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АНОТАЦІЯ 

Сіцінська І.О. Клініко-патогенетичні особливості та лікування 

пептичної виразки шлунка і дванадцятипалої кишки у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом 2 типу. Кваліфікаційна 

наукова праця на правах рукопису. 

Дисертація на здобуття наукового ступеня кандидата медичних наук за 

спеціальністю 14.01.02 «Внутрішні хвороби». – ДВНЗ «Ужгородський 

національний університет» МОН України, м. Ужгород, 2017. 

Дисертація присвячена оптимізації лікування хворих на пептичну 

виразку шлунка і дванадцятипалої кишки, асоційовану з токсигенними 

штамами Helicobacter pylori, за її поєднання з артеріальною гіпертензією та 

цукровим діабетом типу 2, на підставі нових наукових даних про клініко-

патогенетичні особливості зазначеної коморбідної патології шляхом 

застосування комбінованого пробіотика одночасно з антигелікобактерною 

терапією. 

Дизайн дослідження складався з 4 етапів. Завданням першого етапу було 

вивчення поширеності токсигенних (cagA+, vacA+) штамів HР, для чого, 

відповідно до критеріїв включення, відібрано 144 пацієнти, які надали згоду 

на участь у дослідженні і були розподілені на групи: 13 хворих на хронічний 

неатрофічний гастрит (ХНАГ), асоційований з НР, без ознак АГ та ЦД2, 11 

хворих на ХНАГ, асоційований з НР, у поєднанні з АГ та ЦД2, – 53 хворих на 

ПВ шлунка (n=33) та ДПК (n=20) без ознак АГ та ЦД2, група ІV – 67 хворих 

на ПВ шлунка (n=39) та ДПК (n=28) у поєднанні з АГ та ЦД2. 

Встановлено, що генотип cagA+vacA+ Helicobacter pylori найчастіше 

виявлявся серед хворих на хронічний неатрофічний гастрит у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2 (63,6%) та серед 

пацієнтів з пептичною виразкою шлунка та дванадцятипалої кишки без 

супутньої патології (52,8%); генотип cagA+vacA- серед хворих на хронічний 

неатрофічний гастрит без супутніх захворювань (30,8%), а генотип cagA-

vacA+ - серед пацієнтів із хронічним неатрофічним гастритом без супутньої 
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патології (46,1%) та з пептичною виразкою дванадцятипалої кишки за її 

поєднання з артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2 (50%). За 

асоціації пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої кишки з генотипом 

cagA+vacA+ Helicobacter pylori, спостерігалася вища частота (92,3%-100%) та 

більша інтенсивність больового синдрому та істотніше (p<0,05) зниження 

якості життя. Водночас за наявності генотипів cagA+vacA-/cagA-vacA+ 

частіше траплявся (84,6%-100%) і був більш вираженим диспепсичний 

синдром. 

Другий етап полягав у дослідженні гістологічних та гістохімічних змін 

слизової оболонки шлунка та дванадцятипалої кишки під впливом 

токсигенних штамів (cagA+, vacA+) Helicobacter pylori у пацієнтів груп ІІІ і ІV, 

при якому показано, що у носіїв cagA+vacA+ генотипу Helicobacter pylori 

спостерігаються більш виражені морфологічні зміни, ніж у носіїв cagA+vacA- 

або cagA-vacA+, які характеризуються вищим відсотком судин з явищами 

десквамації ендотелію, підсиленням альтерації судин шляхом зменшення 

об’єму ядер ендотеліоцитів на фоні підвищеного коефіцієнту варіації 

розподілу ядерного хроматину в ядрах ендотеліоцитів як у пацієнтів з 

пептичною виразкою шлунка, так і з пептичною виразкою дванадцятипалої 

кишки, особливо за їх поєднання з артеріальною гіпертензією та цукровим 

діабетом типу 2. За наявності cagA+vacA+ суттєвіше, ніж при cagA+vacA- або 

cagA-vacA+, знижується оптична густина PAS-реакції в поверхневому слизу 

шлунка та в клітинах брунеровських залоз дванадцятипалої кишки, що 

свідчить про порушення процесів слизоутворення, яке поглиблюється за 

приєднання артеріальної гіпертензії та цукрового діабету типу 2. 

Третій етап дослідження полягав у з’ясуванні патогенетичних 

особливостей перебігу ПВ шлунка та ДПК, асоційованої з токсигенними 

штамами (cagA+, vacA+) Helicobacter pylori, у тому числі за її поєднання з АГ 

і ЦД 2. Для цього обстежено 28 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів 

сagA+vacA+, 20 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів сagA+ або vacA+, 

22 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів сagA+vacA+ у поєднанні з АГ і 
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ЦД2, 38 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів сagA+ або vacA+ у 

поєднанні з АГ і ЦД2 та 30 ПЗО. 

Поєднання пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої кишки, 

асоційованої з Helicobacter pylori (генотип cagA+vacA+), із артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 супроводжується найістотнішим 

підвищенням вмісту прозапальних цитокінів у сироватці крові (ІЛ-6 - у 12,2 

раза, ІЛ-12 – у 6,6 раза, ІЛ-18 – у 7 разів), за одночасного суттєвого зниження 

рівня ІЛ-10 (на 44,5%), що зумовлено, насамперед, поглибленням проявів 

запальних реакцій у слизовій оболонці шлунка та дванадцятипалої кишки 

(підтверджується збільшенням рівня запальної інфільтрації 

поліморфноядерними лейкоцитами, набряку строми, стазу крові і сладжу 

еритроцитів, крововиливів у строму). 

Під час загострення пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої 

кишки за її поєднання з артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 

2 та асоціації з генотипом cagA+vacA+ Helicobacter pylori, спостерігаються 

більш виражені, ніж за пептичної виразки без супутньої патології та 

асоційованої з генотипами cagA+vacA-/cagA-vacA+ Helicobacter pylori, 

порушення функціонального стану ендотелію (зростала кількість 

десквамованих ендотеліоцитів у 6,6 раза; підвищувався вміст ендотеліну-1 у 

сироватці крові – в 2,3 рази; збільшувався вміст sVCAM-1 у 4,2 рази), 

суттєвіші зміни гемокоагуляції, фібринолізу, протеолітичної активності 

плазми крові, ліпідного спектру крові, морфо-функціональних властивостей 

еритроцитів, оксидантно-протиоксидантного гомеостазу. 

На четвертому етапі дослідження залучено 60 хворих на ПВ шлунка та 

ДПК, асоційовану з токсигенними (cagA+, vacA+) штамами HР, у поєднанні з 

АГ і ЦД 2. При цьому 15 осіб із вперше виявленою ПВ шлунка та ДПК 

отримували традиційну антигелікобактерну терапію (езомепразол 20 мг 2 р/д 

+ амоксицилін 1,0 г 2 р/д + кларитроміцин 500 мг 2 р/д впродовж 10 днів). 

45 пацієнтам призначали різні схеми антигелікобактерної терапії, 

враховуючи неефективність попередньої ерадикації: препарат вісмуту 
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субцитрат 120 мг 4 р/д+езомепразол 20 мг 2 р/д+тетрациклін 500 мг 4 р/д + 

метронідазол 500 мг 3 р/д впродовж 10 днів (квадротерапія) (n=15); 

езомепразол 20 мг 2 р/д+амоксицилін 1,0 г 2 р/д 5 днів+езомепразол 20 мг 2 

р/д+кларитроміцин 500 2 р/д+тінідазол 500 мг 2 р/д впродовж наступних 5 днів 

(послідовна терапія) (n=15); езомепразол 20 мг 2 р/д + амоксицилін 1,0 г 2 р/д  

+ фуразолідон 200 мг 4 р/д впродовж 10 днів (терапія «порятунку») (n=15). 

З метою підвищення ефективності ерадикаційної терапії частині 

пацієнтів до зазначених антигелікобактерних схем лікування додавали 

комбінований пробіотик (Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium lactis, 

Enterococcus faecium. Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus paracasei, 

Lactobacillus plantarum, Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus salivarius) у дозі 

по 1 саше 2 рази на день впродовж 1 місяця. 

Контроль ефективності ерадикації проводили через 4 тижні після 

завершення лікування ІПП та антибактеріальними засобами 

Застосування комбінованого пробіотика одночасно з різними схемами 

протигелікобактерної терапії (стандартною потрійною терапією, 

квадротерапією на основі препаратів вісмуту, послідовною терапії, терапії 

«порятунку») у хворих на пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки 

у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 сприяє 

більш ефективному усуненню порушень цитокінового профілю (зменшується 

вміст ІЛ-6, ІЛ-12, ІЛ-18 у сироватці крові на тлі суттєвого підвищення рівня 

ІЛ-10), функціонального стану ендотелію (суттєво знижуються рівень 

sVCAM-1, ЕТ-1, кількість десквамованих ендотеліальних клітин), розладів 

гемокоагуляції та фібринолізу, покращанню якості життя пацієнтів. Водночас 

спостерігається суттєвіше, ніж за ізольованого призначення ерадикаційної 

терапії, зменшення інтенсивності запального процесу, явищ десквамації 

епітеліальних структур, порушень мікроциркуляції та ендотеліальної 

дисфункції з одночасним підсиленням слизоутворення в СОШ та СО ДПК. 

Водночас, у групі хворих з вперше виявленою ПВШ та ДПК у поєднанні 

з АГ і ЦД 2 при використанні традиційної схеми лікування І лінії ерадикаційна 
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терапія була ефективною у 5 осіб (71,4%), при комбінації даної схеми із 

пробіотиком - у 7 осіб (87,5%). При використанні квадротерапії ефективність 

ерадикаційної терапії становить 71,4% (у 5 осіб), а у комбінації з пробіотиком 

– 87,5% (у 7 осіб). При використанні «послідовної терапії» ефективність 

ерадикації – 75% (у 6 осіб), у поєднанні з пробіотиком – 85,7% (у 6 осіб); при 

використанні терапії з фуразолідоном – 85,7% (у 6 осіб) та у комбінації з 

пробіотиком – 87,5% ( у 7 осіб). Отже, в цілому ефективність ерадикації в 

контрольних групах склала 75,9%, в основних – 87,1%. 

Вищезазначене свідчить про доцільність застосування комплексного 

пробіотику одночасно з антигелікобактерними схемами лікування у хворих на 

ПВ шлунка та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 з урахуванням токсигенності 

штамів інфекції HР. Необхідно підкреслити, що своєчасне призначення 

запропонованого лікування сприяє його більшій ефективності. 

Ключові слова: пептична виразка, шлунок, дванадцятипала кишка, 

артеріальна гіпертензія, цукровий діабет типу 2, Helicobacter pylori, пробіотик. 

 

ANNOTATION 

Sitsinska І.О. Clinical and pathogenetic features and treatment of peptic ulcers 

of the stomach and duodenum in combination with arterial hypertension and type 2 

diabetes. Qualification scientific work printed as a manuscript. 

Dissertation for the degree of a candidate of medical sciences in the specialty 

14.01.02 "Internal Diseases". - SHEI "Uzhhorod National University" Ministry of 

Education and Science of Ukraine, Uzhhorod, 2017. 

The dissertation deals with the optimization of the treatment of patients with 

peptic gastric and duodenal ulcer associated with toxigenic Helicobacter pylori 

strains, combined with hypertension and type 2 diabetes, based on new scientific 

data on the clinical and pathogenetic features of this comorbid pathology by using a 

combined probiotic simultaneously with anti-helicobacter therapy. 

The study design consisted of 4 stages. The objective of the first phase was to 

study the incidence of toxigenic (cagA +, vacA +) HP strains, when, according to 
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the inclusion criteria, 144 patients who agreed to participate in the study were 

selected and divided into groups: 13 patients with chronic nonattrophic gastritis 

(CNAG), associated with HP, without signs of hypertension and DM2, 11 patients 

with CNAG, associated with HP, in combination with hypertension and DM2, - 53 

patients with PU of the stomach (n = 33) and duodenal ulcer (n = 20) without signs 

of hypertension and DM2, Group IV - 67 patients with gstric PU (n = 39) and 

duodenal ulcer (n = 28) in combination with hypertension and DM2. 

 It has been established that the genotype cagA + vacA + Helicobacter pylori 

was most commonly found among patients with chronic nonattrophic gastritis in 

combination with arterial hypertension and type 2 diabetes mellitus (63.6%) and 

among patients with peptic gstric and duodenl ulcer without concomitant pathology 

(52.8 %); the genotype cagA + vacA- among patients with chronic non-atrophic 

gastritis without concomitant diseases (30.8%), and the genotype cagA-vacA + - 

among patients with chronic nonattrophic gastritis without concomitant disease 

(46.1%) and peptic ulcer of the duodenum for its combination with arterial 

hypertension and type 2 diabetes (50%). 

 In case of association of the peptic gastric and duodenal ulcer with the 

genotype cagA + vacA + Helicobacter pylori, a higher frequency (92.3% -100%) 

and a higher intensity of the pain syndrome and a more significant (p <0.05) decrease 

in the quality of life were observed. At the same time, with genotypes cagA + vacA- 

/ cagA-vacA + dyspeptic syndrome occurred more often (84.6% -100%) and was 

more pronounced.  

The second stage involved a study of histological and histochemical changes 

in the gastric and duodenal mucosa under the influence of Helicobacter pylori 

toxigenic strains (cagA +, vacA +) in groups III and IV where it was shown that 

carriers of the cagA + vacA + genotype Helicobacter pylori underwent more 

pronounced morphological changes than cagA + vacA- or cagA-vacA + carriers, 

which are characterized by a higher percentage of vessels with endothelium 

desquamation phenomena, an increase in vessel alteration by reducing the volume 

of endothelial cell nuclei against the background of a higher coefficient of variation 
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in the distribution of the nuclear chromatin in the nuclei of the endothelial cells in 

patients with peptic gastric and duodenal ulcer, especially in combination with 

hypertension and type 2 diabetes. With cagA + vacA + the optical density of the 

PAS-reaction in the surface mucus of the stomach and in the cells of the Brunner's 

glands of the duodenum decreases more significantly than with cagA + vacA- or 

cagA-vacA +, indicating a disorder in the processes of slime formation that deepens 

when arterial hypertension and type 2 diabetes mellitus are added. The third stage of 

the study was to find out the pathogenetic characteristics of the flow of gastric and 

duodenal PU associated with toxicogenic strains (cagA +, vacA +) of Helicobacter 

pylori, including its combination with hypertension and diabetes mellitus. To 

achieve this goal, 28 patients with gastric and duodenal PU were examined for gagA 

+ vacA + genes, 20 patients with gastric and duodenal PU for gagA + or vacA +, 22 

patients with gastric and duodenal PU for gagA + vacA + in combination with 

arterial hypertension and DM2, 38 patients with gastric and duodenal PU for gagA 

+ or vacA + in combination with arterial hypertension and DM2 and 30 practically 

healthy individuals.  

The combination of peptic gastric and duodenum ulcer associated with 

Helicobacter pylori (genotype cagA + vacA +), with arterial hypertension and type 

2 diabetes is accompanied by the most significant increase in the content of 

proinflammatory cytokines in serum (IL-6 – by 12.2 times, IL-12 – by 6.6 times, IL-

18 – by 7 times), with a simultaneous significant decrease in the level of IL-10 (by 

44.5%), which is due, first of all, to the deepening of manifestations of inflammatory 

reactions in the mucous membrane of the stomach and duodenum (confirmed by an 

increase in the level of inflammatory infiltration by polymorphonuclear leukocytes, 

stromal edema, stasis of blood and erythrocyte sludge, stroma haemorrhage). 

With an exacerbation of peptic gastric and peptic ulcer in combination with 

hypertension and type 2 diabetes and association with the genotype cagA + vacA + 

Helicobacter pylori, there are more pronounced endothelial functional disorders (the 

number of desquamated endothelial cells increased by 6.6 times, the content of 

endothelin-1 in serum increased by 2.3 times, the content of sVCAM-1 increased by 
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4.2 times) than in peptic ulcers without concomitant pathology and associated with 

the genotypes cagA + vacA- / cagA-vacA + Helicobacter pylori, the changes in 

coagulation, fibrinolysis, proteolytic activity of blood plasma, lipid blood spectrum, 

morpho-functional properties of erythrocytes and oxidant-antioxidant homeostasis 

are more significant.  

In the fourth stage of the study, 60 patients with gastric and duodenal ulcer 

associated with toxigenic (cagA +, vacA +) HB strains, in combination with 

hypertension and DM2 were involved in the study. At the same time, 15 patients 

with the first identified gastric and duodenal PU were administered a traditional anti-

helicobacter therapy (esomeprazole 20 mg 2 ppm + amoxicillin 1.0 g 2 g / d + 

clarithromycin 500 mg 2 g / d for 10 days). 

5 patients were administered different regimens of anti-helicobacter therapy, 

taking into account the ineffectiveness of the previous eradication: bismuth 

subcitrate 120 mg 4 r / d + esomeprazole 20 mg 2 r / d + tetracycline 500 mg 4 r / d 

+ metronidazole 500 mg 3 r / d for 10 days (quadrotherapy); esomeprazole 20 mg 2 

g / d + amoxicillin 1.0 g 2 g / d 5 days + esomeprazole 20 mg 2 g / d + clarithromycin 

500 2 g / d + tinidazole 500 mg 2 g / d for the next 5 days (sequential therapy) (n = 

15); esomeprazole 20 mg 2 ppm + amoxicillin 1.0 g 2 g / d + furazolidone 200 mg 

4 g / d for 10 days ("salvage" therapy) (n = 15).  

In order to increase the effectiveness of eradication therapy some patients 

received a combination of probiotic (Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium 

lactis, Enterococcus faecium, Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus paracasei, 

Lactobacillus plantarum, Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus salivarius) as an 

addition to the mentioned treatment regimes in a dose of 1 sachet twice a week for 

a month was added.  

The control of the effectiveness of eradication was carried out 4 weeks after 

the completion of the treatment with PPIs (Proton-pump inhibitors) and antibacterial 

drugs.  

Using a combined probiotic in combination with different anti-glycobacterial 

regimens (standard triple therapy, bismuth quadrant therapy, sequential therapy, 
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"salvage therapy") in patients with peptic gastric and duodenal ulcer in combination 

with arterial hypertension and type 2 diabetes contributes to more effective 

elimination of disorders in the cytokine profile (decreases the content of IL-6, IL-

12, IL-18 in serum against the background of significant increase in IL-10 level), 

functional state of the endothelium (substantially reduced levels of sVCAM-1, ET-

1, the number of desquamated endothelial cells) hemocoagulation and fibrinolysis 

disorders, improvement in the quality of life of patients. At the same time, more 

significant than for the isolated administration of eradication therapy decrease in the 

intensity of the inflammatory process, the phenomena of desquamation of epithelial 

structures, microcirculation and endothelial dysfunction disorders, with 

simultaneous enhancement of slime formation in gastric and duodenal mucous is 

observed. 

At the same time, in the group of patients with the first identified gastric and 

duodenal PU in combination with arterial hypertension and DM2, using the 

traditional treatment regimen of the first line, the eradication therapy was effective 

in 5 people (71.4%), with a combination of this regimen with a probiotic - in 7 

individuals ( 87.5%). With the use of quadrotherapy, the effectiveness of eradication 

therapy is 71.4% (5 people), and in combination with probiotic - 87.5% (7 people). 

With the use of "sequential therapy", the effectiveness of eradication - 75% (6 

people), in combination with probiotic - 85.7% (6 people); with the use of therapy 

with furazolidone - 85,7% (in 6 people) and in combination with probiotic - 87,5% 

(in 7 people). Thus, on the whole, the effectiveness of the eradication in the control 

groups was 75.9%, in the main ones- 87.1%.  

The foregoing indicates the expediency of the use of complex probiotics 

simultaneously with anti-herelocybacteric regimens in patients with gastric and 

duodenal PU in combination with arterial hypertension and DM2, taking into 

account the toxicity of HP strains. It should be emphasized that the timely 

administration of the proposed treatment contributes to its greater effectiveness.  

Key words: peptic ulcer, stomach, duodenum, arterial hypertension, type 2 

diabetes mellitus, Helicobacter pylori, probiotic. 
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ВСТУП 

 

Актуальність теми. Пептична виразка (ПВ) шлунка та дванадцятипалої 

кишки (ДПК) є однією із найбільш поширених хвороб органів травлення. 

Впродовж останніх трьох десятиліть погляди на етіологію і патогенез даного 

захворювання істотно змінилися [19, 196].  

На теперішній час основною причиною виникнення ПВ вважається 

інфікування слизової оболонки шлунка та ДПК Helicobacter pylori (HP) [36, 91, 

112], підвищену вірулентність якого детермінують гени сagA, vасА, babA, iceA 

[51, 92, 113, 118, 171, 267]. Наявність асоціації між інфікованістю 

токсигенними (CagA+,VacA+) штамами HP, тяжкістю перебігу хронічної 

гастродуоденальної патології та підвищенням серцево-судинного ризику [46, 

85, 277] зумовила дослідження механізмів впливу цієї інфекції на перебіг 

атеросклерозу [147], артеріальної гіпертензії (АГ), ішемічної хвороби серця 

[54, 144, 244].  

Ризик інфікування НР зростає при ЦД 2 типу, оскільки гіперглікемія 

сприяє розвитку НР-інфекції, вплив якої на хронічне запалення, гомеостаз леп-

тину і греліну та секрецію інсуліну може призводити до підсилення інсуліно-

резистентності (ІР) та прогресування цукрового діабету типу 2 (ЦД2) [82].  

НР-асоційована ПВ шлунка та ДПК часто супроводжується 

порушеннями кількісного та якісного складу мікрофлори кишечнику [276], 

які, у свою чергу, відіграють певну роль у розвитку ожиріння, цукрового 

діабету [61], артеріальної гіпертензії [72], дисліпідемії та атеросклерозу [95]. 

Відомо, що на ефективність ерадикації НР впливають комплаєнс 

пацієнта, зростання кислотопродукції, високий ступінь обсіювання слизової 

оболонки, характеристика штамів НР, резистентність до антибіотиків, від 

вираженості якої залежить вибір схем терапії гелікобактеріозу [19, 73, 91]. 

Важливим є також вивчення впливу протигелікобактерної терапії на 

нормальну мікрофлору кишечнику. Можлива негативна дія антибіотиків під 

час проведення протигелікобактерної терапії може бути зменшена шляхом 
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застосування пробіотиків (Saccharomyces boulardii, Lactobacillus, Bifidobacte-

rium), які здатні підвищувати ефективність ерадикаційної терапії (можливо, 

більшою мірою, внаслідок зменшення побічних ефектів антибіотиків, ніж за 

рахунок прямої антигелікобактерної дії) [84, 116, 215, 269]. 

Застосування пробіотиків є також перспективним щодо попередження 

прогресування атеросклерозу. Водночас деякими дослідниками відзначається 

їх антигіпертензивний вплив, а також покращення ліпідного профілю, 

усунення ендотеліальної дисфункції (ЕД) та зменшення 

інсулінорезистентності [108, 156, 164, 241].  

Зважаючи на зазначене вище, дослідження впливу токсигенних штамів 

НР-інфекції на оксидантно-протиоксидантний гомеостаз, стан системи 

гемостазу та протеїназо-інгібіторної системи крові, цитокіновий профіль у 

хворих на ПВ шлунка та ДПК за її поєднання з артеріальною гіпертензією та 

цукровим діабетом типу 2 є актуальним. Доцільним є також вивчення 

ефективності застосування пробіотиків на тлі протигелікобактерної терапії у 

таких хворих. 

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. 

Дослідження виконано згідно з планом науково-дослідницької роботи 

кафедри внутрішньої медицини та інфекційних хвороб Вищого державного 

навчального закладу України «Буковинський державний медичний 

університет» 0112U003546 «Генетичні, метаболічні аспекти, запалення, 

дисфункція ендотелію та лікування при поєднаній патології внутрішніх 

органів». Здобувач є виконавцем фрагменту цієї роботи. 

Мета дослідження. Підвищити ефективність лікування хворих на 

пептичну виразку шлунка і дванадцятипалої кишки, асоційовану з 

токсигенними штамами Helicobacter pylori, за її поєднання з артеріальною 

гіпертензією та цукровим діабетом типу 2, на підставі нових наукових даних 

про клініко-патогенетичні особливості зазначеної коморбідної патології 

шляхом застосування комбінованого пробіотика одночасно з 

антигелікобактерною терапією. 
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Завдання дослідження: 

1. Проаналізувати частоту генотипів cagA і vacA Helicobacter pylori, 

оцінити клінічні особливості та якість життя у хворих на пептичну виразку 

шлунка та дванадцятипалої кишки, поєднану з артеріальною гіпертензією та 

цукровим діабетом типу 2.  

2. Оцінити патоморфологічні та гістохімічні зміни слизової оболонки 

шлунка і дванадцятипалої кишки у хворих на пептичну виразку, поєднану з 

артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2, за інфікування 

токсигенними (cagA+,vacA+) штамами Helicobacter рylori.  

3. Дослідити вміст деяких цитокінів (ІЛ-6, ІЛ-10, IЛ-12, IЛ-18) у 

сироватці крові у пацієнтів з пептичною виразкою шлунка та дванадцятипалої 

кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2 

за наявності різних (cagA, vacA) генотипів Helicobacter рylori. 

4. З’ясувати зміни оксидантно-протиоксидантного гомеостазу, 

функціонального стану ендотелію, гемокоагуляції, фібринолізу, 

протеолітичної активності плазми крові, морфо-функціональних властивостей 

еритроцитів та ліпідного спектру крові при пептичній виразці шлунка та 

дванадцятипалої кишки, поєднаній з артеріальною гіпертензією та цукровим 

діабетом типу 2, з урахуванням генотипів cagA і vacA Helicobacter pylori. 

5. Підвищити ефективність ерадикаційної терапії шляхом комплексного 

застосування комбінованого пробіотика з різними схемами 

антигелікобактерної терапії у хворих на пептичну виразку шлунка та 

дванадцятипалої кишки, асоційовану з токсигенними штамами Helicobacter 

pylori, у поєднанні з артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2. 

Об‘єкт дослідження: пептична виразка шлунка та дванадцятипалої 

кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2. 

Предмет дослідження: особливості клінічного перебігу, генотипи 

Helicobacter pylori, гістологічні та гістохімічні особливості слизової оболонки 

шлунка та дванадцятипалої кишки, показники оксидантно-протиоксидантного 

гомеостазу, протеолітичної активності плазми крові, цитокінового профілю 
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(IЛ-6, ІЛ-10, IЛ-12, IЛ-18), функціонального стану ендотелію, гемокоагуляції 

та фібринолізу, ліпідного спектру крові, морфо-функціональні властивості 

еритроцитів. 

Методи дослідження: загальноклінічні, молекулярно-генетичні, 

біохімічні, фільтраційні, спектрофотометричні, імуноферментні, 

інструментальні, гістологічні, гістохімічні, статистичні. 

Наукова новизна одержаних результатів. Доповнено фактичні дані 

щодо високої частоти генотипу cagA+vacA+ Helicobacter pylori серед хворих 

на хронічний неатрофічний гастрит (ХНАГ) із АГ і ЦД2 (63,6%) та серед 

пацієнтів з ПВ шлунка та ДПК без супровідної патології (52,8%); генотипу 

cagA+vacA- - серед пацієнтів з ХНАГ без супровідної патології (30,8%), а 

генотипу cagA-vacA+ - серед хворих на ХНАГ без супровідної патології 

(46,1%) та серед пацієнтів з ПВ ДПК, поєднаною із АГ та ЦД2 (50%).  

Уточнені наукові дані про особливості перебігу ПВШ та ДПК, у тому 

числі при поєднанні з АГ і ЦД2, які свідчать про переважання (спостерігався 

у 92,3%-100% хворих) та більшу інтенсивність больового синдрому і 

помітніше зниження якості життя за наявності генотипу cagA+vacA+ 

Helicobacter pylori, а диспепсичного синдрому  – за наявності генотипів 

cagA+vacA-/cagA-vacA+ (виявлявся в 84,6%-100% хворих). 

Доповнено наукові дані стосовно більш виражених морфологічних 

змін СОШ та СОДПК за впливу токсигенних штамів НР з генотипом 

сagA+vacA+, які проявляються істотнішим, ніж за генотипів сagA+vacA- або 

сagA-vacA+, підвищенням відсотку судин з явищами десквамації ендотелію, 

підсиленням альтерації судин із зменшенням відсотку об’єму ядер ендотелію, 

поглибленням порушень слизоутворення, особливо за ПВ, поєднаної з АГ і 

ЦД2. 

Отримані нові наукові дані щодо впливу токсигенних (cagA+, vacA+) 

штамів HР на цитокіновий профіль, оксидантно-протиоксидантний гомеостаз, 

протеолітичну активність плазми крові, функціональний стан ендотелію, стан 

системи гемостазу, морфо-функціональні властивості еритроцитів. 
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Набуло подальшого розвитку застосування схем протигелікобактерної 

терапії із одночасним призначенням комбінованого пробіотику при НР-

асоційованій ПВШ та ДПК за її поєднання з АГ та ЦД 2, що супроводжується 

позитивною динамікою параметрів цитокінового профілю, функціонального 

стану ендотелію, гемокоагуляції та фібринолізу, підвищенням ефективності 

ерадикації НР, покращанням морфологічної картини СОШ та СОДПК. 

Практичне значення одержаних результатів. Отримані результати 

дослідження обгрунтовують необхідність визначення генів сagA, vacA 

інфекції HР з метою покращення прогнозування перебігу та визначення 

тактики лікування пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої кишки за її 

поєднання з артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2. 

Розроблено способи діагностики ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ та ЦД 

2, які дають змогу виявити вплив токсогенних (сagA+, vacA+) штамів HР на 

функціональний стан ендотелію, стан системи гемостазу, цитокіновий профіль 

сироватки крові, ліпідний спектр крові, оксидантно-протиоксидантний 

гомеостаз (Пат. 104814 Україна, МПК (2016.01) А61В 5/00, МПК (2006.01) 

G01N 33/48, МПК (2006.01) G01N 33/483; Пат. 104305 Україна, МПК (2006.01) 

G01N 33/483) «Спосіб діагностики ендотеліальної дисфункції у хворих на 

пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднані з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2» /  

Федів О.І., Сіцінська І.О.; заявник та патентовласник Буковинський 

державний медичний університет. – № u2015 06326; заявл. 26.06.2015; опубл. 

25.02.2016, Бюл. № 4; № u2015 06336; заявл. 26.06.2015; опубл. 25.01.2016, 

Бюл. № 2) та (Пат. 104305 Україна, МПК (2006.01) G01N 33/483. «Спосіб 

діагностики ендотеліальної дисфункції у хворих на пептичну виразку шлунка 

та дванадцятипалої кишки у поєднані з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2» / Федів О.І., Сіцінська І.О.; заявник та патентовласник 

Буковинський державний медичний університет. – № u2015 06336; заявл. 

26.06.2015; опубл. 25.01.2016, Бюл. № 2.). 
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Запропоновано спосіб лікування пацієнтів з ПВШ та ДПК у поєднанні 

з АГ і ЦД2, що полягає в комплексному застосуванні комбінованого 

пробіотика, який містить у своєму складі Bifidobacterium та Lactobacillus, по 1 

саше двічі на день впродовж 1 місяця на фоні різних схем 

протигелікобактерної терапії, що підвищує ефективність ерадикації, покращує 

загоєння виразкового дефекту та стан слизової оболонки шлунка і ДПК, 

зменшує частоту виникнення рецидивів захворювання (Пат. №115286u 

Україна, МПК (2017.1), А61К 35/66(2015.1), А61К31/00(2006.1), А611/04 

(2006.01), А61Р 31/00) «Спосіб лікування пептичної виразки шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2, із урахуванням штамів H.pylori» /Сіцінська І.О., Федів О.І./ 

заявник та патентовласник Буковинський державний медичний університет. – 

№ u2015 06336; заявл. 26.10.2016; опубл. 21.04.2016, Бюл. № 4).  

Результати дисертаційної роботи впроваджено у клінічну практику 

ОКУ «Чернівецька обласна клінічна лікарня», Сторожинецької ЦРЛ, 

Кельменецької ЦРЛ, Путильської ЦРЛ у Чернівецькій області, Львівської 

МКЛ, Ужгородської ЦМЛ, КУ Рівненської ОКЛ, Борщівської ЦРКЛ у 

Тернопільській області, Кам’янець-Подільській міській лікарні у 

Хмельницькій області та використовуються у навчальному процесі 

терапевтичними кафедрами ВДНЗ України «Буковинський державний 

медичний університет», ДВНЗ «Івано-Франківський національний медичний 

університет», ДВНЗ «Тернопільський державний медичний університет імені 

І.Горбачевського». 

Особистий внесок дисертанта. Дисертаційна робота є самостійним 

науковим дослідженням. Автором особисто проведено підбір та аналіз 

наукової літератури з даної проблеми, виконано підбір пацієнтів, 

сформульовано мету і завдання дослідження, обрано методики дослідження, 

сформовано групи хворих, проведено їх клініко-лабораторне та 

інструментальне обстеження, динамічне спостереження з метою виявлення 

клініко-патогенетичних особливостей перебігу, оцінки якості життя та 
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ефективності проведеного лікування. Дисертантом проаналізовано результати 

обстежень, проведено статистичну обробку отриманих даних, сформульовані 

висновки та практичні рекомендації, написано та оформлено дисертаційну 

роботу. 

Самостійно здійснювалася підготовка матеріалів до друку, літературне 

оформлення друкованих робіт і дисертації, аналіз та узагальнення, 

впровадження у навчальний процес та клінічну практику. У наукових 

розробках, що висвітлені у статтях, опублікованих спільно із співавторами, 

участь здобувача є визначальною і полягає у проведенні літературного 

пошуку, клінічних, інструментальних, лабораторних досліджень, 

статистичній обробці, аналізі отриманих даних та формулюванні висновків. 

Запозичень ідей та розробок співавторів публікацій не було. 

Апробація результатів дисертації. Основні положення та результати 

дисертаційної роботи доповідались та обговорювалися на: щорічних 

підсумкових наукових конференціях професорсько-викладацького персоналу 

ВДНЗ України «Буковинський державний медичний університет» (Чернівці, 

2014, 2015, 2016); науково-практичній конференції з міжнародною участю 

«Міждисциплінарні аспекти цукрового діабету» (м. Харків, 11 вересня 2014 

року); XV конгресі СФУЛТ з міжнародною участю (м. Чернівці, 15-17 жовтня 

2014 року); науково-практичній конференції «Щорічні терапевтичні читання: 

від досліджень до реалій клінічної практики ХХІ століття» з міжнародною 

участю, присвяченої пам’яті академіка Л.Т. Малої (м. Харків, 23-24 квітня 

2015 року); науково-практичній конференції «Метаболічний синдром: 

мультидисциплінарний підхід» (м. Чернівці, 14-15 квітня 2016 року); науково-

практичній конференції з міжнародною участю «Дефіцит вітаміну Д та 

йоду:вплив на здоров’я та старіння людини» (м. Чернівці, 21-22 квітня 2016 

року); ІІІ науково-практичній конференції з міжнародною участю 

«Природничі читання» (м. Чернівці, 19-22 травня 2016 року); науково-

практичній конференції молодих учених за участю міжнародних спеціалістів, 
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присвяченій Дню науки «Медична наука та клінічна практика – 2016» (м. 

Харків, 20 травня 2016 року). 

Публікації. За матеріалами дослідження опубліковано 28 наукових 

праць: 11 статей (з них 5 у фахових виданнях, 2 статті у закордонному виданні, 

4 статей у інших виданнях), 3 патенти та 14 тез. 

Обсяг та структура дисертації. Дисертація викладена на 264 сторінках 

машинописного тексту (148 сторінок основного тексту) і складається зі 

вступу, огляду літератури, чотирьох розділів власних досліджень, аналізу та 

узагальнення результатів дослідження, висновків, практичних рекомендацій, 

списку використаних джерел (283 найменувань, серед яких 100 - кирилицею 

та 183 - латиницею), додатків. Робота ілюстрована 41 таблицею та 32 

рисунками. 
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РОЗДІЛ 1 

ПЕПТИЧНА ВИРАЗКА ШЛУНКА ТА ДВАНАДЦЯТИПАЛОЇ КИШКИ У 

ПОЄДНАННІ З АРТЕРІАЛЬНОЮ ГІПЕРТЕНЗІЄЮ І ЦУКРОВИМ 

ДІАБЕТОМ ТИПУ 2: ПАТОГЕНЕТИЧНІ ОСОБЛИВОСТІ ТА ЛІКУВАННЯ 

(ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ) 

 

1.1 Роль генів Н. рylori у розвитку пептичної виразки шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2 

 

Пептична виразка (ПВ) залишається однією з найпоширеніших 

нозологічних форм сучасної гастроентерології (в Україні поширеність складає 

7-10 [19, 53]. За останні роки збільшилася частота поєднання пептичної 

виразки шлунка (ПВШ) та дванадцятипалої кишки (ДПК) із захворюваннями 

інших органів і систем, зокрема в 22% хворих на ПВШ виявлена артеріальна 

гіпертензія (АГ) [8, 32], а в 17,5% пацієнтів - цукровий діабет типу 2 (ЦД2) [10, 

33, 93]. 

Виділено певну групу патогенів, пов’язаних із швидким прогресуванням 

атеросклерозу (АС), інсулінорезистентності (ІР) та гіперінсулінемії (ГІ). До 

них належать представники сімейства Herpetoviridae (зокрема CMV, HSV-1, 

EBV), Chlamydia Pneumoniae, Helicobacter pylori (Н.pylori), Porfiromonas 

gingivalis [46, 47, 52, 72]. Відомим є виникнення пошкодження ендотелію 

внаслідок прямого впливу ендотоксинів H. pylori та стимуляції системного та 

локального запалення [17, 55, 70, 220]. Водночас, шляхи реалізації впливу H. 

pylori на серцево-судинну та ендокринну системи остаточно не з’ясовані [3, 

66, 223]. 

Продукція токсинів VacA (50-65%) та CagA є важливим механізмом 

патогенної дії H. рylori. Відомо, що VacA може зв’язуватися з рецепторами 

(RPTPα, RPTPβ) в епітеліальних клітинах [213, 248]. RPTPα є рецепторо-

подібним протеїном тирозин фосфатази [51, 205], який забезпечує взаємодію 
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VacA з культурами клітин G401 (ниркові пухлинні клітини людини) та AGS 

(клітини аденокарциноми) [51], що дає можливість взаємодіяти з клітинами 

карциноми шлунка AZ-521 [148, 150, 205]. При збільшенні чутливості 

рецептора RPTPβ в деяких клітинних лініях підвищувалася токсичність VacA 

[213]. Встановлено, що за відсутності рецептора RPTPβ відмічалась стійкість 

до ульцерації СО, спричиненої VacA [51, 148]. При приєднанні VacA до LFA-

1 (функціональний лімфоцитарний антиген 1 типу, відомий як інтегрин 

CD18/CD11a) рецептора Т-клітин, лігандами якого є ICAM-1, ICAM-2 (ICAM-

3), експресуються лейкоцити [240]. Відомо, що LFA-1 є одним із найбільш 

важливих для міграції клітин інтегринів. Даний рецептор знаходиться тільки 

в лейкоцитах і бере участь у Т- і В- клітинній імунній відповіді, впливаючи на 

активність натуральних кілерів, адгезію макрофагів, гранулоцитів та 

ендотеліальних клітин [158, 245]. Наявність багатьох рецепторів до гену vacA 

може обумовлювати різноманітність його впливу на СО [51, 213]. 

Токсин VacA є «провідником» цитотоксин-асоційованого білка CagA, 

який містить 2 регіони: сигнальний – s (signal) (алельні варіанти – s1 і s2) та 

серединний – m (middle) (m1 або m2) і спричиняє утворення пор на мембрані 

клітини з вивільненям іонів хлору, пригніченням активності Т-лімфоцитів та 

виникненням вакуольної дегенерації епітеліальних клітин, що є причиною 

апоптозу [68, 166, 267]. Цитотоксичність VacA залежить від наявності 

генотипів s1 і s2 та m1 і m2, поєднання яких (s1m1, s1m2, s2m1 та s2m2) 

визначає рівень патогенності [51, 70, 254]. Сигнальна послідовність s1m2 

кодує сигнальний білок (р33), який краще проникає всередину мембрани 

епітеліоцитів. Середня ділянка ДНК відповідає за синтез p58 рецепторного 

домену, причому клітини, що мають m1 генотип, здатні взаємодіяти з більш 

широким спектром епітеліоцитів, ніж за наявності m2 генотипу. Це пояснює 

високу вакуолізуючу активність s1/m1 генотипів, вакуолізацію середнього 

ступеня за генотипу s1/m2 та відсутність її за генотипу s2/m2 [51, 118, 238]. 

Проміжна ділянка і, що знаходиться між s та m ділянками, вважається 

маркером тяжкості захворювання [122, 227], а генотип s1m1 вважається 
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найбільш пов’язаним з високою цитотоксичністю та тяжкістю захворювань 

[165]. Штами, що містять комбінацію s1, i1, m1 алелей, пов’язані з найбільш 

тяжкими захворюваннями [162]. Цей зв’язок може реалізовуватись за рахунок 

підвищеної здатності формування аніонних каналів, вакуолізуючої активності 

та широкого клітинного тропізму s1/і1/m1 генотипів. Проте, він реєструється 

лише в західних країнах, та відсутній серед східноазіатської популяції [171, 

263]. Оскільки vacA s1/m1 тісно пов’язаний з сagA-позитивним генотипом, цей 

фактор не може розглядатися окремо як маркер тяжкості захворювання [165]. 

В свою чергу, острівець патогенності Cag (Cag РАІ) НР кодує до 27 генів, 

17 з яких необхідні для кодування секреторної системи IV типу. Ефекторні 

білки, CagA проникають через утворені пори в епітеліальні клітини господаря 

[6, 254]. Взаємодіючи безпосередньо з кіназами PAR1/MARK, які є 

регуляторами полярності клітин, вони впливають на процес мітозу, 

призводять до порушення фаз мітотичного циклу (G1 і G2) і появу 

поліплоїдних клітин [79, 80]. 

