения сознания, 
превышение уровня S100B в сыворотке крови порогового значения 1,35 
нг/мл позволяло с высокой вероятностью прогнозировать смерть больного 
(чувствительность модели 97,1%, специфичность — 81,6%). Превышение 
концентрации белка S100B в сыворотке крови в 1-е сутки после тяжелой ЧМТ 
порогового значения 1,30 нг/мл с высокой вероятностью свидетельствовало 
о возникновении через 6 мес после травмы неблагоприятных последствий, 
в том числе смерти и тяжелой инвалидизации (чувствительность модели 
88,1%, специфичность — 86,7%).

Вывод. Определение концентрации биомаркера повреждения астроглии 
белка S100B в сыворотке крови пострадавших с тяжелой ЧМТ в 1-е 
сутки после травмы позволяет с высокой вероятностью прогнозировать 
неблагоприятные последствия травмы, которые возникают через 6 мес 
после повреждения.

Ключевые слова: черепно-мозговая травма; прогноз; биомаркеры; S100B.
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Черепно-мозкова травма (ЧМТ) є провідною при-
чиною смертності й інвалідизації працездатних осіб 
молодого й середнього віку в усіх країнах світу [1]. 
Точних даних щодо статистики ЧМТ у світі немає, 
проте, кількість потерпілих, яким потрібне надання 
медичної допомоги або померлих, щороку перевищує 
9,5 млн. За даними епідеміологічних досліджень, у 
США щороку амбулаторну допомогу з приводу травм 
голови надають 1,1 млн. потерпілих, госпіталізують з 
нефатальними наслідками близько 235 тис., вмирають 
внаслідок ЧМТ близько 50 тис. [2]. У країнах Європи 
частота госпіталізації з приводу ЧМТ становить 235 
на 100 тис. населення, летальність — 13—20 на 100 
тис. щороку [3].

Раннє і точне прогнозування наслідків ЧМТ є 
важливим завданням нейротравматології як з огляду 
на необхідність планування лікувальних заходів, так і  
потребу оцінювати ефективність нових методів ліку-
вання шляхом порівняння реальних і прогнозованих 
результатів [4]. Прогнозування наслідків ЧМТ у тепе-
рішній час ґрунтується на таких даних демографічних, 
клінічних і радіологічних досліджень, як, зокрема, вік, 
показники шкали коми Глазго при госпіталізації потер-
пілих, реакція зіниць, вітальні функції, наявність поза-
черепних ушкоджень, результати комп’ютерної томог-
рафії (КТ). Прогнозування з використанням клінічних 

даних може мати обмеження, оскільки на них впливає 
застосування певних лікарських засобів (аналгетиків, 
седативних, міорелаксантів тощо), а радіологічні дані в 
деяких ситуаціях не відповідають клінічним проявам, 
наприклад, при дифузному ушкодженні головного 
мозку за відсутності вогнищевої травми [5]. Зазначене 
спонукає до пошуку таких біомаркерів ушкодження 
нервової тканини, які точно й специфічно відображали 
б характер і тяжкість травми.

S100B є кальцій-зв’язувальним білком з низькою 
молекулярною масою (9—13 kDa), що первинно ви-
явлений в астроцитах центральної нервової системи 
(ЦНС). Його функцією є підтримка гомеостазу каль-
цію з метою забезпечення нейропротекції та трофіки 
клітин ЦНС. Як захисний фактор S100B попереджає 
порушення функції мітохондрій і загибель клітин 
шляхом підвищення внутрішньоклітинної концентрації 
кальцію, а також стимулює ріст нейритів і проліфера-
цію астроцитів для підтримки нейронів. У нормі S100B 
міститься в цитоплазмі та ядрах астроцитів, і лише 1% 
його секретується екстрацелюлярно. При травмі ЦНС 
підвищення рівня S100B виявляють в спинномозковій 
рідині й сироватці крові, що відображає зміни про-
никності гематоенцефалічного бар’єру, структурне 
ушкодження та загибель клітин. Хибнопозитивні 
результати відзначають за наявності позачерепних 
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ушкоджень, зокрема, при переломі кісток, опіках, 
ушкодженні м’язів [6].

Це зумовлює актуальність вивчення вмісту біо-
маркера ушкодження астроглії білка S100B у прогно-
зуванні наслідків тяжкої ЧМТ.

Мета дослідження — вивчити можливості виз-
начення вмісту в сироватці крові біомаркера ушкод-
ження астроглії білка S100B в прогнозуванні наслідків 
тяжкої ЧМТ.

Матеріали і методи дослідження. Проаналізовані 
результати діагностичних досліджень і лікувальних 
маніпуляцій, проведених у 72 потерпілих віком від 
16 до 76 років, у середньому (40,73±14,62) року, за 
тяжкої ЧМТ різного походження з оцінкою її наслідків. 
Жінок було 7 (7,2%), чоловіків — 65 (92,8%). Хворих 
лікували в нейрохірургічному відділенні Комунальної 
міської клінічної лікарні швидкої медичної допомоги м. 
Львова. Обстеження пацієнтів, встановлення клінічно-
го діагнозу, призначення медикаментозного лікування 
та визначення показань до хірургічного втручання 
здійснювали за Протоколами надання медичної допо-
моги при ЧМТ, затвердженими Наказом МОЗ України 
№ 380 від 25.04.06 «Про затвердження протоколів 
надання медичної допомоги за спеціальністю «ней-
рохірургія». Також принципи лікувально-діагностич-
ного процесу в цілому відповідали міжнародно виз-
наним «Рекомендаціям з ведення пацієнтів з тяжкою 
черепно-мозковою травмою» (Brain Trauma Foundation, 
American Association of Neurological Surgeons, The 
Congress of Neurological Surgeons, 2007). Дослідження 
схвалене комісіями з етики Львівського національно-
го медичного університету імені Данила Галицького 
та Інституту нейрохірургії ім. акад. А.П. Ромоданова 
НАМН України.

У дослідження включені потерпілі з клінічними 
ознаками тяжкої ізольованої ЧМТ (8 балів і менше за 
ШКГ), госпіталізовані впродовж 1-ї доби після травми, 
що давало можливість взяти кров для визначення 
концентрації біомаркера ЧМТ білка S100B у сироватці 
у 1-шу добу після травми; без поєднаної травми, зок-
рема, супутніх ушкоджень м’яких тканин (крім м’яких 
тканин голови); за можливості фіксації в 1-шу добу 
клінічних, КТ і лабораторних показників, що застосо-
вують в калькуляторі прогнозу IMPACT, тобто, даних, 
що використовуються в дослідженнях з прогнозування 
наслідків ЧМТ і мають найбільшу прогностичну значу-
щість (вік, руховий компонент ШКГ, реакція зіниць на 
світло, наявність ознак гіпоксії, артеріальна гіпотензія, 
можливість безсумнівно діагностувати дифузне або 
вогнищеве ушкодження головного мозку відповідно до 
критеріїв класифікації ЧМТ Маршала; наявність суба-
рахноїдального крововиливу за даними КТ; наявність 
епідурального об’ємного утворення — гематоми за да-
ними КТ; концентрація глюкози в крові; концентрація 
гемоглобіну в крові).

У дослідження не включали пацієнтів, законні 
представники яких відмовилися брати участь у до-
слідженні; за наявності травматичних екстракраніаль-
них ушкоджень, крім травми м’яких тканин голови; 
виражених супутніх захворювань (серцево-судинної 
системи, нирок, печінки в стадії декомпенсації); за не-
можливості взяти кров для молекулярно-біологічного 
дослідження протягом 1-ї доби після травми.

Пацієнти залежно від результатів лікування та 
наслідків для здоров’я через 6 міс розподілені на 4 
групи за ШНГ: група І — «смерть» (1 бал за ШНГ) — 36 
потерпілих, яких не вдалося врятувати, і які померли 

внаслідок травми; група ІІ — значна інвалідизація (3 
бали за ШНГ) — 8 потерпілих, у яких залишились знач-
ні неврологічні розлади; група ІІІ — помірна інваліди-
зація (4 бали за ШНГ) — 18 пацієнтів, у яких неповністю 
відновлена працездатність; група ІV — відновлення (5 
балів за ШНГ) — 10 пацієнтів, у яких після проведеного 
лікування відновлене повноцінне життя.

