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Офirriйного опонента доктора N{едичних наук, професора Булеши Богдана

Днтоновича на дисертацiйну роботу Тка.rук НаталiТ Павлiвни на тему:

<<Клiнiко-патогенетичнi особливостi синдрому неспокiйних нiг у хворих з

дiабетичною полiневропатiс ю, лiкувал ьна такти ка)

Подання на злобуття наукового ступеня кандидата медичних наук

(локтора (liлософiТ) за спецiа-гlьнiстю l4.0 1 . ] 5 HepBoBi хвороби в

спецiалiзовану вчену раду К б1.051.09 Ужгородського нацiонального

унiверситету

1. Актуальнiсть теми дисертацii', iT зв'язок з державними та

галузевими програмами.

Аналiзуючи свою практичну дiяльнiсть (60 poKiB у неврологii) можу

впевнено сказати, що синдром неспокiйних нiг (снн) е найпоширенiшим

руховиN,t розладом. Однак, BiH i надалi залишасться синдро]\4ом про який

малсlвiдомо лiкарям i паrtiентапл. Поки що патофiзiологiя цього синдрому)

лiкрання ше недостатньо вивченi.

ffисертацiйна робота виконана вiдповiдно до плану науково-дослiдних

робlт ДВНЗ кIвано-Франкiвський нацiональний медичний унiверситет) та €

фрагментом комплексноi науково-дослrдноi роботи кафедри неврологii та

нейрохiрургii на тему <Клiнiко-патогенетичнi аспекти дiагностики та

лiкування захворювань нервовоi систсми та обмiну речовин)> (номер

дер}каRноТ ресстрашiТ 01 l 54007 I42). Автор с спiввиконавцем зазначених

нау ково-дослiдних робiт.

2. Ступiнь обгрунтованостi наукових положень, дослiджень,

висновкiв i рекомендацiй, сформульованих у дисертацii'.

!исерташiя виконана на достатньоплу клiнiчному шлатерiалi. Обстехtено

З78 хворих з цукровим дiабетом 1-2 типiв, якi гtеребували на стацiонарноМУ

лiкуваннi у ендокринологiчному вiддiленнi Lвано-ФранкiвсъкоТ обласнОi,



клiнiчноi лiкарнi, неврологiчному та хiрургiчному вiддiленнi Micbkoi

клiнi.rноi лiкарнi Nsl м. Iвано-Франкiвська з 201З цо 2018 роки.

Провеленi обстеженнrI: загально-клiнiчне обстеження (roriHiKo-

електрофiзiологiчнi критерiт дiабетичноi полiневропатii, Мiхtнародна шкаJIа з

визначення ступеня Bax(KocTi синдрому неспокiйних нiг), нейропсихологiчне

дослiдження з використанням опитувальникiв та шк;lJl (лiагностичнi шкали з

вивчення впливу хвороби на сон, соцiальну активнiсть, якiсть життя - шкала

синдромУ неспокiйних нiг-6, ШкZl.,'Iа сонливостi EPWORTH, опитувzLльник

якостi життя); електрофiзiологiчнi дослiдження (iммобiлiзацiйний ТеСТ,

актигра{liя); лабораторне дослiдження з визначенням показникlв

вуглеводного обмiну (глюкоза натще, глiкозилъований гемоглобiн);

статистичне опрацювання результатiв з використанням пакетiв програм

дJIя персончtльного комп'ютера KStatistica 6,0)).

Таким чином, HayKoBi поло>ltення, висновки, практи.lнi рекомендаЦii,

що сформульованi автором в дисертацiйнiй роботi н€Lлежним чиНОМ

обгрунтованi як правильнi по методологiI дослiдженъ ,га i достатнi за обсягом

кiлькостi хворих.

3. СтупiЕь новизни наукових положень, висновкiв, рекомендацiй,

сформульованих у дисертацiii повнота iх викладу в наукових працях.