Внаслідок зазначеного відбувається стимуляція внутрішньоклітинної 

сигнальної системи SHP – 2 з виробленням прозапальних хемокінів IЛ – 8, IЛ–

6, активуючи процеси міграції нейтрофілів у СОШ, що сприяє активації та 

транслокації в ядро основного прозапального білку NF-kB та подальшу 

продукцію прозапальних цитокінів: IЛ - 1β, TNF – α і IFN – γ, IЛ – 12 [165]. 

Однак, відомий зв’язок цитотоксичного білка CagA з іншими 

ізоформами PAR1, які забезпечують щільність міжклітинних з’єднань, з 

утворенням мікротубул і підвищенням проникності з одного боку, та 

забезпечення стабільності CagA - з іншого. Внаслідок цього відбувається 

активація сигнальної трансдукції, пригнічується функція епітелію слизової 

оболонки, руйнуються міжклітинні зв’язки, порушується полярність клітин та 

їх диференціювання [171], що призводить до розвитку ПВШ та ДПК (91%) і 

хронічного гастриту (ХГ) (48%) [19, 167]. 

За останні роки доведено, що існує 2 типи CagA, які відрізняються за 

послідовністю амінокислот: АВС-тип (Західний) і АВD - тип (Східно-
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Азіатський). CagA типу АВD зв'язується з SHP-2 сайтом, глибше діє на 

епітелій та призводить до вираженого запалення і атрофії СОШ [3, 111]. В 

Японії ABD тип CagA виявлений практично у усіх хворих на рак шлунка [136, 

205], а у Західній Європі домінує АВС тип CagA, що є причиною розвитку 

ПВШ та ДПК (90%) та ХГ (50-60%) [118, 123, 162, 171]. 

Здатність безпосередньо пошкоджувати епітелій слизової оболонки 

шлунка є однією із ознак H. рylori, що мають CagA - та VacA - фенотипи і 

внаслідок цього проявляють найбільшу цитолітичну активність. А за наявності 

гену сagА Helicobacter pylori впливає також на процеси системного запалення 

через активацію процесів пероксидного окиснення ліпідів та внаслідок 

розвитку метаболічної інтоксикації [66, 70, 101, 119, 222], порушення системи 

гемостазу [31, 280] призводячи у подальшому до розвитку атеросклерозу (АС) 

і АГ [29, 67, 174, 280], та, не виключено, і ЦД2 [220].  

Отримані дані щодо впливу інфекції H. рylori на перебіг 

атеросклеротичного процесу зосереджені на декількох аспектах: 

епідеміологічній асоціації, патофізіологічних механізмах та результатах 

ерадикаційної терапії [76, 77]. Зв'язок між HР-серопозитивністю та перебігом 

атеросклеротичного процесу доведений за наявності сagA [111, 246, 248]. 

Одним із найбільш імуногенних антигенів HР є його HSP, що належить до 

сімейства бактерійних Gro-EL протеїнів та має широку перехресну 

реактивність як з іншими бактерійними Gro-EL (зокрема мікобактеріальним), 

так і з людським HSP65 [59, 115, 167]. Цей факт має досить вагоме значення, 

зважаючи на те, що доведена можливість індукції АС шляхом імунізації 

HSP65 [167, 274], а рівень антитіл до HSP65 достовірно корелює зі ступенем 

ризику розвитку судинних подій [280]. Крім того, показано здатність анти-

СagA- та анти- VacA антитіл перехресно реагувати з антигенами 

атеросклеротично-ураженої судинної стінки [152], що також може бути 

сполучною ланкою між інфекцією НР та ризиком розвитку серцево-судинної 

паології у пацієнтів з АС [178]. Ще одним напрямком досліджень в межах 

пошуку ймовірних механізмів втручання інфекції H. Pylori в перебіг 
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атеросклеротичного процесу є дослідження впливу на обмін біологічно-

активних речовин, зокрема, на синтез ендотелієм монооксиду нітрогену (NO), 

що є важливим регулятором судинного тонусу та гемостазу [101, 182, 273]. 

Цікавим і до кінця не з’ясованим залишається питання про зв’язок 

інфекції HР з патологією підшлункової залози (ПЗ). Доведено безпосередній 

вплив даного мікроорганізму на розвиток панкреатиту та ЦД2. Результати 

досліджень щодо поширення гелікобактерної інфекції у хворих на ЦД 

неоднозначні. Так, N. Guicelik et al. виявили інфікованість H. pylori у 75,6 % 

хворих на ЦД2 [153], підвищену частоту якого пояснюють розвитком 

мікроангіопатії СОШ, яка створює сприятливі умови для виживання 

мікроорганізму [12, 90]. Проте Н.Б. Губергріц встановила, що частота 

інфікованості НР при поєднанні з ХП (86,5%) та без нього (76,7%) не 

відрізнялася [22]. 

Відомо, що вакуолізуючий цитотоксин здатний спричиняти 

панкреотоксичну дію, пригнічуючи зовнішньо-секреторну функцію ПЗ. 

Інфекція H. pylori інгібує синтез і вивільнення соматостатину (що в нормі 

пригнічує продукцію гастрину та панкреатичну секрецію) з D-клітин шлунка, 

і, як наслідок, призводить до збільшення синтезу та виділення гастрину [126, 

198], що супроводжується зменшенням антральної щільності D-клітин, яка 

повертається до нормального стану після ерадикації [198]. 

Досліджено і патогенетичний зв’язок H. рylori із макроангіопатією, 

нейропатією та мікроальбумінурією, який пояснюється 

імуноопосередкованим ураженням ендотелію, вираженою системною 

запальною відповіддю та є початковим етапом розвитку ЦД [10, 123, 220, 224].  

 

  



35 

1.2. Патогенетичні особливості пептичної виразки шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією та 

цукровим діабетом типу 2 

 

Відомо про безпосередній вплив Helicobacter pylori на ліпідний профіль 

крові. При цьому спостерігається підвищення рівнів загального холестерину 

(ЗХ), ліпопротеїнів низької щільності (ЛПНЩ) та індексу атерогенності (ІА) 

(ХС/ЛПНЩ), та стимулюється продукція прозапальних цитокінів (IЛ-1β, IЛ-2, 

IЛ-6, ІЛ-12, ІЛ-18, ФНП-α тощо), що, ймовірно, є одним із чинників ризику 

розвитку АГ та атеросклерозу [38, 231, 239]. 

Вільні жирні кислоти відіграють невід’ємну роль у розвитку системної 

гіперінсулінемії та розвитку периферичної ІР. Підвищення секреції інсуліну 

ПЗ обумовлено зростанням синтезу ЛПНЩ, що регулюється ферментом 

ліпопротеїдліпазою (ЛПЛ. Атерогенна модифікація ЛПНЩ полягає в 

окисленні ліпідів і апопротеїну-В, гідролізі фосфоліпідів та агрегації змінених 

ліпопротеїнових часточок. Вони зв’язуються з утвореним у печінці чи в 

атеросклеротичній бляшці С-реактивним протеїном (СРП), що через 

активацію ядерного фактора транскрипції (NF-kB) сприяє персистенції 

запалення. Мінімально окислені ЛПНЩ посилюють експресію молекул адгезії 

(ICAM, VCAM), PAI-1, макрофагального колонієстимулюючого фактора (M-

CSF), тканинного фактора та ін. Надлишок більш окислених ЛПНЩ 

поглинають макрофаги, що надалі трансформуються в «пінисті» клітини. Інші 

макрофаги під впливом M-CSF продукують прозапальні цитокіни (ФНП-α, IЛ-

1 та IЛ-6 тощо), що сприяє активації та міграції гладеньком’язових клітин до 

інтими, їх проліферації, а також деградації позаклітинного матриксу під 

впливом металопротеаз [13, 29, 66, 69, 70]. 

Вагома роль у розвитку зазначеної поєднаної патології належить 

оксидативному стресові [119, 158, 229, 243], який виникає в умовах надмірної 

ліпопероксидації на тлі зниженого антиоксидантного захисту і, як наслідок, 
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зумовлює нагромадження продуктів окисної деструкції макромолекул у 

слизовій оболонці шлунка (СОШ) [113, 224]. 

Під впливом H. pylori знижується рівень антиоксидантного потенціалу, 

збільшується ризик пошкодження ДНК вільними радикалами, підвищується 

утворення нітритів з подальшою продукцією мутагенних і канцерогенних N-

нітрозосполук [75, 169, 187, 188, 224]. 

Враховуючи широкий спектр патофізіологічних механізмів, які лежать в 

основі поєднання ПВШ та ДПК, АГ та ЦД2, не втратила своєї актуальності і 

проблема порушення функціонального стану судинного ендотелію, який, як 

відомо, бере участь у регуляції судинного тонусу, гемостазу, імунної відповіді, 

міграції клітин крові в судинну стінку, синтезі факторів запалення та їх 

інгібіторів [9, 55, 67, 232, 235]. 

Відомо, що основним гуморальним чинником ендотелію, який відіграє 

провідну роль у регуляції тонусу судин є монооксид нітрогену (NO) - 

вторинний посередник нейромедіаторів та гормонів, що спричиняє 

вазодилятуючу дію [34, 114, 140, 228] та відіграє ключову роль в регуляції 

артеріального тиску. NO утворюється з амінокислоти L-аргініну за допомогою 

ферменту NO-синтази (NOS). При розщепленні NН2-група перетворюється на 

NOН-групу за допомогою О2 та НАДФ•H, з якої вивільняється NO з 

подальшим утворенням L-цитруліну [34, 35, 49, 114, 140, 220]. Існує декілька 

ізоформ NOS (нейрональна (nNOS, NOS I), ендотеліальна (eNOS, NOS III), 

макрофагальна (iNOS, NOS II)), перші дві з яких залишаються відносно 

стабільними впродовж життя, а інша (iNOS) - змінюється під впливом 

екзогенних та ендогенних чинників (прозапальних цитокінів, гіпоксії тощо). 

NO швидко взаємодіє із тирозином, внаслідок чого утворюється нітротирозин 

[228, 243]. При АГ та ЦД2 спостерігається підвищення продукції 

супероксидного аніону, що свідчить про постійну швидку інактивацію NO та, 

як наслідок, про підвищення тонусу артеріол [35, 74, 77, 229]. Основною 

властивістю монооксиду нітрогену є інгібування проліферативної відповіді 
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гладком’язових клітин судинної стінки, блокування агрегації тромбоцитів, 

окислення ЛПНЩ, експресія молекул адгезії [35, 74, 83]. 

Перекисне окислення ліпідів (ПОЛ), поява ліпідних вільних радикалів, 

малонового альдегіду (МА) в крові і шлунковому вмісті є результатом 

оксидативного стресу (ОС), ініційоване непрямими механізмами, які 

пригнічують антиоксидантну здатність в крові і в стінці шлунка. Первинним 

продуктом є гідропероксиди ліпідів, які здатні ініціювати ПОЛ та утворювати 

продукти вторинного окислення: альдегіди, вуглеводні, кислоти, кетони і 

полімери [8]. 

Роль NО у розвитку ендотеліальної дисфункції, яка є однією із ключових 

ланок у патогенезі АГ та цукрового ЦД2, на сьогоднішній день є доведеною та 

безсумнівною [74, 235, 243, 260]. Проте NО виконує також невід’ємну роль 

біорегулятора і у шлунково-кишковому тракті (ШКТ): регулює шлункову 

секрецію та моторику, відіграє значну роль у захисті слизової оболонки 

шлунка від факторів агресії [50, 81]. Джерелом NО у ШКТ є епітеліальні 

клітини, судинний ендотелій, гладкі м’язи, тощо. При запальному процесі 

СОШ та ДПК підсилюються шлункова секреція та моторика, спостерігається 

гіперемія, що підтверджує зростання активності NO у залозистих клітинах та 

судинах. Зменшення активності NO в усіх структурних елементах шлунка у 

разі загоєння виразкового дефекту підтверджує припущення щодо його участі 

в процесі ульцерогенезу [81, 99]. 

В свою чергу, ЕТ-1 є потужним вазоконстрикторним пептидом, який 

регулює ангіогенез судин і, утворючись під дією багатьох чинників 

(адреналіну, вазопресину), секретується всередину судинної стінки, де 

розташовані специфічні рецептори [41, 49]. Він, як і NО, виконує роль 

біорегулятора травної системи, концентрація якого у плазмі крові 

підвищується при ушкодженні судини, що пов’язане зі збільшенням його 

вивільнення [30, 140, 228, 230]. 

Водночас порушення вуглеводного обміну теж можуть спричиняти 

ендотеліальну дисфункцію з виникненням дисбалансу продукції 
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вазодилатуючих та вазоконстрикторних речовин [90]. За цих умов 

підвищується проникність інтими судин, що, у свою чергу, призводить до 

інфільтрації субендотеліального шару клітинами крові (лімфоцитами та 

макрофагами), білками плазми (С-реактивний протеїн, сироватковий амілоїд 

А тощо), що неминуче призводить до зміни його функціональних 

властивостей. Ендотелій починає виробляти медіатори ушкодження судинної 

стінки, які ініціюють підвищення проникності інтими та клітинну 

інфільтрацію судинної стінки із подальшим формуванням атеросклеротичної 

бляшки [41]. 

Отже, ендотеліальна дисфункція є проявом метаболічних порушень, 

зокрема змін вуглеводного обміну, інсулінорезистентності, що є важливими 

чинниками ризику виникнення серцево-судинної патології [67, 232]. 

Відомо, що клітини ендотелію експресують специфічні трансмембранні 

протеїни - ендотеліальні імуноглобуліноподібні білки: міжклітинну молекулу 

адгезії-1 (ICAM-1), міжклітинну молекулу адгезії-2 (ICAM-2) та молекулу 

адгезії клітин судин-1 (VCAM-1). Вважають, що sVCAM-1 є маркером 

раннього атеросклерозу, відображає його важкість і тісно корелює з товщиною 

комплексу інтима-медіа каротидних артерій. Результати багатьох досліджень 

засвідчують підвищення рівня sVCAM-1 за атеросклеротичного ураження 

судин при АГ, ішемічній хворобі серця, ЦД 2, атеросклерозі церебральних та 

периферійних судин [98]  

Доведено, що поява молекул адгезії відбувається у відповідь на розвиток 

дисфункції ендотелію на поверхні ендотеліальних клітин і макрофагів, 

активованих прозапальними цитокінами ФНП-α та інтерлейкіном‑1β. 

Водночас вони беруть участь у лейкоцитарному роллінгу, адгезії і міграції в 

субендотеліальний простір. На тлі дисфункції ендотелію спостерігається 

зниження вазопротективної функції NO, підвищення експресії VCAM-1 та 

вмісту атерогенних ліпопротеїдів [98]. Ендотеліальні клітини, продукуючи 

вільні радикали, похідні кисню у формі супероксидних аніонів, окислюють 
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ЛПНЩ [41, 43] та посилюють експресію молекул адгезії на своїй поверхні, 

призводячи до моноцитарної інфільтрації субендотелію [49].  

Тромбоцитоактивуючий чинник вважається ключовим медіатором 

запальної відповіді слизової оболонки шлунка [246]. Cтимулюючи специфічну 

локальну Т- і В- клітинну відповідь та системну імунну реакцію у вигляді 

продукції антитіл, HР індукує локальну прозапальну реакцію цитокінів та 

інших медіаторів. Інтерлейкін-8 (IЛ-8), який продукується епітеліальними 

клітинами шлунка, відіграє роль важливого місцевого медіатора, що підсилює 

міграцію та активацію нейтрофілів. Секреція IЛ-8 регулюється ФНПα, а також 

експресованим VacA та CagA HР [29]. T.Tanigawa et al. [250] розглядають 

ФНПα як важливий медіатор, що стимулює нейтрофільну інфільтрацію 

слизової оболонки шлунка, а G.Q.Li et al. [184] зазначають підвищення 

експресії ФНПα та IЛ-10 у слизовій оболонці шлунка при HP-інфекції. E. 

Maciorcowska et al. [191] вказують також на зростання концентрацій IЛ-2, IЛ-

4, IЛ-8, IЛ-10 у біоптатах слизової оболонки H. рylorі інфікованих пацієнтів. 

Вивчені зміни поліморфізмів генів ІЛ-1β, ФНП-α, IЛ-6, IЛ-8, ІЛ-10, IЛ-

12, IЛ-18 свідчать про розвиток атрофії шлунку, гіпохлоргідрії і 

некардіального раку шлунку [57, 138, 165, 226].  

Відомо, що ІЛ-18 є продуктом макрофагів, а ІЛ-12 - індуктором 

продукції IFN-γ з Т-, В- і NK клітин. В свою чергу, ІЛ-12 і ІЛ-18 впливають на 

Т-, В- та IFN-γ продукуючі клітини без залучення рецепторів Ag, проте, 

чутливість Th1 і Th2 під впливом ІЛ-18 різна. Попередня обробка T-клітини та 

IЛ-12 робить їх регуляторами IЛ-18, який індукує проліферацію клітин IFN-γ. 

Клітини, які стимулюють ІЛ-12, мають високу спорідненість та підвищену 

експресію ІЛ-18r, що змінюють мРНК IЛ-18r. Проте, коли Т-клітини, 

змінюючись на Th1 клітини, стимулюють анти-CD 3 і IЛ-12, які знижуюють 

IЛ-12-індуковану IЛ-18r експресію мРНК. В подальшому, клітини Th1 

підвищують виробництво ІFN-γ у відповідь на зміни IЛ-18, цим впливаючи на 

активацію макрофагів, кератиноцитів, епітеліальних клітин кишечника, 

остеобластів і клітин кори наднирників [117, 160, 179, 226]. 
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Не виключно, є важливим і ФНП-α, що підсилює експресію молекул 

адгезії на поверхні ендотелію, активує макрофаги, нейтрофіли та зумовлює 

синтез білків гострої фази запалення. Високі концентрації даного показника є 

проявом гострих станів.  

ІЛ-6 – єдиний прозапальний цитокін, що пригнічує продукцію ФНП-α. 

У мережі взаємних впливів цитокінів всі ефекти є стимулюючими, і лише  

ІЛ-6 пригнічує синтез ФНП-α, оскільки є кінцевим чинником формування 

запального процесу та цінним діагностичним критерієм при дисліпідемії, АГ 

і, не виключно, при ЦД 2.  

Високий рівень ІЛ-8 свідчить про активацію не лише 

імунокомпетентних клітин (лімфоцитів і моноцитів), але й ендотеліоцитів, що 

супроводжується підвищенням рівня ЕТ-1 у плазмі крові. Довготривала 

гіперсекреція прозапальних цитокінів (ІЛ-6 та ІЛ-8) сприяє посиленню 

експресії адгезивних молекул, які потенціюють взаємодію лейкоцитів з 

ендотелієм і зумовлюють міграцію у вогнище запалення клітин крові 

(нейтрофілів, моноцитів, лімфоцитів, тромбоцитів). Міграція останніх сприяє 

запуску каскаду коагуляції на поверхні ендотелію. 

Дисфункція ендотелію при атерогенезі призводить до зсуву 

фібринолітичної рівноваги в бік інгібіторів фібринолізу [17]. При цьому 

підвищується активність тканинного АПФ, збільшується утворення АІІ і 

деградація брадикініну. Ангіотензин ІІ викликає вазоконстрикцію, стимулює 

міграцію гладеньких міозитів, підвищує утворення ендотеліну-1 та є 

індуктором оксидантного стресу, опосередкованого ферментом НАД- та 

НАДФ-залежною оксидазою [17]. Крім того, ангіотензин ІІ стимулює 

окислення ЛПНЩ макрофагами, активує ядерний фактор транскрипції NF-κВ, 

що призводить до проникнення моноцитів в інтиму [17, 114]. 

При ПВШ та ДПК із ЦД 2 спостерігається схильність до гіперкоагуляції, 

що проявляється підвищенням рівня фібриногену, активності АТ ІІІ, 

зниженням ХЗФ, підвищенням сумарної фібринолітичної активності (СФА), 

неферментативної фібринолітичної активності (НФА), ферментативної 
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фібринолітичної активності (ФФА), зниженням рівня ХІІІ фактора [93]. 

Водночас порушуються морфофункціональні властивості еритроцитів, що 

супроводжується розвитком синдрому гіперкоагуляції і характеризується 

вкороченням часових характеристик згортання крові на тлі зниження СФА (за 

рахунок ФФА) та підвищення НФА (за рахунок наявності фібринолітичних 

властивостей у недоокиснених продуктів, які у великій кількості 

продукуються за наявності цукрового діабету), зниження активності 

антитромбіну ІІІ, ХІІІ фактора, виснаження внутрішнього механізму 

фібринолізу, зменшення потенційної активності плазміногену. Однією з 

причин виникнення гіперкоагуляційних змін при зазначеній поєднаній 

патології вважається погіршення морфофункціональних властивостей 

еритроцитів, а підсилення неферментативного фібринолізу — одним із 

механізмів компенсації виявлених порушень [93]. 

Збільшення концентрації атерогенних ліпопротеїдів з великою 

молекулярною масою під впливом НР призводить до підвищення в'язкості 

плазми крові, загального периферичного судинного опору (ЗПСО) і підтримує 

високий рівень артеріального тиску (АТ) [29]. Іншими авторами [231] такий 

зв'язок заперечується. Вони звертають увагу на те, що атеросклероз є 

мультифакторіальним процесом, а HР - один із чинників ризику його 

виникнення незалежно від наявності ЦД, ДЛП, АГ. 

Важливу роль у патогенезі даного захворювання відіграє інсулін, як 

мітогенний фактор, що підсилює проліферацію фібробластів і гладком'язових 

клітин судин за рахунок стимуляції тканинних факторів росту [44]. 

Інсулініндукуюча вазодилатація є повністю NO-залежна [90, 101, 102]. NO-

радикали регулюють тонус судин, пригнічують адгезію гранулоцитів, 

агрегацію тромбоцитів і проліферацію лімфоцитів, впливають на транспорт 

глюкози в міокарді, здійснюють протипухлинну і мутагенну дію [44, 46, 256]. 
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1.3. Характеристика схем лікування пептичної виразки шлунка та 

дванадцятипалої кишки та їх ефективність 

 

Основною метою лікування ПВ шлунка та ДПК є усунення симптомів 

загострення захворювання (болю і диспептичних проявів), досягнення 

швидкого і повноцінного, без рецидивів, відновлення СОШ і ДПК шляхом 

зниження надлишкової кислотно-пептичної продукції, відновлення моторно-

евакуаторної функції шлунка та ДПК, ерадикації H.pylori, підсилення 

резистентності СОШ і ДПК [28, 42, 84, 197, 200, 203, 278]. 

Водночас спостерігається недостатня ефективність ерадикаційної 

терапії у зв’язку зі здатністю H.pylori до мутацій та набуття резистентності до 

антибактеріальних засобів [145, 199, 201, 210, 225, 251]. Ерадикація H.pylori 

сприяє повній або частковій регенерації слизової оболонки 

гастродуоденальної зони [125, 132, 254]. Дані про фенотипічну та/або 

генотипічну резистентність H.pylori є найважливішим інструментом 

прогнозування ефективності антигелікобактерної терапії та вибору схеми 

ерадикації [127, 201, 209, 210]. Популяційний рівень 

антибіотикорезистентності H. pylori є основоположним для вибору схеми 

ерадикаційної терапії, що чітко відображено в консенсусі Маастрихт IV [36, 

78].  

Згідно з Маастрихтськими угодами запропоновані ефективні схеми 

лікування HР-асоційованих захворювань з використанням інгібіторів 

протонової помпи (ІПП) [11, 97], антибіотиків (кларитроміцин, амоксицилін, 

тетрациклін) та антибактеріальних засобів (метронідазол або фуразолідон) [20, 

42, 96]. Своєчасне призначення цих препаратів дає змогу поліпшити якість 

життя пацієнтів та запобігти розвитку рецидивів і ускладнень виразкової 

хвороби [2, 26, 76, 91, 283].  

Найпоширенішими ІПП при лікуванні кислотозалежних захворювань є 

омепразол, лансопразол, пантопразол, рабепразол, езомепразол (оптичний S-

ізомер омепразолу). Їхня висока терапевтична ефективність обумовлена 
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здатністю блокувати добове продукування соляної кислоти на 80-90% [11, 79, 

80, 97], що у 2–10 рази вища у порівняні з дією Н2-блокаторів [42], шляхом 

пригнічення Н+-К+-АТФази парієтальних клітин [125]. Рубцювання 

виразкового дефекту ДПК досягнуто до 70% випадків, з тривалістю у 4 тижні 

- 90-100% випадків, а частота рубцювання пептичної виразки шлунка 

становить відповідно 73% і 91%. [107]. Клінічна ефективність ІПП 

характеризується зменшенням та/або усунення клінічних проявів — печії, 

регургітації, епігастрального болю [120, 195].  

Доведено, що при високій резистентності HР до метронідазолу до схем 

ерадикаційної терапії додають групу нітрофуранів (фуразолідон) [124, 139, 

234, 259], ефективність застосування яких полягає у досягненні 78–81% 

ерадикації [278, 282] за низької резистентності HР (1–3 %) [121]. Тому 

використання групи нітрофуранів в антигелікобактерній терапії підвищить 

ефективність лікування. Вплив фуразолідону призводить до порушення 

клітинного дихання бактерій, циклу шляхом пригнічення деяких 

бактеріальних ферментів, проте мутація в генах porD і oorD призводить до 

резистентності H. рylori [78, 139, 201].  

Одним із найбільш важливих елементів у схемах ерадикаційної терапії 

на сьогодні залишається амоксицилін [78, 120, 225, 281, 283], висока 

активність якого забезпечується поєднанням з пеніцилінзв’язуючими білками 

та порушенням синтезу мікробної стінки. Механізмом стійкості HР до 

амоксициліну є модифікація мішені — пеніцилінзв’язуючого протеїну 

внаслідок мутації Ser-414-ARG, рідше трапляються штами, що продукують 

бета-лактамази сімейства TEM-1 [127, 149, 199].  

В свою чергу, тетрациклін пригнічує синтез білка шляхом зв’язування із 

s30 субодиницею РНК та чинить бактеріостатичний вплив на HР, проте, 

основною причиною резистентності до тетрациклінів є мутації в генах, що 

кодують 16S рРНК [210]. Резистентність H. рylori до тетрацикліну у світі 

перебуває на низькому рівні. Так, у Європі цей показник становить 1–2% [199, 

278], в країнах Африки — 43,9 % [96].  
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Останнім часом привертають увагу фторхінолони, які зв’язуються із 

ДНК-гіразою HР, що призводить до порушення процесу топологічних 

переходів у молекулі бактеріальної ДНК. За даними досліджень доведено, що 

резистентність H. рylori до фторхінолонового ряду в Європі становить 14–24,1 

% [127, 199], які пов’язані із змінами нуклеотидних послідовностей у гені gyrA 

(у позиції 87/91) [204, 251].  

За даними європейських досліджень, при використані стандартної 

потрійної терапії I лінії, що включала інгібітор протонної помпи, доведена 

ефективність амоксициліну щодо ерадикації штамів НР до 87,8 %, та 

кларитроміцину - до 18,3 % [199]. При оцінці чутливості HР до метронідазолу 

та кларитроміцину ерадикація сягала 97 %, при резистентності до 

кларитроміцину - 50 %, до метронідазолу - 72,6 % [143]. За останніми даними 

резистентність до метронідазолу у порівняні із кларитроміцином трапляється 

в 4 рази частіше (26 % і 6,7 % відповідно), що пояснюється резистентністю до 

метронідазолу у 70 % мікроорганізмів [78, 210]. 

Відомо, що максимальний ефект кларитроміцину за наявності чутливих 

штамів становить 87,8% та при резистентних штамах - 18,3% [36, 73]. 

Наявність штамів HР, резистентних до метронідазолу, в Європі та США 

коливається від 20 до 40%. Механізм формування резистентності штамів H. 

рylori до метронідазолу повністю не вивчений, але виявлені зміни гена rdxA, 

проте точні мутації не встановлено [121]. 

Згідно з Європейським багатоцентровим дослідженням рівень 

антибіотикорезистентності (АР) HP до амоксициліну і тетрацикліну є низьким 

(1%) у порівняні з метронідазолом (34,9%). Однак, стійкість HР до 

кларитроміцину становить 17,5 %, а до левофлоксацину — 14,1 % [199]. 

De Francesco et al. у загальносвітовий популяції відзначають такі 

показники антибіотикорезистентності HР до основних препаратів, що 

застосовуються в схемах ерадикаційної терапії: кларитроміцин — 17,2 %, 

метронідазол — 26,7 %, амоксицилін — 11,2 %, тетрациклін — 5,9 %, 

левофлоксацин — 16,2 %. Полірезистентність H. Pylori становить 9,6 % [127]. 
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На сьогодні відомі різні схеми ерадикаційної терапії інфекції HP, які 

відповідають вимогам медицини, що грунтується на доказах, і визначені 

Маастрихтським консенсусом у 1996 р. і його переглядами в 2000 р. 

(Маастрихт II), 2005 р. (Маастрихт III), 2010 р. (Маастрихт IV), 2015 р. 

(Маастрихт V) [20, 73, 84, 125, 237].  

Відомо, що рекомендації Маастрихтської угоди у 1996 р. (Маастрихт-1) 

стали першими уніфікованими рекомендаціями з діагностики та лікування 

HР–інфекції. В основу антигелікобактерної терапії ввійшли інгібітори 

протонної помпи та два антибіотики з урахуванням резистентності 

мікроорганізмів. Тривалість терапії складала 7 днів [42]. До терапії першої 

лінії включені: інгібітор протонної помпи (або ранітидин вісмут цитрат) в 

стандартній дозі 2 рази на день + кларитроміцин 500 мг 2 рази на день + 

амоксицилін 1000 мг 2 рази на день або метронідазол 500 мг 2 рази на день. 

При відсутності ефективності терапевтичної дії перед призначенням 

препаратів другої лінії рекомендувалося проведення ендоскопії, виділення 

чистої культури мікроорганізмів і визначення її чутливості до антибіотиків з 

подальшим використанням терапії другої лінії: інгібітор протонної помпи у 

стандартній дозі 2 рази на день + вісмуту субсаліцилат/субцитрат 120 мг 4 рази 

на день + метронідазол 500 мг 3 рази на день + тетрациклін 500 мг 4 рази на 

день. Квадротерапія призначається мінімум на 7 днів [145, 186, 190]. 

За результатами рандомізованого контрольованого багатоцентрового 

дослідження ерадикація інфекції H. pylori в групі, що одержувала 

метронідазол 1000 мг, амоксицилін 2000 мг і омепразол 40 мг на добу 

протягом 7 днів була досягнута в 30% випадків (довірчий інтервал для 

ймовірності 95% склав 17%-43%) [120]. 

Використовують також схеми потрійної терапії на основі препарату 

вісмуту, що має цитопротективний вплив на епітелій слизової оболонки, 

бактерицидний ефект, запобігає адгезії HР до поверхні епітелію, утворює 

комплекси-депозити на бактеріальній стінці та у периплазматичному просторі, 

пригнічує активність ферментів HР, зменшує життєздатність мікроорганізму. 
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Комбінацію потрійної терапії (ІПП + кларитроміцин + амоксицилін або 

метронідазол) з препаратом вісмуту розглядають як найпотужнішу 

антигелікобактерну схему [11, 76, 125]. Мультицентрове дослідження з 

вивчення HР показало доступність і ефективність такого підходу в Україні, в 

тому числі на прикладі схеми колоїдного вісмуту субцитрат + амоксицилін + 

фуразолідон. 

Згідно з Маастрихт-2 (2000) до першої лінії терапії рекомендовано 

комбінацію ІПП, кларитроміцину й амоксициліну. Таке поєднання є більш 

доцільним, ніж комбінація ІПП, кларитроміцину й нітроімідазолів [151]. Для 

першої лінії використовували наступні схеми терапії: ІПП, кларитроміцин 500 

мг. два рази на день, метронідазол 400мг два рази на день, амоксициклін 1000 

мг два рази на день або ІПП, кларитроміцин 500 (250) мг два рази на день, 

метронідазол 500 мг два рази на день. Друга лінія: Вісмут субнітрат 100мг 4 

р/д або вісмуту субсаліцилат 600 мг чотири рази на день, ІПП (омепразол 20мг 

два рази на день, лансопразол 30мг два рази на день, пантопразол 40 мг два 

рази на день, рабепразол 20 мг два рази на день, езомепразол 20 мг два рази на 

день), тетрациклін 500 мг 4 р/д [26, 28, 172, 173, 265]. 

У 2005 році в м. Флоренція (Італія) був затверджений наступний 

Європейський консенсус. Згідно з Маастрихт ІІІ лікування включало першу 

лінію — ІПП (два рази в день), амоксицилін 1 г два рази на день та 

кларитроміцин 500 мг два рази в день впродовж 10 днів. Декілька метааналізів 

продемонстрували, що 10-денна та 14-денна потрійна терапія давали більшу 

частоту ерадикації, ніж 7-денний курс лікування [145, 151, 265]. Однак, 

Маастрихтом ІІІ (2005) рекомендовано також застосовувати 

чотирикомпонентну схему як альтернативну терапію першої лінії [195]. Для 

лікування за цією схемою використовуються такі препарати: ІПП в 

стандартній дозі 2 рази на день, Де-нол (вісмуту трикалія дицитрат) 120 мг 4 

рази на день, амоксицилін 1000 мг 2 рази в день кларитроміцин 500 мг 2 рази 

на день протягом 10 днів. З урахуванням зростання резистентності до 
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кларитроміцину чотирьохкомпонентна терапія в даний час займає лідируючі 

позиції.  

У 2008 р. Європейською групою з вивчення H. pylori послідовна терапія 

була рекомендована в якості терапії першої лінії: 5 днів — ІПП амоксицилін 

1000 мг 2 рази в день. потім 5 днів — ІПП кларитроміцин 500 мг 2 рази на день 

тинідазол 500 мг 2 рази на день [26, 161, 194, 218, 236, 259, 283]. Дослідження 

показують, що послідовна терапія веде до ерадикації в 90%, тобто перевершує 

ефективність стандартної потрійної терапії [259, 283]. Частота побічних 

ефектів і відсутність комплаєнса при цьому такі ж, як при потрійній терапії. 

За відсутності успіху лікування використовують терапію другої лінії: 

інгібітор протонної помпи у стандартній дозі 2 рази на день + вісмуту 

субсаліцилат/субцитрат 120 мг 4 рази на день + метронідазол 500 мг 3 рази на 

день + тетрациклін 500 мг 4 рази на день. Квадротерапія призначається 

мінімум на 7 днів [145, 155, 173, 190, 248]. 

XXII конференція Європейської групи з вивчення Н. pylori (EHSG), що 

пройшла в Порту (Португалія) у вересні 2009 р., рекомендувала в якості 

терапії третьої лінії схему ІПП (два рази в день), амоксицилін 1 г два рази на 

день і рифабутин 150 мг два рази на день протягом 10 днів [261]. 

Резистентність до рифабутину також можлива, і, оскільки він входить в 

терапію першої лінії туберкульозу, його використання повинно бути 

обмежено. Нещодавно виконано німецьке дослідження більш ніж у 100 

пацієнтів з принаймні однією попередньою невдалою ерадикацією і 

резистентністю H. pylori до метронідазолу і кларитроміцину. У цих хворих 

потрійна терапія з эзомепразолом (40 мг), моксифлоксацином (400 мг) і 

рифабутином (300 мг 1 раз на день) впродовж 7 днів дозволила досягнути 

частоти ерадикації 77,7% [2, 26, 204, 261]. 

Відомо, що у 2010 р. було прийнято четверту Маастрихтську угоду 

(Маастрихтський консенсус IV), згідно з якою Національними 

рекомендаціями передбачається обов’язкова антигелікобактерна терапія 

пептичної виразки шлунка і/або ДПК з ускладненнями.  
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Рекомендовані схеми ерадикаційної терапії за Маастрихтом-4 (2010 р.) 

[36]: 1. Потрійна стандартна терапія передбачає призначення: ІПП + 

кларитроміцин + амоксицилін 7-14 днів; 2. Послідовна терапія передбачає 

призначення: ІПП + амоксицилін 5 днів, далі ІПП + кларитроміцин + 

метронідазол 5 днів; 3. Квадротерапія без препаратів вісмуту передбачає 

призначення: ІПП + амоксицилін + кларитроміцин + метронідазол 10 днів;  

4. Квадротерапія на основі препаратів вісмуту передбачає призначення: 

ІПП+вісмуту трикалія дицитрат + тетрациклін + метронідазол 10 днів;  

5. Потрійна терапія на основі левофлоксацину передбачає ризначення: ІПП + 

левофлоксацин + амоксицилін (10 днів) [71, 135, 161, 173, 186, 190, 237]. 

Пропонуються також такі схеми ерадикаційної потрійної терапії: 1. 

лансопразол per os 30 мг 2 рази в день, або омепразол per os 20 мг 2 рази в день, 

або пантопразол per os 40 мг 2 рази в день (вранці до їди і на ніч після 2100), 

або рабепразол per os 20 мг 2 рази в день, або езомепразол per os 20 мг 2 рази 

в день + амоксицилін (або флемоксин-солютаб) по 500 мг 4 рази на день + 

кларитроміцин 500 мг 2 рази на день до їди. Курс 7 днів. Ерадикація H. pylori 

сягає 95 %. 2. Лансопразол per os 30 мг 2 рази в день, або омепразол per os 20 

мг 2 рази в день, або пантопразол per os 40 мг 2 рази в день (вранці до їди і на 

ніч після 2100), або рабепразол per os 20 мг 2 рази в день, або езомепразол per 

os 20 мг 2 рази в день + кларитроміцин 500 мг 2 рази на день до їди + 

метронідазолу per os 500 мг 2 рази на день після їди, або тінідазол per os 500 

мг 2 рази в день після їди. Курс 7 днів. Ерадикація H. pylori 95-97%.  

При неефективності призначається квадротерапія: пантопразол (або 

лансопразол 30 мг, або рабепразол 20 мг, або езомепразол 20 мг, або омепразол 

20 мг) 40 мг 2 рази на добу (ранком до сніданку і на ніч після 2100) + 

тетрациклін 500 мг 4 рази на день після їди + де-нол (колоїдний субцитрат 

вісмуту) по 120 мг 3 рази за 30 хв до їди і 4-й раз через 2 години після вечері, 

перед сном + метронідазол 500 мг 3-4 рази на день після їди. Ефективність 

ерадикації H. pylori становить до 95 % [190, 193, 242, 248, 278].  
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Відомі альтернативні схеми лікування, які застосовуються за 

неефективності лікування І і ІІ ліній: ІПП + амоксицилін у великих дозах (3 

г/добу) протягом 10-14 днів; ІПП + амоксицилін + рифабутин (або 

левофлоксацин) протягом 7-10 днів; ІПП + вісмут + тетрациклін + фуразолідон 

протягом 7 днів [124, 209, 261, 278, 282]. 

У 2015 році у Флоренції був обговорений «Маастрихт-5», основним 

постулатом якого є правильний вибір схем ерадикаційної терапії з 

урахуванням резистентності HР до кларитроміцину, метронідазолу та 

фторхінолонів. Рекомендовано при високій резистентності НР (15% і більше) 

починати ерадикаційну терапію з квадротерапії без кларитроміцину, а при її 

неефективності використати у схемі лікування левофлоксацин; збільшити 

тривалість послідовної та стандартної терапії до 14 днів з використанням 

подвійної дози ІПП та призначати чотирьохкомпонентну схему лікування, що 

не містить препарат вісмуту, з одночасним використанням 14-денної терапії 

ІПП, амоксициліном, кларитроміцином і нітроімідазолом (є терапією вибору в 

подоланні антибіотикорезистентності) [84]. 

Відомо, що вплив гіперпродукції хлоистоводневої кислоти, пепсину, 

дуоденогастрального рефлексу та інфекції Н.pylorі чинять безпосередню дію 

на секреторну й моторну функцію шлунка із порушенням мікрофлори 

кишечнику що створює сприятливі умови для розвитку патогенної 

мікрофлори [185, 215, 276]. Поєднання ЦД 2, АГ та Н.pylorі-асоційованої 

ПВШ та ДПК призводить до підсилення дисбіотичних порушень кишечника 

[39]. 

Додатковим компонентом при ерадикаційній терапії є пробіотики, роль 

яких полягає у стабілізації бар'єрної функції шлунка та зменшенні запалення 

слизової оболонки шлунка та дванадцятипалої кишки [116, 155, 159, 183, 189]. 

Рекомендують S. Boulardii включати до схем ерадикаційної терапії, однак, 

Lactobacilli i Bifidobacterium виділяють бактеріоцини, пригнічують ріст HР, 

зменшують адгезію до епітеліоцитів шлунка шляхом інактивації NFκB та 

нормалізації імунних змін, підвищуючи ерадикаційні властивості до 82,26% 
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[11, 96, 219, 266, 269, 279]. Деякі пробіотичні штами, такі як лактобацили та 

біфідобактерії, можуть ефективно продукувати SCFA, CLA, GABА та 

інгібіторні пептиди АПФ, які показали потенційні гіпотензивні ефекти. Саме 

вплив двох сенсорних рецепторів на SCFA (Olfr78 та GPR41) беруть участь у 

регуляції АТ. Відомо. що лактобактерії та їх метаболіти можуть знижувати АТ 

шляхом зміни вегетативної нейротрансмісії через центральні гістамінергічні 

нерви супрахізамічне ядро. Крім того, відмічалось зниження концентрації 

фібриногену, холестерину, ЛПНЩ, лептину, ІЛ-6, та F2-ізопростанів, які 

служать біохімічними маркерами для пероксидації ліпідів та окислювального 

стресу. Молочнокислі бактерії здатні метаболізувати складний білок молока 

та призводять до вивільнення коротких біологічно активних пептидів, які 

мають інгібіторну активність АПФ, тим самим сприяючи модуляції гіпертонії. 

Одночасно відбувається включення холестерину в клітинні мембрани. 

Виявлено, що холестерин поглинає Lactobacillus acidophilus ATCC 43121. 