Результати молекулярно-біологічного досліджен-
ня (визначення концентрації білка S100B у сироватці 
крові методом твердофазного імуноферментного 
аналізу — ІФА з використанням наборів виробництва 
“Sigma-Aldrich”, США у 1-шу добу після тяжкої ЧМТ) 
порівнювали з відповідними даними у 10 умовно здоро-
вих донорів віком від 27 до 51 років, жінок — 3 (30%), 
чоловіків — 7 (70%).

У дослідженні оцінювали кореляцію наслідків ЧМТ 
з отриманими у 1-шу добу значеннями концентрації 
S100B у сироватці. Як референтний метод прогнозу-
вання наслідків ЧМТ застосовували калькулятор про-
гнозу IMPACT, що працює онлайн за інтернет-адресою 
http://www.tbi-impact.org/?p=impact/calc#calcresults. 
Статистичне порівняння ефективності прогнозу за 
допомогою калькулятора IMPACT та визначення вмісту 
S100B не входило в завдання цієї публікації.

Електронна база первинних даних створена за 
допомогою програми електронних таблиць Microsoft 
Excel 2010. Аналіз даних проведений з використанням 
ліцензійного пакета статистичного аналізу Stata 12. 
Прогностичні можливості показника S100B оцінювали 
за допомогою аналізу ROC-кривих, або кривих по-
милок, з обчисленням площі під кривою (Area Under 
the Curve — AUC), визначали оптимальну точку відсі-
чення (optimal cut-off value), обчислювали показники 
чутливості, специфічності й прогностичної точності 
(diagnostic accuracy).

Результати та їх обговорення. Результати 
дослідження концентрації у сироватці білка S100B 
свідчили, що в крові умовно здорових донорів цієї 
сполуки не було або її спостерігали в незначній «слі-
довій» концентрації. Цей білок виявлений у крові 4 
донорів у концентрації 0,04, 0,06, 0,06 і 0,03 нг/мл, 
що було на декілька порядків менше, ніж у потерпі-
лих за тяжкої ЧМТ, включених у дослідження (табл. 
1). Це дало змогу зробити висновок про практичну 
відсутність білка S100B у периферійній крові в нормі й 
не проводити статистичних порівнянь з контрольною 
групою (умовно здоровими донорами). У потерпілих 
за тяжкої ЧМТ у 1-шу добу після травми концентрація 
S100B у сироватці крові становила від 0,32 нг/мл (па-
цієнт з хорошим відновленням через 6 міс після ЧМТ) 
до 5,1 нг/мл (пацієнт, який помер). У середньому вміст 
S100B у сироватці крові становив у потерпілих групи І 
(2,75±1,11) нг/мл, групи ІІ — (1,49±0,59) нг/мл, групи 
ІІІ — (0,96±0,21) нг/мл, групи IV — (0,44±0,10) нг/мл. 
У цілому відзначена статистично значуща (p<0,0001) 
різниця показника в групах залежно від наслідків трав-
ми — суттєве підвищення рівня S100B у потерпілих за 
більш несприятливих наслідків травми.

Суттєві відмінності показника виявлені у по-
терпілих, у яких за критеріями КТ-класифікації ЧМТ 
Маршала відзначали переважно вогнищеві або пе-
реважно дифузні ушкодження. Зокрема, у хворих, 
які померли, рівень S100B становив у середньому 
(2,97±1,16) нг/мл — за вогнищевого ушкодження 
головного мозку та (1,98±0,31) нг/мл — за дифузної 
травми (p=0,0001); у потерпілих ІІ групи також було 
характерним достовірне (p=0,0001) перевищення се-
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реднього рівня S100B у сироватці крові за вогнищевого 
ушкодження — (1,57±0,58) нг/мл порівняно з таким за 
дифузної травми — (0,94±0) нг/мл; у хворих ІІІ групи 
— відповідно (1,03±0,2) та (0,7±0,1) нг/мл (p=0,0001); 
у потерпілих IV групи — (0,49±0,09) та (0,35±0,05) 
нг/мл (p=0,0001). Різниця рівня білка S100B за різних 
видів ушкодження була статистично значущою як при 
застосуванні параметричних (ANOVA), так і непара-
метричних критеріїв (Kruskal-Wallis test). Як зазначено 
нами раніше [7], різні типи клітин головного мозку 
по-різному реагують на ушкодження та беруть неод-
накову участь у перебігу різних видів травматичного 
ушкодження головного мозку. Зокрема, вогнищеве 
ушкодження характеризується загибеллю переважно 
гліальних клітин, у тому числі астроцитів, що зумовлює 
потрапляння в кров саме біомаркерів ушкодження 
астроглії, до яких належить і білок S100B [8]. 

Результати вивчення концентрації білка S100B у 
сироватці у 1-шу добу після травми залежно від на-
слідків травми за критерієм смерті (1 бал за ШНГ) або 
виживання (2—5 балів за ШНГ) представлені у табл. 2. 
Цей показник у потерпілих, які померли, майже удвічі 
перевищував такий у хворих, які вижили — відповідно 
(2,47±0,98) та (1,28±1,20) нг/мл (p=0,0001). Різниця 
була статистично значущою як при використанні па-
раметричного (t-test), так і непараметричного (Mann-
Whitney test) критеріїв. Ці дані в цілому відповідали 
результатам інших авторів [7].

Концентрація білка S100B у сироватці у потерпілих 
за несприятливих (1—3 бали за ШНГ) наслідків ЧМТ 
(табл. 3) перевищувала таку у потерпілих за сприят-
ливих наслідків в 1,85 разу — відповідно (2,28±1,0) та 
(1,23±1,32) нг/мл. Виявлена відмінність була статис-
тично значущою при застосуванні як параметричного 
(t-test, p=0,0001), так і непараметричного (Mann-
Whitney test, p=0,0001) критеріїв і відповідала даним, 
наведеним іншими дослідниками [7].

Для оцінки прогностичної значущості вмісту 
S100B у сироватці крові за критерієм смерті (1 бал за 
ШНГ) або виживання (2—5 балів за ШНГ) проведений 
ROC-аналіз кривої чутливість-специфічність (рис. 1, 

табл. 4). Особливості методики ROC-аналізу детально 
описані нами в попередній публікації [9], тому ми зупи-
нимося на одержаних результатах. Порогове значення 
(cut-off value) концентрації S100B у сироватці у 1-шу 
добу після тяжкої ЧМТ, перевищення якого свідчило 
про високу ймовірність смерті потерпілого, стано-
вило 1,35 нг/мл. Площа під кривою становила 0,860 
(результат «дуже хороший» за експертною шкалою 
оцінки AUC). Чутливість моделі — 97,1%, специфічність 
— 81,6%, діагностична точність — 88,9%.

З метою оцінки прогностичної значущості рівня 
S100B у сироватці крові за критерієм несприятливих/
сприятливих наслідків побудований графік чутливість-
специфічність (ROC-крива), де ці показники представ-
лені для кожного з його можливих значень. Результати 
аналізу ROC-кривої представлені на рис. 2 та у табл. 
5. За цими даними, рівень S100B у сироватці крові у 
1-шу добу після тяжкої ЧМТ є чутливим і специфічним 
методом прогнозування несприятливих (1—3 бали за 
ШНГ) або сприятливих (4—5 балів за ШНГ) наслідків. 
Порогове значення рівня S100B становило 1,30 нг/мл. 
Перевищення цього порогу у конкретного потерпілого 
дозволяло прогнозувати високу ймовірність несприят-
ливого наслідку травми. Площа під кривою становила 
0,852 (результат «дуже хороший» за експертною шка-
лою оцінки AUC). Чутливість моделі — 88,1%, специфіч-
ність — 86,7%, діагностична точність — 87,5%.

Отже, перевищення рівня S100B у сироватці 
крові 1,30—1,35 нг/мл у потерпілих за тяжкої ЧМТ є 
несприятливим прогностичним чинником щодо смерті 
чи несприятливого наслідку травми.

Наводимо клінічне спостереження, в якому сприят-
ливий наслідок ушкодження супроводжувався вмістом 
S100B у сироватці крові у 1-шу добу після тяжкої ЧМТ, 
меншим за порогові значення щодо прогнозу смерті та 
несприятливих наслідків травми.