Наукова новизна дисертацii полягас в тому, що в роботi вlrерше

уточнено поширенiсть СНН у хворих з цукровим дiабетом (ЦД) та

дiабетиqною полiневропатiею (!ПН), встановлено, шо при ЦД 2 типу СНН

зустрiчасться частiше в порiвняннi з хворими з ЦД 1 типу (2З,5О/о проти

0,'79О/о випадкiв вiдповiдно). Вперше, базуючись на результатах клiнiчного та

iнструментalльного обстеження хворих, здiйснено комплексну ошiнку та

анаJIiз характеристик стану пацiентiв, науково обгрунтовано застосування

прамiпексолу та зопiклону у терапiТ пацiснтiв.

Вперше розробленi клiнiчнi критерii диференцiйноi дlагностики у

хворих з ЦД та [ПН.



Вперше розроблено методику диференцiальноТ дiагностики СНН i ДПН
за локалiзацiсю точок турно-аN.fплiтулноТ кхмари>> iнтерференчiйноТ ЕМГ. Так

у хворих з СНFl на фонi ДПН турно-амгlлiтулна (хN4ара)) з вираженою

iнтенсивнiстtо розмlщув,алася у l полi графiка, а у пачiснтiв з ДПН без ознак

СНН вона змiщувалася в сторону бiльшоТ амплiтули i меншоi частоти (4, 7,

[0 поля графiка).

Вперше доказано, що ефект у хворих з СНН може бути при комбiнацii

прамiпексолу та зопiклону.

HaykoBi дослiдження та висновки дисертацiйнот роботи опублiкованi у

l7 наукових працях. С б статей у фахових виданнях, рекомендованих !АК
УкраТни ( l у провiдному закордонному виданнi), 9 тез доповiдей на науково-

практиLIних конференltiях, 2 шатенти Украiни на корисну модель.

4. Важливiсть результатiв дослiдження для науки i практики,

шляхи Тх використання.

Теоретичне значення дисертацiйноi роботи Ткачук Н. ГI. гlолягас в

уточненнi дii прамiпексолу та зопiклону хворим з СНН. Запропонована

методика дiагностики СНН.

Автор пiлкреслюс про необхiднiсть подальшого вивtIення патогенезу та

лiкування СНН у хворих з ДПН.

OcHoBHi положення дисеlэтаuii доповiдались та обговорювались на

науково-практичних конференшiях з мiлснаlэодною участю <Медицина XXI

столiття>> (XapKiB, 20l2 р.), кСучаснi аспекти клiнi.rноi неврологii> (м. IBaHo-

Франкlвськ, 201З, 2014 рр.), III науково-практичнiй конференцii кIнновацii в

нейрохiрургii> (Киiв, 20lб р ), II мiх<народнiй науково-практичнiй

консРеренчlТ <<Терапевтичнi читання: сучаснi аспекти дiагностики та

лiкування захворювань внутрiшнiх органiв> (nn. Яремче, 2016 р.),

мiжнаролних конференuiях у Польшi та Грешii.

Результати дисертацiйноi роботи впровадrкенi в лiкувалъний та

дiагностичний проLtес ендокринологitlного вiддiлення Iвано-Франкiвськоi



обласноi клiнiчноi лiкарнi, неврологiчного вiддiлення MtcbkoT клtнlчноi

лiкарнi NЬ1 м. [вано-Франкiвська, використовуються в педагогiчномУ гrрОшеСi

кафелр неврологiI та нейрохiрургii Iвано-Франкiвського нацiОнальНОГО

медичного унiверситету, Тернопiльського державнОго МеДиЧНОГО

унiверситету, Львiвського нацiонального медичного унiверситету.

Щисертачiя с самостiйним науковим дослiдrкенням автора.

5. Характеристика дисертацiйноi роботи.

ffисертацiйна робота оформлена до вимог наказу МОН Украiни NЬ40

вiд 12.01 .201'7 р, кПро затвердження вимог до оформлення лисерташii>.

!исертаuiйна робота викладена державною мовою на l69 cTopiHKax

друкованого тексту (iз них l l0 cTopiHoK основного тексту), скJlадаеться iз

вступу, оглJIду лiтератури, матерiалу i методiв дослi.дження, роЗдiлiв влаСНИХ

дослiджень, аналiзу та узагzшIьнення отриманих результатiв, висновкiв,

практичних рекомендацiй, списку використаних дх(ерел, що мiстять 2Зб

д}керел iнформачii, з них 38 викладено кирилицею та l98 латиноЮ. Роботу

iлюстровано 30 таблицями, 30 рисунками.