Видалення холестерину також може бути пов'язане зі здатністю L. Acidophilus 

ATCC 43121 залучати холестерин у клітинні мембрани під час росту. Крім 

того, існують відмінності у схемах розподілу жирних кислот для клітин, 

вирощених з або без холестерину. Автори встановили, що нижча кількість 

загальної кількості насичених жирних кислот та більша кількість загальних 

ненасичених жирних кислот виділяється з клітин, вирощених у середовищі, 

що містить холестерин, порівняно з тими, які вирощувалися в середовищі без 

холестерину. Це було пов'язано із включенням холестерину в мембрану, а не 

із його синтезом у клітинах, оскільки молочнокислі бактерії, що живуть в 

умовах насичення жиром, можуть втратити здатність синтезувати ліпіди або 

жирні кислоти. Холестерин, який входить в бактеріальні клітини під час росту 

в тонкому кишечнику, менше залучається в ентерогепатичну циркуляцію, що 

може призвести до зниження рівня холестерину в сироватці крові людини 

[108, 276]. Великий метаналіз стандартної потрійної терапії з пробіотиками 

показав не лише збільшення частоти ерадикації, але і значне скорочення 
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побічних ефектів (частоти діареї, здуття живота, порушення смаку тощо) [208, 

219, 277, 281].  

Резюме. За даними літератури, деякі ланки патогенезу пептичної 

виразки шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією та цукровим діабетом типу 2 залишаються досі не з’ясованими.  

Однак, поза увагою не залишається роль генів сagA та vacA Helicobacter 

pylori, які є однією із причин розвитку артеріальної гіпертензії та цукрового 

діабету типу 2. Зв’язок СagA та VacA H.pylori і рецепторів епітеліальних 

клітин призводить до розвитку імунної відповіді з активацією прозапальних та 

протизапальних цитокінів [51, 111, 117, 138, 165, 226]. Одночасно, внаслідок 

активації процесів пероксидного окиснення ліпідів [119, 169, 224, 229, 232], 

розвитку метаболічної інтоксикації [55, 101] та ендотеліальної дисфункції 

[158, 235, 243] виникає порушення системи гемостазу [93]. Безпосередній 

вплив H. рylori та його штамів на епітелій із здатністю модифікувати ліпідний 

профіль крові [177, 178], стимулює розвиток прозапальних цитокінів (IЛ-1β, 

IЛ-2, IЛ-6, ФНП-α тощо) [38] з розвитком системного запального процесу [70], 

незалежно від наявності цукрового діабету типу 2, дисліпопротеїнемії, 

артеріальної гіпертензії [179]. В свою чергу, оксидативно модифіковані 

ліпопротеїни низької щільності посилюють експресію молекул адгезії (ICAM, 

VCAM), PAI-1, макрофагального колонієстимулюючого фактора (M-CSF), 

тканинного фактора та ін. Дисбаланс оксидантно-антиоксидантної системи 

[229, 232], який є проявом впливу H. рylori та його штамів на ендотелій та 

епітелій, призводить до розвитку змін мікроциркуляції слизової оболонки 

шлунка та дванадцятипалої кишки, системи гемостазу крові [93, 160, 233, 189, 

238], дисбалансу продукції вазодилатуючих та вазоконстрикторних речовин 

[34, 87, 98, 115, 235], що підвищує тонус артеріол, збільшує проникність 

інтими судини та сприяє клітинній інфільтрації судинної стінки, яка є однією 

із патогенетичних ланок формування атеросклеротичної бляшки [41, 102, 147, 

230, 231].  
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Водночас вплив гену vacA H.pylori на підшлункову залозу призводить 

до пригнічення її зовнішньо-секреторної функції (пригнічує синтез і 

вивільнення соматостатину з D-клітин шлунка), і, як наслідок, призводить до 

підсилення синтезу та виділення гастрину [21, 198, 211, 217] із зменшенням 

антральної щільності D-клітин, яка повертається до нормального стану після 

ерадикації [198]. 

З огляду на високу поширеність захворювання, ускладнений перебіг та 

можливість виникнення рецидивів пептична виразка шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні із артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 є важливою медико-соціальною проблемою [19]. 

Досягнення медицини за останні десятиліття дають можливість 

впровадження в практику нових класів лікарських засобів, що змінили 

стратегію лікування пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої кишки з 

урахуванням наявності супутньої патології та токсигенності штамів H. рylori і 

сприяють покращенню якості життя хворого. Однак, розвиток резистентності 

до антигелікобактерних засобів та поява побічних реакцій ускладнює 

ефективність лікарської терапії. Враховуючи поєднання пептичної виразки 

шлунка і дванадцятипалої кишки, артеріальної гіпертензії, цукрового діабету 

типу 2 та антибіотикорезистентність Helicobacter рylori, дана проблема є 

поштовхом до вдосконаленого індивідуального лікування таких пацієнтів. 

Тому нашим завданням було вивчити клінічно-патогенетичні особливості 

перебігу НР-асоційованої пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої 

кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2 

з урахування наявності токсигенних (cagA, vacA) штамів Helicobacter рylori та 

на підставі отриманих нових наукових даних підвищити ефективність 

ерадикаційної терапії шляхом включення до різних схем протигелікобактерної 

терапії комбінованого пробіотика. 
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схем лікування пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої кишки у 

поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2. 

Biodiversity after the Chernobyl Accident. The scientific proceedings ot the 

International network AgrobioNet. Slovak University of Agriculture in Nitra, Slovak 

Republiс. 2016;II:99-103. 
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РОЗДІЛ 2 

МАТЕРІАЛ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

2.1. Загальна характеристика обстежених хворих 

 

У результаті скринінгу в дослідження були залучені 120 хворих на HP-

асоційовану ПВШ та ДПК віком від 18 до 75 років (у середньому 48,81±1,42), 

у т.ч. 67 пацієнтів із супутніми артеріальною гіпертензією (АГ) та цукровим 

діабетом типу 2 (ЦД2). Серед хворих чоловіків було 70 (58,3%), жінок – 50 

(41,7%). Контрольну групу склали 30 практично здорових осіб (ПЗО) 

(чоловіків - 22, жінок - 8) в яких на момент обстеження гострих та хронічних 

захворювань не виявлено. Нами також було відібрано 24 пацієнти з хронічним 

неатрофічним гастритом (ХНАГ), асоційованим з HР, у т.ч. 11 хворих із 

супутніми АГ та ЦД2 (чоловіків – 12 (50%), жінок -12 (50%)). 

Усі пацієнти знаходились на стаціонарному лікуванні в 

гастроентерологічному відділенні ОКУ «Чернівецька обласна клінічна 

лікарня» та Чернівецькому обласному ендокринологічному центрі у 2013-2016 

р.р. 

Наявність ПВШ та ДПК верифікували на підставі клінічної картини, 

даних анамнезу, об'єктивних методів огляду хворого, результатів 

ендоскопічного та морфологічного досліджень СОШ та ДПК. 

Для оцінки скарг хворих і результатів об'єктивного обстеження ми 

застосовували показник середнього ступеня тяжкості (ССТ). Для обчислення 

цього показника спочатку оцінювали інтенсивність болю та інших проявів 

поєднаної патології згідно зі шкалою: 0 балів — скарги відсутні; 1 бал — 

скарги мінімальні; 2 бали — скарги помірні; 3 бали — скарги виражені або 

дуже виражені. Після цього за формулою 2.1 розраховували ССТ: 

ССТ = 𝑎𝑎+2𝑏𝑏+3𝑐𝑐
𝑎𝑎+𝑏𝑏+𝑐𝑐+𝑑𝑑

 (2.1) 

де ССТ - середній ступінь тяжкості клінічних проявів; а - кількість 

хворих із вираженістю ознаки 1 бал; b - кількість хворих із вираженістю ознаки 
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2 бали; c - кількість хворих із вираженістю ознаки 3 бали; d - кількість хворих 

із відсутністю ознаки. 

Визначення стадії та ступеня артеріальної гіпертензії (АГ) проведене 

згідно з критеріями, рекомендованими у 2013 році Європейським товариством 

гіпертензії (ESH) / Європейським товариством кардіологів (ESC). Діагноз ЦД 

2 встановлювали за стандартами ВООЗ 2006/2011 (HbA1c˃ 6,5 %,  глюкоза 

плазми натще ≥ 7,0 ммоль/л, постпрандіальна глікемія через 2 години ≥ 11,0 

ммоль/л). 

Діагностика проводилась у відповідності з Національними 

рекомендаціями Уніфікованого клінічного протоколу первинної, екстреної та 

вторинної (спеціалізованої) медичної допомоги пацієнтам з ПВШ та ДПК у 

дорослих, затвердженого наказом Міністерства охорони здоров’я України № 

613 МОЗ України від 03.09.2014 р.; Уніфікованого клінічного протоколу 

первинної, екстреної та вторинної (спеціалізованої) медичної допомоги 

пацієнтам з АГ, затвердженого наказом МОЗ України № 384, від 24.05.2012 та 

рекомендацій Європейського товариства гіпертензії (European Society of 

Hypertension — ESH) та Європейського товариства кардіології (European 

Society of Cardiology — ESC) (2013 р.); Уніфікованого протоколу «Про 

затвердження та впровадження медико-технологічних документів зі 

стандартизації медичної допомоги при цукровому діабеті 2 типу» Наказ МОЗ 

України № 1118 від 21.12.2012. 

Критерії включення в дослідження: пацієнти чоловічої та жіночої статі 

у віці більше 18 років з верифікованою пептичною виразкою шлунка та ДПК, 

асоційованою з токсигенними (cagA, vacA) штамами H.pylori, у тому числі 

поєднаною з артеріальною гіпертензією І-ІІ ступеня, І-ІІ стадії, ЦД 2 легкого 

та середнього ступеня тяжкості, субкомпенсованого та компенсованого. 

У дослідження не залучали пацієнтів віком до 18 років і старших за 75 

років з HP–негативною та ускладненою (перфорація, пенетрація, кровотеча та 

ін.) ПВ шлунка та ДПК, АГ ІІІ стадії, інсулінозалежним ЦД, ЦД 2 важкого 

ступеня в стадії декомпенсації, захворюваннями сполучної тканини, гострою 
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серцевою недостатністю, гострим коронарним синдромом, порушеннями 

мозкового кровообігу, а також з наявністю важкої супутньої патології: 

онкологічних захворювань будь-якої локалізації, психічних захворювань, 

хронічної серцевої недостатності ІІ-ІV класів за NYHA, дихальної 

недостатності ІІ-ІІІ ступеня, хронічної печінкової та ниркової недостатності; 

жінок у стані вагітності та лактації, за відмови участі пацієнта у дослідженні, 

непереносимості препаратів, що застосовувались. 

Розподіл хворих за віком і статтю наведений у табл. 2.1. Серед 

обстежених пацієнтів переважали особи віком 40-49 років (40/144) та 50-59 

років (60/144), частка чоловіків склала 56,94% (82/144), а жінок – 43,06% 

(62/144). Встановлено, що частота виявлення ПВШ та ДПК становила 36,81% 

(53/144), а ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 – 46,52% (67/144) (табл. 2.2). 

Слід зазначити, що у всіх хворих на ПВШ та ДПК на тлі АГ і ЦД2 

спостерігалося підвищення АТ вище САТ >140 мм.рт.ст., ДАТ > 90 мм.рт.ст., 

глікемія < 8 ммоль/л., добова глюкозурія < 20г/л. 

У хворих на ПВШ АГ І стадії виявлено у 11 хворих (52,38%), АГ ІІ 

стадії– у 23 хворих (58,79%), ЦД 2 легкого ступеня тяжкості – у 6 хворих 

(46,15%), ЦД 2 середнього ступеня тяжкості – у 28 хворих (59,57%), ЦД 2 у 

стадії компенсації – у 11 хворих (50%), ЦД 2 у фазі субкомпенсації– у 23 

хворих (60,53%). 

Водночас у хворих на ПВ ДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2 І стадію АГ 

виявлено у 10 хворих (47,62%), ІІ стадію АГ – у 16 хворих (41,03%), ЦД2 

легкого ступеня тяжкості– у 7 хворих (53,85%), ЦД 2 середнього ступеня 

тяжкості – у 19 хворих (40,43%), ЦД 2 компенсований – у 11 хворих (50%), 

ЦД2 субкомпенсований – у 15 хворих (39,47%). 

Розподіл хворих на ПВШ залежно від локалізації виразки наведено на 

рис. 2.1. Найбільш частим було ураження антрального відділу шлунка - у 18 

хворих (54,54%), менш частим – ураження нижньої третини тіла шлунка – у 6 

хворих (18,18%), ураження кута шлунка – у 5 хворих (15,15%), ураження 

препілоричного відділу шлунка – у 4 хворих (12,12%). 
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При обстеженні хворих на ПВШ у поєднанні з АГ і ЦД 2 спостерігалася 

аналогічна ситуація (рис. 2.2). Найчастіше траплялися ураження антрального 

відділу шлунка – у 20 хворих (51,28%), рідше – ураження нижньої третини 

шлунка – у 8 пацієнтів (20,51%), препілоричного відділу шлунка – у 7 хворих 

(17,95%) кута шлунка – у 4 пацієнтів (10,26%). 

Таблиця 2.1 

Розподіл обстежених пацієнтів за віком та статтю (n;%) 

Вік 

Група обстежених хворих 

ПВШ та ДПК 
 
 

(n=53) 

ПВШ та ДПК у 
поєднанні з АГ і 

ЦД2 
(n=67) 

ХНАГ 
 
 

(n=13) 

ХНАГ у поєднанні 
з АГ і ЦД2 

 
(n=11) 

Чолові-
ки 

n, % 

Жінки 
n, % 

Чолові-
ки 

n, % 

Жінки 
n, % 

Чолові-
ки 

n, % 

Жінки 
n, % 

Чолові-
ки 

n, % 

Жінки 
n, % 

18-29 
(n=7) 

3 
(75%) 

1 
(25%) 

1 
(100%) - 1 

(50%) 
1 

(50%) - - 

30-39 
(n= 
28) 

7 
(77,78%) 

2 
(22,22%) 

9 
(60%) 

6 
(40%) 

1 
(50%) 

1 
(50%) 

2 
(100%) 

- 

40-49 
(n=40) 

5 
(41,47%) 

7 
(58,33%) 

11 
(47,83%) 

12 
(52,17%) 

2 
(66,67%) 

1 
(33,33%) 

1 
(50%) 

1 
(50%) 

50-59 
(n=60) 

14 
(56%) 

11 
(44%) 

9 
(39,13%) 

14 
(60,87%) 

3 
(60%0 

2 
(40%) 

3 
(42,86%) 

4 
(57,14%) 

60-69 
(n=9) 

2 
(66,67%) 

1 
(33,33%) 

3 
(60%) 

2 
(40%) - 1 

(100%) - - 

Всього 31 
(58,49%) 

22 
(41,51%) 

33 
(49,25%) 

34 
(50,75%) 

7 
(53,85%) 

6 
(46,15%) 

6 
(54,55%) 

5 
(45,45%) 

 

Таблиця 2.2 

Частота виявлення ПВШ та ДПК серед пацієнтів з АГ і ЦД2 (%) 

Хворі 

Група обстежених хворих 
Пептична 

виразка шлунка 
Пептична виразка 

дванадцятипалої кишки 
Хронічний 

неатрофічний гастрит 
n % n % n % 

З АГ та ЦД2 39 54,17 28 58,33 11 45,83 

Без АГ і ЦД 2 33 45,83 20 41,67 13 54.17 
Всього 72 100 48 100 24 100 

Примітка: n – кількість хворих; % - відсоток пацієнтів від загальної кількості 
пацієнтів у даній групі. 



58 

 
 

Рис. 2.1. Розподіл хворих на пептичну виразку шлунка залежно від локалізації 

виразкового дефекту, % 

 

Розподіл хворих на ПВ залежно від розмірів виразкового дефекту 

наведено у табл. 2.3. 

У хворих на ПВШ виразка малого розміру спостерігалася у 18 хворих 

(54,5%), середнього розміру – у 13 пацієнтів (39,4%), великого розміру – у 2 

обстежених осіб (6,1%). 

 

 
 

Рис. 2.2. Дані про розподіл хворих пептичної виразки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 залежно від локалізації виразкового 

дефекту, %. 
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третини тіла 
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Ураження 
препілоричного 
відділу шлунка
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третини шлунка

Ураження антрального 
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Таблиця 2.3 

Розподіл хворих на пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої 
кишки залежно від розмірів виразки, наявності артеріальної гіпертензії і 

цукрового діабету типу 2 (кількість осіб) 

Захворювання 
Розміри виразки 

Мала 
виразка 

Середня 
виразка 

Велика 
виразка 

Пептична виразка шлунка 18 
(54,5%) 

13 
(38,4%) 

2 
(6,1%) 

Пептична виразка 
дванадцятипалої кишки 

8 
(40%) 

10 
(50%) 

2 
(10%) 

Пептична виразка шлунка 
у поєднанні з 
артеріальною 

гіпертензією і цукровим 
діабетом типу 2 

14 
(35,9%) 

20 
(51,3%) 

5 
(12,8%) 

Пептична виразка 
дванадцятипалої кишки у 
поєднанні з артеріальною 
гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 

10 
(35,7%) 

15 
(53,6%) 

3 
(10,7%) 

 

У хворих на ПВ ДПК виразка малого розміру траплялася у 8 пацієнтів 

(40%), середнього розміру – у 10 хворих (50%), великого розміру – у 2 

пацієнтів (10%).  

При поєднанні ПВШ із АГ і ЦД 2 виразка малого розміру спостерігалась 

у 14 хворих (35,9%), середнього розміру – у 20 хворих (51,3%), великого 

розміру – у 5 хворих (12,8%).  

У хворих на ПВ ДПК із АГ і ЦД 2 виразка малого розміру траплялась у 

10 хворих (35,7%), середнього розміру – у 15 пацієнтів (53,6%), великого 

розміру – у 3 хворих (10,7%). 

Серед всіх обстежених хворих за тривалістю захворювання (рис. 2.3) 

трапляється дана патологія з тривалістю до 5 років у 70 хворих (58,33%), 

вперше виявлена – у 32 хворих (26,67%), тривалістю 5-10 років – у 14 хворих 

(11,67%), тривалістю більше 10 років – у 4 хворих (3,33%). 

 



60 

 
 

Рис. 2.3. Розподіл тривалості захворювання у хворих на пептичну виразку 

шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2, %. 

 

У табл. 2.4 наведені дані про тривалість перебігу захворювання в різних 

групах хворих. Зокрема, у хворих на ПВШ спостерігається часте виявлення 

виразок з тривалістю до 5 років у 19 хворих (57,6%) та вперше виявлених - у 7 

хворих (21,2%). ПВ ДПК у 8 хворих (40%) була виявлена вперше, у 10 хворих 

(50%) тривалість перебігу складала 5 років, у 1 (5%) пацієнта хвороба тривала 

5-10 років та у 1 (5%) пацієнта - більше 10 років. 

Таблиця 2.4 

Розподіл хворих на пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої 
кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом 

типу 2 залежно від тривалості перебігу захворювання, % 

Кількість хворих 
Тривалість перебігу 

Вперше 
виявлена 

До 5 
років 

5 – 10 
років 

Більше 10 
років 

ПВШ 
(n= 33) 

7 
(21,2%) 

19 
(57,6%) 

6 
(18,2%) 

1 
(3%) 

ПВ ДПК 
(n= 20) 

8 
(40%) 

10 
(50%) 

1 
(5%) 

1 
(5%) 

ПВШ із АГ і ЦД2 
(n= 39) 

10 
(25,7%) 

24 
(61,5%) 

3 
(7,7%) 

2 
(5,1%) 

ПВ ДПК із АГ і ЦД2 
(n= 28) 

7 
(25%) 

17 
(60,7%) 

4 
(14,3%) - 

Всього 32 70 14 4 

32; 
26,67%

70;
58,33%

14; 11,67%
4; 3,33% Вперше виявлена

До 5 років

5-10 років

Більше 10 років
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У хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2 частіше траплялися 

виразки з тривалістю до 5 років – у 24 хворих (61,5%) та у 17 пацієнтів (60,7%) 

відповідно. Водночас найменше виявлено виразок з тривалістю більше 10 

років на ПВШ із АГ і ЦД2 у 2 хворих (5,13%), а у хворих на ПВ ДПК із АГ і 

ЦД2 виразки тривалістю більше 10 років не траплялись. 

Оцінюючи поширеність ПВШ та ДПК із АГ і ЦД2, слід відзначити, що 

найчастіше траплялась виразка вперше виявлена та тривалістю до 5 років. 

(рис. 2.4) 

 
Рис. 2.4. Частота тривалості захворювання у хворих на пептичну виразку 

шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2, кількість осіб. 
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2.2 Дизайн дослідження та методи обстеження, що використовувалися в 

ньому 

 

Обстеження хворих проводилося під час загострення захворювання та 

через 4 тижні після завершення протигелікобактерної терапії. Пацієнтам поряд 

із опитуванням та збором анамнезу захворювання, фізичними методами 

обстеження проводилися сучасні високоінформативні загальноприйняті 

клінічні, лабораторні та інструментальні методи дослідження. При цьому 

досліджувалися гістологічні та гістохімічні особливості СОШ та ДПК, 

наявність H.pylori та його токсигенних штамів, оксидантно-протиоксидантний 

гомеостаз, вміст деяких цитокінів у сироватці крові, функціональний стан 

ендотелію, стан системи гемостазу, протеолітична активність плазми крові, 

морфо-функціональні властивості еритроцитів. Дані дослідження 

проводилися у лабораторіях кафедр внутрішньої медицини та інфекційних 

хвороб, медичної біології та генетики, патологічної анатомії ВДНЗ України 

«Буковинський державний медичний університет», ОКУ «Чернівецька 

обласна клінічна лікарня та у німецько-українській лабораторії 

«Букінтермед». 

Дизайн дослідження складався з 4 етапів. Завданням першого етапу було 

вивчення поширеності токсигенних (cagA+, vacA+) штамів HР, для чого, 

відповідно до критеріїв включення, відібрано 144 пацієнти, які надали згоду 

на участь у дослідженні і були розподілені на групи: група І – 13 хворих на 

хронічний неатрофічний гастрит (ХНАГ), асоційований з НР, без ознак АГ та 

ЦД2, група ІІ – 11 хворих на ХНАГ, асоційований з НР, у поєднанні з АГ та 

ЦД2, група ІІІ – 53 хворих на ПВ шлунка (n=33) та ДПК (n=20) без ознак АГ 

та ЦД2, група ІV – 67 хворих на ПВ шлунка (n=39) та ДПК (n=28) у поєднанні 

з АГ та ЦД2.  

Для верифікації діагнозу ХНАГ, ПВ шлунка та ДПК проводили 

фіброгастродуоденоскопію за допомогою апарата «GIF Q-40» компанії 

«Olympus» (Японія) з прицільною біопсією згідно із загальноприйнятою 
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методикою. Характеристика ендоскопічних змін слизової оболонки шлунка та 

дванадцятипалої кишки здійснювалася із застосуванням мінімальної 

стандартної термінології. Запальні та атрофічні зміни СО оцінювали за 

ступенями: 0 – відсутність ознак, 1 – мінімальний ступінь, 2 – помірний і 3 – 

виражений. 

Діагностика НР проводилася за допомогою швидкого уреазного тесту з 

біопсійним матеріалом, постановки полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР) з 

біоптатом та уреазного дихального тесту із використанням тест-системи 

«Хелік» з індикаторними трубками («АМА», Росія). ДНК Helicobacter pylori 

виділяли з біоптатів СО з антрального відділу шлунка із використанням 

спеціальних наборів для виділення ДНК (“Літех”.Ю Росія). Гени cagA і vacA 

Helicobacter pylori у біоптатах визначали за допомогою наборів реагентів 

«Хелікопол» (“Літех”, Росія). Інтенсивність сигналу у гелі визначали за 

допомогою таких критеріїв: слабкий сигнал (+), помірний сигнал (++), 

сильний сигнал (+++). В розробку брали результати із слабким, помірним та 

сильним сигналом. Оцінку виявлення генів H.pylori сagA та vacA і їх алелей 

проводили згідно з інструкцією, а саме наявність фрагмента ДНК гена сagA 

404 п.н. світлового фільтра та vacA (алелі s1+s2, m1, m2) на 259 п.н. +286 п.н., 

290 п.н. та 352 п.н. відповідно (рис. 2.3). 

             
Рис. 2.5. ДНК – зображення генів сagA та vacA H.pylori у хворих на пептичну 

виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2. 
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Рівень глікемії досліджували глюкозооксидазним методом із 

використанням стандартних наборів реактивів виробництва НПП "Филісит 

діагностика" (Україна). Глікозильований гемоглобін (HbA1с) визначали за 

допомогою фотоколориметричного методу з використанням набору реактивів 

фірми «СпайнЛаб» (Харків, Україна).  

Для оцінки якості життя (ЯЖ) використали опитувач оцінки статусу 

здоров’я, схвалений ВООЗ, "Rand Corporation's Medical Outcomes Study (MOS), 

Short-Form (SF-36) Health Survey" [100]. Оцінювали шкали фізичної активності 

– Physical Functioning (PF); фізично-рольової активності – Role-Physical (RP); 

больову шкалу – Bodily Pain (BP); соціальну активність – Social Functioning 

(SF); психічне здоров’я – Mental Health (MH); емоційно-рольову активність – 

Role-Emotional (RE); життєздатність – Vitality (VT); загальний стан здоров’я – 

General Health (GH); стан здоров’я порівняно до минулого року – Compared 

Health in general to one year ago (CGH). Результати дослідження отримали у 

балах за двома категоріями: фізичне  та психічне здоров’я по 8- ми шкалам.  

Кожна шкала коливається в межах від 1 до 100, де 100- показник повного 

здоров’я. 

Другий етап полягав у дослідженні гістологічних та гістохімічних змін 

слизової оболонки шлунка та дванадцятипалої кишки під впливом 

токсигенних штамів (cagA+, vacA+) HР у пацієнтів груп ІІІ і ІV. Для цього 

отримані біоптати досліджували за допомогою забарвлення гематоксиліном та 

еозином (для описової характеристики мікроскопічних змін), азур-ІІ-еозином 

(для визначення HР – подібних мікроорганізмів та для діагностики 

апоптотичних тілець), PAS-реакції (для оцінки слизопродукуючих 

властивостей різних епітеліальних клітин СОШ) (F.ºVenerucci, 2016), 

проводили гістохімічну методику визначення ОМБ (І.С.ºДавиденко, 2013). 

Морфометрію СОШ та ДПК проводили за допомогою програми ImageJ 

(T.ºFerreira, 2012). На цьому етапі з дослідження були вилучені 12 хворих на 

ПВ шлунка і ДПК, у т.ч. 7 пацієнтів із наявними АГ та ЦД 2, у яких був 

виявлений cagA-/vacA- генотип НР. 
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Третій етап дослідження полягав у з’ясуванні патогенетичних 

особливостей перебігу ПВ шлунка та ДПК, асоційованої з токсигенними 

штамами (cagA+, vacA+) Helicobacter pylori, у тому числі за її поєднання з АГ 

і ЦД 2. Для цього обстежено 28 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів 

сagA+vacA+ (група ІІІА), 20 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів сagA+ 

або vacA+ (група ІІІБ), 22 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів 

сagA+vacA+ у поєднанні з АГ і ЦД2  (група ІVА), 38 хворих на ПВШ та ДПК 

за наявністю генів сagA+ або vacA+ у поєднанні з АГ і ЦД2 (група ІVБ) та 30 

ПЗО (група V).  

Для проведення біохімічних досліджень у хворих брали кров з ліктьової 

вени вранці натще, після 12-15 годинного голодування. В якості стабілізатора 

крові використовували 3,8% розчин цитрату натрію. 

При цьому шляхом проведення імуноферментного аналізу на аналізаторі 

RT-2100 C («Ray to Electronics Inc., Китай) досліджували вміст у сироватці 

крові ІЛ-6 – з використанням наборів реактивів «Цитокін» (Санкт-Петербург, 

Росія), ІЛ-10, ІЛ-12 р70, ІЛ-18, ЕТ-1, sVCAM-1 - з використанням наборів 

реактивів фірми «Bender MedSystems GmbH» (Австрія). Вміст у плазмі крові 

стабільних метаболітів монооксиду нітрогену – NO (нітритів, нітратів) 

визначали за методикою L.S. Green et al. (1982). Оцінювали також кількість 

десквамованих ендотеліальних клітин в крові (Н.Н. Петрищева та ін. 2001). 

Досліджували вміст малонового альдегіду в плазмі крові (МАпл) та 

еритроцитах (МАер) – за Ю.А. Владимировим, А.І. Арчаковим [14], рівень 

глутатіону відновленого у крові титраційним методом за О.В.Травіною [86] в 

модифікації І.Ф.Мещишена, І.В.Петрової [62]. Активність ферментів вивчали: 

глутатіонпероксидази (КФ 1.11.1.9) – за І.Ф. Мещишеним [63], глутатіон-S-

трансферази (КФ 2.5.1.18) – за І.Ф. Мещишеним [64]. Активність ферментів 

розраховували на 1 г гемоглобіну (Нв).  

За допомогою реактивів фірми «Danish Ltd.» (м. Львів) оцінювали час 

рекальцифікації плазми (ЧРП), протромбіновий час (ПЧ), тромбіновий час 

(ТЧ), активований парціальний тромбопластиновий час (АПТЧ), рівень 
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фібриногену в плазмі крові, активністі антитромбіну ІІІ (АТІІІ). З 

використанням реактивів цієї ж фірми визначали фібринолітичну активність 

плазми крові (сумарну (СФА), ферментативну (ФФА) та неферментативну 

(НФА)) та протеолітичну активність плазми крові (за лізисом азоальбуміну, 

азоказеїну та азоколу).  

Морфо-функціональні властивості еритроцитів визначали за допомогою 

фільтраційних методів: індекс деформабельності еритроцитів (ІДЕ) - за 

методом C.Tannert, V. Lux у модифікації М.Ю Коломойця, В.М. 

Ходоровського [252], відносну в`язкість еритроцитарної суспензії (ВВЕС) за 

методом О.Ф.Пирогової, В.Д.Джорджикія в модифікації З.Д.Федорової, 

М.О.Котовщикової [94]. 

Ліпідний спектр крові досліджували за вмістом в крові загального 

холестеролу (ХС), тригліцеролів (ТГ), ХС ліпопротеїнів низької щільності 

(ЛПНЩ), ХС ліпопротеїнів дуже низької щільності (ЛПДНЩ) та ХС 

ліпопротеїнів високої щільності (ЛПВЩ) із використанням діагностичних 

стандартних наборів (PZ Cormay, Польша). Холестериновий коефіцієнт 

атерогенності (КА) обчислювали за формулою А.М. Клімова: 

ІА=(ЗХ-ЛПВЩ)/ЛПВЩ (2.2) 

На четвертому етапі дослідження залучено 60 хворих на ПВ шлунка та 

ДПК, асоційовану з токсигенними (cagA+, vacA+) штамами HР, у поєднанні з 

АГ і ЦД 2. При цьому 15 осіб із вперше виявленою ПВ шлунка та ДПК 

отримували традиційну антигелікобактерну терапію (езомепразол 20 мг 2 р/д 

+ амоксицилін 1,0 г 2 р/д + кларитроміцин 500 мг 2 р/д впродовж 10 днів) - 

підгрупа IV-A. 45 пацієнтам призначали різні схеми антигелікобактерної 

терапії, враховуючи неефективність попередньої ерадикації: препарат вісмуту 

субцитрат 120 мг 4 р/д + езомепразол 20 мг 2 р/д + тетрациклін 500 мг 4 р/д + 

метронідазол 500 мг 3 р/д впродовж 10 днів (квадротерапія) - підгрупа IV- Б 

(n=15); езомепразол 20 мг 2 р/д + амоксицилін 1,0 г 2 р/д 5 днів + езомепразол 

20 мг 2 р/д + кларитроміцин 500 2 р/д + тінідазол 500 мг 2 р/д впродовж 

наступних 5 днів (послідовна терапія) – підгрупа IV- В (n=15); езомепразол 20 
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мг 2 р/д + амоксицилін 1,0 г 2 р/д  + фуразолідон 200 мг 4 р/д впродовж 10 днів 

(терапія «спасіння») – підгрупа IV-Г (n=15).  

З метою підвищення ефективності ерадикаційної терапії частині 

пацієнтів до зазначених антигелікобактерних схем лікування додавали 

комбінований пробіотик «Лаціум» (Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium 

lactis, Enterococcus faecium. Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus paracasei, 

Lactobacillus plantarum, Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus salivarius) у дозі 

по 1 саше 2 рази на день впродовж 1 місяця – основна група (підгрупа IV-AО 

– 8 осіб, підгрупа ІV-БО – 8 осіб, підгрупа ІV-ВО – 7 осіб, підгрупа ІV-ГО – 8 

осіб). Хворі, яким призначали протигелікобактерну терапію без пробіотика, 

склали контрольні групи IV-АК (7 осіб), ІV-БК (7 осіб), ІV-ВК (8 осіб), ІV-ГК 

(7 осіб). 

Контроль ефективності ерадикації проводили через 4 тижні після 

завершення лікування ІПП та антибактеріальними засобами за допомогою 

уреазного дихального тесту із використанням тест-системи «Хелік» з 

індикаторними трубками («АМА», Росія) та імунохроматографічних тест 

систем для виявлення антигену НР у фекаліях «CITO TEST H. pylory Ag» 

виробництва “Pharmasco” (Україна). 

Лікування цукрового діабету типу 2 проводилося згідно з 

«Уніфікованим клінічним протоколом первинної та вторинної 

(спеціалізованої) медичної допомоги пацієнтам з цукровим діабетом 2» (Наказ 

МОЗ України №1118 від 21.12.2012): цукрознижуючі препарати (монотерапія 

метформіном або метформін у поєднанні з глібенкламідом) та інсулінотерапія 

короткої і тривалої дії в адекватних дозах під контролем глюкози в крові.  

Лікування АГ проводилось відповідно до «Уніфікованого клінічного 

протоколу первинної, екстреної а вторинної (спеціалізованої) медичної 

допомоги пацієнтам з АГ», затвердженого Наказом МОЗ України № 384 від 

24.05.2012 та рекомендацій Європейського товариства гіпертензії (European 

Society of Hypertension — ESH) і Європейського товариства кардіології 

(European Society of Cardiology — ESC) (2013 р.). антигіпертензивними 
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препаратамии (еналаприл, амлодипін) в адекватних дозах під контролем 

артеріального тиску. 

 

2.3. Методи статистичної обробки матеріалу 

 

Статистична обробка результатів дослідження проводилася в 

наступному порядку. Первинні дані обстеження хворих на ПВШ та ДПК 

занесені у базу даних, яка була розроблена для уніфікації вводу, зберігання та 

обчислення даних з вивчення стану хворих на основі програмної оболонки 

Microsoft Eхсel 2003 ( Microsoft Corp., 1992-1999). 

Статистичний аналіз проводили з використанням програми SPSS 

Statistics 17 Multilanguage. Результати у вигляді таблиць та діаграм переводили 

в базу даних. В процесі статистичної обробки результатів дослідження 

визначали тип розподілу даних, дескриптивні показники, вірогідність 

отриманих результатів та інші види аналізу. 

Для даних, що відповідали нормальному розподілу, визначали середню 

арифметичну вибірки (M), стандартної похибки (m), максимальне та 

мінімальне значення. 

Обчислення результатів проводили шляхом параметричних та 

непараметричних методів дослідження (коефіцієнта Стьюдента (р), Пірсона 

(χ2), довірчого інтервалу (ДІ), коефіцієнт кореляції Пірсона (r)). Вірогідності 

різниці між отриманими даними оцінювали за коєфіцієнтом Стьюдента (t). За 

вірогідну приймали різницю при р< 0,05. 

 

2.4. Забезпечення вимог біоетики 

 

Дане дослідження проводилось із урахуванням основних положень GCP 

ICH та Хельсинської декларації щодо біомедичних досліджень (1974 р.), 

Конвенції Ради Європи про права людини та біомедицину (1997 р.) та 

рекомендацій Комітету з біоетики при Президії АМН України (2002 р.) за 
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позитивним висновком комісії з біоетики ВДНЗ України «Буковинський 

державний медичний університет» (протокол №1, від 15.09.2016р.). 

У роботі передбачено та дотримано принцип конфіденційності та поваги 

до особистості пацієнта. 

Робота виконана на кафедрі внутрішньої медицини та інфекційних 

хвороб (завідувач кафедри – професор, д.мед.н. Федів О.І.) ВДНЗ України 

«Буковинський державний медичний університет» (ректор – д.мед.н., 

професор, Бойчук Т.М.).  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

*Дисертант приносить щиру подяку головному лікарю ОКУ «Чернівецька обасна 

клінічна лікарня» В.І.Ушакову, лаборантам кафедри внутрішньої медицини та інфекційних 

хвороб Н.Ф. Руснак, О.Ф. Топоровській, завідувачу кафедри патологічної анатомії І.С. 

Давиденку, завідувачу відділення Чернівецького обласного ендокринологічного центру І.О 

Білоокій, завідувачу гастроентерологічного відділення Чернівецької ОКЛ М.В. Дяку, 

завідувачу відділення ендоскопічної діагностики ОКУ «Чернівецька обасна клінічна 

лікарня» А.В. Ушакову, директору німецько-української лабораторії Букінтермед  

П.М. Молдовану за сприяння у виконанні зазначених досліджень 
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РОЗДІЛ 3 

ПОШИРЕНІСТЬ ГЕНІВ CAG A і VAC A HELICOBACTER PYLORI 

PYLORI, ОСОБЛИВОСТІ КЛІНІКИ ТА ЯКІСТЬ ЖИТТЯ У ХВОРИХ НА 

ПЕПТИЧНУ ВИРАЗКУ ШЛУНКА ТА ДВАНАДЦЯТИПАЛОЇ КИШКИ У 

ПОЄДНАННІ З АРТЕРІАЛЬНОЮ ГІПЕРТЕНЗІЄЮ І ЦУКРОВИМ 

ДІАБЕТОМ ТИПУ 2 

 

Роль H. pylori як безумовного патогену доведена давно і переконливо. 

Однак, останнім часом з’явилися повідомлення про вроджений та набутий 

імунний захист організму господаря, які сумісно із факторами середовища 

шлунка стимулюють високу швидкість геномної мінливості H. pylori [19, 51], 

що сприяє активній еволюції збудника та його пристосованості до свого 

хазяїна. Підвищена вірулентність HР, детермінована генами сagA та vacA, 

призводить до розвитку найбільш тяжких захворювань шлунка та ДПК: 

атрофічного гастриту, виразкової хвороби та раку шлунка [68]. 

Обстежено 120 хворих на ПВШ та ДПК, у т.ч. 67 – у поєднанні з АГ і 

ЦД2 та 24 хворих на хронічний неатрофічний гастрит (ХНАГ), у т.ч.11 - у 

поєднанні з АГ і ЦД2. Поширеність токсигенних (cagA, vacA) штамів HР 

наведена у табл. 3.1. 

При оцінці розповсюдженості штамів H.pylori виявлено, що у хворих на 

ХНАГ і ХНАГ із АГ і ЦД 2 генотип сagA+vacA+ спостерігався в трьох осіб 

(23,08%) і в семи осіб (63,64%) відповідно, наявність генотипу сagA+vacA- – 

у чотирьох осіб (30,77%) і у однієї особи (9,09%) відповідно, наявність 

генотипу сagA-vacA+ – у шести осіб (46,15%) і у трьох осіб (27,27%) 

відповідно (рис.3.1). Отже, встановлено, що генотип сagA+vacA+ у хворих на 

ХНАГ із АГ і ЦД2 спостерігається у 2,8 рази частіше. Водночас генотипи 

сagA+vacA- та сagA-vacA+ виявлялися частіше у хворих на ХНАГ без 

супровідної патології - відповідно в 3,4 рази та в 1,7 раза. Комбінацію генів 

сagA-/vacA- у обох групах на ХНАГ не було виявлено . 
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Таблиця 3.1 
Поширеність токсигенних (cagA, vacA) штамів HP в обстежених хворих, 

% 

Захворювання 
Поширеність генів інфекції H.pylori 

сagA+vacA+ сagA+ 
vacA- сagA- vacA+ сagA-

vacA- 

Хронічний неатрофічний 
гастрит 
(n=13) 

3 
(23,08%) 
χ2 =3,391 
р>0,05 

4 
(30,77%)* 
χ2 =4,727 

р˂0,05 

6 
(46,15%)* 
χ2 =7,800 

р˂0,05 

- 

Хронічний неатрофічний 
гастрит у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і 
цукровим діабетом типу 2 

(n=11) 

7 
(63,64%)* 
χ2 =10,267 

р>0,05 

1 
(9,09%) 

χ2 =1,048 
р>0,05 

3 
(27,27%) 
χ2 =3,474 
р>0,05 

- 

Пептична виразка шлунка 
(n=33) 

17 
(51,51%)* 
χ2 =14,061 

р˂0,05 

4 
(12,12%) 

χ2 , р=0,160 
р>0,05 

9 
(27,28%) 
χ2 =3,667 
р>0,05 

3 
(9,09%) 

Пептична виразка 
дванадцятипалої кишки 

(n=20) 

11 
(55%)* 

χ2 =9,231 
р˂0,05 

1 
(5 %) 

χ2 =0,360 
р>0,05 

6 
(30%) 

χ2 =2,500 
р>0,05 

2 
(10%) 

 

Пептична виразка шлунка та 
пептична вииразка 

дванадцятипалої кишки 
(n=53) 

28 
(52,83%) 
χ2 =4,300 
р˂0,05 

5 
(9,43%) 

χ2 =0,581 
р>0,05 

15 
(28,31%) 
χ2 =2,607 
р>0,05 

5 
(9,43%) 
χ2 =9,231 
р˂0,05 

Пептична виразка шлунка у 
поєднанні з артеріальною 
гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 
(n=39) 

13 
(33,33%)* 
χ2 =4,622 
р˂0,05 

6 
(15,39%)* 
χ2 =0,760 
р˂0,05 

15 
(38,46%)* 
χ2=6,724 
р˂0,05 

5 
(12,82%) 

Пептична виразка 
дванадцятипалої кишки у 
поєднанні з артеріальною 
гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 
(n=28) 

9 
(32,14%)* 
χ2 =5,543 
р˂0,05 

3 
(10,72%) 
χ2 =0,220 
р>0,05 

14 
(50%)* 

χ2=12,600 
р˂0,05 

2 
(7,14%) 

Пептична виразка шлунка та 
пептична виразка 

дванадцятипалої кишки у 
поєднанні з артеріальною 
гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 
(n=67) 

22 
(32,84%)  
χ2 =4,020 
р˂0,05 

9 
(13,43%) 
χ2 =0,028 
р>0,05 

29 
(42,28%)  
χ2 =2,261 
р>0,05 

7 
(10,45%) 
χ2 =0,307 
р>0,05 

Примітка. %  - від загальної кількості хворих з урахуванням генотипів HР;  
χ2 – достовірний критерій Пірсона р˂0,05.  
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Рис. 3.1. Поширеність генів сagA та vacА Helicobacter pylori серед хворих на 

ХНАГ у поєднанні з АГ і ЦД 2, %. 

