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Зростання показників захворюваності інфекційним мононуклеозом 

дитячого населення України, спричиненим вірусом Епштейн-Бар, протягом 

останніх років в значній мірі зумовлено не лише збільшенням випадків 

захворювання але і кращою діагностикою цієї інфекції. Рівень 

контагіозності, варіабельність шляхів зараження збудником, виражена 

тропність вірусу до різних тканин забезпечують тривалу та безсимптомну 

персистенцію в організмі, яка супроводжується рекурентними випадками 

хвороби, a відсутність обов’язкових програм з профілактики 

розповсюдження, здатність Епштейн-Барр вірусу до малігнізації, хронізації 

процесу на тлі імуносупресії визначають подальшу доцільність дослідження 

даного захворювання. 

Основний симптомокомплекс ІМ у дітей включає тонзиліт, 

лімфаденопатію, ураження паренхіматозних органів, висип, тривалу 

гіпертермію. В літературі описують ключову роль дисбіотичних змін 

мікробіому слизових оболонок ротової порожнини у розвитку деструктивних 

процесів в мигдаликах, що сприяє росту патогенних збудників на фоні 

інфікування організму герпесвірусами.    
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Сталість складу орального мікробіому має вирішальне значення для 

збереження системного здоров’я та протекції розвитку хвороб за рахунок 

підтримки гомеостазу показників місцевого імунітету. Інфікування організму 

ЕБВ супроводжується імуносупресією, ослабленням бар’єрної функції 

слизових оболонок, що сприяє реалізації патогенного потенціалу 

бактеріальної мікрофлори. 

Метою нашої роботи було підвищити ефективність лікування 

інфекційного мононуклеозу у дітей на підставі встановлення клініко-

лабораторних та імунологічних особливостей перебігу хвороби, порушень 

мікробіоценозу ротової порожнини та застосуванні засобу місцевої 

антисептичної дії. Основну групу було сформовано з 280 хворих з 

інфекційним мононуклеозом (B27 згідно з МКХ–10), до групи порівняння 

увійшло 26 дітей, госпіталізованих з діагнозом «Гострий бактерійний 

тонзиліт» (CA03 згідно МКХ–10); основну групу було розділено на 2 підгрупи: 

до підгрупи 1 було включено 234 хворих з ІМ зумовленим ЕБВ інфекцією, до 

підгрупи 2 – 46 пацієнтів з ІМ спричиненим коінфекцією вірусів ЕБВ та ЦМВ. 

Хворі були госпіталізовані протягом 2016–2021 та отримували лікування у 

Львівській обласній інфекційній клінічні лікарні. 

Дітей підгрупи 2 було госпіталізовано на 5,4±0,8 день від початку 

хвороби. Практично у всіх дітей з ІМ (95%) загальний стан був 

охактеризований, як середньо важкий. Перебіг захворювання 

супроводжувався гіпертермічним синдромом, який був тривалішим у 

пацієнтів підгрупи 1 (6,08±0,54 днів), лімфаденопатією, гепато та 

спленомегалією. Гнусявість голосу, наявність налетів на язику, набряк та 

гіпертрофія мигдаликів частіше спостерігалися серед пацієнтів підгрупи 2. 

Лейкоцитоз у периферичній крові при госпіталізації спостерігався у 

69,2% пацієнтів підгрупи 1 і перевищував показник у хворих підгрупи 2. 

Відповідно лімфоцитоз частіше виявляли у дітей підгрупи 2 у 60,9% при 

госпіталізації та 41,3% в динаміці захворювання. Частота виявлення атипових 
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мононуклеарів при поступленні була практично однаковою у обох підгрупах і 

становила 94,0%, проте в динаміці кількість АМ знизилася у 73,5% дітей 

підгрупи 1, в той час як у підгрупі 2 показник залишився незмінним. В 

динаміці лікування АМ частіше виявлялися у пацієнтів підгрупи 1. 

Цитолітичний синдром з підвищенням рівня АЛТ частіше виявляли у 

33,7% дітей підгрупи 1, в той час як мезенхімально-запальний синдром у 

вигляді підвищення рівня тимолової проби було виявлено у 71,7% дітей 

підгрупи 2. Холестатичний синдром (підвищення рівня білірубіну 

спостерігався у 13% дітей обох підгруп. 

Мікробіота ротоглотки при ІМ, спричиненому ВЕБ характеризується 

широким спектром грам позитивних патогенів – піогенного стрептококу, 

пневмококу, золотистого стафілококу, цьому сприяє глибоке проникнення 

вірусної інфекції в епітеліальну тканину і пошкодження її. Характерним при 

ЕБВ вірусному тонзиліті є формування бактерійно-грибкових асоціацій, про 

що свідчить висівання дріжджеподібних грибів та S.pyogenes у дітей з ко-

інфекцією. Виявлено більш високий рівень резистентності до β-лактамних 

антибіотиків (пеніцилінового ряду і цефалоспоринів ІІІ покоління) в 

порівняннями з ізолятами від дітей двох інших груп. Високий рівень 

резистентних до антибіотиків штамів виявлено серед ізолятів Enterococcus spp. 

Виявлено зростання частки висівання ванкоміцин резистентних ентерококів 

від дітей з ІМ, спричиненим як ЕБВ, так і ко-інфекцією. Біохімічними 

маркерами порушення мікробіоценозу є підвищення концентрації масляної 

кислоти у пацієнтів із коінфекцією вірусів ЕБВ та ЦМВ що свідчить про 

дисбіоз, зумовлений збільшенням аеробної флори, а підвищення концентрації 

оцтової кислоти, є ознакою патологічного процесу викликаного анаеробними 

патогенами.  

Показниками деструктивних змін у тканинах мигдаликів є наростання 

активності ЛДГ слини, найвища активність спостерігається у дітей із наявною 

мікст інфекцією, а наявність супутньої патогенної мікрофлори на мигдаликах 
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пацієнтів зумовлює підвищення активності ЛДГ у слині пацієнтів з ІМ. У всіх 

дітей з ІМ виражено знижений рівень секреторного імуноглобуліну А в 

слинній рідині, що характеризує недостатність ланки місцевого захисту. У 

дітей з мікст інфекцією рівень SIgA нижчий порівняно із показниками у дітей 

підгрупи 1. 

Було встановлено, що ризик колонізації патогенною мікрофлорою 

слизових оболонок піднебінних мигдаликів був вищим у дітей старших 10–

річного віку (OR=1,26), у хворих з виразним гіпертермічним синдромом 

(OR=1,33), з гепатомегалією (OR=1,22) та у пацієнтів, у яких виявлено 

прискорену ШОЕ (OR=2,07). 

Результати проведених електронно-мікроскопічних дослідженнь виявили 

відмінності у локалізації кокової флори (яку за морфологічними ознаками 

можна типувати як стрептококи) у епітеліальних тканинах при тонзилітах 

різної етіології – позаклітинна локалізація бактерій при гострому 

бактерійному тонзиліті та внутрішньоепітеліальна при тонзилітах на тлі ІМ, 

що свідчить про синергетичну роль ЕБВ та стрептококів при ураженнях 

верхніх дихальних шляхів у дітей з ІМ. Високий ступінь адгезії бактерій до 

епітеліальних поверхонь служить підґрунтям для масивної бактерійної 

колонізації, що спостерігається при ЕБВ тонзилітах з формуванням 

мембранозних нашарувань. 

З метою корекції порушення мікробіоценозу ротогорла у дітей з 

інфекційним мононуклеозом, нами було запропоновано включення до 

комплексного лікування дітей комплексного препарату який вміщає лізоциму 

гідрохлориду 20 мг та піридоксину гідрохлориду 10 мг протягом 10 днів. 

Результати проведеного дослідження засвідчують кращу позитивну 

динаміку перебігу захворювання (за основними симптомами захворювання, 

динамікою показників ЗАК, бактеріологічних досліджень) у дітей, що 

підтверджено статистично вірогідними відмінностями цих показників на 10 

добу стаціонарного лікування. З огляду на позитивну динаміку основних 
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симптомів захворювання комплексний препарат, який вміщає лізоцим в дітей, 

хворих на інфекційний мононуклеоз, є патогенетично обґрунтованим. 

Ключові слова: діти, лікування, інфекційний мононуклеоз, інфекція. 
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ANNOTATION 

Klymenko Kh.P. "Oral microbiota and local immunity disorders correction in 

children with infectious mononucleosis caused by Epstein-Barr virus" - Qualifying 

scientific work on the rights of the manuscript. 

Dissertation for obtaining a degree of Doctor of Philosophy in specialty 228 - 

Pediatrics (field of study 22 – Health care). – Danylo Halytsky Lviv National 

Medical University, Lviv, 2021. 

Reasons for the increased incidence of infectious mononucleosis caused by 

Epstein-Barr virus among children in Ukraine in recent years include not only 

increase in cases but also better diagnosis of this infection. The level of 

infectiousness, variability of transmission routes, significant tropism of the virus to 

different tissues provide its long-term and asymptomatic persistence in the body, 

accompanied by cases of recurrent disease, while lack of mandatory programs for 

Epstein-Barr virus spread prevention, possibility of malignant transformation and 

chronicity in presence of immunosuppression determine the further relevance of this 

disease studies.  

The main syndromes in case of infectious mononucleosis (IM) in children 

include tonsillitis, lymphadenopathy, lesions of parenchymal organs, rash, prolonged 

hyperthermia. The key role of oral mucosa microbiome dysbiotic changes in 

destructive processes development in the tonsils, which promotes pathogens’ growth 

in presence of herpesvirus infection has been described. The sustainability of the oral 

microbiome is crucial for maintaining systemic health and protection against 

diseases through local immunity homeostasis. EBV infection is accompanied by 

immunosuppression, weakening of the barrier function of the mucous membranes, 

which contributes to the realization of the bacterial flora pathogenic potential. 

The main group of the study included 280 patients with infectious 

mononucleosis (B27 ICD –10 code), the comparator group included 26 children 

hospitalized with a diagnosis of acute bacterial tonsillitis (CA03 ICD –10 code); the 
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main group was divided into 2 subgroups: subgroup 1 included 234 patients with IM 

caused by EBV infection, subgroup 2 – 46 patients with IM caused by EBV and 

CMV co-infection. Patients were hospitalized during the 2016–2021 period and 

received treatment at Lviv Regional Infectious Diseases Clinical Hospital. The peak 

incidence of IM occurred at the age of 1 to 5 years in all study groups. Children of 

subgroup 2 were hospitalized for 5.4 ± 0.8 days from the onset of the disease. In 

almost all children with IM (95%), the general medical condition was described as 

moderate. The course of the disease was accompanied by hyperthermic syndrome, 

which tended to be longer in patients of subgroup 1 (6.08 ± 0.54 days), 

lymphadenopathy, hepato- and splenomegaly. Rhinophonia, tongue plaque, edema, 

and tonsillar hypertrophy were more common among patients in subgroup 2.  

