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Резюме. Проблема часто хворих дітей (ЧХД) має велику актуальність у медичній практиці. Особливу групу 

складають ЧХД з синдромом вегетативних дисфункцій, народжених недоношеними з перинатальним 
ураженням центральної нервової системи (ЦНС). В проведених раніше дослідженнях було встановлено, що 

ЧХД, народжені недоношеними з перинатальним ураженням ЦНС, проявляють більш низьку 

іменореактивність, ніж їх здорові однолітки. Мета роботи – вивчення стану біохімічного показника 
імунокомпетентних клітин (вивчення фосфоліпідного складу мембран гранулоцитів) у ЧХД з синдромом 

вегетативних дисфункцій, народжених недоношеними з перинатальним ураженням ЦНС. Матеріали та 

методи. Було обстежено 68 дітей у віці 6-7 років, які відносились до групи ЧХД. З них 36 дітей с синдромом 

вегетативних дисфункцій, які народжені недоношеними з перинатальним ураженням ЦНС (1 група) та 32 

дитини без синдрома вегетативних дисфункцій, які народжені вчасно без перинатального ураження ЦНС (2 
група). Програма біохімічних досліджень включала вивчення фосфоліпідного складу мембран гранулоцитів. 

Результати. Вивчення фосфоліпідного складу мембран гранулоцитів крові пацієнтів, які вивчалися, виявило 
достовірні відміни з порівнянням з показниками групи контролю. Виявлені зміни у біомембранах гранулоцитів 

були більш виразними у ЧХД з синдромом вегетативних дисфункцій, які народжені недоношеними з 

перинатальним ураженням ЦНС, ніж у ЧХД, які народжені вчасно без перинатального ураження ЦНС, та 
синдрома вегетативних дисфункцій. Висновки. Отриманні данні дозволяють зробити висновки, що у ЧХД, які 

народжені недоношеними з перинатальним ураженням ЦНС, спостерігаються зміни в біохімічних 

характеристиках мембран, ніж у дітей, які народжені в строк без ураження ЦНС. Виявлені зміни в 
імунокомпетентних клітинах, характеризуються підвищенням полярності ліпідного компонента біомембран 

та зменшенням відносного змісту в них нейтральних ліпідів. Данні порушення призводять до зміни білок-
ліпідних взаємодій, що призводить к зміненню мікров'язкості біомембран та їх структурно-функціональних 

властивостей. За результатами, які надано, можливо припустити, що у ЧХД, які народжені недоношеними, 

відмічається формування недосконалої імунної відповіді на інфекційний агент. У свою чергу, зниження імунної 
реактивності сприяє персистенції інфекції та хронизації запального процесу. 
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Вступ  

У медичній практиці проблема часто 

хворіючих дітей (ЧХД) має виняткову 

актуальність. Термін «часто хворіючі діти» 

з'явився у вітчизняній медичній літературі, в  

 

першій половині 80-х років минулого століття, 

позначаючи групу дітей, що виділяється при 

диспансерному спостереженні, що 

характеризується більш високим, ніж у їхніх 
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однолітків, рівнем захворюваності. У цих дітей 

часто виявляються хронічні захворювання ЛОР-

органів, бронхо-легеневої системи, важче 

перебігаяє бронхіальна астма, ці діти схильні до 

вегетативних дисфункцій, захворювань 

шлунково-кишкового тракту. Вірусні та 

бактеріальні інфекції, як правило, виявляють 

резистентність до загальноприйнятих методів 

лікування, що включає противірусні та 

антибактеріальні препарати [1, 2, 3]. 

Особливу групу складають ЧХД з синдромом 

вегетативної дисфункції, що народилися 

недоношеними з перинатальним ураженням 

центральної нервової системи (ЦНС). У цих дітей 

з 6-7 років спостерігаються більш виражені 

порушення в неврологічному статусі, 

нейрофункціональній активності ЦНС в 

порівнянні з їх однолітками, народженими в строк 

без перинатального ураження ЦНС [4]. 

У раніше проведених дослідженнях нами 

встановлено, що ЧХД народжені недоношеними з 

перинатальним ураженням ЦНС, можуть 

виявляти більш низьку імунореактивність, ніж 

їхні здорові однолітки [5, 6, 7, 8]. 

