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Проведено дослідження з визначення вмісту лактату в ракових пухлинах порожнини рота під впли-
вом внутрішньоартеріальної регіонарної гіперглікемії. Виявлено, що посилення протипухлинного
ефекту відбувається внаслідок рН-залежного підвищення чутливості пухлинних клітин до лікарського
впливу.
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Вступ

Гіперглікемія, заснована на зниженні рН пух-
линної тканини, посіла провідне місце серед ме-
тодів посилення променевої та хіміотерапії [1].
У науковій літературі останніх років наводять-
ся роботи з використання внутрішньоартеріаль-
ної інфузії глюкози в клінічній практиці при
хіміорадіотерапії злоякісних пухлин різних лока-
лізацій [2–4]. Дотепер дискутується необхідність
і ефективність хіміотерапії при лікуванні раку по-
рожнини рота. Існують злоякісні пухлини з низь-
кою чутливістю до хіміотерапії. Подолати хіміо-
резистентність гіпоксичних пухлинних клітин мож-
ливо, якщо «наситити» їх глюкозою [5].
Характерною рисою метаболізму клітин зло-

якісної пухлини є їх висока потенційна здатність
до анаеробного гліколізу — утилізації глюкози
за відсутності кисню з утворенням лактату [5; 6].
Пухлина функціонує в організмі як «пастка» глю-
кози. Ракові клітини споживають глюкозу зі швид-
кістю незрівнянно вищою, ніж та, з якою вона
надходить до пухлини [6; 7].
Метою даного дослідження є вивчення зміни

вмісту лактату в пухлинній тканині до і після
створення режиму регіонарної гіперглікемії.

Матеріали та методи дослідження
Для дослідження брали біопсійний матеріал з

21 ділянки пухлинної тканини у 7 хворих на плос-
коклітинний рак слизової оболонки дна порож-
нини рота різного ступеня диференціювання. Се-
ред усіх пацієнтів було 6 чоловіків і 1 жінка у віці
від 45 до 69 років. Відбір матеріалу проводився в
клініці Інституту стоматології НАМН України
шляхом інцизійної біопсії тричі у кожного хворо-
го. Уперше ділянку пухлинної тканини висікали
до початку лікування, вдруге — відразу після за-
кінчення інфузії глюкози, втретє — через годину
після закінчення інфузії.
Перед внутрішньоартеріальною інфузією роз-

чину глюкози в зону розташування пухлини усім
хворим була проведена операція перев’язування
зовнішньої сонної артерії (за методикою Насіло-
ва) з катетеризацією язикової артерії. Були пере-
в’язані загальна лицьова або поверхнева і глибо-
ка вени хворого на стороні ураження. Стан штуч-
ної регіонарної гіперглікемії створювали шляхом
внутрішньоартеріального введення 10 мл 20 %
розчину глюкози. Час інфузії — 2–4 хв (при ви-
конанні процедури враховували індивідуальну
больову чутливість).
Для отримання об’єктивних результатів на

клінічному етапі дослідження дотримувалися
двох умов:
а) розмір висіченої ділянки пухлини має бути

не менше 7–10 мм у діаметрі, а її маса становити
15–25 мг;
б) отриману пухлинну тканину негайно занурю-

вали в посудину з рідким азотом (-196 °С), оскіль-

ки концентрація лактату в тканині поза організ-
мом під впливом умов навколишнього середови-
ща швидко знижується.
Вміст лактату в пухлині визначали загальнови-

знаним ферментативним методом — лактатдегід-
рогеназним. Лабораторним методом у всіх хворих
двічі досліджували концентрацію глюкози в пери-
феричній крові (так званий цукор крові) — до і
через годину після інфузії розчину глюкози.

