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ILLUSION OR REALITY
In this study we have analyzed the data from literature

sources as well as our own experience of more than 4000
videoendoscopic operations to ground the minimal invasiveness
of endoscopic operations. The reasearch has shown that such
operations as laparoscopic cholecystectomy, laparoscopic fun-
doplication, laparoscopic vagotomy, thoracoscopic sympathec-
tomy, thoracoscopic operation on lungs are less traumatic for
the patients as compared with open operations. The detailed
analysis of different laparoscopic operations will allow to see
their advantages and clear up the degree of the invasiveness
of these operations.
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Розробка ефективних ме-
тодів лікування й профілакти-
ки гемолітичної хвороби плода
і новонародженого (ГХН) і сьо-
годні залишається одним з важ-
ливих завдань сучасної перина-
тології. Актуальність визна-
чається досить високою пери-
натальною захворюваністю та
смертністю від ГХН, а також
тим, що ця патологія може бути
причиною тяжких уражень
ЦНС з подальшою інвалідиза-
цією дітей [1, 4].
Першу спробу терапії ерит-

робластозу новонароджених
здійснено 1927 р., коли дитині
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з анемією було зроблено транс-
фузію цільної крові, взятої від
батька. Подальшим принципо-
во важливим кроком в історії
лікування ізоімунної гемолітич-
ної анемії була розробка F. H.
Allen i співавторами (1950) ме-
тоду замінного переливання
крові (ЗПК) з метою профілак-
тики ядерної жовтяниці. Зна-
чення цієї події важко переоці-
нити, оскільки і сьогодні цей
метод не має альтернативи у
лікуванні ГХН з тяжким пере-
бігом.
Терапевтичний ефект ЗПК

пояснюється тим, що під час

операції видаляються еритро-
цити з фіксованими на них ан-
титілами, а також частково
знижується рівень циркулюю-
чих антитіл, через що змен-
шується інтенсивність гемолізу
в системі макрофагів у новона-
роджених; швидко знижується
рівень білірубіну у плазмі при-
близно до половини його перед-
операційної концентрації, а та-
кож видаляється певна кіль-
кість білірубіну з тканин за гра-
дієнтом зміненої концентрації;
здійснюється корекція анемії
донорськими еритроцитами [7–
9]. Проте хоча ЗПК і є найбільш
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ефективним методом зменшен-
ня гемолізу, гіпербілірубінемії
та корекції анемії, цей метод не
можна вважати радикальним з
кількох причин:

1) після операції ЗПК через
30–60 хв і пізніше підвищуєть-
ся концентрація некон’югова-
ного білірубіну (НБ) на 20–30 %
від його рівня після ЗПК (фе-
номен «рикошету»);

2) ЗПК уповільнює, хоча не
призупиняє зовсім гемоліз і
анемізацію новонародженого,
тому що сенсибілізуються не
тільки зрілі циркулюючі ерит-
роцити, але й незрілі еритроци-
ти на стадії гемопоезу [9].
Крім того, операція ЗПК мо-

же супроводжуватися гемо-
трансфузійними, метаболічни-
ми та інфекційними ускладнен-
нями, що й було однією з при-
чин пошуку безпечніших ме-
тодів терапії.
Досить ефективними вияви-

лися сорбційні методи лікуван-
ня як новонароджених дітей з
гемолітичною жовтяницею (ек-
стракорпоральна гемосорбція),
так і ізоімунізованих вагітних
(гемосорбція, селективна іму-
носорбція). Проведення гемо-
сорбції і плазмаферезу у ново-
народжених сприяє зниженню
гіпербілірубінемії, дещо змен-
шує активність гемолізу, скоро-
чує тривалість жовтяниці. Вод-
ночас ускладнень після їх зас-
тосування менше, порівняно із
ЗПК [10]. Гемосорбцію в ізоіму-
нізованих вагітних признача-
ють після 24–25 тиж гестації, за
показаннями сеанси повторю-
ють кожні 2–3 тиж. Імуносупре-
сивний ефект гемосорбції на
антенатальному етапі пов’яза-
ний із сорбцією як імунних ан-
тиеритроцитарних антитіл, так
і лімфоцитів [8; 10; 11].
На стадії експерименталь-

них розробок відбувається  се-
лективна імуносорбція, суть
якої полягає в адсорбції мате-
ринської плазми резус-(Rh)-
позитивними еритроцитами до-
норської крові, після чого плаз-
ма, вивільнена від специфічних
антирезусних антитіл, знову
інфузується до судинного рус-

