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АНОТАЦІЯ 

Личман В.О. Застосування кріоконсервованої плаценти в комплексному 

лікуванні флегмон щелепно-лицевої локалізації. Кваліфікаційна наукова праця 

на пpавах pукoпису. 

Дисеpтація на здoбуття ступеня дoктopа філoсoфії з галузі знань 22 – 

Oхopoна здоров’я, за спеціальністю 221 – Стоматологія. Підготовка відбувалася 

в Полтавському державному медичному університеті МОЗ України, 2023 рік. 

Захист відбудеться в разовій спеціалізованій вченій раді Полтавського 

державного медичного університету МОЗ України, Полтава, 2023 рік. 

Обґрунтування вибору теми дослідження. Одонтогенні флегмони 

щелепно-лицевої локалізації, незважаючи на бурхливий розвиток 

стоматологічної науки, залишаються поширеною патологією, а їхня частка 

складає від 40% до 60% загальної кількості пацієнтів щелепно-лицевих 

стаціонарів. Високий ризик розвитку ускладнень гнійно-запальних процесів і 

час, необхідний для лікування й реабілітації таких пацієнтів, зумовлюють 

необхідність оптимізації хірургічної та медикаментозної терапії пацієнтів цієї 

групи. На перебіг репаративних процесів організму посилено впливають 

циркадні ритми, індивідуальні для кожного пацієнта. Недостатньо вивчено і 

вплив часу проведення оперативного втручання відповідно до хронотипу 

пацієнта. 

У процесі комплексного лікування багато науковців і клініцистів вважають 

за потрібне використовувати препарати антиоксидантної та антигіпоксантної дії, 

які оптимізують процеси репарації ран. Тому, на нашу думку, застосування 

препарату кріоекстракту плаценти може сприятливо впливати на оптимізацію 

перебігу гнійно-запального процесу, прискорювати процеси очищення гнійної 

рани та її епітелізації.  

Наукова новизна poбoти полягає в поповненні наукових даних щодо 

експресії мРНК серед генів позитивної та негативної ланок регуляції 

периферичного молекулярного годинника в пацієнтів із ранковим і вечірнім 

хронотипами. Установлено, що показники експресії мРНК гена Сlock уранці та 
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ввечері достовірно не відрізняються (р= 0,12084), а експресія мРНК гена Вmal1 

має достовірну різницю від ранкової. Експресія мРНК генів негативної ланки 

регуляції зранку достовірно підвищується в гена Вmal1 (p=0,0063), а в гена Сlock 

достовірних змін експресії мРНК не зафіксовано. Установлено, що в пацієнтів із 

ранковим хронотипом спостерігається статистично значуще підвищення рівнів 

ранкової експресії мРНК генів Рerl і Сry1 та достовірне підвищення вечірньої 

експресії гена Bmal1. 

Уперше вивчено динаміку якісних змін показників клітинного складу 

ранового вмісту гнійної рани в пацієнтів із ранковим і вечірнім хронотипами. 

Установлено, що час проведення оперативного втручання залежно від циркадних 

ритмів пацієнта впливає на перебіг післяопераційного періоду, особливо на 

процеси епітелізації ран. Доведено, що в пацієнтів, прооперованих із 

урахуванням їхнього хронотипу й рівня експресії мРНК, кількість незмінених і 

змінених еритроцитів у середньому на 16-18% вірогідно менша в поверхневих 

біоптатах ран. Вивчено динаміку кількості нейтрофільних гранулоцитів, яка 

свідчить про ранні строки переходу стадії ранового процесу із запальної в 

регенераторну в середньому на 1,5 доби. 

Отримано нові наукові дані щодо динаміки біохімічних показників крові 

при застосуванні стандартного протоколу і протоколу з доповненням у лікуванні 

пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої локалізації з ранковим і вечірнім 

хронотипами. Установлено, що найсуттєвіших змін маркери перекисного 

окислення ліпідів зазнавали в обох клінічних групах у порівнянні з контрольною 

з найбільшими змінами в 2-й клінічний групі, в якій стандартне лікування 

доповнювалося внутрішньовенним уведенням кріоекстракту плаценти. 

Установлено, що активність СОД достовірно підвищується на 15,7% у пацієнтів 

із ранковим хронотипом і на 14,9% – із вечірнім з одночасним достовірним 

зниженням активності каталази еритроцитів на 51,5% і 56,1% у пацієнтів із 

вечірнім і ранковим хронотипами відповідно. Найбільш виразно спостерігається 

залежність маркерів ПОЛ від відповідності часу оперативного втручання 

циркадному ритму пацієнтів у 2-й клінічній групі з фіксуванням найбільших 
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значень щодо активності СОД і каталази. Найвиразніші зміни в зниженні рівня 

С-реактивного білка спостерігаються у 2-й клінічній групі, а залежність цього 

показника від відповідності часу втручання і хронотипу встановлено на 5-й і 7-й 

день післяопераційного періоду і в клінічних, і в контрольній групі. 

Вивчено динаміку клінічних показників перебігу регенеративних процесів 

у гнійних ранах пацієнтів із флегмонами ЩЛЛ при застосуванні стандартного 

протоколу і протоколу з доповненням залежно від хронотипу. Установлено, що 

серед показників загального стану пацієнтів найбільші зміни відбуваються в 2-й 

клінічній групі, особливо в показника П-1.3 на 5-ту добу лікування. Залежність 

цього показника від хронотипу не встановлено. Доведено, що серед усіх 

досліджуваних клінічні показники в гнійній рані у 2-й клінічній групі достовірно 

знижуються, особливо на 7-му добу спостережень: на 1,15%, 1,08% і 1,18% 

відносно першої доби після оперативного втручання відповідно. Дана динаміка 

мала місце у 87,2% випадків у пацієнтів із ранковим хронотипом, прооперованих 

зранку, і в 74,7% пацієнтів із вечірнім хронотипом, прооперованих у вечірній час. 

Практичне значення. Упровадження модифікованої стандартизованої 

таблиці оцінки загальних змін, локальних змін і клінічних змін у гнійній рані у 

хворих із флегмонами щелепно-лицевої локалізації в клінічну практику дозволяє 

швидко і точно оцінити ефект від застосування протоколу надання медичної 

допомоги з доповненням (Реєстраційна картка технології № 0621U000085. 

Технологія клінічної оцінки репаративного процесу в гнійній рані / заяв. Д.С. 

Аветіков, К.П. Локес, В.О. Личман, В.В. Микитенко; власник Полтавський 

державний медичний університет. – № Держреєстрації НДДКР : 0119U102862. – 

Дата реєстрації : 11-10-2021). 

Застосування молекулярно-біологічних досліджень щодо визначення рівня 

експресії матричної РНК генів периферичних молекулярних годинників у 

пацієнтів із флегмонами ЩЛЛ залежно від хронотипу дозволяє за можливості 

обрати оптимальний час для оперативного втручання й оптимізувати 

консервативне лікування в післяопераційний період, що достовірно прискорює 

репаративні процеси.  
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Аналіз цитограм у різні терміни післяопераційного періоду дозволяє 

оцінити ефект запропонованого консервативного лікування і за необхідності 

провести його корекцію. Найбільш вагомі зміни, за нашими даними, 

відбуваються на третю добу спостереження. Нами підтверджено дані літератури 

щодо наявності в цитограмах пацієнтів із ранковим хронотипом, прооперованих 

у першу половину доби, значної кількості поліморфноядерних лейкоцитів. У 

пацієнтів із вечірнім хронотипом цитограма характеризується своєю 

однорідністю відносно попередньої групи з відсутністю нейтрофільних 

гранулоцитів, але наявністю оксифільно забарвлених пучків фібрину, що мають 

волокнисту структуру. Аналіз цитограм пацієнтів із різними хронотипами та 

прооперованих і відповідно, і невідповідно до циркадного ритму, свідчить про 

різні ступені диференціації клітин, їхній різний кількісний і якісний склад та є 

безумовною доказовою базою доцільності не тільки врахування хронотипу 

пацієнта, а й вибору часу оперативного втручання залежно від циркадного ритму 

для уникнення десинхронозів.  

Нами було вивчено такі маркери ПОЛ: уміст малонового діальдегіду, 

активність ферментів супероксиддисмутази і каталази. Як елемент доказової 

бази ефективності застосування авторської методики слід зазначити, що на 7-му 

добу післяопераційного періоду активність каталази спостерігається нижчою від 

її початкового рівня в середньому на 8,5%, 9,0%, 8,9%, 7,5% відповідно до всіх 

4-х підгруп 1-ї та 2-ї клінічних груп. Залежність зниження показника 

С-реактивного білка від хронотипу виявлено в пацієнтів 1-ї та 2-ї клінічних груп 

із єдиною різницею: достовірне зниження вмісту цього показника відносно 

аналогічних підгруп та інших груп у середньому на 21,3% зафіксовано в 

пацієнтів 2-ї групи, особливо в осіб із ранковим хронотипом, прооперованих у 

першій половині доби. Розробка й упровадження авторського методу 

комплексного лікування пацієнтів із флегмонами ЩЛЛ дозволяє покращити 

функціональний і косметичний ефекти після оперативного втручання зі 

зменшенням кількості ліжко-днів у середньому на 1,47 доби і скоротити час 

непрацездатності таких пацієнтів. 
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ANNOTATION 

Lychman V. O. Use of cryopreserved placenta in complex treatment of 

phlegmons of maxillofacial localization. Qualification scientific paper on the basis of 

the manuscript. 

Dissertation for the degree of Doctor of Philosophy in the field of 

knowledge 22 - Comprehensive education, specialty 221 - Dentistry. The training was 

carried out at the Poltava State Medical University of the Ministry of Health of Ukraine, 

2023. 

The defense will take place in the one-time specialized scientific campus of the 

Poltava State Medical University of the Ministry of Health of Ukraine, Poltava, 2023 

p. 

Consideration of the choice of the research topic. Odontogenic phlegmons of 

the maxillofacial localization, despite the rapid development of dental science, are a 

widespread pathology, and their share is from 40% to 60% of the total number of 

maxillofacial inpatients. The high risk of developing complications of purulent-

inflammatory processes and the time required for the treatment and rehabilitation of 

such patients necessitates the optimization of surgical and drug therapy for this group 

of patients. Circadian rhythms, which are individual for each patient, have a significant 

impact on the course of the body's reparative processes. The influence of the time of 

surgical intervention according to the patient's chronotype is insufficiently studied. 

In the process of complex treatment, many scientists and clinicians consider it 

necessary to use drugs with antioxidant and anti-hypoxanthine effects, which optimize 

wound repair processes. Therefore, in our opinion, the use of the placenta croextact 

drug can have a positive effect on optimizing the course of the purulent-inflammatory 
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process, speeding up the processes of cleansing the purulent wound and its 

epithelization. 

The scientific novelty of the work consists in supplementing scientific data on 

mRNA expression among the genes of the positive and negative regulation link of the 

peripheral molecular clock in patients with morning and evening chronotypes. It was 

established that the indicators of mRNA expression of the clock gene in the morning 

and the night before are not significantly different (р= 0.12084), and the expression of 

mRNA of the bmal1 gene has a significant difference from the morning. The mRNA 

expression of genes of the negative link of morning regulation significantly increases 

in the bmal1 gene (p=0.0063), while no significant changes in mRNA expression were 

recorded in the clock gene. It was established that in patients with a morning 

chronotype, there is a significant increase in the morning expression levels of perl and 

cry1 gene mRNA, and a significant increase in the evening expression of the bmal1 

gene. For the first time, the dynamics of qualitative changes in indicators of the cellular 

composition of the wound content of a purulent wound in patients with morning and 

evening chronotypes were studied. It was established that the time of surgical 

intervention, depending on the circadian rhythms of the patient, affects the course of 

the postoperative period, especially the processes of epithelization of wounds. 

It has been proven that in operated patients, taking into account their chronotype 

and the level of mRNA expression, the number of unchanged and changed erythrocytes 

is on average 16-18% lower in superficial wound biopsies. The dynamics of changes 

in the number of neutrophil granulocytes were studied, which indicates the early stages 

of the transition of the stage of the wound process from the inflammatory to the 

regenerative one by an average of 1.53 days. 

New scientific data were obtained on the dynamics of changes in biochemical 

blood parameters when using the standard protocol and the protocol with an addition 

in the treatment of patients with maxillofacial phlegmons with a morning and evening 

chronotype. It was found that the lipid peroxidation markers underwent the most 

significant changes in both clinical groups in comparison with the control group with 
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the greatest changes in the 2nd clinical group, in which standard treatment was 

supplemented with intravenous administration of placenta cryoextract. 

It was established that the activity of SOD increases reliably by 15.7% in patients 

with the morning chronotype and by 14.9% with the evening chronotype, with a 

simultaneous reliable decrease in the activity of erythrocyte catalase by 51.5% and 

56.1% in patients with the evening and morning chronotype, respectively. The most 

clearly observed dependence of LPO markers on the compliance of the time of surgical 

intervention with the circadian rhythm of patients in the 2nd clinical group with the 

highest values for the activity of SOD and catalase. 

The most pronounced changes in the decrease in the level of C-reactive protein 

are observed in the 2nd clinical group, and the dependence of this indicator on the 

appropriateness of the intervention time and chronotype was established on the 5th and 

7th day of the postoperative period, both in the clinical and in the control group. 

The dynamics of clinical indicators of the course of regenerative processes in 

purulent wounds of patients with SCL phlegmons were studied when using the standard 

protocol and the protocol with supplementation depending on the chronotype. 

It was established that among the indicators of the general condition of patients, 

the greatest changes occur in the 2nd clinical group, especially in the P-1.3 indicator 

on the 5th day of treatment. The dependence of this indicator on the chronotype has 

not been established. Among the clinical indicators of local changes in the wound, it 

was recorded that in the 2nd clinical group, the P-2.2 indicator was on the 5th day of 

the postoperative period in 83% of cases with the morning chronotype operated on in 

the morning. 

It has been proven that among all studied clinical indicators in the purulent 

wound in the 2nd clinical group significantly decreases, especially on the 7th day of 

observation, by 1.15%, 1.08% and 1.18% relative to the first day after surgery, 

respectively. This dynamic occurred in 87.2% of cases in patients with a morning 

chronotype operated on in the morning and in 74.7% of cases in patients with an 

evening chronotype operated on in the evening. 
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 Practical meaning. The introduction of a modified standardized assessment 

table of general changes, local changes and clinical changes in a purulent wound in 

patients with maxillo-facial phlegmons into clinical practice allows for a quick and 

accurate assessment of the effect of the application of the medical aid protocol with 

supplementation. (Technology registration card No. 0621U000085. Technology of 

clinical evaluation of the reparative process in a purulent wound / application. D.S. 

Avetikov, K.P. Lokes, V.O. Lychman, V.V. Mykytenko; owner Poltava State Medical 

University. - no. State registration of research and development: 0119U102862. – Date 

of registration: 11-10-2021.) 

The use of molecular biological studies to determine the expression level of 

matrix mRNA of peripheral molecular clock genes in patients with SCL phlegmons, 

depending on the chronotype, makes it possible to choose the optimal time for surgical 

intervention and to optimize conservative treatment in the postoperative period, which 

reliably accelerates reparative processes. 

Analysis of cytograms at different times of the postoperative period allows to 

evaluate the effect of the proposed conservative treatment and, if necessary, its 

correction. According to our data, the most significant changes should be noted on the 

third day of observation. We confirmed the literature data regarding the presence of a 

significant number of polymorphonuclear leukocytes in the cytograms of patients with 

a morning chronotype operated on in the first half of the day. 

In patients with an evening chronotype, the cytogram is characterized by its 

homogeneity in relation to the previous group, with the absence of neutrophilic 

granulocytes, but the presence of oxyphil-stained fibrin bundles with a fibrous 

structure. The analysis of cytograms of patients with different chronotypes and those 

operated both in accordance and not in accordance with the circadian rhythm indicates 

a different degree of cell differentiation, their different quantitative and qualitative 

composition and is an unconditional evidence base for the feasibility of taking into 

account not only the patient's chronotype, but also the choice of the time of surgical 

intervention depending on his circadian rhythm to avoid desynchronosis. 
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We studied the following POL markers: malondialdehyde content, activity of 

enzymes, superoxide dismutase and catalase. As an element of the evidence base for 

the effectiveness of the application of the author's method, it should be noted that on 

the 7th day of the postoperative period, catalase activity is observed to be lower than 

its initial level by an average of 8.5%, 9.0%, 8.9%, and 7.5%, respectively to all 4 

subgroups of the 1st and 2nd clinical groups. The dependence of the decrease in the C-

reactive protein index on the chronotype was noted in patients of the 1st and 2nd 

clinical groups with the only difference that a significant decrease in the content of this 

indicator relative to similar subgroups and other groups, on average by 21.3%, was 

recorded in the patients of the 2nd group, especially in persons with morning sickness 

chronotype operated in the first half of the day. 

The development and implementation of the author's method of complex 

treatment of patients with SCL phlegmons allows to improve the functional and 

cosmetic effect after surgery with a decrease in the number of bed days by an average 

of 1.47 days and to reduce the time of incapacity for work of these patients 

Key words: phlegmon, adenophlegmon, chronotype, maxillofacial area, 

inflammatory processes, odontogenic diseases, Per1, Сry1, cryopreserved placenta. 
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ВСТУП 

 

Обґрунтування вибору теми дoслідження. Натепер проблема етіології та 

патогенезу, діагностики, лікування пацієнтів із запальними захворюваннями 

ЩЛЛ залишається в колі не тільки медичних, а й медико-соціальних проблем, 

ураховуючи щорічне збільшення кількості таких осіб у середньому на 8-11%, 

тяжкість перебігу запальних захворювань, особливо одонтогенних флегмон. У 

більшості літературних джерел простежується тенденція до зростання частоти 

виникнення одонтогенних флегмон, які супроводжуються не лише 

косметичними, а і тяжкими функціональними порушеннями [1].  

У розвитку й перебігу флегмон голови і шиї істотну роль відіграють 

концентрація причинної мікрофлори, загальні й місцеві неспецифічні та 

специфічні захисні фактори організму, а також наявність загальносоматичної 

патології. Одонтогенна інфекція – це продукт взаємозалежного й синергічного 

метаболізму різноманітних патогенних мікроорганізмів, що її викликають. 

Вони виробляють метаболіти, необхідні для відповідного середовища росту 

інших мікроорганізмів у групі, включаючи сприятливий рН і доступні поживні 

речовини й рівень кисню. Зокрема слід зазначити, що на перебіг цих 

захворювань значний вплив мають анатомо-топографічні особливості тканин 

ЩЛД [2; 3].  

Терміни очищення і процесів епітелізації гнійних ран зазнають 

різноманітних методів комплексного лікування; на покращення цих процесів 

указує низка науковців. Більшість із них зазначають про необхідність 

застосування препаратів шляхом перорального і внутрішньовенного введення 

[4], а деякі є прихильниками механізмів місцевої дії речовин, які безпосередньо 

вводяться в гнійну рану [5].  

Відомі численні праці щодо вивчення впливу антибіотиків на перебіг 

одонтогенних флегмон щелепно-лицевої локалізації, швидкість і якість 

очищення гнійної рани. Певну кількість наукових праць присвячено 

позитивним результатам комплексного лікування цієї патології включенням до 
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складу лікування препаратів із дезінтоксикаційною, гіпосенсибілізуючою, 

протизапальною, антиоксидантною й антигіпоксантною дією [6]. 

Аналіз літературних джерел показує, що натепер оптимального розтину й 

ретельного дренування гнійної рани не вистачає навіть на тлі адекватного 

консервативного лікування, це зокрема пов’язано з посиленням шкідливої дії 

факторів зовнішнього середовища, психоемоційних чинників, зниженням 

імунорезистентності людини і збільшенням кількості хронічних захворювань, 

на тлі яких виникає одонтогенний запальний процес [7].  

Останніми роками увагу дослідників привертають сучасні біотехнології, 

зокрема вплив екстракту кріоконсервованої плаценти (ЕККП) на перебіг 

запальних процесів у тканинах і органах організму людини [8]. Кріоекстракт 

плаценти має виражені антиоксидантні властивості та протизапальну дію, що, 

згідно з літературними джерелами, сприяє усуненню протизапальної модуляції 

реакцій системи крові активними формами кисню і продуктів перекисного 

окислення ліпідів унаслідок стимуляції фізіологічної антиоксидантної системи. 

Привертає увагу системний характер дій препаратів, їхня низька імуногенність 

і фармакологічне навантаження з мінімумом протипоказань до застосування. 

Натепер відомі дані щодо позитивного результату застосування ЕККП при 

синдромі хронічної втоми, у геріатричній практиці, в акушерстві та гінекології, 

у лікуванні ендометріозу, інших хронічних запальних процесів і в період 

запалення, і в реабілітаційний період тощо [9]. Трапляються дані застосування 

цього препарату в терапії, ревматології, ендокринології, неврології, 

офтальмології, хірургії, а також у лікуванні інфекційних хвороб. Також 

доведено їхню сумісність при застосуванні променевої та хіміотерапії [10-12]. 

Останнім часом пильну увагу науковців привертає хронобіологія, зокрема 

циркадні ритми пацієнтів, які помітно впливають на перебіг переважної 

більшості фізіологічних і репаративних процесів у організмі. Натепер відомі 

центральні й периферичні осцилятори, які відіграють роль у певних частинах 

циркадної системи. Багатьма дослідженнями доведено, що організм людини 

складає в собі кілька рівнів біологічних годинників, але певні органи мають свої 
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локальні годинники, у тому числі й шкіра [13]. Система молекулярних 

годинників на клітинному рівні представлена системою генів, які взаємодіють 

один з одним і регулюють внутрішньоклітинні процеси. На молекулярному 

рівні циркадні ритми кодуються петлею авторегуляції, що складається з набору 

активаторів транскрипції (Сlock:Npas2/Вmal1), які індукують експресію 

репресорів (Рer1–3/Сry1–2), які за допомогою зворотного зв’язку гальмують 

пряму транскрипцію генів. Натепер одними з генів, які вивчаються системно 

щодо досліджень хронотипу людини й варіантів десинхронозу, є гени Сlock, 

Вmal1, Рer1, Сry1. Доведено, що вологість шкіри, її тургор змінюються 

протягом доби, і створено певні часові проміжки різниць цих параметрів у 

морфофункціональній характеристиці шкіри. Ці фактори надзвичайно важливі 

в механізмах регенерації й епітелізації будь-яких ран шкіри, особливо гнійних, 

що безпосередньо залежить від ранкового чи вечірнього хронотипу людини і 

часу надання їй ургентної хірургічної допомоги, що натепер вивчено 

недостатньою [14]. 

Вищенаведені дані створюють передумови для подальшого дослідження 

властивостей ЕККП та її дії на механізми загоєння гнійної рани й оптимізації 

клінічного перебігу одонтогенних флегмон щелепно-лицевої локалізації. Дані 

щодо використання цього препарату в лікуванні пацієнтів із запальними 

захворюваннями ЩЛЛ натепер неповні й суперечливі; також недостатньо 

вивчено вплив експресії матричної РНК молекулярного годинника, ранкових і 

вечірніх генів на механізми очищення й епітелізації гнійної рани. Це й 

обумовило актуальність обраного нами напряму досліджень щодо застосування 

ЕККП як доповнення до стандартного протоколу лікування пацієнтів з 

одонтогенними флегмонами залежно від їхнього циркадного ритму. 

Зв’язок poбoти з науковими пpoгpамами, планами, темами. Робота є 

фрагментом НДР № 0120U101151 «Внесок компонентів молекулярного 

годинника в ураження тканин пародонту при його запальних захворюваннях для 

розробки методів профілактики та лікування», що фінансується МОЗ України, і 

комплексної ініціативної теми «Діагностика, хірургічне та медикаментозне 
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лікування пацієнтів з травмами, дефектами та деформаціями тканин, запальними 

процесами щелепно-лицевої локалізації», 2019-2023 рр. (№ державної реєстрації 

0119U102862), яка виконується на кафедрі хірургічної стоматології та щелепно-

лицевої хірургії з пластичною та реконструктивною хірургією голови та шиї. 

Автор є співвиконавцем цих тем. 

Мета poбoти: підвищення ефективності комплексного лікування пацієнтів 

із флегмонами щелепно-лицевої локалізації шляхом застосування екстракту 

кріоконсервованих клітин плаценти. 

Завдання дoслідження: 

1. Визначити рівень експресії матричної РНК генів периферичних 

молекулярних годинників у пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої 

локалізації залежно від хронотипу. 

2. Вивчити динаміку клінічних показників щодо перебігу процесів репарації 

в пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої локалізації при застосуванні в 

складі комплексної терапії кріоконсервованих клітин плаценти в 

порівнянні зі стандартним протоколом надання медичної допомоги. 

3. Дослідити динаміку якісних змін показників клітинного складу ранового 

вмісту в осіб із різними хронотипами і циркадними ритмами.  

4. Вивчити динаміку біохімічних показників крові при застосуванні 

стандартного протоколу надання медичної допомоги і протоколу з 

доповненням у пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої локалізації. 

Об’єкт дoслідження – пацієнти з флегмонами щелепно-лицевої 

локалізації. 

Пpедмет дoслідження – динаміка молекулярно-біологічних, клінічних, 

цитологічних, біохімічних показників на oснoві застосування запpoпoнoванoгo 

методу консервативного лікування флегмон щелепно-лицевої локалізації. 

Методи дoслідження: 

- молекулярно-біологічні – для вивчення експресії генів 

периферичного циркадного годинника; 



23 

 

-  клінічні – стандартизована таблиця оцінювання змін загального 

стану, локальних змін і змін у гнійній рані в балах; 

- планіметричні дослідження; 

- цитологічні дослідження – для вивчення особливостей перебігу 

регенеративних процесів у рані; 

- цитометричні дослідження – для вивчення динаміки кількісних змін 

клітинного складу ранового вмісту; 

- біохімічні – для визначення динаміки рівня ендогенної інтоксикації;  

- методи варіаційної статистики – для встановлення об’єктивності 

одержаних результатів і визначення змін кількісних параметрів із використанням 

комп’ютерних пpoгpам “Microsoft Excel-2015”, «Statistica 8,0», ANOVA з 

поправкою Бонфероні. 

Наукова новизна одержаних результатів. Вивчено динаміку клінічних 

показників перебігу регенеративних процесів у гнійних ранах пацієнтів із 

флегмонами ЩЛЛ при застосуванні стандартного протоколу і протоколу з 

доповненням залежно від хронотипу. Доведено, що серед показників загального 

стану пацієнтів найбільші зміни відбуваються в 2-й клінічній групі, особливо в 

показника П-1.3 на 5-ту добу лікування. Серед клінічних показників локальних 

змін у рані зафіксовано, що в 2-й клінічній групі в показника П-2.2 на 5-ту добу 

післяопераційного періоду у середньому на 1,16±0,27 відносно 1-ї та 1,52±0,17 

відносно 3-ї доби післяопераційного періоду у 83,0% випадків із ранковим 

хронотипом, прооперованих зранку. Доведено, що всі досліджувані клінічні 

показники в гнійній рані у 2-й клінічній групі достовірно знижуються, особливо 

на 7-му добу спостережень, на 1,15%, 1,08% і 1,18% відносно першої доби після 

оперативного втручання відповідно. Дана динаміка мала місце у 87,2% випадків 

у пацієнтів із ранковим хронотипом, прооперованих зранку, і в 74,7% пацієнтів 

із вечірнім хронотипом, прооперованих у вечірній час. 

Поповнено наукові дані щодо експресії мРНК серед генів позитивної та 

негативної ланок регуляції периферичного молекулярного годинника в пацієнтів 

із ранковим і вечірнім хронотипами. Установлено, що показники експресії мРНК 
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гена Сlock уранці й увечері достовірно не відрізняються (р=0,12084), а експресія 

мРНК гена Вmal1 має достовірну різницю від ранкової. Експресія мРНК генів 

негативної ланки регуляції зранку достовірно підвищується в гена Сry1 

(р=0,0063), а в гена Рer1 достовірних змін експресії мРНК не зафіксовано. 

Установлено, що в пацієнтів із ранковим хронотипом спостерігається достовірне 

підвищення рівнів ранкової експресії мРНК генів Рer1 і Сry1 і достовірне 

підвищення вечірньої експресії гена Вmal1. 

Уперше вивчено динаміку якісних змін показників клітинного складу 

ранового вмісту гнійної рани в пацієнтів із ранковим і вечірнім хронотипами. 

Доведено, що час проведення оперативного втручання залежно від циркадних 

ритмів пацієнта впливає на перебіг післяопераційного періоду, особливо на 

процеси епітелізації ран. Установлено, що в пацієнтів, прооперованих із 

урахуванням їхнього хронотипу й рівня експресії мРНК, кількість незмінених і 

змінених еритроцитів у середньому на 16-18% вірогідно менша в поверхневих 

біоптатах ран. Вивчено динаміку змін кількості нейтрофільних гранулоцитів, яка 

свідчить про ранні строки переходу стадії ранового процесу із запальної в 

регенераторну в середньому на 1,5 доби. 

Отримано нові наукові дані щодо динаміки біохімічних показників крові 

при застосуванні стандартного протоколу і протоколу з доповненням при 

лікуванні пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої локалізації з ранковим і 

вечірнім хронотипами. Установлено, що найбільш суттєвих змін маркери 

перекисного окислення ліпідів зазнавали в обох клінічних групах у порівнянні з 

контрольною з найбільшими змінами в 2-й клінічний групі, в якій стандартне 

лікування доповнювали внутрішньовенним уведенням кріоекстракту плаценти. 

Установлено, що активність СОД достовірно підвищується на 15,7% у пацієнтів 

із ранковим хронотипом і на 14,9% – із вечірнім з одночасним достовірним 

зниженням активності каталази еритроцитів на 51,5% і 56,1% у пацієнтів із 

вечірнім і ранковим хронотипами відповідно. Найбільш виразно спостерігається 

залежність маркерів ПОЛ від відповідності часу оперативного втручання 

циркадному ритму пацієнтів у 2-й клінічній групі з фіксуванням найбільших 
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значень щодо активності СОД і каталази. Найвиразніші зміни в зниженні рівня 

С-реактивного білка спостерігали у 2-й клінічній групі, а залежність цього 

показника від відповідності часу втручання і хронотипу встановлено на 5-й і 7-й 

день післяопераційного періоду і в клінічних, і в контрольній групі. 

Практичне значення отриманих результатів. Упровадження 

модифікованої стандартизованої таблиці оцінки загальних змін, локальних змін 

і клінічних змін у гнійній рані у хворих із флегмонами щелепно-лицевої 

локалізації в клінічну практику дозволяє швидко й точно оцінити ефект від 

застосування протоколу надання медичної допомоги з доповненням. Пат. 130501 

UA, МПК (2018.01) А 61В 17/00 А61К 31/00 А 61Р 31/00. Спосіб місцевого 

лікування гнійних ран у пацієнтів з одонтогенними абсцесами та флегмонами 

щелепно-лицевої локалізації / Д.С. Аветіков, В. В. Бондаренко, Р. В. Бондаренко, 

В. О. Личман, І. В. Яценко ; заявник ВДНЗУ УМСА. – № u 2018 06568 ; заявл. 

11.06.2018 ; опубл. 10.12.2018, Бюл. № 23. 

Застосування молекулярно-біологічних досліджень щодо визначення рівня 

експресії матричної РНК генів периферичних молекулярних годинників у 

пацієнтів із флегмонами ЩЛЛ залежно від хронотипу дозволяє за можливості 

обрати час для оперативного втручання й оптимізувати консервативне лікування 

в післяопераційний період, що достовірно прискорює репаративні процеси.  