Хвора К., 21 року, історія хвороби №8871. При 
госпіталізації скарг не пред’являє через тяжкість стану. 
Травма голови виникла внаслідок дорожньо-транспор-
тної пригоди (автонаїзд). Доставлена з вулиці. Дихання 
самостійне, ритмічне, ЧД 20 за 1 хв. Переломи ребер, 

Таблиця 1. Вміст S100B у сироватці крові потерпілих за тяжкої ЧМТ у 1-шу добу після травми залежно 
від наслідків травми за даними ШНГ

Показник
Величина показника в групах (M±m)

I II III IV
Вогнищеве ушкодження 28 2,97±1,16 7 1,57±0,58 13 1,03±0,2 6 0,49±0,09
Дифузне ушкодження 8 1,98±0,31 1 0,94±0 5 0,77±0,1 4 0,35±0,05
Оцінка р (ANOVA) 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001
Оцінка р (Kruskal-Wallis 
test) 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001

Разом 36 2,75±1,11 8 1,49±0,59 18 0,96±0,21 10 0,44±0,10
Оцінка р (ANOVA)2 F=31,45; p<0,0001

Примітка. 1 — оцінка статистичної значущості різниці між групами потерпілих за вогнищевого та дифузного 
ушкодження; 2 — оцінка статистичної значущості різниці між групами хворих за різних наслідків травми.

Таблиця 2. Вміст S100B у сироватці крові 
потерпілих за тяжкої ЧМТ у 1-шу добу після 
травми залежно від наслідків травми (за 
критерієм смерть/виживання)

Групи потерпілих Кількість 
потерпілих

S100B, нг/мл 
(M±m)

Які померли 34 2,47±0,98
Які вижили 38 1,28±1,20
Оцінка р (t-test) — 0,0001
Оцінка р (Mann-
Whitney test) — 0,0001

Таблиця 3. Вміст S100B у сироватці крові 
потерпілих за тяжкої ЧМТ у 1-шу добу після 
травми залежно від наслідків травми

Групи потерпілих Кількість 
потерпілих

S100B, нг/мл 
(M±m)

Несприятливі 
наслідки 42 2,28±1,0

Сприятливі наслідки 30 1,23±1,32

Оцінка р (t-test) — 0,0001
Оцінка р (Mann-
Whitney test) — 0,0001
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підшкірна емфізема не виявлені. Пульс 92 за 1 хв, 
АТ 130/80 мм рт.ст. Живіт симетричний, м’який, бере 
участь у диханні, неболісний при пальпації. Симптоми 
подразнення очеревини відсутні. Перистальтика нор-
мальна. Під час обстеження в приймальному відділенні 
спостерігали виражене збудження, у зв’язку з чим  
призначена седативна терапія (20% розчин ГОМК). 
Розпочато штучну вентиляцію легень. Проведений 
лапароцентез, по дренажу виділяється чиста рідина. 
Потерпіла госпіталізована з попереднім діагнозом: 
відкрита ЧМТ, забій головного мозку, забійні рани 
голови.

Взята кров для визначення біомаркерів ЧМТ. Рівень 
S100B у сироватці крові становив 0,82 нг/мл. При 
обчисленні прогнозу з використанням калькулятора 
IMPACT звернули на себе увагу цілковито «оптиміс-
тичні» результати: прогноз щодо ймовірності смерті 
й несприятливого наслідку становив, відповідно, 12 і 
23% — при використанні центральної моделі кальку-
лятора, 4 і 9% — розширеної моделі (клінічні дані + 
КТ), 5 і 9% — лабораторної моделі (клінічні дані + КТ 
+ деякі лабораторні показники). Прогноз визначали 
на підставі аналізу таких клінічних, КТ і лабораторних 

Рис. 1. Чутливість і специфічність визначення 
вмісту S100B у сироватці крові потерпілих за тяжкої 
ЧМТ у 1-шу добу після травми щодо прогнозу 
наслідків травми за критерієм смерть/виживання 
(порогове значення понад 1,35 нг/мл).

Рис. 2. Чутливість і специфічність визначення вмісту 
S100B у сироватці крові потерпілих за тяжкої ЧМТ 
у 1-шу добу після травми щодо прогнозу наслідків 
травми за критерієм несприятливих/сприятливих 
наслідків (порогове значення понад 1,30 нг/мл).

Таблиця 4. Порогове значення вмісту S100B у сироватці крові потерпілих за тяжкої ЧМТ у 1-шу добу 
після травми залежно від наслідків травми (за критерієм смерть/виживання)

Показник
Порогове 
значення, 

нг/мл

Чутливість, % 
(95%ДІ)

Специфічність, % 
(95%ДІ)

Діагностична 
точність, % 

(95%ДІ)

Оцінка адекватності 
моделі (AUC, p)

S100B, нг/мл Понад 1,35 100 (87,7–100) 81,6 (66,6—90,8) 88,9 (79,6—94,3) AUC=0,860; p<0,0001

Таблиця 5. Порогове значення вмісту S100B у сироватці крові потерпілих за тяжкої ЧМТ у 1-шу добу 
після травми залежно від наслідків травми (за критерієм несприятливих/сприятливих наслідків)

Показник
Порогове 
значення, 

нг/мл

Чутливість, % 
(95%ДІ)

Специфічність, % 
(95%ДІ)

Прогностична 
точність, % 

(95%ДІ)

Оцінка адекватності 
моделі (AUC, p)

S100B, нг/мл Понад 1,30 88,1 (74,4—96,0) 86,7 (69,3—96,2) 87,5 (77,9—93,3) AUC=0,852; p<0,0001

показників: вік 21 рік, нормальне згинання за даними 
рухової складової ШКГ, наявність реакції обох зіниць 
на світло, відсутність гіпоксії та артеріальної гіпотензії, 
дифузне ушкодження І типу за даними КТ за класи-
фікацією Маршала, відсутність субарахноїдального 
крововиливу та епідурального крововиливу за даними 
КТ, глюкоза крові 8,5 ммоль/л, гемоглобін 162 г/л.

Наступного дня стан хворої тяжкий. При виході з 
медикаментозного сну рівень свідомості — кома І (8 
балів за ШКГ). Зіниці D=S, фотореакції жваві. Триває 
штучна вентиляція легень. При аускультації в легенях 
везикулярне дихання, в усіх відділах поодинокі провід-
ні хрипи. Тони серця ритмічні. Живіт м’який, по лапаро-
центезному дренажу виділяється чиста рідина.

У подальшому, впродовж 4 діб, стан пацієнтки 
стабільно тяжкий з тенденцією до поліпшення. Кома І 
(8 балів за ШКГ). Штучна вентиляція легень. При появі 
рухового збудження вводили седативні препарати. 
ЧД 20 за 1 хв. Пульс 100—108 за 1 хв. АТ 100/60 мм 
рт.ст. Зважаючи на особливості клінічної картини (ко-
матозний стан з часу травми) нейрохірург встановив 
клінічний діагноз: відкрита ЧМТ. Дифузне аксональне 
ушкодження головного мозку. Забійні рани голови. 
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Через 5 діб після травми відзначено позитивну дина-
міку: сопор (9—10 балів за ШКГ), дихання самостійне, 
через інтубаційну трубку на фоні інгаляції зволоженого 
кисню. Пульс 100 за 1 хв. АТ 100/80 мм рт.ст. Зіниці 
D=S, фотореакції жваві. Активні рухи в кінцівках 
збережені. Тонус м’язів рівномірний. Сухожильні й 
періостальні рефлекси D≥S. Періодично спостерігали 
рухове збудження.

Подальший перебіг хвороби характеризувався 
поступовим відновленням свідомості: оглушення (11 
балів за ШКГ) відзначено через 7 діб після травми, 
ясна свідомість, адекватність, доступність розгорну-
тому розмовному контактові — через 11 діб. Хвору 
лікували у стаціонарі 29 днів. Скаржилася на голо-
вний біль, запаморочення, загальну слабість, швидку 
втомлюваність. У неврологічному статусі зберігалися 
емоційна лабільність, ознаки церебрастенічного син-
дрому, спонтанний горизонтальний ністагм, слабість 
конвергенції, симптом Маринеско—Радовичі з обох 
боків, D≥S. Через 6 міс після травми наслідок за ШНГ 
оцінений як сприятливий — помірна інвалідизація.