Leukocytosis in peripheral blood at hospitalization was observed in 69.2% of 

patients of subgroup 1 and exceeded that of patients of subgroup 2. Therefore, 

lymphocytosis was more common in children of subgroup 2 - in 60.9% cases at 

hospitalization and 41.3% cases during the course of the disease. The atypical 

mononuclear (AM) cells detection rate at admission was almost the same in both 

subgroups (94.0%), but during disease progression, the number of AMs decreased 

in 73.5% of children in subgroup 1, while in subgroup 2 the indicator remained 

unchanged. During the treatment course, AMs were more often found in patients of 

subgroup 1. 

Cytolytic syndrome with elevated ALT levels was more common in 33.7% of 

children in subgroup 1, while mesenchymal inflammatory syndrome manifesting 

with elevated thymol levels was found in 71.7% of children in subgroup 2. 

Cholestatic syndrome with increased bilirubin levels was observed in 13% of 

children in both subgroups. The oropharyngeal microbiome in case of IM caused 

by EBV is characterized by a wide range of gram-positive pathogens - pyogenic 

streptococci, pneumococcus, Staphylococcus aureus. This is facilitated by the deep 

penetration of viral infection into the epithelial tissue and its subsequent damage.  

The formation of bacterial-fungal associations is specifically attributed to 
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EBV tonsillitis, as evidenced by presence of yeast-like fungi in cultures obtained 

from children in the comparison group. S.pyogenes, isolated in cultures from 

children with co-infection, showed a higher level of resistance to β-lactam antibiotics 

(penicillins and third-generation cephalosporins) compared with isolates from 

children of the other two groups. Higher levels of antibiotic-resistant strains were 

found among isolates of Enterococcus spp. The increase in the part of vancomycin-

resistant enterococci obtained in children with IM caused by both EBV and co-

infection gives cause for concern. Biochemical markers of microbiome disorders 

include increase in the concentration of butyric acid in patients with EBV and CMV 

co-infection, which indicates dysbiosis due to increased aerobic flora, and increase 

in acetic acid, which is a sign of a pathological process caused by anaerobic 

pathogens.  

Indicators of destructive changes in the tonsils’ tissues are increased activity 

of salivary LDH, the highest activity of which is observed in children with mixed 

infection. The presence of concomitant pathogenic flora on the tonsils causes 

increased LDH activity in the saliva of patients with IM as well. All children with 

IM have a reduced level of secretory immunoglobulin A in saliva, which 

characterizes the lack of local immunity. In children with mixed infection, the level 

of SIgA is lower compared to children in subgroup 1. 

According to the obtained data, the risk of colonization by pathogenic flora of the 

tonsils mucous membranes was higher in children older than 10 years (OR = 1.26), 

in patients with severe hyperthermia (OR = 1.33), with hepatomegaly (OR = 1.22), 

and in patients with increased ESR (OR = 2.07). 

The electron microscopic studies results revealed differences in the 

localization of coccal flora (that morphologically can be classified as streptococci) 

in epithelial tissues in case of tonsillitis of various etiologies. Extracellular 

localization of bacteria was more typical in case of acute bacterial tonsillitis and 

intraepithelial in case of tonsillitis that accompanied IM, indicating a synergistic role 

of EBV and streptococci in upper respiratory tract lesions in children with IM. The 
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high degree of bacteria adhesion to epithelial surfaces serves as a basis for massive 

bacterial colonization, which is observed in EBV tonsillitis with the formation of 

membranous deposits. 

The results of the conducted study show better positive dynamics of the 

disease course (according to the main symptoms of the disease, changes in CBC, 

bacteriological studies) in children who in addition to standard therapy received a 

complex drug containing lysozyme, which were confirmed by statistically 

significant differences in these indicators on the 10th day of inpatient treatment. 

Given the positive dynamics of the main symptoms’ reduction, administration of a 

complex drug containing lysozyme in children with infectious mononucleosis is 

pathogenetically justified. 

Key words: children, treatment, infectious mononucleosis, infection. 
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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ ПОЗНАЧЕНЬ 

 

NK –клітин природніх кіллерів 

SigA – секреторний імуноглобулін А 

АЕС – атомна електростанція 

АЛТ – аланінамінотрансфераза 

АТ – артеріальний тиск 

БАК – біохімічний аналіз крові 

ВООЗ – Всесвітня організація охорони здоров’я  

ГВЛ – герпес вірус людини 

ГГ – генітальний герпес 

ГРВІ – гостра респіраторна вірусна інфекція 

ДНК – дезоксирибонуклеїнова кислота 

ЕБВ – Епштейн-Барр вірус 

ЗАК – загальний аналіз крові 

ІМ – інфекційний мононуклеоз 

КЛЖК – коротколанцюгові леткі жирні кислоти 

ЛДГ – лактатдегідрогеназа 

ЛОІКЛ – Львівська обласна інфекційна клінічна лікарня 

УЗД – ультразвукова діагностика 

ЦМВ – цитомегаловірус 

ЧД – частота дихання 

ЧСС – частота серцевих скорочень 

ШОЕ – швидкість осідання еритроцитів 
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ВСТУП 

 

Актуальність теми. За останнє десятиріччя роль вірусу Епштейна-

Барр, як представника γ-герпесвірусів та основного патогенетичного 

чинника інфекційних педіатричних нозологій, невпинно зростає. 

Проблема захворюваності інфекційним мононуклеозом серед дитячого 

населення активно вивчається та обговорюється у роботах вітчизняних та 

закордонних вчених [61,70,77,88,27,15,307,311]. Згідно із опублікованими 

даними ВООЗ первинне інфікування серед дитячого населення 

дошкільного та молодшого шкільного віку є значно вищим у країнах, що 

розвиваються та складає половину людської популяції [28,283,317,309]. 

Приблизно 90% дорослого населення віком до 30 років є серопозитивним 

щодо ЕБВ, водночас доведено кореляційний взаємозв'язок між 

інфікуванням цим вірусом і розвитком в подальшому онкологічних чи 

аутоімунних процесів [109, 367,237].  

Показники захворюваності на інфекційний мононуклеоз в Україні на 

сьогодні досягають рівня 9,4–9,6 на 100000 дитячого населення [4,8,28,15]. 

Зростання показників захворюваності за останні 10 років пояснюється не 

лише активним інфікуванням населення, але й удосконаленням методів 

діагностики, їх доступністю та більшою увагою до даної проблеми. 

Патогенним чинником ІМ є як ізольоване інфікування Епштейн-Барр 

вірусом так і коінфекція у поєднанні з цитомегаловірусом та іншими 

представниками родини герпесвірусів [12,79,247]. Рівень контагіозності, 

варіабельність шляхів зараження збудником, виражена тропність до різних 

тканин, забезпечує тривалу та безсимптомну персистенцію в організмі, яка 

супроводжується рекурентними випадками хвороби, a відсутність 

обов’язкових програм з профілактики розповсюдження, здатність вірусу до 

малігнізації при хронізації процесу на тлі імуносупресії визначають 

подальшу доцільність дослідження даного захворювання [148,151,159,166]. 
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Основний симптомокомплекс ІМ включає тонзиліт, лімфаденопатію, 

ураження паренхіматозних органів, висип, тривалу гіпертермію. За даними 

літератури ключова роль у розвитку деструктивних процесів в мигдаликах 

належить не лише безпосередньому впливу герпетичної інфекції, а й 

дисбіотичним змінам у мікробіомі слизових оболонок ротової порожнини, що 

сприяє росту патогенних збудників [10,13,19,32,74]. Сталість складу 

орального мікробіому має вирішальне значення для збереження системного 

здоров’я та протекції розвитку хвороб за рахунок підтримки гомеостазу 

показників місцевого імунітету. При інфікуванні організму ЕБВ виникає 

імуносупресія, ослаблюється бар’єрна функцію слизових оболонок, що сприяє 

реалізації патогенного потенціалу бактеріальної мікрофлори [102].  

 

Зв’язок роботи з науковими програмами. Наукова робота 

виконана як фрагмент науково-дослідної роботи кафедри дитячих 

інфекційних хвороб Львівського національного медичного університету 

імені Данила Галицького «Клініко – патогенетичні та епідеміологічні 

особливості гострих інфекційних хвороб у дітей, оптимізація діагностики 

і лікування» (№ держреєстрації 0119U002101). Дисертант є 

співвиконавцем даної НДР. 

Мета дослідження: підвищити ефективність лікування 

інфекційного мононуклеозу у дітей на підставі встановлення клініко-

лабораторних та імунологічних особливостей перебігу хвороби, порушень 

мікробіоценозу ротової порожнини та застосуванні засобу місцевої 

антисептичної дії.  

Для досягнення мети були поставлені наступні завдання 

дослідження: 

1) Вивчити особливості перебігу ІМ зумовленого ЕБВ та ЦМВ у дітей на 

сучасному етапі; 

2) Визначити особливості мікробіоценозу ротоглотки у дітей з 
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інфекційним мононуклеозом різної етіології та з’ясувати чутливість 

виділених бактерій до антибактеріальних препаратів; 

3) Дослідити стан місцевого імунітету у дітей хворих на ІМ; 

4) Визначити чинники колонізації патогенною мікрофлорою слизової 

ротоглотки у пацієнтів із інфекційним мононуклеозом; 

5) Дослідити особливості адгезії бактерій у епітелій тканин мигдаликів; 

6) Дослідити ефективність запропонованої схеми корекції лікування 

інфекційного мононуклеозу у дітей.  

Об’єкт дослідження: Інфекційний мононуклеоз у дітей. 

 Предмет дослідження: клінічний перебіг хвороби, результати 

лабораторних досліджень крові, слини, визначення антитіл до Епштейн-Барр 

вірусу та цитомегаловірусу, гістологічне дослідження епітелію мигдаликів 

ротової порожнини, мікробіоценоз мигдаликів ротової порожнини, 

антибіотикорезистентність виявлених збудників. 