Аналіз цитограм у різні терміни післяопераційного періоду дозволяє 

оцінити ефект запропонованого консервативного лікування і за необхідності 

виконати його корекцію. 

Розробка й упровадження авторського методу комплексного лікування 

пацієнтів із флегмонами ЩЛЛ дозволяє покращити функціональний і 

косметичний ефекти після оперативного втручання зі зменшенням кількості 

ліжко-днів у середньому на 1,47 доби і скоротити час непрацездатності таких 

пацієнтів. 

Упpoвадження результатів дoслідження. Результати роботи 

впpoвадженo в лікувальну практику у відділенні щелепно-лицевої хірургії КП 

«Полтавська обласна клінічна лікарня ім. М.В. Скліфосовського Полтавської 
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обласної ради» (затв. 12.12.2022 р.), у відділенні хірургічної стоматології 

«Обласна клінічна лікарня Івано-Франківської обласної ради» (затв. 14.03.2023 

р.), у Товаристві з обмеженою відповідальністю «Університетська клініка», м. 

Ужгород (затв. 13.03.2023 р.), у відділенні щелепно-лицевої хірургії КНП 

«Вінницька обласна клінічна лікарня ім. М.І. Пирогова Вінницької обласної 

ради» (затв. 14.03.2023 р.), у стоматологічному відділенні медичного центру 

«Дніпровський державний медичний університет» (затв. 12.12.2022 р.), у центрі 

стоматологічної імлантації «Клініка Чертова», м. Запоріжжя (затв. 13.03.2023 р.), 

у відділенні щелепно-лицевої хірургії та отоларингології КНП «Міська лікарня 

екстреної та швидкої медичної допомоги Запорізької міської ради» (затв. 

13.03.2023 р.), у підрозділі хірургічної стоматології ОКНП «Чернівецька обласна  

клінічна лікарня №1» (затв. 13.03.2023 р.). 

Матеріали дисертації викopистoвуються в навчальному пpoцесі кафедри 

хірургічної стоматології та щелепно-лицевої хірургії Полтавського державного 

медичного університету (затв. 09.03.2023 р.), кафедри хірургічної стоматології 

та щелепно-лицевої хірургії Вінницького національного медичного університету 

(затв. 14.03.2023 р.), кафедри хірургічної стоматології, імплантології та 

пародонтології Дніпровського державного медичного університету (затв. 

26.10.2022 р.), кафедри хірургічної та пропедевтичної стоматології Запорізького 

державного медичного університету (затв. 20.02.2023 р.), кафедри стоматології 

післядипломної освіти Запорізького державного медичного університету (затв. 

03.01.2023 р.), кафедри хірургічної стоматології Івано-Франківського 

національного медичного університету (затв. 09.02.2023 р.), кафедри хірургічної 

стоматології та клінічних дисциплін Ужгородського національного університету 

(затв. 10.03.2023 р.), кафедри хірургічної стоматології та щелепно-лицевої 

хірургії Буковинського державного медичного університету (затв. 10.03.2023 р.). 

Особистий внесок здобувача. Дисертаційна робота є самостійною 

науковою працею здобувача. Автopoм зібрано фактичний матеріал, проведено 

його систематизацію, клінічні дoслідження, аналіз отриманих результатів, 

статистичну обробку. Дисертантом підготовлено й отримано наукові результати 
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до публікацій, виступів на конференціях, написано всі розділи, сфopмульoвано 

наукову новизну і практичне значення poбoти. Спільно з науковим керівником 

визначено oснoвні положення дисертації, мету і завдання дoслідження, висновки 

і практичні рекомендації. 

Апробація результатів дoслідження. Результати наукової poбoти 

представлено на Всеукраїнській науково-практичній конференції з міжнародною 

участю «Актуальні проблеми стоматології, щелепно-лицевої хірургії, пластичної 

та реконструктивної хірургії голови та шиї» (14-15 листопада 2019 р., Полтава); 

Всеукраїнській науково-практичній конференції з міжнародною участю 

«Мультидисциплінарний підхід в профілактиці, діагностиці і лікуванні 

онкологічних захворювань голови та шиї». Полтава, 29 вересня 2021 р.; 

Всеукраїнській науково-практичній конференції з міжнародною участю 

«Сучасні аспекти діагностики, лікування та профілактики в онкостоматології». 

Полтава, 17 лютого 2022 р.; Всеукраїнській науково-практичній конференції з 

міжнародною участю «Сучасні досягнення та перспективи розвитку стоматології 

та щелепно-лицевої хірургії», присвяченій 100-річчю з дня заснування 

Української медичної стоматологічної академії та 80-й річниці з дня народження 

одного з фундаторів хірургічної стоматології та щелепно-лицевої хірургії 

України професора Рибалова Олега Васильовича. Полтава, 7 травня 2021 р.; 

Застосування кріоекстракту плаценти в комплексному лікуванні флегмон 

щелепно-лицевої локалізації – «Сучасні аспекти теоретичної та практичної 

стоматології». Чернівці, 4-5 травня 2020 р.; науково-практичній конференції за 

міжнародної участі з нагоди 100-річчя стоматологічного факультету НМУ 

«Сучасна стоматологія та щелепно-лицева хірургія». Київ; 15 травня 2020 р.; V 

Міжнародній науково-практичній інтернет-конференції «Сучасні виклики і 

актуальні проблеми науки, освіти та виробництва: міжгалузеві диспути». Київ, 3 

червня 2020 р.; науково-практичній конференції за міжнародної участі 

«Актуальні питання сучасної стоматології», присвяченої 100–річчю 

стоматологічного факультету Національного медичного університету імені О.О. 

Богомольця. Київ, 18-19 березня 2021 р. 
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Публікації. За темою дисертації oпублікoванo 14 наукових праць, з яких 5 

статей у фахових наукових виданнях України і 1 стаття в журналі 

наукoметpичнoї бази Web of Science, 1 стаття – у базі Scopus, 7 – у матеріалах 

наукoвo-пpактичних конференцій і 1 патент України на кopисну модель та 1 

технологія. 

Структура та обсяг дисертації. Дисеpтація викладена на 183 сторінках 

машинописного тексту і на 132 сторінках oснoвнoгo тексту. Дисеpтація 

складається з анотації, вступу, 4 poзділів власних досліджень, аналізу та 

обговорення результатів дoслідження, висновків, практичних рекомендацій, 

додатків, списку використаних джерел, який містить 212 джерел, із них 

кирилицею – 40, латиницею – 172 джерела. Дисертацію ілюстpoвано 20 

таблицями і 33 рисунками.  
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РОЗДІЛ 1 

ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ 

 

 

ОСОБЛИВОСТІ ЕТІОЛОГІЇ ТА ПАТОГЕНЕЗУ, КЛІНІЧНОГО 

ПЕРЕБІГУ ГНІЙНО-ЗАПАЛЬНИХ ПРОЦЕСІВ ЩЕЛЕПНО-ЛИЦЕВОЇ 

ЛОКАЛІЗАЦІЇ, ШЛЯХИ ОПТИМІЗАЦІЇ ЛІКУВАННЯ (ОГЛЯД 

ЛІТЕРАТУРИ) 

 

1.1. Етіологія, патогенез і особливості клінічного перебігу гнійно-

запальних процесів щелепно-лицевої локалізації 

 

Одонтогенні флегмони щелепно-лицевої локалізації – це поширена 

патологія, адже їхня частка складає від 40% до 60% загальної кількості пацієнтів, 

шпиталізованих до щелепно-лицевих стаціонарів. Питання оптимізації 

хірургічної та медикаментозної терапії цієї патології залишається гострою 

медико-соціальною проблемою, що зумовлено високим ризиком розвитку 

подальших ускладнень і тривалим часом, необхідним для лікування й 

реабілітації таких пацієнтів [1; 15].  

У розвитку й перебігу гнійно-запальних процесів голови і шиї істотну роль 

відіграють концентрація причинної мікрофлори, загальні й місцеві неспецифічні 

та специфічні захисні фактори організму, стан різних органів і систем організму, 

а також анатомо-топографічні особливості тканин щелепно-лицевої ділянки. Усе 

вищезазначене визначає характер запальної реакції: нормергічний, 

гіперергічний, гіпоергічний, анергічний [16-18]. 

За бурхливого розвитку запального процесу з поширенням на навколишні 

тканини й судинний басейн з утворенням тромбозів, розлитих набряків, із 

залученням у процес лімфатичних судин, вузлів і розвитком не лише сильної 

місцевої, а й тяжкої загальної реакції організму йдеться про гіперергічну 
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реакцію, коли попри своєчасність і раціональність лікування, що проводиться, 

може настати летальний результат [19]. 

У пацієнтів іншої групи процес розвивається повільніше. При цьому 

запальний інфільтрат залучає менший об’єм тканин. Загальна реакція організму 

проявляється в незначному підвищенні температури, а зміни складу 

периферичної крові мають адекватний характер. Така нормергічна реакція на 

гнійну одонтогенну інфекцію й місцевий гнійний процес легше припиняється 

своєчасно розпочатим і адекватно проведеним лікуванням. 

У деяких пацієнтів місцеве гнійне захворювання має перебіг при слабко 

виражених місцевих і загальних реакціях. Запальні процеси в таких хворих 

обмежуються лише локалізованим абсцесом із незначним набряком прилеглих 

тканин, лімфангоїтом, лімфаденітом, трохи підвищеною температурою й 

характеризується відсутністю тромбозу. Такі процеси зі слабкими місцевою й 

загальною реакціями відбуваються за гіпоергічним типом [20]. 

Гнійний процес може розташовуватись поверхнево (абсцес) або залучати в 

загнивання глибокі клітковинні простори на великій протяжності. Це призводить 

до утворення поширеної міжм'язової флегмони або викликає розлиту 

епіфасціальну флегмону з відшаруванням і деструкцією широких ділянок 

шкірних покривів [21]. 

Наслідком місцевої реакції макроорганізму на мікроорганізми, які 

проникли в нього, стає розвиток захисних бар'єрів. Спочатку формується 

лейкоцитарний вал, що відмежовує вогнище інфекції від навколишніх тканин 

організму; такими ж бар'єрами є і лімфатичні судини та лімфатичні вузли [22]. У 

процесі розвитку тканинної реакції навколо гнійного вогнища і розмноження 

клітин сполучної тканини утворюється грануляційний вал, який надійно 

відмежовує гнійне вогнище від прилеглих тканин. За тривалої наявності 

обмеженого гнійного процесу з навколишнього грануляційного валу 

утворюється щільна сполучнотканинна піогенна оболонка, яка є надійним 

бар'єром, що обмежує подальше розповсюдження інфекції [23; 24]. 
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За наявності високовірулентної інфекції та слабкої реакції макроорганізму 

захисні бар'єри вступають у реакцію повільно, що нерідко призводить до 

розповсюдження інфекції лімфатичними шляхами в кровоносне русло й 

розвитку генералізації інфекції [25]. 

Інфекційні процеси щелепно-лицевої локалізації можуть мати одонтогенне 

або неодонтогенне походження. Одонтогенна інфекція виникає в зубах чи 

тканинах пародонту, уражаючи періапікальну кістку, звідки поширюється на 

сусідні структури (безперервне поширення) або на структури, розташовані на 

відстані (віддалене поширення) [7; 26]. Неодонтогенні інфекції, своєю чергою, 

пов’язані з ушкодженнями м’яких тканин, переломами кісток лицевого скелета, 

інфекціями слинних залоз, пухлинними або кістозними ураженнями й 

інфекціями глотки чи мигдалика тощо [27-29]. 

Слід зазначити, що переважними векторами розповсюдження 

флегмонозного процесу контактним шляхом на початковій стадії формування 

одонтогенної флегмони є вертикальний нижній (у піднижньощелепний 

клітковинний простір) із послідовним горизонтальним переднім (у 

підпідборідний клітковинний простір). За умов подальшого одностороннього 

поширення початкового флегмонозного процесу переважним вектором стає 

горизонтальний задньо-внутрішній (у крилоподібно-нижньощелепний простір) 

[30-32]. 

Одонтогенна інфекція – це продукт взаємозалежного й синергічного 

метаболізму різноманітних патогенних мікроорганізмів, що її викликають. Вони 

виробляють метаболіти, необхідні для відповідного середовища росту інших 

мікроорганізмів у групі, включаючи сприятливий рН і доступні поживні 

речовини й рівень кисню [33]. 

За літературними джерелами, деякі автори повідомляють про полімікробну 

флору, що складається з анаеробної та факультативної анаеробної бактеріальної 

флори; натомість інші дослідники стверджують, що їхні зразки складалися 

майже виключно з грампозитивних факультативно анаеробних мікроорганізмів, 

головним чином стрептококів, аерококів і стафілококів, і включали лише кілька 
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анаеробних видів, що може пояснити продуктивну антимікробну активність 

моксифлоксацину і цефтріаксону в лікуванні таких пацієнтів [34-36]. Дослідники 

зазначають, що стафілококи часто асоціюються з утворенням одонтогенних 

абсцесів і зазвичай виробляють фермент коагулазу, який викликає відкладення 

фібрину в цитратній або оксалатній крові; з іншого боку, стрептококи також 

виробляють такі ферменти як стрептокіназа (фібринолізин), гілоуронідаза і 

стрептодорназа, розщеплюючи фібрин, сполучнотканинну основну речовину й 

лізируючи клітинні залишки. Усі ці факти сприяють стрімкому поширенню 

інфекційних мікробів у глибші клітковинні простори [37-39]. 

Установлено, що найбільш агресивні, блискавичні форми перебігу гнійно-

запальних процесів, для яких характерні тяжкі некротичні ураження, із високою 

ймовірністю наявності газу в тканинах, зумовлюються наявністю анаеробних 

видів мікроорганізмів у гнійних осередках. Але натепер доведено, що асоціації 

мікроорганізмів проявляють потужніші патогенні властивості, ніж 

монокультури. Зазвичай бактеріальні асоціації складаються з 1-7 видів анаеробів 

і 1-2 видів аеробів [40]. 

Уражені анатомічні ділянки голови і шиї необхідно ідентифікувати і 

класифікувати відповідно до їхнього потенційного впливу на дихальні шляхи 

і/або життєво важливі структури, такі як середостіння, серце або черепний уміст. 

Флінн та ін. розробили шкалу тяжкості гнійно-запальних процесів, у якій 

числова оцінка від 1 до 4 призначається відповідно для легкого, середнього, 

тяжкого і вкрай тяжкого ураження анатомічних просторів. Ця числова оцінка 

тісно пов’язує анатомічне ураження простору з ризиком впливу на дихальні 

шляхи й життєво важливі структури. Відповідно до згаданої класифікації, якщо 

в пацієнта є більше одного скомпрометованого простору, складається сума всіх 

значень [41-43].  

Варто зазначити, що іноді ступінь інфекції може бути неправильно 

оцінений, коли флуктуації гнійного осередку маскуються або навіть відсутні, 

особливо після введення нестероїдних протизапальних препаратів чи емпіричної 
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антибіотикотерапії без супутнього стоматологічного втручання чи в пацієнтів з 

ожирінням [44; 45]. 

Флінн показав, що гарячка, набряк, дисфагія і тризм були симптомами, які 

найчастіше спостерігалися в пацієнтів, госпіталізованих із приводу одонтогенної 

інфекції [46; 47]. Було також продемонстровано, що лейкоцитоз і підвищення 

вмісту С-реактивного білка в плазмі крові є ключовими аспектами в прийнятті 

рішення щодо госпіталізації пацієнтів з одонтогенною інфекцією. Комбіновану 

наявність цих симптомів і маркерів запалення визнано класичним критерієм, що 

вказує на необхідність госпіталізації задля забезпечення клінічного 

спостереження й лікування [48; 49].  

У кількох дослідженнях первинну кількість лейкоцитів указано як 

важливий прогностичний показник під час госпіталізації. Лейкоцитоз понад 

12000 клітин/мм3 генерує синдром системної запальної відповіді, який є 

важливим фактором у визначенні необхідності стаціонарного лікування [50]. 

Факторами, що сприяють поширенню гнійної інфекції, є системні зміни, 

які виникають за умов ВІЛ/СНІД, декомпенсованого цукрового діабету, імунної 

депресії, алкоголізму тощо [51-53]. Слід зазначити, що певні захворювання 

можуть перешкоджати функціям імунної системи, необхідним для захисту 

організму від одонтогенної інфекції. Цукровий діабет – найпоширеніша хронічна 

хвороба, що уражає імунну систему. Його основним етіологічним фактором є 

гіперглікемія, яка призводить до дисфункції імунної системи. Уражаються всі 

основні типи імунних клітин. Унаслідок цього змінюються адгезія нейтрофілів, 

хемотаксис і фагоцитоз, що призводить до менш ефективного захисту від 

мікробної атаки [53; 54]. 

Згідно з літературними даними пацієнти з флегмонами щелепно-лицевої 

локалізації часто мають надмірну масу тіла або ожиріння, причому майже в 

третини пацієнтів виявляють метаболічний синдром. При цьому спостерігається 

поліморбідність переважно низького (56,6%) і середнього (41,8%) ступенів. 

Визначається помітний зворотний зв'язок між кількістю фонових захворювань і 

часткою пацієнтів економічно активного віку, а також тісний зв'язок між 
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середнім віком пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої локалізації й кількістю 

супутніх хвороб [55]. 

Без адекватного лікування інфекція може поширюватися фасціальними 

площинами каудально до основи черепа і в ростральному напрямку до 

середостіння [56]. Тяжкі ускладнення флегмон щелепно-лицевої локалізації 

охоплюють обструкцію дихальних шляхів, сепсис, некроз тканин, ендокардит, 

медіастиніт і глибокі інфекції шиї. Інші ускладнення абсцесу – це тромбоз 

яремної вени, сонної артерії, медіастиніт, перикардит, епідуральний абсцес і 

сепсис [57]. Також слід виділити гострий респіраторний дистрес-синдром, 

тромбоз кавернозного синуса, дисеміноване внутрішньосудинне згортання 

крові, синдроми поліорганної дисфункції, псевдоаневризму сонної артерії та 

перикардіальний випіт, які трапляються рідше. Одним із описаних ускладнень 

одонтогенних флегмон визнано гострий дакріоцистит, який може поширюватися 

і на орбітальний простір, що призводить до розвитку флегмони орбіти [58]. 

Ризик розвитку ускладнень одонтогенних гнійно-запальних процесів 

вищий у людей із цукровим діабетом, ожирінням, алкоголізмом, зловживанням 

нікотином, ревматизмом і незадовільною гігієною порожнини рота [59].  

За оцінками деяких дослідників, стаціонарна смертність пацієнтів із 

флегмонами щелепно-лицевої локалізації становить від 0,01% до 0,2%, пов’язана 

з похилим віком пацієнта, наявністю супутніх факторів, таких як цукровий діабет 

та інша загальносоматична патологія, і несвоєчасним хірургічним лікуванням 

[60-63]. Тому критично важливим кроком у лікуванні цих потенційно 

смертельних інфекцій є розпізнавання джерела інфекції, різних клінічних її 

проявів, а також точність, з якою визначається кількість уражених клітковинних 

просторів [64]. Було показано, що раннє видалення ураженого зуба і дренування 

під час гострої фази гнійно-запальних процесів знижують потребу в більш 

інвазивних хірургічних процедурах і можливій госпіталізації, що є основними 

факторами витрат на охорону здоров’я [65; 66]. 

Отже, можна стверджувати, що проблема необхідності вивчення 

особливостей клінічного перебігу одонтогенних флегмон щелепно-лицевої 
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локалізації не втрачає своєї актуальності, ураховуючи різноманіття факторів, які 

впливають на перебіг цих процесів, і можливість виникнення ускладнень. Тісний 

зв'язок цих захворювань із загальносоматичною патологією стимулює постійний 

і невпинний науковий та клінічний інтерес, спонукаючи до досліджень і 

впровадження нових методик лікування. 

 

1.2. Сучасні аспекти комплексного лікування пацієнтів із 

одонтогенними флегмонами щелепно-лицевої локалізації 

 

У лікуванні флегмон щелепно-лицевої локалізації чільне місце займає 

хірургічний метод. Незалежно від тяжкості перебігу патологічного процесу 

хірургічне лікування ґрунтується на двох основних принципах: усунення 

причинного осередку інфекції та хірургічне спорожнення уражених анатомічних 

просторів разом із адекватним дренуванням [67; 68]. Хірургічне лікування 

уражених анатомічних просторів необхідно проводити агресивно і швидко. Цей 

підхід базується на концепції, згідно з якою швидке спорожнення й хірургічне 

дренування зводять нанівець поширення інфекції в глибші простори [69; 70]. На 

цьому етапі можна отримати зразки для мікробіологічного посіву й 

антибіотикограми [71; 72].  

Різні автори погоджуються в тому, що розріз має відповідати розмірам 

гнійного осередку і не звужуватися в напрямку до дна рани, що запобігає 

недостатній евакуації гнійного ексудату вузьким рановим каналом і 

прогресуванню гнійно-запального процесу з його поширенням клітковинними 

просторами [73].  

Більшість авторів дотримуються думки про те, що «причинний» зуб 

підлягає терміновому видаленню [74]. Вирішення цього питання залежить від 

індивідуальних особливостей пацієнта і в деяких випадках може бути відкладено 

до обмеження запального процесу [75; 76].  

Важливим компонентом лікування гнійно-запальних процесів, особливо за 

умов наявності ознак системного ураження, визнано антибіотикотерапію. Вибір 
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протимікробних препаратів для лікування одонтогенних інфекцій є переважно 

емпіричним і базується на їхній клінічній ефективності, мінімальних побічних 

ефектах, низькій вартості, переносимості пацієнтами й доступності [77; 78]. 

Пеніцилін, амоксицилін/клавуланова кислота і кліндаміцин стали одними з 

найбільш широко використовуваних препаратів, незважаючи на повідомлення 

про алергічні реакції, підвищення резистентності мікроорганізмів, виділених з 

одонтогенних гнійних осередків, та інші різноманітні системні побічні реакції 

[79]. Крім того, еритроміцин, тетрациклін і левофлоксацин не виявляються дуже 

ефективними. Тому необхідний пошук альтернативних антимікробних засобів 

для лікування орофаціальних одонтогенних інфекцій. Потенційними зручними й 

раціональними альтернативами традиційним антибіотикам для лікування тяжких 

одонтогенних інфекцій у поєднанні з хірургічним позаротовим розрізом, 

санацією і дренажем вважають моксифлоксацин і цефтріаксон [80-82]. 

Рішення щодо застосування певного антибіотика в лікуванні тяжкої 

одонтогенної інфекції має ґрунтуватися на кількох факторах. Безсумнівно, 

точний клінічний діагноз і етіологія – найважливіші з цих факторів. Крім того, 

клініцист має зібрати інформацію про тяжкість і поширення інфекції та ймовірні 

патогени. Дані про мікробну чутливість також мають вирішальне значення, але 

для їх отримання може знадобитися кілька днів [83].  

Однак протягом останніх 10-15 років знову виникли труднощі в лікуванні 

тяжких гнійно-запальних інфекцій, імовірно, як наслідок резистентності до 

антибіотиків, спричиненої невибірковим використанням і прогресуючим 

старінням населення, пов’язаним із нетрансмісивними хронічними 

захворюваннями, розладами, такими як цукровий діабет [84]. 

Отже, прагматичний, раціональний підхід до емпіричного вибору 

антибіотиків натепер прийнятний за умови, що вибір антибіотика базується на 

наукових даних і сучасному досвіді лікування орофаціальних інфекцій [85]. 

Останніми роками набула поширення концепція ступінчастої 

антибактеріальної терапії, яка становить собою цілеспрямовану заміну одного 

препарату на інший. У середньому курс антибіотикотерапії за умови гострих 
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гнійних запальних процесів ЩЛД становить від 7-8 до 12-16 діб [86]. У випадку 

тривалого проведення антибіотикотерапії виникає необхідність заміни 

препарату кожні 10 днів [87]. На ефективність антибіотикотерапії значним чином 

впливає шлях уведення препарату, що зумовлює використання 

внутрішньовенних, внутрішньоартеріальних, ендолімфатичних і різних варіантів 

місцевих методів уведення антибактеріальних засобів.  

Тривалі терміни антибіотикотерапії за умов традиційних способів 

уведення препаратів (ентеральні, внутрішньом'язові) пояснюються низькою 

тропністю кісткової тканини щелеп і прилеглих м'яких тканин до 

використовуваних препаратів і ускладненням проникнення в осередок запалення 

(через порушення мікроциркуляції) бактерицидних доз цих лікарських засобів 

[88]. 

Важливим аспектом лікування пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої 

ділянки, особливо за умов ураження більше двох клітковинних просторів, є 

дезінтоксикаційна терапія, яка дає можливість знизити концентрацію токсинів у 

крові, сприяючи їх адсорбції й виведенню з організму. Її завдання – оптимізація 

мікроциркуляції, усунення гіповолемії, корекція кислотно-лужної рівноваги, 

відновлення балансу електролітів. На призначення дезінтоксикаційної терапії 

впливає низка різноманітних факторів, а саме: тяжкість і поширеність гнійно-

запального процесу, тип реактивності організму, загальний стан пацієнта [89].  

Оскільки елімінація будь-якого інфекційного збудника стає наслідком 

синергічної взаємодії між захисними силами макроорганізму й мікробними 

агентами, за умов застосування одних лише антибактеріальних препаратів 

хірургічна санація вогнища запалення буде малоефективною в осіб зі зниженою 

функціональною активністю імунної системи. Тому при млявих гнійно-

запальних захворюваннях, які погано піддаються традиційній терапії, необхідна 

пряма або непряма активація роботи імунної системи шляхом включення в 

комплексну терапію імуномодуляторів [90]. 

Нормалізація імунологічної реактивності при гіперергічному варіанті 

реакції організму на інфекційно-запальний осередок досягається проведенням 
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гіпосенсибілізуючої терапії. Із цією метою призначають анальгетики-

антипіретики (антипірин, амідопірин, анальгін, фенацетин, парацетамол), 

саліцилати (ацетилсаліцилова кислота), похідні фенілпропіонової, фенілоцтової 

кислот (ібупрофен, індометацин), антигістади, антигістетини, антигістотензивні 

препарати [91]. 

При гіперергічному варіанті реакції організму на інфекційно-запальний 

процес, що виникає при імунодефіцитному стані, проводять імуностимулюючу 

терапію; призначають засоби, які стимулюють центральну нервову систему 

(кофеїн, фенамін і готові лікарські форми, що містять ці засоби: аскофен, асфен, 

новомігрофен, пірамеїн, піркофен, цитрамон), імуностимулятори (продигіозан, 

пірогенал, левомізол, натрію нуклеїнат), вітаміни (аскорбінова кислота, 

рибофлавін, токоферолу ацетат) і фізіотерапевтичне лікування у вигляді 

місцевого впливу електромагнітним полем УВЧ, НВЧ, випромінюванням 

низькоенергетичного гелій-неонового лазера, загального ультрафіолетового 

опромінення [92-95]. 

Інший підхід до нормалізації імунологічної реактивності організму 

пацієнта полягає у використанні препаратів так званої групи адаптогенів, які 

мають імуномодулюючу (нормалізуючу) дію незалежно від типу реагування 

організму на інфекційний процес. При гіперергічному варіанті реакції вони 

знижують активність реагування в бік нормергічної реакції, а при гіпергічному 

посилюють. До засобів, які створюють такий ефект, належать препарати 

женьшеню, елеутерококу, китайського лимонника, а також дибазол дозою 

0,005 г [96-98].  

Підвищений рівень вільнорадикального окислення за умов гнійно-

запальних процесів обґрунтовує доцільність застосування з метою корекції 

метаболічних порушень і посилення антиоксидантного захисту організму 

антиоксидантів, таких як аскорбінова кислота, уротропін, токоферол, аскорбат, 

флакулін, тіоловий антиоксидант, унітіол, даларгін тощо [6; 99; 100].  

Доведений двобічний зв'язок між розвитком інфекційних захворювань і 

наявністю гіпоксії зумовлює можливість застосування антигіпоксантів у 
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комплексному лікуванні флегмон ЩЛД. Проте антигіпоксантна терапія в 

лікуванні хворих із флегмонами ЩЛД, за літературними джерелами, 

застосовується вкрай рідко. У комплексному лікуванні хворих із флегмонами 

щелепно-лицевої ділянки застосовують такі антиоксиданти: «Евіт», «Аевіт», «А-

токоферол», «Біотрин», «Три-ві-плюс», «Унітіол» у поєднанні з натрієвою сіллю 

аскорбінової кислоти у вигляді кристалів льоду за місцевого лікування гнійних 

ран у стадії гідратації та 5% лінімент дибунолу з феротерапією в стадії 

дегідратації, а також препарати, які мають непряму антиоксидантну дію: 

уротропін; ферментні комплекси – «Флогензим» і «Вобензим» або 

дезоксирибонуклеазу. Застосування цих препаратів сприяє зниженню 

інтенсивності процесів перекисного окислення ліпідів і сприятливо впливає на 

місцевий перебіг запального процесу [101-104]. 

Отже, можна стверджувати, що методи лікування гнійно-запальних 

процесів щелепно-лицевої локалізації безперервно й динамічно розвиваються, 

що зумовлено і змінами в можливостях лікування та створенням нових 

концепцій патогенетичної терапії на сучасному етапі розвитку медицини, і 

змінами клінічного перебігу запальних процесів, які виявляються з часом. 

 

1.3. Вплив циркадних ритмів на біологічні процеси в організмі 

 

Циркадні ритми – це циклічні коливання інтенсивності різноманітних 

біологічних процесів, пов’язаних зі зміною дня і ночі, найбільш відомим із яких 

є ритм «сон-неспання» [105; 106]. 

Ураховуючи вищенаведене, можна стверджувати, що на циркадні ритми 

значною мірою впливає і природне, і штучне світло, залучаючи «ендогенні 

осцилятори», які складаються з нейронних, гормональних і генетичних 

елементів [107; 108]. Натепер відомі центральні та периферичні осцилятори, які 

відіграють роль у певних частинах циркадної системи. Головним центральним 

осцилятором є супрахіазматичне ядро (SCN) – парне ядро в гіпоталамусі людини 

й інших ссавців, що отримує вхідні дані від специфічних нейронів сітківки очей 
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[109]. Кожне з парних супрахіазматичних ядер складається з гетерогенної групи 

з ≈10 000 взаємопов’язаних малих нейронів, які виражають циркадні ритми і в 

експресії генів, і у швидкості активації потенціалу дії. Ритмом 

супрахіазматичного ядра керуються периферичні осцилятори [110]. Гени Сlock 

кодують фактори транскрипції, рівні яких підвищуються і знижуються в 

регулярній циклічній або коливальній моделі [111; 112].  

У хребетних циркадні системи організовані ієрархічно з нейронами 

головного водія ритму всередині гіпоталамічної SCN, яка керує розподіленою 

мережею екстра-SCN і периферичних годинників [113-115]. З’єднання 

нейронного ланцюга, що генерує циркадні ритми, передбачає проєкції SCN на 

широкий спектр клітинних тіл у межах гіпоталамуса (включаючи дугоподібне 

ядро, паравентрикулярне ядро, латеральну гіпоталамічну ділянку і 

дорсомедіальний гіпоталамус) [116-119] і стовбур мозку (включаючи вентральну 

тегментальну ділянку і дорсомедіальне ядро блукаючого нерва через реле в 

медіальній преоптичній зоні й паравентрикулярному ядрі відповідно) [120-123]. 