У наведеному спостереженні звертає на себе 
увагу помірна концентрація S100B у сироватці крові 
— 0,82 нг/мл, що в 1,5 разу менше порогового значен-
ня показника для прогнозування ймовірності смерті 
(1,35 нг/мл) і ймовірності несприятливого наслідку 
ЧМТ (1,30 нг/мл). Травма голови виникла внаслідок 
дорожньо-транспортної пригоди, для якої характерні 
значна механічна енергія та механізм прискорення-
уповільнення. Це спричинило дифузне аксональне 
ушкодження головного мозку. Проте, відсутність 
симптомів ушкодження стовбура головного мозку, 
стабільний клінічний стан пацієнтки свідчили про по-
мірний ступінь цього ушкодження. Це підтверджене 
як даними прогностичного калькулятора IMPACT (що 
аналізує в тому числі тяжкість неврологічних стовбуро-
вих і комп’ютерно-томографічних ознак ушкодження), 
так і концентрацією біомаркерів у периферійній крові 
у 1-шу добу після ЧМТ. Суттєве неврологічне віднов-
лення впродовж лікування у стаціонарі і сприятливий 
наслідок ушкодження через 6 міс свідчили про ефек-
тивність усіх інструментів прогнозу.

Наводимо клінічне спостереження, в якому висо-
кий рівень S100B у сироватці крові у 1-шу добу після 
тяжкої ЧМТ достовірно свідчив про несприятливий 
наслідок ЧМТ, а саме смерть потерпілого.

Хворий Г., 64 років, історія хвороби №3748, пе-
реведений до нейрохірургічного відділення Лікарні 
швидкої допомоги з Обласної лікарні після проведення 
КТ з діагнозом: закрита ЧМТ. забій головного мозку, 
внутрішньочерепна гематома, перелом склепіння че-
репа. Скарги неможливо зібрати через тяжкість стану. 
Травма виникла, ймовірно, внаслідок падіння. Анамнез 
достовірно невідомий. При госпіталізації стан потер-
пілого тяжкий. Проведена седативна терапія через 
наявність рухового збудження. Дихання везикулярне, 
ЧД 18 за 1 хв. Тони серця чисті, ритмічні. Пульс 78 за 
1 хв. АТ 160/100 мм рт.ст. Живіт при пальпації м’який, 
безболісний. Сечовипускання не контролює, вста-
новлений сечовий катетер. Місцево: множинні садна 
голови. Неврологічно: зіниці D≥S. Тонус м’язів кінці-
вок D=S, сухожильні й періостальні рефлекси D>S. 
Менінгеальні симптоми помірно виражені. Нечіткий 
симптом Бабінського ліворуч.

За даними КТ головного мозку, у скронево-тім’яних 
ділянках білатерально масивні контузійно-геморагічні 
вогнища з перифокальним набряком; у субдуральних 

просторах лобово-скроневих ділянок гіподенсивний 
вміст (гідроми) шириною до 7 мм; серединні структури 
не зміщені; система шлуночків не розширена; суба-
рахноїдальні простори стиснуті; у «кістковому вікні» 
— перелом тім’яної кістки зліва без зміщення, справа 
— з імпресією фрагментів до 3 мм.

Нейрохірургом встановлений клінічний діагноз: 
тяжка закрита ЧМТ, забій головного мозку з масивними 
множинними контузійно-геморагічними вогнищами, 
перелом склепіння черепа. Розпочате консервативне 
лікування.

Взято кров для визначення біомаркерів ЧМТ. Рівень 
S100B у сироватці крові 4,8 нг/мл. Прогнозування з 
використанням калькулятора IMPACT свідчило про 
вірогідність несприятливого (ймовірність понад 50%), 
проте, не летального наслідку травми: прогноз щодо 
ймовірності смерті та несприятливого наслідку — від-
повідно 40 і 59% — при використанні центральної 
моделі калькулятора, 32 і 51% — розширеної моделі 
(клінічні дані + КТ), 29 і 53% — лабораторної моделі 
(клінічні дані + КТ + деякі лабораторні дані).

Під час лікування у стаціонарі стан хворого ста-
більно тяжкий. Проведена консервативна терапія. 
Дихання самостійне, через інтубаційну трубку. Пульс 
60—68 за 1 хв, АТ 100/60–115/80 мм рт.ст. Через 2 
тиж, зважаючи на відсутність позитивної динаміки, 
виконане хірургічне втручання — видалення двобічної 
субдуральної гідроми, проте, стан хворого не поліп-
шився. Через 16 діб після госпіталізації відзначене 
погіршення стану: артеріальна гіпотензія (АТ 50/0 мм 
рт.ст.), пульс 52 за 1 хв, брадипное (ЧД 10 за 1 хв). 
Розпочато внутрішньовенну інфузію розчину дофаміну, 
внутрішньовенно введені розчини атропіну, адре-
наліну. Штучна вентиляція легень. Рівень порушення 
свідомості — кома ІІ—ІІІ. Подальші заходи інтенсивної 
терапії та реанімації виявилися неефективними, стан 
потерпілого погіршувався, на тлі прогресування серце-
во-судинної та дихальної недостатності хворий помер 
на 17-ту добу після госпіталізації.

Наведене спостереження демонструє, як леталь-
ному наслідку ЧМТ передувало підвищення концент-
рації біохімічних біомаркерів ушкодження головного 
мозку в 1-шу добу після травми. Вміст у сироватці 
S100B (4,8 нг/мл) перевищував встановлені  порогові 
значенні для прогнозування смерті й несприятливого 
наслідку (відповідно 1,35 і 1,30 нг/мл). Ці результати 
підтверджують прогностичну здатність та ефектив-
ність визначення вмісту біомаркерів ЧМТ, зокрема, 
S100B, про що свідчили як дані літератури, так і власні 
спостереження. При цьому прогноз щодо можливої 
смерті потерпілого виявився більш точним, ніж дані 
калькулятора IMPACT.

У теперішній час S100B є одним з найбільш дослід-
жених біомаркерів ЧМТ. Результати багатьох дослід-
жень свідчили про перспективність визначення його 
рівня в периферійній крові як способу діагностики не 
тільки тяжкого, а й легкого травматичного ушкоджен-
ня головного мозку, а також можливого інструменту 
прогнозування наслідків травми. Дослідники пові-
домляють про появу цього білка в периферійній крові 
потерпілих у найгострішому періоді тяжкої ЧМТ (при 
госпіталізації) і далі протягом 1-ї доби після травми в 
концентрації від 0,03–0,08 нг/мл [10] до 20–26 нг/мл [6, 
11]. Зважаючи на значну кількість даних літератури, 
ми досить детально виклали раніше [7] фізіологічну 
роль S100B і зміни його рівня у патологічних умовах, 
зокрема, при ЧМТ. 
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Результати нашого дослідження підтвердили, що 
визначення у сироватці є високочутливим і високоспе-
цифічним методом прогнозування наслідків тяжкої ЧМТ. 
Вміст цього показника, визначений у 1-шу добу після 
травми, достовірно різнився у потерпілих за різних на-
слідків ушкодження за даними ШНГ. Проведений аналіз 
ROC-кривих дозволив визначити порогові значення 
рівня S100B, перевищення яких дозволяє з високою 
вірогідністю прогнозувати летальний або інший неспри-
ятливий наслідок через 6 міс після травми. Вважаємо, 
що наші дані цілком відповідають як припущенням, так і 
практичним рекомендаціям багатьох дослідників про те, 
що визначення рівня S100B у сироватці крові у гостро-
му періоді ЧМТ є перспективним методом діагностики 
тяжкості ушкодження, прогнозування структурних змін 
головного мозку і наслідків травми. Експрес-діагностика 
цього білка в периферійній крові може стати суттєвою 
допомогою в діагностиці ЧМТ і основою персоналізова-
ного підходу до ведення потерпілих на догоспітальному 
етапі, у віддалених місцевостях, в умовах надзвичайних 
ситуацій і бойових дій.

Рівень білка S100B в периферійній крові в 1-шу 
добу після ЧМТ більшою мірою підвищується у тих 
пацієнтів, в яких за даними КТ-класифікації Маршала 
діагностоване вогнищеве внутрішньочерепне ушкод-
ження. У попередніх публікаціях [7] ми неоднора-
зово пояснювали цей феномен, зумовлений різною 
чутливістю нейронів і астроцитів до травми та різним 
об’ємом деструкції цих клітин за різних типів ушкод-
ження. Наявність масивних осередків крововиливів і 
забою речовини головного мозку супроводжується 
значним ушкодженням нейроглії, зокрема, таких 
вразливих до впливу травми клітин, як астроцити, і, 
відповідно, вивільненням більшої кількості маркерів 
астроглії, у тому числі S100B. Наші дані наводять на 
думку про можливість застосування досліджених біо-
маркерів для діагностики типу ушкодження головного 
мозку при ЧМТ. Результати відповідного аналізу даних 
будуть наведені в подальших публікаціях.