Метою цієї роботи було вивчення стану 

біохімічних показників імунокомпетентних 

клітин (вивчення фосфоліпідного складу мембран 

гранулоцитів) у часто хворіючих дітей з 

синдромом вегетативної дисфункції, що 

народилися недоношеними з перинатальним 

ураженням центральної нервової системи (ЦНС). 

Матеріали та методи 

Нами обстежено 68 дітей у віці 6-7 років, що 

належать до групи ЧХД. З них 36 дітей з 

синдромом вегетативних дисфункцій (СВД), що 

народилися недоношеними з перинатальним 

гіпоксично-ішемічним ураженням ЦНС (1 група) 

і 32 дитини без синдрому вегетативних 

дисфункцій, які народилися в строк без ураження 

ЦНС (2 група). 

Часті захворювання протікали у вигляді 

хронічних фарингітів (МКБ Х - J31.0), хронічних 

тонзилітів (МКБ Х - J03), рецидивних 

бактеріальних риносинуситів (МКБ Х - J01.8). 

Діагноз СВД виставлявся відповідно МКБ Х - 

G 90.9 (розлад вегетативної нервової системи, 

неуточнені). Відповідно до робочої класифікації: 

синдром вегетативної дисфункції, змішаний тип, 

перманентний перебіг (Н.А. Білоконь, 1987) і був 

верифікований з урахуванням патогномонічних 

клінічних проявів захворювання, даних 

лабораторних та інструментальних методів 

досліджень. Всі діти (1 і 2 групи) були піддані 

комплексному клінічному обстеженню, яке 

включало: збір скарг, анамнезу, об'єктивний 

огляд дитини, проведення стандартних клінічних 

та інструментальних досліджень. Обстеження 

дітей проводилося на базі Регіонального центру 

дитячої імунології ОДКБ №1 м. Харкова. 

У дослідження не включали дітей з 

пароксизмальним і перманентно-

пароксизмальним перебігом СВД, які в анамнезі 

мали родову травму, аутоімунні та алергічні 

захворювання, ураження герпесвірусною 

інфекцією, захворювання крові, шлунково-

кишкового тракту, ендокринні розлади, серцево-

судинну патологію. Контрольну групу склали 30 

здорових дітей того ж віку.  

Програма біохімічних досліджень включала: 

вивчення фосфоліпідного складу мембран 

гранулоцитів. 

Фосфоліпідний склад мембран гранулоцитів 

вивчали хроматографічно. Екстракцію ліпідів з 

нейтрофілів проводили за методом Фолча. 

Отриманий осад плазматичних мембран клітин 

ресуспензували у скляних центрифужних 

пробірках, які вміщували не менше 20 обсягів 

хромотоформ-метанолової суміші (2:1 за 

обсягом) і витримували на холоді протягом 1 

години. Після центрифугування супернатант 

зливали в скляні центрифужні пробірки. Для 

повноти екстракції до осаду доливали 

хромотоформ-метанолову суміш і після 

центрифугування натанти об'єднували. Для 

відділення водорозчинних домішок в екстракт 

додавали розчин 0,05 мл СаСl з розрахунку 1:5 за 

обсягом і ретельно перемішували. Для розділу на 

дві фази емульсію залишали на ніч на холоді. З 

нижньої хроматографічної фази отримували 

препарат сумарних ліпідів. 

Тонкошарову хроматографію фосфоліпідів 

проводили на активованих сілікогелевих 

пластинках, шляхом нанесення фосфоліпідної 

фракції, підсушували і ставили в 

хроматографічну камеру. Фосфоліпіди поділяли 

на фракції за допомогою системи хлороформ - 

метанол - оцтова кислота - вода (60:50:1:4). Після 

підйому рівня розчинника до краю пластинки 

хроматографію зупиняли і обробляли її розчином 

йоду для вирівнювання плям. Кількісне 

визначення ліпідів проводили безпосередньо на 
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хроматограмах, які оброблені парами йоду, за 

допомогою денситометра «Model GS-670», з 

певним програмним забезпеченням [9, 10, 11]. 