Регуляторна функція виконується за допомогою трьох основних вихідних 

шляхів із SCN: 1) рострального шляху в медіальну преоптичну ділянку, яка 

продовжується в паравентрикулярне ядро таламуса (передаючи сигнали SCN до 

медіальної префронтальної кори) [124]; 2) шлях, що проходить каудально вздовж 

основи мозку до ретрохіазматичної ділянки і в капсулу вентромедіального ядра; 

і 3) найдовший із цих шляхів, який проходить дугою дорсально і каудально, 

віддаючи кінцеві точки вздовж шляху, що іннервують безпосередньо дорсальну 

SCN ділянку, вентральну субпаравентрикулярну зону і ділянку вентральну від 

паравентрикулярного гіпоталамічного ядра, дорсальну субпаравентрикулярну 

зону [125]. Деякі з цих волокон продовжуються каудально до дорсомедіального 

ядра гіпоталамуса, яке, своєю чергою, бере участь у регуляції системи 

гіпокретин/орексин [126], допомагаючи консолідувати фазу неспання. Проєкції 

SCN у перивентрикулярну частину гіпоталамічного ядра передають циркадні 

сигнали до низхідних ланцюгів, що синапсують у прегангліонарних 

симпатичних нейронах спинного мозку, які регулюють багато вегетативних 
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функцій, включаючи ритмічну секрецію мелатоніну в епіфізі. Клітини 

паравентрикулярного ядра сприяють циркадному ритму секреції кортикостерону 

і вентролатерального преоптичного ядра, яке сприяє сну [127; 128]. 

Отже, супрахіазматичне ядро стимулює шишкоподібну залозу, яка є 

ефектором цих фізіологічних процесів, нервовими шляхами передає сигнал до 

медіального пучка переднього мозку через низхідні гіпоталамічні виступи. Потім 

сигнал передається до спинного мозку, який, своєю чергою, стимулюює роботу 

верхніх шийних гангліїв, що забезпечують симпатичну іннервацію епіфіза, 

унаслідок чого контролюється метаболізм мелатоніну, який, своєю чергою, бере 

участь у регуляції циркадних ритмів [107; 129-131].  

На молекулярному рівні циркадні ритми кодуються петлею авторегуляції, 

що складається з набору активаторів транскрипції (Сlock:Npas2/Вmal1), що 

індукують експресію репресорів (Рer1–3/Сry1–2), які за допомогою зворотного 

зв’язку гальмують пряму транскрипцію генів. Відкриття цього механізму стало 

результатом навмисних експериментів мутагенезу на мухах [132], а передові 

генетичні дослідження на мишах зрештою привели до відкриття першого гена 

Сlock у ссавців [133; 134]. Подальша робота показала, що молекулярний 

годинник ссавців експресується не тільки в нейронах водія ритму головного 

супрахіазматичного ядра (SCN), а й майже в усіх клітинах [135].  

На додаток до цієї основної петлі, Сlock/Вmal1 також індукує експресію 

рецепторів орфанних ядерних гормонів RORα і REV-ERBα, які активують і 

пригнічують транскрипцію Вmal1 відповідно. Посттрансляційна регуляція 

факторів транскрипції годинника казеїнкіназою Iε та Iδ, β-TrCP, FBXL3 і ARF-

BP1/PAM(8) додатково модулює циркадні коливання [136; 137]. 

Згідно з літературними джерелами можна стверджувати, що гетеродимери 

Вmal1:Сlock і Вmal1:Npas2 зв’язуються з цис-діючими послідовностями E-box, 

наявними в промоторних ділянках Рer1/2/3 і Сry1/2, і посилюють їхню 

експресію, утворюючи позитивну петлю прямого живлення. На відміну від Сlock 

і Вmal1, білки Рer1-3 і Сry1-2 можуть димеризуватися і переміщатися в ядро, а 

потім димеризувати комплекс Рer1-3:Сry1-2, пригнічуючи активність 



42 

 

Сlock:Вmal1 або Npas2-Вmal1. У центрі гіпоталамуса гени циркадного годинника 

локалізовані в SCN і експресують нейрони і гормони [138; 139]. 

Для активації Сlock:Вmal1 або Npas2:Вmal1 є 450 унікальних модифікацій 

білка [13]. Гени Сlock також потребують багатьох посттрансляційних 

модифікацій, включаючи фосфорилювання, убіквітування й ацетилювання для 

регулювання різних фізіологічних функцій [140; 141]. Ця посттрансляційна 

модифікація Вmal1 регулюється убіквітин-специфічною протеазою-2, 

необхідною для деубіквітування Рer1, Сry1 і Сry2 in vivo. Цей механізм був 

продемонстрований відсутністю деубіквітованих Рer1, Вmal1, Сry1 і Сry2 у 

мишей із дефіцитом убіквітин-специфічною протеазою-2 [142]. 

Експериментально встановлено, що нічне світло спричиняє 

десинхронізацію кортизолу, температури тіла і ритмів мелатоніну [143-145], а 

також знижує вироблення мелатоніну 20 у осіб, які працюють у нічну зміну. 

Натепер є суперечливі докази того, чи може фаза генів циркадного годинника 

затримуватися позмінною роботою. Дослідниками було встановлено, що певні 

фази гена циркадного годинника можуть бути відкладені, тоді як інші фази гена 

Сlock не змінюються через змінну роботу [146]. Проте інші вчені не виявили 

значної затримки у фазі цього гена, пов’язаної зі змінною роботою [147; 148]. 

Розбіжності можуть бути спричинені низкою критеріїв, включаючи, але не 

обмежуючись, різницю в тривалості дослідження, тривалістю роботи в нічну 

зміну й розбіжностями в методах вимірювання. При продовженні досліджень 

нічного освітлення багато дослідників дійшли висновку, що такий тип 

освітлення бере участь у пригніченні вироблення мелатоніну епіфізом [108; 149]. 

Інтеграція циркадних систем зі світло-темним середовищем передбачає 

широко розповсюджену мережу локальних тканинних годинників і в мозку, і на 

периферії [150]. Цікаво, що низка факторів, зокрема наявність їжі, рівень 

глюкокортикоїдів і температура, так звані «zeitgebers» («датчики часу»), здатні 

порушити фазність периферичних годинників. Навпаки, SCN захоплюється 

лише світлом, таким чином зрушення в часі живлення відокремлюють фазу 

годинника периферичних тканин від фази SCN [151; 152]. 
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Дослідниками встановлено, що гени людського годинника Нclock, Нtim, 

Нper1, Нcry1 і Нbmal1 експресуються в слизовій оболонці порожнини рота і 

шкірі з циркадним профілем, що відповідає тому, який виявляється в 

супрахіазматичних ядрах і периферичних тканинах гризунів; їхнє функціональне 

значення важливе для людини. Рer1, Сry1 і Вmal1 є ритмічними, досягаючи піку 

рано-вранці, пізно вдень і вночі відповідно, тоді як Сlock і Тim неритмічні [142].  

Циркадна система не залежить лише від активності цих годинників. 

Ефективна робота системи передбачає синхронізацію внутрішніх годинників зі 

стимулами в навколишньому середовищі [153]. Порушення координації цих 

внутрішніх і зовнішніх процесів сприяє порушенню циркадного ритму, що, 

своєю чергою, може призвести до порушення вмісту глюкози, регуляції ліпідів, 

рівня холестерину, а отже, – до різноманітних захворювань, у тому числі 

атеросклерозу [154], а також до біполярного захворювання [155].  

Пацієнти, в яких виявляли порушення циркадних ритмів, мали підвищення 

в крові вмісту С-реативного білка, а також інтерлейкіну-6, резистину і TNFα. 

[156]. 

Деякі дослідження показали, що відновлені форми окисно-відновного 

кофактора NADH підвищують активність гетеродимерів Сlock/Вmal1 і 

Npas2/Вmal1, тоді як окислені форми (NAD±) пригнічують їхню активність [157]. 

NAD±-залежна деацетилаза сиртуїн 1, яка індукується гострою відмовою від 

поживних речовин [158] або обмеженням калорій [159], також безпосередньо 

зв’язується з комплексом Сlock/Вmal1 для регулювання експресії генів 

годинника [160; 161]. AMP-кіназа служить ще одним висококонсервативним 

клітинним датчиком поживних речовин, який, активований фізичними вправами, 

голодуванням або гіпоксією [162], призводить до фосфорилювання і деградації 

Сry1 [163], а також до активації NAMPT, що обмежує швидкість ферменту в 

біосинтезі відновлення NAD± [164]. 

Запальні реакції аномально активуються після дисрегуляції імунної 

системи, спричиненої порушенням циклів сон-неспання, що характеризується 

активацією запальної сигналізації NF-κB, модульованої розчинною 
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міжклітинною адгезивною молекулою (sICAM), і подальшою індукцією 

запальних маркерів TNF- γ, IL-6 і С-реактивного білка. Крім того, депривація сну 

змінює транс-сигнальну передачу, опосередковану IL-6, змінюючи рівні 

рецептора розчинного IL-6 (sIL-6) у різних типах клітин мозку й сусідніх органів 

[165].  

Під час нормальних циклів сон-неспання імунна система демонструє 

двофазний зсув, пов’язаний із підтримкою балансу клітинних цитокінів Т-

хелперів1 (Th1) і Т-хелперів2 (Th2) (цитокіни Th1: IL-2, IFNγ та IL-12; цитокіни 

Th2: IL-4 та IL-10) [166]. Механічно активність Th1 у перші години нічного сну 

посилюється й супроводжується помірним стимулюванням Th-клітин, що 

продукують інтерферон (IFN)-γ/IL-4, тоді як активність Th2 домінує в пізні 

години сну або перед пробудженням [167]. Як тільки ця схема порушується, 

цитокіни виробляються надмірно і безпосередньо викликають імунні 

порушення, які згодом призводять до хронічних запальних процесів і 

ушкодження тканин. Повідомлялося про перехід у бік активності Th2 у осіб із 

недосипанням, у тому числі в стресових станах, людей із безсонням і пацієнтів 

похилого віку [168]. Спричинене депривацією сну утворення гормону росту і 

пролактину перетворює баланс цитокінів на домінування типу 1, а також 

кортизолу й норадреналіну, що призводить до домінування типу 2 – усі вони 

беруть участь у зміні імунної відповіді [169; 170]. Ці результати свідчать про те, 

що навіть незначне порушення циклів сон-неспання внаслідок роботи в нічну 

зміну може спричинити глибокі порушення регуляції природних імунних 

реакцій, вироблення цитокінів Т-клітинами тощо [171]. 

Зростаюча кількість доказів і епідеміологічних досліджень, і доклінічних 

даних на тваринних моделях підтверджує зв’язок між хронічним порушенням 

циркадного годинника і виникненням раку [172-175]. У 2007 році Міжнародне 

агентство з дослідження раку, що входить до складу ВООЗ, зарахувало 

порушення циркадного календаря до ймовірних канцерогенів для людини [176]. 

Експериментально встановлено, що порушення гена Per2 основного годинника 
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ще більше посилює проліферацію ракових клітин у генетичних мишей ApcMin/± 

[177]  і прискорює прогресування раку легенів [178]. 

У клінічній практиці для оптимізації впливу циркадних ритмів на 

біологічні процеси слід проводити оцінку циркадних ритмів пацієнтів, що може 

виконувати кілька функцій, найважливішою з яких є можливість визначити 

ступінь порушення циркадних ритмів або неузгодженість циркадних ритмів із 

зовнішнім середовищем. Ще одна практична причина полягає в тому, щоб точно 

визначити час лікування, заснованого на циркадному періоді, наприклад, 

яскравого світла й уведення екзогенного мелатоніну [168; 179; 180].  

Циркадні ритми можна спостерігати майже в усіх фізіологічних функціях, 

але натепер для оцінки циркадних ритмів у людей використовують три основні 

результати: рівень мелатоніну, основну температуру тіла і цикли відпочинку-

активності. Через обмежену доступність деяких із цих об’єктивних показників у 

клінічних умовах переважно застосовують щоденники сну й опитувальники 

хронотипу. Ці опитувальники не вимірюють циркадні ритми самі по собі, але все 

одно можуть бути корисними інструментами для виявлення екстремальних 

ранніх чи пізніх типів і для характеристики таких понять як «соціальний 

джетлаг» [169; 181]. 

Отже, слід підкреслити значущий вплив циркадних ритмів на фізіологічні 

механізми різноманітних процесів у організмі, що зумовлює необхідність їх 

урахування в плануванні та проведенні лікування різних патологічних процесів.  

Незважаючи на широкий спектр досліджень, вплив циркадних ритмів на 

процеси репаративної регенерації в пацієнтів із одонтогенними флегмонами 

щелепно-лицевої локалізації досі цілковито не з’ясований і потребує подальшого 

вивчення. Оскільки одонтогенні флегмони є ургентною патологією, час 

хірургічного втручання буде відповідати часу госпіталізації пацієнта. Отже, 

може бути наявною невідповідність хронотипу пацієнта часу хірургічного 

втручання, що й обґрунтовує необхідність проведення нашого дослідження. 
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1.4. Виплив кріоекстракту плаценти на перебіг патологічних процесів 

у організмі 

 

Останнім часом у зв'язку з розвитком нових напрямів у кріобіології 

розширилися можливості клініцистів щодо використання препаратів, 

виготовлених із плаценти. Ці препарати навіть за тривалого зберігання 

зберігають свої біологічні ефекти [182]. Уперше кріоконсервовані препарати 

плацентарної тканини людини було отримано вченими Інституту проблем 

кріобіології та кріомедицини Національної академії наук України (ІПКіК НАН 

України), які розробили й упровадили в практику унікальну методику їх 

тривалого зберігання в низькотемпературному середовищі [183]. 

Кріоекстракт плаценти визнано одним із найпростіших у зберіганні та 

використанні, він має виражені імунокоригуючі й регенеративні властивості, 

вигідно відрізняючись від препаратів, які піддаються термічній обробці [184-

186]. 

Як відомо, плацента секретує практично всі гормони організму людини, 

понад 40 імуномодуляторів, є природним депо вітамінів, ферментів, 

гемопоетинів та інших біологічно активних сполук, у тому числі тих, що 

підвищують стійкість тканини до гіпоксії та стимулюють процеси репаративної 

регенерації [8]. 

Кріоекстракт плаценти має виражені антиоксидантні властивості та 

протизапальну дію, що, згідно з літературними джерелами, сприяє усуненню 

протизапальної модуляції реакцій системи крові активними формами кисню і 

продуктів перекисного окислення ліпідів унаслідок стимуляції фізіологічної 

антиоксидантної системи. Виявлено протизапальні властивості цього препарату, 

механізм яких вочевидь пов'язаний із дією наявних у ньому гормонів 

(прогестерон, естрадіол, пролактин, гонадотропін тощо) [185; 187; 188].  

Відомі біологічні ефекти плаценти людини охоплюють модуляцію імунної 

відповіді, захист і регенерацію гепатоцитів, регуляцію гормонального балансу, 

вплив на активність моноаміноксидази мозку, антикоагуляцію, полегшення 
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загоєння ран і пігментацію. Дослідження на тваринних моделях показали, що 

екстракт плаценти покращує функцію печінки і загоює рани [9; 189]. У клінічних 

ситуаціях кріоекстракт плаценти може призначатися для лікування хронічних 

гепатитів, цирозу печінки, вірусних гепатитів та інших захворювань печінки, а 

також для лікування симптомів менопаузи [190-192]. 

За літературними джерелами встановлено, що і кріоекстракт плаценти, і 

фармакологічний препарат екстракту плаценти мають коригувальну дію на 

показники імунного гомеостазу в пацієнтів із трубно-перитонеальним 

безпліддям. Терапія цими препаратами перед екстракорпоральним заплідненням 

діє в напрямі ліквідації наслідків запального процесу і сприяє тим самим 

нормалізації показників і системного, і місцевого клітинного імунітету хворих 

цієї категорії [193].  

Кріоекстракт плаценти створює потужніший нормалізуючий ефект на 

показники клітинної ланки імунітету і в периферичній крові, і в окремих 

тканинах та органах. Цей препарат має потенціюючий вплив на процеси 

імунного захисту, у той же час за умов надмірної активації імунної системи (при 

алергічних і аутоімунних захворюваннях) екстракт плаценти здатний знижувати 

надмірне утворення антитіл [194]. 

Застосування тканини плаценти ефективне в лікуванні цукрового діабету 

1-го і 2-го типів і дозволяє досягти довгострокової компенсації рівня глікемії, 

нормалізації ліпідного обміну, а також знизити потребу в інсуліні й 

цукрознижувальних препаратах. Це сприяє стабілізації захворювання, дозволяє 

досягти довгострокової профілактики ускладнень цукрового діабету. 

Застосування екстракту плаценти на тлі основної терапії забезпечує суттєве 

підвищення якості життя таких пацієнтів [195]. 

Установлено, що комбіноване застосування кріоекстракту плаценти із 

нестероїдними протизапальними препаратами потенціює їхній терапевтичний 

ефект, що підтверджується вмістом С-реактивного білка в плазмі крові пацієнтів 

[196]. Також слід зазначити, що даний протокол лікування супроводжувався 

нормалізацією рівня загальних ліпідів і фосфоліпідів у сироватці крові щурів на 
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тлі експериментального ревматоїдного артриту [197; 198]. Також установлено 

позитивні зміни у вмісті фосфоліпідів [199]. Відомо, що експериментально було 

доведено протективний коригувальний вплив кріоекстракту плаценти на 

ульцерогенну дію нестероїдних протизапальних препаратів [200-202].  

Дія кріоекстракту плаценти опосередковується змінами концентрацій 

внутрішньоклітинних циклічних нуклеотидів, ферментних систем, іонів, 

функціонування іонних транспортних систем тощо. Виражений 

антиоксидантний ефект цього препарату і його протизапальна дія можуть бути 

повʼязані з усуненням протизапальної модуляції реакцій системи крові 

активними формами кисню і продуктами перекисного окислення ліпідів 

унаслідок стимуляції фізіологічної антиоксидантної системи [10; 11; 203]. 

Експериментальним шляхом установлено, що використання екстракту 

плаценти корисне для зниження синтезу меланіну в шкірі людини, у тому числі 

й у меланомі [204; 205]. Підкреслимо позитивний вплив даного препарату на 

механізми репаративної регенерації при ушкодженнях шкіри і в лікуванні 

алопеції [206; 207]. 

Отже, можна стверджувати, що кріоекстракт плаценти має широкі 

позитивні й різноспрямовані впливи на фізіологічні та репаративні процеси 

організму, що створює передумови для подальшого дослідження впливу 

властивостей цього препарату на механізми загоєння гнійної рани й оптимізацію 

клінічного перебігу одонтогенних флегмон щелепно-лицевої локалізації. 
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РОЗДІЛ 2 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ ДOСЛІДЖЕННЯ 

 

Дизайн дослідження складався з проведення клінічних, цитологічних, 

цитометричних, біохімічних, молекулярно-біологічних досліджень із 

використанням методів варіаційної статистики.  

Дослідження виконували на базі КП «Полтавська обласна клінічна лікарня 

ім. М.В. Скліфосовського» Полтавської обласної ради у відділенні щелепно-

лицевої хірургії, на кафедрі хірургічної стоматології та щелепно-лицевої хірургії, 

на кафедрі медичної біології та генетики Науково-дослідного інституту 

генетичних та імунологічних основ розвитку патології та фармакогенетики 

Полтавського державного медичного університету. 

Дослідження виконано з дотриманням основних положень Конвенції 

Ради Європи "Про захист прав і гідності людини у зв'язку з використанням 

досягнень біології та медицини (біомедицини)" (від 4.04.1997 р.), Гельсінської 

декларації, Всесвітньої медичної декларації про етичні принципи проведення 

наукових медичних досліджень за участі людини.  

Комісія з етичних питань та біоетики Полтавського державного медичного 

університету не виявила порушень морально-правових норм при виконанні 

дисертаційної роботи (протокол № 292 від 30.09.2022 р.) 

 

2.1. Загальна характеристика обстежених пацієнтів 

 

У дослідженнях брали участь 90 пацієнтів з одонтогенними флегмонами 

щелепно-лицевої локалізації. 

Вік пацієнтів коливався в межах від 18 до 68 років. Кількість чоловіків 

і жінок відрізнялась: у дослідженні брали участь 50 чоловіків і 40 жінок. 

Розподіл пацієнтів за віком і статтю наведено в таблиці 2.1. 
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Таблиця 2.1 

Розподіл пацієнтів за віком і статтю 

18-30 років 31-50 років 50-68 років Усього 

Чоловіки Жінки Чоловіки Жінки Чоловіки Жінки  

19 12 23 18 8 10 90 

Усіх пацієнтів було розподілено на 3 клінічні групи по 30 осіб у кожній, 

які розподілялися на 2 підгрупи, кожна згідно з їхніми циркадними ритмами: 

1 група – пацієнти, яким, крім стандартної терапії, було призначено 

внутрішньовенні ін’єкції препарату кріоконсервованої плаценти; 

2 група – пацієнти, яким, крім стандартної терапії, було призначено 

внутрішньовенне введення екстракту кріоконсервованої плаценти в поєднанні з 

місцевим уведенням кріоконсервованої плаценти в складі мазі «Левомеколь»; 

3 (контрольна) група – пацієнти, яким надавали медичну допомогу за 

стандартним протоколом. 

Пацієнтів із визначеним ранковим і певним вечірнім хронотипами було 

визначено за опитувальником Хорна-Остберга й відібрано в підгрупи: із 

ранковим хронотипом – у 1 підгрупу, із вечірнім хронотипом – у 2 підгрупу (по 

15 осіб у кожній підгрупі). Особам кожної підгрупи проводили оперативне 

лікування залежно від часу госпіталізації (ранок – по 8 осіб у кожній підгрупі або 

вечір  – по 7 осіб у кожній підгрупі).  

До групи було відібрано пацієнтів із певним ранковим і вечірнім 

хронотипами, визначених за опитувальником Хорна-Остберга в модифікації 

Степанової [208;209]. 

Нами створено стандартизаційні таблиці для вивчення динаміки 

клінічних показників загального й місцевого статусу (Реєстраційна картка 

технології № 0621U000085. Технологія клінічної оцінки репаративного 

процесу в гнійній рані / заяв. Д.С. Аветіков, К.П. Локес, В.О. Личман, В.В. 

Микитенко; власник Полтавський державний медичний університет. – № 

Держреєстрації НДДКР : 0119U102862. – Дата реєстрації : 11-10-2021). 
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Систему балів оцінки загального стану пацієнтів із флегмонами ЩЛЛ 

наведено в таблиці 2.2. 

Таблиця 2.2 

Оцінка динаміки загального стану хворих із флегмонами щелепно–

лицевої локалізації 

№ з/п Показник Кількість балів 

1 2 3 

1 Показник П-1.1 – температура: 

-до 37,00С; 

-37,1–38,00С; 

-38,1–39,00С; 

-вище 39,00С  

 

0 

1 

2 

3 

2 Показник П-1.2 – пульс: 

-до 80 ударів за хвилину; 

-до 81-90  ударів за хвилину; 

-до 90-100  ударів за хвилину; 

-понад 100 ударів за хвилину  

 

0 

1 

2 

3 

3 Показник П-1.3 – біль: 

-немає; 

-локалізований; 

-розповсюджений; 

-розповсюджений з іррадіацією  

 

0 

1 

2 

3 

4 Показник П-1.4 – порушення функції жування: 

-не спостерігається; 

-спостерігається  

 

0 

1 

5 Показник П-1.5 – порушення функції ковтання: 

-не спостерігається; 

-спостерігається  

 

0 

1 

7 Показник П-1.6 – порушення функції мовлення: 

-не спостерігається; 

-спостерігається  

 

0 

1 

 

Систему балів оцінки показників, що характеризують динаміку локальних 

змін у рані, наведено в таблиці 2.3. 
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Таблиця 2.3 

Оцінка динаміки локальних змін у хворих із флегмонами щелепно-

лицевої локалізації 

№ з/п Показник Кількість балів 

1 Показник П-2.1 – колатеральний набряк: 

 - не спостерігається; 

 - спостерігається  

 

0 

1 

2 Показник П-2.2  – відкривання рота: 

 - нормальне; 

 - до 3 см; 

 - до 2 см; 

 - до 1 см  

 

0 

1 

2 

3 

3 Показник П-2.3  – обмеження рухів язика: 

 - не спостерігається; 

 - спостерігається  

 

0 

1 

4 Показник П-2.4 – клітковинні простори, залучені 

в гнійно-запальний процес, та їхня кількість: 

  -до 2-х просторів; 

  -до 3-х просторів; 

  -більше 3-х просторів  

 

 

1 

2 

3 

5 Параметр 2.5 – особливості стану тканин рани: 

  -кровоточать, червоного кольору; 

  -рана, що очищається від некротичних мас; 

  -мають вигляд вареного м’яса; 

  -сірого кольору, з некрозом  

 

1 

2 

3 

4 

 

Систему балів, що характеризують динаміку клінічних змін у рані, 

наведено в таблиці 2.4. 
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Таблиця 2.4 

Оцінка динаміки клінічних змін у гнійній рані у хворих із 

флегмонами щелепно-лицевої локалізації 

№ з/п Показник Кількість балів 

1 Показник П-3.1 – наявність гнійного 

ексудату: 

- не спостерігається; 

- невеликий; 

- рясний 

 

 

0 

1 

2 

2 Показник П-3.2 – наявність грануляційної 

тканини: 

- рана, що рясно гранулює; 

- незначна кількість грануляційної тканини 

(перші ознаки); 

- тканина, що гранулює, відсутня 

 

 

0 

 

1 

2 

3 Показник П-3.3 – епітелізація рани: 

- повна епітелізація; 

- перші ознаки; 

- відсутня 

 

0 

1 

2 

 

2.2. Характеристика екстракту кріоконсервованої плаценти 

 

Препарат КЕП “Кріоцелл-кріоекстракт плаценти” (Державне підприємство 

“Міжвідомчий науковий центр кріобіології і кріомедицини” Національної 

академії наук, Національної академії медичних наук і Міністерства охорони 

здоров’я (далі – МОЗ) України, Україна) згідно з інструкцією застосовується в 

пацієнтів парентерально разовою дозою 1,8 мл [212]. 

Кріоекстракт плаценти містить фактори росту (VEGF, FGF, TGF тощо) та 

інші біологічно активні речовини, що вивільняються в стадії раннього 

онтогенезу. Клітини містять маркери CD-34 і CD-35, мають здатність виробляти 

в організмі людини біологічні речовини протягом тривалого часу. 

Слід зазначити, що, крім сироватки плаценти крові, до складу входять 

фактори росту, інтерлейкін, гормональні компоненти й імунокомпетентні 

клітини. Характерно те, що імунокомпетентні клітини містяться в плазмі крові у 

вигляді суспензії. 
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Серед додаткових речовин препарат містить альфа-фетопротеїн і альфа-

макроглобулін. Натепер відома позитивна дія при синдромі хронічної 

втомленості в геріатричній практиці, як геропротектори при низці захворювань, 

особливо при запальних процесах у періоди реабілітації. Також є дані щодо 

використання цього препарату в кардіологічних, кардіоревматологічних, 

офтальмологічних, хірургічних і неврологічних практиках. 

 

2.3. Методи цитологічних і цитометричних досліджень 

 

Цитологічне дослідження проводили за допомогою методу "поверхневої 

біопсії" рани [210].  

Матеріал для дослідження брали за допомогою легкого зіскрібка 

поверхневого шару рани шпателем на 1-шу, 3-тю, 5-ту і 7-му добу 

післяопераційного періоду. Отриманий матеріал переносили на предметне скло, 

рівномірно розподіляли тонким шаром, фіксували і забарвлювали за 

Романовським-Гімзою [211]. 

Отримані препарати вивчали за допомогою мікроскопа «Biorex-3 ВМ-

500Т» із цифровою мікрофотонасадкою «DCM 900» із адаптованими для даних 

досліджень програмами. Цитометричне дослідження проводили методом 

стандартних площин при збільшенні х1000, визначали середню кількість 

еритроцитів, незмінених нейтрофільних гранулоцитів, голоядерних 

нейтрофільних гранулоцитів, макрофагів, лімфоцитів, фібробластів, фібринових 

ниток і колагенових волокон у 10 полях зору. 

Мікрофотографування вибраних для ілюстрацій ділянок виконували за 

допомогою мікроскопа «Biorex-3 ВМ-500Т» із цифровою мікрофотонасадкою 

«DCM 900». 
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2.4. Методи молекулярно-біологічних досліджень 

 

Дослідження експресії генів циркадного годинника виконували в 

цитологічних зразках букального епітелію. Проби букального епітелію 

відбирали за допомогою цитологічної щітки «Interdental bristles» («Dontodent», 

Germany) зі звуженою пластиковою щетиною і тупим кінцем. Для контакту 

щетинок зі слизовою оболонкою щоки пластиковий тримач цитологічної щітки 

злегка згинали для забезпечення достатнього бічного тиску на слизову оболонку. 

Далі виконували обертальні рухи щітки в місці взяття біологічного матеріалу 

протягом 10 с у одному напрямку за одночасного тиску на слизову оболонку 

щоки. При цьому уникали значних подразнень і кровотеч. Після взяття матеріалу 

щітку негайно занурювали в РНК стабілізуючий розчин («ThermoFisher», USA) 

кімнатної температури. Взяті й стабілізовані зразки зберігали при -20℃ для 

подальшого проведення досліджень. 

Рівень експресії мРНК генів Вmal1, Сlock, Рer1 і Сry1 у зразках букального 

епітелію визначали методом полімеразної ланцюгової реакції в режимі 

“реального часу” (Real-time PCR). 

Загальну РНК виділяли з біологічного зразка за допомогою набору 

реагентів для виділення й очищення РНК («QIAGEN», Німеччина). Для 

отримання кДНК використовували набір реагентів для проведення реакції 

зворотної транскрипції («QIAGEN», Німеччина). ПЛР у реальному часі 

проводили на «CFX96TM Real-Time PCR Detection System» («BioRad», США) за 

використання «SYBR Green I. QuantiTec®SYBR-Green I PCR Kit» («QIAGEN», 

Німеччина). 

 

2.5. Методи біохімічних досліджень 

 

Для біохімічних досліджень використовували сироватку крові, взяту в 

пацієнтів зранку натщесерце на 1-шу, 3-тю, 5-ту, 7-му добу після госпіталізації 

до щелепно-лицевого стаціонару.  
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Досліджували маркери перекисного окислення ліпідів: активність 

ферментів супероксиддисмутази і каталази еритроцитів, які характеризують 

рівень антиоксидантного захисту, уміст малонового діальдегіду в сироватці 

крові (кінцевого продукту ПОЛ) і показник гострої фази запалення – 

С-реактивний білок. 

Визначення активності ферменту супероксиддисмутази. Активність СОД 

визначали стандартним методом, принцип якого ґрунтується на здатності СОД 

конкурувати з нітросинім тетразолієм за супероксидні аніони, які утворюються 

внаслідок аеробної взаємодії відновленої форми нікотинамідаденіннуклеотиду з 

феназинметасульфатом. 

Активнiсть ферменту антиоксидантного захисту каталази визначали 

методом, який базується на здатності пероксиду водню утворювати з молiбдатом 

амонiю стiйкий забарвлений комплекс, інтенсивність якого обернено 

пропорційна активності каталази в досліджуваному субстраті. 

Концентрацію МДА в сироватці крові визначали за допомогою тесту з 

тіобарбітуровою кислотою, який ґрунтується на тому, що за високої температури 

в кислому середовищі малоновий діальдегід реагує з тіобарбітуровою кислотою, 

утворюючи триметиновий комплекс. 

Рівень С-реактивного білка визначали імунотурбідиметричним способом, 

суть якого полягає в оцінці його реакції зі специфічними антитілами. Темпи 

утворення імунних комплексів і його преципітації залежить від складу 

реакційної суміші. 