Вважаємо за необхідне пояснити високі показ-
ники чутливості й специфічності прогностичних мо-
делей при визначенні порогових значень S100B. Це 
стало наслідком суворих критеріїв відбору пацієнтів, 
які ми встановили, плануючи це перше вітчизняне 
дослідження біохімічних біомаркерів прогнозу ЧМТ. 
Включення у дослідження потерпілих з тяжкою ізо-
льованою ЧМТ, висока частота виявлення найтяжчого 
ушкодження, що завершилося смертю або значною 
інвалідизацією хворого, зумовило те, що вплив 
можливих супутніх чинників був нівельований, і ми 
змогли довести залежність вмісту біомаркерів ЧМТ від 
тяжкості ушкодження в досить  однорідній популяції 
потерпілих. Вважаємо, що в нашому, практично пілот-
ному для вітчизняної нейротравматології, дослідженні 
це відіграло позитивну роль. Подальші дослідження 
зможуть пролити світло на діагностичні можливості 
біомаркерів ЧМТ у більш складних клінічних ситуа-
ціях, зокрема, допоможуть в діагностиці та прогнозу-
ванні перебігу травми головного мозку за наявності 
супутніх ушкоджень, неможливості нейровізуалізації 
та в складних діагностичних ситуаціях.

Результати дослідження впроваджені в роботу 
нейрохірургічного відділення Комунальної міської 
клінічної лікарні швидкої медичної допомоги м. Львова 
та відділення нейротравми Інституту нейрохірургії ім. 
акад. А.П. Ромоданова НАМН України.

Висновки. 1. Визначення концентрації біомаркера 
ушкодження астроглії білка S100B у сироватці крові 
потерпілих за тяжкої ЧМТ в 1-шу добу після травми 
дозволяє з високою ефективністю прогнозувати на-
слідки травми через 6 міс після неї. 

2. За тяжкої ізольованої ЧМТ, при виключенні 
супутніх ушкоджень, інтоксикації та інших причин 
непритомного стану, перевищення рівня S100B у сиро-
ватці крові порогового значення 1,35 нг/мл дозволяло з 
високою вірогідністю прогнозувати смерть потерпілого 
(чутливість моделі 97,1%, специфічність — 81,6%).

3. Перевищення концентрації білка S100B у сиро-
ватці крові в 1-шу добу після тяжкої ЧМТ порогового 
значення 1,30 нг/мл з високою вірогідністю свідчило 
про виникнення через 6 міс після травми несприятли-
вих наслідків, зокрема, смерті та тяжкої інвалідизації 
(чутливість моделі 88,1%, специфічність — 86,7%).
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Острая нетравматическая субдуральная интракраниальная гематома: 
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Приведено редкое наблюдение острой интракраниальной субдуральной 
гематомы у женщины 22 лет, которая возникла после чрескожной 
вертебропластики по поводу гемангиомы позвонка, проведенной под 
контролем флюороскопии. Чрескожная вертебропластика осуществлена 
обычным образом, в позиции пронации. На следующие сутки пациентка 
жаловалась на головную боль, тошноту, рвоту. По данным МРТ выявлена 
субдуральная гематома, сдавливающая головной мозг. Наличие 
интракраниальных сосудистых аномалий и коагулопатии, связанных с 
субдуральной интракраниальной гематомой, не доказано по данным КТ-
ангиографии и лабораторным тестам. Гематома удалена путем краниотомии, 
отмечено полное восстановление. Подчеркнуто, что при чрескожной 
вертебропластике возможны редкие осложнения, осведомленность о 
которых очень важна для хирурга в целях их профилактики и улучшения 
результатов лечения.

Ключевые слова: чрескожная вертебропластика; интракраниальная 
субдуральная гематома; осложнения.
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Acute nontraumatic subdural intracranial hematoma: rare complication of 
percutaneous vertebroplasty
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The paper describes a rare case of acute intracranial subdural hematoma 
in a 22-year old woman followed by fluoroscopy-guided percutaneous 
vertebroplasty for vertebral hemangioma. Percutaneous vertebroplasty 
was performed in usual manner on prone position. The next day a female 
patient complained of headache, nausea and vomiting. MRI images revealed 
subdural hematoma compressing the brain. Intracranial vascular abnormalities 
and coagulopathies associated with subdural intracranial hematoma were 
not evident on CT-angiography and in laboratory tests. Craniotomy was 
performed to remove the subdural hematoma, and the patient fully recovered. 
Percutaneous vertebroplasty was emphasized to be followed by rare intracranial 
complications, awareness of which is very important for the surgeon for 
complications prevention and treatment outcomes improvement.

Keywords: percutaneous vertebroplasty; intracranial subdural hematoma; 
complications.
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Гостра нетравматична субдуральна інтракраніальна гематома: 
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Наведене рідкісне спостереження гострої інтракраніальної субдуральної 
гематоми у жінки 22 років, що виникла після черезшкірної вертебропластики 
з приводу гемангіоми хребця, проведеної під контролем флюороскопії. 
Черезшкірна вертебропластика здійснена звичайним чином в позиції 
пронації. На наступну добу пацієнтка скаржилася на головний біль, 
нудоту, блювання. За даними МРТ виявлена субдуральна гематома, що 
стискала головний мозок. Наявність інтракраніальних судинних аномалій 
та коагулопатії, пов’язаних з субдуральною інтракраніальною гематомою, 
не доведена за даними КТ-ангіографії і лабораторних тестів. Гематома 
видалена шляхом краніотомії, відзначене повне відновлення. Підкреслено, 
що при черезшкірній вертебропластиці можливі рідкісні ускладнення, 
обізнаність про які дуже важлива для хірурга з метою їх профілактики і 
поліпшення результатів лікування.

Ключові слова: черезшкірна вертебропластика; інтракраніальна 
субдуральна гематома; ускладнення.
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Со времени первого применения чрес-
кожной вертебропластики для лечения 
агрессивной гемангиомы метод широко рас-
пространен в практике [1—3]. Минимальная 
хирургическая агрессия и положительные ре-
зультаты процедуры обеспечили ее широкую 
популярность. Клиническая эффективность 
чрескожной вертебропластики при гемангио-
мах и остеолитическом поражении позвонков 
не вызывает сомнений [4—6]. Несмотря на 
минимальную травматичность и относитель-
ную безопасность, метод характеризуется 
осложнениями, связанными с манипуляцией, 
в частности, инфекцией, кровотечением, 
неврологическим дефицитом, корешковой 
болью, эмболией [7, 8]. Представляем редкое 
наблюдение возникновения интракраниаль-
ной субдуральной гематомы как осложнения 
после пункционной вертебропластики.

Больная М., 22 лет, госпитализирована 
с жалобами на боль в поясничной облас-
ти, которая не устраняется применением 
аналгетиков. Со слов больной, каких-либо 
острых и хронических заболеваний не было. 
Соматический статус не отягощен: АД 120/80 
мм рт.ст. Пульс 78 в 1 мин. Больная в ясном 
сознании, на вопросы отвечает по существу. 
Поражение черепных нервов не выявлено. 
Сила и тонус мышц конечностей сохранены, 
нарушений чувствительности нет, сухожиль-
ные рефлексы в норме, вызываются симмет-
рично. Лабораторные показатели, включая 
свертывающую систему крови (количество 
тромбоцитов, тромбокрит, протромбиновый 
индекс, время рекальцификации плазмы, 
тромботест, фибриноген и др.) в пределах 
нормы. При пальпации выявлена локальная 
боль на уровне LII—LIII позвонков, усилива-
ющаяся при перкуссии и надавливании на 
остистые отростки. Отмечено напряжение па-
равертебральных мышц. По данным МРТ (рис. 
1) обнаружена гемангиома LII позвонка.

Под контролем флюороскопа проведена 
пункционная вертебропластика с применени-
ем костного цемента LII позвонка под местной 
анестезией и внутривенным потенцированием 
(рис. 2).

Боль в пояснице регрессировала. На 
следующие сутки после процедуры у больной 
возникли сильная головная боль, тошнота, 
рвота, «двоение» предметов перед глаза-
ми. При офтальмологическом исследовании 
обнаружено сходящееся косоглазие – OS с 
вертикальным компонентом. Зрачки равнове-
ликие, фотореакция в норме. На глазном дне 
ангиопатия сетчатки. Неврологический де-
фицит в конечностях не выявлен. По данным 
МРТ головного мозга выявлена субдуральная 
гематома (рис. 3).