Стан білкових і ліпідних компонентів мембран 

гранулоцитів досліджували 

спектрофлюорометрічно за допомогою 

флюоресцентних зондів. Використовували зонд 

АНС (анілінонафталінсульфокіслоту), яка 

флюорисцює тільки при абсорбції її білками; 

МНКС (2-метил-5-нітроізокарбостріл), 

флюоресцюючий при розчиненні в малярних 

ліпідах; ГГБАК (7-гідроксі-6-гексил-3 (2-

бензімідазолін) - амінокумарін), який володіє 

ліпофільними властивостями і, завдяки бічному 

ланцюжку, може проникати в ліпідний шар 

мембрани, де переходить у флюоресцюючу 

таутомерну форму [12]. 

Статистичну обробку даних проводили за 

допомогою Microsoft XL 2007 і програми Med Stat 

(серійний №MS000055) ДІВП ТОВ «Альфа» 

відповідно до рекомендацій статистичної 

обробки медико-біологічних даних. Проводили 

перевірку вибірок на нормальність розподілів 

(критерій х2), обчислювали середню 

арифметичну (M), і середню помилку середньої 

величини (m), визначали достовірність 

відмінностей по t-критерієм Стьюдента. 

Критичний рівень значущості вважали рівним 

0,05 [13, 14].  

Результати та їх обговорення 

Вивчення фосфоліпідного складу мембран 

гранулоцитів крові у пацієнтів досліджуваних 

груп виявило достовірні відмінності в порівнянні 

з показниками групи контролю. Так, в першій 

групі дослідження відзначено зниження вмісту 

фосфатиділхоліну (ФХ) на 36 % і в другій на 25 %; 

сфінгомієлінів (СФМ) – на 45 % і 28 % відповідно; 

фосфатиділсерін (ФС) - на 32 % в першій групі і 

15 % у другій; відносне підвищення вмісту 

фосфатіділетаноламіну (ФЕА) на 44 % у 1-ї групи 

і на 20 % у 2-ї групи хворих. Концентрація 

лізофосфатиділхоліна (ЛФХ) також була 

відносно вище на 21 % (1-а група) і на 30 % (2-а 

група). Вміст фосфатиділхолінозитолів (ФХЛ) 

було достовірно вище на 31 % і 17 % у пацієнтів 

досліджуваних груп порівняно з контрольною 

групою осіб (табл. 1). 

Слід зазначити, що серед дітей 1-ї групи ці 

зміни були більш вираженими в порівнянні з 

показниками дітей 2-ї групи і контрольними 

даними (р ˂ 0,05). 

Відомо, що сфінгомієліни в своєму складі в 

основному містять залишки насичених жирних 

кислот, фосфатиділетаноламін – навпаки, велику 

кількість ненасичених жирних кислот. 

Збільшення відносного змісту 

фосфатіділетаноламіну в мембранах 

гранулоцитів, ймовірно, можна розглядати як 

компенсаторну реакцію, яка спрямована на 

підтримку структурної цілісності та 

функціональної активності біомембран. 

Спектрофлюорометричне вивчення мембран 

клітин за допомогою зондів показало, що 

гранулоцити хворих 1 і 2-ї групи, оброблені 

зондом АНС, який зв'язується з білковими 

компонентами мембран, виявляє відповідно на 

60,1 % і 43,5 % менший рівень флюоресценції, 

порівняно з клітинами дітей контрольної групи. 

Таблиця 1. Фосфоліпідний склад мембран гранулоцитів периферичної крові дітей 1 і 2 групи,  

           (М ± m) 

Фракції 
Діти Контрольна група 

(n=30) 1 група, (n=36) 2 група, (n=32) 

Фосфатиділетаноламіни (ФЕА), 

у.о. 
0,379 ± 0,003 1,2 0,316 ± 0,003 1 0,263 ± 0,002 

Фосфатиділхоліни (ФХ), у.о. 0,193 ± 0,005 1,2 0,224 ± 0,006 1 0,298 ± 0,003 

Фосфатиділсеріни (ФС), у.о. 0,096 ± 0,006 1,2 0,119 ± 0,006 1 0,140 ± 0,003 

Фосфатиділінозитоли (ФІ) у.о. 0,156 ± 0,007 1,2 0,140 ± 0,007 1 0,119 ± 0,003 

Сфінгомієліни (СФМ), у.о. 0,056 ± 0,006 1,2 0,073 ± 0,006 1 0,101 ± 0,004 

Лізофосфатиділхоліни (ЛФХ), 

у.о.  
0,115 ± 0,005 1,2 0,107 ± 0,007 1 0,088 ± 0,004 

1 – р < 0,05 порівняно зі здоровими дітьми 
2 – р < 0,05 між дітьми 1-ої та 2-ої групи 
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Додавання зонда МНКС, який розчиняється 

в полярних ліпідах, навпаки, дає посилення 

флюоресценції клітин на 161 % і 145 %, що 

вказує на збільшення полярності ліпідів 

мембран гранулоцитів. При обробці клітин 

зондом ГГБАК, що володіє ліпофільними 

властивостями, інтенсивність флюоресценції 

клітин знижується відповідно на 48 % і 41 % 

порівняно з контролем. 