 

Методи дослідження: клінічний, клініко-епідеміологічний, аналітичний, 

молекулярно-біологічний, ультрасонографічний, гістологічний, математико-

статистичний. 

 

Наукова новизна одержаних результатів. Проведено комплексне 

дослідження інфекційного мононуклеозу у дітей, мікробіоценозу слизових 

оболонок піднебінних мигдаликів при інфекційному мононуклеозі 

зумовленого ЕБВ і коінфекцією герпесвірусів. Вперше, методом факторного 

аналізу розраховано чинники ризику колонізації патогенною мікрофлорою 

ротогорла при інфекційному мононуклеозі у дітей. Вперше визначено 

активність лактатдегідрогенази, концентрацію коротколанцюгових жирних 

кислот у слині пацієнтів з інфекційним мононуклеозом. З’ясовано, що 

порушення дисбіозу ротової порожнини характеризуються збільшенням 

питомої ваги мікроорганізмів патогенної і умовно патогенної мікрофлори, 
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мало чутливих до сучасних антибіотиків. Вперше, за даними електронно-

мікроскопічного дослідження виявлено відмінності у адгезії кокової флори до 

епітеліальних тканин мигдаликів при тонзилітах різної етіології. Доведено 

ефективність застосування (за динамікою основних симптомів захворювання, 

показників лабораторних і бактеріологічних досліджень) препаратів лізоциму 

в комплексному лікуванні інфекційного мононуклеозу.  

 

Практичне значення одержаних результатів. 

Встановлено клінічно-лабораторні особливості перебігу ІМ в залежності 

від етіологічного чинника, що дозволяє застосувати отримані результати в 

практичній діяльності лікарів первинної ланки та дитячим інфекціоністам. 

Вивчення мікробного пейзажу мигдаликів ротової порожнини у дітей з ІМ та 

подальше культивування із визначенням чутливості до антибактеріальних 

препаратів дає можливість адекватно призначити медикаментозне лікування 

пацієнтам, та виявляє пацієнтів, що потребують призначення 

антибактеріальних препаратів. Виявлення змін показників активності 

лактатдегідрогенази та наявності коротколанцюгових летких жирних кислот у 

слині пацієнтів дозволяє на ранній стадії виявити наявність виражених 

некротичних процесів у ротовій порожнині пацієнтів, що мають 

онкогенетичний потенціал. Статистично розраховане відношення шансів 

дозволяє співставити впливовість факторів ризику на стан колонізації 

слизових оболонок піднебінних мигдаликів патогенною мікрофлорою. 

Застосування розробленої схеми лікування сприяє пришвидшенню процесу 

одужання пацієнтів і скорочує період стаціонарного лікування. 

 

Особистий внесок здобувача. Тема дисертації, мета та завдання 

дослідження були визначені дисертантом разом із науковим керівником. 

Самостійно здобувач проводила літературно-патентний пошук, що включав 

аналіз даних закордонної та вітчизняної наукової літератури відповідно до 
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обраної тематики, ретроспективний аналіз медичної документації. Дисертант 

особисто проводила збір анамнезу та клінічне обстеження пацієнтів, забирала 

матеріал для лабораторних досліджень, сформувала базу даних, провела 

статистичний аналіз отриманих результатів із узагальненням та висновками, 

оформила розділи дисертації. У наукових роботах здобувачем було проведено 

обстеження пацієнтів, аналіз а інтерпретація отриманих результатів та 

оформлення тексту. На основі отриманих результатів автором спільно з 

науковим керівником розроблено комплекс диференційованих діагностичних 

та лікувально-профілактичних заходів для пацієнтів з інфекційним 

мононуклеозом, забезпечено їх впровадження у практику роботи органів 

охорони здоров’я. 

 

Апробація результатів дисертації. Основні положення дисертації були 

представленні і обговорювались на XIІ Конгресі педіатрів України (Київ, 

2017), Науково-практичній конференції з міжнародною участю «Актуальні 

інфекційні захворювання. Сучасні аспекти клініки, діагностики, лікування та 

профілактики» (Київ, 2017), Міжнародній науково-практичній конференції 

молодих вчених присвяченій 25-річчю НАМНУ (Київ, 2018), Third annual 

BTRP Ukraine regional One Health research symposium (Київ,2018), Fourth 

Annual BTRP Ukraine Regional One Health Research Symposium (Київ, 2019), 11 

International Sumposium on Pneumococci & Pneumococcal Diseases (Мельбурн, 

2019) 

 

Публікації. За темою дисертації опубліковано 10 наукових праць, із 

них 2 статей у наукових фахових виданнях, рекомендованих ДАК України для 

публікації результатів дисертаційних досліджень, та 2 статті у журналі країни, 

що входить до Європейського Союзу, 6 тез у матеріалах і збірниках наукових 

конгресів і конференцій. 

 



  

22 

 

Обсяг і структура дисертації. Дисертаційна робота викладена на 216 

сторінках друкованого тексту і складається зі вступу, огляду літератури, 

розділу матеріалів та методів дослідження, 4 розділів власних досліджень, 

аналізу та узагальнення результатів проведених досліджень, висновків, 

практичних рекомендацій, додатків. Перелік використаних джерел містить 375 

посилань, з них 39 – кирилицею, 334 – латиницею. Робота включає 39 таблиць 

та 7 мікрофотографій. 
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РОЗДІЛ 1  

 

ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ ІНФЕКЦІЙНОГО МОНОНУКЛЕОЗУ У 

ДІТЕЙ НА СУЧАСНОМУ ЕТАПІ (ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ) 

 

 Герпетична інфекція, як основна проблема інфектології, була визнана 

ще в 1987 році Європейським бюро ВООЗ [107,150]. На сьогоднішній день 

Всесвітня організація охорони здоров'я озвучує надзвичайно високі рівні 

інфікованості, цифри яких досягають помітки 3,7 млрд людей віком до 50 

років, що становить приблизно 67% населення планети [41,53,65,78].  

 Термін «герпетична інфекція» було запозичено з грецької мови і 

дослівно він перекладається як έπρης – повзучий [51,72,87,116]. Перші 

дослідники бачили схильність даного недугу поширюватися по тілу, 

паралельно вражаючи органи та системи, обумовлюючи при цьому зміни, 

котрі згубно впливали на макроорганізм. 

 Одним із найчастіших патологічних станів, викликаних герпетичною 

інфекцією, що супроводжується характерною симптоматикою є інфекційний 

мононуклеоз. За даними сучасних джерел він може бути зумовлений як одним 

вірусом із родини герпесвірусів так і вірусною коінфекцією 

[96,135,154,174,193,219,303,353]. До основних вірусів які спричиняють ІМ 

відносять γ-герпесвірус - вірус герпесу 4 типу або вірус Епштейна-Барр (ЕБВ), 

який виявляє тропність до епітеліальних клітин слинних залоз, має 

ікосаедричний капсид та глікопротеїнову оболонку [49,72,69,84,129]. 

Відносно нестійкий поза організмом людини. Іншими ймовірними збудниками 

ІМ є Β-герпесвіруси: вірус герпесу людини 5 типу (ГВЛ—5, цитомегаловірус 

ЦМВ) та вірус герпесу людини 6 типу (ГВЛ—6), Roseolovirus, цикл 

репродукції яких у клітинах організму людини є надзвичайно коротким. В 

основі патогенезу ураження організму даними збудниками лежить клітинний 

https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%92%D1%96%D1%80%D1%83%D1%81_%D0%95%D0%BF%D1%88%D1%82%D0%B5%D0%B9%D0%BD%D0%B0_%E2%80%94_%D0%91%D0%B0%D1%80%D1%80
https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%A6%D0%B8%D1%82%D0%BE%D0%BC%D0%B5%D0%B3%D0%B0%D0%BB%D0%BE%D0%B2%D1%96%D1%80%D1%83%D1%81%22%20%5Co%20%22%C3%96%C3%A8%C3%B2%C3%AE%C3%AC%C3%A5%C3%A3%C3%A0%C3%AB%C3%AE%C3%A2%C2%B3%C3%B0%C3%B3%C3%B1
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цитоліз, що супроводжується переходом захворювання в фазу латентності з 

подальшим поширенням інфекції в нейрогангліях [190,256].  

 Світові дослідження вказують на тривалу безсимптомну персистенцію 

вірусу в організмі людини з повною активацією на фоні імуносупресії, що є 

основною особливістю даного збудника [41,62,78,135,184].  

 Рівень захворюваності дітей на інфекційний мононуклеоз збільшується 

з кожним роком, що визначає актуальність вивчення цієї проблеми 

[51,59,63,77,106,125,136,139,141]. Окрім того, відсоток дітей з 

імунодефіцитними станами, продукти харчування генно-інженерного 

походження, безрецептурний та необґрунтований прийом антибактеріальних 

препаратів, вплив несприятливих факторів зовнішнього середовища та 

забруднення довкілля знижують опірну здатність та реактивність дитячого 

організму [82,103,183,335,374].  

 Контагіозність даного захворювання та рівень його поширеності дуже 

важко з’ясувати з високою точністю у зв’язку з невідповідністю клінічних 

форм захворювання, неуточнення діагнозу, проблемами з діагностичними 

можливостями. Важливим недоліком у висвітленні захворюваності на 

первинній ланці також є самодіагностика та самолікування з боку пацієнтів, 

що повністю виключає їх із статистичного обліку захворюваності, на 

первинній ланці [96,109]. На периферійних відділах діагноз ІМ 

встановлюється лише за наявності типової клінічної картини або/та 

виявленням атипових мононуклеарів у периферичній крові.  