 

У хворих на ПВШ та ДПК наявність генотипу сagA+vacA+ траплялася у 

17 осіб (51,51%) і в 11 осіб (55%), генотипу сagA+vacA- - у 4 осіб (12,12%) і у 

1 особи (5%), генотипу сagA-vacA+ - у 9 осіб (27,28%) і у 6 осіб (30%) 

відповідно (рис 3.2). Комбінація генів сagA-/vacA- спостерігалася у 3 осіб 

(9,09%) і у 2 осіб (10%) відповідно. Отже, суттєвою була тільки різниця у 

поширеності генотипу сagA+vacA-, яка за ПВШ переважала таку у хворих на 

ПВДПК в 2,4 раза. 

 
Рис. 3.2. Поширеність генів сagA та vacA Helicobacter pylori серед хворих на 

пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки, n.  

 

За поєднання ПВШ із АГ та ЦД 2 та ПВДПК із АГ та ЦД 2 генотип 

сagA+/vacA+ виявлено у 13 осіб (33,33%) та 9 осіб (32,14%), генотип 
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сagA+/vacA- - у 6 осіб (15,39%) та 3 осіб (10,72%), сagA-/vacA+ - у 15 осіб 

(38,46%) та 14 осіб (50%) відповідно (рис.3.3).  

Отже, у групі хворих на ПВШ у поєднанні з АГ і ЦД 2 наявність сagA-

vacA+ у 2,5 рази та на 13,33% частіше виявлено у порівнянні з комбінацією 

штамів сagA+vacA+ та сagA+vacA-. У групі хворих на ПВДПК у поєднанні із 

АГ і ЦД 2 спостерігається аналогічна ситуація. Наявність генів сagA-vacA+ 

зустрічається частіше у 1,5 рази та на 4,67 рази у порівнянні з комбінацією 

штамів сagA+vacA+ та сagA+vacA-. 

Серед обстежених хворих на ПВШ у поєднанні з АГ і ЦД2 та ПВДПК у 

поєднанні з АГ і ЦД2 трапляється комбінація генів сagA–vacA- у 5 осіб 

(12,82%) та 2 осіб (7,14%), які в подальшому були вилучені з дослідження. 

 
Рис. 3.3. Поширеність генів сagA та vacA Helicobacter pylori серед хворих на 

ПВШ та ПВДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2, n 

 

Серед 53 хворих на ПВ шлунка та на ПВ ДПК без супровідної патології 

частота різних генотипів НР була такою: cagA+vacA+ - 52,83%, cagA+vacA- - 

9,43%, cagA-vacA+ - 28, 31%, cagA-vacA- - 9,43%. Серед 67 хворих на ПВ 

шлунка та на ПВ ДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2 частота різних генотипів НР 

була такою: cagA+vacA+ - 32,84%, cagA+vacA- - 13,43%, cagA-vacA+ - 42,28%, 

cagA-vacA- - 10,45%. 

Відомо, що розвиток ерозивних змін у СОШ та СОДПК, що 
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відбуваються напередодні формування ХНГ, ПВШ і ДПК, пов’язаний із 

впливом штамів HР, що мають комбінований вірулентний генотип сagA та 

vacA. Подальше прогресування захворювання та розвиток виразкових 

дефектів СО супроводжується зміною генотипу HР, що може відбуватися 

внаслідок персистенції кількох штамів HР в одного й того ж хворого, які 

мають у структурі генотипу високовірулентну алель гену, а комбінація 

генотипів HР сagA та vacA призводить до ще більшої активації запалення та 

розвитку виразкових дефектів [59, 68]. 

Залежність наявності АГ І і ІІ стадії, а також ступеня тяжкості і компенсації 

ЦД 2 від генотипів Helicobacter pylori наведено в табл. 3.2. 

Таблиця 3.2 
Поширеність АГ і ЦД2 залежно від генотипу (cagA, vacA) токсигенних  

штамів HР в обстежених хворих, % 
Захворювання ПВШ 

(n=34) 
ПВДПК 
(n=26) 

CagA+ 
VacА+ 
(n=13) 

CagA+VacA-
/CagA-
VacA+ 
(n=21) 

CagA+ 
VacA+ 
(n=9) 

CagA+VacA-
/CagA-VacA+ 

(n=17) 

АГ 
(n=60) 
 

І стадія 
(n=21) 4 

(36,36% 
7 

(63,64%) 
3 

(30%) 
7 

(70%) 

ІІ стадія  
(n=39) 

9 
(39,13%) 

14 
(60,87%) 

6 
(37,5%) 

10 
(62,5%) 

ЦД2 
(n=60) 

Легка ступінь 
тяжкості 
(n=13) 

2 
(33,33%) 

4 
(66,67%) 

2 
(28,57%) 

5 
(71,43%) 

Середня 
ступінь 

тяжкості 
(n=47) 

11 
(39,29%) 

17 
(60,71%) 

7 
(36,84%) 

12 
(63,16%) 

Стадія 
компенсації 

(n=22) 

3 
(27,27%) 

8 
(72,73%) 

4 
(36,36%) 

7 
(63,64%) 

Стадія 
субкомпенсації 

(n=38) 

10 
(43,48%) 

13 
(56,52%) 

5 
(33,33%) 

10 
(66,67%) 
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При обстежені хворих виявлено, що АГ І та ІІ стадії частіше трапляється у 

хворих з наявністю токсигенного штаму (cagA+vacA-/cagA-vacA+) у групи хворих 

на ПВШ (63,64%) та ДПК  (70%). Аналогічна ситуація відзначається при виявлені 

АГ ІІ стадії (60,87%, 62,5%). Оцінюючи поширеність ЦД2, виявлено, що легкий 

ступінь тяжкості у групі хворих на ПВШ за наявністю токсигенних штамів 

cagA+vacA+ трапляється у 2 осіб (33,33%), при ПВ ДПК - у 2 осіб (28,57%), а при 

наявності cagA+vacA-/cagA-vacA+ дане захворювання трапляється частіше (у 

хворих на ПВШ (66,67%), ПВ ДПК (71,43%). Середній ступінь тяжкості ЦД2 

виявлений в 11 осіб з cagA+vacA+ ПВШ (39,29%), у 17 осіб cagA+vacA-/cagA-

vacA+ ПВШ (60,71%), у 7 осіб cagA+vacA+ ПВ ДПК (36,84%), у 12 осіб 

cagA+vacA-/ cagA-vacA+ ПВ ДПК (63,64%). Встановлено, що стадія 

субкомпенсації частіше виявляється у 63,33% хворих на ПВШ та ДПК, серед них 

з cagA+vacA+ ПВШ 10 осіб (43,48%), з  cagA+vacA-/cagA-vacA+ ПВШ 13 осіб 

(56,52%), з cagA+vacA+ ПВ ДПК 5 осіб (33,33%), з cagA+vacA-/ cagA-vacA+ 10 

осіб (66,67%). 

Серед хворих на ПВШ з генотипом сagA+vacA+ НР спостерігалися 

супутні захворювання у вигляді ішемічної хвороби серця (у 7 хворих 

(23,33%)), хронічний некаменевий холецистит (у 4 хворих (13,33%)), 

хронічний панкреатит (у 4 хворих (13,33%)), хронічний пієлонефрит (у 2 

хворих (6,67%)). У хворих на на ПВШ сagA+ або vacA+ спостерігалися супутні 

захворювання у вигляді ішемічної хвороби серця (у 7 хворих (23,33%)), 

хронічний некаменевий холецистит (у 1 хворого (3,33%)), хронічний 

панкреатит (у 4 хворих (13,33%)), хронічний пієлонефрит (у 1 хворого 

(3,33%)).  

Серед хворих на ПВ ДПК сagA+vacA+ спостерігалися супутні 

захворювання у вигляді ішемічної хвороби серця (у 3 хворих (16,67%)), 

хронічний некаменевий холецистит (у 1 хворий (5,56%)), хронічний 

панкреатит (у 2 хворих (11,11%)). У хворих на ПВ ДПК сagA+ або vacA+ 

спостерігалися супутні захворювання у вигляді ішемічної хвороби серця (у 2 
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хворих (11,11%)), хронічний панкреатит (у 3 хворих (16,67%)), хронічний 

пієлонефрит (у 1 хворого (5,55%)).  

За поєднання ПВШ та АГ і ЦД2 і наявності генотипу сagA+vacA+НР 

спостерігалися супутні захворювання у вигляді ішемічної хвороби серця (у 4 

хворих (11,76 %)), хронічний некаменевий холецистит (у 1 хворого (2,94%)), 

хронічний панкреатит (у 2 хворих (5,88%)), хронічний пієлонефрит (у 4 хворих 

(11,76%)). У хворих на ПВШ сagA+ або vacA+ у поєднанні з АГ і ЦД2 

спостерігалися супутні захворювання у вигляді ішемічної хвороби серця (у 9 

хворих (26,47%)), хронічний некаменевий холецистит (у 2 хворих (5,88%)), 

хронічний панкреатит (у 6 хворих (17,65%)), хронічний пієлонефрит (у 4 

хворих (11,76%)).  

Серед хворих на ПВ ДПК сagA+vacA+із АГ і ЦД2 спостерігалися 

супутні захворювання у вигляді ішемічної хвороби серця (у 3 хворих 

(11,54%)), хронічний некаменевий холецистит (у 1 хворого (3,85%)), 

хронічний панкреатит (у 2 хворих (7,69%)) хронічний пієлонефрит (у 3 хворих 

(11,54%)). У хворих на ПВ ДПК сagA+ або vacA+ із АГ і ЦД2 спостерігалися 

супутні захворювання у вигляді ішемічної хвороби серця (у 8 хворих 

(30,77%)), хронічний панкреатит (у 2 хворих (7,69%)), хронічний пієлонефрит 

(у 3 хворих (11,54%)), хронічний некаменевий холецистит (у 2 хворих 

(7,69%)). Всі супутні захворювання знаходилися в стадії ремісії та були 

контрольованими відповідними медикаментозними препаратами. 

Аналіз особливостей клінічного перебігу захворювання (табл. 3.2) показав, 

що у всіх хворих, інфікованих НР з генотипом cagA+vacA+, спостерігався 

больовий синдром, за виключенням пацієнтів з ПВШ у поєднанні з АГ і ЦД 2, у 

яких він відзначався у 92,3% випадків. За наявності генотипів cagA+vacA-, cagA-

vacA+ Нelicobacter pylori наявність болю відзначали 92,3% пацієнтів з ПВШ, 

85,7%  пацієнтів з ПВДПК, 76,2% хворих на ПВШ у поєднанні з АГ і ЦД 2, 76,5% 

хворих на ПВДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2. 
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Слід також відзначити частіше виявлення клінічних ознак диспепсичного 

синдрому за наявності cagA або vacA гена НР (ПВШ – у 84,6% випадків, ПВДПК 

– в 100% випадків, ПВШ із АГ і ЦД 2 – в 85,7% випадків, ПВДПК із АГ і ЦД 2 – в 

88,2% випадків) на відміну від інфікованих НР з генотипом cagA+vacA+ (ПВШ – 

70,6%, ПВДПК – 81,8%, ПВШ із АГ і ЦД 2 – 76,9%, ПВДПК із АГ і ЦД 2 – 77,8%). 

Це переважно зумовлювалося відносно більшою кількістю випадків порушення 

апетиту, нудоти та відрижки. Водночас печія була більш частою у хворих, 

інфікованих НР з генотипом cagA+vacA+ (р<0,05). 

Щодо проявів астеновегетативного синдрому (емоційна лабільність і 

пітливість), то спостереження за хворими показало протилежні результати у 

пацієнтів з ПВШ та ДПК без супровідної патології та у хворих на ПВШ та ДПК із 

АГ і ЦД 2 залежно від генотипів токсигенних (cagA, vacA) штамів HP. За генотипу 

сagA+vacA+ НР його ознаки виявлялися частіше у пацієнтів із ізольованими ПВШ 

та ПВДПК, а за генотипів cagA+vacA-, cagA-vacA+ - у хворих із поєднаню 

патологією (р<0,05). 

Встановлено, що середній ступінь тяжкості (ССТ) больового синдрому 

(рис. 3.4) при ПВШ за наявністю генів cagA та vacA становив 1,59 бала у 

хворих без супровідної патології та 1,46 бала – у пацієнтів із АГ та ЦД 2, а за 

наявності генів cagA або vacA ─ 1,23 бала і 0,91 бала відповідно. При ПВ ДПК 

зазначені показники складали 1,55 бала і 1,56 бала та 1,00 бал і 0,88 бала 

відповідноВід токсигенності штамів НР у хворих на ПВ залежав також ССТ 

диспепсичного синдрому (рис. 3.5). Найбільші показники ССТ даного 

синдрому відзначалися у всіх групах хворих, інфікованих НР з генотипами 

cagA+vacA- і cagA-vacA+ (1,23 бала – при ПВШ, 1,43 бала  – при ПВДПК, 1,48 

бала – при ПВШ із АГ та ЦД 2, 1,76 бала – при ПВДПК із АГ і ЦД 2). Водночас 

вони достовірно відрізнялися від таких у групах хворих на ПВ, асоційовану 

НР з генотипом cagA+/vacA+ (р<0,05). 
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Рис. 3.4. Інтенсивність больового синдрому у хворих на пептичну виразку 

шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2 з урахуванням генів H.pylori, бали. 

 

Найвищі показники ССТ астено-вегетативного синдрому (рис. 3.6) 

сягали у хворих на ПВШ та ДПК без супровідної патології, асоційовану з НР 

з генотипами cagA+vacA- і cagA-vacA+ (1,62 бала та 1,57 бала відповідно), а 

також у пацієнтів з ПВШ та ДПК із АГ та ЦД 2, асоційованою з генотипом 

cagA+vacA+ (1,83 бала та 1,44 бала відповідно). 

 
 

Рис. 3.5. Інтенсивність диспепсичного синдрому у хворих на пептичну 

виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 з урахуванням генів H.pylori, бали 
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Рис. 3.6. Інтенсивність астено-вегетативного синдрому у хворих на пептичну 

виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 із наявністю генів H.pylori, бали 

 

Характерна сезонність (весна – осінь) виявлялася у 11 (64,7%) хворих  на 

ПВШ сagA+vacA+, у 9 (69,2%) обстежених осіб з ПВШ сagA+ або vacA+,  у 9 

(81,8%) пацієнтів з ПВ ДПК cagA+vacA+, у 5 (71,4%) хворих на ПВ ДПК 

сagA+ або vacA+, у 12 (92,3%) обстежених осіб з ПВШ сagA+vacA+ із АГ і 

ЦД2, у 17 (81%) пацієнтів на ПВШ сagA+ або vacA+ із АГ і ЦД2, у 5 хворих 

(55,6%) на ПВ ДПК сagA+vacA+ із АГ і ЦД2, у 12 (70,6%) пацієнтів з ПВ ДПК 

сagA+ або vacA+ із АГ і ЦД2. 

Отже, за наявності генів сagA+ або vacA+ H.pylori у хворих на ПВШ 

спостерігається виражена типова клінічна картина. При поєднанні із АГ та 

ЦД2 спостерігається згладження інтенсивності диспепсичного синдрому, 

посилення астено-вегетативного синдрому на фоні АГ та ЦД2 з типовою 

клінічною картиною середнього ступеня тяжкості. Зміна комбінації генів 

сagA+ або vacA+ H.pylori сприяє підвищенню інтенсивності диспепсичних 

проявів  

При ПВ ДПК за наявністю генів сagA+vacA+H.pylori спостерігалася 

виражена клінічна симптоматика. Однак, при поєднанні з АГ і ЦД2 

спостерігається підвищення інтенсивності больового та астено-вегетативного 
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синдромів, що супроводжується середнім ступенем тяжкості. Наявність генів 

сagA+ або vacA+ H.pylori підвищує інтенсивність диспепсичного синдрому. 

Інтегральною характеристикою стану хворих, що складається з 

фізичного, психологічного та соціального компонентів, є якість життя 

людини. Кожен із зазначених компонентів включає містить цілий ряд 

складових (симптоми захворювання, можливість виконання фізичної роботи, 

здатність до самообслуговування, тривогу, депресію, тощо), що дозволяє 

визначити рівень якості життя як окремої особи, так і цілих груп, та його 

покращити, скоригувавши лікування, тощо. 

Обстежено 28 хворих на ПВШ та ДПК із наявністю генів сagA+vacA+ 

НР (1-а група), 20 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів сagA+ та vacA+ 

(2-а група), 22 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів сagA+vacA+ у 

поєднанні з АГ і ЦД2  (3-я група), 38 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю 

штамів сagA+ або vacA+ у поєднанні з АГ і ЦД2 (4-а група) та 30 ПЗО (5-а 

група).  

За допомогою опитувальника SF-36 нами проведено оцінку психічного 

та фізичного здоров’я обстежених. При оцінці фізичного здоров’я виявлено 

відмінності загального здоров'я (GH) у хворих на ПВШ та ДПК з урахуванням 

токсигенності штамів H.pylori та супутньої патології. При наявності генів 

сagA+vacA+ (табл. 3.4) у хворих на ПВШ та ДПК відмічається зниження 

фізичної активності на 38,91%, фізичної – рольової активності на 27,85%, 

соціальної активності на 43,53%, емоційно-рольової активності на 11,32%. 

При наявності генів сagA+vacA+ у хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і 

ЦД2 відмічаються більш суттєві відмінності (зниження фізичної активності на 

48,87%, фізичної – рольової активності на 39,55%, соціальної активності на 

48,75%, емоційно-рольової активності на 23,57%). У групі хворих з наявністю 

генів сagA+vacA-/сagA-vacA+ дані показники здоров’я змінилися незначно. 

Загалом стан соматичного здоров'я вказував на недостатню спроможність 

виконувати повсякденні фізичні навантаження.  
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Таблиця 3.4 

Показники якості життя у хворих на пептичну виразку шлунка та 
дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2, M±m 

Показник 

Групи обстежених 
Хворі на ПВШ та ДПК Хворі на ПВШ та ДПК у 

поєднанні з АГ і ЦД2 
Практично 

здорові 
особи, 

 
(група V) 

n =30 

сagA+vacA+ 
 

(група ІІІА) 
n =28 

сagA+ або 
vacA+ 

(група ІІІБ) 
n =20 

сagA+vacA+ 
 

(група ІVА) 
n =22 

сagA+ або 
vacA+ 

(група ІVБ) 
n =38 

Фізична 
активність (PF), 

% 

60,06±3,60 
р<0,05 

70,44±3,59 
р<0,05 
р1<0,05 

50,27±5,18 
р<0,05 
р1<0,05 
р2<0,05 

64,31±2,32 
р<0,05 
р2<0,05 
р3<0,05 

98,32±3,91 

Фізично-рольова 
активність (RP), 

% 
70,53±4,41 

82,11±4,39 
р<0,05 

59,09±6,1 
р<0,05 

71,53±6,39 
р2<0,05 97,75±5,91 

Фізичний біль 
(BP) , % 

55,78±3,41 
р<0,05 

62,40±2,49 
р<0,05 
р1<0,05 

53,75±5,45 
р<0,05 
р2<0,05 

61,45±5,70 
р<0,05 
Р3<0,05 

98,78±5,45 

Соціальна 
активність (SF), 

% 
47,20±2,29 68,75±5,22 

р<0,001 46,0±2,83 66,13±4,52 
р1<0,001 89,75±5,22 

Психічне 
здоров’я (MH), 

% 

70,40±2,14 
р<0,05 

88,00±5,45 
р<0,05 

59,80±5,02 
р<0,05 
р2<0,05 
р3<0,05 

75,24±3,08 
р<0,05 
р2<0,05 
р3<0,05 

90,00±5,45 

Емоційно-
рольова 

активність (RE), 
% 

78,32±5,28 
р<0,05 

 

86,30±3,72 
р<0,05 
р1<0,05 

67,50±4,09 
р<0,05 
р1<0,05 
р2<0,05 

70,29±2,90 
р<0,05 
р2<0,05 

88,32±5,28 

Життєздатність 
(VT), % 

85,00±4,08 
р<0,05 

 

94,80±3,39 
р<0,05 
Р1<0,05 

81,04±4,82 
р<0,05 
р2<0,05 

89,72±3,28 
р<0,05 
р2<0,05 

95,00±4,08 

Загальне 
здоров’я (GH), % 

68,75±3,15 
р<0,05 

77,00±2,76 
р<0,05 

60,20±4,56 
р<0,05 
р1<0,05 
р2<0,05 

71,12±2,93 
р<0,05 
р2<0,05 
р3<0,05 

98,75±3,15 

Примітки. р – достовірність різниць показників відносно групи V; р1 - 

достовірність різниць показників відносно групи IIIA; р2 - достовірність 
різниць показників відносно групи ІІІБ; р3 - достовірність різниць показників 
відносно ІVА групи. 
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Оцінюючи психічний статус виявлено, відмічається більше зниження у 

хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2, а саме при наявності генів 

сagA+vacA-/сagA-vacA+ на 16,4% та при наявності сagA+vacA+ - на 33,56%. 

На фоні порушення психічного здоров’я, соціальної та фізичної активності 

знижується загальне здоров’я ( у групі хворих на ПВШ та ДПК сagA+vacA+ 

на 30,37%, сagA+vacA-/сagA-vacA+ - на 22,03%,у групі хворих на ПВШ та 

ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 сagA+vacA+ на 39,04%, сagA+vacA-/сagA-vacA+ 

- на 27,98%).  

Таким чином, у хворих на ПВШ та ДПК при наявності обох генів 

спостерігається внутрішня напруженість, стійке занепокоєння, прояв 

захворювання свідчить про погіршення ЯЖ і психологічних показників 

тривожності. А наявність двох токсигенних штамів гелікобактерної інфекції у 

поєднанні з АГ і ЦД2 обтяжує стан у хворих на ПВШ та ДПК і погіршує ЯЖ. 

Резюме до розділу 3. При дослідженні виявлено, що гени сagA+vacA+ 

інфекції H.pylori траплялися у 23,08% хворих на хронічний неатрофічний 

гастрит, у 63,64% хворих на хронічний неатрофічний гастрит у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, у 51,51% хворих на 

пептичну виразку шлунка, у 55% хворих на пептичну виразку дванадцятипалої 

кишки, у 33,33% хворих на пептичну виразку шлунка у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, у 32,14% хворих на 

пептичну виразку дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2. Серед хворих на наявність гена 

сagA+ або vacA+ інфекції H.pylori частіше виявлено ген cagA+vacA- у хворих 

на хронічний гастрит (30,77%) та наявність гена cagA-vacA+ -у хворих на 

пептичну виразку шлунка у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу (38,46%), у хворих на пептичну виразку дванадцятипалої кишки 

у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 (50%).  

Аналіз особливостей клінічного перебігу захворювання показав більшу 

частоту больового синдрому у всіх хворих, інфікованих НР з генотипом 

cagA+vacA+ (92,3%-100%) у порівнянні з пацієнтами, у яких виявлявся тільки 
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один з генів НР (76,2%-92,3%). Водночас за наявності генотипів cagA+vacA-/ 

cagA-vacA+ HP частіше траплявся диспепсичний синдром (84,6%-100%) на 

відміну від хворих з генотипом cagA+vacA+ НР (70,6%-81,8%). 

Щодо проявів астеновегетативного синдрому (емоційна лабільність і 

пітливість), то спостереження за хворими показало протилежні результати у 

пацієнтів з ПВШ та ДПК без супровідної патології та у хворих на ПВШ та ДПК із 

АГ і ЦД 2 залежно від генотипів токсигенних (cagA, vacA) штамів HP. За генотипу 

сagA+vacA+ НР його ознаки виявлялися частіше у пацієнтів із ізольованими ПВШ 

та ПВДПК, а за генотипів cagA+vacA-, cagA-vacA+ - у хворих із поєднаною 

патологією (р<0,05). 

Аналогічними були показники середнього ступеня тяжкості зазначених 

синдромів.  

Водночас у хворих на ПВШ та ДПК при наявності обох генів НР 

спостерігається внутрішня напруженість, стійке занепокоєння, що свідчить 

про погіршення ЯЖ і психологічних показників тривожності. А наявність 

генотипу cagA+vacA+ гелікобактерної інфекції за поєднання ПВШ та ДПК з 

АГ і ЦД2 обтяжує стан хворих і призводить до ще більшого зниження ЯЖ. 
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РОЗДІЛ 4 

ГІСТОЛОГІЧНІ ТА ГІСТОХІМІЧНІ ОСОБЛИВОСТІ СЛИЗОВОЇ 

ОБОЛОНКИ ПРИ ПЕПТИЧНІЙ ВИРАЗЦІ ШЛУНКА ТА 

ДВАНАДЦЯТИПАЛОЇ КИШКИ У ПОЄДНАННІ З АРТЕРІАЛЬНОЮ 

ГІПЕРТЕНЗІЄЮ ТА ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ ТИПУ 2 

 

В аспекті наукової новизни перспективним при дослідженні структур 

слизової оболонки шлунка та ДПК при АГ і ЦД2 у поєднанні з 

гелікобактерною інфекцією є особливості білків, які пов'язані із процесами 

окиснювальної модифікації білків та глюкозуванням. Для вивчення таких 

особливостей білків підходить гістохімічна методика на «кислі» та «основні» 

білки з бромфеноловим синім за Mikel Calvo [23]. При цій методиці білки, в 

яких переважають карбоксильні групи над аміногрупами, фарбуються у 

червоний колір, а білки, в яких переважають аміногрупи над карбоксильними 

групами – у синій колір. Як окиснювальна модифікація білків, так і 

глюкозування білків призводить до перетворення аміногруп білків, що 

призводить до відносного переважання карбоксильних груп над 

аміногрупами. Кількісно і точно з високим ступенем відтворюваності це 

можна оцінити методом комп'ютерної мікроспектрофотометрії на підставі 

коефіцієнта R/B. Переважання червоного кольору у забарвленні, свідчить 

підвищення данного показника вище за одиницю, а синього кольору у 

забарвленні – зниження коефіцієнту R/B нижче за одиниці і нижче [24]. 

У табл. 4.1-4.4 представлені результати вимірювання коефіцієнту R/B у 

різних структурах слизової оболонки шлунка та ДПК до лікування.  

З наведених даних видно, що у групі хворих на ПВШ та ДПК при 

наявності генів сagA+vacA+ як без поєднання з АГ і ЦД2 так і при поєднанні 

із АГ і ЦД2 в пацієнтів у порівнянні з групою хворих при наявності генів 

сagA+ або vacA+ коефіцієнт R/B у підвищений у всіх вивчених структурах. 

Такі результати дослідження вказують на те, що у обстежених пацієнтів 
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значну роль у патології відіграють процеси окиснювальної модифікації білків, 

які активуються, як відомо, при запаленні у відповідь на інфекцію. 

Таблиця 4.1 

Коефіцієнт R/B в різних структурах слизової оболонки у хворих на 
пептичну виразку шлунка, M±m 

Примітка. р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 

Таблиця 4.2 

Коефіцієнт R/B в різних структурах слизової оболонки  
у хворих на пептичну виразку дванадцятипалої кишки, M±m 

 

Показники сagA+vacA+ 
n=11 

сagA+ або vacA+  
n=7 

Коефіцієнт R/B у 
цитоплазмі 

ендотеліоцитів 
1,21±0,034 1,12±0,022 

р<0,05 

Коефіцієнт R/B у 
цитоплазмі ентероцитів 1,14±0,024 1,06±0,020 

р<0,05 
Коефіцієнт R/B у 

цитоплазмі епітелію 
брунеровських залоз 

1,24±0,033 1,16±0,021 
р<0,05 

Примітка. р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 
 

Водночас слід відзначити, що згідно з даними табл. 4.3 та 4.4 у хворих 

на ПВШ в поєднанні із АГ та ЦД2 при наявності генів сagA+vacA+ коефіцієнт 

R/B в ендотеліоцитах кровоносних судин СОШ підвищується, тоді, коли цей 

коефіцієнт мало змінюється в інших структурах, у т.ч. у хворих на ПВШ з 

наявністю генів сagA+ або vacA+. У СОДПК спостерігається дещо інша 

картина, зокрема, при ПВДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2 відмічається зростання 

Показники сagA+vacA+ 
n=17 

сagA+ або vacA+ 
n=13 

Коефіцієнт R/B у цитоплазмі 
ендотеліоцитів 1,22±0,024 1,14±0,016 

р<0,05 
Коефіцієнт R/B у цитоплазмі 

покривного епітелію 1,16±0,021 1,07±0,031 
р<0,05 

Коефіцієнт R/B у цитоплазмі 
слизистих клітин 1,24±0,031 1,14±0,029 

р<0,05 
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коефіцієнту R/B у всіх вивчених структурах СОДПК, а не тільки в 

ендотеліоцитах, причому як у групі хворих із нявністю генів сagA+vacA+ та 

генів сagA+ або vacA+ НР у пацієнтів. 

Таблиця 4.3 

Коефіцієнт R/B в різних структурах слизової оболонки у хворих на 
пептичну виразку шлунка у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2, M±m 

Показники сagA+vacA+  
n=13 

сagA+ або vacA+  
n=21 

Коефіцієнт R/B у цитоплазмі 
ендотеліоцитів 1,34±0,028 1,14±0,017 

р<0,05 
Коефіцієнт R/B у цитоплазмі 

покривного епітелію 1,19±0,018 1,09±0,021 
р<0,05 

Коефіцієнт R/B у цитоплазмі 
слизистих клітин 1,25±0,023 1,16±0,028 

р<0,05 
Примітка. р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 

Таблиця 4.4 

Коефіцієнт R/B в різних структурах слизової оболонки у хворих на 
пептичну виразку дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, M±m 

Примітка. р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. НВ – достовірність між показниками не виявлена. 
 

Вищезазначені особливості змін коефіцієнту R/B при забарвленні 

гістологічних зрізів бромфеноловим синім за Mikel Calvo проілюстровані за 

допомогою рис. 4.1-4.4. 

Показники сagA+vacA+ 
n=9 

сagA+ або vacA+  
n=17 

Коефіцієнт R/B у цитоплазмі 
ендотеліоцитів 1,29±0,018 1,16±0,025 

р<0,05 
Коефіцієнт R/B у цитоплазмі 

ентероцитів 1,18±0,020 1,09±0,021 
р<0,05 

Коефіцієнт R/B у цитоплазмі 
епітелію брунеровських залоз 1,29±0,024 1,24±0,023нв 
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Рис.4.1. Спостереження пептичної виразки шлунка. 

Слизова оболонка шлунка. А) при сagA+vacA+ Helicobacter pylori; Б) при 

сagA+ або vacA+ Helicobacter pylori. Забарвлення бромфеноловим синім за 

Mikel Calvo. Об.20х. Ок.10х. 

 

 

Рис.4.2. Спостереження пептичної виразки дванадцятипалої кишки без 

поєднання артеріальної гіпертензії та цукрового діабету типу2  

А) при сagA+vacA+ Helicobacter pylori; Б) при сagA+ або vacA+ Helicobacter 

pylori. Слизова оболонка дванадцятипалої кишки. Забарвлення 

бромфеноловим синім за Mikel Calvo Об.20х. Ок.10х. 
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Рис.4.3 Спостереження пептичної виразки шлунка у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 

А) при сagA+vacA+ Helicobacter pylori; Б) при сagA+ або vacA+ Helicobacter 

pylori. Слизова оболонка шлунка. Забарвлення бромфеноловим синім за 

Mikel Calvo. Об.20х. Ок.10х. 

 

 

Рис.4.4. Спостереження пептичної виразки дванадцятипалої кишки у 

поєднанні з артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2 

А) при сagA+vacA+ Helicobacter pylori; Б) при сagA+ або vacA+ 

Helicobacter pylori. Слизова оболонка дванадцятипалої кишки. Забарвлення 

бромфеноловим синім за Mikel Calvo Об.20х. Ок.10х. 
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У зв'язку із тим, що коефіцієнт R/B показав найбільш постійні зміни з 

боку ендотеліоцитів як стосовно різних органів так і стосовно різної патології, 

то був зміст вивчити деякі особливості ендотеліальної дисфункції 

морфологічними методами, для чого були обрані три найбільш інформативні 

показники (1 - Коефіцієнт варіації розподілу ядерного хроматину (%) в ядрах 

ендотеліоцитів, 2- Об’єм ядер ендотеліоцитів, 3 - Відсоток судин з явищами 

десквамації ендотелію) дані про які наведені у табл. 4.5-4.8. 

Таблиця 4.5 

Морфологічні показники ендотеліальної дисфункції в різних структурах 
слизової оболонки у хворих на пептичну виразку шлунка, M±m 

Примітка. р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 

Таблиця 4.6 

Морфологічні показники ендотеліальної дисфункції в різних структурах 
слизової оболонки у хворих на пептичну виразку дванадцятипалої 

кишки, M±m 

Примітка.  р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 
 

З наведених у таблицях даних видно, що згідно з морфологічними 

даними, в СОШ та СОДПК спостерігаються більш виражені ознаки 

ендотеліальної дисфункції за наявності генів сagA+vacA+ НР, ніж за наявності 

Показники сagA+vacA+ 
n=17 

сagA+ або vacA+  
n=13 

Коефіцієнт варіації розподілу ядерного 
хроматину (%) в ядрах ендотеліоцитів 17,0±0,9 12,0±0,8 

р<0,05 

Об’єм ядер ендотеліоцитів (мкм3) 18,2±0,8 28,6±1,4 
р<0,05 

Відсоток судин з явищами десквамації 
ендотелію (%) 24,0±1,2 15,0±1,1 

р<0,05 

Показники сagA+vacA+ 
n=11 

сagA+ або vacA+  
n=7 

Коефіцієнт варіації розподілу ядерного 
хроматину (%) в ядрах ендотеліоцитів 19,0±1,3 13,0±1,1 

р<0,05 

Об’єм ядер ендотеліоцитів (мкм3) 19,0±1,2 29,7±1,3 
р<0,05 

Відсоток судин з явищами десквамації 
ендотелію (%) 27,0±1,5 19,0±1,4 

р<0,05 
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сagA+ або vacA+ НР, зокрема порівняно більшим був відсоток судин з 

явищами десквамації ендотелію, зменшеним був об’єм ядер ендотелію, і 

водночас виявлений збільшений коефіцієнт варіації розподілу ядерного 

хроматину в ядрах ендотеліоцитів. При поєднанні ПВ із АГ і ЦД 2 

ендотеліальна дисфункція підсилюється як в сagA+vacA+ так і в сagA+ або 

vacA+ осіб, але у сagA+vacA+ осіб більш суттєво (табл.4.7-4.8). 

Таблиця 4.7 

Морфологічні показники ендотеліальної дисфункції в різних структурах 
слизової оболонки у хворих на пептичну виразку шлунка у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, M±m 

Показники сagA+vacA+ 
n=13 

сagA+ або vacA+  
n=21 

Коефіцієнт варіації розподілу ядерного 
хроматину (%) в ядрах ендотеліоцитів 18,0±0,8 14,0±0,4 

р<0,05 

Об’єм ядер ендотеліоцитів (мкм3) 16,2±0,7 24,1±1,2 
р<0,05 

Відсоток судин з явищами десквамації 
ендотелію (%) 34,0±1,9 24,0±1,8 

р<0,05 
Примітка. р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 

Таблиця 4.8 

Морфологічні показники ендотеліальної дисфункції в різних структурах 
слизової оболонки у хворих на пептичну виразку дванадцятипалої 

кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом 
типу 2, M±m 

Примітка. р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. НВ – достовірність показників не виявлена. 

 

Показники сagA+vacA+ 
n=9 

сagA+ або vacA+  
n=17 

Коефіцієнт варіації розподілу ядерного 
хроматину (%) в ядрах ендотеліоцитів 20,0±1,6 17,0±1,4нв 

Об’єм ядер ендотеліоцитів (мкм3) 18,0±1,3 24,1±1,2 
р<0,05 

Відсоток судин з явищами десквамації 
ендотелію (%) 37,0±1,8 31,0±1,3 

р<0,05 
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На основі забарвлення препаратів гематоксиліном і еозином були 

отримані інші морфометричні показники стану СОШ та СОДПК, дані про які 

наведені у таблицях 4.9-4.12. 

Таблиця 4.9 

Морфометричні показники стану слизової оболонки у хворих на 
пептичну виразку шлунка без супутньої патології, M±m 

Примітка. р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 
 

 

Таблиця 4.10 

Морфометричні показники стану слизової оболонки у хворих на 
пептичну виразку дванадцятипалої кишки без супутньої патології, M±m 

Примітка.  р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 

Показники сagA+vacA+ 
n=17 

сagA+ або vacA+  
n=13 

Десквамація покривного епітелію  
(бали: від 0 до 5) 3,1±0,04 2,1±0,04 

р<0,05 
Відсоток судин з явищами стазу та (або) 

сладжу еритроцитів (%) 34,0±1,8 12,0±0,7 
р<0,05 

Набряк строми 
(бали: від 0 до 5) 2,4±0,07 1,2±0,03 

р<0,05 
Крововиливи в строму 

(бали: від 0 до 5) 1,8±0,04 1,3±0,03 
р<0,05 

Ступінь інфільтрації ПМЯЛ  
(бали: від 0 до 5) 3,1±0,08 1,1±0,02 

р<0,05 

Показники сagA+vacA+ 
n=11 

сagA+ або vacA+  
n=7 

Десквамація ентероцитів  (бали: від 0 до 5) 2,4±0,05 1,8±0,04 
р<0,05 

Відсоток судин з явищами стазу та (або) 
сладжу еритроцитів (%) 32,0±1,6 7,0±0,4 

р<0,05 
Набряк строми 

(бали: від 0 до 5) 3,7±0,07 1,2±0,02 
р<0,05 

Крововиливи в строму 
(бали: від 0 до 5) 2,4±0,05 1,1±0,02 

р<0,05 
Ступінь інфільтрації ПМЯЛ  

(бали: від 0 до 5) 2,8±0,07 1,1±0,04 
р<0,05 

Відсоток келихоподібних клітин (%) 14,0±0,9 24,0±1,2 
р<0,05 
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Таблиця 4.11 

Морфометричні показники стану слизової оболонки у хворих на 
пептичну виразку шлунка у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2, M±m 

Показники сagA+vacA+  
n=13 

сagA+ або vacA+ 
n=21 

Десквамація покривного епітелію (бали: 
від 0 до 5) 3,8±0,05 2,6±0,02 

р<0,05 
Відсоток судин з явищами стазу та (або) 

сладжу еритроцитів (%) 39,0±1,8 12,0±0,4 
р<0,05 

Набряк строми 
(бали: від 0 до 5) 3,5±0,07 1,6±0,04 

р<0,05 
Крововиливи в строму 

(бали: від 0 до 5) 2,5±0,04 1,9±0,03 
р<0,05 

Ступінь інфільтрації ПМЯЛ (бали: від 0 
до 5) 4,1±0,08 3,5±0,02 

р<0,05 
Примітка. р<0,05   - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 

 
Таблиця 4.12 

Морфометричні показники стану слизової оболонки у хворих на 
пептичну виразку дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, M±m 

Примітка. р<0,05  - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 

 

У цілому, аналіз даних таблиць дозволяє дійти висновку, що у 

сagA+vacA+ пацієнтів стан СОШ та СОДПК є гіршим, ніж у сagA+ або vacA+ 

Показники сagA+vacA+  
n=9 

сagA+ або vacA+ 
n=17 

Десквамація ентероцитів  
(бали: від 0 до 5) 3,2±0,05 2,0±0,04 

р<0,05 
Відсоток судин з явищами стазу та (або) 

сладжу еритроцитів (%) 39,0±1,6 19,0±0,4 
р<0,05 

Набряк строми 
(бали: від 0 до 5) 3,9±0,07 2,8±0,02 

р<0,05 
Крововиливи в строму 

(бали: від 0 до 5) 2,9±0,05 1,8±0,02 
р<0,05 

Ступінь інфільтрації ПМЯЛ  
(бали: від 0 до 5) 3,9±0,08 2,1±0,05 

р<0,05 

Відсоток келихоподібних клітин (%) 12,0±0,8 21,0±1,1 
р<0,05 
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хворих. Особливо це добре видно за проявами запальних реакцій, які оцінені 

не тільки за рівнем запальної інфільтрації поліморфноядерними лейкоцитами 

(ПМЯЛ), але також і з урахуванням таких явищ ексудації як набряк строми, 

стаз крові і сладж еритроцитів, крововиливи. Рівень десквамації покривного 

епітелію вказував на рівень альтерації (ушкодження) цих клітин. У хворих на 

пептичну виразку з АГ і ЦД2 пошкодження СОШ і СОДПК за окремим 

показниками було більш вираженим. 

Виконані також окремі дослідження щодо вивчення процесів 

слизоутворення в СОШ та СОДПК, які ґрунтувалися на гістохімічній методиці 

(PAS-реакції), що дозволяє виявляти і кількісно оцінювати глікопротеїни та 

полісахариди слизу. Результати цих досліджень висвітлені в таблицях 4.13-

4.16. 

Таблиця 4.13 

Морфологічні показники слизоутворення слизової оболонки у хворих на 
пептичну виразку шлунка без артеріальної гіпертензії і цукрового 

діабету типу 2, M±m 

Примітка. р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 
 

 

 

Показники сagA+vacA+  
n=17 

сagA+ або vacA+  
n=13 

Оптична густина PAS-
реакції в слизистих  
шийкових клітинах  

(відн.од. опт.густини) 

0,324±0,0020 0,347±0,0025 
р<0,05 

Оптична густина PAS-
реакції в покривному 

епітелії (відн.од. 
опт.густини) 

0,263±0,0018 0,284±0,0020 
р<0,05 

Оптична густина PAS-
реакції в поверхневому 

слизу (відн.од. 
опт.густини) 

0,186±0,0015 0,230±0,0017 
р<0,05 
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Таблиця 4.14 

Морфологічні показники слизоутворення слизової оболонки у хворих на 
пептичну виразку дванадцятипалої кишки без артеріальної гіпертензії і 

цукрового діабету типу 2, M±m 

Примітка. р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами; НВ – достовірність між показниками не виявлено. 