Больной произведена краниотомия, 
удалена субдуральная гематома. Головная 

Рис. 2. МРТ пояснично-
крестцового отдела 
позвоночника, T2-
взвешенные изображения, 
сагиттальная проекция. 
Гемангиома тела LII 
позвонка, состояние 
после чрескожной 
вертебропластики.

Рис. 3. МРТ головного мозга, T1-взвешенные изображения, 
корональная проекция, T2-взвешенные изображения, 
аксиальная проекция. Интракраниальная субдуральная 
гематома.

Рис. 1. МРТ пояснично-крестцового отдела позвоночника. 
T1- и T2-взвешенные изображения, сагиттальная 
проекция. Гемангиома тела LII позвонка.
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боль и приступы рвоты прекратились. 
Проведена МСКТ-ангиография, сосу-
дистая патология головного мозга не 
выявлена (рис. 4).

Пациентка выписана в удовлетвори-
тельном состоянии. Через 4 мес боль в 
пояснице не отмечена, признаки внут-
ричерепной гипертензии и неврологи-
ческого дефицита не выявлены.

Несмотря на минимальную инвазив-
ность, чрескожная вертебропластика 
имеет некоторые риски [4, 5]. По дан-
ным литературы, частота осложнений 
после вертебропластики составляет от 
1 до 10% [8]. Осложнения разделяют 
на спинальные и экстраспинальные. 
Наиболее часто выявляют спинальные 
осложнения, в частности, инфекцию, 
увеличение интенсивности боли, пре-
ходящую радикулопатию, перелом позвонка либо 
истечение цемента, которые достаточно подробно 
описаны в литературе. Такие тяжелые экстраспиналь-
ные осложнения, как легочная гипертензия, тромбоз 
вен нижних конечностей, венозная экстравазация 
цемента с легочной эмболией, острая сердечная 
недостаточность, анестезиологические осложнения, 
смерть описаны реже [5, 8, 9]. Интрацеребральные 
осложнения, связанные с чрескожной вертеброплас-
тикой, единичны [10—12]. Так, описано наблюдение 
интраоперационной гемиплегии после вертебро
пластики вследствие окклюзии эмболами средней 
мозговой артерии, что обусловило ишемию головно-
го мозга. Авторы утверждают, что эмболия сосудов 
головного мозга полиметилметакрилатом возникла 
через овальное окно [11]. Представлено наблюдение 
транзиторного сосудистого коллапса у больного во 
время проведения чрескожной вертебропластики 
[11]. Приведены два наблюдения спонтанного суба-
рахноидального кровоизлияния после чрескожной 
вертебропластики у больных пожилого возраста [10]. 
По мнению авторов, при укладке пожилых пациентов 
на столе в положении лежа на животе возможно по-
вышение давления на живот и грудь. При сохранении 
положения пронации возможно повышение внут-
ригрудного давления, что блокирует обратный ток 
крови по внутренней яремной вене, обусловливает 
повышение интракраниального венозного давления 
или механическое выбухание интракраниальных вен, 
разрушение вен или капилляров [13, 14]. Авторы 
также допускают возможность возникновения прехо-
дящей артериальной гипертензии как второй причины 
возникновения спонтанного субарахноидального 
кровоизлияния после чрескожной вертебропластики 
[15].

Сведения об интракраниальной субдуральной 
гематоме, возникшей после пункционной вертеб-
ропластики, в литературе не обнаружены. Имеются 
сообщения о возникновении интракраниальной 
эпидуральной гематомы при спинальной хирургии 
у больных детского возраста [16—18]. Механизм их 
возникновения авторы объясняют быстрой утратой 
значительного объема спинномозговой жидкости 
(СМЖ) [17]. Основываясь на теории Monro-Kellie, 
которая утверждает, что сумма объема интракрани-

Рис. 4. МСКТ-ангиография и МСКТ головного мозга после 
операции. Данных о наличии сосудистой патологии нет.

альной крови, СМЖ и вещества мозга должна быть 
постоянной в интактном черепе, дуральная вазодила-
тация способствует компенсации уменьшения объема 
СМЖ у пациентов при спонтанной интракраниальной 
гипотензии [19].

Представленное наблюдение интересно тем, что 
у пациентки не было ни истечения СМЖ, ни эмболии 
полиметилметакрилатом. К тому же, интракраниаль-
ная гематома располагалась субдурально. По нашему 
мнению, наиболее оправданной является версия о 
повышении внутригрудного давления с последующим 
повышением давления в сосудах головного мозга. 
Несмотря на то, что чрескожную вертебропластику 
проводили на одном уровне, положение больной лежа 
на животе было более длительным, чем обычно. Мы 
допускаем возможность возникновения интракрани-
альной субдуральной гематомы вследствие повыше-
ния венозного давления при длительном пребывании 
в положении лежа на животе даже у пациентов мо-
лодого возраста.

По мере широкого внедрения в клиническую 
практику чрескожной вертебропластики ожидают 
увеличение частоты интра- и экстраспинальных ос-
ложнений. К экстраспинальным осложнениям можно 
отнести и спонтанные интракраниальные кровоизлия-
ния, в частности, супратенториальную субдуральную 
гематому. Хотя представленное осложнение редкое, 
оно может угрожать жизни пациента. Это требует мо-
ниторинга жизненно важных функций на протяжении 
всей процедуры с возможностью проведения КТ и/или 
МРТ головного мозга.
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To the 90th anniversary of Professor Leonid E. Pelech
Valentyna M. Zhdanova
Department of Physical Medicine, Romodanov Neurosurgery Institute, Kyiv, Ukraine

К 90-летию со дня рождения профессора Пелеха Л.Е.
Жданова В.Н.
Отделение физиотерапии, Институт нейрохирургии им. акад. А.П. Ромоданова НАМН Украины, Киев, Украина

Цього року виповнилося 90 років від дня народ-
ження доктора медичних наук професора Пелеха 
Леоніда Євстафійовича (31.05.1927 – 28.09.1994) 
—фундатора нового напрямку в медичній науці, ос-
новоположника нейрореабілітаційної служби не лише 
в Україні, а і на теренах колишнього СРСР.

Доля Пелеха Л.Є. тісно пов’язана з Інститутом 
нейрохірургі ї. Леонід Євстафійович закінчив 
Станіславський медінститут у 1951 р., а в 1953 
— почав навчання у клінічній ординатурі Київського 
науково-дослідного інституту нейрохірургії. Захистив 
кандидатську дисертацію: «Концентрація водневих 
іонів (рН) ліквору при пухлинах головного мозку 
(клінічно-лабораторне дослідження)» (1958). Леонід 
Євстафійович практично жив в Інституті, проводив 
дослідження кровообігу головного мозку, оперував 
хворих. Накопичений матеріал про принципи та ме-

ханізми порушень кровообігу головного мозку був 
узагальнений в докторській дисертації: «Тромбози 
і стенози сонних артерій різної етіології (етіологія, 
особливості клініки, принципи хірургічного лікуван-
ня)» (1967). Працював керівником клініки хірургічної 
патології судин головного мозку, а також головним 
лікарем Інституту (1964–1966).

Часто пацієнти, яким було врятовано життя завдя-
ки виконанню нейрохірургічних втручань, залишалися 
з руховими дефектами, порушенням мови, зору, що 
спричиняло інвалідизацію високого ступеня. Леонід 
Євстафійович направив свої зусилля на вирішення 
нової, надзвичайно важливої проблеми — поліпшення 
якості життя оперованих хворих, відновлення пору-
шених функцій. Його зусиллями в Київському інституті 
удосконалення лікарів (КІУЛ) на початку 1969 р. була 
створена перша в Радянському Союзі кафедра реа-
білітації хворих неврологічного та нейрохірургічного 
профілю, яку він очолив. У 1970 Пелеху Л.Є присвоє-
не звання професора. За короткий період існування 
кафедра завоювала такий високий авторитет, що у 
1971 р. отримала статус Всесоюзного центру реа-
білітації хворих неврологічного та нейрохірургічного 
профілю. Центр базувався в Інституті нейрохірургії.