 Захворюваність інфекційним мононуклеозом вища серед дітей із 

несприятливим преморбідним фоном, часто хворіючих, дітей із перенесеними 

ГРВІ в анамнезі, тонзилітами, пневмоніями [28]. Переважно на госпітальному 

етапі замість діагнозу «Інфекційний мононуклеоз», у цих пацієнтів 

діагностують «ГРВІ», «Грип», «Гострий бактерійний тонзиліт, лакунарна 

форма», або «Підщелепний лімфаденіт» [88].  
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 Сприйнятливість людини до ГВ висока. Близько 90% всього населення 

планети інфіковано одним або декількома серотипами родини ГВ. Від 12 до 

25% із них мають рецидивуючі форми захворювань, у 30% інфекція 

виявляється в субклінічній та латентній формах, у 35-40% формується 

хронічна форма інфекції [42,47]. Аналіз щорічної захворюваності на ГВІ, 

показав, що у 15% дорослого населення Європи спостерігається герпетичне 

ураження шкіри та слизових оболонок; генітальний герпес (ГГ) трапляється у 

6–10% дорослого населення; а у 60 –65% ГВ є причиною патології рогівки ока 

(у 90% – вірус простого герпесу, у 10% – цитомегаловірус); захворювання 

нервової системи зумовлені ГВ у 1–1,5%, при цьому у 14–30% випадків 

тривало зберігаються залишкові явища, летальність при ураженні нервової 

системи становить від 5 до 70%, залежно від клінічної форми. В Україні 

відсутня обов’язкова реєстрація захворюваності на всі ГВІ, і тому істинна 

кількість хворих невідома [66,69,78,182].  

 Кількість випадків первинного ІМ невпинно зростає, в Україні протягом 

останніх 20 років і збільшилася більше ніж удвічі [4,9,15,27]. За даними 

літературних джерел, інфекційний мононуклеоз у 30% зумовлений СMV, в 

20% герпесом HSV 6 типу, проте найчастіше клініку інфекційного 

мононуклеозу зумовлює моноінфекція ЕБВ.  

 Епштейн-Барр вірусна інфекція (ЕБВ) на сьогоднішній день становить 

серйозну епідеміологічну проблему не лише в межах країни, але і світу 

[11,36,38,55,59,76,88]. Сприйнятливість людського організму до 

герпесвірусних інфекцій становить майже 90%, при цьому інфікованість 

даним вірусом варіює в межах 80–100% населення нашої планети. Первинне 

інфікування відбувається у віці ще до трьох років. Світова захворюваність ЕБВ 

інфекцією це 40–80 випадків на 100 тис. населення [122]. На сьогодні науці 

відомо понад 100 представників родини герпесвірусів, але тільки 8 із них 

виділені з організму людини [47,282].  
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 Первинна репродукція збудників хвороби відбувається в епітеліоцитах 

ротоглотки та навколовушних слинних залозах. Відомо, що в процесі 

реплікації вірус Епштейна-Барр не чинить деструктивного впливу на клітини. 

У розвитку місцевого запалення слизової оболонки орофарингеальної зони 

важливу роль відіграє опортуністична бактерійна мікрофлора, що завжди 

активно заселяє слизові оболонки ротоглотки на фоні ураження вірусною 

інфекцією [66,87,115,147,166]. Активізація умовно-патогенних бактерій 

можлива, вочевидь, завдяки дисбалансу механізмів місцевого захисту 

слизових [98,153,212,322].  

 Про характерну симптоматику інфекційного мононуклеозу не 

повідомлялося до кінця ХІХ століття [48]. Зокрема перші згадки про 

інфекційний мононуклеоз належать таким ученим як Н. Філатов, назвав його 

«ідіопатичним запаленням лімфатичних залоз». Emil Pfeiffer та Drüsenfieber 

якому належить діагноз «залозиста лихоманка» [113].  

Першими рекомендували сучасний термін "інфекційний мононуклеоз» 

Thomas Peck Sprunt and Frank Alexander Evans у 1920 році. Завдяки Paul and 

Bunnell було виявлено наявність у крові гетерофільних антитіл при ІМ та 

розроблено лабораторний тест, що був удосконалений у 1933р. J. Dаvіdson. 

Цитомегаловірус виділили в 1955 р. з слинних залоз померлої дитини 

незалежно один від одного американська лікар і патолог M.Smith та Rowe. 

Вірус Епштейна-Барра був вперше ідентифікований у клітинах лімфоми 

Беркітта вченими Michael Anthony Epstein та Yvonne Barr у Бристолі в 1964 

році. У 1965 р фінськими вченими Е. Клемолою та Л. Кааріайненом було 

доведено, що ЦМВ, як і вірус Епштейна — Барр, може спричинити клінічний 

синдром «інфекційний мононуклеоз» [112,51,83]. Епідеміолог Alfred Evans за 

допомогою тестування підтвердив, що інфекційний мононуклеоз передається 

головним чином через поцілунки [130, 57,114,152]. Наприкінці 19 століття 

вчені встановили, що збудниками інфекційного мнонуклеозу можуть 

виступати не лише ЕБВ та ЦМВ, а й віруси герпесу1, 2 та 6 типу – HSV½ та 

https://en.wikipedia.org/wiki/Burkitt's_lymphoma%22%20%5Co%20%22%C3%8B%C2%B3%C3%AC%C3%B4%C3%AE%C3%AC%C3%A0%20%C3%81%C3%A5%C3%B0%C3%AA%C2%B3%C3%B2%C3%B2%C3%A0
https://en.wikipedia.org/wiki/Burkitt's_lymphoma%22%20%5Co%20%22%C3%8B%C2%B3%C3%AC%C3%B4%C3%AE%C3%AC%C3%A0%20%C3%81%C3%A5%C3%B0%C3%AA%C2%B3%C3%B2%C3%B2%C3%A0
https://en.wikipedia.org/wiki/Anthony_Epstein%22%20%5Co%20%22Anthony%20Epstein
https://en.wikipedia.org/wiki/Yvonne_Barr%22%20%5Co%20%22Yvonne%20Barr
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HV6, Toxoplasma gondii і ін. Початок 20 століття ознаменувався глобалізацією 

процесу вивчення імунопатогенезу ІМ [132].  

Інфікування ЕБВ інфекцією відбувається безпосередньо в В-клітинах 

ротоглоткового епітелію та слинних залоз шляхом перенесення частинок 

інфекції із зараженими секретами – найчастіше слиною, цервікальними 

виділеннями чи спермою [49,61,133].  

Після інвазії вірусу відбувається інфікування В-лімфоцитів у слизових 

оболонках ротоглотки та лакунах мигдаликів, що клінічно супроводжується 

фарингітом, який спостерігається при ЕБВ-інфекційному мононуклеозі, 

спричинений проліферацією заражених ЕБВ-лімфоцитами B у лімфатичній 

тканині ротоглотки [112,64,108,141,175,227].  

  Циркуляція вірусу в крові відбувається постійно і супроводжується 

неспинним поділом і формування так званого безсмертя інфікованих В-клітин. 

В ході процесу формується швидка та ефективна відповідь яка проявляється 

масивною лімфоїдною гіперплазією, що є результатом активації та 

проліферації цитотоксичних Т клітин імунітету, при цьому відповідь Т-

клітинної ланки є надзвичайно важливою для контролю над перебігом ЕБВ-

інфекції та рівнем клінічної експресії клітин природніх кіллерів (NK) CD8 + 

цитотоксичних Т-клітин, які відповідальні за активність інфікованих ЕБВ 

проліферуючих В-лімфоцитів. Концентрація яких в загальному аналізі крові 

відображається значним лімфоцитозом [76,81,86,93,187].  

Недостатня чи невідповідна реакція з боку імунних комплексів і Т-

клітин призводить неконтрольованої проліферації В-клітин з надмірною їх 

продукцією, що запускає механізм активації та утворення злоякісних В-

лімфоцитів, які в свою чергу формують В-клітинні лімфоми [256].  

Поширення інфекції відбувається у всіх тканинах ретикуло-

ендотеліальної системи. Спостерігається ураження таких органів як печінка, 

селезінка та периферичні та мезентеріальні лімфатичні вузли. У відповідь на 

інфікування організму вірусом активація лімфоцитів групи B в свою чергу 

http://emedicine.medscape.com/article/202677-overview
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викликає два типи відповіді [138,177,198]. Імунна відповідь гуморального 

типу націлена на протидію структурним компонентам протеїнової складової 

ЕБВ. На основі даної реакції проводиться діагностичний тест, що дає змогу 

віддиференціювати дане захворювання.  

В процесі інвазії у В-лімфоцити вірусу ЕБ відбувається масивне 

вивільнення запальних та прозапальних цитокінів, що в свою чергу викликає 

яскраву реакцію організму у вигляді інтермітуючої лихоманки [170].  

Лімфоцитоз, який спостерігається в РЕС, спричинений проліферацією В-

інфікованих ЕБВ-лімфоцитів [60,100,103].  

У 90% випадків ІМ спричинені ЕБВ, а решта 10% викликаються 

цитомегаловірусом (ЦМВ), герпесвірусом людини 6, вірусом простого 

герпесу типу 1 та вірусом імунодефіциту людини (ВІЛ) [50,226]. Kоінфекція 

вірусів герпесу переважно спостерігається у 52,9% випадків, з яких повна 

моноінфекція ЕБВ спостерігається у 34,1%, ЦМВ 9,02% та HHV-6 у 3,17% 

пацієнтів [212,280,373].  

Епштейна – Барр вірус (ЕБВ) відомий як вірус герпесу людини 4 типу 

відноситься до сімейства γ-Herpesviridae підкласу Herpesvirales, роду 

Lymphocryptovirus [206].  

 Вірус сферичної форми, діаметром 155–200нм містить двоспіральну 

молекулу ДНК та складається із суперкапсиду, що виконує функцію 

зовнішньої оболонки і нуклеокапсиду. Між цими структурами розташовано 

тегамент, що містить білки, необхідні для ініціації процесу реплікації [111]. 

Персистенція в організмі вірусу герпесу виявляється щонайменше у 90% 

населення у всьому світі, більшість з яких не має клінічних ознак 

захворювання [164,144].  

 Окрім ІМ вірус Епштейна – Барр також спричиняє злоякісні 

проліферативні захворювання – Ходжкінську лімфому, гемофагоцитарний 

лімфогістіоцитоз, лімфоми Беркітта, а також провокує патологічні стани котрі 

асоційовані з наявністю в організмі вірусу імунодефіциту людини: лімфому 

https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%91%D1%96%D0%BB%D0%BA%D0%B8%22%20%5Co%20%22%C3%81%C2%B3%C3%AB%C3%AA%C3%A8
https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%A0%D0%B5%D0%BF%D0%BB%D1%96%D0%BA%D0%B0%D1%86%D1%96%D1%8F_%D0%94%D0%9D%D0%9A%22%20%5Co%20%22%C3%90%C3%A5%C3%AF%C3%AB%C2%B3%C3%AA%C3%A0%C3%B6%C2%B3%C3%BF%20%C3%84%C3%8D%C3%8A
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центральної нервової системи чи волосисту лейкоплакію. Вважається, що 

близько 200 000 випадків раку на рік відносяться до ЕБВ [165]. Згідно з 

літературними даними вірус також асоціюється з дисметропсією або 

синдромом Тодда, відомим як «розлад Аліси в країні чудес» (дезорієнтоване 

сприйняття, зумовлене порушенням в роботі нейросинапсів, що призводить до 

аномального кровотоку в частинах мозку, відповідальних за зорове 

сприйняття) [85].  