 

Згідно з наведеними даними, оптична густина PAS-реакції знижена у 

хворих на ПВШ при наявності генів сagA+vacA+ у порівнянні з сagA+ або 

vacA+ пацієнтами, що вказує на більш сильно порушене слизоутворення. 

Причому, при пептичній виразці у поєднанні з АГ і ЦД2 відмічається 

подальше поглиблення порушень процесів слизоутворення (табл. 4.15-4.16). 

 

Таблиця 4.15 

Морфологічні показники слизоутворення слизової оболонки у хворих на 
пептичну виразку шлунка у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2, M±m 

Примітка. р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 

Показники сagA+vacA+ 
n=11 

сagA+ або 
vacA+  

n=7 
Оптична густина PAS-реакції в 

келихоподібних клітинах (відн.од. 
опт.густини) 

0,290±0,0019 0,291±0,0022нв 

Оптична густина PAS-реакції в клітинах 
брунеровських залоз (відн.од. 

опт.густини) 
0,381±0,0028 0,394±0,0028 

р<0,05 

Показники сagA+vacA+ 
n=13 

сagA+ або vacA+ 
n=21 

Оптична густина PAS-реакції в 
слизистих шийкових клітинах (відн.од. 

опт.густини) 
0,311±0,0021 0,328±0,0024 

р<0,05 

Оптична густина PAS-реакції в 
покривному епітелії (відн.од. 

опт.густини) 
0,250±0,0018 0,267±0,0021 

р<0,05 

Оптична густина PAS-реакції в 
поверхневому слизу (відн.од. 

опт.густини) 
0,148±0,0015 0,184±0,0014 

р<0,05 
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Таблиця 4.16 

Морфологічні показники слизоутворення слизової оболонки у хворих на 
пептичну виразку дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, M±m 

Примітка.  р<0,05 - достовірність відмінностей показників між даними 
групами. 
 

Наведені дані проілюстровані за допомогою рис. 4.5-4.10. 

 

 

Рис.4.5. Спостереження пептичної виразки шлунка без поєднання із 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2. 

Слизова оболонка шлунка. А) при сagA+vacA+ Helicobacter pylori; Б) при 

сagA+ або vacA+ Helicobacter pylori. PAS-реакція. Об.20х. Ок.10х. 

Показники сagA+vacA+ 
n=9 

сagA+ або 
vacA+ 
n=17 

Оптична густина PAS-реакції в 
келихоподібних клітинах (відн.од. 

опт.густини) 
0,264±0,0014 0,278±0,0024 

р<0,05 

Оптична густина PAS-реакції в клітинах 
брунеровських залоз (відн.од. опт.густини) 0,342±0,0024 0,364±0,0021 

р<0,05 
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Рис.4.6. Спостереження пептичної виразки дванадцятипалої кишки. 

Слизова оболонка дванадцятипалої кишки. А) при сagA+vacA+ Helicobacter 

pylori; Б) при сagA+ або vacA+ Helicobacter pylori. PAS-реакція. Об.20х. 

Ок.10х. 

 

 

Рис.4.7. Спостереження пептичної виразки дванадцятипалої кишки. 

Місце залягання брунеровських залоз дванадцятипалої кишки. А) при 

сagA+vacA+ Helicobacter pylori; Б) при сagA+ або vacA+ Helicobacter pylori. 

PAS-реакція. Об.20х. Ок.10х. 
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Рис.4.8. Спостереження пептичної виразки шлунка у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2. 

Слизова оболонка шлунка. А) при сagA+vacA+ Helicobacter pylori; Б) при 

сagA+ або vacA+ Helicobacter pylori. PAS-реакція. Об.20х. Ок.10х. 

 

 

Рис.4.9 Спостереження пептичної виразки дванадцятипалої кишки у 

поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2. 

Слизова дванадцятипалої кишки. А) при сagA+vacA+ Helicobacter pylori; Б) 

при сagA+ та vacA+ Helicobacter pylori. PAS-реакція. Об.20х. Ок.10х.СОДПК 
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Рис.4.10. Спостереження пептичної виразки дванадцятипалої кишки з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2. 

Місце залягання брунеровських залоз дванадцятипалої кишки. А) при 

сagA+vacA+ Helicobacter pylori; Б) при сagA+ або vacA+ Helicobacter pylori. 

PAS-реакція. Об.20х. Ок.10х. 

 

Аналіз отриманих даних гістологічного та гістохімічного досліджень 

показав, що за асоціації ПВ з генотипом cagA+vacA+ Helicobacter pylori 

спостерігаються більш виражені морфологічні зміни порівняно з наявністю 

генотипів cagA+vacA- або cagA-vacA+, які характеризуються вищим 

відсотком судин з явищами десквамації ендотелію (на 60% - за ПВШ, на 42,1% 

– за ПВДПК, на 41,7% - за ПВШ із АГ та ЦД2; на 19,35% – за ПВДПК із АГ та 

ЦД2, р<0,05); меншим об’ємом ядер ендотеліоцитів (на 36,3% - за ПВШ, на 

36% – за ПВДПК, на 32,7% - за ПВШ із АГ та ЦД2; на 25,3% – за ПВДПК із 

АГ та ЦД2, р<0,05), що свідчить про поглиблення альтерації клітин; вищим 

коефіцієнтом варіації розподілу ядерного хроматину в ядрах ендотеліоцитів 

(на 41,7%, на 26,1%, на 28,6%, на 17,6% відповідно), із зниженням оптичної 

густини поверхневого слизу шлунка (на 19% - за ПВШ, на 19,6% - за ПВШ із 

АГ та ЦД2, р<0,05) та оптичної густини в клітинах брунеровських залоз 

дванадцятипалої кишки.  
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Резюме до розділу 4. 

Оцінюючи стан ендотелію встановлено, що за наявності генів 

сagA+vacA+ у хворих на ПВШ та ДПК виявлені вираженні порушення 

ендотеліальної функції, зокрема - підвищений відсоток судин з явищами 

десквамації ендотелію, зменшений об’єм ядер ендотелію на фоні підвищеного 

коефіцієнту варіації розподілу ядерного хроматину в ядрах ендотеліоцитів у 

порівнянні з групою хворих на ПВШ та ДПК при наявності генів сagA+ або 

vacA+. При поєднанні ПВШ та ДПК із АГ і ЦД2 з урахуванням генів 

сagA+vacA+ показники ендотеліальної дисфункції суттєво посилюються у 

порівняні з групою хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 з 

урахуванням генів сagA+ або vacA+. 

За даними результатів встановлено, що прояви запальних реакцій, які 

оцінені не тільки по рівню запальної інфільтрації поліморфноядерними 

лейкоцитами (ПМЯЛ), але також і з урахуванням таких явищ ексудації як 

набряк строми, стаз крові і садж еритроцитів, крововиливи. Рівень десквамації 

покривного епітелію вказував на рівень альтерації (ушкодження) цих клітин. 

У хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні АГ і ЦД2 стан СОШ і СОДПК 

супроводжується вираженими змінами данних показників. 

Досліджено, що оптична густина PAS-реакції за наявності генів 

сagA+vacA+ у хворих на ПВШ та ДПК в порівнянні з хворими на ПВШ та ДПК 

за наявністю генів сagA+ або vacA+ у всіх вивчених структурах вказує на 

більш вираженне порушене слизоутворення. Причому, при наявності АГ і ЦД 

2 у поєднанні з ПВШ та ДПК відмічається подальше поглиблення порушень 

процесів слизоутворення. 

 

Матеріали розділу висвітлені в опублікованих працях: 

1. Сіцінська ІО, Федів ОІ. Гістологічні особливості пептичної виразки 

шлунка та дванадцятипалої кишки, поєднаної з артеріальною гіпертензією та 

цукровим діабетом типу 2. Матеріали 96-ї підсумкової наукової конференції 
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професорсько-викладацького персоналу БДМУ; 2015 Лют ; Чернівці. 

Чернівці; 2015. с. 110. 

2. Сицинская ИА. Гистологическая характеристика больных с 

пептической язвой желудка и двенадцятиперстной кишки в сочетании с 

артериальной гипертензией и сахарным диабетом типа 2 у лиц пожылого 

возраста. Материалы научно-практической конференции с международным 

участием “Актуальные проблемы геронтологии и гериартрии” Научный 

журнал по теоретическим и практическим проблемам биологии и медицины; 

2016. Нояб 3-4; Самарканд. Самарканд; 2016. с. 109-10. 
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РОЗДІЛ 5 

ПАТОГЕНЕТИЧНІ ОСОБЛИВОСТІ ПЕПТИЧНОЇ ВИРАЗКИ ШЛУНКА ТА 

ДВАНАДЦЯТИПАЛОЇ КИШКИ У ПОЄДНАННІ З АРТЕРІАЛЬНОЮ 

ГІПЕРТЕНЗІЄЮ І ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ ТИПУ 2 ЗАЛЕЖНО ВІД 

НАЯВНОСТІ ГЕНІВ CAG A І VAC A HELICOBACTER PYLORI 

 

5.1 Показники вмісту деяких цитокінів у сироватці крові у хворих на 

пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 залежно від 

наявності генів cagA і vacA Helicobacter pylori 

 

Завданням даного підрозділу роботи було виявити вплив генів (сagA, 

vacA) H.pуlori та їх комбінацій на цитокінову ланку у хворих на ПВШ та ДПК 

у поєднанні з АГ і ЦД 2. 

Обстежено 28 хворих на ПВШ та ДПК за наявності генів сagA+vacA+ 

(група ІІІА), 20 хворих на ПВШ та ДПК за наявності генів сagA+ або vacA+ 

(група ІІІБ), 22 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів сagA+vacA+ у 

поєднанні з АГ і ЦД 2 (група ІVА), 38 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю 

генів сagA+ або vacA+ у поєднанні з АГ і ЦД 2 (група ІVБ) та 30 ПЗО (V група). 

Суттєвих розбіжностей у результатах досліджень при локалізації виразкового 

дефекту в шлунку або ДПК у обстежених хворих не було. 

Досліджуючи рівень інтерлейкінів в крові (рис. 5.1), встановлено, що 

вміст ІЛ-6 був найвищим у хворих на ПВШ та ДПК із АГ і ЦД2, асоційовану з 

НР з генотипом сagA+vacA+. У хворих на ПВ без супутньої патології його 

рівень за наявності генотипу сagA+vacA+ НР у 6,89 рази (р<0,05), а за 

наявності генотипів сagA+vac-/cagA-vacA+ у 4,87 раза (р<0,05) перевищував 

такий у групі практично здорових осіб. Водночас вміст ІЛ-6 у хворих на ПВШ 

та ДПК сagA+vacA+ був в 1,41 раза (р<0,05) вищим у порівняні з групою 

хворих на ПВШ та ДПК сagA+ або vacA+. 



105 

За наявності супутньої патології у хворих на ПВШ та ДПК вміст ІЛ-6 

сagA+vacA+ становив (63,36±2,44) пг/мл, що у 12,2 рази (р<0,05) 

перевищувало ідентичний показник у групі ПЗО, а за наявності сagA+ або 

vacA+ складав (48,83±1,61) пг/мл і був у 9,39 рази (р<0,05) більшим, ніж у 

ПЗО.  

 
 

Рис. 5.1 Вміст ІЛ-6 (пг/мл) у хворих на пептичну виразку шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 залежно від генотипу (cagA, vacA) Helicobacter pylori 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 

 

При аналізі вмісту ІЛ-6 у сироватці крові за ПВШ та ДПК, поєднаної з 

АГ і ЦД 2 залежно від наявності генів cagA і vacA НР встановлено, що даний 

показник за генотипу сagA+vacA+ у 1,3 рази (р<0,05) перевищував відповідну 

величину за генотипів cagA+vacA-/cagA-vacA+. 

Водночас рівень ІЛ-6 у групах IVА і IVБ вірогідно перевищував такий у 

групах ІІІА і ІІІБ в 1,77 та 1,95 раза відповідно (р<0,05). 

*

*/#

*/##

*/#/##

0 20 40 60 80

ІЛ-6

ПЗО (група V)

ПВШ та ДПК із АГ і 
ЦД2 сagA+ або vacA+ 
(група ІVБ)
ПВШ та ДПК із АГ і 
ЦД 2 сagA+vacA+ 
(група ІVА)
ПВШ та ДПК сagA+ 
або vacA+ (група ІІІБ)

ПВШ та ДПК 
сagA+vacA+ (група 
ІІІА)
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У групі хворих на ПВШ та ДПК сagA+vacA+ вміст ІЛ-10 становить 

(1,46±0,05) пг/мл, а у групі хворих на ПВШ та ДПК сagA+ або vacA+ - 

(1,59±0,04) пг/мл, що на 23,6% (р<0,05) та на 16,8% (р<0,05) нижче у порівняні 

з групою практично здорових осіб - (1,91±0,06) пг/мл (р<0,05) (рис. 5.2).  

 
 

Рис. 5.2 Вміст ІЛ-10 (пг/мл) у хворих на пептичну виразку шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 залежно від генотипу (cagA, vacA) Helicobacter pylori 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 

 

За наявності супутньої патології вміст ІЛ-10 у хворих на ПВШ та ДПК 

сagA+vacA+ становить (0,85±0,03) пг/мл, сagA+ або vacA+ - (1,12±0,02) пг/мл 

що на 55,5% (р<0,05) і 41,4% (р<0,05) відповідно нижче ніж у групі ПЗО - 

(1,91±0,06) пг/мл. Встановлено також, що даний показник був меншим у 

групах хворих з cagA+vacA+ у порівнянні з групами хворих з cagА+ або vacA+ 

в 1,1 раза (р>0,05) (за відсутнності супутньої патології) і в 1,3 раза (р<0,05) (за 

поєднання ПВШ та ДПК з АГ і ЦД2). 

*

*
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ПВШ та ДПК сagA+ 
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ІІІА)
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Оцінюючи вміст ІЛ-12 (рис.5.3) у хворих на ПВШ та ДПК без супутньої 

патології встановлено, що у хворих груп ІІІА ((6,23±0,08) пг/мл) та ІІІ Б 

((4,04±0,13) пг/мл) він був більшим у 1,75 рази (р<0,05) та у 1,13 рази (р>0,05) 

відповідно у порівнянні з групою ПЗО ((3,56±0,23) пг/мл). Водночас вміст ІЛ-

12 у хворих групи ІІІА у 1,54 рази вищий у порівнянні групою ІІІБ (р<0,05). 

 
 

Рис. 5.3 Вміст ІЛ-12 (пг/мл) у хворих на пептичну виразку шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 залежно від генотипу (cagA, vacA) Helicobacter pylori 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 

 

У хворих IVA та IVБ груп рівень ІЛ-12 у сироватці крові був збільшеним 

порівняно з групою ПЗО у 6,61 та 5,35 рази відповідно (р<0,05). Водночас за 

наявності генотипу cagA+vacA+ HP зазначений показник у групі IVA 

вірогідно (р<0,05) перевищував такий у групі IVБ в 1,24 раза. 
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Після обстеження даних показників хворих на ПВШ та ДПК із АГ і ЦД2  

виявлено негативний кореляційний зв’язок середньої сили між ІЛ-12 та ІЛ-10 

(r=-0,487, р<0,001). 

Підвищеним у порівнянні з групою ПЗО ((69,63±4,72) пг/мл) був і вміст 

ІЛ-18 (рис. 5.4) у всіх обстежених хворих: у групі ІІІА ((161,97±4,09) пг/мл – в 

2,32 рази (р<0,05), у групі ІІІБ ((154,22±7,61) пг/мл) – в 2,21 рази (р<0,05), у 

групі ІVА ((487,87±19,22) пг/мл) – в 7 раз (р<0,001), у групі IVБ ((240,17±9,56) 

пг/мл) – в 3,45 раза (р<0,001). 

 
 

Рис. 5.4 Вміст ІЛ-18 (пг/мл) у хворих на пептичну виразку шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 залежно від генотипу (cagA, vacA) Helicobacter pylori 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 

 

Водночас за наявності обох генів НР показники рівня ІЛ-18 були 

істотнішими, ніж за наявності одного з них - у хворих на ПВШ та ДПК без 

супровідної патології вміст ІЛ-18 - в 1,1 раза (р>0,05); у хворих на ПВШ та 

ДПК із АГ і ЦД 2 - у 2 рази (р<0,05). 
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Виявлено позитивний слабкий кореляційний зв’язок між рівнем ІЛ-6 та 

ІЛ-18 (r=0,334, р<0,009). 

Слід також відзначити наявність вірогідних відмінностей (р<0,05) між 

досліджуваними показниками цитокінового профілю у хворих на ПВ шлунка 

та ДПК без супровідної патології та пацієнтів з ПВШ та ДПК із АГ та ЦД 2. 

Отже, перебіг ПВШ та ДПК, особливо за її поєднання з АГ і ЦД 2, 

супроводжується істотним цитокіновим дисбалансом (зростанням 

концентрації прозапальних (ІЛ-6, ІЛ-12, ІЛ-18) на тлі зниження вмісту 

протизапальних цитокінів (ІЛ-10) у сироватці кров, так і в СОДПК.  
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5.2. Показники оксидантно-протиоксидантного гомеостазу та 

протеолітичної активності плазми крові у хворих на пептичну 

виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 залежно від 

наявності генів cagA і vacA Helicobacter pylori 

 

Наступним етапом дослідження стало з’ясування змін оксидантно-

антиоксидантної системи (рівня МА в плазмі крові та еритроцитах, вмісту ГВ 

та активностей глутатіонпероксидази і глутатіон-S-трансферази у крові), у 

хворих на ПВШ та ДПК, у т.ч. за її поєднання з АГ і ЦД 2 залежно від генотипу 

НР. 

Обстежено 28 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів сagA+vacA+ 

(ІІІА група), 20 хворих на ПВШ та ДПК при сagA+ або vacA+  (ІІІБ група), 22 

хворих на ПВШ та ДПК за наявністю сagA+vacA+ у поєднані з АГ і ЦД2  (ІVА 

група), 33 хворих на ПВШ та ДПК при сagA+ або vacA+ у поєднанні з АГ і 

ЦД2 (ІVБ група) та 30 ПЗО (V група). Суттєвих розбіжностей в результатах 

дослідження залежно від локалізації виразки у обстежених хворих не було, 

тому вони розглядалися комплексно. 

При дослідженні оксидантно-протиоксидантної системи (табл. 5.1) 

виявлено, що у хворих на ПВШ та ДПК сagA+vacA+ H.pуlori вміст МА в 

плазмі крові був у 1,38 раза (р<0,05) вищий у порівнянні з групою ПЗО, однак 

суттєво не відрізнявся від такого за наявності генотипів cagA+vacA-/cagA-

vacA+ (p>0,05). 

У групі хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 за наявності 

сagA+vacA+ рівень МА в плазмі крові у 2 рази підвищений у порівняно з 

групою ПЗО (р<0,05) та у 1,32 рази (р<0,05) у порівняні з групою хворих на 

ПВШ та ДПК сagA+ або vacA+ у поєднанні з АГ і ЦД2. 

Аналогічна ситуація спостерігається при оцінці вмісту малонового 

альдегіду в еритроцитах крові. Виявлено суттєві зміни у групі хворих на ПВШ 

та ДПК сagA+vacA+ H.pуlori з АГ і ЦД2, що проявляється підвищенням 
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показника у 1,83 рази (р<0,05) та у 1,22 рази (р<0,05) у порівняні з групою 

хворих на ПВШ та ДПК сagA+ або vacA+ у поєднанні з АГ і ЦД2. 

Таблиця 5.1 

Стан оксидантно-протиоксидантного гомеостазу у хворих на пептичну 
виразку шлунка та дванадцятипалої кишки  у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом 2 типу залежно від наявності генів 
cagA і vacA Helicobacter pуlori, M±m.   

Показник 

Групи обстежених 
Хворі на ПВШ та ДПК Хворі на ПВШ та 

ДПК у поєднані з АГ 
і ЦД2 

Практич
но 

здорові 
особи, 

 
(група V) 

n =30 

сagA+ 
vacA+ 
(група 
ІІІА) 

 
n =28 

сagA+ або 
vacA+ 

(група ІІІБ) 
 
 

n =20 

сagA+ 
vacA+ 
(група 
ІVА) 

 
n =22 

сagA+ 
або 

vacA+ 
(група 
ІVБ) 
n =38 

Малоновий 
альдегід в 

еритроцитах 
крові, 

мкмоль/л 

10,32±0,34 
* 
 

7,78±0,52 
*/# 

 

12,75±0,37 
*/## 

 

10,49±0,3 
*/#/## 

6,97±0,22 

Малоновий 
альдегід в 

плазмі крові, 
мкмоль/л 

3,47±0,14 
* 
 

3,37±0,23 
* 
 

5,04±0,05 
*/## 

 

3,83±0,09 
*/#//## 

 

2,52±0,09 

Глутатіон 
відновлений, 

ммоль/л 

0,52±0,01 
* 

0,69±0,01 
*/# 

0,35±0,01 
*/## 

0,37±0,01 
*/## 

1,06±0,06 

Глутатіонпер
оксидаза, 

нмоль ГВ / 1 
г Нb за хв. 

225,46± 
12,22 

* 

158,6± 
3,17 
*/# 

303,46± 
7,95 
*/## 

271,19± 
2,91 

*/#/## 

121,08± 
8,04 

Глутатіон-S-
трансфераза,  
нмоль ГВ / 1 
г Нb за хв. 

122,69± 
2,34 

* 

108,85± 
0,99 
*/# 

145,00± 
0,92 
*/## 

125,66± 
3,33 

*/#/## 

94,09± 
3,29 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 
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При дослідженні глутатіонової системи (табл. 5.1) виявлено, що у 

хворих на ПВШ та ДПК при наявності генів сagA+vacA+ H.pуlori 

спостерігається зниження глутатіону відновного (ГВ) (у 2,04 рази) (р<0,05) на 

фоні підвищення активностей глутатіонпероксидази (ГП) (у 1,86 рази) (р<0,05) 

та глутатіон– S–трансферази (ГТ) (у 1,3 рази) (р<0,05) у порівняні з групою 

ПЗО, а у хворих на ПВШ та ДПК сagA+ або vacA+ HР - нижчий ГВ (у 1,53 

рази) (р<0,05) на фоні підвищення активностей ГП (у 1,31 рази) (р<0,05) та ГТ 

(у 1,16 рази) (р<0,05) у порівняні з групою ПЗО відповідно.  

Поєднання ПВШ та ДПК і з АГ і ЦД2 за наявності сagA+vacA+ 

спричинює суттєве зниження ГВ (у 3,03 рази) (р<0,05) на фоні підвищення 

активностей глутатіонпероксидази (ГП) (у 2,5 рази) (р<0,05) та глутатіон–S–

трансферази (ГТ) (у 1,54 рази) (р<0,05) у порівнянні з групою ПЗО. 

Після обстеження даних показників хворих на ПВШ та ДПК із АГ і ЦД2 

виявлено кореляційні зв’язки між показниками ІЛ-6 та ГТ (r=0,326, р<0,011), 

ІЛ-10 та ГВ (r=0,470, р<0,001), ІЛ-10 та ГТ (r=-0,331, р<0,010), ІЛ-12 та ГВ (r=-

0,292, р<0,024), ІЛ-12 та ГТ (r=0,396, р<0,002).  

При дослідженні протеолітичної активності (табл. 5.2) виявлено, що у 

хворих на ПВШ та ДПК сagA+vacA+ HР спостерігається підвищення лізису 

альбуміну (у 1,09 рази) (р<0,05), лізису азоказеїну (у 1,16 рази (р<0,05)), лізису 

азоколу (у 1,1 рази) (р<0,05) у порівнянні з групою хворих на ПВШ та ДПК 

сagA+ або vacA+ HР та у порівняні з групою ПЗО (у 1,14 рази (р<0,001), у 1,39 

рази(р<0,001), у 1,43 рази (р<0,05)) відповідно. 

Проте, у групі хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2 за 

наявності сagA+vacA+ спостерігається зниження лізису альбуміну (у 1,2 рази) 

(р<0,05), лізису азоказеїну (у 1,08 рази) (р<0,05), лізису азоколу (у 1,2 рази) 

(р<0,05) у порівняні з групою хворих на ПВШ та ДПК сagA+ або vacA+ HР у 

поєднанні з АГ і ЦД 2 та підвищення показників у порівнянні з групою ПЗО 

(у 1,27 рази (р<0,05), у 1,49 рази (р<0,05), у 1,5 рази (р<0,05)) відповідно.  
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Таблиця 5.2 

Протеолітична активність плазми крові у хворих на пептичну виразку 
шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 залежно від наявності генів 
сagA та vacA+ HР, M±m 

Показник 

Групи обстежених 
Хворі на ПВШ та 

ДПК 
Хворі на ПВШ та ДПК 
у поєднані з АГ і ЦД2 

Практично 
здорові 
особи, 

 
(група V) 

n =30 

сagA+ 
vacA+ 
(група 
ІІІА) 
n =28 

сagA+ 
або 

vacA+ 
(група 
ІІІБ) 
n =20 

сagA+ 
vacA+ 
(група 
ІVА) 
n =22 

сagA+ або 
vacA+ 
(група 
ІVБ) 
n =38 

Лізис 
азоальбуміну, 

Е440/мл/год 

2,46±0,01 
* 

2,27±0,03 
*/# 

2,52±0,04 
* 

2,70±0,03 
*/#/## 

2,12±0,02 

Лізис 
азоказеїну 
Е440/мл/год 

1,89±0,02 
* 

1,64±0,01 
*/# 

2,02±0,01 
*/## 

1,87±0,02 
*/#/## 

1,36±0,08 

Лізис 
азоколу, 

Е440/мл/год 

0,80±0,02 
* 

0,73±0,02 
*/# 

0,84±0,02 
* 

1,01±0,02 
*/#/## 

0,56±0,02 
 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 

 

Спостерігаються кореляційні зв’язки між показниками ІЛ-6 та лізисом 

альбуміном (r=0,377, р<0,003), ІЛ-10 та лізисом азоказеїну (r=-0,285, р<0,027), 

ІЛ-10 та лізисом азоальбуміну (r=-0,515, р<0,001), ІЛ-12 та лізосом азоколу 

(r=0,307, р<0,017), ІЛ-12 та лізосом альбуміну (r=0,405, р<0,001), ІЛ-18 та лізис 

азоколом (r=0,268, р<0,038), ІЛ-18 та лізис альбуміном (r=0,314, р<0,014), 

ВВЕС та лізис альбуміном (r=0,274, р<0,034), ГВ та лізис азоколом (r=-0,335, 

р<0,009), ГВ та лізис азоальбуміном (r=-0,345, р<0,007), ГТ та лізис 

альбуміном (r=0,486, р<0,001). 
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5.3 Показники функціонального стану ендотелію, гемокоагуляції, 

фібринолізу та морфо-функціональних властивостей еритроцитів у 

хворих на пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у 

поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 

залежно від наявності генів cagA і vacA Helicobacter pylori 

 

Наступним завданням дисертаційної роботи стала оцінка 

функціонального стану ендотелію шляхом дослідження змін кількості 

десквамованих ендотеліальних клітин (ДЕК), вмісту ендотеліну-1 (ЕТ-1), 

молекули адгезії ендотелію судин sVCAM-1 та стабільних метаболітів 

монооксиду нітрогену (нітратів/нітритів) у крові. 

Обстежено 28 хворих на ПВШ та ДПК за наявності генів сagA+vacA+ 

(група ІІІА), 20 хворих на ПВШ та ДПК за наявності генів сagA+ або vacA+ 

(група ІІІБ), 22 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів сagA+vacA+ у 

поєднанні з АГ і ЦД2 (група ІVА), 38 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю 

генів сagA+ або vacA+ у поєднанні з АГ і ЦД2 (група ІVБ) та 30 ПЗО (V група). 

Суттєвих розбіжностей у результатах досліджень при локалізації виразкового 

дефекту в шлунку або ДПК у обстежених хворих не було, тому хворі з ПВ 

шлунка та ДПК були об’єднані в одну групу. 

Аналіз отриманих даних показав, що кількість ДЕК збільшувалася у всіх 

групах хворих (рис. 5.5). Зокрема, у хворих на ПВШ та ДПК, асоційовану з 

сagA+vacA+ НР, кількість ДЕК у крові становила (8,44±0,22) 104/л, що у 3,52 

рази (р<0,05) перевищувало відповідний показник у групі ПЗО ((2,4±0,23) 

104/л), а у хворих на ПВШ та ДПК, асоційовану з НР сagA+ або vacA+ їх 

величина складала ((5,11±0,28) 104/л) і була у 2,12 раза більшою у порівняні з 

групою ПЗО (р<0,05). Водночас у групі хворих на ПВШ та ДПК з сagA+vacA+ 

НР кількість ДЕК була у 1,65 рази вищою у порівняні з групою хворих на ПВШ 

та ДПК сagA+ або vacA+. 

Підтвердженням того, що АГ і ЦД 2 обтяжує перебіг ПВШ та ДПК, стали 

вірогідно вищі (р<0,05) значення даного показника у групах ІVА і ІVБ, в яких 
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кількість ДЕК підвищувалася відповідно у 6,6 та 4,56 разів (р<0,05) порівняно 

з групою ПЗО. Встановлено також, що його величина була у 1,45 рази (р<0,05), 

вищою у групі хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2, асоційовану з 

сagA+vacA+ НР у порівняні з групою хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з 

АГ і ЦД 2 з сagA+ або vacA+ НР. 

 

 
Рис. 5.5. Кількість десквамованих ендотеліальних клітин в крові при 

пептичній виразці шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 залежно від генотипу 

(cagA, vacA) Helicobacter pylori 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 

 

При дослідженні рівня стабільних метаболітів монооксиду нітрогену 

(нітратів/нітритів) у плазмі крові, встановлено, що у групі хворих на ПВШ та 

ДПК з сagA+vacA+ НР рівень нітратів/ нітритів становив (23,35±0,36) 
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мкмоль/л, , що у 1,23 рази перевищувало відповідну величину у ПЗО 

(18,92±0,83) мкмоль/л (р<0,05), а у групі хворих на ПВШ та ДПК з сagA+ або 

vacA+ НР вміст нітратів/нітритів складав (19,74±0,61) мкмоль/л і суттєво не 

відрізнявся від такого у ПЗО (р>0,05) (рис. 5.6). Водночас, за наявності у 

хворих на ПВШ та ДПК обох генів, вміст даного показникабув більшим у 1,2 

раза (р<0,05) у порівняні з групою хворих на ПВШ та ДПК з наявністю тільки 

одного із зазначених генів НР. 

 
 

Рис. 5.6. Рівень нітратів / нітритів в крові (мкмоль/л) при пептичній виразці 

шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2 залежно від генотипу (cagA, vacA) Helicobacter 

pylori 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 

 

За наявності супутньої патології рівень нітратів/нітритів у хворих на 

ПВШ та ДПК з сagA+vacA+ НР складав (30,33±5,07) мкмоль/л і був у 1,6 раза 
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більшим (р<0,05) порівняно з групою ПЗО, а у хворих на ПВШ та ДПК з сagA+ 

або vacA+ НР становив (25,96±0,97) мкмоль/л  і був більшим від такого у ПЗО 

у 1,4 рази (р<0,05). Водночас даний показник у групі хворих на ПВШ та ДПК 

у поєднанні з АГ і ЦД 2 з сagA+vacA+ НР у 1,2 раза (р<0,05) перевищував 

такий у за наявності сagA+ або vacA+ НР. 

Вміст ЕТ-1 у хворих групи ІІІА перевищував рівень даного показника у 

групі ПЗО у 3,25 рази (р<0,05), а у хворих групи ІІІБ його рівень вірогідно не 

відрізнявся від такого в групі V (рис. 5.7). 

 

 
 

Рис. 5.7. Вміст ЕТ-1 (пмоль/л) в крові при пептичній виразці шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 залежно від генотипу (cagA, vacA) Helicobacter pylori 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 

 

За наявності АГ та ЦД 2 вміст ЕТ-1 у хворих групи IVА та ІVБ був у 6,75 

разів (р<0,05) і у 2 рази відповідно (р<0,05) вищий від такого у ПЗО. Водночас 
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за наявності генотипу cagA+vacA+ НР його рівень у 3,4 рази (р<0,05) 

перевищував такий у хворих з генотипами cagA+vacA-, cagA-vacA+ НР. 

При дослідженні виявлено кореляційний зв’язок між вмістом ЕТ-1 та 

ДЕК (r=0,274, р<0,034), між рівнями ЕТ-1 та нітратів/нітритів (r=0,276, 

р<0,032). 

Оцінюючи вміст молекули адгезії ендотелію судин (sVCAM-1) (рис. 5.8) 

у хворих без супутньої патології встановлено, що за наявності генотипу 

сagA+vacA+ НР цей показник зростав у 3,8 рази (р<0,05), а за наявності одного 

з генів сagA+ або vacA+ НР - у 3,1 рази (р<0,05) порівняно з ПЗО. Водночас 

вміст даного показника у хворих на ПВШ та ДПК з сagA+vacA+ НР був у 1,27 

раза (р<0,05) вищий у порівняні з групою хворих на ПВШ та ДПК з сagA+ або 

vacA+ НР. 

 
 

Рис. 5.8. Вміст sVCAM-1 (нг/мл) в крові при пептичній виразці шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 залежно від генотипу (cagA, vacA) Helicobacter pylori 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 
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При наявності супутньої патології вміст sVCAM-1 у хворих на ПВШ та 

ДПК з сagA+vacA+ НР був у 6,9 раза (р<0,05) а у хворих на ПВШ та ДПК з 

сagA+ або vacA+ НР - у 3,37 рази (р<0,05) більшим у порівнянні з групою ПЗО, 

Вірогідними були також відмінності зазначеного показника між ІVА та IVБ, 

ІІІА та ІVA, IIIБ та ІVБ групами (р<0,05). 

Виявлено кореляційний зв’язок між вмістом sVCAM-1 та ДЕК (r=0,292, 

р<0,024); між вмістом sVCAM-1 із ЕТ-1 (r=-0,280, р<0,030). 

Аналізуючи показники стану системи гемостазу (табл. 5.3) у хворих на 

ПВШ та ДПК з урахуванням наявності генів сagA+vacA+ HР, встановлено, що 

час рекальцифікації плазми крові (ЧРПК) у хворих групи ІІІА був у 1,5 рази 

(р<0,05), а у хворих на ПВШ та ДПК за наявності генів сagA+ або vacA+ - у 

1,23 рази (р<0,05) нижчий у порівняні з групою ПЗО. За наявності генотипу 

cagA+vacA+ у хворих на ПВШ та ДПК даний показник у 1,2 рази (р<0,05) 

перевищува такий у групі ІІІБ. Істотніші зміни ЧРПК виявлені у хворих на 

ПВШ та ДПК із АГ і ЦД 2 (знижений у 2,26 рази (р<0,05) у порівнянні із 

групою ПЗО, у 1,24 рази (р<0,05) - із групою ІVБ). 

Аналогічна ситуація спостерігається при дослідженні протромбінового 

часу (ПТЧ) (табл. 5.3). У хворих на ПВШ та ДПК при наявності комбінації 

генів сagA+vacA+ HР даний показник у 1,3 рази (р<0,05) нижчий у порівнянні 

з групою ПЗО, а у хворих на ПВШ та ДПК за наявності генів сagA+ або vacA+ 

вірогідно не відрізнявся від норми (р>0,05).  

У пацієнтів з ПВШ та ДПК із АГ і ЦД2 у плазмі крові за наявності генів 

сagA+vacA+ ПТЧ знижувався у 2 рази (р<0,05) порівняно з нормою, за 

наявності генів сagA+ або vacA+ НР - у 1,6 раза (р<0,05). Водночас 

достовірними (р<0,05) були відмінності зазначеного показника між групами 

ІІІА і ІІІБ, ІVА і ІVБ, ІІІА і ІVА, ІІІБ і IVБ. 

При дослідженні тромбінового часу (ТЧ) (табл. 5.3) встановлено 

найістотніше його зниження за наявності генотипу сagA+vacA+ HP у хворих 

на ПВШ та ДПК із супутніми АГ та ЦД 2. За відсутності супровідної патології 

зміни ТЧ були незначними. 
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Таблиця 5.3 

Стан системи гемостазу у хворих на пептичну виразку шлунка та 
дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2 за наявності генів інфекції Helcobacter pуlori, M±m 

Показники 

Групи обстежених 
ПВШ та ДПК ПВШ та ДПК  

із АГ і ЦД 2 
ПЗО, 
(5-а 

група) 
n =30 

сagA+ 
vacA+ 
(група 
ІІІА) 
n =28 

сagA+ або 
vacA+ 
(група 
ІІІБ) 
n =20 

сagA+ 
vacA+ 
(група 
ІVА) 
n =22 

сagA+ 
або 

vacA+ 
(група 
ІVБ) 
n =38 

Час 
рекальцифікації 
плазми крові, сек 

63,57±0,33 
* 

74,99±0,89 
*/# 

52,62±1,39 
*/## 

42,34±0,8 
*/#/## 95,87±0,35 

Протромбіновий 
час, сек 

14,78±0,35 
* 

18,70±0,4 
# 

9,63±0,48 
*/## 

11,95±0,35 
*/#/## 19,20±0,25 

Тромбіновий час, 
сек 

19,14±0,19 
* 

20,05±0,25 
# 

13,59±0,46 
*/## 

15,22±0,07 
*/#/## 21,7±0,24 

Активований 
парціальний тром-

бопластиновий 
час, сек 

30,69±0,49 
* 

33,03±0,44 
*/# 

28,48±0,23 
* 

32,01±0,14 
*/# 37,68±0,39 

Антитромбін ІІІ, 
% 

91,49±0,67 
* 

103,89±0,44 
# 

63,52±0,84 
*/## 

73,71±0,96 
*/#/## 106,57±2,3 

Сумарна 
фібринолітична 

активність плазми 
крові, Е440/мл/год 

1,98±0,08 
* 

2,31±0,03 
*/# 

1,39±0,012 
*/## 

1,55±0,01 
*/#/## 2,88±0,06 

Неферментативна 
фібринолітична 

активність плазми 
крові, Е440/мл/год 

0,59±0,02 
* 

0,55±0,01 
* 

0,28±0,01 
*/## 

0,36±0,02 
*/#/## 0,46±0,02 

Ферментативна 
фібринолітична 

активність плазми 
крові, Е440/мл/год 

2,01±0,01 
* 

1,94±0,05 
* 

0,52±0,05 
*/## 

1,19±0,09 
*/#/## 0,85±0,02 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 
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Виявлено також зменшення АПТЧ в 1,23 раза (р<0,05); в 1,14 раза 

(р<0,05); в 1,32 раза (р<0,05) та в 1,18 раза (р<0,05) відповідно в ІІІА, ІІІБ, ІVА 

і ІVБ групах в порівнянні з нормальними показниками. При цьому вірогідними 

були відмінності між групами хворих з наявністю генотипу cagA+vacA+ 

Helicobacter pylori та з наявністю генотипів cagA+vacA-/ cagA-vacA+ 

Нelicobacter pylori. 

Характерними були також зміни активності антитромбіну ІІІ (табл. 5.3), 

яка у хворих на ПВШ та ДПК з сagA+vacA+ HР була в 1,16 раза нижчою у 

порівняні з групою ПЗО (р<0,05) та у 1,14 рази (р<0,05) нижчою у порівнянні 

з групою хворих на ПВШ та ДПК за наявності одного із зазначених генів НР. 

За наявності супровідної патології зниження активності АТ ІІІ було 

суттєвішим (відповідно в 1,68 раза (р<0,05) та в 1,16 раза (р<0,05). 

Зміни фібринолітичної активності плазми крові відображені в табл. 5. 3 

і на рис 5.9. У хворих на ПВШ та ДПК за наявності сagA+vacA+ Helicobscter 

pуlori спостерігається зниження СФА у 1,45 рази, підвищення НФА у 1,28 рази 

та ФФА у 2,35 рази у порівнянні з групою ПЗО (р<0,05). У хворих на ПВШ та 

ДПК за наявності сagA+ або vacA+ Helicobacter pуlori спостерігається зниження 

СФА у 1,25 рази (р<0,05), підвищення НФА у 1,2 рази (р<0,05).  та ФФА у 2,28 

рази (р<0,05) у порівняні з групою ПЗО. 

За наявності супутньої патології показники фібринолітичної системи 

зменшились. У групі ІVA СФА зменшилась у 2,07 рази (р<0,05), НФА – у 1,64 

рази (р<0,05), ФФА – у 1,63 рази (р<0,05) у порівняні з групою ПЗО. 

Аналогічно, у групі ІVБ СФА зменшилась в 1,86 раза (р<0,05), НФА – у 1,28 

раза (р<0,05), ФФА підвищилася у 1,4 рази (р<0,05) у порівнянні з нормою 

(рис. 5.9). 

При аналізі отриманих даних у хворих на ПВШ та ДПК із АГ і ЦД 2 

виявлено кореляційні зв’язки між вмістом ІЛ-6 та ПЧ (r=0,357, р<0,006), ІЛ-6 

та ТЧ (r=0,349, р<0,006), між ІЛ-10 та ПЧ (r=-0,712, р<0,001), ІЛ-10 та ПТЧ 

(r=0,326, р<0,011), ІЛ-10 та ТЧ (r=-0,501, р<0,001), ІЛ-10 та ЧРПК (r=0,467, 

р<0,001), ІЛ-12 та ПЧ (r=0,501, р<0,001), ІЛ-12 та ПТЧ (r=-0,312, р<0,015),ІЛ-
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12 та ТЧ (r=0,483, р<0,001), ІЛ-12 та ЧРПК (r=-0,343, р<0,007); ІЛ-18 та ПЧ 

(r=0,365, р<0,004), Іл-18 та ТЧ (r=0,331, р<0,010), ІЛ-18 та ЧРПК (r=-0,343, 

р<0,007), sVCAM-1 та ПТЧ (r=-0,261, р<0,044). 