ла матері [12]. Недоліком мето-
ду є досить часте подальше
збільшення титру антитіл, од-
нією з причин чого може бути
антигенна стимуляція Rh-пози-
тивними еритроцитами в реін-
фузованій плазмі, які залиши-
лися після цієї маніпуляції [8;
12].
Більшого визнання набули

такі методи видалення антитіл
з материнської плазми, як плаз-
мообмін і плазмаферез. На
думку деяких авторів, повторні
сеанси плазмаферезу сприяють
зменшенню ураження плода від
гемолізу, покращують перебіг
вагітності у сенсибілізованих
жінок, і, таким чином, зменшу-
ють показники перинатальної
смертності від ГХН [13]. Слід
відзначити, що резус-ГХН була
одним з перших захворювань,
при якій плазмаферез був апро-
бований як терапевтичний ме-
тод. Проте через наявність
можливих ускладнень (гемоди-
намічні, інфекційні, гемо-
рагічні), а також за економіч-
ними розрахунками, призначен-
ня плазмаферезу доцільне
лише у вагітних з високим ри-
зиком тяжкого ураження плода
[8; 14; 15].
У 24–32 тиж гестації плоду з

резус-ГХН може бути проведе-
на внутрішньоутробна транс-
фузія свіжих Rh-негативних
еритроцитів 0 (І) групи. У 60-х рр.
минулого сторіччя еритроцити
уводили до черевної порожни-
ни плода, а після 1981 р., за
методикою С. Родика і співав-
торів, переливання еритроцитів
здійснюють через вену пупови-
ни плода після кордоцентезу.
Операція, яка проводиться з
урахуванням акушерського
анамнезу та результатів спек-
трофотометричного визначен-
ня рівня білірубіну в амніотич-
ній рідині, допомагає підвищи-
ти вміст гемоглобіну, зменши-
ти вираженість гемолітичної
анемії і запобігає водянці пло-
да. Втім, внутрішньоутробні
гемотрансфузії залишаються
досить складними технічно й
інвазивними для матері та пло-
да, хоча і дещо знижують пе-

ринатальну смертність від
ГХН [15; 16].
З цих причин, незважаючи

на досить великий перелік ан-
те- і постнатальних методів лі-
кування ГХН, пошук більш
ефективних і безпечних методів
триває. Так, багато дослідників
пов’язують перспективи антена-
тального лікування ізоімуні-
зації з імуносупресивною тера-
пією вагітних, оскільки перебіг
вагітності та внутрішньоутроб-
ний стан плода за Rh-ГХН за-
лежать від характеру імуноло-
гічних взаємовідношень між
організмом матері та фетопла-
центарним комплексом [6; 17].
З урахуванням літературних

даних про імуносупресивний
ефект прометазину гідрохлори-
ду в експерименті та клініці [18],
ми вивчили можливість медика-
ментозної імуносупресії ізо-
імунного конфлікту (насампе-
ред, Rh-конфлікту) з викорис-
танням доступного в Україні
дипразину. Препарат призна-
чали ізоімунізованим вагітним
при досягненні титру Rh-ан-
титіл 1:16 і вище із розрахунку
150–175 мг/добу (ця доза суттє-
во перевищує середньотерапев-
тичну, яка забезпечує звичай-
ний антигістамінний ефект),
курсами по 4 тиж упродовж 8–
12 тиж. Для виключення мож-
ливого тератогенного ефекту
препарат призначали не рані-
ше другого триместру вагіт-
ності.
Результати дослідження по-

казали позитивний вплив анте-
натального призначення дипра-
зину на наслідки Rh-ізоімунізо-
ваних вагітностей та клінічний
перебіг Rh-ГХН. Відмічалося
зменшення частоти тяжких
природжених форм гемолітич-
ної хвороби. Клінічне спостере-
ження за хворими новонаро-
дженими у ранньому неона-
тальному періоді показало зни-
ження кількості необхідних
ЗПК, особливо повторних.
Гіпербілірубінемію й анемію у
постнатальному періоді часті-
ше контролювали тільки кон-
сервативною терапією. З пози-
тивним клінічним ефектом дип-
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разину корелював доведений
результатами імунологічних
досліджень імуносупресивний
вплив препарату.
У ізоімунізованих вагітних

відмічалося зниження титру
специфічних антитіл та рівня В-
лімфоцитів і Т-хелперів, підви-
щення Т-супресорної субпопу-
ляції лімфоцитів на фоні зни-
ження імунорегуляторного ін-
дексу Т-хелпери/Т-супресори.
Водночас у новонароджених
дітей не спостерігалося суттє-
вих змін показників клітинного
та гуморального імунітету.
Про безпечність імуносупре-