 

2.6. Методи статистичної обробки даних 

 

Для статистичної обробки отриманих даних результатів власних 

досліджень використовували непараметричні та параметричні методи.  

Розбіжності в рівнях експресії генів у часі та групах хронотипів, а також у 

часі залежно від взаємодії хронотипів було протестовано з використанням 

повторних вимірювань ANOVA з поправкою Бонфероні. 
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За допомогою критерію χ2 перевіряли розподіл генотипів за 

досліджуваними поліморфними локусами на відповідність рівновазі Харді-

Вайнберга. Для всіх видів аналізу статистично значущою вважали різницю при 

р<0,05. 

Результати досліджень оброблено методом варіаційної статистики на 

персональному комп'ютері з визначенням достовірності розбіжностей між 

значеннями показників, що вивчаються, а також методом кореляції за допомогою 

пакету програм «Statistica» і електронних таблиць «Excel 2010». 

Усі дані розділяли за типом: числові, порядкові (бали, ступінь тяжкості 

тощо), номінальні (діагноз і т.д.). Розрахунки виконували для різних типів даних 

різними методами й оцінювали за різними критеріями.  

Розбіжності в рівнях експресії генів у групах часу і хронотипу, а також у 

часі за взаємодією хронотипу обчислювали за допомогою одностороннього 

дисперсійного аналізу і тесту пост-гок Бонфероні та двостороннього 

дисперсійного аналізу і пост-факторного тесту Бонфероні відповідно з 

використанням «GraphPad Prism 5.0» (GraphPad Програмне забезпечення, Сан-

Дієго, США). 
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РОЗДІЛ 3 

РІВЕНЬ ЕКСПРЕСІЇ МАТРИЧНОЇ РНК ГЕНІВ ПЕРИФЕРИЧНИХ 

МОЛЕКУЛЯРНИХ ГОДИННИКІВ Сlock, Вmal1, Рer1, Сry1  

 

 

3.1. Рівень експресії мРНК генів периферичних циркадних годинників 

Сlock, Вmal1, Рer1, Сry1 у клітинах букального епітелію у пацієнтів із 

флегмонами щелепно-лицевої ділянки вранці та ввечері 

 

Аналіз рівня експресії мРНК гена Сlock уранці та ввечері особисто для 

кожного пацієнта з флегмонами щелепно-лицевої ділянки показав, що в трьох 

(18,75 %) осіб рівень експресії мРНК гена Сlock уранці спостерігався вищим за 

вечірні показники. У двох осіб, що склало 12,5 % усіх обстежених, ранкова і 

вечірня експресія цього гена не змінювалась. 

Привертає увагу схожа тенденція щодо переважання ранкової експресії 

мРНК гена Вmal1 над вечірньою, яка спостерігалась у трьох (18,75 %) осіб із 

флегмонами щелепно-лицевої ділянки. Також тільки у двох (12,5 %) осіб 

експресія мРНК гена Вmal1 не відрізнялась між собою.  

Рівень експресії мРНК гена Рer1 теж було визначено окремо для кожного 

пацієнта з флегмонами щелепно-лицевої ділянки вранці та ввечері. Було 

отримано такі результати: у шести пацієнтів (37,5 % усіх досліджуваних осіб) 

увечері експресія мРНК гена Рer1 переважала над ранковою, а в однієї особи 

вона майже не змінювалася (6,25 %). 

При дослідженні ранкової та вечірньої експресії мРНК гена Сry1 для 

кожної окремої особи з флегмонами щелепно-лицевої ділянки частота 

переважання вечірньої експресії зафіксована на рівні 6,25%, що спостерігалась у 

однієї особи. Рівень експресії мРНК гена Сry1, який не відрізнявся вранці та 

ввечері, мали три особи, що складало 18,75 % загальної кількості пацієнтів із 

флегмонами щелепно-лицевої ділянки. 
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При порівнянні рівнів експресії мРНК генів периферичних молекулярних 

годинників у осіб із флегмонами щелепно-лицевої ділянки вранці та ввечері 

встановлено, що рівень експресії мРНК гена Сlock уранці в 2,94 раза був нижчим, 

показник медіани становив 0,00054 2-ΔCt у порівнянні з його вечірньою 

експресією, показник медіани якої складав 0,00159 2-ΔCt. При цьому рівень 

експресії мРНК гена Сlock уранці мав значні коливання серед пацієнтів із 

флегмонами щелепно-лицевої ділянки: нижній квартиль складав 0,00042 2-ΔCt , а 

верхній – 0,00134 2-ΔCt. Вечірня експресія мРНК цього гена мала менші 

коливання: 0,00102 2-ΔCt і 0,00195 2-ΔCt, нижній і верхній квартилі відповідно 

(табл.3.1). 

 

Таблиця 3.1 

Порівняння рівнів експресії мРНК генів Сlock, Вmal1, Рer1, Сry1 у 

пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої ділянки вранці та ввечері 

Ген 

Рівень експресії, 2-ΔCt 

p 
ранок вечір 

медіана 
нижній 

квартиль 

верхній 

квартиль 
медіана 

нижній 

квартиль 

верхній 

квартиль 

Сlock 0,00054 0,00042 0,00134 0,00159 0,00102 0,00195 0,12084 

Вmal1 0,00069 0,00037 0,00108 0,00165 0,00074 0,00469 0,01129 

Рer1 1,15000 0,84125 1,51570 0,93300 0,75780 1,32000 0,27753 

Сry1 1,12625 0,55510 2,07000 0,45190 0,32030 0,63760 0,00663 

Примітка: p – показник достовірності, розрахований за критерієм 

Вілкоксона (медіана рівень експресії ранок - рівень експресії вечір). 

 

Значні коливання рівнів експресії мРНК виявлено для гена Вmal1 і вранці, 

і ввечері: нижній квартиль ранкової експресії мРНК становив 0,00037 2-ΔCt, 

верхній – 0,00108 2-ΔCt. Для вечірньої експресії мРНК гена Вmal1 установлено 

значення нижнього квартиля на рівні 0,00074 2-ΔCt, а верхнього – 0,00469 2-ΔCt. 
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Рівень експресії мРНК гена Вmal1 увечері зафіксований у 2,94 раза вищим у 

порівнянні з його ранковою експресією. 

Отже, рівень ранкової експресії мРНК гена Сlock достовірно не відрізнявся 

від вечірньої експресії, а різниця експресії мРНК ранком і ввечері другого гена 

позитивної ланки регуляції периферичного молекулярного годинника Вmal1 

мала достовірну різницю: вечірня експресія встановлена вищою за ранкову (p = 

0,01129). 

При аналізі результатів дослідження експресії мРНК генів негативної 

ланки регуляції периферичного молекулярного годинника Рer1 і Сry1 у пацієнтів 

із флегмонами щелепно-лицевої ділянки виявлено підвищення рівня експресії 

мРНК гена Сry1 у 2,49 раза вранці в порівнянні з його вечірніми показниками 

експресії мРНК, які становили  1,12625 2-ΔCt і 0,45190 2-ΔCt відповідно. Коливання 

ранкової експресії мРНК гена Сry1 зафіксовано в таких межах: нижній квартиль 

– 0,55510 2-ΔCt, верхній – 2,07000 2-ΔCt. Не встановлено значного коливання 

експресії мРНК гена Рer1 уранці й увечері. Ранкові показники становили: нижній 

квартиль – 0,84125 2-ΔCt, верхній – 1,51570 2-ΔCt; вечірні: нижній квартиль – 

0,75780 2-ΔCt, верхній – 1,32000 2-ΔCt. Ранкова експресія відрізнялася від вечірньої 

в 1,23 раза. 

Отже, при зіставленні ранкової та вечірньої експресії мРНК серед генів 

негативної ланки регуляції периферичного молекулярного годинника виявлено 

достовірне підвищення рівня експресії мРНК гена Сry1 зранку (p = 0,00663), а 

експресія мРНК гена Рer1 зранку й увечері не мала статистично значущих змін. 

 

3.2. Дослідження рівня експресії мРНК генів Сlock, Вmal1, Рer1, Сry1 у 

пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої ділянки з різними хронотипами 

 

Периферичний молекулярний годинник перебуває в тісному взаємозв’язку 

з центральним пейсмекером, основним активатором якого є світло, що формує 

хронотипічні переваги людини, тому було досліджено рівень експресії мРНК 
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генів Сlock, Вmal1, Рer1, Сry1 у пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої 

ділянки з різними хронотипами.  

Визначено рівень експресії мРНК генів Сlock, Вmal1, Рer1, Сry1 уранці й 

увечері особисто для кожного пацієнта з флегмонами щелепно-лицевої ділянки 

з ранковим хронотипом. Показано, що переважання ранкової експресії мРНК 

гена Сlock над вечірніми показниками спостерігалось у двох осіб, що склало 20,0 

% обстежених пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої ділянки зі 

встановленим ранковим хронотипом. В інших 80,0 % обстежених пацієнтів (8 

осіб) експресія мРНК гена Сlock увечері була вищою, ніж ранкова експресія 

цього гена. 

Рівень експресії мРНК гена Вmal1 у пацієнтів із флегмонами щелепно-

лицевої ділянки з ранковим хронотипом увечері був вищим за показники 

ранкової експресії в 60 % осіб, в інших чотирьох осіб (40 %) майже не відрізнявся 

між ранковими й вечірніми показниками. 

Відсоток осіб із флегмонами щелепно-лицевої ділянки з ранковим 

хронотипом, в яких спостерігалась вища експресія мРНК гена Рer1 уранці, ніж 

увечері, складав 8 осіб (80,0 %). В однієї особи показники експресії цього гена 

не відрізнялися між собою (10,0%), а в однієї особи показники експресії мРНК 

гена Рer1 уранці були знижені в порівнянні з вечірніми показниками (10,0%).  

При порівнянні експресії мРНК гена Сry1 уранці й увечері окремо для 

кожного пацієнта з флегмонами щелепно-лицевої ділянки з ранковим 

хронотипом кількість осіб, що мали вищу експресію вранці, становила 7 (70,0 %). 

У 20,0 % обстежених не було виявлено різниці між показниками експресії цього 

гена вранці та ввечері. Один пацієнт цієї групи мав незначно нижчий показник 

ранкової експресії мРНК гена Сry1, ніж вечірній. 

Різниця експресії генів позитивної ланки регуляції периферичного 

молекулярного годинника Сlock у осіб із флегмонами щелепно-лицевої ділянки 

з ранковим хронотипом уранці й увечері не мала вірогідних розбіжностей. Нами 

встановлено вірогідні розбіжності між експресією гена Вmal1 уранці й увечері в 

осіб із ранковим хронотипом (р=0,03665) (табл.3.2). 
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При дослідженні різниці між ранковою й вечірньою експресіями генів 

негативної ланки регуляції периферичного молекулярного годинника Рer1 і Сry1 

у осіб із флегмонами щелепно-лицьової ділянки з ранковим хронотипом 

показано достовірні підвищення рівнів їхніх ранкових показників (p = 0,00934 і 

p = 0,01252 відповідно). 

Таблиця 3.2 

Рівень експресії мРНК генів Сlock, Вmal1, Рer1, Сry1 у пацієнтів із 

флегмонами щелепно-лицевої ділянки з ранковим хронотипом уранці та 

ввечері (n=10) 

Ген 

Рівень експресії, 2-ΔCt 

p 
ранок вечір 

медіана 
нижній 

квартиль 

верхній 

квартиль 
медіана 

нижній 

квартиль 

верхній 

квартиль 

Сlock 0,00046 0,00042 0,00069 0,00164 0,00120 0,00195 0,16881 

Вmal1 0,00069 0,00037 0,00105 0,00165 0,00074 0,00320 0,03665 

Рer1 1,27475 1,07000 1,52000 0,78505 0,75757 0,93300 0,00934 

Сry1 1,41760 0,70710 2,00000 0,54135 0,28710 0,70710 0,01252 

Примітка: p – показник достовірності, розрахований за критерієм 

Вілкоксона (рівень експресії ранок - рівень експресії вечір).  

 

Також нами було проведено визначення і порівняння рівнів експресії 

мРНК генів Сlock, Вmal1, Рer1, Сry1 у пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої 

ділянки з вечірнім хронотипом уранці та ввечері.  

Досліджено різницю рівня експресії мРНК генів Сlock, Вmal1, Рer1, Сry1 

уранці та ввечері в пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої ділянки з вечірнім 

хронотипом окремо для кожного пацієнта. Установлено, що кількість осіб із 

вищим ранковим рівнем експресії мРНК гена Сlock становила одну особу 

(16,7%), у двох осіб (33,3%) ранкова й вечірня експресії не відрізнялись, три 

(50,0%) особи мали нижчий ранковий рівень експресії цього гена. 



63 

 

У 50,0% хворих із флегмонами щелепно-лицевої ділянки, що мали вечірній 

хронотип, установлено перевагу вечірньої експресії мРНК гена  Вmal1 над 

ранковою, в інших 50,0% випадків експресія цього гена ранком і ввечері не 

відрізнялася.  

Ген Рer1 мав вищу вечірню експресію мРНК у п’яти осіб із флегмонами 

щелепно-лицевої ділянки з вечірнім хронотипом, що склало 83,3%. В одного 

пацієнта встановлено незначне перевищення ранкової експресії над вечірньою.   

Серед пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої ділянки з вечірнім 

хронотипом було встановлено, що ранкова експресія мРНК гена Сry1 вища за 

вечірню в трьох осіб (50,0%). У двох (33,3%) осіб експресія мРНК гена Сry1 

уранці та ввечері не мала різниці, а в однієї (16,7%) особи була незначно нижчою 

вранці, ніж увечері. 

При порівнянні ранкової й вечірньої експресії мРНК генів Сlock, Вmal1, 

Рer1, Сry1 у пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої ділянки з вечірнім 

хронотипом уранці й увечері встановлено статистично значуще підвищення 

експресії мРНК гена Рer1 увечері в порівнянні з ранком (табл. 3.3).  

 

Таблиця 3.3 

Рівень експресії мРНК генів Сlock, Вmal1, Рer1, Сry1 у пацієнтів із 

флегмонами щелепно-лицевої ділянки з вечірнім хронотипом уранці та 

ввечері (n=6) 

Ген 

Рівень експресії, 2-ΔCt 

p ранок вечір 

медіана 
нижній 

квартиль 

верхній 

квартиль 
медіана 

нижній 

квартиль 

верхній 

квартиль 

Сlock 0,00077 0,00052 0,00170 0,00126 0,00037 0,00195 0,60018 

Вmal1 0,00075 0,00037 0,00110 0,00252 0,00035 0,00635 0,34545 

Рer1 0,96975 0,7092 1,41000 1,42000 1,32000 1,52000 0,04640 

Сry1 0,5949 0,3535 2,82840 0,42135 0,35350 0,53590 0,29451 

Примітка: p – показник достовірності, розрахований за критерієм 

Вілкоксона (рівень експресії ранок - рівень експресії вечір). 
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Статистично значущої різниці в цій групі пацієнтів між ранковою і 

вечірньою експресіями мРНК інших генів периферичного молекулярного 

годинника, що досліджувались, нами не встановлено. 

Отже, дослідження рівнів експресії мРНК генів позитивної ланки регуляції 

периферичного молекулярного годинника Сlock і Вmal1 у пацієнтів із 

флегмонами щелепно-лицьової ділянки показало, що експресія мРНК гена Сlock 

уранці та ввечері достовірно не відрізнялась (р=0,12084), а вечірня експресія 

мРНК гена Вmal1 мала достовірні розбіжності з ранковою (р=0,01129). Серед 

генів негативної ланки регуляції периферичного молекулярного годинника 

ранкова експресія мРНК гена Сry1 достовірно підвищувалась (р=0,00663), 

експресія мРНК гена Рer1 статистично не змінювалась (р=0,27753).  

У хворих із флегмонами щелепно-лицьової ділянки з ранковим 

хронотипом спостерігалося достовірне підвищення рівнів ранкової експресії 

мРНК генів негативної ланки регуляції периферичного молекулярного 

годинника Рer1 і Сry1 (р=0,00934 і р=0,01252, відповідно), а серед генів 

позитивної ланки регуляції периферичного молекулярного годинника Сlock і 

Вmal1 – достовірне підвищення вечірньої експресії мРНК гена Вmal1 

(р=0,03665). У пацієнтів із вечірнім хронотипом достовірно підвищена експресія 

мРНК гена Рer1 увечері (р=0,04640), що може бути предиктором розвитку в 

пацієнтів із вечірнім хронотипом десинхронозу центральної та периферичної 

ланок молекулярного годинника. 
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РОЗДІЛ 4 

ДИНАМІКА КЛІНІЧНИХ ПОКАЗНИКІВ ЗАЛЕЖНО ВІД МЕТОДІВ 

КОНСЕРВАТИВНОГО ЛІКУВАННЯ У ХВОРИХ ІЗ ФЛЕГМОНАМИ 

ЩЕЛЕПНО-ЛИЦЕВОЇ ЛОКАЛІЗАЦІЇ 

 

 

Після цілеспрямованих генетичних досліджень щодо визначення 

поліморфізму генів, які впливають на циркадний ритм людини, і біохімічних 

досліджень для створення доказової бази ефективності проведеного лікування на 

наступному етапі дослідження нами вивчено динаміку клініко-цитологічних 

показників для характеристики репаративних процесів гнійної рани і 

підтвердження доцільності й ефективності застосування екстракту 

кріоконсервованої плаценти і його комбінації з місцевим уведенням із 

додаванням її в мазь «Левомеколь». 

Для клінічної характеристики перебігу процесу загоєння гнійної рани нами 

використано запропоновані стандартизаційні таблиці кількісних значень 

показників, які визначають динаміку загального стану (показник П-1), динаміку 

локальних змін у пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої локалізації (показник 

П-2) і динаміку змін у гнійній рані (показник П-3). 

 

4.1. Порівняльна характеристика змін клінічних показників 

консервативного лікування хворих 1-ї клінічної групи 

 

Аналізуючи динаміку змін показника П-1.1, слід підкреслити, що цей 

показник набував максимальних значень на 1-шу добу після оперативного 

лікування, що вірогідно пов’язано з реакцією організму на ятрогенну травму на 

фоні запального процесу.  

Аналізуючи зменшення цього показника протягом 3-ї та 5-ї діб, слід 

зазначити, що його суттєве значення спостерігається в проміжку між 3-ю і 5-ю 

добами, ближче до 5-ї, у середньому на 1,78±0,24 (табл. 4.1). Привертає увагу той 
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факт, що більшу динаміку цього показника зафіксовано у хворих із вечірнім 

хронотипом, прооперованих зранку (74,2% випадків), а найкращу динаміку – у 

хворих із ранковим хронотипом, прооперованих у першій половині доби (82,3% 

випадків). 

Аналіз динаміки показника П-1.2 дає підставу засвідчити його рівномірне 

зменшення протягом 1, 3 і 5-ї діб після операційного періоду з нормалізацією 

показника на 7-му добу. 

Привертає увагу зміна в динаміці показника П-1.3 із суттєвим його 

зменшенням на 3-тю добу в 28,0% випадків і на 5-ту добу в 72,0% випадків із 

нормалізацією кількісних даних на 7-му добу. 

При дослідженні порушення функції жування (показник П-4) слід 

зазначити про максимальне значення цього показника на 1-шу добу, що 

пов’язане з відомими ускладненнями на фоні гнійного запального процесу й 

наявністю додаткового запального процесу. Привертає увагу суттєве зменшення 

цього показника на 0,31±0,09 бали на 5-ту добу в 62,0% випадків із частковою 

нормалізацією на 7-му добу в 62,3 % і повною нормалізацією в 37,7% випадків. 

Аналогічна картина спостерігалася при дослідженні динаміки показника П-1.5, 

але від попереднього показника він відрізнявся тим, що нормалізація на 7-му 

добу відбувалась у 82,9% випадків.  

Дані щодо динаміки показників загального стану хворих представлено в 

таблиці 4.1.  

При дослідженні показників, які демонструють динаміку локальних змін, 

особливої уваги заслуговує показник П-2.1, який на 1-шу добу післяопераційного 

періоду досягав максимальних значень із поступовим зниженням протягом 

усього післяопераційного періоду, але найбільшу різницю в його зниженні (у 

середньому на 0,23±0,09 бала) зафіксовано на 5-ту добу в 56,9% випадків у 

пацієнтів із ранковим хронотипом, прооперованих у першій половині доби. 
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Таблиця 4.1 

Динаміка показників загального стану пацієнтів із флегмонами 

щелепно-лицевої локалізації при включенні до складу консервативного 

лікування внутрішньовенних ін’єкцій кріоконсервованої плаценти (M±m) 

Показник Група 1 

 Доба спостереження 

1 3 5 7 

підгр. 

1.1   

підгр. 

1.2   

підгр. 

1.1   

підгр. 

1.2   

підгр. 

1.1  

підгр. 

1.2  

підгр. 

1.1   

підгр. 

1.2   

П-1.1 – 

температура 

2,01± 

0,18 

2,04± 

0,21 

1,24± 

0,16 

1,87± 

0,08 

0,20± 

0,16 * 

0,22± 

0,18 * 

0,17± 

0,03 

0,18± 

0,05 

П-1.2 – 

пульс 

1,91± 

0,17 

2,07± 

0,19 

1,72± 

0,13 

1,74± 

0,16 

1,37± 

0,13 

1,38± 

0,12 

1,19± 

0,11 

1,21± 

0,19 

П-1.3 – 

біль 

2,07± 

0,46 

2,13± 

0,34 

1,78± 

0,32 

1,79± 

0,35 

1,45± 

0,22 

1,46± 

0,34 

1,27± 

0,23 

1,30± 

0,21 

П-1.4 – 

порушення 

функції 

жування 

0,69± 

0,19 

0,74± 

0,21 

0,52± 

0,28 

0,54± 

0,29 

0,38± 

0,11 

0,39± 

0,16 

0,27± 

0,09 

0,31± 

0,11 

П-1.5 – 

порушення 

функції 

ковтання 

0,37± 

0,14 

0,41± 

0,16 

0,31± 

0,14 

0,32± 

0,18 

0,12± 

0,08 

0,14± 

0,06 

0,07± 

0,02 

0,07± 

0,03 

Усього 7,05± 

1,14 

7,39± 

1,11 

5,57± 

1,03 

6,26± 

1,06 

3,52± 

0,69 

3,59± 

0,86 

2,97± 

0,48 

3,07± 

0,59 

Примітка:  

* - р < 0,05 відносно попереднього терміну дослідження. 

 

На відміну від попереднього показника показник П-2.2 досягав найбільших 

меж зниження вже на 3-тю добу післяопераційного періоду в 42,6% випадків і 

досягав оптимальних значень у 72,8% випадків. Вірогідно це пов’язано з тим, що 

не всі пацієнти проводили механотерапію в повному обсязі, що була 
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рекомендована хворим. Динаміка показника П-2.3 була схожою з показником П-

2.1 із єдиною розбіжністю – найбільшою різницею в його значенні в 67,8% 

випадків. За аналогією з показником П-2.2 показник П-2.4 мав поступове 

цифрове зменшення з повною його нормалізацією на 7-му добу у 88,2% випадків 

у пацієнтів із вечірнім хронотипом, прооперованих у другій половині доби, і 

89,6% випадків у пацієнтів із ранковим хронотипом. 

Дані щодо динаміки показників локальних змін у хворих представлено в 

таблиці 4.2.  

 

Таблиця 4.2 

Динаміка показників локальних змін у хворих із флегмонами 

щелепно-лицевої локалізації при включенні до складу консервативного 

лікування внутрішньовенних ін’єкцій кріоконсервованої плаценти (M±m) 

Показник Група 1 

 Доба спостереження 

1 3 5 7 

підгр. 

1.1   

підгр. 

1.2   

підгр. 

1.1   

підгр. 

1.2  

підгр. 

1.1  

підгр. 

1.2   

підгр. 

1.1   

підгр. 

1.2   

П-2.1 – 

колатеральний 

набряк 

0,72± 

0,14 

0,76± 

0,15 

0,68± 

0,12 

0,69± 

0,14 

0,49± 

0,11 

0,51± 

0,14 

0,44± 

0,08 

0,52± 

0,12 

П-2.2  – 

відкривання 

рота 

2,57± 

0,24 

2,64± 

0,21 

2,31± 

0,26 

2,35± 

0,22 

1,96± 

0,18 

1,98± 

0,16 

1,41± 

0,31 

1,60± 

0,41 

П-2.3 – 

клітковинні 

простори та їх 

кількість 

2,41± 

0,27 

2,57± 

0,36 

2,12± 

0,32 

2,15± 

0,29 

1,84± 

0,46 

1,85± 

0,37 

1,43± 

0,90 

1,59± 

0,12 

П-2.4 – 

особливості 

стану тканин 

рани 

1,97± 

0,34 

2,02± 

0,47 

1,58± 

0,38 

1,60± 

0,31 

1,12± 

0,24 

1,16± 

0,34 

0,27± 

0,08 

0,31± 

0,11 

Усього 7,67± 

0,99 

7,99± 

1,19 

6,69± 

1,08 

6,79± 

0,96 

5,38± 

0,99 

5,5± 

1,01 

3,55± 

1,37 
4,02±0,76 
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Особливої уваги заслуговує вивчення динаміки клінічних змін у гнійній рані, 

особливо показників П-3.1 і П-3.3. Показник П-3.1, що характеризує кількість 

гнійного ексудату, мав тенденцію до поступового зниження протягом усього 

післяопераційного періоду з достовірним різким подвійним зниженням і на 3-тю 

(68,2% випадків), і на 5-ту (76,2% випадків) із повною нормалізацією на 7-му добу у 

всіх хворих першої клінічної групи (рис. 4.1). 

 

 Рис. 4.1. Зовнішній вигляд рани пацієнта О., 54 роки, історія хвороби 

№ 10537, на 3-тю добу після оперативного втручання. Діагноз: одонтогенна 

флегмона лівого піднижньощелепного, крилощелепного, субмасетеріального 

просторів.  

 

Аналогічно змінювався показник П-3.3, але найбільші зміни в бік мінімізації 

відбувалися на 5-ту добу відносно 3-ї у 81,2% випадків (рис. 4.2).  

Аналізуючи динаміку показника П-3.2, слід зазначити його лінійне поступове 

зменшення на 3-тю і 5-ту добу з достовірним зменшенням на 0,41±0,19 бала на 7-му 

добу післяопераційного періоду в пацієнтів із ранковим і на 0,42±0,21 бала у 

пацієнтів із вечірнім хронотипом (рис. 4.3). 
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Рис. 4.2. Зовнішній вигляд рани пацієнта О., 54 роки, історія хвороби № 

10537, на 5-ту добу після оперативного втручання. Діагноз: одонтогенна 

флегмона лівого підщелепного, крилощелепного, субмасетеріального просторів 

 

Рис. 4.3. Зовнішній вигляд рани пацієнта О., 54 роки, історія хвороби № 

10537, на 7-му добу після оперативного втручання. 
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Дані щодо динаміки показників клінічних змін у гнійній рані хворих 

представлено в таблиці 4.3. 

Таблиця 4.3 

Динаміка показників клінічних змін у гнійній рані хворих із 

флегмонами щелепно-лицевої локалізації при включенні до складу 

консервативного лікування внутрішньовенних ін’єкцій кріоконсервованої 

плаценти (M±m) 

Показник Група 1 

 Доба спостереження 

1 3 5 7 

підгр. 

1.1  

підгр. 

1.2  

підгр. 

1.1  

підгр. 

1.2  

підгр. 

1.1  

підгр. 

1.2  

підгр. 

1.1  

підгр. 

1.2  

П-3.1 – 

кількість 

гнійного 

ексудату 

1,81± 

0,16 

1,86± 

0,12 

1,53± 

0,27 

1,58± 

0,22 

1,14± 

0,36 
1,17±0,33 

0,85± 

0,24 

1,07± 

0,52 

П-3.2 – 

наявність 

грануляційної 

тканини 

1,87± 

0,06 

1,89± 

0,05 

1,59± 

0,11 

1,61± 

0,09 

1,32± 

0,18 
1,35±0,25 

0,94± 

0,12 

1,07± 

0,26 

П-3.3 – 

епітелізація 

рани 

1,93± 

0,07 

1,96± 

0,04 

1,65± 

0,35 

1,67± 

0,33 

1,29± 

0,21 
1,31±0,29 

0,91± 

0,18 

1,11± 

0,27 

Усього 5,61± 

0,29 

5,71± 

0,21 

4,77± 

0,73 

4,81± 

0,64 

3,75± 

0,75 
3,83±0,87 

2,7± 

0,54 

3,25± 

1,05 

 

4.2. Порівняльна характеристика змін клінічних показників 

консервативного лікування хворих 2-ї клінічної групи 

 

Динаміка показника П-1.1 констатує, що максимальні його значення на 1-

шу добу зумовлені тими ж явищами, що і в 1-й групі. Але на відміну від 1-ї групи 

його суттєве зниження спостерігається на 5-ту добу післяопераційного періоду в 

середньому на 1,56±0,21 бала). Аналізуючи динаміку показника П-1.2, слід 

зазначити його поступове зниження аналогічно попередній групі, особливо в 

пацієнтів із ранковим хронотипом, прооперованих у першій половині доби, із 

чіткою нормалізацією цього показника на 7-му добу. 
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На відміну від попередньої групи в динаміці показника П-1.3 його 

зниження на 3 добу спостерігається в 67,8% випадків, а на 5-ту добу –  у 83,7% 

випадків. Така закономірність простежується в пацієнтів з обома видами 

хронотипів незалежно від часу проведення оперативного втручання. У динаміці 

показників П-1.4 і П-1.5 спостерігається лінійний синергізм у зменшенні їхніх 

цифрових значень, лише треба зазначити, що достовірне зменшення показника 

П-1.4 на 5-ту добу зафіксоване у 82,9% випадків, а показника П-1.5 –  у 81,9% 

випадків. Дані щодо динаміки показників загального стану хворих представлено 

в таблиці 4.4.  

Таблиця 4.4 

Динаміка показників загального стану хворих із флегмонами 

щелепно-лицевої локалізації при включенні до складу консервативного 

лікування внутрішньовенних ін’єкцій кріоконсервованої плаценти в 

поєднанні з її місцевим уведенням 

Показник Група 2 

 Доба спостереження 

1 3 5 7 

підгр. 

2.1  

підгр. 

2.2  

підгр. 

2.1  

підгр. 

2.2  

підгр. 

2.1  

підгр. 

2.2  

підгр. 

2.1  

підгр. 

2.2  

П-1.1 – 

температура 

2,03± 

0,16 

2,05± 

0,19 

1,12± 

0,19* 

1,20± 

0,16 * 

0,47± 

0,11 * 

0,51± 

0,17 

0,16± 

0,04 

0,17± 

0,04 

П-1.2 – 

пульс 

1,94± 

0,19 

2,03± 

0,16 

1,43± 

0,16 

1,51± 

0,18 

1,27± 

0,14 

1,31± 

0,13 

1,12± 

0,09 

1,14± 

0,12 

П-1.3 – біль 2,03± 

0,39 

2,09± 

0,31 

1,54± 

0,27 

1,59± 

0,29 

1,29± 

0,19 

1,32± 

0,16 

1,12± 

0,21 

1,19± 

0,21 

П-1.4 – 

порушення 

функції 

жування 

0,72± 

0,21 

0,76± 

0,24 

0,44± 

0,21 

0,49± 

0,18 

0,31± 

0,12 

0,36± 

0,14 

0,24± 

0,11 

0,29± 

0,13 

П-1.5 – 

порушення 

функції 

ковтання 

0,36± 

0,17 

0,39± 

0,19 

0,21± 

0,16 

0,26± 

0,18 

0,09± 

0,06 

0,11± 

0,04 

0,06± 

0,03 

0,06± 

0,04 

Усього 7,08± 

1,12 

7,32± 

1,09 

4,74± 

0,99 

5,05± 

0,99 

3,43± 

0,62 

3,61± 

0,64 
2,7±0,48 2,85±0,54 

Примітка:  

* - р < 0,05 відносно попереднього терміну дослідження. 
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Досліджуючи динаміку локальних змін, слід зазначити відносно різке 

зменшення на 5-ту добу, особливо у хворих із вечірнім хронотипом, прооперованих 

у вечірній час доби (табл. 4.5). Аналогічно на 5-ту добу зафіксовано максимально 

достовірне зниження показника П-2.2 на 1,16±0,27 відносно 1-ї та 1,52±0,17 

відносно 3-ї доби післяопераційного періоду, що властиво і динаміці показника П-

2.3, який уже на 5-ту добу вірогідно зменшився на 0,89±0,11 відносно 1-ї та на 

0,47±0,06 відносно 3-ї доби після оперативного втручання, особливо в пацієнтів із 

ранковим хронотипом, прооперованих у першій половині доби. Привертає увагу 

достовірне різке зменшення показника П-2.4 на 7-му добу, різниця якого з 1-ю 

складає 1,69±0,21 бала. 