 

 
 

Рис. 5.9. Показники фібринолітичної активності плазми крові при пептичній 

виразці шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 залежно від генотипу (cagA, vacA) 

Helicobacter pylori 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 

 

Спостерігаються також кореляційні зв’язки між показниками МАер. та 

ПЧ (r=0,295, р<0,022), МА ер. та ТЧ (r=0,345, р<0,007), МА ер. та ЧРПК (r=-

0,499, р<0,001), ІЛ-12 та МА пл. (r=0,408, р<0,001), ГВ та ПЧ (r=-0,379, 
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р<0,003), ГВ та ТЧ (r=-0,323, р<0,012), ГВ та ЧРПК (r=0,345, р<0,007), ГВ та 

СФА (r=0,285, р<0,027), ГВ та ФФА (r=-0,447, р<0,001),  ГТ із ПЧ (r=0,329, 

р<0,010), ГТ із ТЧ (r=0,269, р<0,038), ГТ із ЧРПК (r=0,366, р<0,004), ГТ із ФФА 

(r=0,376, р<0,003), ІЛ-6 та ФФА (r=0,414, р<0,001), ІЛ-10 та СФА (r=0,317, 

р<0,014), ІЛ-10 та ФФА (r=-0,651, р<0,001), ІЛ-12 та СФА (r=-0,318, р<0,013), 

ІЛ-12 та ФФА (r=0,440, р<0,001), ІЛ-18 та  ФФА (r=0,464, р<0,001), рівнем 

нітратів/нітритів та СФА (r=-0,388, р<0,002). 

За наявності генотипу сagA+vacA+ Helicobacter pуlori у хворих на ПВШ 

та ДПК індекс деформабельності еритроцитів (ІДЕ) в 1,17 раза нижчий у 

порівняні з групою ПЗО (р<0,05), а у хворих на ПВШ та ДПК за наявності 

сagA+ або vacA+ - в 1,05 рази (р>0,05) нижчий у порівняні з групою ПЗО (рис. 

5.10).  

 
Рис. 5.10. Індекс деформабельності еритроцитів (%) при пептичній виразці 

шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2 залежно від генотипу (cagA, vacA)  

Helicobacter pylori 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 
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Водночас за генотипу сagA+vacA+ HP у хворих на ПВШ та ДПК даний 

показник є нижчим в 1,11 раза (р<0,05) у порівняні з групою хворих з 

наявністю одного з генів сagA+ або vacA+ H.pуlori. 

За поєднання ПВШ та ДПК із АГ і ЦД 2 у групах IVA та IVБ ІДЕ був 

зниженим в 1,2 раза та в 1,12 раза відповідно порівняно з групою ПЗО (р<0,05). 

При дослідженні відносної в’язкості еритроцитарної суспензії (ВВЕС) 

(рис. 5.11) виявлено, що у хворих на ПВШ та ДПК сagA+vacA+ HР даний 

показник на 9% (р<0,05) вищий у порівняні з групою ПЗО. Водночас 

поєднання ПВШ та ДПК із АГ і ЦД2 за наявності сagA+vacA+ 

супроводжувалося збільшенням ВВЕС в 1,39 рази (р<0,05), а за наявності 

сagA+vacA-/сagA-vacA+ - в 1,33 рази порівняно з групою ПЗО (р<0,05)  

 

 
Рис. 5.11. Відносна в’язкість еритроцитарної суспензії при пептичній виразці 

шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2 залежно від генотипу (cagA, vacA) Helicobacter 

pylori 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 
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Отже, у хворих на ПВШ та ДПК, насамперед за наявності генотипу 

сagA+vacA+ Helicobacter pylori та супровідної патології (АГ і ЦД 2), 

відзначаться дисфункція ендотелію, яка супроводжується збільшенням вмісту 

ЕТ-1 та sVCAM у сироватці крові, змінами загального коагуляційного 

потенціалу крові зі схильністю до гіперкоагуляції крові на тлі зниження 

активності антитромбіну ІІІ та неферментативної фібринолітичної активності 

плазми крові, а також порушенням морфо-функціонального стану еритроцитів 

зі збільшенням відносної в’язкості еритроцитарної суспензії та зниженням 

індексу деформабельності еритроцитів. 
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5.4. Особливості ліпідного профілю сироватки крові у хворих на 

пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 залежно від 

наявності генів cagA і vacA Helicobacter pylori 

 

Наступним завданням дисертаційної роботи стала оцінка ліпідного 

профілю крові у 28 хворих на ПВШ та ДПК за наявності генів сagA+vacA+ 

(група ІІІА), 20 хворих на ПВШ та ДПК за наявності генів сagA+ або vacA+ 

(група ІІІБ), 22 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів сagA+vacA+ у 

поєднанні з АГ і ЦД2 (група ІVА), 38 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю 

генів сagA+ або vacA+ у поєднанні з АГ і ЦД2 (група ІVБ) та 30 ПЗО (V група). 

Суттєвих розбіжностей у результатах досліджень при локалізації виразкового 

дефекту в шлунку або ДПК у обстежених хворих не було, тому хворі з ПВ 

шлунка та ДПК були об’єднані в одну групу. 

За результатами дослідження ліпідного профілю крові (табл. 5.4) 

виявлено, що у групах ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ спостерігалося підвищення (р<0,05) 

вмісту загального холестеролу (на 19,7%; 11,5%; 46,5%; 34,3% відповідно), 

триацилгліцеролів (на 27,6%; 13,3%; 77,3%; 30% відповідно), ЛПНЩ (на 

26,3%; 25%; 53,95%; 53,9% відповідно), а також індексу атерогенності (на 

83,2%; 42,2%; в 2,4 раза; в 1,97 раза відповідно) за одночасного зменшення 

(p<0,05) вмісту ЛПВЩ (на 30%; 24%; 37,6%; 35,3% відповідно) у порівнянні з 

групою ПЗО.  

При аналізі даних показників ліпідного профілю крові встановлено, що 

найвищих значень ІА сягав у хворих на ПВШ та ДПК із АГ і ЦД 2 сagA+vacA+ 

НР,що в 1,32 раза перевищував аналогічний показник у групі ІІІА (р<0,05), в 

1,26 раза – у групі ІІІБ (р<0,05), в 1,23 раза – у групі ІVБ (р<0,05). 

Водночас слід відзначити відсутність вірогідних відмінностей всіх 

досліджуваних показників між групами хворих на ПВШ та ДПК без 

супровідної патології з генотипом cagA+vacA+ і з генотипами cagA+vacA-/ 

cagA-vacA+. За наявності супровідної патології такі відмінності були 



127 

достовірними у порівнянні з групами хворих без супровідної патології, а також 

залежно від наявності генів НР (за виключенням ЛПВЩ).  

Таблиця 5.4 

Показники ліпідного профілю у хворих на пептичну виразку шлунка та 
дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2, M±m. 

Показник 

Групи обстежених 
Хворі на ПВШ та 

ДПК 
Хворі на ПВШ та ДПК у 

поєднані з АГ і ЦД2 
Практично 

здорові 
особи, 

 
(група V) 

n =30 

сagA+ 
vacA+ 
(група 
ІІІА) 

n =28 

сagA+ 
або 

vacA+ 
(група 
ІІІБ) 

n =20 

сagA+ 
vacA+ 

(група ІVА) 
n =22 

сagA+ або 
vacA+ 
(група 
ІVБ) 

n =38 

Загальний 
холестерол, 
(ммоль/л) 

4,99±0,28 
* 

4,66±0,27 
* 

6,11±0,24 
*/## 

5,6±0,2 
*/## 4,17±0,29 

Триацил-
гліцероли, 
(ммоль/л) 

170,54± 
8,08 

* 

151,44± 
3,15 

* 

236,90± 
13,14 
*/## 

173,68± 
5,48 

*/#/## 

133,62± 
4,39 

ЛПВЩ, 
(ммоль/л) 

0,93±0,09 
* 

1,03±0,09 
* 

0,83±0,07 
* 

0,86±0,04 
*/## 1,33±0,13 

ЛПНЩ, 
(ммоль/л) 

2,88±0,27 
* 

2,85±0,12 
* 

3,51±0,14 
*/## 

3,49±0,16 
*/## 2,28±0,42 

ІА 4,91±0,48 
* 

3,81±0,55 
* 

6,49±0,71 
*/## 

5,27±0,25 
*/## 2,68±0,53 

Примітки. * - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА, ІІІБ, ІVА, IVБ у порівнянні з групою V; 
# - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІІІБ, IVA та IVБ; 
## - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в групах 
ІІІА та ІVА, ІІІБ та ІVБ. 

 

Після аналізу зазначених показників у хворих на ПВШ та ДПК із АГ і 

ЦД 2 виявлені кореляційні зв’язки між показниками ЗХ із ЛПНЩ (r=0,332, 

р<0,010), ЗХ та ІЛ-10 (r=-0,275, р<0,034), ЗХ та ІЛ-12 (r=-0,346, р<0,007), 

ЛПВЩ та ІА (r=-0,375, р<0,003).  
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Резюме до розділу 5.  

Таким чином, у хворих на ПВШ та ДПК за наявності генів сagA+vacA+  

спостерігається дисбаланс між прозапальними та протизапальними 

цитокінами, який проявляється підвищенням ІЛ-6 (у 6,89 рази (р<0,05)), ІЛ-12 

(у 1,75 рази (р<0,05)), ІЛ18 (у 2,32 рази (р<0,05)) на фоні зниження ІЛ-10 (на 

76,44%) у хворих на ПВШ та ДПК за наявністю обох токсигенних штамів у 

порівняні з групою ПЗО. Однак, поєднання АГ і ЦД2 із ПВШ та ДПК за 

наявності обох токсигенних штамів призводить до вираженого прояву імунної 

системи.  

У хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 наявність генів 

сagA+vacA+ призводить до порушення оксидантної (зниження ГВ у 3,03 рази 

(р<0,05), підвищення ГП у 2,5 рази (р<0,05), ГТ у 1,54 рази (р<0,05), 

протиоксидантної системи (підвищенням МА пл. – у 2 рази (р<0,05), МА ер. – 

у 1,83 рази (р<0,05)) та зниження протеолітичної активності крові (лізис 

альбуміну у 1,27 рази (р<0,05), лізис азоказеїну у 1,49 рази (р<0,05), лізис 

азоколу у 1,5 рази (р<0,05)).Виявлено кореляційні зв’язки між показниками ГВ 

із ПЧ (r=-0,379, р<0,003), із ТЧ (r=-0,323, р<0,012), із ЧРПК (r=0,345, р<0,007), 

із лізис азоколом (r=-0,335, р<0,009), із лізис азоальбуміном (r=-0,345, 

р<0,007), із СФА (r=0,285, р<0,027), із ФФА (r=-0,447, р<0,001). 

Водночас із порушенням цитокінового профілю та оксидантно-

протиоксидантного гоеостазу виявляються також порушення функції 

ендотелію, що проявляється підвищеним вмістом ДЕК (у 3,52 рази (р<0,05) та 

у 2,12 рази (р<0,05)), рівнем нітратів/нітритів (у 1,23 рази (р<0,05)  та у 1,18 

рази (р<0,05)), ЕТ-1 (у 3,25 рази (р<0,05) та 3,25 рази (р<0,05)) та вмісту 

sVCAM-1 (у 3,83 рази (р<0,05) та у 1,27 рази (р<0,05)) у порівняні з групою 

ПЗО та з групою хворих на ПВШ та ДПК за наявності одного із генів (сagA+ 

або vacA+).  

Однак, поява супутньої патології свідчить про вагоме порушення, що 

супроводжується порушення функції ендотелію і проявляється підвищеним 

вмістом ДЕК (у 6,6 раз (р<0,05) та у 1,45 рази (р<0,05)), рівнем 
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нітратів/нітритів (у 1,6 рази (р<0,05) та у 1,37 рази (р<0,05)), ЕТ-1 (у 6,75 рази 

(р<0,05) та 3,38 рази (р<0,05)) та вмісту sVCAM-1 (у 6,87 рази (р<0,05) та у 

2,04 рази (р<0,05)) у порівняні з групою ПЗО та з групою хворих на ПВШ та 

ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 за наявності одного із генів (сagA+ або vacA+). 

Виявлені кореляційні зв’язки між покажниками ДЕК та ЕТ-1 (r=0,274, 

р<0,034), sVCAM-1 і ДЕК (r=0,292, р<0,024), sVCAM-1 і ЕТ-1 (r=-0,280, 

р<0,030). 

Одночасно із розвитком ендотеліальної дисфункції та запальних 

процесів порушується стан гемостазу та морфо-функціональні властивості 

еритроцитів. Наявність у хворих на ПВШ та ДПК комбінації генів сagA+vacA+ 

та поєднання із АГ і ЦД2 обтяжує перебіг основного захворювання та 

призводить до зниження показників гемостазу (ЧРПК - у 2,26 рази (р<0,05), 

ПТЧ – у 1,99 рази (р<0,05), ТЧ – у 1,6 рази (р<0,05), ПЧ – у 1,32 рази (р<0,05) 

та АТ ІІІ – у 1,45 рази (р<0,05)), порушення фібринолітичної активності крові 

(зниження СФА – у 1,63 рази (р<0,05), НФА – у 1,28 рази (р<0,05), підвищення 

ФФА у 1,4 рази (р<0,05))порушення морфо-функціональний стан еритроцитів 

(зниження  ІДЕ у 1,2 рази (р<0,05) на фоні підвищення ВВЕС у 1,39 рази 

(р<0,05)). 

Одночасно із порушенням функції ендотелію спостерігається 

порушення і ліпідного обміну, що характеризується підвищенням ТГ, ЗХ, 

ЛПНЩ, ІА на фоні зниження ЛПВЩ. Найбіль виражені зміни зустрічаються у 

хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 за наявності обох штамів 

H.pylori. Після обстеження даних показників хворих на ПВШ та ДПК із АГ і 

ЦД2  виявлено кореляційні ЗХ із ЛПНЩ (r=0,332, р<0,010), із ІЛ-10 (r=-0,275, 

р<0,034), із ІЛ-12 (r=-0,346, р<0,007), ЛПВЩ із ІА (r=-0,375, р<0,003).  

Виявлені зміни ендотеліальної дисфункції та стану системи гемостазу у 

хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 за наявності обох токсигенних 

штамів обтяжує перебіг основного захворювання та його діагностичні 

критерії. 
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РОЗДІЛ 6 

ПАТОГЕНЕТИЧНЕ ОБГРУНТУВАННЯ ЗАСТОСУВАННЯ 

КОМБІНОВАНОГО ПРОБІОТИКА ПРИ ПЕПТИЧНІЙ ВИРАЗЦІ ШЛУНКА 

ТА ДВАНАДЦЯТИПАЛОЇ КИШКИ, АСОЦІЙОВАНІЙ З ТОКСИГЕННИМИ 

ШТАМАМИ HELICOBACTER PYLORI, У ПОЄДНАННІ З 

АРТЕРІАЛЬНОЮ ГІПЕРТЕНЗІЄЮ І ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ ТИПУ 2 

 

На останньому етапі дослідження залучено 60 хворих на ПВ шлунка та 

ДПК, асоційовану з токсигенними (cagA+, vacA+) штамами HР, у поєднанні з 

АГ і ЦД 2. При цьому 15 осіб із вперше виявленою ПВ шлунка та ДПК 

отримували традиційну антигелікобактерну терапію (езомепразол 20 мг 2 р/д 

+ амоксицилін 1,0 г 2 р/д + кларитроміцин 500 мг 2 р/д впродовж 10 днів) - 

підгрупа IV-A. 45 пацієнтам призначали різні схеми антигелікобактерної 

терапії, враховуючи неефективність попередньої ерадикації: препарат вісмуту 

субцитрат 120 мг 4 р/д + езомепразол 20 мг 2 р/д + тетрациклін 500 мг 4 р/д + 

метронідазол 500 мг 3 р/д впродовж 10 днів (квадротерапія) - підгрупа IV- Б 

(n=15); езомепразол 20 мг 2 р/д + амоксицилін 1,0 г 2 р/д 5 днів + езомепразол 

20 мг 2 р/д + кларитроміцин 500 2 р/д + тінідазол 500 мг 2 р/д впродовж 

наступних 5 днів (послідовна терапія) – підгрупа IV- В (n=15); езомепразол 20 

мг 2 р/д + амоксицилін 1,0 г 2 р/д  + фуразолідон 200 мг 4 р/д впродовж 10 днів 

(терапія «спасіння») – підгрупа IV-Г (n=15).  

З метою підвищення ефективності ерадикаційної терапії частині 

пацієнтів до зазначених антигелікобактерних схем лікування додавали 

комбінований пробіотик «Лаціум» (Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium 

lactis, Enterococcus faecium. Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus paracasei, 

Lactobacillus plantarum, Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus salivarius) у дозі 

по 1 саше 2 рази на день впродовж 1 місяця – основна група (підгрупа IV-AО 

– 8 осіб, підгрупа ІV-БО – 8 осіб, підгрупа ІV-ВО – 7 осіб, підгрупа ІV-ГО – 8 

осіб). Хворі, яким призначали протигелікобактерну терапію без пробіотика, 
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склали контрольні групи IV-АК (7 осіб), ІV-БК (7 осіб), ІV-ВК (8 осіб), ІV-ГК 

(7 осіб). 

Ефективність лікування оцінювали через 4 тижні після завершення 

прийому ІПП та антибактеріальних засобів за такими критеріями: зменшення 

інтенсивності симптомів захворювання, зміни показників вмісту деяких 

цитокінів, оксидантно-протиоксидантного гомеостазу, протеолітичної 

активності плазми крові, ендотеліальної дисфункції, гемокоагуляції та 

фібринолізу, морфо-функціональних властивостей еритроцитів; досягнення 

ерадикації Helicobacter pylori та клініко-ендоскопічної ремісії, покращання 

якості життя хворих. 

Під час лікування встановлено, що за призначення комбінованого 

пробітика на тлі протигелікобактерної терапії у хворих основних груп на 

четверту добу лікування больовий синдром зникав у 23 (92%) із 25 пацієнтів, 

у яких він спостерігався до лікування, зменшувався у 2 (8%) хворих. 

Відсутність больового синдрому на 4-ту добу лікування спостерігалася також 

у 21 (80,8%) з 25 пацієнтів контрольних груп, його зменшення у 3 (12%) хворих 

та у 1 (7,2%) пацієнта інтенсивність больового синдрому не змінювалася.  

У 22 (88%) пацієнтів основних груп диспепсичний синдром (нудота, 

печія, відрижка) зникав на 7-му добу лікування, а у 3 (12%) хворих 

спостерігалося зменшення його інтенсивності. У хворих контрольних груп 

відсутність диспепсичного синдрому відзначалася у 19 (76%) пацієнтів, 

зменшення інтенсивності диспепсичного синдрому – у 6 (24%) пацієнтів.  

На 10-ту добу лікування прояви астеновегетативного синдрому 

(емоційна лабільність, пітливість) зберігалися у 5 (20%) хворих основних груп, 

а також у 7 (28%) пацієнтів контрольних груп. 

Згідно з опитувальником SF-36 слід зазначити, що у хворих на НР-

асоційовану ВХШ та ДПК, поєднану з АГ і ЦД 2 спостерігається істотніше 

покращання якості життя хворих при застосуванні комбінованого пробіотика 

на тлі протигелікобактерної терапії. Зокрема, у пацієнтів основних груп після 

лікування фізичний статус складав 57,6±3,9 у.о. [50,6-59,3], що вірогідно 
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(р<0,05) вище (на 16,8%), ніж у хворих контрольних груп (49,3±2,5 у.о. [45,7-

52,1]). 

Найбільше зростання психічного статусу також спостерігалося у 

пацієнтів основних груп (59,2±3,0 у.о. [55,2-62,1]) і було на 35,3% вище 

(р<0,05), ніж у хворих контрольних груп (43,75±2,9 у.о. [40,8-45,3]). 

Після запропонованого лікування рівень АТ та вмісту глікозильованого 

гемоглобіну покращився (табл. 6.1). Позитивні результати спостерігаються у 

хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2 при використанні 

запропонованих схем ерадикаційної терапії з комбінованим пробіотиком 

(Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium lactis, Enterococcus faecium, 

Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus paracasei, Lactobacillus plantarum, 

Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus salivarius). Однак, достовірне зниження 

АТ та глікозильованого гемоглобіну виявлено тільки при використанні його 

на тлі «терапії спасіння».  

Встановлено також, що у групах хворих IV-АК, IV-БК, IV-ВК та IV-ГК 

після запропонованих схем лікування рівень ІЛ-6 зменшився на 6,59% 

(р>0,05), на 13,50% (р<0,05), на 15,40% (р<0,05), на 20,58% (р<0,05) 

відповідно; рівень ІЛ-12 – на 5,15% (р>0,05), на 13,37% (р<0,05), на 18,16% 

(р<0,05), на 20,97% (р<0,05) відповідно; рівень ІЛ-18 – на 32,65% (р<0,05), на 

35,79% (р<0,05), на 32,56% (р<0,05), на 36,32% (р<0,05), на фоні підвищення 

ІЛ-10 на 24,10% (р<0,05), на 43,33% (р<0,05), на 44,81% (р<0,05), на 45,86% 

(р<0,05) відповідно до груп (табл. 6.2).  

Однак у групах хворих із використанням комбінованого пробіотика  стан 

цитокінової ланки покращився із достовірним зниженням ІЛ-6 (на 27,18% 

(р<0,05), на 26,66% (р<0,05), у 1,8 рази (р<0,05), у 1,94 рази(р<0,05)), ІЛ-12 (на 

13.06% (р<0,05), на 20,46% (р<0,05), на 23,88% (р<0,05), на 26,38% (р<0,05)), 

ІЛ-18 ( на 47,34% (р<0,05), у 1,99 раза(р<0,05),у 2,04 раза (р<0,05), у 2,35 раза 

(р<0,05)) на тлі підвищення ІЛ-10 (у 1,68 раза (р<0,05), у 1,91 раза (р<0,05), у 

1,96 раза (р<0,05), у 2,2 раза (р<0,05)) відповідно у групах ІV-АО, ІV-БО, ІV-

ВО, ІV-ГО.  
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Таблиця 6.1 

Рівень артеріального тиску та вміст глікозильованого гемоглобіну 
у хворих на НР-асоційовану пептичну виразку шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 
цукровим діабетом типу 2 в динаміці лікування, M±m 

Примітка.* - достовірність відмінностей (р<0,05) до та після лікування 
  

Групи обстежених 
Показники 

АТ, мм.рт.ст. Глікозильований 
гемоглобін,% 

Практично здорові особи 
n =30 

САТ: 125,80±1,55 
ДАТ: 79,60±1,80 5,90±0,37 

До лікування 
n=60 

САТ: 154,80±1,6 
ДАТ: 92,50±1,89 11,91±0,45 

Вперше 
виявлена ПВ, 

(n =15) 

Традиційна схема 
(препарати І лінії),  
група ІV-AK, n =7 

САТ: 151,00±5,82 
ДАТ: 90,00±3,51 

10,38±0,42 
 

Традиційна схема 
(препарати І лінії) + 

комбінований 
пробіотик 

група ІV-АО, n =8 

САТ: 149,98±5,68 
ДАТ: 90,50±1,89 

9,63±0,50 
 

При 
неефективності 

терапії І лінії 
(n =15) 

Квадротерапія ,  
група ІV-БК, n =7 

САТ: 148,80±1,7 
ДАТ: 90,10±1,79 

9,06±0,59 
 

Квадротерапія + 
комбінований 

пробіотик 
група ІV-БО, n =8 

САТ: 148,10±1,65 
ДАТ: 89,80±1,65 

8,74±0,46 
 

При 
неефективності 
терапії ІІ лінії 

(n =30) 

Послідовна терапія, 
група ІV-ВК, n =8 

САТ: 147,80±1,56 
ДАТ: 89,30±1,60 

8,92±0,49 
 

Послідовна терапія + 
комбінований 

пробіотик 
група ІV-ВО, n =7 

САТ: 147,21±1,43 
ДАТ: 89,10±1,56 

8,50±0,55 
 

Ерадикаційна терапія 
з фуразолідоном,   

 група ІV-ГК, n =7 

САТ: 147,34±1,43 
ДАТ: 88,87±1,34 

8,61±0,48 
 

Ерадикаційна терапія 
з фуразолідоном + 

комбінований 
пробіотик, 

група ІV-ГО, n =8 

САТ: 147,19±1,21 
ДАТ: 88,16±1,23 

8,26±0,50 
* 
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Таблиця 6.2 

Вміст деяких цитокінів у сироватці крові у хворих на НР-асоційовану 
пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, M±m 

Примітки. *  -  достовірність відмінностей (р<0,05) у порівнянні із групою 
ПЗО; ** - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після 
лікування; # - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в 
контрольних та основних групах пацієнтів. 

Групи обстежених 
Показники 

ІЛ-6 
пг/мл 

ІЛ-10 
пг/мл 

ІЛ-12 
пг/мл 

ІЛ-18 
пг/мл 

Практично здорові особи 
n =30 

5,20±0,2 
 1,91±0,06 3,56±2,29 69,63±4,72 

До лікування 
n=60 

48,83±1,61 
* 0,85±0,03* 19,6±0,25* 240,17±9,56* 

Вперше 
виявлена ПВ, 

(n =15) 

Традиційна схема 
(препарати І 

лінії),  
група ІVAK, n =7 

45,61±1,01 
*/** 

1,12±0,02 
*/** 

18,59±1,49 
*/** 

161,76±4,67 
*/** 

Традиційна схема 
(препарати І 

лінії) + 
комбінований 

пробіотик 
група ІVАО, n =8 

35,56±1,56 
*/**/# 

1,43±0,04 
*/**/# 

17,04±0,33 
*/**/# 

126,47±3,44 
*/**/# 

При 
неефективності 

терапії І лінії 
(n =15) 

Квадротерапія ,  
група ІVБК, n =7 

42,24±1,27 
*/** 

1,5±0,05 
*/** 

16,98±0,43 
*/** 

154,22±7,61 
*/** 

Квадротерапія + 
комбінований 

пробіотик 
група ІVБО, n =8 

35,81±1,01 
*/**/# 

1,62±0,06 
*/**/# 

15,59±0,84 
*/**/# 

120,44±2,78 
*/**/# 

При 
неефективності 
терапії ІІ лінії 

(n =30) 

Послідовна 
терапія, 

група ІVВК, n =8 

41,31±1,29 
*/** 

1,54±0,14 
*/** 

16,04±0,85 
*/** 

161,97±4,1 
*/** 

Послідовна 
терапія + 

комбінований 
пробіотик 

група ІVВО, n =7 

27,06±0,69 
*/**/# 

1,67±0,15 
*/**/# 

14,92±0,63 
*/**/# 

117,88±3,24 
*/**/# 

Ерадикаційна 
терапія з 

фуразолідоном,   
 група ІVГК, n =7 

38,78±1,54 
*/** 

1,57±0,25 
*/** 

15,49±0,99 
*/** 

152,94±3,10 
*/** 

Ерадикаційна 
терапія з 

фуразолідоном + 
комбінований 

пробіотик, 
група ІVГО, n =8 

25,13±0,74 
*/**/# 

1,87±0,02 
*/**/# 

14,43±0,69 
*/**/# 

102,20±3,5 
*/**/# 
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За даними дослідження встановлено, що використання комбінованого 

пробіотика у поєднанні з антигелікобактерними схемами терапії 

спостерігається найбільший виражений ефект, що характеризується 

достовірним зниженням ІЛ-6 (на 22,03% (р<0,05), на 15,22% (р<0,05), у 1,59 

рази (р<0,05), у 1,54 рази (р<0,05)), ІЛ-12 (на 8,33%, на 8,19%, на 6,98%, на 

6,87%), ІЛ-18 (в 1,28 рази (р<0,05), в 1,28 рази (р<0,05), в 1,37 рази (р<0,05), у 

1,5 рази (р<0,05)) та підвищенням ІЛ-10 (у 1,28 рази (р<0,05), на 7,41%, на 

7,78%, на 16,04% (р<0,05)) у порівнянні з хворими відповідних контрольних 

груп.  

Крім того, після проведеного лікування спостерігається покращання 

функціонального стану ендотелію (табл. 6.3). Зокрема, вміст sVCAM-1 у 

групах IV-АК, IV-БК, IV-ВК та IV-ГК зменшився в 1,37 раза (р<0,05), в 1,57 

раза (р<0,05), в 1,17 раза (р<0,05), в 1,74 рази (р<0,05). При цьому рівень 

sVCAM-1 у основних групах IV-АО, IV-БО, IV-ВО та IV-ГО був меншим за 

такий у відповідних групах хворих без використання пробіотика в 1,64 раза 

(р<0,05), в 1,55 раза (р<0,05), 1,69 раза (р<0,05), у 1,60 раза (р<0,05). 

Відзначалося також достовірне зниження вмісту ЕТ-1 в динаміці 

лікування у групах IV-АК та IV-АО (в 1,59 раза і 3,38 рази відповідно, р<0,05), 

IV-БК та IV-БО (в 2,08 і 3,86 раза, р<0,05), IV-ВК та IV-ВО (у 2,25 і 4,5 рази, 

р<0,05)та IV-ГК та IV-ГО (у 2,2 рази, р<0,05) відповідно. Вірогідними були 

також відмінності між основними та контрольними групами після лікування 

(р<0,05). 

Використання запропонованих схем лікування у хворих на ПВШ та ДПК 

у поєднанні з АГ і ЦД2 супроводжувалось зниженням рівня нітратів/нітритів 

у групі IV-АК - на 17 ,64 (р<0,05), у групі IV-БК - на 15,72% (р<0,05), у групі 

IV-ВК - на 10,05% (р<0,05), у групі IV-ГК на 13,60% (р<0,05), у групі IV-АО – 

на 31,6%, IV-БО - на 22,6% (р<0,05), IV-ВО –на 20,1% та IV-ГО – на 23,45%, 

р<0,05).  
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Таблиця 6.3 

Функціональний стан ендотелію у хворих на пептичну виразку шлунка 
та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2 в динаміці лікування, M±m 

Примітки. *  -  достовірність відмінностей (р<0,05) у порівнянні із групою 
ПЗО; ** - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після 
лікування; # - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в 
контрольних та основних групах пацієнтів. 

Групи обстежених 

Показники 

sVCAM-1, 
нг/л 

ET-1, 
пмоль/л 

Рівень 
нітратів/ 
нітритів 

ДЕК, 104/л 

Практично здорові особи 
n =30 

493,87± 
119,72* 

0,04±0,01 
* 

18,92±0,83
* 2,4±0,23* 

До лікування 
2618,41± 

131,56 
** 

0,27±0,04 
** 

25,96±0,97 
** 

14,54±0,28 
** 

Вперше 
виявлена 

ПВ, 
(n =15) 

Традиційнасхема 
(препарати І лінії),  
група ІVAK, n =7 

1912,96± 
231,31 
*/** 

0,17±0,03 
*/** 

21,38±0,18 
*/** 

12,99±0,25 
*/** 

Традиційна схема 
(препарати І лінії) + 

комбінований 
пробіотик 

група ІVАО, n =8 

1164,87± 
107,19 
*/**/# 

0,08±0,01 
*/**/# 

19,73±0,4 
*/**/# 

8,44±0,22 
*/**/# 

При 
неефекти

вності 
терапії І 

лінії 
(n =15) 

Квадротерапія ,  
група ІVБК, n =7 

1664,00± 
145,56 
*/** 

0,13±0,02 
*/** 

21,88±0,28 
*/** 

12,92±0,25 
*/** 

Квадротерапія + 
комбінований 

пробіотик 
група ІVБО, n =8 

1072,68± 
116,45 
*/**/# 

0,07±0,05 
*/**/# 

20,09±0,39 
*/**/# 

10,94±0,18 
*/**/# 

При 
неефекти

вності 
терапії ІІ 

лінії 
(n =30) 

Послідовна терапія, 
група ІVВК, n =8 

2236,86± 
74,76 

** 

0,12±0,04 
*/** 

23,35±0,36 
*/** 

9,51±0,16 
*/** 

Послідовна терапія + 
комбінований 

пробіотик 
група ІVВО, n =7 

1324,64± 
175,80 
*/**/# 

0,06±0,01 
*/**/# 

20,74±0,97 
*/**/# 

7,67±0,22 
*/**/# 

Ерадикаційна терапія 
з фуразолідоном,   
 група ІVГК, n =7 

1504,00± 
360,30 
*/** 

0,11±0,03 
*/** 

22,43±0,43 
*/** 

7,83±0,21 
*/** 

Ерадикаційна терапія 
з фуразолідоном + 

комбінований 
пробіотик, 

група ІVГО, n =8 

942,84± 
84,06 
*/**/# 

0,05±0,02 
*/**/# 

19,87±0,4 
*/**/# 

6,26±0,11 
*/**/# 
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У комплексному лікуванні з комбінованим пробіотиком рівень 

нітратів/нітритів достовірно зменшився на 7,72% (р<0,05), на 8,18% (р<0,05), 

на 11,18% (р<0,05), на 11,41% (р<0,05) відповідно у порівнянні із 

запропонованим лікуванням без пробіотика. 

Після запропонованих схем лікування без пробіотика зменшилася також 

кількість ДЕК на 10,66% (р<0,05), на 11,14% (р<0,05), у 1,53 рази (р<0,05), у 

1,86 рази (р<0,05) відповідно у групах IV-АК, IV-БК, IV-ВК, IV-ГК. За 

призначення в складі комплексної терапії комбінованого пробіотика 

спостерігається більш суттєве зниження рівня ДЕК у порівнянні з 

контрольними групами в 1,54 рази (р<0,05), на 15,33% (р<0,05), на 19,35% 

(р<0,05), на 20,05% (р<0,05) відповідно у групах IV-АО, IV-БО, IV-ВО, IV-ГО. 

При використанні антигелікобактерних схем лікування показники 

гемостазу крові (табл. 6.4), а саме час рекальцифікації плазми крові (ЧРПК) у 

групі IV-АК підвищився на 7,9% (р<0,05), у групі IV-БК - на 17,27% (р<0,05), 

групі IV-ВК - на 9,17% (р<0,05), групі IV-ГК - на 26,83% (р<0,05), 

протромбіновий час (ПТЧ) – на 19,34% (р<0,05),  на 34.06% (р<0,05), на 22,22% 

(р<0,05), на 53,48% (р<0,05); тромбіновий час (ТЧ) – на 6, 71% (р<0,05),  на 

11,83% (р<0,05), на 15,73% (р<0,05),  на 25,76% (р<0,05); антитромбін ІІІ 

(АТІІІ) – на 5,63% (р<0,05),  на 9,65% (р<0,05), на 11,22% (р<0,05), на 29,15% 

(р<0,05) відповідно. 

Однак, при використанні комбінованого пробіотика (Bifidobacterium 

bifidum, Bifidobacterium lactis, Enterococcus faecium. Lactobacillus acidophilus, 

Lactobacillus paracasei, Lactobacillus plantarum, Lactobacillus rhamnosus, 

Lactobacillus salivarius) у комплексі з антигелікобактерною терапією 

показники гемостазу суттєво збільшились у порівнянні з антигелікобактерною 

терапією без пробіотика. У групі IV-АО ЧРПК підвищився на 24,58% (р<0,05),  

ПТЧ - на 36,36% (р<0,05), ТЧ – на 12,33% (р<0,05), АПТЧ – на 10,13% (р<0,05), 

АТ ІІІ – на 21,24% (р<0,05).  
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Таблиця 6.4 

Стан системи гемостазу у хворих на НР-асоційовану пептичну виразку 
шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 в динаміці лікування, M±m 

Примітки. *  -  достовірність відмінностей (р<0,05) у порівнянні із групою 
ПЗО; ** - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після 
лікування; # - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в 
контрольних та основних групах пацієнтів. 
 

Групи обстежених 
Показники 

ЧРПК, 
сек. 

ПТЧ,  
сек. 

ТЧ,  
сек 

ПЧ,  
сек. АТ ІІІ,% 

Практично здорові особи 
n =30 95,87±0,35 19,20±0,25 21,70±0,24 37,68±0,39 106,57±2,3 

До лікування 44,87±0,56 
* 

9,63±0,48 
* 

15,22±0,07 
* 

28,48±0,23 
* 

73,71±0,96 
* 

Впер-
ше 

вияв-
лена 
ПВ, 

(n =15) 

Традиційна схема 
(препарати І лінії),  
група ІVAK, n =7 

48,42±0,43 
*/** 

11,55±0,26 
*/** 

16,22±0,26 
*/** 

30,32±0,15 
*/** 

77,86±1,35 
*/** 

Традиційна схема 
(препарати І лінії) + 

комбінований 
пробіотик 

група ІVАО, n =8 

60,32±0,42 
*/**/# 

15,75±0,26 
*/**/# 

18,22±0,16 
*/**/# 

33,39±0,18 
*/**/# 

94,4±1,27 
*/**/# 

При 
неефек

тив-
ності 

терапії 
І лінії 

(n =15) 

Квадротерапія ,  
група ІVБК, n =7 

52,62±1,39 
*/** 

12,91±0,35 
*/** 

17,06±0,22 
*/** 

32,07±0,34 
*/** 

80,82±1,60 
*/** 

Квадротерапія + 
комбінований 

пробіотик 
група ІVБО, n =8 

61,18±0,25 
*/**/# 

16,27±0,46 
*/**/# 

19,14±0,02 
*/**/# 

33,89±0,18 
*/**/# 

98,66±1,26 
*/**/# 

При 
не-

ефек-
тив-
ності 

терапії 
ІІ лінії 
(n =30) 

Послідовна терапія, 
група ІVВК, n =8 

48,95±0,43 
*/** 

11,77±0,44 
*/** 

17,56±0,17 
*/** 

31,90±0,3 
*/** 

81,98±1,6 
*/** 

Послідовна терапія 
+ комбінований 

пробіотик 
група ІVВО, n =7 

63,57±0,33 
*/**/# 

16,96±0,19 
*/**/# 

19,65±0,17 
*/**/# 

34,70±0,24 
*/**/# 

91,49±0,67 
*/**/# 

Ерадикаційна 
терапія з 

фуразолідоном,   
 група ІVГК, n =7 

56,91±0,68 
*/** 

14,78±0,35 
*/** 

19,14±0,19 
*/** 

33,57±0,16 
*/** 

95,20±1,04 
*/** 

Ерадикаційна 
терапія з 

фуразолідоном + 
комбінований 

пробіотик, 
група ІVГО, n =8 

74,99±0,89 
*/**/# 

17,32±0,44 
*/**/# 

20,55±0,17 
*/**/# 

34,95±0,21 
*/**/# 

104,9±0,55 
*/**/# 
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Аналогічна ситуація трапляється у групах хворих: IV-БО ЧРПК 

підвищився на 16,27% (р<0,05), ПТЧ - на 26,03% (р<0,05), ТЧ – на 12,19% 

(р<0,05), АПТЧ – на 5,68% (р<0,05), АТ ІІІ – на 22,07% (р<0,05); у групі хворих 

IV-ВО ЧРПК підвищився на 29,88% (р<0,05), ПТЧ - на 44,10% (р<0,05), ТЧ – 

на 11,90% (р<0,05), АПТЧ – на 8,78%(р<0,05), АТ ІІІ – на 11,60% (р<0,05); у 

групі хворих IV-ГО ЧРПК підвищився на 31,77% (р<0,05), ПТЧ - на 11,19% 

(р<0,05), ТЧ – на 7,37%(р<0,05), АПТЧ – на 4,11% (р<0,05), АТ ІІІ – на 10,19% 

(р<0,05).  

Вивчаючи стан фібринолітичної активності плазми крові у хворих на 

ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 після схем ерадикаційної терапії (табл. 

6.5) виявлено, що у групі хворих із вперше виявленою пептичною виразкою 

СФА підвищився на 11,43% (р<0,05), ФФА – у 2,83 рази (р<0,05); у групі 

раніше пролікованих хворих: групі IV-БК СФА підвищився на 19,35%, ФФА 

– у 3,5 рази (р<0,05); групі IV-ВК СФА підвищився на 15,48% (р<0,05), ФФА 

– у 2,92 рази (р<0,05); групі IV-ГК СФА підвищився на 21,29% (р<0,05), ФФА 

– у 4,83 рази (р<0,05), на фоні зниження НФА на 4,96% (р<0,05), на 6,72% 

(р<0,05), на 7,46% (р<0,05), на 8,20% (р<0,05) відповідно до груп.  

Застосування у комплексній терапії комбінованого пробіотика 

спричинює підвищення СФА на 31,61% (р<0,05) у групі IV-АО, у 1,53 рази 

(р<0,05) у групі IV-БО, у 1,55 рази (р<0,05) у групі IV-ВО, у 1,64 рази (р<0,05) 

у групі IV-ГО. Одночасно спостерігається підвищення ФФА у 2,09 рази 

(р<0,05), у 2,52 рази (р<0,05), у 3,11 рази (р<0,05), у 2,23 рази (р<0,05) 

відповідно до груп у порівнянні з антигелікобактерною терапією без 

використання пробіотика. 

Оцінюючи структурно-функціональний стан еритроцитів (табл. 6.6) 

після антигелікобактерних схем лікування виявлено, що у хворих групи IV-

АК, IV-БК, IV-ВК, IV-ГК ІДЕ підвищений на 7,43% (р<0,05), на 9,28% 

(р<0,05), на 9,13% (р<0,05), на 11,43% (р<0,05) відповідно на фоні зниження 

ВВЕС на 5% (р<0,05), на 6,5% (р<0,05), на 7,5% (р<0,05), на 10% (р<0,05) 

відповідно.  



143 

Таблиця 6.5 

Фібринолітична активність плазми крові в динаміці лікування у хворих 
на пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з 
артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 з урахуванням 

генів інфекції H.pуlori, M±m 

Примітки. *  -  достовірність відмінностей (р<0,05) у порівнянні із групою 
ПЗО; ** - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після 
лікування; # - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в 
контрольних та основних групах пацієнтів. 
 