 Джерелом інфекції зазвичай служить хвора людина або здорові 

вірусоносії, у яких ВЕБ виділяється зі слиною. Основні шляхи зараження: 

повітряно-крапельний (зазвичай передається при поцілунках), контактно-

побутовий (при використанні спільного посуду) і статевий. Крім того, вірус 

передається при переливанні крові, трансплантації кісткового мозку та інших 

парентеральних втручаннях. Шлях зараження при менш тісних контактах не 

доведений і є рідкістю [311].  

Немовлята стають сприйнятливими до ЕБВ, як тільки знижується в крові 

концентрація материнських антитіл. Зараження вірусом у дітей часто 

перебігає безсимптомно або в легкій субклінічній формі під виглядом 

звичайної вірусної інфекції. У високорозвинених країнах люди заражаються 

ЕБВ в старшому віці. Коли зараження ЕБВ відбувається в підлітковому віці, 

воно викликає гострий перебіг ІМ у 50% випадків захворювання [112,222,47]. 

Після перенесеної хвороби у людини формується набутий імунітет [70]. 

Другим найпоширенішим збудником ІМ є цитомегаловірус (ЦМВ), який у 5–

16% випадках спричиняє це захворювання [112]. У заражених осіб ЕБВ в 

невеликій концентрації циркулює в слині протягом усього життя. Пік рівня 

збудника в слині чи крові спостерігається під час гострої фази перебігу 

захворювання інфекції [226,115]. Дослідженнями встановлено, що пацієнти 

залишаються заразними до 180 днів після появи перших симптомів хвороби 

[121].  

https://en.wikipedia.org/wiki/Passive_immunity%22%20%5Cl%20%22Naturally_acquired_passive_immunity%22%20%5Co%20%22%C3%8F%C3%A0%C3%B1%C3%A8%C3%A2%C3%AD%C3%A8%C3%A9%20%C2%B3%C3%AC%C3%B3%C3%AD%C2%B3%C3%B2%C3%A5%C3%B2
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 Хронічна ЕБВ-інфекція, згідно з літературними даними, розвивається у 

20–45% осіб після перенесеної первинної гострої ЕБВ інфекції і належить до 

найбільш актуальних проблем сучасної педіатрії та інфектології, що пов’язано 

зі значним епідемічним поширенням захворювання, тривалим перебігом із 

періодичною реактивацією інфекційного процесу, можливістю розвитку 

ускладнень і несприятливих наслідків (онкозахворювання, автоімунна 

патологія, синдром хронічної втоми та ін.), труднощами в діагностиці, браком 

уніфікованих схем лікування. Клінічна картина хронічної ЕБВ інфекції 

настільки поліморфна, що на її підставі встановити діагноз майже неможливо 

[195,196]. У практичному сенсі перспективи дослідження цього виду патології 

з’явилися тільки із впровадженням в клінічну практику методів діагностики за 

допомогою полімеразної ланцюгової реакції та імуноферментного аналізу. 

Вірус може бути виявлений практично у будь-якому біоматеріалі, але 

найбільш часто – в слині і крові [195,204].  

 Клінічна картина хронічної інфекції, викликаної ЕБВ у дітей та 

дорослих, характеризується наявністю тривалих симптомів інтоксикації, 

лімфаденопатії, гепатоспленомегалії, тонзиліту, аденоїдиту, у частини хворих 

– інтерстиціальної пневмонії, увеїту, гепатиту, патології нервової системи та 

іншими проявами [224,247]. 

 Стосовно дітей є лише окремі роботи, присвячені опису нечисленних 

груп хворих із хронічною ЕБВ-інфекцією. Перебіг хронічної ЕБВ-інфекції – 

фазовий і тривалий. Необхідно враховувати, що поліморфна клінічна картина 

хронічної ЕБВ-інфекції найчастіше представлена симптомами загального 

характеру, у зв’язку з чим непідготовлений лікар первинної ланки направляє 

хворого не до інфекціоніста, а до терапевта, невропатолога, ендокринолога і 

т.д. Внаслідок цього специфічні методи дослідження не призначають, діагноз 

не встановлюється, адекватна терапія не призначається [290].  

  Патогенез інфекційного мононуклеозу включає в себе наступні фази: 

інкубаційний період, літичну, гостру та латентну фази. 
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 Після потрапляння на слизові оболонки мигдаликів під дією 

фагоцитарних клітин, вірус адсорбується на В-лімфоцитах. На його вірусній 

оболонці розташований глікопротеїн gp350 / 220 після зв'язування якого із 

клітинним рецептором CD21 відбувається інфікування В-лімфоцитів. Активна 

реплікація вірусу забезпечується його тропністю до епітелію слизових [97]. 

Цей процес являє собою інкубаційний період, який триває приблизно від 4 до 

7 тижнів [60,189,243].  

 Фаза літичного циклу включає в себе синтез регуляторних білків задля 

забезпечення продукції вірусної ДНК, структурних та мембранних білків 

віріона. Основним його призначенням є процес руйнування інфікованих 

клітин та продукція вірусних часток. Здатність ЕБВ зберігатися в клітинах 

макроорганізму здійснюється шляхом реплікації екстрахромосомних 

нуклеїнових кислот та експресії певних вірусних генів. Експресія цих генів 

формує пул безсмертних В-лімфоцитів забезпечуючи їх трансформацію у 

проліферуючі бласти [233].  

 Продукція антитіл до гострофазових імуноглобулінів класу М (IgM) та 

капсидного антигену вірусу ЕБВ (VCA) ініціює підвищення вмісту в крові 

пацієнтів T лімфоцитів CD8+ та натуральних клітин-кіллерів (NK), котрі 

являються антагоністами антигенів літичного циклу. На даному етапі 

характерним є високе вірусне навантаження, що визначається як в крові так і 

в слині інфікованого [316,329,339].  

 Однак, коли ЕБВ заражає В-клітини, вірус здатний обмежувати свою 

експресію генів дев'ятьма білками (з приблизно 100), тим самим уникаючи 

розпізнавання CTL, і, таким чином, призводить до латентної інфекції в 

уражених В-клітинах. Крім білків, кодованих ЕБВ в літичній фазі, CD8 + 

відповідають на приховані антигени, особливо EBNA-2 та EBNA-3 

[217,267,268].  
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  Незважаючи на те, що  CD4 + є надзвичайно важливими учасниками 

впливу на ЕБВ її концентрація в крові хворих з інфекційним мононуклеозом 

суттєво не збільшується [235].  

Здатність CD4 + Т-клітини до розпізнавання літичних антигенів 

формується використанням основних тетрамерів II типу комплексу 

гістосумісності (MHC). Котрі в малих концентраціях являються складовою 

периферичної крові [372,374].  

Латентна фаза інфікування в заражених клітинах супроводжується 

експресією трьох латентних мембранних протеїнів (LMPs) та нуклеотичних 

антигенів ЕБВ (EBNA), які представлені комплексом котрий включає не 

менше шести функціональних білків (EBNA 1–6). Функція кожного 

індивідуального білка забезпечує його взаємодію із DHK ЕБВ. Регуляція та 

підтримання епiзомального стану ДHК ЕБВ в інфікованих клітинах 

забезпечується EBNA-1. Який є важко розпізнаваним генним елементом, 

виявлення якого відбувається не раніше ніж 90 днів або довше після початку 

хвороби. Онкобілок LMP-1 виконує функцію активатора проліферації, а 

протеїни другого типу EBNA-2 регулюють процеси імморталізації 

інфікованих В-лімфоцитів [199,362].  

 Швидша реакція імунітету на структурний білок p18 ніж на кодований 

білок p23 спричинює екстрену продукцію антитіл до негайного раннього 

антигену BZLF1, присутність в крові якого супроводжується протягом всього 

перебігу захворювання [293].  

Антитіла до IgG проти ЕБВ VCA з’являються в період 8-14 днів розпалу 

захворювання та виявляються протягом усього життя. Варіабельність антитіл 

до EAsp138 і p54 є залежить від реактивності організму. Вони виявляються в 

крові з моменту інфікування, проте персистують нетривало і їх практично не 

виявляють в періоді одужання. 

 Основними захисниками організму інфікованого герпетичною 

інфекцією являються NK-клітини. За даними літератури до 2016 року CD8+Т-
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лімфоцити відносяться до життєво важливих елементів боротьби з ЕБВ-

інфекцією, проте дані 2018 року показують серйозні наслідки перебігу 

захворювання у пацієнтів інфікованих ЕБВ, на фоні імунодефіциту, особливо 

при дефіциті клітин натуральних кіллерів та порушенні процесу їх цитолізу 

[222].  

Інші дані також виокремлюють в процесі знешкодження та цитолізу 

інфікованих ЕБВ клітин важливу роль відіграють NK-клітини, що 

супроводжують перехід захворювання у літичну фазу [328]. 

 Здатність вірусу до деактивації NK-клітин в процесі реплікації вірусу ще 

раз доводить його важливість як основного елемента у боротьбі з інфекцією. 

NK та В-клітинами процес інкубації яких відбувався за наявності 

інфікування спричиняв нижчий рівень трансформації В-клітин, що 

корелювало із концентрацією γ-інтерферону в периферичній крові 

досліджуваних [134].   

Гістологічне дослідження тканинних покривів мигдаликів показало що 

наявні в епітелії NK-клітини, виявлять більшу противірусну активність у 

порівнянні з ідентичними, вивченими у зразках виділених з периферичної 

крові. Основний механізм їх активності полягає в активації процесу цитолізу 

інфікованих клітин та повної їх блокади та трансформації шляхом регуляції 

продукування γ- інтерферону [189]. Саме це відіграє ключову роль у процесі 

локального захисту орофарингеальної зони, так як в периферичній крові 

концентрація захисних CD56 та CD16-NK-клітин є суттєво знижується в 

активній фазі інфекційного мононуклеозу. 

Здатність цитотоксичних клітин виявляти та деактивувати інфіковані 

лімфоцити в процесі активації імунної відповіді запускає їх активацію і 

служить базовим і найважливішим механізмом деактивації заражених В-

лімфоцитів.  