Вступ повно i чiтко доводить актуальнiсть теми дисертацiйноi роботи.

двтор логiчно окр9слюе межу Mix< вiдомими даними та ще не освiтлсними

питаннями, обгрунтовус мету дослiдlкення, що вiдповiдас рiвню

кандидатськоi дисертацii, а тако}к ставить KoHKpeTHi завдання, що необхiднi

для вирiшення поставленоi мети дослiдження.

У вступi методично BipHo означенi об'скт, предмет дослiдх<ення,

правильно вибранi методики дослiдження для досягнення N{ети дисертацiйноl

роботи. Конкретно визначено практичЕе значення i наукова новизна роботи,

а також наданi вiдомостi щодо апробаlrii та впровадження результатiв

дослiд;кення в лiкувальну практику. Особистий внесок дисертанта

визначагIьний.

У розлiлi l кОгляд лiтератури> здобувач глибоко i всебiчно оцiнила

ocHoBHi етапи наукових дослiджень щодо теми дисертацiТ, проаналiзувала



ДОСТатнЮ кiлькiсть наукових робiт з предмету дослlдrtення, узагzlJIьнила i

висвiтлила ocHoBHi HayKoBi напряN,lки, що потребують подальшого вивчення.

Огляд лiтератури добре сприймасться, пiдкреслю€ широку обiзнанiстъ

злобувача з TeN{tl дисертацiйноТ роботи, пiдкреслюс i.i ерулицiю.

злобувач опрацювала велику кiлькiсть лiтератури вiтчизняних та

iноземних aBTopiB, що допомогло iй глибоко проаналiзувати стан обраноi

теми.

fiругий розлiл <Матерiали i методи обстеження)) здобувач починае iз

загальноI характеристики хворих, де вiдзнача€, що проведено опитування З78

хворих з ЦД l l 2 тигriв. Контрольна група - 25 практично здорових осiб. BiK

хворих становив 29-65 poKtB, Перераховуються ocHoBHi симптоми СНН. У
пiлрозлiлi <методи обстеження> вказусться, що проводилось клiнiко-

неврологiчне обстеяtення iз застосуванням електронейромiографii,

дiагностичнi шкали СНН, опитувilJIьник якостi }I(иття, шкчlrти сонливостi

Epwortlr, ресстрачiя ЕМГ, гlроведено т}рно-амплiтулний аналiз

lнтерференцiйноi поверхневоi ЕI\4r, який заснований на спiввiдношеннi

кiлькостi поворотiв (TypHiB) rнтерференцii ЕI\4Г до середньоТ амплiтули

iнтерференцiйноТ кривоi, Провелена актиграфiя за допомогою гомiлкового

акселерометра еZ4ЗO-Сlшоr}оs. N4oHiTop приладу мiстить п'сзоелектричний

датчик для запису фiзичного руху. Статисти.rну обробку отриманих

результатiв проведено з використанням пакету статистичного аналiзу даних

Statistica 6.0 MS Excel 2010.

Пр" лiкуваннi хворих з ДПН 2l1 пацiснтiв отрима,ти стандартне

лiкування згiдно наказiв охорони здоров'я вiд 21.12.20,12 р, J\"qi118 кПро

затвердження протоколiв надання медичноi допомоги при цукровому дiабетi

2 типу)) та Jrl'эl02l вiд 29,12.20l4 р кУнiсРiкований клiнlчний протокол

первинноТ, екстренноТ, вторинFIоТ (спешiалrзованоi) та третинноi

(високоспецiалiзованоi) медичноТ допомоги хворим на цукровий дiабет 1

тиtrу)).



Видiленi З групи лiкування хворих з СНН на фонi дiабетичноТ

полiневропатii:

I група (3l хворий) отрима_гlи праttлiпексол;

Il група (3l хворий) отримали зопiклон;

IIl група (З0 хворих) отримали прамiпексол i зопiклон,

В розлiлi 3 кОсобливостi клiнi.tного перебiгу синдрому неспокiйних нiг

у хворих з дiабетичною полlневропатiею> автор вказус, що обстежено 2l 1

хворих на ЦД l -2 типiв, ускпаднений ДПН

Вираженiсть клiнittних симптомiв залежить вiд стадii ДПН
Так у хворих першоi стадiТ було значно менше си]\,lптомiв, нiж у хвOрих

TpeTboi стадii.