  

Групи обстежених 

Показники 
 

СФА, 
Е440/мл/год 

НФА, 
Е440/мл/год 

ФФА, 
Е440/мл/год 

Практично здорові особи 
n =30 2,88±0,06 1,46±0,02 1,97±0,02 

До лікування 1,55±0,01 
* 

1,34±0,01 
* 

0, 12±0,05 
* 

Вперше 
виявлена ПВ, 

(n =15) 

Традиційнасхема 
(препарати І лінії),  
група ІVAK, n =7 

1,75±0,03 
*/** 

1,41±0,01 
*/** 

0,34±0,05 
*/** 

Традиційна схема 
(препарати І лінії) + 

комбінований 
пробіотик 

група ІVАО, n =8 

2,04±0,08 
*/**/# 

1,33±0,01 
*/**/# 

0,71±0,01 
*/**/# 

При 
нефективності 
терапії І лінії 

(n =15) 

Квадротерапія ,  
група ІVБК, n =7 

1,85±0,02 
*/** 

1,43±0,01 
*/** 

0,42±0,08 
*/** 

Квадротерапія + 
комбінований 

пробіотик 
група ІVБО, n =8 

2,37±0,04 
*/**/# 

1,31±0,01 
*/**/# 

1,06±0,01 
*/**/# 

При 
неефективності 
терапії ІІ лінії 

(n =30) 

Послідовна терапія, 
група ІVВК, n =8 

1,79±0,06 
*/** 

1,44±0,01 
*/** 

0,35±0,04 
*/** 

Послідовна терапія + 
комбінований 

пробіотик 
група ІVВО, n =7 

2,41±0,04 
*/**/# 

1,32±0,01 
*/**/# 

1,09±0,03 
*/**/# 

Ерадикаційна терапія 
з фуразолідоном,   
 група ІVГК, n =7 

1,88±0,03 
*/** 

1,30±0,01 
*/** 

0,58±0,09 
*/** 

Ерадикаційна терапія 
з фуразолідоном + 

комбінований 
пробіотик, 

група ІVГО, n =8 

2,54±0,03 
*/**/# 

1,23±0,01 
*/**/# 

1,31 ±0,02 
*/**/# 
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Таблиця 6.6 

Структурно-функціональний стан еритроцитів після диференційованого 
лікування у хворих на пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої 
кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом 

типу 2 з урахуванням генів інфекції H.pуlori, M±m 

Примітки. *  -  достовірність відмінностей (р<0,05) у порівнянні із групою ПЗО; ** - 
достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після лікування; # - достовірність 
відмінностей (р<0,05) між показниками в контрольних та основних групах пацієнтів. 

 

Використання у комплексній терапії комбінованого пробіотика 

призводить до суттєвого підвищення ІДЕ на 4,7% (р<0,05), на 5,24% (р<0,05), 

на 7,7% (р<0,05), на 5,07% (р<0,05 при зниженні ВВЕС на 13,68% (р<0,05), на 

13,37% (р<0,05), на 14,05% (р<0,05), на 13,89% (р<0,05) відповідно до груп у 

порівнянні з групами хворих із антигелікобактерною терапією без 

використання пробіотика. 

Групи осбтежених Показники 
ІДЕ, % ВВЕС, % 

Практично здорові особи 
n =30 48,00±0,37 1,50±0,02 

До лікування 
39,97±1,26 

* 
2,00±0,01 

* 

Вперше 
виявлена ПВ, 

(n =15) 

Традиційнасхема 
(препарати І лінії),  
група ІVAK, n =7 

42,94±0,21 
*/** 

1,90±0,02 
*/** 

Традиційна схема 
(препарати І лінії) + 

комбінований пробіотик 
група ІVАО, n =8 

44,59±0,89 
*/**/# 

1,64±0,01 
*/**/# 

При 
неефектив-

ності терапії І 
лінії 

(n =15) 

Квадротерапія ,  
група ІVБК, n =7 

43,68±0,84 
*/** 

1,87±0,02 
*/** 

Квадротерапія + комбінований 
пробіотик 

група ІVБО, n =8 

45,97±0,37 
*/**/# 

1,62±0,02 
*/**/# 

При 
неефектив-

ності терапії 
ІІ лінії 
(n =30) 

Послідовна терапія, 
група ІVВК, n =8 

43,62±0,28 
*/** 

1,85±0,03 
*/** 

Послідовна терапія + 
комбінований пробіотик 

група ІVВО, n =7 

46,98±0,28 
*/**/# 

1,59±0,02 
*/**/# 

Ерадикаційна терапія з 
фуразолідоном,   

 група ІVГК, n =7 

44,54±0,34 
*/** 

1,8±0,03 
*/** 

Ерадикаційна терапія з 
фуразолідоном + 

комбінований пробіотик, 
група ІVГО, n =8 

46,8±0,38 
*/**/# 

1,55±0,02 
*/**/# 
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При оцінці стану оксидантно-протиоксидантної системи (табл. 6.7) 

виявлено, що у хворих IV-АК групи МА ер. зменшився на 5,7% (р<0,05), у 

групі IV-БК – на 10,62% (р<0,05), у групі IV-ВК– на 9,41% (р<0,05), у групі IV-

ГК – на 16,67% (р<0,05). На фоні зниження МАер., знижується  і рівень МАпл., 

що супроводжується зменшенням даного показника на 6,47% (р<0,05), на 

9,48%(р<0,05), на 22,84% (р<0,05), на 29,52% (р<0,05)  відповідно. Водночас 

використання у запропонованих схемах лікування пробіотика, що містить в 

своєму складі Bifidobacterium та Lactobacillus, призводить до помітного 

зниження рівня МАер. і МАпл. на 20,21% (р<0,05) і 28,63% (р<0,05); на 21,50% 

(р<0,05) і 29,96% (р<0,05); на 22,80% (р<0,05) і 30,82%(р<0,05) ; на 29,53% 

(р<0,05) і 34,05% (р<0,05) відповідно. При оцінці глутатіонової системи 

виявлено, що після антигелікобактерних схем лікування активності ГТ і ГП 

знижуються: у IV-АК групі – на 11,85% (р<0,05) і на 8,01% (р<0,05); у IV-БК 

групі – на 15,86% (р<0,05)  і на 19,97% (р<0,05); у IV-ВК групі – на 17,42% 

(р<0,05) і на 16,16% (р<0,05); у IV-ГК групі – на 21,42% (р<0,05) і на 18,17% 

(р<0,05).  

Пробіотик позитивно також впливає на антиоксидантну систему крові, 

оскільки при його застосуванні на тлі антигелікобактерної терапії знижуються 

активності ГТ і ГП на 20,05% (р<0,05) і на 20,92% (р<0,05) у групі IV-АО; на 

23,44% (р<0,05) і на 34,03% (р<0,05) у групі IV-БО; на 25,62% (р<0,05) і на 

41,52% (р<0,05) у групі IV-ВО; на 26,60% (р<0,05) і на 48,09% (р<0,05) у групі 

IV-ГО у порівнянні з групами при використанні лише антигелікобактерних 

схем. 

Відзначається також підвищення вмісту ГВ у крові: на 18,92% (р<0,05) 

у групі IV-АК - на 59,46% (р<0,05) у групі IV-АО - на 32,43% (р<0,05) у групі 

IV-БК - на 72,97% (р<0,05) у групі IV-БО - на 43,24% (р<0,05) у групі IV-ВК, 

у 1,81 рази (р<0,05) в групі IV-ВО, на 48,72% (р<0,05) в групі IV-ГК, у 1,92 

рази (р<0,05) у групі IV-ГО. 
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Таблиця 6.7 

Стан оксидантно-протиоксидантного гомеостазу в крові у хворих на 
пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 в динаміці 
лікування, M±m 

Примітки. *  -  достовірність відмінностей (р<0,05) у порівнянні із групою ПЗО; ** - 
достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після лікування; # - достовірність 
відмінностей (р<0,05) між показниками в контрольних та основних групах пацієнтів. 

Групи обстежених 

Показники 

МАер, 
мкмоль/л 

МАпл, 
мкмоль/л 

ГТ, нмоль 
ГВ / 1 г Нb 

за хв. 

ГП, нмоль 
ГВ / 1 г Нb 

за хв. 

ГВ, 
ммоль/л 

Практично здорові особи 
n =30 6,97±0,22 2,52±0,09 94,09±3,29 121,08±8,04 1,06±0,06 

До лікування 11,58±0,22 
* 

4,64±0,1 
* 

134,88±3,99 
* 

271,19±2,91 
* 

0,37±0,01 
* 

Вперше 
виявлен

а ПВ, 
(n =15) 

Традиційнасхема 
(препарати І 

лінії),  
група ІVAK, n =7 

10,92±0,14 
*/** 

4,34±0,08 
*/** 

118,92±4,79 
*/** 

249,47±7,76 
*/** 

0,44±0,02 
*/** 

Традиційна схема 
(препарати І лінії) 
+ комбінований 

пробіотик 
група ІVАО, n =8 

9,24±0,18 
*/**/# 

3,31±0,09 
*/**/# 

105,14±2,11 
*/**/# 

214,33±10,69 
*/**/# 

0,59±0,01 
*/**/# 

При 
нефекти
вності 

терапії І 
лінії 

(n =15) 

Квадротерапія ,  
група ІVБК, n =7 

10,35±0,19 
*/** 

4,2±0,08 
*/** 

113,49±3,42 
*/** 

236,02±16,47 
*/** 

0,49±0,03 
*/** 

Квадротерапія + 
комбінований 

пробіотик 
група ІVБО, n =8 

9,09±0,17 
*/**/# 

3,25±0,16 
*/**/# 

103,27±3,26 
*/**/# 

178,9±7,92 
*/**/# 

0,64±0,03 
*/**/# 

При 
неефект
ивності 
терапії 
ІІ лінії 
(n =30) 

Послідовна 
терапія, 

група ІVВК, n =8 

10,49±0,3 
*/** 

3,58±0,07 
*/** 

111,38±1,99 
*/** 

227,36±15,77 
*/** 

0,53±0,03 
*/** 

Послідовна 
терапія + 

комбінований 
пробіотик 

група ІVВО, n =7 

8,94±0,41 
*/**/# 

3,21±0,06 
*/**/# 

100,27±2,00 
*/**/# 

158,60±3,17 
*/**/# 

0,67±0,03 
*/**/# 

Ерадикаційна 
терапія з 

фуразолідоном,   
 група ІVГК, n =7 

9,65±0,22 
*/** 

3,27±0,05 
*/** 

105,96±1,52 
*/** 

220,27±9,84 
*/** 

0,55±0,03 
*/** 

Ерадикаційна 
терапія з 

фуразолідоном + 
комбінований 

пробіотик, 
група ІVГО, n =8 

8,16±0,2 
*/**/# 

3,06±0,09 
*/**/# 

98,99±1,88 
*/**/# 

140,78±4,98 
*/**/# 

0,71±0,03 
*/**/# 
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Оцінюючи протеолітичну систему крові після проведеного лікування 

(табл. 6.8), слід відзначити, що найефективнішою схемою у лікуванні ПВШ та 

ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 є терапія з фуразолідоном і комбінованим 

пробіотиком, в якій лізис азоальбуміну зменшився на 20%, лізис азоказеїну – 

на 23,26% (р<0,05), лізис азоколу – у 1,49 рази (р<0,05) у порівнянні з групою 

хворих до запропонованого лікування та на 9,21% (р<0,05), на 8,28% (р<0,05), 

на 16,83 (р<0,05) у порівнянні з групою без комбінованого пробіотика.  

При аналізі ліпідного профілю (табл. 6.9) виявлено, що у хворих на ПВШ 

та ДПК у поєднанні з АГ та ЦД 2 відбувається істотніше покращення ліпідного 

обміну при включенні до лікувального комплексу пробіотика. Однак, 

найбільш виражені зміни виявлені при використанні «терапії спасіння». 

Після запропонованого лікування проведено ЕФГДС з біопсією через 1 

міс терапії. Дані про вплив запропонованої терапії на гістологічні та 

гістохімічні зміни слизової оболонки шлунка та дванадцятипалої кишки 

наведені у таблицях 6.10-6.13. 

Проведені дослідження дозволили зробити висновок, що «терапія 

спасіння» у поєднанні з пробіотиком дозволила суттєво покращити стан СОШ 

та СОДПК по переважній кількості показників пацієнтів на ПВШ та ДПК у 

поєднанні з АГ і ЦД2. 

Наведені у таблицях 6.10-6.13 результати вказують на те, що 

квадротерапія та «терапія спасіння» покращила стан слизової оболонки 

пацієнтів у порівнянні з гістологічними та гістохімічними ознаками 

патологічного процесу до лікування, зумовленими поєднанням пептичної 

виразки шлунка та дванадцятипалої кишки з цукровим діабет типу 2 та 

артеріальною гіпертензією, яке спричиняє більш істотне ушкодження різних 

елементів слизової оболонки шлунка та дванадцятипалої кишки, особливо 

ендотелію кровоносних судин з прогресуванням ендотеліальної дисфункції, 

епітеліальних структур слизових, особливо тих, які відповідають за процеси 

слизоутворення. Також, при зазначених станах відзначаються підсилені 

прояви гострого запалення з порушеннями мікроциркуляції. 
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Таблиця 6.8 

Стан протеолітичної системи після лікування у хворих на пептичну 
виразку шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, M±m 

Примітки. *  -  достовірність відмінностей (р<0,05) у порівнянні із групою 
ПЗО; ** - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після 
лікування; # - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в 
контрольних та основних групах пацієнтів. 
 

Групи обстежених 

Показники 

Лізис 
азоальбуміну, 

Е440/мл/год 

Лізис  
азоказеїну, 

Е440/мл/год . 

Лізис 
азоколу, 

Е440/мл/год 
Практично здорові особи 

n =30 2,12±0,02 1,36±0,08 0,56±0,02 

До лікування 2,70±0,03 
* 

2,02±0,01 
* 

1,01±0,01 
* 

Вперше 
виявлена 

ПВ, 
(n =15) 

Традиційнасхема 
(препарати І лінії),  
група ІVAK, n =7 

2,52±0,04 
*/** 

1,89±0,02 
*/** 

0,96±0,01 
*/88 

Традиційна схема 
(препарати І лінії) + 

комбінований 
пробіотик 

група ІVАО, n =8 

2,27±0,03 
*/**/# 

1,78±0,03 
*/**/# 

0,80±0,02 
*/**/# 

При 
нефективно
сті терапії І 

лінії 
(n =15) 

Квадротерапія ,  
група ІVБК, n =7 

2,46±0,01 
*/** 

1,87±0,02 
*/** 

0,94±0,02 
*/** 

Квадротерапія + 
комбінований 

пробіотик 
група ІVБО, n =8 

2,21±0,09 
*/**/# 

1,69±0,03 
*/**/# 

0,73±0,02 
*/**/# 

При 
неефективн
ості терапії 

ІІ лінії 
(n =30) 

Послідовна терапія, 
група ІVВК, n =8 

2,42±0,07 
*/** 

1,79±0,04 
*/** 

0,90±0,02 
*/** 

Послідовна терапія 
+ комбінований 

пробіотик 
група ІVВО, n =7 

2,19±0,07 
*/**/# 

1,67±0,05 
*/**/# 

0,72±0,02 
*/**/# 

Ерадикаційна 
терапія з 

фуразолідоном,   
 група ІVГК, n =7 

2,39±0,07 
*/** 

1,69±0,03 
*/** 

0,84±0,02 
*/** 

Ерадикаційна 
терапія з 

фуразолідоном + 
комбінований 

пробіотик, 
група ІVГО, n =8 

2,16±0,03 
*/**/# 

1,55±0,03 
*/**/# 

0,68±0,02 
*/**/# 
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Таблиця 6.9 

Стан ліпідного обміну після лікування у хворих на пептичну виразку 
шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, M±m 

Примітки. *  -  достовірність відмінностей (р<0,05) у порівнянні із групою 
ПЗО; ** - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після 
лікування; # - достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками в 
контрольних та основних групах пацієнтів.  

Групи обстежених 

Показники 
Загальний 
холесте-

рин, 
(ммоль/л) 

Тригліце-
риди, 

(ммоль/л) 

ЛПНЩ, 
(ммоль/л) 

ЛПВЩ, 
(ммоль/л) 

ІА 
 

Практично здорові особи 
n =30 4,17±0,29 133,62±4,39 2,28±0,42 1,33±0,13 1,25±0,03 

До лікування 5,86±0,22* 205,29±9,31 3,5±0,15 0,85±0,05 1,43±0,06 

Вперше 
виявле-
на ПВ, 
(n =15) 

Традиційна схема 
(препарати І 

лінії),  
група ІVAK, n =7 

5,46±0,16 
* 

198,8±9,13 
* 

3,29±0,14 
*/** 

0,96±0,04 
* 

1,37±0,03 
* 

Традиційна схема 
(препарати І лінії) 
+ комбінований 

пробіотик 
група ІVАО, n =8 

5,39±0,18 
* 

191,7±9,12 
* 

3,21±0,11 
*/** 

1,02±0,03 
*/** 

1,36±0,03 
* 

При не-
ефек-

тивності 
терапії І 

лінії 
(n =15) 

Квадротерапія ,  
група ІVБК, n =7 

5,38±0,16 
* 

187,6±8,43 
* 

3,18±0,12 
*/** 

0,98±0,06 
* 

1,38±0,03 
*/** 

Квадротерапія + 
комбінований 

пробіотик 
група ІVБО, n =8 

5,27±0,15 
*/** 

182,12±8,1 
* 

3,1±0,1 
*/**/# 

1,06±0,04 
*/** 

1,36±0,03 
*/** 

При 
неефек-
тивності 
терапії 
ІІ лінії 
(n =30) 

Послідовна 
терапія, 

група ІVВК, n =8 

5,31±0,14 
*/** 

178,23±7,9 
*/** 

3,07±0,13 
*/** 

1,09±0,04 
*/** 

1,37±0,03 
*/** 

Послідовна 
терапія + 

комбінований 
пробіотик 

група ІVВО, n =7 

5,20±0,13 
*/** 

173,21±7,5 
*/** 

2,98±0,09 
*/**/# 

1,14±30,0
2 

*/** 

1,36±0,03 
*/** 

Ерадикаційна 
терапія з 

фуразолідоном,   
 група ІVГК, n =7 

5,26±0,12 
*/** 

169,9±7,1 
*/** 

2,80±0,11 
*/** 

1,17±0,05 
*/** 

1,46±0,03 
*/** 

Ерадикаційна 
терапія з 

фуразолідоном + 
комбінований 

пробіотик, 
група ІVГО, n =8 

5,17±0,10 
*/** 

160,7±6,9 
*/** 

2,74±0,09 
*/**/# 

1,23±0,04 
*/** 

1,44±0,03 
*/** 
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Таблиця 6.10 

Коефіцієнт R/B в різних структурах слизової оболонки шлунка та 
дванадцятипалої кишки у хворих на пептичну виразку шлунка та 
дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2, M±m 

Показники 

Хворі на пептичну виразку шлунка та дванадцтипалої 
кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією та 

цукровим діабетом типу 2,  
n=31 

До ліку-
вання 
n=31 

Група  
ІV-АО 

n=8 

Група 
ІV-БО 

n=8 

Група 
ІV-ВО 

n=7 

Група 
ІV-ГО 

n=8 
Коефіцієнт R/B 
у цитоплазмі 

ендотеліоцитів 

1,22±0,021 
 

1,19±0,024 
 

1,14±0,024 
 

1,35±0,024 
* 

1,00±0,022 
* 

Коефіцієнт R/B 
у цитоплазмі 
покривного 

епітелію 

1,13±0,025 
 

1,15±0,021 
 

1,02±0,021 
* 

1,18±0,018 
 

0,95±0,015 
* 

Коефіцієнт R/B 
у цитоплазмі 

слизистих 
клітин 

1,19±0,026 
 

1,24±0,020 
 

1,04±0,030 
* 

1,25±0,023 
 

1,04±0,0218 
* 

Коефіцієнт R/B 
у цитоплазмі 

ендотеліоцитів 

1,21±0,023 
 

1,20±0,023 
 

1,01±0,019 
* 

1,14±0,024 
 

1,01±0,017 
* 

Коефіцієнт R/B 
у цитоплазмі  
ентероцитів 

1,12±0,021 
 

1,13±0,023 
 

0,96±0,018 
* 

1,02±0,021 
* 

0,98±0,018 
* 

Коефіцієнт R/B 
у цитоплазмі 

епітелію 
брунеровських 

залоз 

1,26±0,023 
 

1,19±0,032 
 

1,02±0,021 
* 

1,04±0,030 
* 

1,04±0,025 
* 

Примітка.*  -  достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після 
лікування 
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Таблиця 6.11 

Морфологічні показники ендотеліальної дисфункції слизової оболонки 
пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої кишки у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, M±m  

Показники 

Хворі на пептичну виразку шлунка та дванадцтипалої 

кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією та 

цукровим діабетом типу 2,  

n=31 

До 

лікування 

n=31 

Група  

ІV-АО 

n=8 

Група 

ІV-БО 

n=8 

Група 

ІV-ВО 

n=7 

Група 

ІV-ГО 

n=8 

Коефіцієнт 

варіації 

розподілу 

ядерного 

хроматину (%) 

в ядрах 

ендотеліоцитів 

17,0±0,9 

 

16,0±0,8 

 

10,0±0,5 

* 

17,0±0,8 

 

12,0±0,5 

* 

Об’єм ядер 

ендотеліоцитів 

(мкм3) 

18,6±1,0 

 

29,2±0,9 

* 

30,8±11 

* 

17,2±0,9 

 

29,9±1,4 

* 

Відсоток судин 

з явищами 

десквамації 

ендотелію (%) 

26,0±1,3 

 

23,0±1,0 

 

6,0±1,0 

* 

29,0±1,8 

 

7,0±1,4 

* 

Примітка.*  -  достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після 
лікування 
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Таблиця 6.12 

Морфометричні показники стану слизової оболонки шлунка та 
дванадцятипалої кишки у хворих на пептичну виразку шлунка та 
дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2 після лікування, M±m 

Показники 

Хворі на пептичну виразку шлунка та дванадцтипалої 
кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією та 

цукровим діабетом типу 2,  
n=31 

До лікування 
n=31 

Група  
ІV-АО 

n=8 

Група 
ІV-БО 

n=8 

Група 
ІV-ВО 

n=7 

Група 
ІV-ГО 

n=8 
Десквамація 
покривного 

епітелію (бали: 
від 0 до 5) 

3,8±0,05 
 

3,0±0,04 
 

1,0±0,03 
* 

3,6±0,5 
 

1,6±0,03 
* 

Відсоток судин 
з явищами 

стазу та (або) 
сладжу 

еритроцитів 
(%) 

39,0±1,8 
 

29,0±1,4 
 

4,0±0,4 
* 

31,0±1,5 
 

6,0±0,5 
* 

Набряк строми 
(бали: від 0 до 

5) 

3,6±0,08 
 

2,2±0,05 
* 

1,0±0,03 
* 

3,1±0,05 
 

1,0±0,04 
* 

Крововиливи в 
строму 

(бали: від 0 до 
5) 

2,7±0,04 
 

2,4±0,02 
 

0,3±0,02 
* 

2,4±0,04 
 

1,0±0,02 
* 

Ступінь 
інфільтрації 

ПМЯЛ  
(бали: від 0 до 

5) 

4,0±0,08 
 

2,8±0,06 
* 

1,0±0,02 
* 

3,8±0,07 
 

2,1±0,03 
* 

Відсоток 
келихоподібних 

клітин (%) 

12,0±0,8 
 

16,0±0,9 
 

29,0±1,7 
* 

19,0±0,8 
* 

29,0±1,1 
* 

Примітка.*  -  достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після 
лікування 
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Таблиця 6.13 

Морфологічні показники слизоутворення слизової оболонки шлунка та 
дванадцятипалої кишки у хворих на пептичну виразку шлунка та 
дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2 після лікування, M±m 

Показники 

Хворі на пептичну виразку шлунка та дванадцтипалої 
кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією та 

цукровим діабетом типу 2,  
n=31 

 
До 

лікування 
n=31 

Група  
ІV-АО 

n=8 

Група 
ІV-БО 

n=8 

Група 
ІV-ВО 

n=7 

Група 
ІV-ГО 

n=8 
Оптична густина 

PAS-реакції в 
слизистих  

шийкових клітинах 
(відн.од. 

опт.густини) 

0,324± 
0,0020 

 

0,322± 
0,0022 

 

0,354± 
0,0024 

* 

0,328± 
0,0022 

 

0,369± 
0,0024 

* 

Оптична густина 
PAS-реакції в 
покривному 

епітелії (відн.од. 
опт.густини) 

0,263± 
0,0018 

 

0,264± 
0,0021 

 

0,278± 
0,0024 

* 

0,262± 
0,0023 

 

0,295± 
0,0026 

* 

Оптична густина 
PAS-реакції в 
поверхневому 
слизу (відн.од. 
опт.густини) 

0,186± 
0,0015 

 

0,181± 
0,0015 

 

0,198± 
0,0019 

* 

0,190± 
0,0015 

 

0,199± 
0,0018 

* 

Оптична густина 
PAS-реакції в 

келихоподібних 
клітинах (відн.од. 

опт.густини) 

0,290± 
0,0019 

 

0,298± 
0,0024 

* 

0,304± 
0,0027 

* 

0,274± 
0,0021 

* 

0,298± 
0,0023 

* 

Оптична густина 
PAS-реакції в 

клітинах 
брунеровських 
залоз (відн.од. 
опт.густини) 

0,381± 
0,0028 

 

0,396± 
0,0022 

* 

0,398± 
0,0023 

* 

0,366± 
0,0023 

* 

0,384± 
0,0029 

 

Примітка.*  -  достовірність відмінностей (р<0,05) між показниками до і після 
лікування 
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Зазначені зміни є більш вираженими у пацієнтів із наявністю 

токсигенних штамів (cagA, vacA). Запропоновані схеми терапії дозволяють 

суттєво покращити стан СОШ та ДПК при ПВ за її поєднання з АГ і ЦД2, 

асоційованими з токсигенних штамів. Однак, комбінація із пробіотиком і 

антигелікобактерними схемами лікування дає суттєвий позитивний результат.  

У групі хворих з вперше виявленою ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД 

2 при використанні традиційної схеми лікування І лінії (езомепразол 20 мг 2 

р/д, амоксицилін 1,0 г 2 р/д,  кларитроміцину 500 мг 2 рази протягом 10 днів ) 

ерадикаційна терапія була ефективною у 5 осіб (71,4%), при комбінації даної 

схеми із пробіотиком - у 7 осіб (87,5%). При використанні квадротерапії 

(езомепразол 20 мг 2 р/д, амоксицилін 1,0 г 2 р/д,  кларитроміцину 500 мг 2 

рази протягом 10 днів) ефективність ерадикаційної терапії становить 71,4% (у 

5 осіб), а у комбінації з пробіотиком – 87,5% (у 7 осіб); при використанні 

«послідовної терапії» (езомепразол 20 мг 2 р/д, амоксицилін 1,0 г 2 р/д,  

кларитроміцину 500 мг 2 рази протягом 10 днів) ефективність ерадикації – 75% 

(у 6 осіб), у поєднанні з пробіотиком – 85,7% (у 6 осіб); при використанні 

терапії з фуразолідоном (езомепразол 20 мг 2 р/д, амоксицилін 1,0 г 2 р/д, 

кларитроміцину 500 мг 2 рази протягом 10 днів) – 85,7% (у 6 осіб) та у 

комбінації з пробіотиком – 87,5% ( у 7 осіб).  

В цілому ефективність ерадикації в контрольних групах склала 75,9%, в 

основних – 87,1%. 

Резюме до розділу 6. 

Аналіз результатів дослідження показав, що вищою є ефективність 

протигелікобактерної терапії із застосуванням комбінованого пробіотика, 

який містить комплекс біфідобактерій, лактобактерій та Enterococcus faecium, 

пітвердженням чого є більш помітна корекція порушень цитокінового 

профілю (істотніше зменшувався вміст прозапальних цитокінів ІЛ-6, ІЛ-12, 

ІЛ-18 на тлі більш вираженого підвищення рівня ІЛ-10), оксидантно-

протиоксидантного гомеостазу (суттєвіше зменшувалися рівень МА, 

активності ГП та ГТ, підвищувався рівень ГВ), ендотеліальної дисфункції 



155 

(істотніше знижувалися кількість ДЕК, вміст ЕТ-1 та sVCAM-1), змін 

гемокоагуляції та фібринолізу (подовжувалися часові характеристики 

загального коагуляційного потенціалу крові на тлі підвищення активності АТ 

ІІІ та фібринолітичної активності крові), а також морфо-функціонального 

стану еритроцитів (збільшення ІДЕ а тлі одночасного зменшення ВВЕС),  

Найбільш вагомий позитивний вплив виявлений у групі хворих із 

використанням схеми протигелікобактерного лікування з фуразолідоном 

із/без комбінованого пробіотика.  

Запропоновані схеми терапії у комбінації із пробіотиком 

(Bifidobacterium, Lactobacillus) дозволяють також суттєво покращити стан 

СОШ та ДПК при ПВ у поєднанні з АГ і ЦД 2 за інфікування токсигенними 

штамами НР завдяки зменшенню інтенсивності запального процесу, явищ 

десквамації епітеліальних структур, порушень мікроциркуляції та 

ендотеліальної дисфункції з одночасним підсиленням слизоутворення, 

особливо при його застосуванні на тлі терапії другої лінії (квадротерапії) та 

терапії з фуразолідоном.  
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РОЗДІЛ 7 

АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ ОТРИМАНИХ РЕЗУЛЬТАТІВ 

 

Двадцять перше століття прогнозовано вважається епохою 

поліморбідності. Поєднаний перебіг виразкової хвороби (ВХ) з артеріальною 

гіпертензією (АГ) і цукровим діабетом (ЦД) залишається складним і до кінця 

не вивченим, що зумовлюєтья зростанням поширеності захворювання [12]. 

Відомо, що з кожним роком коморбідність патологій трапляється 

частіше і, за результатами дослідження D. Campbell-Scherer (2010), становить 

до 69% у молодому віці, до 93% пацієнтів середнього віку та до 98% пацієнтів 

похилого віку. Однак, і кількість мультиморбідних станів збільшується і сягає 

до 10% і більше серед пацієнтів юнацького періоду та до 80% - серед пацієнтів 

літнього та старечого віку. 

Враховуючи виявлені метаболічні порушення (зміни ліпідного обміну, 

глюкози, тощо), які є чинниками ризику розвитку ендотеліальної дисфункції 

[5] та ранньою прогностичною ознакою в у осіб середнього віку призводять до 

підвищення артеріального тиску, розвитку пептичної виразки шлунка та 

дванадцятипалої кишки, цукрового діабету. Поєднання патологій у пацієнтів з 

АГ підвищують летальність у 2,5–3 рази та з ЦД 2 типу — у 4 рази від загальної 

кількості популяції. Однак, поєднання ПВШ та ДПК із АГ і ЦД 2, які 

патогенетично пов’язані між собою та взаємообтяжені, ускладнюють 

діагностику та лікування захворювань [48].  

У структурі ПВШ та ДПК HР-асоційовані форми залишаються 

домінуючими та становлять від 70 до 88 % даної патології [38], високу 

вірулентність яких детермінують гени сagA, vacA, іceA, babA. Цікавим у 

данному аспекті є наявність токсигенних штамів СagA, VacA, які пов’язують 

із розвитком атрофічного гастриту, пептичної виразки, рак шлунка тощо [51]. 

Їх вплив призводить до порушення продукції гастроінтестинальних гормонів, 

лептину та греліну, глікозильованого гемоглобіну, що відіграє велику роль у 

розвитку метаболічних порушень [115, 160, 169, 170]. 
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Незважаючи на встановлену етіологію, лікарська практика показує, що 

лікування гелікобактер-асоційованої пептичної виразки, за наявності 

затверджених рекомендацій, стандартів діагностики та лікування, 

проводиться для кожного пацієнта індивідуально [172, 175, 185, 218].  

Тому, нашою метою стало підвищення ефективності лікування хворих 

на Helicobacter pylori-асоційовану пептичну виразку шлунка і дванадцятипалої 

кишки, поєднану з артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2, на 

підставі нових наукових даних про клініко-патогенетичні особливості 

зазначеної поєднаної патології шляхом застосування пробіотика у комбінації 

з антигелікобактерною терапією. 

Завдання дослідження: 

1. Проаналізувати частоту генотипів cagA і vacA Helicobacter pylori, 

оцінити клінічні особливості та якість життя у хворих на пептичну виразку 

шлунка та дванадцятипалої кишки, поєднану з артеріальною гіпертензією та 

цукровим діабетом типу 2.  

2. Оцінити патоморфологічні та гістохімічні зміни слизової оболонки 

шлунка і дванадцятипалої кишки у хворих на пептичну виразку, поєднану з 

артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2, за інфікування 

токсигенними (cagA+,vacA+) штамами Helicobacter рylori.  

3. Дослідити вміст деяких цитокінів (ІЛ-6, IЛ-12, IЛ-18) у сироватці 

крові у пацієнтів з HP-асоційованою пептичною виразкою шлунка та 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією та цукровим 

діабетом типу 2 при різних генотипах Helicobacter рylori. 

4. З’ясувати зміни оксидантно-протиоксидантного гомеостазу, 

функціонального стану ендотелію, гемокоагуляції, фібринолізу, 

протеолітичної активності плазми крові, морфо-функціональних властивостей 

еритроцитів та ліпідного спектру крові при НР-асоційованій пептичній виразці 

шлунка та дванадцятипалої кишки, поєднаній  з артеріальною гіпертензією та 

цукровим діабетом типу 2, з урахуванням генотипів cagA і vacA Helicobacter 

pylori. 
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5. Підвищити ефективність ерадикаційної терапії шляхом комплексного 

застосування пробіотика із різними схемами антигелікобактерної терапії у 

хворих на НР-асоційовану пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої 

кишки, поєднану з артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2. 

У результаті скринінгу в дослідження були залучені 120 хворих на HP-

асоційовану ПВШ та ДПК віком від 18 до 75 років (у середньому 48,81±1,42), 

у т.ч. 67 пацієнтів із супутніми артеріальною гіпертензією (АГ) та цукровим 

діабетом типу 2 (ЦД2). Серед хворих чоловіків було 70 (58,3%), жінок – 50 

(41,7%). Контрольну групу склали 30 практично здорових осіб (ПЗО) 

(чоловіків - 22, жінок - 8) в яких на момент обстеження гострих та хронічних 

захворювань не виявлено. Нами також було відібрано 24 пацієнти з хронічним 

неатрофічним гастритом (ХНАГ), асоційованим з HР, у т.ч. 11 хворих із 

супутніми АГ та ЦД2. 

Діагностика проводилась у відповідності з Національними 

рекомендаціями Уніфікованого клінічного протоколу первинної, екстреної та 

вторинної (спеціалізованої) медичної допомоги пацієнтам з ПВШ та ДПК у 

дорослих, затвердженого наказом Міністерства охорони здоров’я України № 

613 МОЗ України від 03.09.2014 р.; Уніфікованого клінічного протоколу 

первинної, екстреної та вторинної (спеціалізованої) медичної допомоги 

пацієнтам з АГ, затвердженого наказом МОЗ України № 384, від 24.05.2012 та 

рекомендацій Європейського товариства гіпертензії (European Society of 

Hypertension — ESH) та Європейського товариства кардіології (European 

Society of Cardiology — ESC) (2013 р.); Уніфікованого протоколу «Про 

затвердження та впровадження медико-технологічних документів зі 

стандартизації медичної допомоги при цукровому діабеті 2 типу» Наказ МОЗ 

України № 1118 від 21.12.2012. 

Обстеження хворих проводилося під час загострення захворювання та 

через 4 тижні після завершення протигелікобактерної терапії. Пацієнтам поряд 

із опитуванням та збором анамнезу захворювання, фізичними методами 

обстеження проводилися сучасні високоінформативні загальноприйняті 
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клінічні, лабораторні, біохімічні, імуноферментні, фільтраційні, 

інструментальні, патоморфологічні та гістохімічні  методи дослідження.  

Дизайн дослідження складався з 4 етапів. Завданням першого етапу було 

вивчення поширеності токсигенних (cagA+, vacA+) штамів HР, для чого, 

відповідно до критеріїв включення, відібрано 144 пацієнти, які надали згоду 

на участь у дослідженні і були розподілені на групи: група І – 13 хворих на 

хронічний неатрофічний гастрит (ХНАГ), асоційований з НР, без ознак АГ та 

ЦД2, група ІІ – 11 хворих на ХНАГ, асоційований з НР, у поєднанні з АГ та 

ЦД2, група ІІІ – 53 хворих на ПВ шлунка (n=33) та ДПК (n=20) без ознак АГ 

та ЦД2, група ІV – 67 хворих на ПВ шлунка (n=39) та ДПК (n=28) у поєднанні 

з АГ та ЦД2.  

Встановлено, що наявність токсигенних штамів cagA+ vacA+ 

діагностовано у 23,08% хворих на хронічний гастрит, у 51,51% хворих на 

пептичну виразку шлунка, у 55% хворих на пептичну виразку дванадцятипалої 

кишки, у 63,64% хворих на хронічний гастрит у поєднанні з артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, у 33,33% хворих на пептичну виразку 

шлунка у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, 

у 32,14% хворих на пептичну виразку дванадцятипалої кишки у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2. Наявність гена cagA+ 

vacA- діагностовано у 30,77% хворих на хронічний гастрит, у 12,12% хворих 

на пептичну виразку шлунка, у 5% хворих на пептичну виразку 

дванадцятипалої кишки, у 9,09% у хворих на хронічний гастрит у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, у 15,39% хворих на 

пептичну виразку шлунка у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2, у 10,72% хворих на пептичну виразку дванадцятипалої кишки 

у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2. При 

наявності гена cagA-vacA+ виявлено у 46,15% хворих на хронічний гастрит, у 

27,28% хворих на пептичну виразку шлунка, у 30% хворих на пептичну 

виразку дванадцятипалої кишки, у 27,27% у хворих на хронічний гастрит у 

поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2, у 38,46% 
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хворих на пептичну виразку шлунка у поєднанні з артеріальною гіпертензією 

і цукровим діабетом типу 2, у 50% хворих на пептичну виразку 

дванадцятипалої кишки у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим 

діабетом типу 2.  

Серед 53 хворих на ПВ шлунка та на ПВ ДПК без супровідної патології 

частота різних генотипів НР була такою: cagA+vacA+ - 52,83%, cagA+vacA- - 

9,43%, cagA-vacA+ - 28, 31%, cagA-vacA- - 9,43%. Серед 67 хворих на ПВ 

шлунка та на ПВ ДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2 частота різних генотипів НР 

була такою: cagA+vacA+ - 32,84%, cagA+vacA- - 13,43%, cagA-vacA+ - 42,28%, 

cagA-vacA- - 10,45%. 

Дані свідчать про виражену вірулентність токсигенних штамів, де 

поєднання обох токсигенних штамів та постійна взаємодія із слизовою 

оболонкою призводить до розвитку вираженого запалення, і в подальшому, 

прогресування захворювання. Наявність обох токсигенних штамів у хворих на 

ХНГ слід важати передвиразковим станом із подальшим утворенням виразок 

[123]. 

Оскільки, ген vacA містить в своєму складі цитотоксичні регіони, які, 

безпосередньо зв’язуючись через рецептори клітин викликають дегенерацію 

епітеліоцитів СОШ та СОДПК та їх апоптоз і призводять до розвитку 

пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої кишки і раку шлунка. Тому 

наявність такого гена спостерігається майже у всіх хворих [6, 19, 29, 37, 42]. 

Аналіз особливостей клінічного перебігу захворювання показав більшу 

частоту больового синдрому у всіх хворих, інфікованих НР з генотипом 

cagA+vacA+ (92,3%-100%) у порівнянні з пацієнтами, у яких виявлявся тільки 

один з генів НР (76,2%-92,3%). Водночас за наявності генотипів cagA+vacA-/ 

cagA-vacA+ HP частіше траплявся диспепсичний синдром (84,6%-100%) на 

відміну від хворих з генотипом cagA+vacA+ НР (70,6%-81,8%). 

Щодо проявів астеновегетативного синдрому (емоційна лабільність і 

пітливість), то спостереження за хворими показало протилежні результати у 

пацієнтів з ПВШ та ДПК без супровідної патології та у хворих на ПВШ та ДПК із 
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АГ і ЦД 2 залежно від генотипів токсигенних (cagA, vacA) штамів HP. За генотипу 

сagA+vacA+ НР його ознаки виявлялися частіше у пацієнтів із ізольованими ПВШ 

та ПВДПК, а за генотипів cagA+vacA-, cagA-vacA+ - у хворих із поєднаною 

патологією (р<0,05). 

Аналогічними були показники середнього ступеня тяжкості зазначених 

синдромів. 

За допомогою опитувальника SF-36 проведено також оцінку психічного 

та фізичного здоров’я обстежених. При оцінці фізичного здоров’я виявлено 

відмінності загального здоров'я (GH) у хворих на ПВШ та ДПК з урахуванням 

токсигенності штамів H.pylori та супутньої патології. При наявності генів 

сagA+vacA+ у хворих на ПВШ та ДПК відмічається зниження фізичної 

активності на 38,91%, фізичної – рольової активності на 27,85%, соціальної 

активності на 43,53%, емоційно-рольової активності на 11,32%. При наявності 

генів сagA+vacA+ у хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 

відмічаються більш суттєві відмінності (зниження фізичної активності на 

48,87%, фізичної – рольової активності на 39,55%, соціальної активності на 

48,75%, емоційно-рольової активності на 23,57%). У групі хворих з наявністю 

генів сagA+vacA-/сagA-vacA+ дані показники здоров’я змінилися незначно. 

Загалом стан соматичного здоров'я вказував на недостатню спроможність 

виконувати повсякденні фізичні навантаження.  

Оцінюючи психічний статус виявлено, відмічається більше зниження у 

хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2, а саме при наявності генів 

сagA+vacA-/сagA-vacA+ на 16,4% та при наявності сagA+vacA+ - на 33,56%. 

На фоні порушення психічного здоров’я, соціальної та фізичної активності 

знижується загальне здоров’я ( у групі хворих на ПВШ та ДПК сagA+vacA+ 

на 30,37%, сagA+vacA-/сagA-vacA+ - на 22,03%,у групі хворих на ПВШ та 

ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 сagA+vacA+ на 39,04%, сagA+vacA-/сagA-vacA+ 

- на 27,98%).  

Водночас у хворих на ПВШ та ДПК при наявності обох генів НР 

спостерігається внутрішня напруженість, стійке занепокоєння, що свідчить 
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про погіршення ЯЖ і психологічних показників тривожності. А наявність 

генотипу cagA+vacA+ гелікобактерної інфекції за поєднання ПВШ та ДПК з 

АГ і ЦД2 обтяжує стан хворих і призводить до ще більшого зниження ЯЖ. 