Даний процес в свою чергу активує імунопатологічні з подальшим втягненням 

в процес інших органів і систем. В першу чергу деактивація та процес цитолізу 
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інфікованих В-лімфоцитів зумовлює різкий стрибок в крові ліпопротеїдів, 

основною властивістю яких є формування пірогенних реакцій, що відповідно 

супроводжується наявністю токсичним впливом на тканини печінки [312,357]. 

Паралельно із цим процесом запускається механізм нового зараження, 

ще не задіяних у патологічному процесі В-лімфоцитів, за рахунок активного 

лізису та деструкції клітин відбувається вивільнення у загальний кровопотік 

значної концентрації антигенів вірусу [110].  

 Виявлення антитіл до герпесвірусів є важливою діагностичною ознакою. 

Наявність антитіл до капсидного антигену IgG (VCA IgG) виявляються в 

периферичній крові вже в період перших проявів клінічної симптоматики 

гострої інфекції та циркулюють пожиттєво, в свою чергу наявність антитіл 

класу IgM (VCA IgM) виявляються паралельно наряду з VCA IgG і активні 

протягом 20 днів [223,251,260]., хоча спостерігаються випадки виявлення її 

циркуляції протягом декількох місяців [42,56,147]. Виняток становлять діти з 

первинним інфікуванням, оскільки в них аналіз на наявність VCA IgM не 

завжди позитивний [ 94,137].  

 Анти-EBNA-2 IgG (EBNA-2 IgG) відноситься до ранніх специфічних 

антигенів, і виявляється у менше ніж у третини всіх пацієнтів [58,83,156]. Для 

диференціації первинної інфекції в світі проводять дослідження на наявність 

анти-EBNA-1 IgG (EBNA-1 IgG) ) який відсутній в крові в період протягом 

перших 28 днів захворювання при наявності клінічної симптоматики і як 

правило, свідчить про минулу інфекцію. Значна частина пацієнтів з наявною 

хронічною герпетичною інфекцією та імуносупресією мають негативний 

результат наявності EBNA-1 IgG або лише низький рівень [212].  

Нормалізація регуляції продукції і становлення кількісного значення NK 

клітин та CD8+T-лімфоцитів відбувається в процесі реконвалесценції, що 

припадає на період 90–180 днів від початку захворювання [140]. 

 Дослідження питання про активізацію дитячого імунітету та його 

активізацію після ранньо перенесеної герпетичної інфекції повинно було 
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порівняти здатність дитячого організму до підвищеної опірності внаслідок 

попереднього інфікування. Проте отримані підтверджуючі дані показали 

виражену експресію генів виділених із клітин мононуклеарів периферичної 

крові. Відсутність довгострокових змін експресії генів внаслідок первинного 

інфікування вказує на відсутність змін імунологічного статусу пацієнтів 

[81,344]. 

 Вираженість клінічних ознак прямопропорційно залежить від часу 

інфікування вірусом. У дітей раннього віку клінічні ознаки ІМ рідко 

проявляються чіткою клінічною формою [131]. Водночас 70% підлітків з ІМ 

мають класичну симптоматичну тріаду: лихоманку, фарингіт та шийну 

лімфаденопатію з лімфоцитозом протягом чотирьох тижнів. Ризик 

виникнення важких симптомів позитивно корелює з віком пацієнта в момент 

первинної інфекції [190]. 

 Наявність та характер ексудативних налетів на мигдаликах, при ІМ, які 

іноді покривають і язик відрізняються від налетів, які спостерігаються при 

бактеріальних тонзилітах. Петехії на піднебінні виявляють майже 50% 

випадків хворих [226].  

 Гепатоспленомегалія та ураження гепатоцитів теж є досить частим 

патологічним проявом хвороби. Приблизно у 75% пацієнтів спостерігається 

субклінічне підвищення аланінової амінотрансферази (ALAT), і приблизно 5-

10% дітей можуть мати жовтяницю через дифузне пошкодження паренхіми 

печінки [332].  

 Спленомегалія не завжди виявляється і об’єктивно оцінюється при 

пальпації під час фізичного обстеження, проте при ультразвуковому 

дослідженні органів черевної порожнини під час гострого ІМ спленомегалію 

різного ступеня встановлено майже у всіх пацієнтів [288]. Усім пацієнтам із 

ІМ рекомендують обмежити фізичні навантаження принаймні на період 

протягом 1 місяць після появи симптомів, однак на сьогодні ще не 

розроблений метод прогнозування ризику розриву селезінки [51,180]., 
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вважається, що ризик спонтанного розриву селезінки у США становить 0,1% 

випадків серед хворих з ІМ приблизно 100 випадків на рік, здебільшого розрив 

селезінки відбувається між 4 та 21 днем хвороби [126].  

 У дітей із вираженою імунною недостатністю (ІН) та імунною 

дисфункцією (ІД) можливе виникнення генералізованих форм ЕБВ-інфекції із 

ураженням ЦНС та периферичної нервової системи (ПНС), ураженням інших 

внутрішніх органів [54, 65].  

При постнатальному вивченні органів тат тканин хворих 

спостерігається поліорганна гіперплазія ретикулярної тканини та дифузна або 

осередкова інфільтрація мононуклеарного характеру, без чіткої структуризації 

органів. Біопсія лімфоїдної тканини з лімфатичних вузлів вказує на 

проліферацію ретикулярних і лімфоїдних клітин, що супроводжується з 

формуванням гігантських мононуклеарних форм [104]. При наявності 

важкопротікаючих клінічних випадків у лімфатичних вузлах виявляють 

некрози осередково-поширеного характеру з явищами целюлярної дистрофії. 

Ідентичні тонзилярні деструкції виражені у лімфоїдних скупченнях 

глоткового кільця. При детальному вивченні зразків біоптату спостерігали 

наявність фібринозно-гнійного некротичного ексудату та атиповий 

лімфоїдний інфільтрат з великими атиповими клітинами, розсіяними по всій 

поверхні з слабовізуалізованими ядерцями та включеннями у вигляді 

везикулярного хроматину. Полінуклеарні включення процеси виявляли 

процеси, що нагадували клітини Ходжкіна / Ріда-Штернберга [284]. Поширена 

інфільтрація широко-плазматичних клітин селезінки зумовлює наявність 

фолікулярної гіперплазії. Портальний набряк всередині часточок паренхіми 

печінки з розростанням лімфоїдно-клітинна інфільтрації, чітка структуризація 

строми при виражених гіперпластичних процесах строми печінки із 

залученням ретикуло-ендотеліальних клітин. Формування жовчевих тромбів 

наряду з депонуванням пігменту в часточках гепатоцитів, з центральною 
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локалізацією та дистрофічним набряком з розсіяними некротичними 

скупченнями клітин печінки [104].  

Поліорганні лімфоїдно-клітинні інфільтрати виявляються в пацієнтів з 

важким та ускладненим перебігом. В основі патологічного процесу при 

інфекційному мононуклеозі основну ланку тканинного патологічного процесу 

займає деструктивна поліорганна проліферація лімфоїдної тканини, котра 

зумовлює поліморфізм симптоматики у пацієнтів [67,179].  

Натальне дослідження слини дозволяє удосконалити знання та 

розуміння перебігу патологічного процесу при інфекційному мононуклеозі та 

його диференціальній діагностиці з іншими патологічними станами. 

Слинна рідина може виступати як секретом внутрішньоклітинного 

метаболізму так і рекретом, що був виділений клітиною в незміненому 

вигляді після попереднього поглинання. Процес рекреції в основному 

здійснюється шляхом фагоцитозу, піноцитозу, пасивної 

внутрішньоклітинної дифузії і є доступним для жиророзчинних сполук 

вищого класу, сполук що є поляризовані, маючи при цьому низьку 

молекулярну масу, білків [65,96,117,128].  

Переважно продукція слини здійснюється основними слинними 

залозами: привушними, на які припадає до 35% процесу салівації, 

підщелепними – 60% секрету, та під’язиковими – 8%, що розташовані на 

дні ротової порожнини. Проте в ротовій порожнині присутні також 

другорядні слинні залози, що знаходяться на слизових щік, губ, язика, 

піднебіння. Попри свої мізерні розміри їх ацинуси порівняно з основними 

слинними залозами, продукують мінімальну кількість секрету вміст якого є 

обернено пропорційним по концентрації захисних сполук у своєму складі 

[159,165].  

Здоровий організм із достатнім рівнем гідратації продукує до 2 л слини 

за добу, у дітей до трьох місяців складає 0,6-6 мл слини на годину, а в осіб 

шкільного віку обсяг нестимульований секреції слини коливається в межах від 
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12 до 18 мл на годину. Зміни густоти та кількості слини, що продукується є 

хорошим діагностичним фактором, що дає змогу оцінити стан пацієнта. В 

основному продукція здійснюється привушними слинними залозами на які 

припадає до 35% процесу салівації. Регуляція здійснюється корою великих 

півкуль та гіпоталамусом [370].  

До основного складу слини входять сполуки такі як хлориди, 

гідрокарбонати, фосфати, солі натрію, калію, кальцію, мікроелементи 

амілолітичні ферменти, білки, вільні амінокислоти, сечовина, аміак, муцин, 

креатинін, холестерол, глюкоза [66,65,93].  

Показником стану метаболізму є кількісний ферментативний склад 

слини та активність цитозольних ферментів, які мають три типи походження: 

1) залозистого походження: лізоцим, амілаза, АлАТ, АсАТ, пероксидаза, кисла 

і лужна фосфатази; 2) лейкоцитарного походження мальтаза, лізоцим, ліпаза, 

протеїназа, пептидази, пероксидаза; 3) мікробного походження: каталаза, 

ЛДГ, гексокіназа, амінотрансферази, мальтаза, сахараза, гіалуронідаза, 

амілаза, коллагеназа, пептідази, уреаза та ін. [165]. Перераховані вище 

особливості характеризують лактатдегідрогеназу як унікальний фермент.  

 Лактатдегідрогеназа (ЛДГ) є внутрішньоклітинним гліколітичним, 

цинковмісним ферментом, що бере участь в оборотному каталізі лактату в 

піруват і є складовою більшості тканин організму. Найвища активність 

ферменту ЛДГ спостерігається в скелетних м'язах, серцевому м'язі, нирках, 

печінці та еритроцитах [155,196,322].  