Обговорення результатів 

тримані дані свідчать про те, що у ЧБД 

спостерігається збільшення вмісту ненасичених 

жирних кислот і порушення співвідношення 

ненасичені/насичені жирні кислоти. Виявлені 

зміни в біомембранах гранулоцитів були більш 

виражені у дітей з СВД, які народилися 

недоношеними з перинатальним ураженням 

ЦНС, ніж у дітей, що народилися в строк без 

ураження ЦНС і СВД. 

Збільшення вмісту ненасичених жирних 

кислот в фосфоліпідах свідчить про зниження 

в'язкості біомембран клітин [15]. У свою чергу, 

такий стан біошару клітин сприяє порушенню 

занурення рецепторів у мембрану і зниження 

ефективності їх взаємодії з лігандом. 

Висновки 

Отримані дані дозволяють зробити висновок, 

що у ЧХД, як народилися недоношеними з 

перинатальним ураженням ЦНС, так і 

народжених у строк без ураження ЦНС, виявлені 

зміни в імунокомпетентних клітинах 

характеризуються підвищенням полярності 

ліпідного компонента біомембран і зменшенням 

відносного вмісту в них нейтральних ліпідів. Дані 

порушення призводять до зміни білок-ліпідних 

взаємодій, що, в підсумку, призводить до зміни 

мікров’язкості біомембран і їх структурно-

функціональних властивостей. 

У ЧХД, які народилися недоношеними з 

перинатальним гіпоксично-ішемічним 

ураженням ЦНС в дещо більшою мірою 

спостерігаються зміни біохімічних показників 

мембран, в порівнянні з групою ЧХД, що 

народилися в строк без ураження ЦНС. 

Слід зазначити, що стан біомембран 

імунокомпетентних клітин знаходиться в тісній 

залежності з активністю рецепторного апарату. 

Рецептори клітин в імунних реакціях відіграють 

виняткову роль, від їх структурно-біологічних 

властивостей залежить якість рецепції, 

трансдукції активаційних і регуляторних 

сигналів, і в підсумку, ефективність розвитку і 

реалізації імунної відповіді. Вищевикладені 

результати дозволяють припустити, що у ЧХД, 

які народилися недоношеними, з перинатальним 

гіпоксично-ішемічним ураженням ЦНС 

відзначається формування неповноцінної імунної 

реакції на інфекційний агент. 

У свою чергу, зниження імунореактивності 

організму сприяє персистенції інфекції та 

хронізації запального процесу. 

Перспективи подальших досліджень 

Надалі є перспективним підбір і вивчення 

ефективності імунотерапії на стан 

антимікробного імунітету у часто хворіючих 

дітей, які народилися недоношеними з 

перинатальним ураженням ЦНС. 

Результати, отримані в ході роботи, повинні 

бути підтверджені в дослідженні з великим 

числом спостережень. 

Дослідження виконано в рамках НДР «Роль 

імунних, аутоімунних та метаболічних розладів у 

патогенезі інфекційного процесу, що викликаний 

бактеріями, вірусами, вірусно-бактеріальними 

асоціаціями при гострому, затяжному та 

хронічному перебігу хвороби та оптимізація 

засобів лікування» № 0117U004874 
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The problem of frequently ill children has extreme relevance in medical practice. A special group is FIC 

with autonomic dysfunction syndrome, born prematurely with perinatal damage of the central nervous 
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system (CNS). In previous studies, we found that FIC who were born prematurely with perinatal damage 

of the central nervous system exhibit lower immunoreactivity than their healthy peers. Purpose of the 

work – to study the biochemical indicator of immunocompetent cells (the study of the phospholipid 

composition of granulocyte membranes) of the frequently ill children with autonomic dysfunction 

syndrome, born prematurely with perinatal damage to the central nervous system (CNS). Materials and 

methods. 68 children in the age of 6-7 years who are belonging to the group of frequently ill were 

examined. Out of 68 children, there were 36 children with autonomic dysfunction syndrome (SVD) born 

prematurely with perinatal hypoxic-ischemic damage to the central nervous system (group 1) and 32 

children without autonomic dysfunction syndrome born on time without central nervous system damage 