Другий етап полягав у дослідженні гістологічних та гістохімічних змін 

слизової оболонки шлунка та дванадцятипалої кишки під впливом 

токсигенних штамів (cagA+, vacA+) HР у пацієнтів груп ІІІ і ІV. При цьому 

встановлено, що вплив вірулентних токсигенних штамів сagA, vacA у групі 

хворих на пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки призводить до 

підвищення відсотку судин з явищами десквамації ендотелію на 37,5% 

(р<0,05), зменшенням об’єму ядер ендотелію на 36,02% (р<0,05), коефіцієнту 

варіації розподілу ядерного хроматину в ядрах ендотеліоцитів на 31,58% 

(р<0,05) та зниженням оптичної густини поверхневого слизу на 19,16% 

(р<0,05). Поєднання пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої кишки із 

артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 під впливом генів сagA, 

vacA має взаємообтяжений перебіг, що посилює розвиток ендотеліальної 

дисфункції шляхом посилення рівня запальної інфільтрації 

поліморфноядерними лейкоцитами у 1,82 рази (р<0,05) (ПМЯЛ), явищ стазу 

крові і сладжу еритроцитів у 2,05 рази (р<0,05), крововиливів у строму у 1,61 

рази (р<0,05).  

Порушення оптичної густини PAS-реакції при наявності сagA і vacA у 

хворих на ПВШ та ДПК пояснюється вираженою десквамацією ендотелію, 

запальною інфільтрацією та пошкодженням самих ендотеліальних клітин, що 

призводять до дисбалансу слизоутворення. Однак, при поєднанні ПВШ та 

ДПК генів сagA+vacA+ із АГ і ЦД2 посилюється подальше поглиблення 

порушень процесів слиноутворення. 

Третій етап дослідження полягав у з’ясуванні патогенетичних 

особливостей перебігу ПВ шлунка та ДПК, асоційованої з токсигенними 

штамами (cagA+, vacA+) Helicobacter pylori, у тому числі за її поєднання з АГ 

і ЦД 2. Для цього обстежено 28 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів 

сagA+vacA+ (група ІІІА), 20 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів сagA+ 
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або vacA+ (група ІІІБ), 22 хворих на ПВШ та ДПК за наявністю генів 

сagA+vacA+ у поєднанні з АГ і ЦД2  (група ІVА), 38 хворих на ПВШ та ДПК 

за наявністю генів сagA+ або vacA+ у поєднанні з АГ і ЦД2 (група ІVБ) та 30 

ПЗО (група V).  

Перебіг ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 обумовлений 

розповсюдженим інфекційно-запальним процесом, асоційованим з HР та його 

генами, що супроводжується ушкодженням усіх прошарків СОШ та ДПК із 

порушенням імунної системи, що контролюється цитокінами [38, 45, 48, 57, 

71].  

Цитокіни — це білково-пептидні фактори, що продукуються клітинами 

та здійснюють короткодистантну регуляцію міжклітинних та міжсистемних 

взаємодій [19, 38, 51]. 

Відомо, що біологічні ефекти ІЛ-6, пов'язані з тимчасовим розвитком 

атеросклерозу, що реалізуються через активацію ендотеліальних клітин, 

проліферацію і міграцію гладком’язових клітин. Різні дослідження вказують 

на експресію ІЛ-6 у зонах судинного русла, які схильні до метаболічного 

пошкодження (коронарні артерії, судини головного мозку, периферичні 

артерії) [152, 154, 187]. 

Вагому роль відіграє ІЛ-10. Багатьма дослідниками доведено, що 

активація продукції інтерлейкіну-10 та зміщення балансу в бік Th2-лімфоцитів 

обумовлені дією ендотоксину, а також викидом катехоламінів і 

глюкокортикоїдів як відповідною реакцією на стрес, індукований 

бактеріальної агресією [224]. При значному збільшенні секреції інтерлейкіну-

10 відбувається пригнічення синтезу і секреції цитокінів Тһ1-лімфоцитами, 

активованими моноцитами і натуральними кілерами, а також зменшення 

продукції антитіл плазматичними клітинами. В той же час знижений рівень IL-

10 зумовлене підвищеною секрецією Т-лімфоцитами. Доведено, що підвищена 

чутливість Тһ1-клітин до негативної регуляції ІЛ-10 [38, 222, 224]. 

ІЛ-12 є ключовим цитокіном посилення клітинно-опосередкованої 

імунної відповіді та ініціації ефективного захисту. Протективні ефекти ІЛ-12 
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посилюють продукцію метаболітів монооксид нітрогену і Т-клітинну 

інфільтрацію, посилення експресії адгезивних молекул і продукції хемокінів, 

стимуляцією цитотоксичної активності натуральних кілерів та цитотоксичних 

лімфоцитів [138].  

Низка доказів підтверджує щільну асоціацію ІЛ-18 з МС і його 

компонентами та предикативну його роль у кардіоваскулярних подіях. Однак 

слід підкреслити, що точна роль ІЛ-18 у патогенезі цих станів потребує 

подальшого ретельного вивчення на клінічному рівні [45, 226]. 

При дії токсигенних штамів у хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ 

і ЦД2 відмічено зміни цитокінової ланки, а саме підвищення прозапальних 

цитокінів (ІЛ-6, ІЛ-12, ІЛ-18) та зниження протизапальних цитокінів (ІЛ-10). 

Достовірне підвищення ІЛ-6, ІЛ12, ІЛ-18 спостерігається у всіх групах 

обстежених хворих. Однак суттєвіші зміни виявленні у хворих на ПВШ та 

ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 (р<0,05)  

На фоні підвищення протизапальних цитокінів спостерігалося зниження 

вмісту ІЛ-10 у групі хворих на ПВШ та ДПК генів сagA+vacA+ (р<0,05). Однак 

домінування даного показника відзначалося у групі хворих на ПВШ та ДПК із 

АГ і ЦД 2 генів сagA+vacA+ (р<0,05). Оскільки прозапальний цитокін ІЛ-18 є 

собою цитокіном Th1 у IЛº-1, який у поєднанні з IЛ-12 сприяє продукції IFN - 

Т з Th1 і NK - клітин, тому відповідь Th1 на інфекцію HР у слизовій оболонці 

шлунка та ДПК відіграє певну роль. IЛ-18, індукуючи продукцію IFN-γ у 

присутності ІЛ-12 та під впливом генів сagA і vacA HР у комбінації з 

генотипом vacA s1-m1 збільшують інфільтрацію в слизовій оболонці шлунка 

та ДПК через мРНК, тому зміни їх рівня у крові є не лише діагностичним 

критерієм при інфекції H.pylori, але і критерієм розвитку раку шлунка [12]. 

Наявність запального процесу у слизовій оболонці шлунка та 

дванадцятипалої кишки за ПВ може призводити до порушення оксидантно-

антиоксидантної системи шляхом впливу генів сagA+vacA+ H.pуlori. 

Поєднання ПВ із АГ і ЦД2 за наявності токсигенних штамів НР може 

спричиняти також виникнення хронічного системного запалення з вираженим 
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дисбалансом оксидантно-протиоксидантного гомеостазу. При дослідженні у 

хворих на ПВШ та ДПК сagA+vacA+ H.pуlori вміст МА в плазмі крові 

підвищується у 1,38 рази (р<0,05), а у хворих на ПВШ та ДПК сagA+vacA+ 

H.pуlori - у 1,34 рази (р<0,05). Однак, у хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з 

АГ і ЦД2 за наявності генів сagA+vacA+ МА в плазмі даний показник 

підвищений у 2 рази (р<0,05), а у хворих на ПВШ та ДПК генів сagA+ або 

vacA+ - у 1,52 рази (р<0,05). Аналогічна ситуація спостерігається при оцінці 

вмісту МА в еритроцитах крові, найвищий показник якого виявлено, що у 

хворих на ПВШ та ДПК сagA+vacA+ H.pуlori (р<0,05) та при поєднаній 

патології у хворих на ПВШ та ДПК за наявності генів сagA+vacA+ (р<0,05). 

Однією із систем захисту організму є антиоксидантна система, що 

контролює і гальмує всі етапи вільнорадикальних реакцій, починаючи від їх 

ініціації і закінчуючи утворенням гідроперекисів та малонових альдегідів,  

механізм контролю яких пов'язаний з ланцюгом оборотних окисно-відновних 

реакцій іонів металів, глутатіону, аскорбату, токоферолу та інших речовин, 

значення яких особливо важливо для збереження довго існуючих 

макромолекул нуклеїнових кислот і білків, деяких складових мембран [14, 119, 

158, 229, 232]. 

Відомо, що під час реплікації ядерної ДНК, коли спостерігається 

деспіралізація її вторинної структури, вона є особливо уразливою до пошкоджень 

різного генезу, у першу чергу, вільно-радикального [169, 235, 243]. 

Зміни антиоксидантної системи у хворих на ПВШ та ДПК сagA+vacA+ 

H.pуlori характеризуються вираженим зниженням вмісту ГВ (р<0,05) на фоні 

підвищення актвностей ГП (р<0,05) та ГТ (р<0,05), а у хворих на ПВШ та ДПК 

сagA+ або vacA+ H.pуlori спостерігається достовірне зниження рівня ГВ 

(р<0,05) на фоні підвищення активностей ГП (р<0,05) та ГТ (р<0,05). 

Суттєвіші зміни виявлені у хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 на 

фоні впливу генів сagA+vacA+ (більш виражене зниження вмісту ГВ (р<0,05) 

та істотне підвищення активностей ГП (р<0,05), ГТ (р<0,05)), що обтяжує 

перебіг основного захворювання. 
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Найбільш вираженими виявилося також збільшення протеолітичної 

активності крові (лізису азоальбуміну, лізису азоказеїну та лізису азоколу) у 

хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2 за наявності генотипу 

сagA+vacA+ HР (р<0,05). 

Важливу роль у процесах запалення і ремоделювання судинної стінки 

відіграє ендотелій, обумовлюючи її здатність сприймати гемодинамічні та 

гуморальні сигнали крові [67]. Однак, вплив HР і його штамів, які є причиною 

розвитку ХНГ, ПВШ та ДПК, РШ, у поєднанні із АГ і ЦД типу 2 призводить 

до значного порушення функції ендотелію [235, 240, 243]. 

Проблема порушення функціонального стану судинного ендотелію не 

втратила своєї актуальності при широкому спектрі захворювань та 

різноманітті патологічних процесів. Відповідно до сучасних уявлень 

ендотелій є моношаром клітин, який вистеляє внутрішню поверхню судин і є 

аутокринним, паракринним й ендокринним органом із численними 

регуляторними функціями [60]. 

Пошкодження ендотелію судин, спричинене впливом інфекції HР, 

призводить до порушення балансу між вазоконстрикторними та 

вазодилататорними системами, що відіграють важливу роль у регулюванні 

скоротливої активності міокарда, судинного тонусу, згортання крові та 

клітинної проліферації [83, 99]. 

Крім інфекції HР, невід’ємну роль у розвитку ендотеліальної дисфункції 

відіграє і ряд системних патологій (артеріальна гіпертензія, цукровий діабет 

типу 2, нефропатія, атеросклероз, та ін.), що призводять до істотних зміни 

гомеостазу (зокрема гіперглікемімії, гіперліпідемії), безпосередньої модуляції 

експресії рецепторів ендотелію у відповідь на дію численних біологічно 

активних сполук. А тривалий та надмірний вплив токсигенних штамів HР на 

ендотеліальні та гладеньком'язові клітини судин, що є причиною розвитку 

атерогенезу та інші морфологічні зміни, впливає на вивільнення та дію 

ендотеліну-1 (ЕТ-1). 
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Доведена роль HР у виникненні ендотеліальної дисфункції у хворих на 

ПВШ та ДПК пояснюється низькою імуногенністю його мембранних 

антигенів та продуктів життєдіяльності, подібністю клітинної стінки штамів 

HР з антигенами групи крові людини (за системою Levis), що не сприяє 

імунній відповіді організму для достатньої ерадикації патогену [46, 47, 50, 75]. 

Водночас вплив інфекції HР на розвиток атеросклеротичного процесу 

спричинений геном сagA [51, 174, 177], який підвищує рівень системних 

маркерів запалення, показників гемостазу та ліпідного обміну, порушенням 

регуляції судинного тонусу, є наслідком метаболічної перебудови. 

Ендотеліальні клітини виконують багато фізіологічних функцій 

включаючи регуляцію судинного тонусу, гемостазу і фібринолізу, запальних 

процесів і підтримання бар'єру проникності для забезпечення обміну та 

активного транспорту субстанцій в артеріальну стінку. Вплив інфекції HР 

призводить до порушення структури ендотеліальних клітин, а саме локальних 

змін в активності ендотелію, підвищуючи проникність для плазмових 

ліпопротеїдів, та дисбаланс локальних тромбогенних субстанцій. 

Велика увага дослідників приділяється факторам ризику дисфункції 

ендотелію (ДЕ): артеріальній гіпертензії (АГ), гіперхолестеринемії, цукровому 

діабету, що ведуть до ушкодження ендотелію судин, (зміни вмісту 

нітратів/нітритів, ЕТ-1, sVCAM-1в крові) [46, 49]. 

Зміни мікроциркуляції СОШ та ДПК, гемостазу крові із розвитком 

судинно-ендотеліальної дисфункції спричинені впливом токсигенних штамів 

HР, що призводить до порушення цілісності слизової оболонки шлунка та 

ДПК та розвитку захворювання.  

Порушення зв’язку між ендотеліоцитами та базальною мембраною 

призводить до змін міжклітинних взаємодій, ініціації процесів апоптозу та 

потраплянням їх у кров, де створюють пул десквамованих циркулюючих 

ендотеліальних клітин (ЦЕК). Поєднання ПВШ та ДПК із АГ і ЦД2 з 

урахуванням впливу токсигенних штамів спричинює значне збільшення 
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кількості таких ендотеліоцитів, що свідчить про наявність ендотеліальної 

дисфункції та виражених судинних ускладнень різного генезу [46].  

Вплив генів сagA+vacA+ НР у хворих на ПВШ та ДПК на ендотелій 

призводив до змін кількості ДЕК, які у 3,52 рази (р<0,05) перевищували норму. 

Однак, поєднання із супутньою патологією суттєво підвищує даний показник 

(р<0,05).  

Зростання рівня десквамованих ендотеліальних клітин при 

безпосередньому впливі генів сagA та vacA HР на слизову оболонку 

призводить до вакуолізації клітин шлункового епітелію, має безпосередній 

вплив на мітохондріальний апарат клітини, знижуючи рівень АТФ, 

дезорганізує їх цитоскелетну архітектоніку, стимулює апоптоз, інгібує 

клітинну проліферацію [60]. 

На фоні розвитку ендотеліальної дисфункції під впливом токсигенних 

штамів, АГ і ЦД2 у поєднанні з ПВШ та ДПК змінюється і вміст метаболітів 

монооксиду нітрогену (NO)в плазмі крові, який є потужним модулятором 

судинного тонусу [35].  

Аналіз результатів проведених нами досліджень показав, що за 

наявності генів сagA та vacA HР у хворих на ПВШ та ДПК спостерігається 

підвищення рівня метаболітів монооксиду нітрогену у 1,23 рази (р<0,05). 

Однак, найвищий вміст метаболітів монооксид нітрогену виявлений у групі 

хворих на ПВШ та ДПК, асоційовану з генотипом сagA+vacA+ HР, у 

поєднанні з АГ і ЦД2 (у 1,6 рази (р<0,05)), зміни рівня яких пояснюються, 

ймовірно, впливом комбінації вірулентних штамів. 

Вплив токсигенних штамів HР призводить до запальних процесів, де 

активні форми кисню (ROS) та хімічно активні форми азоту (RNS) 

генеруються з запальних та епітеліальних клітин, що призводить пошкоджень 

ДНК, мутація яких бере участь у вираженних запальних процесах та 

опосередкованому канцерогенезу [169].  

Безпосередній вплив генів сagA+vacA+ HР при ПВШ та ДПК у 

поєднанні з АГ і ЦД2 порушує судинну вазодилатацію, гальмує процес 
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агрегації і адгезії тромбоцитів, що призводить до порушення реологічних 

властивостей крові. 

Крім впливу на вазодилятуючу функцію ендотелію, токсигенні штами 

HР, ймовірно чинять вплив і на вазоконстрикторну функцію шляхом 

підвищення рівня ЕТ-1 у 3,25 рази (р<0,05) при наявності генотипу 

сagA+vacA+ HР у хворих на ПВШ та ДПК та у 1,33 рази (р<0,05) при наявності 

одного з генів. Проте найвагоміші зміни спостерігаються у хворих на ПВШ та 

ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 за наявності обох генів, у яких рівень ЕТ-1 в 6,75 

раз вищий (р<0,05), а при наявності одного гена – лише у 2 рази (р<0,05). 

Наявність генотипу сagA+vacA+ HР, який є важливим чинником 

розвитку ПВШ та ДПК, може спричиняти порушення рівноваги між 

вазоконстрикторами та вазодилятаторами ендотелію, що призводить до змін 

гемодинаміки, посилює вплив оксидативного стресу на судинну стінку [87] та 

взаємон обтяжує перебіг захворювання у поєднанні з АГ і ЦД 2. 

За даними багатьох досліджень відомо, що маркером раннього 

атеросклерозу є розчинна молекула адгезії ендотелію судин sVCAM-1, яка 

відображає його важкість і тісно корелює з товщиною комплексу інтима-медіа 

каротидних артерій [98, 154]. При оцінці результатів власних досліджень 

виявлено, що наявність генів сagA+vacA+ НР у хворих на ПВШ та ДПК 

спричиняла збільшення рівня молекули адгезії sVCAM-1, який у 3,83 рази 

(р<0,05) перевищував відповідні величини у групі ПЗО, а за приєднання 

супутньої патології таке збільшення складало 6,87 разів (р<0,05), що свідчить 

про виражене пошкодження судин ендотелію та їх функції. 

Отже, ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2 супроводжується 

порушенням вазоконстрикції (підвищенням рівня метаболітів монооксиду 

нітрогену) та вазодилятації (підвищенням ЕТ-1) з підсиленням агрегації 

тромбоцитів, проліферативних змін в судинній стінці та активацією 

прозапальних цитокінів [187, 188, 217, 263], що свідчить про розвиток 

едотеліальної дисфункції (порушенням рівня sVCAM-1 та ДЕК) та вираженого 

запального процесу в СОШ та СОДПК. А виявлене в результаті дослідження 
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порушення рівноваги між вазоконстрикторною та вазодилятуючою функцією, 

спричинене, ймовірно, наявністю генів сagA і vacA HP у хворих на ПВШ та 

ДПК за її поєднання з АГ і ЦД2, що, в свою чергу, призводить до порушення 

системи гемостазу, реологічних властивостей крові та розвитку вираженого 

запального процесу. 

Порушення функції ендотелію призводить до порушення системи 

гемостазу, ліпідного обміну, тощо [16]. Відомо, що пептична виразка шлунка 

та дванадцятипалої кишки, а також АГ і ЦД 2, супроводжуються дисбалансом 

системи гемостазу, з одного боку, порушенням антикоагулянтного потенціалу, 

а з іншого — активацією системи зсідання крові внаслідок експонування 

тканинного фактора на ушкодженому ендотелії [114, 140, 154, 158, 232].  

Порушення гемокоагуляції виявлені у хворих на ПВШ та ДПК за 

навності генів сagA+vacA+ HР: ЧРПК знижений у 1,5 рази (р<0,05), ПТЧ - у 

1,3 рази (р<0,05), ТЧ – у 1,33 рази (р<0,05), АПТЧ – у 1,23 рази (р<0,05), АТ 

ІІІ – у 1,16 рази (р<0,05). Водночас поєднання ПВШ та ДПК, асоційованої з з 

генотипом сagA+vacA+, з АГ і ЦД 2, призводить до найістотнішого 

вкорочення часових характеристик згортання крові. Ці зміни можуть свідчити 

про розвиток при зазначеній коморбідній патології тривалого синдрому 

гіперкоагуляції. 

Найнижчим є також показники фібринолітичної активності плазми крові 

трапляються у хворих на ПВШ та ДПК за наявності генів сagA+vacA+ HР 

(р<0,05), особливо у поєднанні із АГ і ЦД2 (р<0,05).  

Однією з причин виникнення гіперкоагуляційних змін при зазначеній 

поєднаній патології є погіршення морфофункціональних властивостей 

еритроцитів. Зокрема, у хворих на ПВШ та ДПК виявлено вірогідне зниження 

рівня ІДЕ в 1,17 раза (за наявності генів сagA+vacA+ НР) (р<0,05). Водночас 

за наявності генів сagA+ або vacA+ це зниження було незначним (у 1,05 раза, 

р>0,05). Істотнішими були зміни зазначеного показника у хворих на ПВШ та 

ДПК із АГ і ЦД2 (р<0,05).  



173 

На фоні зниження рівня ІДЕ підвищується рівень ВВЕС, найвищий 

показник якого спостерігається у хворих на ПВШ та ДПК з генотипом 

сagA+vacA+ HР (р<0,05) та у хворих на ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД2 

за наявності сagA+vacA+ (р<0,05). 

Однією з патогенетичних ланок змін реологічного статусу крові є 

дестабілізація еритроцитів і тромбоцитів, що виникає як наслідок ослаблення 

антиоксидантних систем та активації перекисного окислення в мембрані 

клітин [192]. Значне порушення структурно-функціональних властивостей 

еритроцитів, зокрема зменшення їх деформабельності, що, в свою чергу, 

призводить до посиленого руйнування еритроцитів з виходом в кров 

прокоагуляційних факторів, сповільнення внаслідок цього току крові, 

утворення мікротромбів в дрібних судинах шлунка та дванадцятипалої кишки 

[45, 109]. 

Деендотелізація судин супроводжується порушенням базальної 

мембрани та утворенням продуктів розпаду клітин, фібрину, еритроцитарних 

сладжів, продуктів гемолізу еритроцитарних речовин та інших факторів, що 

підвищують внутрішньосудинну агрегацію тромбоцитів, призводять до 

розвитку хронічного дисемінованого внутрішньосудинного згортання крові та 

інших ускладнень [14, 16]. Наявність токсигенних штамів НР у хворих на 

ПВШ та ДПК у поєднанні з АГ і ЦД 2, ймовірно, погіршує перебіг супутньої 

патології шляхом підсилення ендотеліальної дисфункції та збільшення ризику 

розвитку ускладнень. 

Відомо, що інфекція HР, особливо її токсигенні штами чинять вплив на 

епітелій, порушуючи ліпідний профіль крові, одночасно стимулюючи 

розвиток прозапальних маркерів (ліпопротеїн (a), IЛ-1β, IЛ-2, IЛ-6, ФНП-α, 

тощо) [29, 38, 274, 280]. При підвищенні секреції інсуліну ПЗ сприяє 

зростанню синтезу ЛПНЩ, що регулюється ферментом ліпопротеїдліпазою 

(ЛПЛ), знижує вміст ЛПВЩ. Мінімально окислені ЛПНЩ посилюють 

експресію молекул адгезії (ICAM, VCAM), PAI-1, макрофагального 

колонієстимулюючого фактора (M-CSF), тканинного фактора та ін. Надлишок 
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більш окислених ЛПНЩ поглинають макрофаги, що надалі трансформуються 

в «пінисті» клітини. Інші макрофаги під впливом M-CSF продукують 

прозапальні цитокіни (ФНП-α, IЛ-1 та IЛ-6 тощо), що сприяє активації та 

міграції гладеньком’язових клітин до інтими, їх проліферації, а також 

деградації позаклітинного матриксу під впливом металопротеаз [31, 33, 38, 46, 

90]. Тому, HР вважають одним із чинників ризику розвитку ЦД, 

дисліпопротеїнемії, АГ, та атеросклерозу.  

Питання досконалення лікування хворих на пептичну виразку шлунка та 

дванадцятипалої у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом 

типу 2 за інфікування токсигенними (сagA, vacA ) штамами НР є актуальним. 

Безпосередній вплив токсигенних штамів НР та приєднання супутньої 

патології, а саме артеріальної гіпертензії і цукрового діабету типу 2, 

призводить до розвитку ускладнень пептичної виразки шлунка та 

дванадцятипалої кишки із розвитком суттєвих порушень морфологічних 

властивостей клітин слизової оболонки, вираженого запального процесу, змін 

оксидантно - протиоксидантної системи та системи гемостазу тощо. Така 

коморбідність патологій та їх безпосередній вплив ускладнює діагностику та 

обтяжує перебіг основного захворювання. У зв’язку з цим розробка 

вдосконалених схем ерадикаційної терапії пептичної виразки шлунка та 

дванадцятипалої кишки на фоні артеріальної гіпертензії і цукрового діабету 

типу 2 з урахуванням токсигенності штамів НР була одним із завдань нашого 

дослідження.  

Антигелікобактерна терапія є «золотим» стандартом лікування 

пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої кишки, асоційованої з 

Нelicobacter pylori, що відображено в міжнародних (Маастрихтські угоди І 

(1995), ІІ (2000), ІІІ (2005), IV (2010), V (2015)) та Національних рекомендаціях 

для лікування гастроентерологічних хворих [19, 73, 84, 192, 193, 200]. Однак, 

при лікуванні гелікобактерної інфекції з’являються резистентні до різних 

антибактеріальних препаратів штами НР, що зумовлює необхідність вибору 
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інших ефективних ерадикаційних схем терапії [121, 127, 145, 161, 180, 195, 

199]. 

Відомо, що проведення успішної ерадикації HР сприяє активації 

регенераторного процесу та рубцюванню виразки, зменшує ймовірність 

розвитку рецидивів та ускладнень. З іншого боку, неадекватний підбір 

ерадикаційної терапії призводить до розвитку ускладнень та рецидивів 

захворювання впродовж першого року після лікування [19, 20]. 

Згідно з рекомендаціями, в схемах ерадикаційної терапії застосовуються 

інгібітори протонної помпи (ІПП), антибіотики та препарати вісмуту, які 

забезпечують стійке та рівномірне підвищення рН середовища шлунка, 

нормалізують протеолітичну активність шлункового вмісту, підвищують 

концентрацію антитіл до бактерій та період їх напівжиття, пригнічують 

активність уреази та однієї із АТФаз бактерій; внаслідок чого підвищується 

ефективність ерадикаційної терапії НР та зменшується ризик розвитку 

ускладнень [28, 84, 127, 145, 151]. 

Відповідно до Наказу №613 від 03.09.2014 року Міністерства охорони 

здоров’я України та згідно з Маастрихтськими угодам, а також, враховуючи 

наявність супутньої патології і токсигенних штамів HР, усім хворим на 

пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки призначено 

антигелікобактерну терапію за різними схемами (залежно від того, чи 

проводилася раніше ерадикаційна терапія і наскільки вона була ефективною). 

На четвертому етапі дослідження залучено 60 хворих на ПВ шлунка та 

ДПК, асоційовану з токсигенними (cagA+, vacA+) штамами HР, у поєднанні з 

АГ і ЦД 2. При цьому 15 осіб із вперше виявленою ПВ шлунка та ДПК 

отримували традиційну антигелікобактерну терапію (езомепразол 20 мг 2 р/д 

+ амоксицилін 1,0 г 2 р/д + кларитроміцин 500 мг 2 р/д впродовж 10 днів) - 

підгрупа IV-A. 45 пацієнтам призначали різні схеми антигелікобактерної 

терапії, враховуючи неефективність попередньої ерадикації: препарат вісмуту 

субцитрат 120 мг 4 р/д + езомепразол 20 мг 2 р/д + тетрациклін 500 мг 4 р/д + 

метронідазол 500 мг 3 р/д впродовж 10 днів (квадротерапія) - підгрупа IV- Б 
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(n=15); езомепразол 20 мг 2 р/д + амоксицилін 1,0 г 2 р/д 5 днів + езомепразол 

20 мг 2 р/д + кларитроміцин 500 2 р/д + тінідазол 500 мг 2 р/д впродовж 

наступних 5 днів (послідовна терапія) – підгрупа IV- В (n=15); езомепразол 20 

мг 2 р/д + амоксицилін 1,0 г 2 р/д  + фуразолідон 200 мг 4 р/д впродовж 10 днів 

(терапія «спасіння») – підгрупа IV-Г (n=15).  

З метою підвищення ефективності ерадикаційної терапії частині 

пацієнтів до зазначених антигелікобактерних схем лікування додавали 

комбінований пробіотик (Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium lactis, 

Enterococcus faecium. Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus paracasei, 

Lactobacillus plantarum, Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus salivarius) у дозі 

по 1 саше 2 рази на день впродовж 1 місяця – основна група (підгрупа IV-AО 

– 8 осіб, підгрупа ІV-БО – 8 осіб, підгрупа ІV-ВО – 7 осіб, підгрупа ІV-ГО – 8 

осіб).  

Хворі, яким призначали протигелікобактерну терапію без пробіотика, 

склали контрольні групи IV-АК (7 осіб), ІV-БК (7 осіб), ІV-ВК (8 осіб), ІV-ГК 

(7 осіб). Контроль ефективності ерадикації проводили через 4 тижні після 

завершення лікування ІПП та антибактеріальними засобами 

При оцінці цитокінового профілю в динаміці лікування встановлено, що 

найдієвішою виявилася схема протигелікобактерної терапії з фуразолідоном у 

поєднанні з пробіотиком (Bifidobacterium, Lactobacillus), призначення якої 

супроводжувалося істотним зниженням рівня ІЛ-6, ІЛ-12, ІЛ-18 у 1,94 

рази(р<0,05), на 26,38% (р<0,05), у 2,35 раза (р<0,05) з одночасним 

підвищенням вмісту ІЛ-10 у 2,2 раза (р<0,05). Найменш виражені зміни 

зазначених показників спостерігалися у хворих з вперше виявленою ПВШ та 

ДПК за використання стандартної антигелікобактерної терапії.  

Підтвердженням вищої ефективності протигелікобактерної терапії із 

застосуванням комбінованого пробіотика, що містить біфідобактерії, 

лактобактерії та Enterococcus faecium, є також більш помітна корекція 

порушень оксидантно-протиоксидантного гомеостазу (суттєвіше 

зменшувалися рівень МА, активності ГП та ГТ, підвищувався рівень ГВ), 
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ендотеліальної дисфункції (істотніше знижувалися кількість ДЕК, вміст ЕТ-1 

та sVCAM-1), змін гемокоагуляції та фібринолізу (подовжувалися часові 

характеристики загального коагуляційного потенціалу крові на тлі 

підвищення активності АТ ІІІ та фібринолітичної активності крові), а також 

морфо-функціонального стану еритроцитів (збільшення ІДЕ а тлі одночасного 

зменшення ВВЕС) 

Однак, вагомий позитивний вплив виявлений у групі хворих із 

використанням схеми терапія з фуразолідоном із/без комбінованого 

пробіотика, що містить Bifidobacterium і Lactobacillus.  

Запропоновані схеми терапії у комбінації із пробіотиком 

(Bifidobacterium, Lactobacillus) дозволяють також суттєво покращити стан 

СОШ та ДПК при ПВ у поєднанні з АГ і ЦД 2 за інфікування токсигенними 

штамами НР завдяки зменшенню інтенсивності запального процесу, явищ 

десквамації епітеліальних структур, порушень мікроциркуляції та 

ендотеліальної дисфункції з одночасним підсиленням слизоутворення, 

особливо при його застосуванні на тлі квадротерапії та терапії з 

фуразолідоном.  

Корекція зазначених особливостей патогенезу ПВ шлунка та ДПК, 

асоційованої з токсигенними штамами НР, у поєднанні з АГ і ЦД 2 

супроводжувалась швидшим зменшенням інтенсивності больового та 

диспепсичного синдромів, поліпшенням якості життя хворих, досягненням 

клініко-ендоскопічної ремісії. 

Встановлено, що найсуттєвіше покращання показників фізичного та 

психічного статусу після лікування відзначалося при застосуванні 

комбінованого пробіотика на тлі протигелікобактерної терапії. 

Водночас, у групі хворих з вперше виявленою ПВШ та ДПК у поєднанні 

з АГ і ЦД 2 при використанні традиційної схеми лікування І лінії ерадикаційна 

терапія була ефективною у 5 осіб (71,4%), при комбінації даної схеми із 

пробіотиком - у 7 осіб (87,5%). При використанні квадротерапії ефективність 

ерадикаційної терапії становить 71,4% (у 5 осіб), а у комбінації з пробіотиком 
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– 87,5% (у 7 осіб). При використанні «послідовної терапії» ефективність 

ерадикації – 75% (у 6 осіб), у поєднанні з пробіотиком – 85,7% (у 6 осіб); при 

використанні терапії з фуразолідоном – 85,7% (у 6 осіб) та у комбінації з 

пробіотиком – 87,5% ( у 7 осіб). Отже, в цілому ефективність ерадикації в 

контрольних групах склала 75,9%, в основних – 87,1%. 

Відомо, що ерадикаційна терапія з використанням препарату 

фуразолідону має високу ефективність. Тому з урахуванням токсигенних 

штамів Н.pylori, використання даного препарату, дія якого безпосередньо 

спрямована на грамнегативні бактерії, призводить до порушення процесу 

клітинного дихання шляхом інгібування біосинтезу нуклеїнових кислот. 

Використання групи нітрофуранів в антигелікобактерній терапії не 

призводить до резистентності мікроорганізмів до препарату [84, 124, 139, 234, 

278]. Водночас використання у схемах лікування пробіотика (Bifidobacterium, 

Lactobacillus) призводить до більш вираженого ефекту.  

Комбінований пробіотик (Bifidobacterium bifidum, Bifidobacterium lactis, 

Enterococcus faecium. Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus paracasei, 

Lactobacillus plantarum, Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus salivarius) 

утворює біоплівки на абіотичних поверхнях клітин та інгібує адгезію H. рylori 

в обох клітинних моделях [240], знижує глюкозу в крові і глікозильований 

гемоглобін (HbA1c) [186] та артеріального тиску [132] шляхом дії на судинну 

стінку, покращуючи її функції. Крім того, пригнічення дії H. Рylori 

відбувається на кишкові клітини НТ-29 або шлункових ліній МКN 45. 

Водночас, штами L.reuteri інгібують зв’язування гелікобактера із 

специфічними гліколіпідними рецепторами асіало-ГМН та сульфатином [183]. 

Водночас пробіотики модулюють проникність епітеліальних бар’єрів, 

змінюють запальний потенціал епітеліальних клітин, конкурують з 

патогенами за колонізацію слизових оболонок або безпосередньо змінюють 

активність імунних клітин. Взаємодія між імунною системою слизових 

оболонок і мікробіотою людини відіграє суттєву роль у підтримці гемостазу 

слизових. Тому терапевтичні підходи, що націлені на модуляцію імунної 
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системи слизових оболонок кишечника за допомогою пробіотиків, можуть 

вважатися цікавим інструментом для лікування різної імунопатології людини 

[106, 129, 131, 135, 137].  
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ВИСНОВКИ 

 

1. У дисертаційній роботі вирішено актуальну наукову задачу, яка 

полягає у з’ясуванні клінічно-патогенетичних особливостей пептичної 

виразки шлунка та дванадцятипалої кишки, асоційованої з токсигенними 

штамами Helicobacter pylori, за її поєднання з артеріальною гіпертензією і 

цукровим діабетом типу 2 і підвищенні ефективності протигелікобактерної 

терапії шляхом застосування комбінованого пробіотика. 

2. Встановлено, що генотип cagA+vacA+ Helicobacter pylori найчастіше 

виявлявся серед хворих на хронічний неатрофічний гастрит у поєднанні з 

артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2 (63,6%) та серед 

пацієнтів з пептичною виразкою шлунка та дванадцятипалої кишки без 

супутньої патології (52,8%); генотип cagA+vacA- серед хворих на хронічний 

неатрофічний гастрит без супутніх захворювань (30,8%), а генотип cagA-

vacA+ - серед пацієнтів із хронічним неатрофічним гастритом без супутньої 

патології (46,1%) та з пептичною виразкою дванадцятипалої кишки за її 

поєднання з артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 2 (50%). За 

асоціації пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої кишки з генотипом 

cagA+vacA+ Helicobacter pylori, спостерігалася вища частота (92,3%-100%) та 

більша інтенсивність больового синдрому та істотніше (p<0,05) зниження 

якості життя. Водночас за наявності генотипів cagA+vacA-/cagA-vacA+ 

частіше траплявся (84,6%-100%) і був більш вираженим диспепсичний 

синдром. 

3. Вплив токсигенних штамів гелікобактерної інфекції призводить до 

більш виражених морфологічних змін у носіїв cagA+vacA+, ніж у носіїв 

cagA+vacA- або cagA-vacA+, які характеризуються вищим відсотком судин з 

явищами десквамації ендотелію, підсиленням альтерації судин шляхом 

зменшення об’єму ядер ендотеліоцитів на фоні підвищеного коефіцієнту 

варіації розподілу ядерного хроматину в ядрах ендотеліоцитів як у пацієнтів з 

пептичною виразкою шлунка, так і з пептичною виразкою дванадцятипалої 
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кишки, особливо за їх поєднання з артеріальною гіпертензією та цукровим 

діабетом типу 2. За наявності cagA+vacA+ суттєвіше, ніж при cagA+vacA- або 

cagA-vacA+, знижується оптична густина PAS-реакції в поверхневому слизу 

шлунка та в клітинах брунеровських залоз дванадцятипалої кишки, що 

свідчить про порушення процесів слизоутворення, яке поглиблюється за 

приєднання артеріальної гіпертензії та цукрового діабету типу 2. 

4. Поєднання пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої кишки, 

асоційованої з Helicobacter pylori (генотип cagA+vacA+), із артеріальною 

гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 супроводжується найістотнішим 

підвищенням вмісту прозапальних цитокінів у сироватці крові (ІЛ-6 - у 12,2 

раза, ІЛ-12 – у 6,6 раза, ІЛ-18 – у 7 разів), за одночасного суттєвого зниження 

рівня ІЛ-10 (на 44,5%), що зумовлено, насамперед, поглибленням проявів 

запальних реакцій у слизовій оболонці шлунка та дванадцятипалої кишки 

(підтверджується збільшенням рівня запальної інфільтрації 

поліморфноядерними лейкоцитами, набряку строми, стазу крові і сладжу 

еритроцитів, крововиливів у строму). 

5. Під час загострення пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої 

кишки за її поєднання з артеріальною гіпертензією та цукровим діабетом типу 

2 та асоціації з генотипом cagA+vacA+ Helicobacter pylori, спостерігаються 

більш виражені, ніж за пептичної виразки без супутньої патології та 

асоційованої з генотипами cagA+vacA-/cagA-vacA+ Helicobacter pylori, 

порушення функціонального стану ендотелію (зростала кількість 

десквамованих ендотеліоцитів у 6,6 раза; підвищувався вміст ендотеліну-1 у 

сироватці крові – в 2,3 рази; збільшувався вміст sVCAM-1 у 4,2 рази), 

суттєвіші зміни гемокоагуляції та фібринолізу, протеолітичної активності 

плазми крові, ліпідного спектру крові, морфо-функціональних властивостей 

еритроцитів, оксидантно-протиоксидантного гомеостазу. 

6. Застосування комбінованого пробіотика (Bifidobacterium, 

Lactobacillus, Enterococcus) одночасно з різними схемами 

протигелікобактерної терапії (стандартною потрійною терапією, 
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квадротерапією на основі препаратів вісмуту, послідовною терапією, терапією 

«порятунку») у хворих на пептичну виразку шлунка та дванадцятипалої кишки 

у поєднанні з артеріальною гіпертензією і цукровим діабетом типу 2 сприяє 

більш ефективному усуненню порушень цитокінового профілю (зменшується 

вміст ІЛ-6, ІЛ-12, ІЛ-18 у сироватці крові на тлі суттєвого підвищення рівня 

ІЛ-10), функціонального стану ендотелію (суттєво знижуються рівень 

sVCAM-1, ЕТ-1, кількість десквамованих ендотеліальних клітин), розладів 

гемокоагуляції та фібринолізу, збільшенню ступеня ерадикації Helicobacter 

pylori (з 71,4% до 87,1% - при застосуванні на тлі стандартної потрійної терапії 

та квадротерапії; з 75% до 85,7% - при застосуванні на тлі послідовної терапії), 

покращанню якості життя пацієнтів. Водночас спостерігається суттєвіше, ніж 

за ізольованого призначння ерадикаційної терапії, зменшення інтенсивності 

запального процесу, явищ десквамації епітеліальних структур, порушень 

мікроциркуляції та ендотеліальної дисфункції з одночасним підсиленням 

слизоутворення в слизовій оболонці шлунка та дванадцятипалої кишки. 
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ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

 

1. Враховуючи високу частоту виявлення токсигенних (cagA+, vacA+) 

штамів Helicobacter pylori серед пацієнтів з пептичною виразкою шлунка та 

дванадцятипалої кишки за її поєднання з артеріальною гіпертензією та 

цукровим діабетом типу 2, а також ймовірність їх негативного впливу на 

перебіг зазначеної патології доцільним є проведення генотипування 

Helicobacter pylori. 

2. Рекомендується дослідження функціонального стану ендотелію, 

ліпідного профілю сироватки крові, гемокоагуляції та фібринолізу з метою 

прогнозування тяжкості коморбідного перебігу пептичної виразки шлунка та 

дванадцятипалої кишки, артеріальної гіпертензії та цукрового діабету типу 2 

та оцінки ризику виникнення серцево-судинних подій. 

3. З метою підвищення ступеня ерадикації Helicobacter pylori, швидшого 

досягнення клініко-ендоскопічної ремісії, зниження гастроінтестинальних 

побічних ефектів та покращання якості життя у хворих на пептичну виразку 

шлунка та дванадцятипалої кишки, асоційовану з токсигенними штамами 

Helicobacter pylori, поєднану з артеріальною гіпертензією та цукровим 

діабетом типу 2, рекомендується застосовувати комбінований пробіотик 

(Bifidobacterium, Lactobacillus, Enterococcus) по 1 саше двічі на день впродовж 

1 місяця на тлі різних схем протигелікобактерної терапії (стандартної 

потрійної терапії, квадротерапії на основі препаратів вісмуту, послідовної 

терапії, терапії «порятунку»).  
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