Так, якщо xBopi з першою стадiсю вiдчували тiльки дискомфорт у

кiнцjвках, то при 2-3 стадii вiдмiчали поколювання, свербiлt, витягуванFIя,

скручування, затерпання нiг.

як показали результати дослiджень автора с багато спiльних симптомiв

у хворих з СНН i ДПН.

Встановлено, що СНН i ДПН посднують TaKi симптоми: парестезil'

нижнlх кlнцlвок, бiль в ногах.

критерii скарг при СНН i ДПН

Автор дас лиференцiально-дiагностичнi

TaKi скарги, як частi нiчнi пробулження, недостатнiй сон, налп,riрна

рухова активнiсть, судоми литкових м'язiв, рухи кiнцiвок yBl cHi,

необхiднiсть у ходьбi вночi, поява скарг при тривal'lому сидiннi, сонливiсть

вдень - типовi симптоми СНН i дуrке рiдко бувають при fiПН.
Автор приводитъ мiжнародну шкалу рiзних ступенiв важкостi СНН.

Так у хворих з легким ступенем ломiнують скарги на неприемнt

вiдчуття у ния<нiх кiнцiвках, надмiрну рухову активнiсть та утруднене

засинання,

У хвОРих з помiрни]\l ступенем СНН з'являються рухи кiнцiвкапли yBi

cHi, частi нiчнi прсlбулження Liерез налмiрнr рухи, виникас необхiднiсть у

ходьбi вночi через дискомфорт в ногах, мас мiсце денна сонливiсть.



Хворих з важким та дуже вах(ким ступенJIми СНН турбува"гrи

вищеописанl скарги, однак симптоми починаJIи з'являтись i в денний час, i

HaBiTb зранку. Тривалiсть захворювання у цих хворих була значно довшою

(до l0 poKiB), нiж у хворих з легким та помiрним стуIIенями СНН. У цих

хворих появлялась тривожнiсть, вони не змогли розслаблятись i вiдпочивати,

Таким чином, для СНН е симптоми не xapaкTepHi для ДПН, а саме:

рухи кiнцiвок yBi cHi, необхiднiстъ у ходьбi вночi, частi нiчнi пробудженIuI та

денна сонливiсть.

При опитуваннi хворих з СНН на фонi ДПН за клiнiчними шкалами до

лiкування виявлено статистично вiрогiдне вiдхилення вiд показникiв норми

шкчlJI та залежнiсть вираrкеностi даних дiагностичних шкал вiд ступеня

BmKKocTi СнН.

Для оцiнки впливу хвороби на сон, соцiаJIьну активнiсть, якiсть життя

BciM хворим з СНН на фонi ДПН рекомендовано проводити опитування за

шкалами СНН-6, опитуваJrъником якост1 життя при СНН, шкаJIою сонливостi

Epworth.

У роздiлi 4 представленi результати електрофiзiологiчних методiв

дослiдження у хворих з СНН на фонl дiабетичноi. полiневропатii,

Так, результати iммобiлiзацiйного тесту показали, що при визначеннi

iндексу pyxiB встановлено вiрогiдну рiзницю мiж контрольною групою та

х,ворими з СНН на фонi ДГrН за допомогою рангового критерiя MaHHa-YiTHi,

При визначеннl кlлькостl pyxiB впродовж 1 години проведення

iммобiлiзацiйного тесту виявлено, щ0 у хворих з СНН на фонi ДШН

перiоличнi рухи кiнцiвок спостерiгzlлися частiше в ocTaHHi 30 хвилин, на

вiлмiну вiд гrрактично здорових осiб, у яких кiлькiсть перiодичних pyxiB

кiнцiвок у першi i ocTaHHi 30 хвилин тесту були однаковими,

Слiд вiдмiтити, що турно-амплiтулний аналiз у хворих з СНН на фонi

ДПН наблих<ався до показникiв контрольноi' групи.