Професор Пелех Л.Є. та співробітники кафедри 
розробили методики використання фізіотерапевтич-
них процедур у реабілітації хворих як у ранньому піс-
ляопераційному, так і віддаленому періоді. Природні 
та преформовані фізичні чинники з успіхом почали за-
стосовувати у пацієнтів при судинних захворюваннях, 
після ЧМТ та видалення пухлин головного і спинного 
мозку, при запальних процесах нервової системи, 
дегенеративно-дистрофічних захворюваннях хребта 
та у ранній післяопераційний період після видален-
ня гриж міжхребцевих дисків, проводили лікування 
пацієнтів з больовими синдромами.

Були обґрунтовані питання використання фі-
зичних чинників (тепла, холоду, імпульсних струмів 
тощо) у комплексі лікування нейрохірургічних хворих. 
Активна та пасивна електростимуляція (ЕС) м’язів кін-
цівок, а також ЕС з використанням електрода-валика 
дистальних відділів кінцівок для відновлення рухів 
пальців, ЕС структур мозку через вживлені електроди 
для зменшення спастичності, ЕС сечового міхура та 
кишечнику — ось неповний перелік різноманітного 

Пелех Леонід Євстафійович  
(31.05.1927 – 28.09.1994)
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використання електричного струму в імпульсному 
режимі у хворих з метою відновлення порушених 
функцій. Крім того, вперше у нейрохірургічних хво-
рих у ранньому післяопераційному періоді з метою 
відновлення ковтання почали застосовувати ЕС м’язів 
глотки з використанням внутрішніх та зовнішніх елек-
тродів, ЕС язика, а також мімічних м’язів обличчя. 
Була створена унікальна методика ЕС зовнішніх м’язів 
очного яблука при паралітичній косоокості у хворих, 
оперованих з приводу аневризм судин головного 
мозку, а також у пацієнтів, що перенесли інсульт у 
вертебробазилярному басейні. Велика заслуга в ць-
ому доцента кафедри Семенової Мирослави Іванівни, 
яка разом з професором Пелехом Л.Є. розробляла 
нові методи та методики ЕС, оптимізувала параметри, 
апробовувала їх.

Широко використовували лікувальну фізкультуру. 
Одним з найбільш тяжких обмежень функціональної 
спроможності хворих є порушення функції ходьби, 
відновлення цієї навички, поліпшення якості і швид-
кості пересування розглядали як один з пріоритет-
них напрямків реабілітації хворих. Професор Пелех 
Л.Є. багато уваги приділяв цьому питанню, разом з 
доцентом Аркадієм Андрійовичем Овчаренком була 
створена і введена в дію монорельсова дорога для 
навчання ходьбі хворих при парезі та парапарезі. 
Проведені дослідження показали, що такі тренування 
значно ефективніші, ніж традиційні методи навчання 
ходьбі. Цю систему почали використовувати в ранньо-
му післяопераційному періоді у хворих, ще не здатних 
самостійно підтримувати вертикальне положення тіла 
внаслідок м’язової слабкості, для ранньої активації.

Розробки кафедри висвітлені в численних пуб-
лікаціях, методичних рекомендаціях, інформаційних 
листах. Пелех Л.Є. — автор 268 наукових праць, 23 
патентів СРСР, 7 методичних рекомендацій. За нова-
торські розробки був удостоєний звання «Заслужений 
винахідник СРСР», нагороджений Срібною медаллю 
ВДНГ СРСР. Під його керівництвом виконані 1 до-
кторська і 20 кандидатських дисертацій. Були захищені 
кандидатські дисертації: Земскова І.П. «Консервативні 
методи зниження спастичності в комплексі медичної 
реабілітації хворих з руховим церебральним дефек-
том», Цімейко В.М. «Комплексне відновне лікування 
хворих з порушенням рухових функцій церебрального 
походження», Степаненко І.В. «Відновна електрости-
муляція нервових структур у хворих з порушеннями 
рухових функцій», Попова І.Ю. «Адаптаційні можли-
вості хворих, які перенесли ішемічний інсульт при їх 
нейрохірургічному лікуванні та реабілітації» та ін. В 
нейрореабілітації стрімко впроваджували нові техно-
логії, основані на інтенсифікації лікувальних методик, 
застосуванні різноманітних технічних пристроїв.

Леонід Євстафійович у складі наукових делегацій 
побував у Швеції, Англії, Канаді. Передовий досвід 
використовував в лікувальному та навчальному 
процесі, виступав з лекціями в Канаді, запрошував 
зарубіжних спеціалістів до Києва. На кафедрі реабілі-

тації КІУЛ тематичне удосконалення пройшли понад 
тисячу спеціалістів з усього колишнього Радянського 
Союзу. Крім того, проводили виїзні цикли (Молдова, 
республіки Закавказзя та Середньої Азії). На кафедрі 
працювали доценти: Семенова Мирослава Іванівна 
та Романов Геннадій Іванович, асистенти: Феденко 
Юрій Захарович, Соснов Юрій Данилович, Кириченко 
Василь Михайлович, Божик Василь Петрович.

У 1987 р. мені пощастило слухати блискучі лекції 
професора Пелеха Л.Є. на циклі «Медична реабілі-
тація хворих з органічними ураженнями нервової 
системи». Його знання анатомії, фізіології вражали, 
унікальною була ерудиція. Він вмів говорити про 
складні речі дуже дохідливо, ясно. Зараз, буваючи на 
стажуванні за кордоном, я зустрічала лікарів (Латвія, 
Ізраїль), які свого часу пройшли підготовку на курсах 
у професора. І кожного разу чула: «…Професор Пелех 
був великою людиною, він уже тоді (35, 40 років тому) 
розповідав нам про те, що ми зараз успішно застосо-
вуємо. Ми їздили вчитись в Київ до Пелеха…».

Працюючи в Інституті, я бачила, як Пелех Л.Є. 
доброзичливо спілкувався з пацієнтами та їх ро-
дичами, як м’яко і делікатно «керував» кафедрою. 
Ставлячи завдання, промовляв останню фразу: «Це 
ТРЕБА зробити», а потім називав співробітника по 
імені в кличному відмінку: «Мирославо, Ірино…». 
Завжди говорив українською мовою, знав польську. 
Леонід Євстафійович з великою любов’ю згадував 
місця, де народився, де минуло його дитинство, 
говорив: «Межи́річі — найкраща частинка мого сер-
ця». Вели́кі Межи́річі Корецького району Рівненської 
області — княже містечко з древньою історією. За 
польського правління у 1914 р. на кошти земства за 
участю всієї сільської громади було зведено двопо-
верхову будівлю, яка стала окрасою села. Кожен двір 
підвозив цеглу на будівництво. Через декілька років 
гімназії присвоєно ім’я Адама Міцкевича. В цій гімназії 
і навчався Пелех Л.Є. Леонід Євстафійович завжди 
допомагав своїм землякам, консультував їх, направ-
ляв до медичних закладів. Прикладав чималих зусиль 
для створення бальнеологічної лікарні в м. Корець, де 
були виявлені джерела з родоновою водою.

Працював головою профспілкового комітету, 
заступником секретаря партійного бюро Інституту 
нейрохірургії, уважно й чуйно ставився до кожного, 
допомагав у вирішенні життєвих проблем. Проректор 
з учбової, а потім наукової роботи КІУЛ (зараз 
Національна медична академія післядипломної освіти 
імені П.Л. Шупика МОЗ України), професор Пелех Л.Є. 
був багатогранним: блискучий нейрохірург, педагог, 
науковець, людина унікальної працьовитості, терпін-
ня, цілеспрямованості, завзятості. Він живе в наших 
серцях, щодня ми використовуємо його унікальні 
методи, спираємось на той фундамент знань, що він 
як піонер та розбудовник нейрореабілітаційного на-
прямку в медицині створив. Для нас, хто зустрічався 
та працював з ним, він залишиться Учителем, ми 
пам’ятаємо його доброту, шляхетність, людяність.
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Некролог = Obituary = Некролог

Світлої пам’яті Ірини Наумівни Бойченко

Blessed memory of Iryna Naumivna Boychenko 

Светлой памяти Ирины Наумовны Бойченко

21 березня 2017 р. на 83 році життя раптово пере-
стало битися серце талановитого лікаря-нейрохірур-
га, науковця, видатного педагога, доцента кафедри 
нейрохірургії Національного медичного університету 
імені О.О. Богомольця МОЗ України Бойченко Ірини 
Наумівни.