Таблиця 4.5 

Динаміка показників локальних змін у хворих із флегмонами 

щелепно-лицевої локалізації при включенні до складу консервативного 

лікування внутрішньовенних ін’єкцій кріоконсервованої плаценти у 

поєднанні з її місцевим уведенням (M±m) 

Показник Група 2 

 Доба спостереження 

1 3 5 7 

підгр

. 

2.1  

підгр

. 

2.2  

підгр

. 

2.1  

підгр

. 

2.2  

підгр

. 

2.1  

підгр

. 

2.2  

підгр. 

 

2.1  

підгр. 

 

2.2  

П-2.1– 

колатеральний 

набряк 

0,71± 

0,11 

0,74± 

0,13 

0,52± 

0,13 

0,61± 

0,19 

0,41± 

0,12 

0,43± 

0,15 

0,37± 

0,09 

0,43± 

0,11 

П-2.2 – 

відкривання 

рота 

2,55± 

0,21 

2,59± 

0,19 

2,11± 

0,29 

2,16± 

0,26 

1,39± 

0,15 

1,41± 

0,18 

1,36± 

0,29 

1,49± 

0,38 

П-2.3 – 

клітковинні 

простори та їх 

кількість 

2,43± 

0,22 

2,52± 

0,24 

2,01± 

0,28 

2,09± 

0,21 

1,54± 

0,32 

1,59± 

0,41 

1,41± 

0,97 

1,48± 

0,19 

П-2.4 – 

особливості 

стану тканин 

рани 

1,96± 

0,31 

2,03± 

0,42 

1,31± 

0,32 

1,42± 

0,35 

0,89± 

0,24 

0,96± 

0,38 

0,26± 

0,11 

0,28± 

0,16 

Усього 7,65± 

0,85 

7,88± 

0,98 

5,95± 

1,02 

6,28± 

1,01 

4,23± 

0,83 

4,39± 

1,12 

3,4±1,4

6 

3,68±0,8

4 
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При вивченні динаміки змін у гнійній рані на відміну від попередньої групи 

привертає увагу мінімальне, але вірогідне зниження показників П-3.1, П-3.2, П-3.3 

із різницею 0,05±0,02, 0,06±0,02 і 0,02±0,01 балів відповідно до аналогічних 

показників у першій клінічній групі (рис. 4.4). 

 

 

Рис. 4.4. Зовнішній вигляд рани пацієнта К., 49 років, історія хвороби 

№ 8747, на 3-тю добу після оперативного втручання. Діагноз: одонтогенна 

флегмона правого підщелепного, крилощелепного, біляглоткового просторів  

 

Вірогідно це пов’язано з додатковим місцевим уведенням кріоконсервованої 

плаценти безпосередньо в рану (табл. 4.6). 

Характерне достовірне зменшення всіх трьох показників на 3-тю, 5-ту й 

особливо на 7-му добу спостережень, різниця в балах між якими становила 

1,15±0,21, 1,08±0,15 і 1,18±0,17  відповідно до 1-ї доби після оперативного 

втручання (рис. 4.5). Дана різниця показника П-3.1 спостерігалась у 84,2% випадків, 

П-3.2 – 89,7%, а показника П-3.3 – 88,3% відповідно, що дає можливість накладання 

вторинних швів уже на 7-му добу у 88,7% випадків у пацієнтів 2-ї клінічної групи 

(рис. 4.6). 
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Рис. 4.5. Зовнішній вигляд рани пацієнта К., 49 років, історія хвороби № 

8747, на 5-ту добу після оперативного втручання. Діагноз: одонтогенна флегмона 

правого підщелепного, крилощелепного, біляглоткового просторів  

 

Рис. 4.6. Зовнішній вигляд рани пацієнта К., 49 років, історія хвороби 

№ 8747, на 7-му добу після оперативного втручання. Діагноз: одонтогенна 

флегмона правого підщелепного, крилощелепного, біляглоткового просторів  
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Дані щодо динаміки показників клінічних змін у гнійній рані хворих 

представлено в таблиці 4.6. 

Таблиця 4.6 

Динаміка показників клінічних змін у гнійній рані хворих із 

флегмонами щелепно-лицевої локалізації при включенні до складу 

консервативного лікування внутрішньовенних ін’єкцій кріоконсервованої 

плаценти в поєднанні з її місцевим уведенням (M±m) 

Показник Група 2 

 Доба спостереження 

1 3 5 7 

підгр. 

2.1  

підгр. 

2.2  

підгр. 

2.1  

підгр. 

2.2  

підгр. 

2.1  

підгр. 

2.2  

підгр. 

2.1  

підгр. 

2.2  

П-3.1 – 

кількість 

гнійного 

ексудату 

1,76± 

0,15 

1,79± 

0,18 

1,22± 

0,24 

1,26± 

0,31 

0,97± 

0,31 

1,06± 

0,35 

0,61± 

0,19 

0,69± 

0,22 

П-3.2 – 

наявність 

грануляційної 

тканини 

1,81± 

0,09 

1,84± 

0,08 

1,33± 

0,12 * 

1,37± 

0,19 

0,99± 

0,23 

1,07± 

0,27 

0,73± 

0,14 

0,83± 

0,21 

П-3.3 – 

епітелізація 

рани 

1,92± 

0,05 

1,94± 

0,07 

1,31± 

0,19 

1,33± 

0,22 

1,01± 

0,19 

1,09± 

0,23 

0,74± 

0,15 

0,89± 

0,28 

Усього 5,49± 

0,29 

5,57± 

0,33 

3,86± 

0,57 

3,96± 

0,72 

2,97± 

0,73 

3,22± 

0,85 

2,08± 

0,48 
2,41±0,71 

Примітка:  

* - р < 0,05 відносно попереднього терміну дослідження. 

 

4.3. Порівняльна характеристика змін клінічних показників 

консервативного лікування хворих 3-ї клінічної групи 

 

Оцінюючи динаміку загального стану хворих із флегмонами щелепно-лицевої 

локалізації, яким надано медичну допомогу згідно зі стандартним протоколом, слід 

зауважити, що на першу добу після оперативного втручання всі 5 параметрів, які 

характеризують загальний стан, були в межах цифрових показників 1-ї та 2-ї 

клінічних груп. Можна помітити зростання показника П-1.3 на першу добу в 
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підгрупі 3.2, тобто в пацієнтів із вечірнім хронотипом, який збільшився в 

середньому на 0,01 відносно 1-ї групи і 0,05±0,02 відносно 2-ї групи пацієнтів. 

Аналогічна зміна спостерігається в показника П-1.5 у підгрупі 3.2, де показник у 

середньому зростає на 0,03±0,01 бала (табл. 4.7). 

Аналізуючи показники на 3-тю, 5-ту і на 7-му добу, слід указати на їх 

поступове зменшення, але в порівнянні з аналогічними добами спостереження в 1-й 

і 2-й клінічних групах спостерігається їх вірогідне збільшення в усі терміни 

спостереження. Характерне збільшення показника П-1.3 на першу добу 

спостереження в 72,9% випадків, особливо в підгрупі пацієнтів із ранковим 

хронотипом. 

На 5-ту добу спостереження різниця між 5 показниками 3-ї групи вірогідно 

збільшується в порівнянні з показниками 1-ї та особливо 2-ї клінічної групи, що дає 

підставу стверджувати про можливий загальний вплив на функціональний стан 

організму людини кріоконсервованої плаценти, уведеної внутрішньовенним 

шляхом. Дані щодо динаміки показників загального стану хворих представлено 

в таблиці 4.7. 

Таблиця 4.7 

Динаміка показників загального стану хворих із флегмонами 

щелепно-лицевої локалізації, пролікованих за стандартним протоколом 

надання медичної допомоги 

Показник Група 3 

 Доба спостереження 

1 
 

3 5 7 

підгр

. 

3.1  

підгр. 

3.2  

підгр. 

3.1  

підгр

. 

3.2  

підгр 

3.1  

підгр 

3.2  

підгр. 

3.1  

підгр. 

3.2  

1 2 3 4 5 6 7 8 9 

П-1.1 – 

температур

а 

2,02± 

0,19 

2,06± 

0,24 

1,36± 

0,16 

1,94± 

0,18 

0,21± 

0,11 

0,23± 

0,19 

0,18± 

0,06 

0,19± 

0,06 

П-1.2 – 

пульс 

1,97± 

0,18 

2,05± 

0,21 

1,79± 

0,15 

1,82± 

0,17 

1,38± 

0,18 

1,40± 

0,21 

1,21± 

0,09 

1,22± 

0,11 

П-1.3 – біль 2,09± 

0,44 

2,14± 

0,41 

1,82± 

0,28 

1,84± 

0,31 

1,45± 

0,29 

1,48± 

0,32 

1,28± 

0,27 

1,31± 

0,19 
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Продовження таблиці 4.7 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 

П-1.4 – 

порушення 

функції 

жування 

0,71± 

0,24 

0,74± 

0,39 

0,53± 

0,21 

0,55± 

0,26 

0,39± 

0,16 

0,39± 

0,19 

0,28± 

0,11 

0,30± 

0,18 

П-1.5 – 

порушення 

функції 

ковтання 

0,39± 

0,27 

0,43± 

0,22 

0,31± 

0,19 

0,33± 

0,16 

0,14± 

0,06 

0,15± 

0,07 

0,07± 

0,04 

0,07± 

0,03 

Усього 7,18± 

1,32 

7,42± 

1,47 

5,81± 

0,99 

6,84± 

1,08 

3,57± 

0,8 

3,65± 

0,98 

3,02±0,5

7 

3,09±0,5

7 

 

Проводячи порівняльний аналіз показників динаміки локальних змін, слід 

зазначити аналогічну лінійну пропорційність із показниками динаміки загального 

стану і максимальне розходження показника П-2.1 з аналогічним показником 1-ї та 

2-ї клінічних груп на 3-тю добу спостереження, а показника П-2.2 – на 5-ту і 7-му 

добу спостереження (табл. 4.8).  

Оцінюючи динаміку показників, що характеризують клінічні зміни в 

гнійній рані, ми зафіксували їхню максимальну різницю з аналогічними 

показниками в 2-й клінічній групі та середню різницю в 1-й.  

Слід зазначити, що вже на першу добу показники П-3.1 – П-3.3 мали 

вірогідно більше значення, ніж аналогічні показники, особливо в 2-й клінічній 

групі. Це, імовірно, свідчить про посилення репаративного процесу в гнійній рані 

навіть на 1-шу добу післяопераційного періоду за умов поєднання місцевого і 

внутрішньовенного введення кріоконсервованої плаценти (рис. 4.7). 

Оцінюючи динаміку показників, що характеризують клінічні зміни в 

гнійній рані, ми зафіксували їхню максимальну різницю з аналогічними 

показниками в 2-й клінічній групі та середню різницю в 1-й. 
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Таблиця 4.8 

Динаміка показників локальних змін у хворих із флегмонами 

щелепно-лицевої локалізації, пролікованих за стандартним протоколом 

надання медичної допомоги (M±m) 

Показник Група 3 

 Доба спостереження 

1 
 

3 5 7 

підгр. 

3.1  

підгр. 

3.2  

підгр. 

3.1  

підгр. 

3.2  

підгр. 

3.1  

підгр. 

3.2  

підгр. 

3.1  

підгр. 

3.2  

П-2.1– 

колатеральний 

набряк 

0,73± 

0,12 

0,75± 

0,18 

0,71± 

0,14 

0,72± 

0,19 

0,52± 

0,19 

0,59± 

0,16 

0,49± 

0,11 

0,56± 

0,24 

П-2.2 – 

відкривання 

рота 

2,59± 

0,24 

2,63± 

0,29 

2,39± 

0,29 

2,41± 

0,32 

1,98± 

0,16 

1,99± 

0,21 

1,44± 

0,36 

1,72± 

0,44 

П-2.3 – 

клітковинні 

простори та їх 

кількість 

2,44± 

0,29 

2,59± 

0,32 

2,19± 

0,24 

2,21± 

0,23 

1,94± 

0,38 

1,96± 

0,35 

1,49± 

0,93 

1,64± 

0,45 

П-2.4 – 

особливості 

стану тканин 

рани 

1,99± 

0,31 

2,05± 

0,44 

1,76± 

0,39 

1,72± 

0,41 

1,17± 

0,26 

1,21± 

0,31 

0,31± 

0,09 * 

0,33± 

0,13 

Усього 7,75± 

0,96 

8,02± 

1,23 

7,05± 

1,06 

7,06± 

1,15 

5,61± 

0,99 

5,75± 

1,03 

3,73± 

1,49 

4,25±1,

26 

Примітка:  

* - р < 0,05 відносно попереднього терміну дослідження. 

 

Слід зазначити, що вже на першу добу показники П-3.1 – П-3.3 мали 

вірогідно більше значення, ніж аналогічні показники, особливо в 2-й клінічній 

групі (рис. 4.7).  

Характерно, що різниця в цифрових даних показника П-3.1 на 3-тю і 5-ту 

добу спостереження відносно 2-ї клінічної групи суттєво більша між 

аналогічними показниками в пацієнтів 1-ї та 2-ї клінічних груп, що вочевидь 

свідчить про доцільність застосування кріоконсервованої плаценти як 

монотерапії, так і в поєднанні з місцевим уведенням (рис. 4.8).  
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Рис. 4.7. Зовнішній вигляд рани пацієнта М., 51 рік, історія хвороби № 

9467, на 3-тю добу після оперативного втручання. Діагноз: одонтогенна 

флегмона правого підщелепного, крилощелепного, субмасетеріального 

просторів   

 

Рис. 4.8. Зовнішній вигляд рани пацієнта М., 51 рік, історія хвороби 

№ 9467, на 5-ту добу після оперативного втручання. Діагноз: одонтогенна 
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флегмона правого підщелепного, крилощелепного, субмасетеріального 

просторів   

 

Також потрібно підкреслити досить повільне зменшення показників  

П-3.1 – П-3.3 на 3-тю, 5-ту й особливо на 7-му добу спостереження, що 

унеможливлює раннє накладання вторинних швів (рис. 4.9).  

 

Рис. 4.9. Зовнішній вигляд рани пацієнта М., 51 рік, історія хвороби 

№ 9467, на 7-му добу після оперативного втручання. Діагноз: одонтогенна 

флегмона правого підщелепного, крилощелепного, субмасетеріального 

просторів  

 

Дані щодо динаміки показників клінічних змін у гнійній рані хворих 

представлено в таблиці 4.9. 

Таким чином, проведені клінічні дослідження довели доцільність 

застосування авторської методики лікування, особливо в 2-й клінічній групі при 

поєднаному застосуванні внутрішньовенних ін’єкцій кріоконсервованої 

плаценти та її місцевому введенні, що було доведено подальшими біохімічними 

дослідженнями. 
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Таблиця 4.9 

Динаміка показників клінічних змін у гнійній рані хворих із 

флегмонами щелепно-лицевої локалізації, пролікованих за стандартним 

протоколом надання медичної допомоги (M±m) 

Показник Група 3 

 Доба спостереження 

1 

 

3 5 7 

підгр. 

3.1  

підгр. 

3.2  

підгр. 

3.1  

підгр. 

3.2  

підгр. 

3.1  

підгр. 

3.2  

підгр. 

3.1  

підгр. 

3.2  

П-3.1 – 

кількість 

гнійного 

ексудату 

1,82± 

0,18 

1,85± 

0,21 

1,69± 

0,22 

1,71± 

0,25 

1,32± 

0,29 

1,34± 

0,31 

0,97± 

0,26 

1,09± 

0,37 

П-3.2 – 

наявність 

грануляційно

ї тканини 

1,89± 

0,11 

1,91± 

0,11 

1,74± 

0,19 

1,78± 

0,23 

1,49± 

0,21 

1,51± 

0,26 

1,02± 

0,16 

1,08± 

0,19 

П-3.3 – 

епітелізація 

рани 

1,97± 

0,14 

2,01± 

0,09 

1,81± 

0,37 

1,86± 

0,39 

1,52± 

0,29 

1,55± 

0,32  

0,96± 

0,16 

1,14± 

0,22 

Усього 5,68± 

0,43 

5,77± 

0,41 

5,24± 

0,78 

5,35± 

0,87 

4,33± 

0,79 

4,4± 

0,89 

2,95± 

0,58 

3,31± 

0,78 

 

Наукові праці, опубліковані за результатами розділу: 

Личман ВО, Аветіков ДС, Локес КП, Скікевич МГ, Бондаренко ВВ, 

Прихідько РА. Застосування кріоекстракту плаценти в комплексному лікуванні 

пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої локалізації. Український 

стоматологічний альманах. 2020;2:58-61. 

Личман ВО, Локес КП, Аветіков ДС, Горлач НВ, Гончаренко ОО, 

Шарай ЮР. Вплив кріоконсервованої плаценти на динаміку клінічних 

показників при лікуванні пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої локалізації з 

урахуванням циркадного ритму. Український стоматологічний 

альманах.2021;4:11-14. https://doi.org/10.31718/2409-0255.4.2021.02 
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РОЗДІЛ 5 

ЦИТОЛОГІЧНА ХАРАКТЕРИСТИКА РЕГЕНЕРАТИВНИХ 

ПРОЦЕСІВ У РАНІ В ЗАЛЕЖНОСТІ ВІД ЧАСУ ОПЕРАТИВНОГО 

ВТРУЧАННЯ (РАНОК – ВЕЧІР) ТА ХРОНОТИПУ ПАЦІЄНТІВ 

(РАНКОВИЙ ТА ВЕЧІРНІЙ ХРОНОТИП) 

 

 

Загоєння післяопераційнрих ран є стадійним процесом. На ранній стадії 

ранового процесу характерна наявність великої кількості незмінених та змінених 

еритроцитів, для останніх характерним є зморщення, зміна форми, формування 

скупчень. Визначаються крововиливи у рану і початкові явища запалення.  

У періоді регенерації загоєння рани запальні явища поступово зникають, а 

регенеративні процеси отримують все більший розвиток.  

При дослідженні динаміки загоєння післяопераційних ран найбільш 

інформативним є метод «поверхневої біопсії рани». Для цитологічного матеріал 

береться за допомогою легкого зіскрібка поверхневого шару рани спеціальним 

шпателем. При цьому методі зазвичай вдається отримати елементи не тільки 

ексудату та поверхневого (зернисто-фібринозного) шару рани, але і новоутворені 

клітини. Цитограми, отримані таким чином, дають значну інформацію про 

перебіг регенеративних процесів у рані. 

Вивчення поверхневих біоптатів ран пацієнтів ранкового хронотипу, які 

були прооперовані у ранковий час на першу добу спостереження, встановило, що 

на першу добу у цитограмах визначались еритроцити, окремі зі зміненими 

формою (переважно ехіноцити, іноді пойкілоцити та дакріоцити) і розмірами 

(мікроцити, макроцити).  

Щільність цитоплазми клітин була оптично неоднорідна (рис. 5.1а). Також 

виявлялись лімфоцити і нейтрофільні гранулоцити. 
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У цитограмах пацієнтів ранкового хронотипу, які були прооперовані у 

вечірній час звертала на себе увагу більша кількість еритроцитів, які формували 

скупчення і визначались в усьому полі зору (рис. 5.1б). У мазках-зішкрібах 

переважали нейтрофільні гранулоцити, лімфоцитів не було виявлялись. 

  

Рис. 5.1а. Еритроцити в 

цитограмі пацієнта з ранковим 

хронотипом, який прооперований у 

ранковий час на 1 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000:  

1- еритроцити; 

2- лімфоцит; 

3- детрит; 

4- нитки фібрину. 

Рис. 5.1б. Еритроцити в 

цитограмі пацієнта з ранковим 

хронотипом, який прооперований у 

вечірній час на 1 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- еритроцити; 

2- нейтрофіл; 

3- нитки фібрину. 

 

Аналогічна картина нами встановлена у групі пацієнтів вечірнього 

хронотипу. При вивченні цитограм менша кількість еритроцитів незмінених та 
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змінених виявлена у пацієнтів, які були прооперовані у вечірній час, більша – у 

ранковий (рис. 5а,б).  

Серед клітин лейкоцитарного ряду візуалізувались нейтрофільні 

гранулоцити та у меншій кількості лімфоцити та моноцити, які мали нормальну 

структурну організацію.  

  

Рис. 5.2а. Еритроцити в 

цитограмі пацієнтаз вечірнім 

хронотипом, який прооперований у 

ранковий час на 1 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- еритроцити; 

2- лімфоцит; 

3- нейтрофіл; 

4- нитки фібрину. 

Рис. 5.2б. Еритроцити в 

цитограмі пацієнтаз вечірнім 

хронотипом, який прооперований у 

вечірній час на 1 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- еритроцити; 

2- детрит; 

3- нитки фібрину. 
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По периферії мазків-зішкрябів на першу добу після оперативного 

втручання визначались поодинокі епітеліоцити, невеликого розміру, з 

ущільненою цитоплазмою і зморщеним ядром виявлялись між еритроцитами 

(рис. 5.3а,б). 

  

Рис. 5.3а. Клітинний склад 

цитограми пацієнта з ранковим 

хронотипом, який прооперований у 

ранковий час на 1 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- епітеліоцит; 

2- голоядерні лейкоцити; 

3- мікрофлора; 

4- нитки фібрину. 

Рис. 5.3б. Клітинний склад 

цитограми пацієнта вечірнього 

хронотипу, який прооперований у 

вечірній час на 1 добу 

спостереження. Мікрофотографія. 

Забарвлення: за Романовським-

Гімза. Збільшення: х 1000: 

1- епітеліоцит; 

2- еритроцити; 

3- голоядерний лейкоцит; 

4- детрит. 

 

Епітеліоцити попадають у цитограми з країв рани і представлені 

поміжними (рис. 5.4а), поверхневими клітинами (рис. 5.4б), іноді зустрічались 

рогові лусочки (рис. 5.4а). 
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Рис. 5.4а. Клітинний склад 

цитограми пацієнта ранкового 

хронотипу, який прооперований у 

ранковий час на 1 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- проміжний епітеліоцит; 

2- рогова лусочка; 

3- мікрофлора; 

4- нитки фібрину. 

Рис. 5.4б. Клітинний склад 

цитограми пацієнта з вечірнім 

хронотипом, який прооперований у 

вечірній час на 1 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- епітеліоцит; 

2- голоядерні лейкоцити; 

3- мікрофлора. 

 

На третю добу спостереження (початок регенеративного періоду) у 

цитограмах пацієнтів з ранковим хронотипом, які були прооперовані у ранковий 

час, виявлялась значна кількість поліморфноядерних лейкоцитів. Переважна 

частина яких була представлена зернистим розпадом і фрагментами ядер, які 

вирізнялись тим, що вони не мали характеру детриту, а були структурами з 

чіткими контурами (рис. 5.5а). 
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У пацієнтів з вечірнім хронотипом, які були прооперовані у вечірній час 

кількість голоядерних клітин була значно меншою, а більшість лейкоцитів 

складали лімфоцити і моноцити, виявлялись нитки фібрину (рис. 5.5б). 

  

Рис. 5.5а. Зернистий розпад і 

фрагменти ядер нейтрофілів в 

цитограмі пацієнта ранкового 

хронотипу, який прооперований у 

ранковий час на 3 добу спостереження. 

Мікрофото. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- еритроцити; 

2- лімфоцит; 

3- детрит; 

4- нитки фібрину. 

Рис. 5.5б. Зернистий розпад 

нейтрофілів і лімфоцити у цитограмі 

пацієнта вечірнього хронотипу, який 

прооперований у вечірній час на 3 

добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- еритроцити; 

2- нейтрофіл; 

3- нитки фібрину. 

Цитологічна картина у пацієнтів з вечірнім хронотипом була більш 

однорідною –виявлялись голоядерні клітини, збережених нейтрофільних 

гранулоцитів встановлено не було і, на відміну від попередньої групи 
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спостереження, виявлялись волокнисті пучки фібрину, які забарвлювались 

оксифільно (рис. 5.6а,б).  

  

Рис. 5.6а. Зернистий розпад і 

фрагменти ядер нейтрофілів в 

цитограмі пацієнта з ранковим 

хронотипом, який прооперований у 

ранковий час на 3 добу 

спостереження. Мікрофотографія. 

Забарвлення: за Романовським-Гімза. 

Збільшення: х 1000: 

1- еритроцити; 

2- голоядерний лейкоцит; 

3- детрит; 

4- нитки фібрину. 

Рис. 5.6б. Зернистий розпад і 

фрагменти ядер нейтрофілів в 

цитограмі пацієнта з вечірнім 

хронотипом, який прооперований у 

вечірній час на 3 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- еритроцити; 

2- голоядерний лейкоцит; 

3- детрит; 

4- нитки фібрину. 

Вивчення представництва мікрофлори у мазках-зішкрябах пацієнтів з 

вечірнім хронотипом встановило, що вона була представлена коками (рис. 5.7а), 

кількість яких була більшою у прооперованих у вечірній час.  
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Також у цій групі пацієнтів спостерігалась контамінація мікроорганізмів 

на клітинних елементах – лейкоцитах і еритроцитах (рис. 5.7б). 

  

Рис. 5.7а. Клітинний склад 

цитограми пацієнта з ранковим 

хронотипом, який прооперований у 

ранковий час на 3 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- лімфоцит; 

2- голоядерні лейкоцити; 

3- мікрофлора; 

4- еритроцит. 

Рис. 5.7б. Клітинний склад 

цитограми пацієнта з ранковим 

хронотипом, який прооперований у 

вечірній час на 3 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- лімфоцитцит; 

2- голоядерні лейкоцити; 

3- мікрофлора; 

4- еритроцит. 

 

У пацієнтів з вечірнім хронотипом мікрофлора з ознаками контамінації 

була визначена у кількості аналогічній пацієнтам ранкового хронотипу, 

прооперованим у вечірній час (рис.5.8а). Навпроти представництво кокової 

флори була мінімальною у пацієнтів-сов, яких було прооперовано у вечірній час 

(рис. 5.8б). 
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Рис. 5.8а. Клітинний склад 

цитограми пацієнта з вечірнім 

хронотипом, який був прооперований у 

ранковий час на 3 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- лімфоцит; 

2- голоядерний лейкоцит; 

3- мікрофлора; 

4- еритроцит. 

Рис. 5.8б. Клітинний склад 

цитограми пацієнта з вечірнім 

хронотипом, який був прооперований 

у вечірній час на 3 добу 

спостереження. Мікрофотографія. 

Забарвлення: за Романовським-Гімза. 

Збільшення: х 1000: 

1- лімфоцит; 

2- голоядерний лейкоцит; 

3- мікрофлора; 

4- преколагенові волокна. 

 

На п’яту добу післяопераційного періоду у препаратах пацієнтів з 

ранковим хронотипом виявлялись нитки фібрину волокна та преколагенові 

волокна, які у пацієнтів прооперованих у ранковий час утворювали організовані 

пучки і забарвлювались оксифільно,  

Кількість макрофагів в цитограмах зменшилась. Лімфоцити також 

визначались зрідка (рис. 5.9а). Аморфна міжклітинна білкова речовина в 
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цитограмах поверхневих шарів мала дрібнозернистий вигляд. Пучки 

преколагенових волокон у прооперованих у вечірній час були менш 

організованими (рис. 5.9б). 

  

Рис. 5.9а. Клітинний склад 

цитограми пацієнта з ранковим 

хронотипом, який прооперований у 

ранковий час на 5 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- лімфоцит; 

2- преколагенові волокна; 

3- нитки фібрину. 

Рис. 5.9б. Клітинний склад 

цитограми пацієнтаз ранковим 

хронотипом, який прооперований у 

вечірній час на 5 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- преколагенові волокна; 

2- нитки фібрину. 

Аналогічною була ситуація у групі пацієнтів-сов (рис.5.10а). На п’яту добу 

спостереження у пацієнтів з вечірнім хронотипом, які були прооперовані у 

вечірній час прояви запальних явищ нами не визначені.  

У цитограмах це проявлялось відсутністю поліморфноядерних лімфоцитів 

та лейкоцитів. Серед клітинних елементів визначались диференційовані клітини 
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сполучної тканини – фібробласти. Між ними розташовувались орієнтовані 

колагенові волокна проміжної речовини (рис. 5.10б). 

  

Рис. 5.10а. Клітинний склад 

цитограми пацієнтаз вечірнім 

хронотипом, який був прооперований у 

ранковий час на 5 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- преколагенові волокна; 

2- нитки фібрину. 

Рис. 5.10б. Клітинний склад 

цитограми пацієнта з вечірнім 

хронотипом, який був прооперований 

у вечірній час на 5 добу 

спостереження. Мікрофотографія. 

Забарвлення: за Романовським-Гімза. 

Збільшення: х 1000: 

1 - преколагенові волокна; 

2 - колагенові волокна; 

3 - фібробласт. 

Встановлено, що на п’яту добу післяопераційного періоду у цитограмах 

пацієнтів з ранковим хронотипом, які були прооперовані у ранковий час та 

пацієнтів з вечірнім хронотипом візуалізувались епітеліоцити на різних стадіях 

диференціювання. Базальні і парабазальні клітини не виявлялись. Проміжні 

епітеліоцити і рогові лусочки визначались у невеликій кількості, переважали 

поверхневі клітини (рис. 5.11а,б), що свідчило про реалізацію ранового процесу 

у цих груп пацієнтів вже на 5 добу післяопераційного періоду. 
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Рис. 5.11а. Клітинний склад 

цитограми пацієнта з ранковим 

хронотипом, який прооперований у 

ранковий час на 5 добу спостереження. 

Мікрофото. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 1000: 

1- проміжний епітеліоцит; 

2- колагенові волокна; 

3- поверхневий епітеліоцит. 

Рис. 5.11б. Клітинний склад 

цитограми пацієнта з вечірнім 

хронотипом, який був прооперований 

у вечірній час на 5 добу 

спостереження. Мікрофото. 

Забарвлення: за Романовським-Гімза. 

Збільшення: х 1000: 

1- проміжний епітеліоцит; 

2- поверхневий епітеліоцит; 

3- рогова лусочка. 

У пацієнтів ранкового хронотипу, які були прооперовані у вечірній час та 

сов у ранковий поява проміжних і поверхневих епітеліоцитів спостерігалась на 

сьому добу післяопераційного періоду (рис. 5.12а,б). Клітини мали неправильну 

форму, базофільну цитоплазму, окремі з них були складені, або зморщені. Рогові 

лусочки не виявлялись, що свідчило про незакінченість процесу 

диференціювання кератиноцитівна завершальному етапі регенераторного 

процесу.  
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Рис. 5.12а. Клітинний склад 

цитограми пацієнта з вечірнім 

хронотипом, який був прооперований у 

ранковий час на 7 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- проміжний епітеліоцит; 

2- контамінація мікроорганізмів; 

3- поверхневий епітеліоцит. 