Пр" проведеннi актиграфii у хворих з СFIН на фонi ДПН та у
практично здорових осiб виявлено вiрогiлну рiзничю мlж кlлькlстю



перiодичних pyx.lB кlнцlвоI( пlд час сну у дослiдя(уваних груп, а саме медtагtа

перiодичних pyxiB кiнцiвок пiд час сну у здорових осiб становила 22, проти

125 у хворих з СНН на фонi ДПН

Встановлено також, шо збiльшення ttiлькостi перiоличних pyxiB

КiНЦiвок пiд .1n. сну залежи,гь вiд ступеня BaxtKocTi снн.
У розлiлi 5 <Результати комплексного лiкування хворих з СНН на фонl

ДПН прамiпексолом та зопlклоном) наведенi результати лiкування

гrрамiпексолом та зопiклоном хворих з СНН на фонi ДПН, якi були

рандомiзованi на З групи за призначеним лiкуванням шляхом використання

випадкових чисел.

I група (31 хворий) - призначали лрамiпексол;

II група (31 хворий) - призначапи зопiклон;

III група (30 хворих) - признаtlали прамiпексол i зопlклон,

Серелнiй BiK хворих першоi групи склав 55 poKiB, другоi - 54, TpeTboi -
54 роки.

За статевим розподiлом у i групi було 6|,ЗО/о чоловiкiв та38,79ОА x<iHoK;

у Il вiлповiдно 59,|о/о i 41,9o/o; у IlI * 60% i 40%,

За ступенем BDKKocTi, згiдно МiжнародноТ шкали СНН, розполiл по

групах був: перша група - легкий ступiнь спостерiгався у З (9,7О^)" помiрний

стlлпiнь у 2з ('74,2о^), ваккий у 5 (16,1%) хворих; друга група легкий

ступiнь у 4 (l2,9o,h), помiрний у 22 (70,97о), важкий у 4 (12,9%) i духсе ваяtкий

у 1 (З,2О/о) хворого. т?етя група * легкий ступiнь у З (l0,0?6), помillний у 24

(80,0%), вах<кий у 3 (10,0%) та дуже важкий у l (3,3%) хворого.

Оцiнюючи показники пiсля проведеноi терапiТ виявлено, що

найефективнiшим лiкування було у хворих TpeTboi групи.

оцiнrсlю.Iи показники шкали якостi }киття п,ри СНН гrа ЗO-й день пiсля

лiкування спостерiгалсlся достовiрне пiдвищення irrдексу шкали у хворих lIl
групи в порiвняннi з даними на поtlатку лiкування.



Пр" проведеннi актиграсРii у хворих трьох груп на фонi лiкування

вiдмiча-гlося вiрогiдне зN.{еншення кiлькостi перiоличних pyxiB пiд LIac сну у
кворих I1I групи у порiвняннi з I i Il групами.

Вивчаючи динамiку iммобiлrзацlйного тесту було вiдмiчено, шо пiсля

4-х ти>ttневого лiкування медiана кiлькостi pyxiB у I групi зменшилася на

41,9o/o, а у IlI - на J З,2Yо.

При визначеннi середнього iнтервалу пriя< рухами вiдмiчено вiрогiлну

рiзницю на фонi лiкування у Bcix обстежених групах. У хворих I групи

медiана iнтервалу MiTc рухами збiльшилася на 45,2О/о (р<0,05), у III групi на

'/6"2О/о (р<0,05).

У роботi вiдзначено, що якшо признаLlити хворим з СНН при !ПН два

препарати прамiпексол l зопiклон, то на З-4-й тиждень пiсля Тх прийому

знаt{но покрашусться стан хворих: зменшуетъся кiлькiсть перiодичних pyxiB

пiд ..12. сну, покращуються показники актиграфiТ та iммобiлiзацiйного тесту.

У розлrлi кАналiз i узагальнення результатiв дослiдження) пiдводяться

пiдсумки отриманих результатiв. Пошукач вiдзначас, що дiагностика СНН

повинна пiдтверлитися показниками актиграфii, показниками шкztJIи якостi

}Itиття, даними iммобiлiзацiйного тесту.