Ірина Наумівна Бойченко народилася у селі 
Івангород, Олександрівського району, Кіровоградської 
області 1 серпня 1933 р., коли в Україні вирував 
жахливий голодомор. Її предки з діда-прадіда були 
хліборобами. Батько — Бойченко Наум Максимович 
отримав фах фельдшера ще під час Першої світової 
війни, займався лікарською практикою і мав вели-
кий авторитет серед хворих. Мати — Бойченко (Бак) 
Марфа Григорівна читати і писати навчилася само-
стійно, тяжко працювала у колгоспі. Батько помер, 
коли маленькій Ірі виповнилося лише 6 років. Ще з 
дитинства вона знала, що повинна бути лікарем, щоб 
зберігати людям життя і робити все можливе, щоб 
ніхто не втрачав дорогих людей. Сільську семирічну 
школу Ірина Наумівна закінчила з похвальним листом і 
у 1949 р. вступила до Кіровоградської фельдшерсько-
акушерської школи. Невдовзі після початку навчання 
у 1951 р. померла мати Ірини Наумівни, і у 17 років 
вона стала сиротою. 

У 1953 р. Бойченко І.Н. з відзнакою закінчила 
фельдшерсько-акушерську школу і як відмінниця 

була направлена до Київського медичного інституту, 
де навчалась на лікувальному факультеті з 1953 по 
1959 р. Відмінне навчання студентка поєднувала з 
роботою в наукових гуртках на кафедрі анатомії та 
хірургії, була Ленінським стипендіатом. На кафедрі 
анатомії під керівництвом професора М.С. Спірова та 
доцента Г.Б. Агаркова вивчала особливості іннервації 
нирки людини. На четвертому курсі Бойченко І.Н. 
почала працювати в хірургічному гуртку на кафедрі 
факультетської хірургії, яку очолював відомий хірург 
професор І.М. Іщенко. Предметом її дослідження 
було вивчення реакції сенсибілізованого організму 
на застосування кетгуту як шовного матеріалу. Під 
час навчання в Інституті Бойченко І.Н. брала активну 
участь у роботі студентського наукового товариства, 
виступала з доповідями на студентських конфе-
ренціях у медичних вузах різних республік СРСР (у 
Москві, Ленінграді, Тбілісі, Єревані, Ризі та інших 
містах), була головою теоретичної секції, а потім голо-
вою Студентського наукового товариства Київського 
медичного інституту.

Після закінчення Київського медичного інституту 
з відзнакою Ірина Наумівна була рекомендована на 
наукову роботу і в 1959 р. зарахована до Київського 
науково-дослідного інституту нейрохірургії на посаду 
лікаря – наукового співробітника, а в 1960 р. — пере-
ведена на посаду молодшого наукового співробітника 
та пройшла курси спеціалізації по анестезіології. 
Бойченко І.Н. була одним з перших спеціалістів, 
хто впровадив в Інституті нейрохірургії проведення 
штучної вентиляції легень під час виконання опе-
рацій на головному мозку. Вона вивчала значення 
гіпервентиляції при лікуванні термінальних станів, 
спричинених гіповолемією, визначила необхідність 
проведення ранньої інтраопераційної гемотранс-
фузії для профілактики геморагічних ускладнень 
при видаленні пухлин головного мозку, науково 
обґрунтувала недоцільність використання сечовини 
з метою дегідратації під час видалення пухлин го-
ловного мозку. У 1964 р. Ірина Наумівна перейшла 
на практичну роботу у нейротравматологічне відді-
лення 14-ї міської лікарні ім. Жовтневої революції м. 
Києва, де працювала ординатором нейрохірургом до 
1978 р. У 1968 р. захистила кандидатську дисертацію: 
«Клініка, діагностика та лікування пухлин потиличної 
частки». З 1978 по 1980 р. Бойченко І.Н. працювала 
на посаді асистента курсу нейрохірургії при кафедрі 
неврології, а з 1980 р. — асистентом на новоствореній 
кафедрі нейрохірургії Київського медичного інституту 
імені О.О. Богомольця на базі 14-ї міської лікарні ім. 
Жовтневої революції м. Києва. Починаючи з 1986 р., 
Ірина Наумівна — доцент кафедри нейрохірургії 
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Київського медичного інституту (в подальшому 
— Національного медичного університету імені О.О. 
Богомольця). Її наукова діяльність була спрямована на 
вивчення травматичних пошкоджень центральної та 
периферійної нервової системи, розробку навчально-
методичних матеріалів для викладання нейрохірургії 
у вищих медичних закладах України і колишнього 
Радянського Союзу.

У створеній у 1980 р. за ініціативою академіка 
А.П. Ромоданова кафедрі нейрохірургії Бойченко І.Н. 
брала активну участь у розробці принципів викладан-
ня спеціальності «нейрохірургія» лікарям загального 
профілю та уніфікації викладання нейрохірургії у ме-
дичних вузах України. Ірина Наумівна підготувала та 
видала: Програму кандидатського іспиту за спеціаль-
ністю «нейрохірургія» (1998), Програму підготовки 
магістрів медицини за спеціальністю «нейрохірургія» 
(1997), Програму з нейрохірургії для студентів вищих 
медичних навчальних закладів освіти ІІІ–IV рівня 
акредитації (1999, 2000, 2001), методичний посібник 
«Нейрохірургія» для викладачів вищих медичних 
навчальних закладів (2004). 

Доцент Бойченко І.Н. є автором 98 наукових робіт, 
двох винаходів, трьох раціоналізаторських пропози-
цій, була членом Апробаційної Ради «Загальні питання 
хірургії» Національного медичного університету імені 
О.О. Богомольця. Глибокий професійний рівень знань, 
уміння цікаво викласти навчальний матеріал і багатий 
власний практичний досвід знаходив високу оцінку 
у студентів, які часто завершували лекції доцента 
Бойченко І.Н. заслуженими щирими оплесками.

Ірина Наумівна виростила синів Михайла і 
Костянтина, які за її особистим прикладом обрали 
важку і надзвичайно відповідальну медичну спеціаль-
ність —нейрохірургію. Обидва сини — нейрохірурги 
вищої категорії, працюють в Інституті нейрохірургії 
ім. акад. А.П. Ромоданова НАМН України, Костюк 
Михайло Романович — кандидат медичних наук, 
старший науковий співробітник відділу судинної 
нейрохірургії, Костюк Костянтин Романович — доктор 

медичних наук, завідувач відділення функціональної 
нейрохірургії та нейромодуляції. 

З надзвичайною теплотою Ірина Наумівна любила 
своїх чотирьох онуків і за будь-якої нагоди була щас-
лива брати участь у їх вихованні. Вона дуже цінувала 
дружні стосунки, завжди безвідмовно допомагала 
друзям та родичам, завжди була поряд з ними у 
складних життєвих ситуаціях.

Праця протягом 54 років лікарем і науковцем на 
ниві нейрохірургії та 35-річна педагогічна діяльність 
назавжди залишаться у пам’яті вдячних учнів, колег і 
хворих. Бойченко І.Н. була не лише гідним представ-
ником і продовжувачем традицій та історії української 
нейрохірургічної школи, а й одним з творців кафедри 
нейрохірургії Національного медичного університету 
імені О.О. Богомольця, справжнім патріотом цього нав-
чального закладу. Талант допитливого вченого, лікаря, 
педагога природно поєднувався з блискучими органі-
заторськими здібностями, активною громадянською та 
науковою позицією, небайдужістю до проблем колег і 
хворих. Бойченко Ірина Наумівна завжди була надзви-
чайно цілеспрямованою людиною, безмежно відданою 
роботі, з почуттям високої власної відповідальності 
за хворих та за діяльність кафедри нейрохірургії. Її 
характеризували принциповість та надзвичайна пра-
цездатність. Протягом усього життя Ірина Наумівна 
зберігала палку любов до національної історії і культу-
ри, за будь-яких обставин вона залишалась патріотом 
рідного краю і своєї малої батьківщини. 

Для колег та учнів Ірина Наумівна була зразком 
творчого довголіття, високого професіоналізму, ви-
могливості як до себе, так і до учнів та колег. У серцях 
рідних вона назавжди житиме як чуйна, любляча мама 
і бабуся, мудрий порадник і Берегиня.

Співробітники Інституту нейрохірургії ім. акад. 
А.П. Ромоданова НАМН України, колектив кафедри 
нейрохірургії Національного медичного університету 
імені О.О. Богомольця МОЗ України висловлюють гли-
боке співчуття рідним, близьким та друзям Бойченко 
Ірини Наумівни.