Рис. 5.12б. Клітинний склад 

цитограми пацієнта з ранковим 

хронотипом, який прооперований у 

вечірній час на 7 добу спостереження. 

Мікрофотографія. Забарвлення: за 

Романовським-Гімза. Збільшення: х 

1000: 

1- проміжний епітеліоцит; 

2- еритроцит. 

Наукові роботи, опубліковані за результатами розділу: 

Личман ВО, Скікевич МГ, Волошина ЛІ, Гаврильєв ВМ, Аветіков ДС, 

Цитологічна характеристика регенеративних процесів у гнійній рані залежно від 

часу оперативного втручання (ранок – вечір) і хронотипу пацієнтів (ранковий і 

вечірній хронотипи). Український стоматологічний альманах.2022;1:29-31. 
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РОЗДІЛ 6 

 

ДИНАМІКА БІОХІМІЧНИХ ПОКАЗНИКІВ У РІЗНІ ТЕРМІНИ 

ПІСЛЯОПЕРАЦІЙНОГО ПЕРІОДУ ПРИ ЗАСТОСУВАННІ КЛАСИЧНОЇ 

ТА АВТОРСЬКОЇ МЕТОДИК ЛІКУВАННЯ ФЛЕГМОН ЩЕЛЕПНО-

ЛИЦЕВОЇ ЛОКАЛІЗАЦІЇ 

 

6.1. Динаміка маркерів перекисного окислення ліпідів у різні терміни 

лікування пацієнтів із поверхневими одонтогенними флегмонами щелепно-

лицевої локалізації  

 

Для визначення динаміки біохімічних показників у пацієнтів із 

поверхневими одонтогенними флегмонами щелепно-лицевої локалізації залежно 

від проведеного лікування було досліджено такі маркери перекисного окислення 

ліпідів: уміст малонового діальдегіду в сироватці крові (кінцевого продукту 

ПОЛ) і активність ферментів супероксиддисмутази й каталази еритроцитів, які 

характеризують рівень антиоксидантного захисту. 

Показник малонового діальдегіду в сироватці крові пацієнтів обох 

дослідних і контрольної груп під час шпиталізації не мав достовірних 

розбіжностей. Це зумовлено тим, що на той час пацієнти ще не отримували 

лікування і мали схожу клінічну симптоматику, що відповідає даним клінічних 

досліджень (табл. 6.1). 

На третю добу спостереження в першій дослідній групі за умов 

внутрішньовенного введення препарату кріоконсервованої плаценти на тлі 

стандартного лікування поверхневих одонтогенних флегмон щелепно-лицевої 

локалізації спостерігали достовірне зниження вмісту МДА в сироватці крові 

відносно первинних даних для пацієнтів із ранковим хронотипом за умов 

проведення хірургічного лікування зранку і в пацієнтів вечірнього хронотипу, 

прооперованих увечері, на 13,8% і 11,7% відповідно.  
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Таблиця 6.1 

Уміст малонового діальдегіду в сироватці крові пацієнтів із 

поверхневими одонтогенними флегмонами щелепно-лицевої локалізації, 

мкмоль/л 

Група спостереження 1 день  3 день 5 день 7 день 

1 група 1 

підгрупа 

1а 

(n=8)  

4,63±0,14 4,07±0,08 

* 

3,32±0,10 

* 

2,87±0,13 

1б 

(n=7) 

4,48±0,15 4,15±0,11 3,48±0,15 

* 

2,99±0,12 

2 

підгрупа 

2а 

(n=8) 

4,54±0,16 4,18±0,10 3,51±0,16 

*  

3,05±0,11 

2б 

(n=7) 

4,50±0,12 4,03±0,08 

* 

3,35±0,12 

* 

2,96±0,07 

2 група 1 

підгрупа 

1а 

(n=8) 

4,52±0,12 3,95±0,12 

* 

3,23±0,09 

* ** 

2,83±0,10 
 

1б 

(n=7) 

4,50±0,14 4,09±0,12 3,40±0,11 

* 

2,92±0,15 

2 

підгрупа 

2а 

(n=8) 

4,49±0,12 4,14±0,13 3,38±0,13 

* ** 

2,96±0,08 

2б 

(n=7) 

4,55±0,14 3,99±0,08 

* 

3,28±0,10 

* ** 

2,89±0,09 

Контрольна 

група 

1 

підгрупа 

1а 

(n=8) 

4,58±0,11 4,18±0,10 3,75±0,11 3,01±0,09 

* 

1б 

(n=7) 

4,53±0,10 4,31±0,11 3,93±0,14 3,04±0,10 

* 

2 

підгрупа 

2а 

(n=8) 

4,51±0,12 4,33±0,07 3,95±0,12 3,10±0,10 

* 

2б 

(вечір) 

4,52±0,11 4,23±0,08 3,84±0,13 3,01±0,11 

* 

Примітки: 

* р<0,05 відносно попереднього терміну спостереження; 

** р<0,05 відносно контролю в той же термін спостереження. 

 

Для пацієнтів 1б і 2а підгруп за умов невідповідності часу проведення 

оперативного втручання циркадним ритмам (пацієнти ранкового хронотипу, 

прооперовані ввечері, і вечірнього хронотипу, яким оперативне втручання було 

проведено зранку), достовірних розбіжностей даного показника не спостерігали.  
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Аналогічні зміни вмісту МДА в сироватці крові, які характеризували 

взаємозв’язок відповідності часу проведення оперативних втручань і перев’язок 

циркадним ритмам пацієнтів, були характерні для другої дослідної групи за 

поєднаного застосування внутрішньовенних ін’єкцій препарату ЕККП і 

місцевого введення кріоконсервованої плаценти в складі мазі «Левомеколь» на 

тлі проведення стандартного лікування, де досліджуваний показник зазнавав 

достовірного зниження на 14,4% і 14,0% відповідно для 1а і 2б підгруп.  

У групі контролю за умов надання пацієнтам із поверхневими 

одонтогенними флегмонами щелепно-лицевої локалізації медичної допомоги 

згідно зі стандартним протоколом на даному етапі дослідження не виявляли 

тенденції до достовірного зниження вмісту МДА. При порівнянні даних обох 

дослідних груп із контролем також не спостерігали достовірних розбіжностей 

даного показника. 

Аналізуючи отримані дані, на 5-ту добу лікування пацієнтів із 

поверхневими флегмонами щелепно-лицевої локалізації в першій дослідній 

групі встановили достовірне зниження досліджуваного показника: на 22,6%, 

19,3%, 19,1% і 20,3% для 1а, 1б, 2а і 2б підгруп відповідно. Зокрема не було 

встановлено вірогідної різниці вмісту МДА в сироватці крові залежно від 

відповідності часу проведення хірургічного лікування і перев’язок до хронотипу 

пацієнтів, а також у порівнянні з контрольною групою.  

Для другої дослідної групи за умов поєднаного використання 

внутрішньовенних ін’єкцій препарату кріоконсервованої плаценти й місцевого 

введення кріоконсервованої плаценти в складі мазі «Левомеколь» 

досліджуваний показник також зазнавав вірогідного зниження відносно 

попереднього терміну спостереження: на 22,3%, 20,3%, 22,5% і 21,7% для 1а, 1б, 

2а і 2б підгруп відповідно. При цьому мало місце достовірне зниження вмісту 

МДА в сироватці крові відносно групи контролю на аналогічний період 

спостереження на 16,1% у пацієнтів із ранковим хронотипом, прооперованих 

зранку, на 16,9% і 17,1% у пацієнтів із вечірнім хронотипом, яким оперативне 

втручання проводили зранку й увечері відповідно.  
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Уміст малонового діальдегіду на даному етапі спостереження за умов 

лікування пацієнтів із поверхневими одонтогенними флегмонами щелепно-

лицевої локалізації згідно зі стандартними протоколами не зазнавав вірогідних 

змін відносно попереднього терміну спостереження і відносно хронотипу. 

На 7-му добу лікування вміст МДА в сироватці крові вже не зазнавав 

вірогідного зниження відносно попереднього терміну лікування в обох 

дослідних групах.  

На відміну від дослідних у контрольній групі мало місце вірогідне 

зниження вмісту малонового діальдегіду: на 24,6%, 29,7%, 27,4% і 27,6% для усіх 

чотирьох підгруп відповідно. При цьому достовірних змін досліджуваного 

показника в обох дослідних групах відносно контролю не виявлено. Також на 

цьому етапі спостереження не встановлено достовірної різниці даного показника 

залежно від відповідності часу проведення хірургічного лікування флегмон і 

перев’язок циркадним ритмам пацієнтів усіх трьох груп. 

Аналізуючи активність ферменту антиоксидантного захисту 

супероксиддисмутази в пацієнтів із поверхневими флегмонами щелепно-лицевої 

локалізації, у перший день спостереження не виявляли його вірогідної різниці 

для обох дослідних і контрольної груп. Отримані дані корелюють із показниками 

МДА і даними клінічного обстеження й зумовлюються тим, що дослідження 

проводили на момент шпиталізації пацієнтів до моменту проведення 

хірургічного і медикаментозного лікування (табл. 6.2). 

На відміну від інших досліджуваних показників на 3-тю добу 

спостереження не виявляли вірогідної різниці активності супероксиддисмутази 

в пацієнтів у всіх досліджуваних групах. 

Лише на 5-ту добу лікування мало місце достовірне підвищення активності 

СОД у пацієнтів, яким на тлі стандартного лікування проводили 

внутрішньовенне введення препарату кріоконсервованої плаценти: у пацієнтів 

ранкового хронотипу за умов оперативного втручання і перев’язок зранку й 

увечері – на 15,7% і 15,6% відповідно, а в пацієнтів вечірнього хронотипу за 
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аналогічного часу виконання оперативних втручань – на 14,9% і 18,3% 

відповідно. 

 

Таблиця 6.2 

Активність супероксиддисмутази в пацієнтів із поверхневими 

одонтогенними флегмонами щелепно-лицевої локалізації, МО/мгHb 

 1 день  3 день 5 день 7 день 

1 група 1 

підгрупа 

1а 

(n=8)  

18,13±0,93 19,50±0,91 23,13±0,61 

* 

27,75±0,59 

* ** 

1б 

(n=7) 

17,57±1,07 19,29±0,89 22,86±0,55 

* 

26,29±0,81 

* 

2 

підгрупа 

2а 

(n=8) 

17,75±0,88 19,25±0,73 22,63±0,68 

* 

26,63±0,80 

* 

2б 

(n=7) 

18,00±0,82 19,14±0,74 23,43±0,84 

* 

27,86±0,51 

* ** 

2 група 1 

підгрупа 

1а 

(n=8) 

17,75±0,94 19,25±1,03 24,88±0,48 

* ** 

28,75±0,59 

* ** 

1б 

(n=7) 

17,86±0,96 19,14±0,67 22,29±0,57 

* *** 

26,14±0,46 

* *** 

2 

підгрупа 

2а 

(n=8) 

17,50±1,02 19,13±0,67 22,75±0,88 

* 

26,63±0,65 

*  

2б 

(n=7) 

18,14±0,88 19,43±0,95 24,14±0,67 

* 

29,14±0,55 

* ** *** 

Контрольна 

група 

1 

підгрупа 

1а 

(n=8) 

17,86±0,81 19,13±0,83 22,63±0,65 

* 

25,38±0,46 

* 

1б 

(n=7) 

18,00±0,93 19,43±0,9 21,71±0,65 24,57±0,61 

* 

2 

підгрупа 

2а 

(n=8) 

17,50±0,86 19,25±1,13 21,88±0,77 24,86±0,69 

* 

2б 

(n=7) 

17,86±0,83 19,43±1,17 22,71±0,81 

* 

25,14±0,59 

* 

Примітки: 

* р<0,05 відносно попереднього терміну спостереження; 

** р<0,05 відносно контролю в той же термін спостереження; 

*** р<0,05 при порівнянні в межах однієї підгрупи. 

 

Як видно з даних таблиці, у другій дослідній групі за умов поєднання 

стандартної терапії з комбінацією внутрішньовенних ін’єкцій препарату 
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кріоконсервованої плаценти й місцевого введення кріоконсервованої плаценти в 

складі мазі «Левомеколь» також виявлено вірогідне зростання активності СОД 

відносно попереднього терміну дослідження на 22,6%, 14,1%, 15,9% і 19,5% для 

чотирьох підгруп відповідно. При цьому простежувалася кореляція 

досліджуваного показника з відповідністю часу проведення хірургічного 

лікування до циркадного ритму пацієнта, що проявлялося у вигляді достовірного 

підвищення активності супероксиддисмутази на 11,6% у пацієнтів ранкового 

хронотипу при виконанні оперативного втручання і перев’язок зранку відносно 

підгрупи з вечірнім часом виконання цих процедур. 

У контрольній групі на даному етапі дослідження встановлено залежність 

активності СОД від циркадних ритмів пацієнтів, що характеризувалася 

вірогідним її зростанням лише в підгрупах пацієнтів ранкового хронотипу, 

прооперованих у ранковий час, і вечірнього хронотипу, яким розтин флегмони 

було проведено ввечері, на 15,5% і 14,4% відповідно.  

В останній термін спостереження в пацієнтів, яким стандартне лікування 

флегмон доповнювали внутрішньовенними ін’єкціями препарату 

кріоконсервованої плаценти, виявлено вірогідне підвищення даного показника в 

усіх чотирьох підгрупах на 16,6%, 13,0%, 15,0% і 15,9% відповідно.  

Зокрема спостерігали вірогідне підвищення активності досліджуваного 

ферменту відносно контролю в той же термін дослідження в пацієнтів ранкового 

хронотипу, прооперованих у ранковий час, і в пацієнтів вечірнього хронотипу, 

яким оперативне втручання виконували ввечері, на 9,3% і 10,8% відповідно, що 

характеризувало залежність активності ферменту супероксиддисмутази від 

відповідності часу хірургічного лікування з приводу флегмон і перев’язок 

циркадним ритмам. 

На 7-му добу лікування пацієнтів із поверхневими флегмонами щелепно-

лицевої локалізації за умов застосування внутрішньовенних ін’єкцій препарату 

кріоконсервованої плаценти в поєднанні з місцевим введенням 

кріоконсервованої плаценти в складі мазі «Левомеколь» на тлі стандартного 

протоколу лікування активність СОД зазнавала вірогідного підвищення в усіх 
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чотирьох підгрупах: на 13,5%, 14,7%, 14,6% і 17,2% для 1а, 1б, 2а і 2б підгруп 

відповідно. Цей показник був достовірно вищим відносно даних контрольної 

групи на 13,3% і 15,9% за умов відповідності часу проведення лікування 

циркадному ритму в пацієнтів ранкового хронотипу, прооперованих зранку, і 

вечірнього хронотипу, в яких флегмону розтинали ввечері.  

Також у даний термін спостереження встановлено вірогідну різницю 

досліджуваного показника в межах підгруп ранкового й вечірнього хронотипів. 

Активність супероксиддисмутази в пацієнтів ранкового хронотипу була на 

10,0% вищою в прооперованих зранку відносно прооперованих увечері. Для 

пацієнтів вечірнього хронотипу була характерна протилежна картина: 

достовірне зниження активності СОД на 8,6% у пацієнтів, прооперованих 

зранку, відносно прооперованих у вечірній час. 

У контрольній групі на даному етапі спостереження виявлено підвищення 

активності СОД відносно попереднього терміну дослідження в усіх чотирьох 

підгрупах: на 10,8%, 11,6%, 11,0% і 9,7% відповідно для 1а, 1б, 2а і 2б підгруп. 

При цьому залежності активності супероксиддисмутази від відповідності часу 

оперативного втручання циркадному ритму не виявлено. 

Одним із маркерів перекисного окислення ліпідів, які вивчалися, була 

активність ферменту каталази. На час шпиталізації пацієнтів із поверхневими 

флегмонами щелепно-лицевої локалізації до моменту проведення лікувальних 

заходів каталазна активність еритроцитів у обох дослідних і контрольній групах 

не зазнавала вірогідних змін, що корелювало з результатами інших 

досліджуваних показників і даними клінічних досліджень (табл. 6.3). 

На третій день спостереження активність каталази еритроцитів зазнавала 

різкого спаду в усіх трьох групах. За умов комбінації стандартного лікування із 

внутрішньовенними ін’єкціями препарату кріоконсервованої плаценти 

активність каталази достовірно знижувалася: на 52,7%, 56,7%, 56,8% і 52,4% 

відповідно для чотирьох підгруп.  
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Таблиця 6.3 

Активність каталази еритроцитів у пацієнтів із поверхневими 

одонтогенними флегмонами щелепно-лицевої локалізації, МО/мгHb 

Група спостереження 1 день  3 день 5 день 7 день 

1 група 1 

підгрупа 

1а 

(n=8)  

365,1±5,11 173,9±3,60 

* 

260,9±3,91 

* 

348,6±5,47 

*  

1б 

(n=7) 

362,1±5,14 156,9±3,10 

* *** 

242,1±3,65 

* *** 

338,4±5,63 

* 

2 

підгрупа 

2а 

(n=8) 

366,3±5,99 158,3±3,57 

* 

243,8±3,70 

* 

343,8±4,30 

* 

2б 

(n=7) 

367,1±5,04 174,6±2,42 

* *** 

262,1±3,85 

* *** 

349,1±4,44 

* 

2 група 1 

підгрупа 

1а 

(n=8) 

369,6±5,44 177,8±3,90 

* 

277,3±3,47 

* ** **** 

354,3±4,70 

* ** 

1б 

(n=7) 

365,9±4,76 161,1±2,60 

* *** 

253,7±3,91 

* *** 

350,4±3,53 

* 

2 

підгрупа 

2а 

(n=8) 

363,5±4,05 159,5±3,66 

* 

252,6±3,34 

* ** 

349,1±3,67 

* 

2б 

(n=7) 

368,1±3,69 177,6±2,84 

* 

276,6±3,75 

* ** ***  

355,4±4,13 

* 

Контрольна 

група 

1 

підгрупа 

1а 

(n=8) 

366,9±5,09 164,6±3,52 

* 

251,8±3,27 

* 

335,6±3,44 

* ***** 

1б 

(n=7) 

367,9±4,93 154,6±2,45 

* *** 

237,9±2,26 

* *** 

334,7±4,09 

* ***** 

2 

підгрупа 

2а 

(n=8) 

364,8±3,70 156,5±2,64 

* 

237,6±3,36 

* 

332,3±3,14 

* ***** 

2б 

(n=7) 

365,9±3,94 169,6±2,87 

* *** 

253,1±3,05 

* *** 

338,4±3,29 

* ***** 

Примітки: 

* р<0,05 відносно попереднього терміну спостереження; 

** р<0,05 відносно контролю в той же термін спостереження; 

*** р<0,05 при порівнянні в межах однієї підгрупи; 

**** р<0,05 відносно 1-ї дослідної групи; 

***** р<0,05 відносно первинних даних. 

 

Зокрема встановлено залежність каталазної активності від відповідності 

часу оперативного втручання і перев’язок циркадним ритмам пацієнтів. Так, у 

пацієнтів ранкового хронотипу, яким хірургічне лікування проводили в ранковий 
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час, рівень цього показника був достовірно вищим на 10,8% відносно пацієнтів, 

прооперованих у вечірній час.  

Аналогічні зміни каталазної активності еритроцитів спостерігали в 

пацієнтів вечірнього хронотипу – достовірне підвищення її активності на 10,3% 

за умов відповідності часу оперативного втручання циркадному ритму пацієнта. 

На цей час спостереження не встановлено вірогідної різниці досліджуваного 

показника відносно даних контрольної групи.  

У пацієнтів із поверхневими одонтогенними флегмонами щелепно-лицевої 

локалізації, яким на тлі стандартного протоколу лікування застосували 

внутрішньовенні ін’єкції препарату кріоконсервованої плаценти в поєднанні з 

місцевим уведенням кріоконсервованої плаценти в складі мазі «Левомеколь», 

активність каталази еритроцитів зазнавала аналогічних змін. Установлено 

достовірне зниження досліджуваного показника: на 51,9%, 56,0%, 56,1% і 51,6% 

відносно попереднього терміну спостереження для 1а, 1б, 2а і 2б підгруп 

відповідно.  

Відповідно до результатів дослідження мала місце залежність 

відповідності часу проведеного хірургічного лікування і перев’язок пацієнтів 

їхнім циркадним ритмам. Для пацієнтів ранкового хронотипу за умов 

відповідності часу оперативного втручання циркадним ритмам пацієнтів 

активність каталази була достовірно вища на 10,4% відносно пацієнтів, 

прооперованих у вечірній час. Достовірної різниці досліджуваного показника 

відносно результатів контрольної групи в цей термін спостереження не виявляли. 

У пацієнтів, яким проводили стандартне лікування поверхневих флегмон 

щелепно-лицевої локалізації (контрольна група), активність каталази також 

зазнавала вірогідного зниження відносно першої доби дослідження в усіх 

чотирьох підгрупах: на 55,1%, 58,0%, 57,1% і 53,6% відповідно.  

У цій групі також виявлено залежність каталазної активності від 

відповідності часу проведеного лікування циркадним ритмам пацієнта. У 

пацієнтів ранкового хронотипу, яким оперативне втручання проводили зранку, 

активність каталази була вірогідно вищою на 6,5% відносно підгрупи пацієнтів, 
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прооперованих у вечірній час. Аналогічні зміни досліджуваного показника на 

даному етапі лікування встановлено в тому числі й у пацієнтів вечірнього 

хронотипу, що проявлялося достовірним підвищенням активності каталази 

еритроцитів на 8,4% за умов відповідності часу проведення операції розтину 

поверхневої флегмони щелепно-лицевої локалізації циркадному ритму 

(проведення оперативного втручання і перев’язок у вечірній час).  

На 5-ту добу після оперативного втручання з приводу поверхневих 

флегмон щелепно-лицевої локалізації тенденція до підвищення активності 

каталази еритроцитів мала місце в обох дослідних і контрольній групах.  

У пацієнтів першої дослідної групи виявлено підвищення каталазної 

активності в усіх чотирьох підгрупах відносно попереднього терміну 

дослідження на 50,0%, 54,3%, 54,0% і 50,1% відповідно.  

Активність каталази зазнавала достовірних змін залежно від часу 

оперативного втручання. У пацієнтів ранкового хронотипу, яким оперативне 

втручання і перев’язки проводили в ранковий час, активність каталази 

еритроцитів була на 7,8% вищою, ніж у пацієнтів, прооперованих у вечірній час. 

Для пацієнтів вечірнього хронотипу також характерною була залежність 

активності каталази від відповідності часу оперативного втручання циркадним 

ритмам: активність цього показника була достовірно вищою на 7,5% за умов 

розтину флегмони і проведення перев’язок у вечірній час.  

У пацієнтів другої дослідної групи на 5-ту добу спостереження виявляли 

достовірне підвищення активності каталази еритроцитів відносно попереднього 

терміну дослідження в усіх підгрупах: на 56,0%, 57,5%, 58,4% і 55,7% відповідно. 

За умов застосування внутрішньовенних ін’єкцій препарату кріоконсервованої 

плаценти в поєднанні з місцевим уведенням кріоконсервованої плаценти в складі 

мазі «Левомеколь» на тлі стандартного лікування в пацієнтів ранкового і 

вечірнього хронотипів за умов відповідності часу оперативного втручання 

циркадному ритму пацієнтів спостерігали достовірне підвищення активності 

каталази на 9,3% і 9,5% відповідно.  
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Також установлено вірогідне підвищення досліджуваного показника 

відносно аналогічного терміну спостереження в контрольній групі: на 10,3% – у 

пацієнтів ранкового хронотипу, прооперованих у ранковий час, а також на 6,3% 

і 9,3% – у пацієнтів вечірнього хронотипу, яким розтин флегмони щелепно-

лицевої локалізації було проведено зранку й увечері відповідно. 

У пацієнтів із поверхневими флегмонами щелепно-лицевої локалізації, 

яким проводили стандартне лікування (контрольна група), на 5-ту добу після 

оперативного втручання виявляли достовірне підвищення активності каталази 

еритроцитів: на 53,0%, 53,9%, 51,8% і 49,2% відповідно для 1а, 1б, 2а і 2б підгруп.  

Мала місце залежність активності досліджуваного ферменту від 

відповідності циркадного ритму часу оперативного втручання. У пацієнтів 

ранкового хронотипу, прооперованих зранку, активність каталази еритроцитів 

була вищою на 6,2%, а серед пацієнтів вечірнього хронотипу виявляли 

підвищення цього показника на 6,5% в осіб, яким оперативне втручання було 

проведено ввечері, відносно підгрупи, де хірургічне лікування виконували в 

ранковий час.  

На 7-му добу спостереження активність каталази еритроцитів 

продовжувала підвищуватися й наближатися до первинних даних у всіх трьох 

групах.  

Через тиждень після операції розтину флегмони в пацієнтів, в яких 

стандартне лікування супроводжувалося проведенням внутрішньовенних 

ін’єкцій препарату кріоконсервованої плаценти, каталазна активність 

еритроцитів підвищувалася відносно попереднього терміну дослідження на 

33,6%, 39,8%, 31,2% і 33,2% відповідно для 1а, 1б, 2а і 2б підгруп і не мала 

достовірної різниці при порівнянні з первинними даними. Залежності активності 

каталази від циркадного ритму в цей термін спостереження не виявляли, також 

не встановлено достовірної різниці досліджуваного показника відносно даних 

контрольної групи в аналогічний термін спостереження.  

За умов застосування внутрішньовенних ін’єкцій препарату 

кріоконсервованої плаценти в поєднанні з місцевим введенням 
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кріоконсервованої плаценти в складі мазі «Левомеколь» на тлі стандартної 

терапії поверхневих флегмон щелепно-лицевої локалізації також виявляли 

підвищення активності каталази еритроцитів відносно 5-ї доби дослідження для 

всіх чотирьох підгруп: на 27,8%, 38,1%, 26,2% і 28,5% відповідно. Цей показник 

у всіх досліджуваних підгрупах не мав вірогідної різниці при порівнянні з 

первинним рівнем активності ферменту.  

Нами не встановлено впливу відповідності часу проведення оперативних 

втручань циркадним ритмам на цьому етапі спостереження. Лише в пацієнтів 

ранкового хронотипу, яким оперативне втручання було проведено зранку, мало 

місце вірогідне підвищення активності каталази еритроцитів на 5,6% відносно 

аналогічної підгрупи в контролі. 

У контрольній групі аналогічно двом дослідним групам простежувалася 

тенденція до підвищення каталазної активності в усіх підгрупах: на 33,3%, 

40,7%, 39,9% і 33,7% відповідно для 1а, 1б, 2а і 2б підгруп. У цей термін після 

розтину флегмони не було залежності активності досліджуваного ферменту від 

відповідності часу оперативного втручання циркадним ритмам пацієнта. Але при 

цьому в контрольній групі на 7-му добу після хірургічного лікування активність 

каталази все ще була нижчою від первинного рівня: на 8,5%, 9,0%, 8,9% і 7,5% 

відповідно для чотирьох підгруп. 

За результатми аналізу отриманих даних можна стверджувати, що 

найбільш суттєвих змін маркери перекисного окислення ліпідів у пацієнтів із 

поверхневими флегмонами щелепно-лицевої локалізації зазнавали в обох 

дослідних групах за використання на тлі лікування згідно зі стандартними 

протоколами внутрішньовенних ін’єкцій препарату кріоконсервованої плаценти 

без і в комбінації з місцевим уведенням кріоконсервованої плаценти в складі мазі 

«Левомеколь» на відміну від контрольної групи. Достовірні зміни 

досліджуваних показників у контролі виявлено лише в більш пізні терміни 

лікування пацієнтів із цими захворюваннями.  
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Також треба підкреслити залежність маркерів перекисного окислення 

ліпідів від відповідності часу розтину поверхневих флегмон щелепно-лицевої 

локалізації циркадним ритмам пацієнтів, що виразніше спостерігали в обох 

дослідних групах. Установлено, що активність ферментів супероксиддисмутази 

і каталази еритроцитів характеризувалася більш значними змінами, аніж уміст 

малонового діальдегіду в сироватці крові. 

 

6.2. Динаміка вмісту С-реактивного білка в сироватці крові пацієнтів 

із поверхневими флегмонами щелепно-лицевої локалізації в різні терміни 

лікування  

 

С-реактивний білок є інформативним показником гострої фази запалення, 

рівень якого на етапі шпиталізації пацієнтів із одонтогенними поверхневими 

флегмонами щелепно-лицевої локалізації був значно підвищений (норма<5 мг/л) 

і не мав вірогідних розбіжностей в обох дослідних і контрольній групах, що 

відповідало результатам досліджень маркерів перекисного окислення ліпідів і 

даним клінічних досліджень (табл. 6.4). 

На третій день дослідження в пацієнтів першої дослідної групи за умов 

використання внутрішньовенних ін’єкцій кріоконсервованої плаценти в 

комплексному лікуванні поверхневих одонтогенних флегмон щелепно-лицевої 

ділянки спостерігали достовірне зниження вмісту досліджуваного показника в 

сироватці крові відносно попереднього терміну спостереження: на 18,4%, 13,6%, 

16,3% і 19,0% для 1а, 1б, 2а і 2б підгруп відповідно. 

Для пацієнтів другої дослідної групи, яким проводили внутрішньовенне 

введення препарату кріоконсервованої плаценти в комбінації з місцевим 

застосуванням кріоконсервованої плаценти в складі мазі «Левомеколь» на основі 

стандартного протоколу лікування, виявляли аналогічну картину: достовірне 

зниження вмісту С-реактивного білка в сироватці крові відносно попереднього 

терміну спостереження на 20,3%, 15,9%, 14,1% і 19,6% для чотирьох підгруп. 
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Таблиця 6.4 

Уміст С-реактивного білка в сироватці крові пацієнтів із поверхневими 

одонтогенними флегмонами щелепно-лицевої локалізації, мг/л 

Групи спостереження 1 день  3 день 5 день 7 день 

1 група 1 

підгрупа 

1а 

(n=8)  

128,1±3,96 104,5±3,75 

* 

56,8±2,07 

* ** 

38,0±1,20 

* ** 

1б 

(n=7) 

127,6±4,08 110,3±2,87 

* 

68,4±2.17 

* *** 

45,3±1,36 

* *** 

2 

підгрупа 

2а 

(n=8) 

132,1±3,72 110,6±3,55 

* 

61,5±3,07 

* 

45,1±2,26 

* 

2б 

(n=7) 

129,7±4,01 105,0±5,17 

* 

57,6±2,77 

* 

41,1±2,08 

* 

2 група 1 

підгрупа 

1а 

(n=8) 

128,4±4,26 102,3±3,28 

* 

48,9±1,30 

* ** **** 

36,1±1,65 

* ** 

1б 

(n=7) 

129,6±4,05 109,1±3,86 

* 

58,4±2,33 

* ** *** 

43,6±1,54 

* *** 

2 

підгрупа 

2а 

(n=8) 

127,8±3,74 109,8±2,96 

* 

58,9±2,16 

* 

44,3±1,73 

* 

2б 

(n=7) 

130,4±4,16 104,9±3,97 

* 

51,6±2,78 

* ** 

36,7±1,48 

* ** *** 

Контрольна 

група 

1 

підгрупа 

1а 

(n=8) 

131,1±3,32 110,5±3,14 

* 

66,3±2,01 

* 

45,9±2,07 

* 

1б 

(n=7) 

128,9±3,35 111,1±3,49 

* 

70,1±3,00 

* 

50,3±2,88 

* 

2 

підгрупа 

2а 

(n=8) 

133,0±3,25 113,3±3,83 

* 

69,0±4,14 

* 

48,6±2,58 

* 

2б 

(n=7) 

130,7±2,44 109,9±3,90 

* 

66,4±2,66 

* 

45,1±1,72 

* 

Примітки: 

* р<0,05 відносно попереднього терміну спостереження; 

** р<0,05 відносно контролю в той же термін спостереження; 

*** р<0,05 при порівнянні в межах однієї підгрупи; 

**** р<0,05 відносно 1-ї дослідної групи. 

 

У групі контролю за умов лікування згідно зі стандартними протоколами 

також мало місце достовірне зниження досліджуваного показника в 1а, 1б, 2а і 

2б підгрупах відносно первинних даних: на 15,7%, 13,9%, 16,0% і 15,9% 

відповідно. 
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Порівнюючи дані двох дослідних і контрольної груп, не виявляли 

достовірних розбіжностей умісту С-реактивного білка в сироватці крові на 

даному етапі спостереження. Також не встановлено залежності цього показника 

від відповідності часу проведення оперативного лікування флегмон щелепно-

лицевої локалізації та перев’язок циркадним ритмам пацієнтів у всіх групах 

спостереження.  