 В літературі описано п'ять різних форм (ізоферментів) ЛДГ, що 

диференціюються за молекулярною структурою та розташуванням в 

організмі.  

 У нормі в сироватці крові всі фракції ферменту визначаються з 

невеликою активністю в складі сумарного показника – загальної ЛДГ. При 

захворюваннях, що супроводжуються пошкодженням тканин і руйнуванням 

клітин, активність ЛДГ в крові підвищується. У зв'язку з цим вона є важливим 
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маркером тканинної деструкції. Незважаючи на те що збільшення активності 

ферменту не вказує на якусь певну хворобу, його визначення в комплексі з 

іншими лабораторними аналізами допомагає в діагностиці інфаркту легені, 

м'язової дистрофії та гемолітичної анемії. Підвищена активність ЛДГ може 

виявлятися у новонароджених, вагітних і після інтенсивних фізичних 

навантажень [168,193].  

 Активність ЛДГ в крові може зростати внаслідок багатьох злоякісних 

новоутворень, при ефективному лікуванні вона знижується, що іноді 

застосовують для динамічного спостереження за онкологічними хворими. 

Останнім часом широко використовується вивчення активності ЛДГ в 

слині у хворих із захворюваннями пародонта, цукровим діабетом, епілепсією, 

психічними розладами, неврозами, малярією [244,278,285].  

 Неінвазивність та середня вартість даного методу дослідження робить 

його доступним, нетравматичним для дітей та достатньо інформативним при 

вивченні певної нозології. 

 Леткі жирні кислоти або коротколанцюгові жирні кислоти це дуже 

прості по своїй хімічній будові низькомолекулярні карбонові структури, 

довжина яких становить від 2 до 8 атомів вуглецю – через що в англомовній 

літературі вони описуються як "short-chain fatty acids". Свою назву ці сполуки 

отримали завдяки здатності випаровуватися разом при досягненні 

температури в 100С в процесі кип’ятіння при цьому формуючи незвичний, 

різко-неприємний аромат [305,345,349].  

 КЛЖК являються є основними продуктами бактеріального ферментації 

вуглеводів, білків та жирів мікроорганізмами, котрі входять до облігатної 

мікрофлори. Дані сполуки виконують ряд важливих функцій, серед яких 

протипухлинна та протизапальна дія, що в свою чергу захищає організм 

хазяїна від екзо- та ендогенних патогенів і токсинів, та підтримують гомеостаз 

нормальної мікрофлори [209].  
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 В залежності від кількісного вмісту карбоксильної групи –СООН вони 

поділяються на монокарбонові, дикарбонові і т.д. і відповідно до чисельного 

значення кількості атомів вуглецю в сполуці позначаються як С1 – Мурашина, 

С2 – Оцтова, С3 – Пропіонова, С4 – Масляна, С5 – Валеріанова, С6 – 

Капронова. Ізомери мають відповідно ідентичний кількісний і якісний склад, 

відрізняючись лише просторовою будовою. За даними останніх досліджень 

частка С2, С3 та С4 складає 95% від загальної концентрації КЛЖК [174].  

 КЛЖК синтезуються пробіотичними мікроорганізмами в ході реакції 

гідролізу нерозчинних дисахаридів за допомогою таких ферментів як 

протеаза, глікозидаза, полісахаридаза та пептидаза до олігомерів, котрі в свою 

чергу ферментуються до органічних кислот, Н2, СО2, СН4, Н20 та власне 

КЛЖК. Основними продуцентами КЛЖК виступають анаеробні бактерії роду 

Bacteroides, Clostridium, Fusobacterium, які продукують масляну та пропіонову 

кислоти та аеробні бактерії (Spp. Streptococcus, Spp. Stafilococcus) оцтову 

кислоту. В ході подальшої метаболізації білків валіну та ізолейцину дані 

сполуки формують розгалужені ізомери попередніх: С4 ізомасляної та С5 

ізовалеріанової [134].  

 Незважаючи на те, що продукція ЛЖК відбувається в кишківнику, 

останні дані дослідників свідчать про те що КЛЖК виявляють і в інших 

біологічних субстратах людського організму, особливо концентрація є 

достатньою для вивчення у слині, де ЛЖК продукуються мікробіотою ротової 

порожнини. Кількість та співвідношення даних сполук формують уявлення 

про дисбаланс мікробіоти та стан метаболізму ротової порожнини, що має 

прямопропорційну кореляцію із перебігом та клінічною картиною 

захворювання. За рахунок гомеостазу формується стійкий місцевий імунітет, 

що попереджує утворення біоплівок патогенними бактеріями. 

 Згідно досліджень рівень КЛЖК в слині є особливо високим при наявних 

запальних змінах з боку шлунково-кишкового тракту. Він описує поняття 

гемато-саліварний бар’єр, гомеостатичність якого змінюється при підвищеній 
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реактивності організму у відповідь на потрапляння збудника в організм. При 

цьому підвищується проникність ГСБ до відповідних сполук-метаболітів 

крові протирічучи при цьому фізико-математичним законам [100,29].  

Розвиток шкірних висипань є ще одним із провідних клінічних синдромів 

інфекційного мононуклеозу. Може виникати в розпалі гострого перебігу ЕБВ 

мононуклеозу. Характер висипань макулопапульозний і вираженими 

екзантемами елементами чи морбіліформою [300]. З’являється одномоментно 

на протязі всіх шкірних покривів тілі, має здатність до генералізації та 

переформування в еритродермію [84]. Проте найчастіше наявність даного 

симптому є наслідком розвитку алергічної реакції прийом медикаментів, у 

випадку з інфекційним мононуклеозом фактором ризику виступають 

препарати групи пеніциліну. 

Основний механізм наявності такої реакції можна пояснити. як реакцію 

гіперчутливості, при якій полімером пеніциліну відбувається активна 

стимуляція лімфоцитарних клітин [48]. Дана реакція є опосередкованою і 

відіграє ключову роль у розвитку макулопапульозної висипки. Другий шлях 

це виражена неімунологічна реакція, за відсутності повторних висипань при 

подальшому потраплянні медикаментів у кров’яне русло. При цьому наявні 

антитіла сполук класів IgM, так і IgG проявляють специфічну активність проти 

молекули пеніциліну. При наявності високих рівнів імуноглобулінів класу 

IgM та IgG (в даному випадку до Епштейна – Барр інфекції) пеніцилін 

проявляє виражену активність до взаємодії з ними. Тому висипання у пацієнтів 

являються наслідком гіперактивації системи комплементу, пов’язаної з 

наявними циркулюючими комплексами антиген-антитіло [332,144,51,132].  

Гострий тонзиліт є одним із провідних симптомів у клініці інфекційного 

мононуклеозу. При цьому диференціальна діагностика його з іншими 

нозологіями часто викликає труднощі у лікарів при призначенні 

медикаментозного лікування, особливо виборі антибіотика. Серед гострих 

тонзилітів переважає ексудативна форма, при цьому у 19% обстежуваних 
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тонзиліт викликаний безпосередньо герпесвірусом 5 типу – вірусом 

Епштейна-Барр проте клінічно картина може відповідати запальному процесу 

бактеріальної етіології [128,129].  

До одних із ключових ланок орофарингеального імунітету відносять 

секреторний імуноглобулін sIgA. [228]. Завдяки циркуляції в 

орофарингеальному секреті відбувається постійний контакт слизових 

оболонок із даною сполукою, за забезпечує постійний захист ротової 

порожнини як вхідних воріт для більшості інфекційних агентів. Основна роль 

полягає у перешкоджанні активній колонізації патогенними та умовно-

патогенними агентами біотопів ротової порожнини шляхом нейтралізації 

чужорідних агентів завдяки активації фагоцитозу, тим самим створюючи 

активну локальну імунну відповідь. Секреторний імуноглобулін А це білковий 

димер, що відноситься до класу антитіл із s-компонентом, наявність якого 

забезпечує стійкість молекули до ферментативного протеолізу [215]. 

Продукується шляхом кооперації епітеліальних і плазматичних клітин 

внаслідок надмірного виділення в кров’яне русло цитокінів, що забезпечує 

активацію синтезу секреторного імуноглобуліну А плазматичними клітинами, 

що представляють собою диференційовані із β лімфоцитів клітини. Процес 

утворення макромолекулярних агрегатів активує комплемент і сприяє лізису 

бактерій. Безпосередня інвазія збудника сприяє активній стимуляції 

цитотоксичних клітин задля захисту слизової оболонки від адгезії патогенів. 

Таким чином секреторний імуноглобулін виступає в ролі медіатора 

нейтралізації бактерійних та вірусів агентів [326] 

Концентрації даного імуноглобуліну в рідинах організму таких як слина, 

сльози, піт, слизові виділення з носа, кишечника та дихальних шляхів 

дозволяють нам об’єктивно оцінити стан захисних сил організму та оцінювати 

наявність дисбіотичних процесів у мікробіомі ротовій порожнині. 
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При хронічному тонзиліті статус локального імунітету знаходиться в 

стані гіпоергії, де найбільш значимо знижується гуморальна компонента 

захисту у вигляді достовірного зниження в 1,5 –2 рази [193]. 

За дами низки дослідників у хворих з ІМ часто спостерігають порушення 

мікробіоти слизових ротогорла і мигдаликів зіву. Мікробіота це відносно 

сталий склад екологічного співтовариства коменсальних, симбіотичних та 

патогенних мікроорганізмів, що заселяє відповідний локус в організмі, так 

званий біотоп та регулюється впливом зовнішніх середників [54]. В залежності 

від локалізації біотопи мають різну кислотність та забезпечення поживними 

нутрієнтами, що відповідно визначає їх основний склад. Вважається, що склад 

мікробіому кишечника є прямо пропорційним показником для диференціації 

біологічного та хронологічного віку. Проте не менш важливим є вивчення 

мікрофлори ротової порожнини заселеність якої не поступається мікробіому 

кишечника, проте вивченню його складу та кореляційних зв’язків присвячено 

значно менша кількість наукової літератури. При детальному вивченні складу 

мікрофлори ротової порожнини виявлено понад 700 таксонів нормосимбіотів 

факультативних прокаріотів, що включають у себе приблизно 200 

мікроорганізмів на видовому рівні, з різними підмножинами, що переважають 

у різних місцях існування. 