сивної терапії дипразином свід-
чить відсутність збільшення
частоти перинатальних інфек-
цій у новонароджених та інфек-
ційних ускладнень у матерів. З-
поміж побічних впливів препа-
рату відмічені седативний та
атропіноподібний ефекти, про-
те вони зникали або значно
зменшувалися до кінця першо-
го тижня терапії дипразином.
Індивідуальна непереносимість
(нудота, головний біль, вираже-
на сонливість, тахікардія), яка
зумовлювала відміну препара-
ту, спостерігалася лише у кіль-
кох жінок [8; 14; 19].
Таким чином, ці досліджен-

ня свідчать про принципову
можливість зниження гіперіму-
нізації у матері та запобігання
тяжким формам гемолітичної
хвороби шляхом призначення
консервативної імуносупресив-
ної терапії, без використання
інвазивних оперативних методів
на антенатальному етапі.
До загальновизнаних мето-

дів постнатального лікування
ГХН належать, окрім ЗПК, та-
кож фототерапія, призначення
фенобарбіталу та інфузії роз-
чину глюкози. Ці методи спря-
мовані на досягнення гіпобілі-
рубінемічного ефекту через
фотоокислення молекули НБ з
утворенням менш токсичних
ізомерів, покращання кон’ю-
гації НБ у печінці та виведення
білірубіну з жовчю і через нир-
ки [8; 20; 21]. Значно менше ви-
вчено таку ланку патогенезу
ГХН, як стан еритроцитарних

мембран у новонароджених з
ізоімунною анемією, і, як на-
слідок, досі не розроблені прин-
ципи мембранотропної тера-
пії.
Наші дослідження показали,

що розвиток ГХН супрово-
джується зниженням осмотич-
ної та кислотної резистентності
еритроцитів, інтенсифікацією
процесів пероксидації, пору-
шенням функціонування фізіо-
логічної антиоксидантної сис-
теми, появою метаболічного
ацидозу і тканинної гіпоксії,
причому є взаємозв’язок між ви-
раженістю цих відхилень і пе-
ріодом та тяжкістю гемолітич-
ного процесу [22].

 Отримані результати об-
грунтували доцільність застосу-
вання в комплексній терапії
ГХН вітчизняного мембрано-
тропного й антиоксидантного
препарату ліпін дозою 10–
15 мг/(кг·добу) внутрішньовен-
но повільно курсом до 5–7 днів.
Клінічна апробація ліпіну дове-
ла його позитивний вплив на
клінічну динаміку ГХН: від-
мічені скорочення тривалості
жовтяничного періоду, змен-
шення кількості необхідних
ЗПК завдяки зниженню актив-
ності патологічного гемолізу
еритроцитів.
Наявність гемічної гіпоксії

та розвиток вторинної тканин-
ної гіпоксії у новонароджених
дітей з ГХН дозволили вперше
обгрунтувати доцільність зас-
тосування методу гіпербарич-
ної оксигенації (ГБО) у моди-
фікованому нами режимі (тиск
— 1,5 атм, швидкість компресії
— 0,1 атм/хв, декомпресії —
0,05–0,08 атм/хв, тривалість ізо-
пресії — 20 хв, на курс лікуван-
ня — 3–5 сеансів) [2; 3]. Вклю-
чення в комплексну терапію
тяжких жовтянично-анемічних
форм ГХН з ознаками вираже-
ної анемічної і тканинної гіпок-
сії методу ГБО сприяло швид-
кому регресу неврологічної
симптоматики, покращанню
білірубінкон’югаційної функції
печінки, нормалізації пара-
метрів КЛС, а також збіль-
шенню показників внутрішньо-

тканинної рО2 за відсутності
активації процесів ПОЛ. Визна-
чено клінічні протипоказання
до  лікування гіпербаричним кис-
нем у новонароджених: недоно-
шеність ІІ–ІІІ ступеня, пору-
шення мозкового кровотоку і
патологія легень [22; 24].
Вивчення особливостей ме-

таболізму білірубіну і концент-
рації середньомолекулярних
пептидів при гіпербілірубіне-
міях різного генезу у новонаро-
джених показало, що найбільш
виражені відхилення характерні
для ГХН і вони корелюють зі
ступенем активності ізоімунно-
го гемолітичного процесу. До-
ведено специфічність, високу
чутливість і прогностичну цін-
ність концентрації середньомо-
лекулярних пептидів як додат-
кового критерію тяжкості пере-
бігу ГХН і маркера білірубіно-
вої інтоксикації [25; 26]. Ці дані
обгрунтували використання
методу ентеросорбції за ГХН з
метою поліпшення глюкуроніл-
трансферазної та протеїнсин-
тетичної функції печінки, що
пришвидшує нормалізацію
пігментного обміну і зменшує
небезпеку розвитку білірубіно-
вої інтоксикації.
Наші дослідження показали