На 5-й день лікування пацієнтів першої дослідної групи виявляли 

достовірне зниження вмісту С-реактивного білка в сироватці крові відносно 

попереднього терміну дослідження для 1а, 1б, 2а і 2б підгруп на 45,6%, 38,0%, 

44,4% і 45,1% відповідно.  

Установлено залежність цього показника від відповідності циркадного 

ритму часу оперативного втручання, що проявлялося вірогідним зниженням 

умісту С-реактивного білка на 17,0% у пацієнтів ранкового хронотипу, 

прооперованих зранку, відносно тих, яким оперативне втручання проводили 

ввечері. Також мало місце зниження цього показника в пацієнтів ранкового 

хронотипу, яким розтин флегмони і перев’язки проводили в ранковий час, 

відносно контролю на 14,3%. 

Аналізуючи результати біохімічних досліджень пацієнтів, яким було 

проведено внутрішньовенне введення препарату кріоконсервованої плаценти в 

поєднанні з місцевим уведенням кріоконсервованої плаценти в складі мазі 

«Левомеколь» на тлі стандартного протоколу лікування поверхневих 

одонтогенних флегмон щелепно-лицевої ділянки, установили достовірне 

зниження вмісту С-реактивного білка в сироватці крові відносно попереднього 

терміну спостереження на 52,2%, 46,5%, 46,4% і 50,8% для всіх чотирьох підгруп 

відповідно.  

У випадку відповідності циркадного ритму часу проведення хірургічного 

лікування і перев’язок виявлено достовірне зниження досліджуваного показника 

відносно аналогічної підгрупи в контролі: у пацієнтів ранкового хронотипу, 

прооперованих зранку, – на 26,2%, у пацієнтів вечірнього хронотипу, яким 

оперативне втручання було проведено у вечірній час, –  на 22,3% відповідно. 
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У пацієнтів ранкового хронотипу на даному етапі лікування виявляли 

достовірне зниження досліджуваного показника на 16,3% при проведенні 

розтину флегмони і перев’язок зранку відносно вечірнього часу виконання цих 

процедур. Також установлено достовірне зниження вмісту С-реактивного білка 

за умов відповідності часу проведення оперативного втручання циркадному 

ритму в пацієнтів ранкового хронотипу відносно аналогічної підгрупи першої 

дослідної групи на 13,9%. 

У пацієнтів, яким лікування флегмон проводили згідно зі стандартними 

протоколами (контрольна група), на 5-ту добу спостереження виявляли вірогідне 

зниження вмісту С-реактивного білка сироватки крові відносно попереднього 

терміну дослідження: на 40,0%, 36,9%, 39,1% і 60,4% для 1а, 1б, 2а і 2б підгруп 

відповідно. У цій групі не встановлено достовірної різниці залежно від 

відповідності часу проведення оперативних втручань і перев’язок циркадним 

ритмам пацієнтів.  

На 7-му добу в першій дослідній групі мало місце зниження вмісту 

С-реактивного білка в сироватці крові відносно попереднього терміну 

дослідження: на 33,1%, 33,8%, 26,7% і 28,6% для всіх чотирьох підгруп 

відповідно. Також було встановлено достовірне зниження вмісту 

досліджуваного показника в пацієнтів ранкового хронотипу, яким оперативне 

втручання проводили зранку, відносно аналогічної підгрупи в контролі на 17,2%.  

Також у пацієнтів ранкового хронотипу виявлено залежність часу 

проведення лікувальних заходів від циркадного ритму: зниження вмісту С-

реактивного білка в пацієнтів, прооперованих зранку, на 16,1% відносно тих, 

кому оперативне втручання і перев’язки проводили у вечірній час. У пацієнтів 

вечірнього хронотипу на цьому етапі дослідження не виявляли подібних змін. 

У цей термін лікування в пацієнтів другої дослідної групи, яким було 

проведено внутрішньовенне введення препарату кріоконсервованої плаценти в 

комбінації з місцевим уведенням кріоконсервованої плаценти в складі мазі 

«Левомеколь» на тлі стандартного протоколу лікування поверхневих 

одонтогенних флегмон щелепно-лицевої ділянки, продовжували спостерігати 
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тенденцію до достовірного зниження вмісту С-реактивного білка сироватки 

крові: на 26,2%, 25,3%, 24,8% і 28,9% для чотирьох підгруп відповідно. 

Аналізуючи отримані дані, було встановлено залежність умісту 

досліджуваного показника від відповідності часу проведеного лікування 

циркадним ритмам пацієнтів. У пацієнтів ранкового хронотипу, прооперованих 

зранку, і вечірнього хронотипу, яким оперативне лікування і перев’язки 

виконували у вечірній час, виявляли достовірне зниження вмісту С-реактивного 

білка в сироватці крові відносно аналогічних підгруп контролю на 21,3% і 18,6% 

відповідно. Також у цей термін спостереження було встановлено залежність 

даного показника від часу проведення хірургічного лікування і перев’язок 

відносно циркадних ритмів пацієнтів. Установлено достовірне зниження вмісту 

С-реактивного білка за умов відповідності часу проведення оперативного 

втручання циркадним ритмам пацієнта на 17,2% для ранкового і вечірнього 

хронотипів.  

У контрольній групі встановлено достовірне зниження вмісту 

С-реактивного білка в сироватці крові відносно попереднього терміну 

спостереження для всіх чотирьох підгруп відповідно на 30,8%, 28,2%, 29,6% і 

32,1%. Залежності рівня досліджуваного показника від відповідності часу 

проведення оперативного втручання циркадним ритмам пацієнта не 

встановлено.  

Отже, аналізуючи результати проведених досліджень, у всіх групах 

спостереження встановили значне зростання вмісту С-реактивного білка 

сироватки крові на час шпиталізації пацієнтів із поверхневими одонтогенними 

флегмонами щелепно-лицевої локалізації до моменту проведення хірургічного і 

медикаментозного лікування. В усіх групах протягом проведеної терапії мала 

місце тенденція до зниження рівня даного показника. Найбільш виразні зміни 

спостерігали в 1-й і 2-й дослідних групах за умов внутрішньовенного введення 

препарату кріоконсервованої плаценти і його комбінації з місцевим уведенням 

кріоконсервованої плаценти в складі мазі «Левомеколь» на основі стандартних 

протоколів лікування цих захворювань.  
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Слід підкреслити наявність залежності динаміки показників С-реактивного 

білка сироватки крові від відповідності часу проведення оперативного втручання 

і перев’язок циркадним ритмам пацієнтів у дослідних групах, яка була 

характерна в більш пізні терміни лікування пацієнтів із флегмонами щелепно-

лицевої локалізації та не виявлялася на ранніх термінах лікування, при цьому 

аналогічних змін не встановлено при аналізі даних контрольної групи пацієнтів. 

 

Наукові праці, опубліковані за результатами розділу: 

Lokes KP, Lychman VO, Steblovsky DV, Bondarenko VV, Avetikov DS. 

Dynamics of changes of C-reactive protein in the serum content in patients with 

phlegmons of the jaws and facial localization at different terms of the drug. Світ 

медицини та біології. 2021;3 (77):97-101. 

 

 

  

 

  



114 

 

AНAЛІЗ І УЗAГAЛЬНЕННЯ PЕЗУЛЬТAТІВ ДОCЛІДЖЕНЬ 

 

 

У зв’язку з пандемією, економічним спадом у нашій країні та несвоєчасним 

лікуванням захворювань зубів і тканин пародонту проблема консервативного 

лікування хворих із флегмонами щелепно-лицевої локалізації набуває гострої 

актуальності в колі медико-соціальних проблем. Натепер пошук нових методик 

консервативного лікування зводиться до біоінертних і біогенних препаратів із 

мінімізацією їхньої побічної дії. 

Серед препаратів, які активно застосовуються в комплексному лікуванні 

запальних процесів м’яких тканин, привертає увагу кріоекстракт плаценти, 

ефективність якого успішно доведено в загальній хірургії та гінекології.  

Аналізуючи дані літератури щодо експериментальних досліджень на 

тваринах, можна дійти висновку, що в регенерації будь-якої гнійної та чистої 

операційної рани істотну роль відіграє хронотип пацієнта [136; 141]. Але, 

аналізуючи дані щодо показників експресії генів, які відповідають за циркадний 

ритм, слід зазначити, що хронотип людини не завжди збігається з експресією 

його «ранкового» або «вечірнього» хронотипів. 

Тому на першому етапі дослідження нами встановлено рівень експресії 

матричної РНК основних генів периферичних молекулярних годинників у 

клітинах букального епітелію в пацієнтів із ранковим і вечірнім хронотипами. На 

нашу думку, основні гени, що належать до позитивної ланки регуляції, – це гени 

Сlock і Вmal1, а негативної ланки – Рer1 і Сry1, що не суперечить даним 

літератури [137; 138]. 

Нами підтверджено думки авторів, що цим генам упродовж доби властива 

циклічна експресія [144; 146], тому ми проаналізували рівень експресії 

матричної РНК у пацієнтів о 8.00 годині ранку і о 20.00 годині ввечері.  

Привертає увагу той факт, що рівень експресії мРНК Сlock, попри те, що 

належить до позитивної ланки регуляції, у 87,5% випадків вищий за аналогічні 

вечірні показники, а експресія мРНК гена Вmal1 спостерігається у 18,8% 



115 

 

випадків, що свідчить про недостатню вивченість цього питання і необхідність 

продовження наукових досліджень у цьому напрямі. Щодо генів негативної 

ланки регуляції треба зазначити, що вечірня експресія гена Рer1 переважає над 

ранковою на 37,5% , а не змінюється лише на 6,3%. Аналогічні дані отримано 

щодо гена Сry1, але на відміну від попереднього вечірня експресія переважала 

над ранковою лише у 18,8% випадків, що, на нашу думку, свідчить про 

необхідність урахування експресії мРНК при виборі часу оперативного 

втручання і вірогідно розподілу часу консервативного лікування в межах однієї 

доби.  

Нами проведено порівняння рівнів експресії мРНК периферичних 

молекулярних годинників усіх досліджуваних генів і отримано дані, які дещо 

відрізняються від даних літератури [152; 157], а саме: рівень експресії гена Сlock 

уранці у 2,94 раза нижчий із вірогідно нижчим показником медіани в порівнянні 

з вечірньою експресією на відміну від гена Вmal1, значні коливання якого 

зафіксовано нами і вранці, і ввечері. 

Аналізуючи експресію мРНК генів Рer1 і Сry1, слід звернути увагу, що 

найбільшу різницю в рівні експресії мРНК установлено в гена Сry1, вона 

спостерігається у 2,49 раза частіше вранці в порівнянні з вечірніми показниками; 

у гена Сry1 така різниця складає 1,23. 

Тому, на нашу думку, складаючи алгоритм хірургічного і консервативного 

лікування пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої локалізації, потрібно 

враховувати достовірне збільшення мРНК генів Сlock і Сry1, що далі було 

доведено і цитологічними, і клінічними дослідженнями. 

Аналізуючи результати проведених досліджень, слід зауважити, що в 

пацієнтів із ранковим хронотипом спостерігається достовірне підвищення рівнів 

ранкової експресії мРНК генів Рer1 і Сry1, а серед генів позитивної ланки 

регуляції – достовірне підвищення вечірньої експресії гена Вmal1. Також слід 

ураховувати, що в пацієнтів із вечірнім хронотипом достовірно підвищується 

рівень гена Рer1 увечері, що, імовірно, може бути одним з етіологічних аспектів 

розвитку десинхронозу в пацієнтів із вечірнім хронотипом. Саме цей факт 
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необхідно враховувати під час складання протоколу надання невідкладної 

медичної допомоги такій категорії пацієнтів.  

Для клінічної оцінки стану післяопераційної рани нами використано 

стандартизаційну таблицю, яка складалася з параметрів оцінки змін загального 

стану (П-1), оцінки динаміки локальних змін (П-2), оцінки динаміки місцевих 

змін (П-3).  

Проводячи детальний аналіз динаміки показника П-1.1 у першій клінічній 

групі, ми зробили висновок, що він набуває максимального значення на першу 

добу після оперативного втручання, це є реакцією травматичного впливу на фоні 

запалення. Слід зазначити, що в проміжку між 3-ю і 5-ю добою нами зафіксовано 

його суттєве зниження в середньому на 1,78 ± 0,24 бала з більшою динамікою в 

пацієнтів із вечірнім хронотипом, прооперованих зранку, і з найкращою 

динамікою в пацієнтів із ранковим хронотипом, прооперованих у першій 

половині доби. Більш рівномірно знижується показник П-1.2 від 3-ї до 5-ї доби з 

нормалізацією його на 7-му добу. На відміну від цього показника показник П-1.3 

суттєво знижується на 3-тю добу в 28,0% випадків, на 5-ту – у 72,0% випадків і 

також нормалізується на 7-му добу. З усіх показників динаміки загального стану 

максимального значення на першу добу набуває показник П-1.4, що безумовно 

пов’язано з порушенням функції на фоні гнійного запального процесу, але 

потрібно вказати на його суттєве зниження в середньому на 0,31±0,09 на 5-ту 

добу післяопераційного періоду і повну нормалізацію показника на 7-му добу в 

37,7% випадків. Динаміка показника П1.5 корелює з попереднім, але 

нормалізація на 7-му добу відбувається в більшій кількості випадків (82,9%). 

Отже, динаміка показників загального стану в першій групі свідчить про 

позитивний загальний вплив внутрішньовенних ін’єкцій кріоконсервованої 

плаценти, особливо це стосується показників П-1.3 і П-1.4, що свідчить про 

необхідність подальших досліджень впливу кріоконсервованої плаценти на 

механізм послаблення болю різної етіології [50]. 

У 2-й групі пацієнтів на фоні внутрішньовенних ін’єкцій 

кріоконсервованої плаценти в поєднанні з її місцевим уведенням у рану в складі 
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мазі «Левомеколь» простежується аналогічна картина з деяким зниженням 

середнього бала показників на 5-ту і 7-му добу, що характеризують більш 

загальний вплив препарату, ніж місцевий. Так, показник П-1.1, за аналогією з 

цим показником у першій групі, набуває максимального значення на 1-шу добу, 

але вже на 5-ту добу нами зафіксовано його мінімальне цифрове значення в 

середньому на 1,56±0,21 бала в порівнянні з попереднім терміном дослідження. 

Слід зазначити, що в 75,6% випадків цей факт зафіксовано в пацієнтів із 

ранковим хронотипом, прооперованих у першій половині доби. Аналогічно 

попередній групі зафіксовано поступове й рівномірне зниження показника П-1.2 

із повною нормалізацією на 7-ту добу в 92,7% випадків у пацієнтів із ранковим 

хронотипом, прооперованих у першій половині доби, і в 91,7% пацієнтів із 

вечірнім хронотипом, прооперованих у другій половині доби. Цифрове 

зменшення показника П-1.3 у другій групі пацієнтів, на відміну від попередньої, 

уже на 3-ю добу спостерігається в 67,8% випадків, а на 5-ту – у 83,7% випадків, 

при цьому залежності від хронотипу й циркадного ритму нами не встановлено. 

Аналізуючи динаміку показників П-1.4 і П-1.5, простежуємо аналогічне лінійне 

зменшення їхніх цифрових значень.  

Аналізуючи зміну цифрових даних усіх чотирьох показників, що надають 

оцінку динаміки змін загального стану, слід зазначити, що додаткове локальне 

введення препарату кріоконсервованої плаценти впливає на динаміку 

послаблення болю і швидшу нормалізацію функції жування на фоні суттєвого 

покращення загального стану пацієнта.  

Проводячи детальний аналіз змін цих показників у пацієнтів 3-ї клінічної 

групи, яким надано медичну допомогу згідно зі стандартним протоколом 

лікування, слід зазначити, що на 1-шу добу післяопераційного періоду всі 

цифрові дані показників були в межах даних аналогічних показників 1-ї та 2-ї 

клінічних груп. Але нами зафіксовано зростання показника П-1.3 у підгрупі 3.2, 

який зріс у середньому на 0,05±0,03 відносно 1-ї та 2-ї груп пацієнтів із дещо 

меншим зростанням показника П-1.5, особливо в підгрупі 3.2. У проміжку між 

3-ю і 5-ю добами нами зафіксовано поступове зниження всіх показників 
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аналогічно з даними в попередніх двох групах. Але слід звернути увагу на 

показник П-1.3, особливо в підгрупі пацієнтів із ранковим хронотипом. 

Привертає увагу той факт, що на 5-ту добу абсолютна різниця між усіма 

показниками в групі контролю достовірно збільшена в порівнянні з 

аналогічними показниками в 1-й та особливо в 2-й клінічній групі. Це дає нам 

можливість констатувати факт кращої клінічної динаміки показників загального 

стану пацієнтів в 1-й та особливо в 2-й клінічній групі, що обґрунтовує 

можливість застосування кріоконсервованої плаценти в комплексному лікуванні 

пацієнтів із флегмонами щелепно-лицевої локалізації.  

Проводячи аналіз динаміки показників локальних змін у 1-й клінічній 

групі, слід зауважити, що показник П-2.1 на першу добу післяопераційного 

періоду досягає максимальних значень і поступово знижується протягом усіх 

наступних діб спостережень на кшталт показника, що описував динаміку 

загального стану, але найбільшу різницю в його зниженні зафіксовано на 5-ту 

добу в середньому на 0,23±0,09 бала в пацієнтів із ранковим хронотипом, 

прооперованих у першій половині доби, у 56,9% випадків. 

Слід зауважити, що показник П-2.2 найбільше знижується вже на 3-тю 

добу в 42,6% випадків, а в усіх інших пацієнтів досягає оптимальних значень, що 

пов’язано з неможливістю чи небажанням пацієнтів проводити механотерапію. 

Аналогічну динаміку з показником П-2.1 демонструє показник П-2.3, а показник 

П-2.4 має чітке поступове лінійне зниження і нормалізується на 7-му добу у 

89,6% пацієнтів із ранковим хронотипом, а в пацієнтів із вечірнім хронотипом – 

у 88,2% випадків. 

У цілому аналізуючи зміни всіх чотирьох показників локальних змін у 

першій групі, слід підкреслити  позитивну динаміку показника П-2.1, який 

імовірно пов’язаний із впливом кріоконсервованої плаценти на зменшення 

колатерального набряку.  

Згідно з даними, отриманими в 2-й клінічній групі, слід указати на вищу 

амплітуду зниження показника П-2.1, особливо в підгрупі 2а, на відміну від 

підгруп 1а і 2б, особливо в пацієнтів із вечірнім хронотипом, прооперованих у 
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другій половині доби. Підкреслимо його різке зниження на 5-ту добу 

післяопераційного періоду, особливо у хворих, прооперованих у другій половині 

доби. Аналогічно зафіксовано варіації в динаміці показника П-2.2, максимальне 

зниження якого зафіксовано на 5-ту добу, на відміну від пацієнтів першої групи, 

у середньому на 1,16±0,27 відносно 1-ї та 1,52±0,17 відносно 3-ї доби 

післяопераційного періоду. Схожу динаміку демонструє показник П-2.3, який, 

на відміну від пацієнтів першої групи, де аналогічні зміни відбуваються на 7-му 

добу, на 5-ту вірогідно знижується на 0,89±0,11 і на 0,47±0,06 відносно 3-ї доби 

після операційного втручання. Характерно, що в пацієнтів із ранковим 

хронотипом, прооперованих у першій половині доби, цей факт зафіксовано в 

91,5% випадків, а з вечірнім хронотипом, прооперованих у другій половині доби, 

– у 87,6% випадків. Зацікавлює факт різкого зниження показника П-2.4 на сьому 

добу: на відміну від показників першої групи він знижується в середньому на 

1,69±0,21 бала. 

Аналізуючи в цілому динаміку показників локальних змін у 2-й клінічній 

групі, ми  отримали найкращу динаміку зниження всіх чотирьох цифрових 

компонентів із найкращою динамікою П-2.1 і П-2.3, що свідчить про доцільність 

місцевого введення в рану кріоконсервованої плаценти в складі мазі 

«Левомеколь». 

Особливої уваги заслуговує оцінка динаміки показників клінічних змін у 

гнійній рані при внутрішньогруповому порівнянні. Так, у пацієнтів 1-ї клінічної 

групи показник П-3.1 має чітку тенденцію до динамічного лінійного зниження 

протягом усіх діб спостереження, але зацікавлює його різке зниження на 3-тю 

(6,2% випадків) і на 5-ту добу (76,2% випадків), особливо в пацієнтів із ранковим 

хронотипом, прооперованих у першій половині доби. Показник П-3.2 також 

поступово знижується і на 7-му добу досягає 0,41±0,19 бала в пацієнтів із 

ранковим хронотипом і 0,42±0,21 – із вечірнім. У показника П-3.3 цікавить його 

максимальна мінімізація на 5-ту добу відносно 3-ї у 81,2% пацієнтів із ранковим 

хронотипом, прооперованих зранку, і в 79,4% пацієнтів вечірнього хронотипу, 

прооперованих у другій половині доби. 
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На відміну від попередньої групи у 2-й клінічній групі спостерігається 

мінімальне, але достовірне зниження всіх трьох показників у середньому на 

0,05±0,02, 0,06±0,02 і 0,02 ±0,01 відповідно до показників у 1-й групі, що 

вочевидь пов’язано з додатковим місцевим уведенням кріоконсервованої 

плаценти. Також слід зауважити, що різниця в балах між 1-ю і 7-ю добами 

становила в середньому 1,12±0,09 у всіх трьох показників, що також свідчить на 

користь комбінованого застосування препарату плаценти здебільшого (92,5% 

таких змін спостерігали в пацієнтів із ранковим хронотипом, прооперованих у 

першій половині доби). 

Нами створено цитологічну доказову базу залежності фаз регенерації 

гнійної рани від хронотипу людини і досліджено експресію генів, які 

відповідають за циркадний ритм. 

Використовуючи метод «поверхневої біопсії рани» з метою отримання 

елементів ексудату і зернисто-фібринового шару й новоутворених клітин, нами 

проведено детальний аналіз цитограм, що характеризують якісні показники 

регенеративного процесу в гнійній рані. 

Нами підтверджено дані літератури щодо експериментальних досліджень 

на тваринах: у пацієнтів із ранковим хронотипом у першу добу після 

операційного періоду візуалізуються ехіноцити (82,0% випадків), пойкілоцити 

(10,0%) і дакріоцити (8,0% випадків) [178;200]. Слід зазначити, що на цитограмі 

визначено і мікро-, і макроцити у співвідношенні 45,2% і 54,8% відповідно з 

візуалізацією оптично неоднорідної цитоплазми з поодинокими нейтрофільними 

гранулоцитами і лейкоцитами. 

Заслуговує на увагу той факт, що в пацієнтів із ранковим хронотипом, 

прооперованих ургентно у вечірній час, на відміну від даних літератури 

спостерігається більша кількість еритроцитів, а у 24% випадків вони 

визначаються певними скупченнями в усьому полі зору з поодинокими 

нейтрофільними гранулоцитами без візуалізації лімфоцитів [165;172]. 

Слід зауважити, що така цитологічна картина у 87,0% випадків збігалася з 

цитограмами пацієнтів із вечірнім хронотипом, прооперованих ургентно ввечері, 
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але з меншою кількістю еритроцитів зміненої та незміненої форм. Зацікавлює 

той факт, що в пацієнтів із вечірнім хронотипом, яких за певними показаннями 

прооперовано в ранковий час, спостерігається більша кількість еритроцитів із 

наявністю нейтрофільних гранулоцитів і мінімізацією кількості моноцитів і 

лімфоцитів.  

На відміну від літературних даних, що характеризують цитограми 

експериментальних тварин, у першу добу в пацієнтів із ранковим хронотипом у 

полі зору трапляються епітеліоцити з ущільненою цитоплазмою і зморщеним 

ядром, розподілені між еритроцитами [159]. Аналізуючи цитограму пацієнтів із 

вечірнім хронотипом, слід зауважити переважання епітеліоцитів із країв рани з 

наявністю і поверхневих, і проміжних клітин із вкрапленнями рогових лусочок. 

Найбільш вагомі зміни, за нашими даними, виявлено на третю добу 

спостереження. Нами підтверджено дані літератури щодо наявності в 

цитограмах пацієнтів із ранковим хронотипом, прооперованих у першій 

половині доби, великої кількості поліморфноядерних лейкоцитів [16; 19]. У 

87,5% випадків вони представлені фрагментами ядер із зернистим розтином без 

характерних ознак детриту, але структуровані з чіткими контурами. У межах цієї 

групи в пацієнтів, прооперованих у другій половині доби, виявлено набагато 

меншу кількість голоядерних клітин із наявністю великої кількості лімфоцитів і 

моноцитів та поодинокою візуалізацією ниток фібрину.  

У пацієнтів із вечірнім хронотипом цитограма характеризується своєю 

однорідністю відносно попередньої групи з відсутністю нейтрофільних 

гранулоцитів, але з наявністю оксифільно забарвлених пучків фібрину, що мають 

волокнисту структуру. Отримані нами дані не суперечать даним літератури  [39]. 

Аналізуючи компоненти мікрофлори, ми встановили, що в пацієнтів із 

ранковим хронотипом вона представлена коками, але в пацієнтів, прооперованих 

у вечірній час, їхня кількість більша в середньому на 27-30%, що, на нашу думку, 

свідчить про неправильний вибір часу оперативного втручання. 

Привертає увагу той факт, що контамінація мікрофлори в пацієнтів із 

вечірнім хронотипом, прооперованих у першій половині доби, аналогічна з 
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попередньою групою. Але в 30% пацієнтів мінімальна їх контамінація на 3-тю 

добу була зафіксована в прооперованих у ранковий час. На відміну від даних 

літератури на 5-ту добу після оперативного втручання при порівнянні пацієнтів 

із різними циркадними ритмами встановлено конкретні якісні й кількісні 

розбіжності [105]. Так, у пацієнтів із ранковим хронотипом чітко візуалізуються 

преколагенові волокна з поодинокими нитками фібрину. За умови оперування 

хворих у першій половині доби візуалізуються оксифільно забарвлені пучки, що 

мають чітку структурну організацію. Слід указати на наявність поодиноких і 

макрофагів, і лімфоцитів із меншою структурною організацією преколагенових 

волокон у пацієнтів, прооперованих у другій половині доби, що не суперечить 

даним літератури [110; 159]. 

Зацікавлює схожість цитограм у пацієнтів із вечірнім хронотипом, в яких 

також не визначено проявів запальних явищ із відсутністю лейкоцитів і 

поліморфноядерних лімфоцитів із візуалізацією певної кількості фібробластів і 

наявністю чітко орієнтованих колагенових волокон.  

Слід звернути увагу на кількісну і якісну характеристику епітеліоцитів. 

Так, у пацієнтів і з ранковим, і з вечірнім хронотипами, прооперованих 

відповідно до їхнього циркадного ритму, виявлено епітеліоцити з різною стадією 

диференціації і з відсутністю парабазальних і базальних клітин. На користь 

реалізації ранового процесу в цей післяопераційний період свідчать переважання 

поверхневих клітин і мінімізація кількості рогових лусочок і епітеліоцитів, що 

не суперечить літературним даним [144;152]. 

На відміну від наведених вище даних у пацієнтів із ранковим і вечірнім 

хронотипами, яких не було прооперовано відповідно до їхніх циркадних ритмів, 

аналогічна картина спостерігається лише на 7-му добу післяопераційного 

періоду. Візуалізується базофільна цитоплазма зі зморщеними або складеними 

клітинами неправильної форми, із відсутністю рогових лусочок, що переконливо 

свідчить про незавершеність регенераторного процесу. 

Отже, аналіз цитограм пацієнтів із різними хронотипами, прооперованих 

відповідно і невідповідно до циркадних ритмів, свідчить про різні ступені 
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диференціації клітин, їхній різний кількісний і якісний склад і є безумовною 

доказовою базою доцільності врахування не тільки хронотипу пацієнта, а й 

вибору часу оперативного втручання залежно від його циркадного ритму для 

уникнення десинхронозів. Тому на наступному етапі було виконано 

цілеспрямовані молекулярні, біологічні й генетичні дослідження з метою 

визначення експресії генів ранкового і вечірнього хронотипів. 

На наступному етапі дослідження нами створено доказову базу 

ефективності застосування кріоконсервованої плаценти в ролі монотерапії та в 

поєднанні з її місцевим уведенням у складі мазі «Левомеколь». 

Нами було вивчено такі маркери ПОЛ: уміст малонового діальдегіду, 

активність ферментів супероксиддисмутази і каталази.  

На етапі шпиталізації показник умісту малонового діальдегіду в пацієнтів 

усіх трьох груп не відрізнявся в межах внутрішньогрупового аналізу, 

ураховуючи загальну однакову клінічну симптоматику захворювання. Однак на 

3-тю добу післяопераційного періоду в першій групі нами зафіксовано 

достовірне зниження вмісту малонового діальдегіду, особливо відносно даних 

пацієнтів із ранковим  і вечірнім хронотипами, прооперованих згідно з їхнім 

циркадним ритмом, у середньому на 13,8% і 11,7% відповідно. Але слід 

зазначити, що в пацієнтів 1-ї та 2-ї груп у разі проведення оперативного 

втручання не в години оптимального циркадного ритму достовірних 

розбіжностей у вмісті МДА нами не зафіксовано. Аналогічні дані нами виявлено 

в літературі [125]. На відміну від першої групи аналогічні дані стверджували 

покращення репаративних процесів на 3-тю добу з достовірним зниженням цього 

показника на 14,4% і 14,0% відповідно, що безсумнівно свідчить про 

ефективність поєднаного використання кріоконсервованої плаценти і в складі 

внутрішньовенних ін’єкцій, і за її місцевого введення. Таке припущення нами 

доведено при визначенні вмісту цього показника в пацієнтів 3-ї (контрольної) 

групи, де нами не встановлено тенденції до його достовірного зниження.  

Більшу розбіжність даних нами встановлено на 5-ту добу 

післяопераційного періоду, де в 1-й групі виявлено достовірне зниження цього 
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показника: на 22,6% і 19,3% для підгруп 1а, 1б відповідно. Також нами не 

встановлено залежності вмісту МДА в сироватці крові від відповідності часу 

хірургічного лікування циркадним ритмам пацієнтів. Також ці дані суттєво не 

відрізнялися від даних 3-ї групи пацієнтів. У порівнянні з 1-ю клінічною групою 

цей показник також вірогідно знижується відносно попереднього терміну 

спостереження, але зафіксована вища амплітуда його зниження: у середньому на 

22,5% і 21,7% відповідно до підгруп 2а і 2б. У цю добу спостереження нами 

також зафіксовано достовірне зниження вмісту МДА відносно 3-ї групи: на 

16,1% – у пацієнтів із ранковим хронотипом, прооперованих у першій половині 

доби, і на 17,1% – у пацієнтів із вечірнім хронотипом, прооперованих у другій 

половині доби.  