Результати дослідження
та їх обговорення

Виділення лактату призводить до «підкис-
лення», тобто зниження рН усередині та навко-
ло клітин. Лактат є як показником метаболізму
глюкози пухлиною, так і критерієм підвищення
хіміочутливості пухлинних клітин, про що свід-
чать дані табл. 1.
Було встановлено, що через годину після за-

кінчення інфузії глюкози, тобто створення ре-
гіонарної гіперглікемії у басейні васкуляризації
пухлини, вміст лактату в пухлинній тканині
збільшувався у 6–7 разів — (47,9±7,4) мкг/г ткани-
ни порівняно з (6,6±0,7) мкг/г тканини перед ін-
фузією. Це вказує на істотне підкислення пухлин-
ної тканини під впливом глюкози. Слід зазначи-
ти, що при нашому методі інфузії глюкози сту-
пінь підкислення пухлини вищий, ніж за даними
тих дослідників, які застосовували той самий ре-
жим інфузії розчину глюкози тієї ж концентрації
в язикову артерію, але без попереднього перев’я-
зування лицьових вен [5]. Отже, нами отримано
пряме підтвердження того, що без перев’язування
вен, які відводять кров від зони розташування
пухлини, не можна розраховувати на будь-який
тривалий контакт внутрішньоартеріально введе-
ного препарату з пухлинною тканиною. Дуже важ-
ливо, що глікемія у цих хворих суттєво не зміню-
валася (від 7 до 9 мМ), що підтверджено дослі-
дженням рівня глюкози в периферичній крові до
і після внутрішньоартеріальної інфузії глюкози.

Висновок
Вміст лактату в пухлині збільшувався у 6–

7 разів через годину після інфузії розчину глюко-
зи, що вказує на істотне підкислення пухлинної
тканини, яке здатне модифікувати дію протипух-
линних препаратів.

Таблиця 1
Вміст лактату в раковій пухлині

порожнини рота при регіонарній гіперглікемії

       
 Час спостереження

Вміст лактату,
мкг/г тканини

До інфузії 6,6±0,7
Відразу після інфузії 6,9±0,8

Через годину після інфузії 47,9±7,4*

Примітка. * — p<0,01 порівняно з показниками до і
відразу після інфузії.
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У сучасній офтальмології проблема увеїтів
залишається складною і далеко не розв’язаною,
оскільки сліпота й інвалідність по зору внаслідок
цього захворювання відмічаються приблизно у
третини пацієнтів [4; 10; 11]. У більшості випадків
(до 70 %) причину увеїтів з’ясувати не вдається [4].

Захворювання вважається мультифакторним
із пороговим ефектом. Запускає процес невідо-
мий тригерний механізм.
Чинниками ризику запалення судинної обо-

лонки є:
1) генетична схильність;
2) недостатність механізмів захисту і порушен-

ня гематоофтальмічного бар’єру під дією неспри-

Природа завжди діє найкоротшими шляхами.
П’єр Ферма
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На підставі аналізу даних літератури та власних клінічних спостережень автором сформульована
концепція, що генетично зумовлена слабкість акомодації може бути причиною розвитку увеїтів з
нез’ясованою етіологією (ідіопатичних). При відновленні (у результаті запалення судинної оболон-
ки) акомодаційної здатності ока процес стабілізується. У противному разі розвивається хибне коло,
і увеїт рецидивує з виникненням ускладнень (катаракта, вторинна глаукома, патологія сітківки і
зорового нерва, субатрофія ока), які ведуть до втрати зору. На основі вказаної концепції запропо-
новані нові підходи до лікування ідіопатичних увеїтів.
Ключові слова: ідіопатичний увеїт, імунітет, акомодація, хибне коло.
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On the basis of bibliographical findings and own clinical observations the author has formulated the thesis
that genetically stipulated weakness of accommodation can be the cause of uveitis development with un-
certain etiology. The process stabilizes at the rehabilitation of the eye accommodative capacity (as the
result of uvea inflammation). Otherwise there occurs the development of a vicious circle and the uveitis
recurrence with the origin of complications (cataract, secondary glaucoma, pathology of retina and the
optic nerve, eye subatrophy), which lead to the loss of sight. Based on specified conception, new approach-
es to the treatment of idiopathic uveitis are offered.
Key words: idiopathic uveitis, immunity, accommodation, vicious circle.