(group 2). Results. A study of the phospholipid composition of blood granulocyte membranes of patients 

of the studied groups revealed significant differences comparison with the control group. The revealed 

changes in granulocyte biomembranes were more pronounced for FIC with SVD born prematurely with 

perinatal CNS damage than for children born on time without CNS and SVD damage. Conclusions. The 

obtained data allow us to conclude that FIL who were born preterm with perinatal damage of the central 

nervous system, changes in the biochemical characteristics of membranes are observed to a slightly 

greater extent than for children who were born on time without central nervous system damage. The 

revealed changes in immunocompetent cells are characterized by an increase in the polarity of the lipid 

component of biomembranes and a decrease in the relative content of neutral lipids in them. These 

violations lead to a change in protein-lipid interactions, which, as a result, leads to a change in the 

microviscosity of biomembranes and their structural and functional properties. At these children forme 

an inferior immune response to an infectious agent.  

Key words: frequently ill children, autonomic dysfunction syndrome, granulocytes, immunoreactivity, CNS, SVD
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ХИМИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА БИОМЕМБРАН ГРАНУЛОЦИТОВ 

ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ КРОВИ У ЧАСТО БОЛЕЮЩИХ ДЕТЕЙ С СИНДРОМОМ 

ВЕГЕТАТИВНЫХ ДИСФУНКЦИЙ 

Попов Н. Н., Оленич В. Б., Лядова Т. И., Соловьева А. Г., Огнивенко Е. В. 

  Почта для переписки: t.lyadova@karazin.ua 

Резюме. Проблема часто болеющих детей имеет исключительную актуальность в медицинской практике. 

Особую группу составляют ЧБД с синдромом вегетативной дисфункции, родившиеся недоношенными с 

перинатальным поражением центральной нервной системы (ЦНС). В ранее проведенных исследованиях нами 

установлено, что ЧБД рожденные недоношенными с перинатальным поражением ЦНС, проявляют более низкую 

иммунореактивность, чем их здоровые сверстники. Цель работы – изучение состояния биохимического показателя 

иммунокомпетентных клеток (изучение фосфолипидного состава мембран гранулоцитов) у часто болеющих детей 

с синдромом вегетативной дисфункции, родившихся недоношенными с перинатальным поражением центральной 

нервной системы (ЦНС). Материалы и методы. Было обследовано 68 детей в возрасте 6-7 лет относящихся к 

группе часто болеющих. Из них 36 детей с синдромом вегетативных дисфункций (СВД), родившихся 

недоношенными с перинатальным гипоксически-ишемическим поражением ЦНС (1 группа) и 32 ребенка без 

синдрома вегетативных дисфункций, родившихся в срок без поражения ЦНС (2 группа). Программа биохимических 
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исследований включала: изучение фосфолипидного состава мембран гранулоцитов. Результаты. Изучение 

фосфолипидного состава мембран гранулоцитов крови у пациентов исследуемых групп выявило достоверные 

отличия по сравнению с показателями группы контроля. Выявленные изменения в биомембранах гранулоцитов были 

более выражены у ЧБД с СВД, родившихся недоношенными с перинатальным поражением ЦНС, чем у детей, 

родившихся в срок без поражения ЦНС и СВД. Выводы. Полученные данные позволяют прийти к выводу, что у 

ЧБД, родившихся недоношенными с перинатальным поражением ЦНС, в несколько большей степени наблюдаются 

изменения в биохимических характеристиках мембран, чем у детей родившихся в срок без поражения ЦНС. 

Выявленные изменения в иммунокомпетентных клетках характеризуются повышением полярности липидного 

компонента биомембран и уменьшением относительного содержания в них нейтральных липидов. Данные 

нарушения приводят к изменению белок-липидных взаимодействий, что, в итоге, приводит к изменению 

микровязкости биомембран и их структурно-функциональных свойств.  

Ключевые слова: часто болеющие дети, синдром вегетативных дисфункций, гранулоциты, 

иммунореактивность
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