Показники вмісту МДА на 7-му добу дали нам змогу підтвердити перевагу 

авторської методики консервативного лікування, особливо за умов поєднаного 

застосування кріоконсервованої плаценти. Так, у 3-й контрольній групі нами 

зафіксовано вірогідне зниження вмісту цього показника в середньому на 26,8% і 

27,5% відповідно до 1-ї та 2-ї клінічних груп. Слід зазначити, що нами не 

встановлено достовірної різниці показника МДА залежно від часу проведення 

оперативного лікування і взаємозв’язку з циркадним ритмом.  

При вивченні вмісту малонового діальдегіду в сироватці крові, який є 

основним продуктом перекисного окиснення ліпідів і відповідає за 

цитопатологічні ефекти, нами проведено аналіз рівня антиоксидантного захисту. 

На 1-шу і 3-тю добу післяопераційного періоду нами не виявлено змін активності 

супероксиддисмутази в жодній клінічній групі пацієнтів, що корелює з даними 

вмісту МДА і характеризується однаковим загальним станом пацієнтів. 

Привертає увагу те, що на 3-тю добу нами зафіксовано різницю у вмісті МДА за 

незміненої активності СОД, що свідчить про вплив кріоконсервованої плаценти 

на ПОЛ протягом перших 3-х діб післяопераційного періоду, а на показники 

антиоксидантного захисту в аналогічний період спостереження не впливає.  

Характерний і той факт, що на 5-ту добу нами встановлено достовірне 

підвищення СОД у пацієнтів із ранковим хронотипом: за умов проведення 
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оперативного втручання зранку – на 15,7%, увечері – на 15,7%, а в пацієнтів із 

вечірнім хронотипом – на 14,9% і 18,3% відповідно, ураховуючи аналогічний час 

проведення розтину і дренування флегмони. 

На відміну від цієї групи у 2-й групі пацієнтів нами зафіксовано вірогідне 

підвищення активності СОД щодо 3-ї доби дослідження: у середньому на 19,9% 

відносно 3-ї групи і 14,7% відносно 1-ї групи відповідно. Нами встановлено 

кореляцію цього показника у вигляді його достовірного підвищення на 11,6% у 

пацієнтів із ранковим хронотипом при проведенні оперативного втручання в 

першій половині доби відносно  підгрупи 2б. 

На відміну від двох попередніх груп у групі контролю зафіксовано 

вірогідне зростання активності СОД лише в пацієнтів ранкового і вечірнього 

хронотипів: у середньому на 15,5% і 14,4% відповідно за умов проведення 

оперативних втручань згідно з циркадним ритмом.  

Ефективність застосування авторської методики нами доведено на 7-му 

добу спостереження в усіх 4-х підгрупах 1-ї та 2-ї клінічних груп, де зафіксовано 

достовірне підвищення цього показника на 16,6%, 13,0%, 15,0% і 15,9% 

відповідно. Саме на цю добу нами зафіксовано залежність активності даного 

ферменту від часу проведення хірургічного лікування: у пацієнтів із ранковим і 

вечірнім хронотипами зафіксовано підвищення в середньому на 9,3% і 10,8% 

відповідно за умов розтину і дренування флегмони згідно з циркадним ритмом. 

Також на 7-му добу спостереження нами виявлено залежність цього показника 

від ранкового і вечірнього хронотипів: у середньому активність СОД у пацієнтів 

із ранковим хронотипом спостерігається на 10,0% вищою в тих, що були 

прооперовані в першій половині доби, відносно прооперованих увечері. Цікавим 

є той факт, що в пацієнтів із вечірнім хронотипом спостерігається протилежна 

картина: зниження активності СОД у середньому на 8,6% у пацієнтів, 

прооперованих у першій половині доби, відносно прооперованих у вечірній час. 

На нашу думку, це свідчить про необхідність продовження молекулярно-

біологічних і генетичних досліджень задля встановлення десинхронозів між 

хронотипом людини та її абсолютною експресією «ранкових і вечірніх генів». 
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При дослідженні активності каталази в 1-й день її показники не зазнавали 

вірогідних змін, як і два попередні показники, які вивчалися, що в цілому 

корелює із загальносоматичним станом пацієнтів з одонтогенними флегмонами.  

На 3-тю добу післяопераційного періоду, на відміну від динаміки двох 

попередніх показників, активність каталази еритроцитів зазнає різкого спаду в 

усіх групах дослідження, але в 2-й клінічній групі активність каталази достовірно 

знижується в середньому на 54,6% відповідно до інших 4-х підгруп. Нами 

встановлено взаємозв’язок між активністю каталази і відповідністю часу розтину 

і дренування флегмони. Установлено, що в пацієнтів із ранковим хронотипом, 

яким втручання проводили в першу половину доби, каталазна активність у 

середньому спостерігається на 10,8% відносно пацієнтів, яким втручання 

проведено у вечірній час, що не суперечить даним літератури [88; 96]. 

Аналізуючи динаміку змін цього показника в пацієнтів із вечірнім хронотипом, 

слід зазначити повну аналогію в динаміці: достовірне збільшення в середньому 

на 10,3% за умов розтину і дренування флегмони відповідно до циркадного 

ритму. Вірогідної різниці при аналізі цього показника з контрольною групою 

нами не встановлено. 

У пацієнтів 2-ї групи, яким проводили поєднане застосування 

кріоконсервованої плаценти у вигляді внутрішньовенних ін’єкцій і місцевого 

введення в рану, динаміка цього показника цілком корелює з першою групою, із 

достовірним його зниженням у середньому на 54,2% і 55,2% відповідно до 1-ї та 

контрольної груп. За аналогією встановлено залежність від циркадного ритму: за 

умов відповідності часу оперативного втручання і хронотипу пацієнта активність 

каталази фіксується достовірно вищою на 10,4% відносно пацієнтів із 

десинхронозом. Як і в попередній групі, достовірної різниці відносно показників 

контрольної групи нами не виявлено.  

Цікавим є той факт, що і в контрольній групі встановлено залежність 

даного показника від відповідності часу втручання циркадному ритму пацієнта: 

у пацієнтів із ранковим хронотипом, яким розтин і дренування флегмони 

проводили в першій половині доби, активність каталази зафіксовано відповідно 
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вищою в середньому на 6,5% відносно підгрупи пацієнтів, прооперованих у 

вечірній час. Аналогічні зміни виявлено в пацієнтів із вечірнім хронотипом із 

достовірним підвищенням активності каталази на 8,4% за умов синхронозу 

циркадного ритму з хронотипом. Привертає увагу тенденція до підвищення 

активності каталази в усіх трьох групах на 5-ту добу після оперативного 

втручання. У пацієнтів 1-ї групи нами зафіксовано підвищення активності в 

середньому на 52,8% відносно попереднього терміну; у пацієнтів із ранковим 

хронотипом активність зафіксовано на 7,8% вище, ніж у пацієнтів, 

прооперованих у вечірній час. У пацієнтів із вечірнім хронотипом цей показник 

спостерігається достовірно вищим на 7,5% . 

Слід зауважити, що в пацієнтів 2-ї групи встановлено достовірне 

підвищення активності каталази в середньому на 57,2%, що свідчить про 

доцільність саме поєднання застосування кріоконсервованої плаценти; у 

пацієнтів із ранковим і вечірнім хронотипами за умов відповідності часу розтину 

і дренування флегмони й циркадного ритму спостерігається достовірне 

підвищення цього показника в середньому на 9,3% і 9,5% відповідно. На відміну 

від двох попередніх груп у контрольній групі також виявлено достовірне 

підвищення активності каталази, але його відсоток у середньому нижчий на 1,7% 

відносно 1-ї та на 2,4% відносно 2-ї групи пацієнтів, що свідчить про доцільність 

застосування в складі комплексного лікування і монотерапії, і поєднаного 

введення  кріконсервованої плаценти. Слід звернути увагу на поступове 

підвищення активності каталази еритроцитів і на 7-му добу післяопераційного 

періоду та наближення її до первинних даних у всіх трьох групах. У 1-й групі 

відносно попереднього терміну спостереження активність каталази 

підвищується в середньому на 36,2% у порівнянні з 2-ю і на 31,8% – із 3-ю 

клінічними групами. Достовірної різниці  залежності активності цього показника 

від циркадного ритму нами не виявлено. 

У 2-й клінічній групі також установлено підвищення активності каталази 

відносно попередньої доби на 29,7% і 27,3% відповідно до 1-ї та контрольної 

груп, але слід зауважити, що дані цього показника в усіх підгрупах не мають 
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вірогідної різниці при порівнянні його з первинним рівнем активності даного 

ферменту. У цій групі виявлено, що в пацієнтів ранкового хронотипу за умов 

розтину і дренування флегмони в першій половині доби має місце вірогідне 

підвищення активності ферменту на 5,6% відносно аналогічної підгрупи. 

У контрольній групі, на відміну від попередньої, нами не виявлено 

залежності активності досліджуваного ферменту від відповідності часу 

проведення втручання циркадному ритму пацієнта. Але елементом доказової 

бази ефективності застосування авторської методики є те, що на 7-му добу 

післяопераційного періоду активність каталази спостерігається нижчою від її 

первинного рівня: у середньому на 8,5%, 9,0%, 8,9%, 7,5% відповідно до всіх 4-

х підгруп 1-ї та 2-ї клінічних груп. 

Отже, слід зазначити, що динаміка змін всіх трьох показників свідчить про 

найвищу активність репаративного процесу в гнійній рані в пацієнтів 2-ї 

клінічної групи з поєднаним використанням кріоконсервованої плаценти, а 

достовірні зміни в контрольній групі виявлено в більш пізні терміни 

спостереження на відміну від пацієнтів 1-ї та 2-ї груп. Щодо залежності 

біохімічних показників циркадного ритму слід указати насамперед на 

кореляційний зв'язок усіх досліджуваних маркерів ПОЛ, але більш виразно вони 

спостерігаються в 1-й та особливо в 2-й клінічній групі. Також привертає увагу 

той факт, що завдяки застосуванню авторської методики активність ферментів 

СОД і каталази набуває більш значних змін, аніж уміст малонового діальдегіду 

в сироватці крові, що, на нашу думку, свідчить про підвищення рівня 

антиоксидантного захисту завдяки внутрішньовенним ін’єкціям 

кріоконсервованої плаценти, що не суперечить даним літератури [48; 50]. 

Аналізуючи показники гострої фази запалення, зокрема рівень 

С-реактивного білка, слід зазначити, що на початку лікування він 

спостерігається значно підвищеним і не має вірогідних розбіжностей у всіх трьох 

групах спостереження, що цілком збігається з результатами дослідження 

маркерів ПОЛ і подальшими клінічними дослідженнями. 
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На 3-тю добу в пацієнтів 1-ї групи спостерігається достовірне зниження 

цього показника відносно попереднього терміну в середньому на 18,4%, 13,6%, 

16,3% і 19,0% для підгруп першої та другої груп. А в 2-й клінічній групі 

достовірне зниження відносно попереднього терміну зафіксовано на рівні 20,3%, 

15,9%, 14,1% і 19,6% для чотирьох підгруп, що відносно першої групи знижує 

рівень С-реактивного білка в середньому на 1,6%, а це є доказовою базою 

ефективності поєднаного застосування кріоконсервованої плаценти. У групах 

контролю також зафіксовано достовірне зниження, але на рівні 15,7%, 13,9%, 

16,0% і 15,9% відповідно. Залежність цього показника від циркадного ритму в 

цей термін спостереження не встановлено в жодній клінічній групі. 

Привертає увагу те, що на 5-ту добу післяопераційного періоду відсоток 

достовірного зниження суттєво зростає та в першій групі досягає відносно 

попереднього терміну спостереження в середньому на 45,6%, 38,0%, 44,4% і 

45,1% відповідно для підгруп 1-ї та 2-ї груп.  

Цікавим фактом є те, що в цей термін спостереження встановлено 

залежність цього показника від відповідності циркадного ритму часу проведення 

розтину і дренування гнійного осередку з вірогідним зниженням концентрації С-

реактивного білка на 17,0% у пацієнтів ранкового хронотипу відносно тих, кому 

втручання проводили в другій половині доби, і зниження на 14,3% у пацієнтів із 

ранковим хронотипом за умов синхронозу оперативного втручання відносно 

групи контролю.  

Найкращі результати щодо достовірного зниження С-реактивного білка в 

сироватці крові зафіксовано в пацієнтів 2-ї групи: 52,2%, 46,5%, 46,4% і 50,8% 

для всіх чотирьох підгруп. Слід зазначити, що достовірне зниження цього 

показника відносно аналогічної підгрупи в контролі зафіксовано в пацієнтів 

ранкового хронотипу, прооперованих у першій половині доби, на 26,2%, а в 

пацієнтів із вечірнім хронотипом, яким розтин і дренування осередку було 

проведено у вечірній час, – на 22,3% відповідно. 

У групі контролю також виявлено достовірне зниження вмісту 

С-реактивного білка відносно попереднього терміну дослідження, але з 
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мінімальним відхиленням у бік його мінімізації: 40,0%, 36,9%, 39,1% і 60,4% для 

всіх чотирьох підгруп відповідно. Цікавим є той факт, що в цій групі достовірної 

різниці в залежності від відповідності часу проведення втручання циркадним 

ритмам пацієнтів нами не встановлено. 

Аналогічні зміни спостерігаються на 7-му добу післяопераційного періоду, 

де також спостерігається поступове зниження С-реактивного білка в сироватці 

крові відносно попереднього терміну спостереження, але наближення до норми 

в 92,0% випадків зафіксовано в пацієнтів 2-ї групи і в 79,5% пацієнтів 1-ї групи, 

що є доказовою базою ефективності застосування авторської методики 

консервативного лікування. 

Залежність зниження показника С-реактивного білка від хронотипу 

встановлено в пацієнтів 1-ї та 2-ї клінічних груп із єдиною різницею: достовірне 

зниження вмісту цього показника відносно аналогічних підгруп та інших груп у 

середньому на 21,3% зафіксовано в пацієнтів 2-ї групи, особливо в осіб із 

ранковим хронотипом, прооперованих у першій половині доби. Такої залежності 

в контрольній групі нами не встановлено. 

Отже, у всіх трьох групах спостерігається тенденція до поступового 

зниження рівня С-реактивного білка з першої по сьому добу спостереження, але 

найбільш виразні зміни спостерігаються у 2-й клінічній групі, в якій також 

виявлено чітку динаміку С-реактивного білка відповідно до часу проведення 

оперативного втручання і циркадного ритму пацієнтів, особливо на 5-ту і 7-му 

добу післяопераційного періоду, що безсумнівно  свідчить про додатковий 

загальний вплив внутрішньовенних ін’єкцій кріоконсервованої плаценти на 

процеси передачі сигналу в міжклітинному матриксі та його швидкість залежно 

від експресії (ранкових і вечірніх) генів, які працюють у синхронозі або в 

десинхронозі з циркадним ритмом людини [49]. 

Отже, проведені молекулярно-біологічні та цитологічні дослідження 

довели доцільність урахування хронотипу і циркадного ритму людини, 

можливих синхронозів і десинхронозів з експресією ранкових і вечірніх генів 

при складанні алгоритму хірургічного й консервативного лікування пацієнтів із 
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флегмонами щелепно-лицевої локалізації, а клінічні та біохімічні – перевагу 

авторської методики застосування екстракту кріоконсервованої плаценти над 

стандартним протоколом лікування. 
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ВИСНОВКИ 

 

У дисертаційні роботі наведено наукове обґрунтування і практичне 

вирішення актуальної задачі хірургічної стоматології та щелепно-лицевої 

хірургії, а саме підвищення ефективності комплексного лікування пацієнтів із 

флегмонами щелепно-лицевої локалізації шляхом застосування екстракту 

кріоконсервованих клітин плаценти. 

1. Установлено, що серед генів позитивної ланки регуляції периферичного 

молекулярного годинника експресія мРНК генів Сlock, Вmal1, Рer1, Сry1 уранці 

та ввечері достовірно не відрізняється (р=0,12084), а у вечірній час експресія 

мРНК Вmal1 має достовірну різницю з ранковою (р=0,1129). Серед генів 

негативної ланки регуляції ранкова експресія мРНК гена Сry1 достовірно 

підвищується (р=0,0063) без достовірних змін експресії мРНК гена Рer1 

(р=0,27753). У пацієнтів із ранковим хронотипом спостерігається достовірне 

підвищення рівнів ранкової експресії мРНК генів Рer1 (р=0,0934) і Сry1 

(р=0,01252)  і достовірне підвищення вечірньої експресії гена Вmal1 (р=0,03665), 

а експресія мРНК гена Рer1 достовірно підвищена ввечері в пацієнтів із вечірнім 

хронотипом, що може бути предиктором розвитку десинхронозу і центральної, і 

периферичної ланок молекулярного годинника, що необхідно враховувати при 

складанні алгоритму лікування таких пацієнтів. 

2. Установлено, що серед показників загального стану хворих найбільше 

змінюється показник П-1.3 у 2-й клінічній групі зі зниженням на 3-тю добу на 

0,47% бала в 67,8%, а на 5-ту добу – на 0,83% бала у 83,7% незалежно від 

хронотипу пацієнта. Серед показників локальних змін у рані максимально 

достовірне зниження зафіксовано в показника П-2.2: на 1,52%±0,17% на 5-ту 

добу після оперативного втручання у 83,0% пацієнтів із ранковим хронотипом, 

прооперованих зранку. Серед показників клінічних змін у гнійній рані 

встановлено достовірне зниження всіх трьох показників у 2-й клінічній групі, 

особливо на 7-му добу спостережень, із різницею в балах на 1,15%±0,21%, 

1,08±0,15% і 1,18±0,17% відповідно до 1-ї доби після оперативного втручання 
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(87,2% випадків у пацієнтів із ранковим хронотипом, прооперованих зранку, і 

74,4% випадків у пацієнтів із вечірнім хронотипом, прооперованих увечері), що 

дає можливість накладання вторинних швів уже на 7-му добу, скорочує час 

перебування пацієнтів в умовах стаціонару в середньому на 1,47 доби і 

підкреслює ефективність запропонованого лікування. 

3. Аналіз цитограм довів, що час проведення оперативного втручання 

залежно від хронотипу пацієнта впливає і на перебіг післяопераційного періоду, 

і на процес епітелізації рани. Проведення оперативного втручання відповідно до 

максимальної експресії мРНК скорочує терміни реалізації репаративних 

процесів у рані в середньому на 1,47 доби, про що свідчать прискорення 

гемостазу й відновлення мікроциркуляції з оксигенацією ушкоджених тканин. 

Установлено, що в пацієнтів, прооперованих із урахуванням їхнього хронотипу, 

кількість незмінених і змінених еритроцитів у середньому на 16 - 18% вірогідно 

менша в поверхневих біоптатах ран, а динаміка кількості нейтрофільних 

гранулоцитів свідчить про більш ранній (у середньому 1,53 доби) перехід із 

запальної стадії ранового процесу в регенераторну. 

4. Доведено, що найбільш суттєвих змін маркери ПОЛ зазнавали в обох 

клінічних групах у порівнянні з контрольною, але найбільші зміни візуалізовано 

в 2-й клінічній групі. На 5-ту добу лікування активність СОД достовірно 

підвищується на 15,7% у пацієнтів із ранковим хронотипом і на 14,9% – із 

вечірнім. Установлено достовірне зниження активності каталази еритроцитів на 

51,5% у пацієнтів із вечірнім хронотипом і на 56,1% – із ранковим. У групі 

контролю достовірні зміни виявлено лише в пізні терміни лікування. 

Установлено залежність маркерів ПОЛ від відповідності часу проведення 

оперативного втручання і циркадного ритму пацієнта, що найбільш виразно 

спостерігається в 2-й клінічній групі, причому найбільші значення щодо їхньої 

активності зафіксовано в супероксиддисмутази і каталази еритроцитів на відміну 

від умісту малонового діальдегіду. На фоні проведеної терапії в усіх клінічних 

групах спостерігається тенденція до зниження рівня С-реактивного білка, 

найбільш виразні зміни спостерігаються в 2-й клінічній групі на 3-тю добу 
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післяопераційного періоду. Залежність динаміки цього показника від 

відповідності часу оперативного втручання і хронотипу пацієнта встановлено на 

5-й і 7-й день післяопераційного втручання, причому зміни показників 

контрольної групи майже не відрізнялися.  
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ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

 

1. Для прогнозування особливостей післяопераційного періоду 

рекомендовано встановлювати хронотип пацієнта з використанням 

опитувальника (додаток Д) і визначення рівня експресії мРНК генів 

периферичних молекулярних годинників. 

2. Задля вдосконалення медикаментозного лікування хворих із 

одонтогенними флегмонами щелепно-лицевої локалізації в складі комплексної 

терапії рекомендуємо використовувати ЕККП. 

3. Для медикаментозного лікування пацієнтів із виявленим ранковим 

хронотипом, прооперованих зранку, рекомендується внутрішньовенне 

застосування препарату за схемою: по 1,8 мл в/в крапельно на першу, третю і 

п’яту добу післяопераційного періоду. 

4. Для медикаментозного протоколу лікування пацієнтів, що прооперовані 

ввечері, виявленим десинхронозом та при невідповідності часу оперативного 

втручання хронотипу пропонуємо застосування препарату за наступною схемою: 

1,8 мл в/в крапельно на 1, 3 та 5 добу в комбінації зі щоденним місцевим 

введенням в рану в складі мазі «Левомеколь» із розрахунку 0,2 мл препарату на 

1 гр протягом 5-ти діб. 
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Додаток В 

Наукові праці, в яких опубліковано додаткові наукові результати 

дисертації: 

1. Пат. 130501 UA, МПК (2018.01) А 61В 17/00 А61К 31/00 А 61Р 31/00. 

Спосіб місцевого лікування гнійних ран у пацієнтів з одонтогенними 

абсцесами та флегмонами щелепно-лицевої локалізації / Д. С. Аветіков, В. В. 

Бондаренко, Р. В. Бондаренко, В. О. Личман, І. В. Яценко ; заявник ВДНЗУ 

УМСА. – № u 2018 06568 ; заявл. 11.06.2018 ; опубл. 10.12.2018, Бюл. № 23. 

2. Реєстраційна картка технології № 0621U000085. Технологія клінічної 

оцінки репаративного процесу в гнійній рані / заяв. Д.С. Аветіков, К.П. Локес, 

В.О. Личман, В.В. Микитенко; власник Полтавський державний медичний 

університет. – № Держреєстрації НДДКР : 0119U102862. – Дата реєстрації : 

11-10-2021. 
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Додаток Д 

 

Виявлення хронотипу працездатності людини 

(Тест Хорна-Остберга в модифікації С. І. Степанової) 

 

ПІБ_______________________________________________________ 

 

Стать________________________ вік___________________________ 

 
I. Дайте відповідь на запитання анкети, зазначивши відповідні бали: 

 

1. Коли б Ви вважали за краще вставати, якби були абсолютно вільні у виборі свого 

розпорядку дня і керувалися при цьому виключно особистими бажаннями? 

 

Час, година 
Бали 

Взимку Влітку 

5.00-6.45 4.00-5.45 5 

6.46-8.15 5.46-7.15 4 

8.16-10.45 7.16-9.45 3 

10.46–12.00 9.46-11.00 2 

12.01-13.00 11.01-12.00 1 

2. Коли б Ви вважали за краще лягати спати, якби планували свій вечірній час 

абсолютно вільно і керувалися б при цьому виключно особистими бажаннями? 

Час, година 
Бали 

Взимку Влітку 

20.00-20.45 21.00-21.45 5 

20.46-21.30 21.46-22.30 4 

21.31-00.15 22.31-01.15 3 

00.16-01.30 01.16-02.30 2 

01.31-03.00 02.31-04.00 1 

3. Чи є сильна ваша потреба в будильнику, якщо вранці Вам необхідно прокинутися в 

певний час? 

Зовсім немає потреби 4 

В окремих випадках 3 

Потреба будильника досить сильна 2 

Будильник мені абсолютно необхідний 1 

4. Якби Вам довелося готуватися до складання іспитів в умовах жорсткого ліміту часу 

і використовувати для занять ніч (23.00-02.00 год), наскільки продуктивною була б ваша 

робота в цей час? 

Абсолютно марною, зовсім не міг би працювати 4 

Була б деяка користь 3 

Робота була б досить ефективною 2 

Робота була б високоефективною 1 
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5. Чи легко Вам вставати вранці у звичайних умовах? 

 

Дуже важко 1 

Досить важко 2 

Досить легко 3 

Дуже легко 4 

 

6. Чи відчуваєте Ви, що повністю прокинулися в перші півгодини після підйому? 

 

Дуже велика сонливість 1 

Є невелика сонливість 2 

Досить ясна голова 3 

Повна ясність думки 4 

 

7. Яким є ваш апетит у перші півгодини після підйому? 

 

Апетиту зовсім немає 1 

Апетит знижений 2 

Досить хороший апетит 3 

Чудовий апетит 4 

 

8. Якби Вам довелося готуватися до іспитів в умовах жорсткого ліміту часу і 

використовувати для підготовки ранній ранок (4-7 год), наскільки продуктивною була б ваша 

робота в цей час? 

 

Абсолютно марною, зовсім не міг би працювати 1 

Була б деяка користь 2 

Робота була б досить ефективною 3 

Робота була б високоефективною 4 

 

9. Чи відчуваєте Ви фізичну втому в перші півгодини після підйому? 

 

Дуже велика млявість (до повної розбитості) 1 

Невелика млявість 2 

Незначна бадьорість 3 

Повна бадьорість 4 

 

10. Якщо ваш наступний день вільний від роботи, коли Ви ляжете спати? 

 

Не пізніше ніж зазвичай 4 

Пізніше на 1 годину і менше 3 

На 1-2 години пізніше 2 

 

11. Чи легко Ви засинаєте у звичайних умовах? 

 

Дуже важко 1 

Досить важко 2 

Досить легко 3 

Дуже легко 4 
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12. Ви вирішили зміцнити своє здоров'я за допомогою фізичної культури. Ваш друг 

запропонував займатися разом по 1 годині двічі за тиждень. Для вашого друга найкраще це 

робити від 7-ї до 8-ї години ранку. Чи цей період є найкращим і для Вас? 

 

У цей час я був би в хорошій формі 4 

Я був би в досить гарному стані 3 

Мені було б важко 2 

Мені було б дуже важко 1 

 

13. Коли Ви ввечері почуваєтеся настільки втомленим, що маєте лягти спати? 

 

Час, година  Бали 

20.00–21.00 5 

21.01-22.15 4 

22.16-00.45 3 

00.46-2.00 2 

2.01-3.00 1 

 

14. При виконанні двогодинної роботи, що вимагає від Вас повної мобілізації 

розумових сил, який із 4 передбачуваних періодів Ви обрали б для цієї роботи, якби були 

абсолютно вільні у виборі свого розпорядку дня і керувалися при цьому виключно особистими 

бажаннями? 

 

Час, година Бали 

8.00-10.00 6 

11.00–13.00 4 

15.00–17.00 2 

19.00–21.00 0 

 

15. Наскільки велика ваша втома до 23 години? 

 

Дуже втомлююся 5 

Помітно втомлююся 3 

Злегка втомлююся 2 

Цілком не втомлююся 0 

 

16. З якоїсь причини Вам довелося лягти спати на кілька годин пізніше, ніж зазвичай. 

Наступного ранку немає необхідності вставати в певний час. Який із чотирьох запропонованих 

варіантів Вам найбільше підходить? 

 

Прокинуся у звичайний час і більше не засну 4 

Прокинуся у звичайний час і дріматиму 3 

Прокинуся у звичайний час і знову засну 2 

Прокинуся пізніше ніж зазвичай 1 
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17. Ви мусите чергувати вночі з 4-ї до 6-ї години. Наступний день у Вас вільний. Який 

із чотирьох запропонованих варіантів для Вас є найбільш прийнятним? 

 

Спати буду тільки після нічного чергування 1 

Перед чергуванням подрімаю, а після чергування 

ляжу спати 
2 

Перед чергуванням добре висплюся, а після 

чергування ще подрімаю 
3 

Повністю висплюся перед чергуванням 4 

 

18. Ви мусите протягом 2 годин виконувати важку фізичну роботу. Який час Ви оберете 

для цього, якщо будете повністю вільні в плануванні свого розпорядку дня і зможете 

керуватися виключно особистими бажаннями? 

 

Час, година  Бали 

8.00-10.00 4 

11.00–13.00 3 

15.00–17.00 2 

19.00–21.00 1 

 

19. Ви вирішили всерйоз зайнятися спортом. Ваш друг пропонує тренуватися разом 

двічі за тиждень по 1 годині, найкращий час для нього – 22-23 год. Наскільки сприятливим, 

судячи із самопочуття, був би цей час для Вас? 

 

Так, я був би в гарній формі 1 

Мабуть, я був би в прийнятній формі 2 

Трохи запізно, я був би в поганій формі 3 

Ні, у цей час я зовсім не міг би тренуватися 4 

 

20. О котрій годині Ви воліли вставати в дитинстві під час літніх канікул, коли годину 

підйому вибирали виключно за вашим особистим бажанням? 

 

Час, година  Бали 

5.00-6.45 5 

6.46-7.45 4 

7.46-9.45 3 

9.46-10.45 2 

10.46–12.00 1 

 

21. Уявіть, що Ви можете вільно вибирати свій робочий час. Припустимо, Ви маєте 5-

годинний робочий день (включаючи перерви), і ваша робота цікава й задовольняє Вас. 

Виберіть 5 безперервних годин, коли ефективність вашої роботи була б найвищою. 

 

Час, година Бали 

00.01-5.00 1 

5.01-8.00 5 

8.01-10.00 4 

10.01–16.00 3 

16.01-21.00 2 

21.01-24.00 1 
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22. У який час доби Ви повністю досягаєте вершини своєї трудової діяльності? 

 

Час, година Бали 

00.01-4.00 1 

4.01-8.00 5 

8.01-9.00 4 

9.01-14.00 3 

14.01–17.00 2 

17.01-24.00 1 

23. Іноді доводиться чути про людей ранкового і вечірнього типу.  

До якого з цих типів Ви відносите себе? 

 

Чітко до ранкового 6 

Швидше до ранкового, ніж до вечірнього 4 

Швидше до вечірнього, ніж до ранкового 2 

Чітко до вечірнього 0 

ІІ. Підрахуйте суму балів. ∑=_______________ 

ІІІ. Оцініть отриманий результат: 

Понад 92 Чітко виражений ранковий тип 

77-91 Слабо виражений ранковий тип 

58-76 Аритмічний тип 

42-57 Слабо виражений вечірній тип  

Нижче 41 Чітко виражений вечірній тип  

IV. Зробіть висновок про притаманний Вам добовий хронотип працездатності. 

Висновок:_________________________________________________________________

________________________________________________________________________________ 

Для визначення належності різних хронотипів використовувалася анкета Хорна-Остберга в 

модифікації С.І. Степанової (Степанова С.И., 1986). 

Степанова С.И. 

Биоритмологические аспекты проблемы адаптации. М.: Наука, 1986. 244 с. 
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Додаток Е1 
 

 

 



182 

 

Додаток Е2 

 



183 

 

 


		2023-05-10T13:16:27+0300