ефективність вітчизняного сорб-
ційного препарату ентерос-
гель, який призначали  залеж-
но від тяжкості гіпербілірубі-
немії від 1,0 до 1,5–2,0 г/(кг·до-
бу) протягом 7–10 днів. Відміче-
ний позитивний клінічний вплив
ентеросгелю — зниження тяж-
кості та зменшення тривалості
жовтяничного синдрому, швид-
ше відновлення толерантності
до їжі — корелював з більш ви-
раженими темпами зниження
рівня НБ. Дуже важливим по-
казником доцільності викорис-
тання методу ентеросорбції при
ГХН є трохи зменшена потре-
ба в інвазивних оперативних
методах лікування: при серед-
ньотяжкому перебігу жовтянич-
ної форми ГХН рідше проводи-
ли замінні гемотрансфузії, при
тяжкому перебігу зменшувала-
ся кількість повторних ЗПК [27;
28].
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Розробка ефективних ме-
тодів профілактики Rh-ГХН
залишається однією з важливих
проблем перинатології. Висока
частота Rh-конфлікту, яка кон-
статується в Україні, зумовле-
на, насамперед, недостатньою
ефективністю специфічної про-
філактики анти-Rh-імуноглобу-
ліном (RhIgG) за стандартною
методикою. Ця методика не
передбачає проведення антена-
тальної специфічної профілак-
тики Rh-ГХН, а також визна-
чення величини фетомате-
ринської трансфузії (ФМТ) для
індивідуального розрахунку
дози RhIgG.
Проведені нами досліджен-

ня показали ефективність спе-
цифічної профілактики Rh-
ГХН при введенні на 28-му
тижні гестації однієї дози RhIgG
Rh-негативним вагітним, не
сенсибілізованим до Rh-антиге-
ну, за умови Rh-позитивної на-
лежності крові чоловіка.
Порівняння факторів ризику

акушерського анамнезу з вели-
чиною ФМТ, яку визначали
після пологів у перші 24–48 год,
дало підстави стверджувати,
що високу специфічність і ви-
соку прогностичну цінність що-
до збільшення об’єму ФМТ ма-
ють нефропатія, поєднаний гес-
тоз, ендокринопатії, переноше-
на та багатоплідна вагітність,
акушерська допомога й опера-
ція кесаревого розтину на фоні
перинатальної патології, а та-
кож ручне відділення плаценти,
ручне обстеження порожнини
матки та передчасне відділен-
ня нормально розташованої
плаценти і хоріоамніоніт [29].
Клініко-параклінічні зістав-

лення показали, що модифіка-
ція дози RhIgG у відповідності
з величиною ФМТ забезпечує
клінічні переваги порівняно зі
стандартним методом імунопро-
філактики Rh-ГХН. Ефектив-
ність специфічної імунопрофі-
лактики виявилася значно ви-
щою після введення однієї дози
RhIgG на кожні 24 мл ФМТ.
У разі масивних транспла-

центарних геморагій найліпші
результати досягаються, якщо

збільшити розраховану дозу
препарату ще на одну дозу.
Таким чином, аналіз отрима-

них результатів свідчить про
доцільність удосконалення
стандартної методики специ-
фічної профілактики Rh-конф-
лікту шляхом комбінованого
введення RhIgG в анте- і пост-
натальному періодах з ураху-
ванням величини ФМТ. Удос-
коналена методика імунопрофі-
лактики Rh-ГХН є більш ефек-
тивною, що дозволить знизити
перинатальну захворюваність,
смертність і інвалідизацію від
Rh-конфлікту [30].
Незважаючи на досить ва-

гомі досягнення у діагностиці,
профілактиці і лікуванні ГХН,
цю проблему не можна вважа-
ти розв’язаною, насамперед
тому, що за наявності числен-
них методів терапії досі немає
загальновизнаних  стандартів
ведення ГХН, які були б обгрун-
товані диференційованим при-
значенням анте- і постнаталь-
них методів. Подальший про-
грес щодо ведення ізоімунної
вагітності та новонароджених
дітей з ГХН буде пов’язаний з
більш детальним вивченням
патогенезу не тільки Rh-конф-
лікту, а й АВ0-ізоімунізації, а
також з розробкою патогене-
тично обгрунтованих стандар-
тів лікування і профілактики
цієї патології в Україні.
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