Результати проведеного дослiд>кення показали, що преrrарати

прамrпексол i зопiклон позитивно впливак)ть на хворих з СНН. Пiд впливом

запропонованоТ терапiТ спостерiгали :]начне зменшення кiлькостi перiодичних

pyxiB кiнцiвками.

Виходячи з цього автор рекомендус застосовувати у хворих з СНН на

фоrri /[ПН lti перепарати

У розлiлi кАна-гriз та узагаJIьнення результатiв дослiдrкення))

дисертантка наводи,ть пiдсумки виконаноi науковоI роботи, розставляе

логiчнi акценти по вагомих проблемах, шо вивчались, наводить принциповi

фрагменти аналiзу власних дослiджень, зBel)Tac увагу на практичне знатIення

роботи. Цей роздiл дисертацii демонструс професiйну зрiлiсть, наукову



r

квалiфiкатtiк,l здобувача, високий теоретичний ptBeнb l практичне значення

дисертацiйноТ роботи Ткачук Н, П,

висновки дисертачii (у кiлькостi 8) повнiстю обгрунтованi, випливають

зi зплiсту роботи, iз поставленоi N4ети та завдань дослiд}кення.

практ.и.tнi рекомендацiт шодо використання результатiв дослiд)Iiення ts

профiлакти,tнiй та клiнiчнlй практишi завершують викладення дисерташiТ,

достовiрно обгрунтованi, сформульован1 чlтко та грамотно.

ТакиМ чином, мета, що поставлена в дисерТацiйнiЙ роботi здобувачеNI

TKa.tyK Н, П. досягнута. Поставленi завдання вирiшенi повнiстю,

змiст автореферату повнiстю вiлображас ocHoBHi пололсення дисертачrт

та iI результати. Текст автореферату i дисертацiт iденти,тний.

в прочесi рецензування дисертацiйнот роботи Ткачук н, п,

принципових зауважень не виявлено. Мають п.лiсце поодинокi помилки пl)и

комп'ютерн()мУ наборi текстУ дисертацii, забагато сI{орочень, zlJle - це право

автора.

наведенi заува}кення не впливаютъ на позитивну очiнку дисертацiйнот

роботи здобувача, шо мiстить вркливi положення як для практиtIного лiкаря,

так i для науковця, справля€ врая(ення добре обмiркованоl ],а ретельно

виконаноТ науковоТ праui.

в порядку дискусii вваrкаю за необхiднiсть поставити до дисертантки

декiлька питань:

l, LIи мо>кна призначати ,]апропонованi вами препарати при СНН не

дiабет,ичного генезу?

2. Як на BaIIIy Думку, снН - це синдром чи хвороба?

з. Як ви вважа€те снН мо}кна повнiстю вилiкувати?

Висновок.

ffисертаrriйна робота Ткачук Наталii Павлiвни на тему <<клiнiко-

патогенетичнi особливостi синдрому неспокiйних нiг у хворих з

дiабетичгIою полiневропатiсю, лil<увальна тактика)) с аIOуаJIьною,



завершеною науковою працею, яка tIропонус органам охорони здоров'я

нову методику лiкування СНН. Вiдомо, що СНН лiкусться важко.

Актуа,тьнiстъ теми дисертацiйноi роботи, наукова новизна, теоретичне i

практичне значення Ti, високий методичний piBeHb, обсяг проведених

дOслiдя(ень, достовiрнiсть отриманих результатiв, обгрунтованiсть наукових

дослiдя<ень, висновки та рекомендацii дозволяють вва}кати, що

дисертацiйна робота Ткачук Ната,riТ Павлiвни вiдповiдас вимогам п. 11

<Порядку присудя(ення наукових ступенiв i присвоення вченого звання

старшого наукового спiвробiтника) затверд>ltеного Постановою NЬ567

Кабiнету MiHicTpiB Украiни вiд 24.07.20l3 р, iз змiнами внесеними

гIостановою Кабiнету MiHicTpiB Украiни Nаб56 вiд 19.08,15 р,, а саме

дисертант як квалiфiкований лiкар-невролог, науковець заслуговус

присудх(енFIя наукового ступеня кандидата медиLIних наук за спецiальнiстю

l4.0l 15 - HepBoBi хвороби.
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