Взаємозв’язок внутрішніх фізіологічних параметрів господаря, таких як 

ферментативний вміст слини та активність основних сполук пов'язані з 

варіаціями мікробіому [366,370,267,325,142,374]. Ротова порожнина є 

вхідними воротами не лише до травного тракту, але й до всього організму, що 

визначає дану ділянку як первинну захисну лінію. Даний процес є мудро 

продуманий природою : наявність лімфоїдного кільця Пирогова-Вальдер’єра 

та значна васкуляризація ротової порожнини. Останні дані літератури все 

частіше описують прямий взаємозв’язок між складом орального мікробіому та 

захворюваннями не лише ротової порожнини, але й системними, 

аутоімунними, онкологічними. Дане явище обґрунтовує доцільність 
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детального вивчення складу мікрофлори як біомаркера, особливо у дітей, з 

метою прогнозування патологічних станів в організмі. Заселення мікробіому 

відбувається ще внутрішньоутробно і змінюється після проходження родових 

шляхів та у відповідності до змін харчових звичок: при переході від грудного 

вигодовування до вживання твердої їжі. Домінуючими бактеріальними 

групами, що заселяють ротову порожнину новонароджених є Streptococcus 

salivarius, що сприяють колонізації інших мікроорганізмів у ротовій 

порожнині, впливаючи тим самим на прикріплення та ріст бактерій [267,340]. 

Основними факультативними анаеробами, що заселяють ротову порожнину 

вже при народженні являються бактерії роду Streptococcus та Actinomyces. 

Розвиток дитини супроводжується еволюцією мікробних спільнот із їх 

видовим розширенням. еволюціонують і збільшуються в мікробному 

різноманітті [200]. Стабільний склад формується здебільшого у віці 24 місяці 

[202,173]. Основний вплив на склад мікрофлори у малюка має матір, оскільки 

первинна колонізація забезпечується плацентарним обміном.  

Згідно з даними, що надаються розширеною базою даних перорального 

мікробіому людини (HOMD) [153]., лише половина видів ротових бактерій є 

офіційно названою, третину ще не вдалося культивувати і решта 

мікроорганізмів не віднесені до певного таксономічного ряду. За останніми 

даними основну складову орального мікробіому складають представники роду 

Streptococcus у відсотковому співвідношенні близько 22,3%, наступними за 

чисельністю є представники роду Prevotella у кількості приблизно 12%. 

Представники роду Haemophilus становлять 11,4%. Бактерії роду Neisseria, 

займають 10% та рід Veillonella 9% серед загального числа виявлених 

збудників. Результати досліджень Willis 2018 описують виявлені загальні 

кореляційні зв’язки між таксонами у виявлених зразках, особливо при 

наявності скупчень споріднених родів, що має безпосередній вплив на їх 

екологічні взаємодії [257].  
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Екосистема ротової порожнини має найбільший доступ до зовнішнього 

середовища, проте не зважаючи на це сталість даної екосистеми не є 

абсолютно стабільною. Варіабельність складу регулюється як циркадними 

ритмами організму так періодами споживання їжі, що в свою чергу викликає 

метаболічний бум в оральному біотопі, який супроводжується 

гіперпродукцією продуктів бактеріального метаболізму в результаті бродіння 

та КЛЖК. Відповідно в нічний час припадає період спокою, коли відбувається 

повна регенерація, ріст, очищення і відновлення рН. В цей період джерелом 

основної поживи є слина. 

Різниця композиційної стабільності та функціональної мінливості є 

свідченням потужних саморегуляційних механізмів підтримки стабільності 

ротової екосистеми. Слина з її буферною здатністю підтримувати сталий 

рівень рН та антимікробними властивостями може відігравати ключову роль у 

підтримці екологічного балансу. При порушенні будь якої ланки даного 

механізму спостерігаються зміни, що спричиняють розвиток дисбалансу 

мікробіому і в результаті активуються незворотні зміни в складі оральної 

мікро екосистеми, що сприятиме переходу здорової ротової екосистеми до 

дисбіозу та захворювань [201].  

За даними дослідників які описали особливості грамнегативних 

анаеробів F. nucleatum та P. gingivalis -кінцеві продукти метаболізму даних 

мікроорганізмів, що індукують онкогенез і проліферацію плоских клітин при 

наявності в організмі імунопатогенетичного чинника. Особливістю 

вищеназваних є здатність до регуляції життєвого циклу герпесвірусу в 

клітинах господаря [274].  

При безсимптомному носійстві в ході реактивації вірусу ЕБВ внаслідок 

стимуляції супернатантом P. gingivalis (що містить високі концентрації 

масляної кислоти) відбувається реактивація прихованої інфекції та виникає 

висока ймовірність розвитку раку слизової ротової порожнини [347,277].  
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При гістологічному дослідженні у хворих із підтвердженим 

бактеріологічним посівом на культуру бета-гемолітичного стрептокока була 

виражена активна пенетрація бактерій в епітеліальні клітини [177,79].  

У хворих з інфекційним мононуклеозом Str. Рyogenes має перевагу над 

представниками грам позитивної флори і виділяється у близько 95,5% хворих. 

В свою чергу коагулазонегативний S.еpidermidis виявлявся лише у половини 

обстежуваних. І лише 30% припадає на колонізацію S.aureus. 

Важливість стану мікрофлори ротогорла, обгрунтована, зменшенням 

щільності бактеріального покриву імуноглобулінами IgG та секреторним 

імуноглобуліном А ( SIgA ) паралельно з інвазією бактерій в поверхневі шари 

мигдаликових тканин. Цей процес активує колонізацію бактерій епітелію 

слизових оболонок ротоглотки та сприяє їх пенетрації. що спостерігається під 

час ІМ [75,86,98].  

За даними літератури під час бактеріологічного дослідження слизової 

оболонки носа та ротоглотки у дітей із підтвердженим діагнозом ІМ виділяють 

потенційно патогенну бактеріальну флору в якій переважає домінування 

Streptococcus pyogenes При цьому при перевищенні концентрації більше ніж 

105 спостерігається клітинний імунодефіцит, тривалість якого рівна гострому 

періоду захворювання до повної реконвалесценції [125,321]. При цьому у 

дітей зі стрептококовою інфекцією описаний важчий перебіг клініки 

захворювання [182]. Іншим яскравим представником виступає Haemophilus 

spp. та золотистий стафілокок MSSA який також виділяють у більшості 

випадків. Гемофільна паличка виявляла високу чутливість до препаратів 

цефотаксиму та азитроміцину. Streptococcus pyogenes як етіологічний агент 

ексудативного тонзиліту виявляється є більш характерним для пацієнтів із ІМ 

без клінічного підтвердження серологічною реакцією наявності збудника ЕБВ. 

Літературні дані описують, що Candida albicans є одним із передових 

колонізаторів ротогорла у пацієнтів з інфекційним мононуклеозом і 

висівається практично у кожного четвертого хворого при цьому часто 
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симбіотує з ентерококами, які виявляються у 20% хворих дітей, або з грам 

негативними бактеріями у 40% [355,348]. Дослідження грибків із 

застосуванням методу 6s секвенування РНК, вказуючи широку різновидність 

грибків і описуючи їх як галофільні дріжджі [128].  

Лізоцим – це мукополісахарид, який виявляється у крові та печінці, 

практично у всіх фізіологічних секретах, таких як слинна рідина, сльози, сеча, 

у жінок в грудному молоці, на слизових оболонках, а також у фагоцитарних 

клітинах крові: макрофагах, нейтрофілах та дендритних клітинах, що пояснює 

його важливість, як захисного компонента імунної системи [258, 264]. В 

організмі людини є важливим гуморальним фактором захисної активності 

вродженої імунної системи та основою механізму первинної реактивності 

організму [255,334].   

За хімічною структурою лізоцим – це 1,4-β-N-ацетилмурамідаза, основною 

функцією якої є гідроліз клітинної стінки бактерій із прицільною деструкцією 

глікозидного зв’язку у клітинних стінках, основу яких на 90% складають 

полімери пептидогліканів (ПГ) утворені β-1,4 глікозидними зв'язками. В 

літературі описано здатність впливати як на грампозитивні так і на 

грамнегативні бактерії in vivo [166]. 

Особливістю клітинної будови грампозитивних бактерії є наявність 

товстого шару ПГ, який підлягає екзоклітинному впливу, тоді як ПГ стінка 

грамнегативних бактерій за своєю структурою є тонша, проте внутрішня та 

зовнішня мембрани мають надійний захист [172]. Завдання лізоциму це 

гідроліз β-1,4 глікозидних зв’язків між сусідніми мономерами. Як результат 

цілісність клітинної мембрани порушується із подальшим апоптозом клітини. 

Вираженість ферментативної активності забезпечується катіонною будовою 

білка із здатністю пенетрації у негативно заряджену клітинну стінку бактерії з 

утворенням пор на бактеріальних мембранах, проникненням всередину та 

посиленням транзиту інших молекул лізоциму до периплазми для активної 

ферментативної деградації ПГ [253,191].  
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Попри ізольовану антибактеріальну функцію, продукти, що 

утворюються в результаті гідролізу лізоциму посилюють секрецію 

імуноглобуліну А (IgA), активують функцію макрофагів та прискорюють 

кліренс бактеріальних патогенів [179]. Паралельно з активацією імунної 

відповіді, що супроводжується виділенням великої кількості прозапальних 

цитокінів, паралельно активізується продукція С- реактивного протеїну у 

гострій фазі [166]. Посилена активація нейтрофілів, супроводжується 

активним виділенням гранул плазматичною мембраною та фагосомами. Даний 

процес відображає здатність лізоциму впливати на імунну активацію 

фагоцитів. Активація фактора некрозу пухлин -NF-κB активізує прозапальні 

сигнальні механізми із подальшим запуском продукції прозапальних 

цитокінів: інтерлейкінів – IL 8 та антимікробних молекули [180]. На ряду з 

вираженими протимікробними якостями покращує стан мікробіому 

шлунково-кишкового тракту шляхом зміни бактеріальної популяції методом 

модуляції останньої чи пригніченням росту патогенних організмів [194]. 

Лізоцим екзогенного походження має виражену здатність дезактивувати 

бактерії, з паралельною ініціацією епітеліальної реакції, в процесі якої 

формуються так звані вербовані фагоцити, основна функція яких в даному 

процесі є активна позаклітинна продукція лізоциму, який скеровується до 

бактеріовмісної фагосоми. Безпосередньо у самих макрофагах відбувається 

деградація бактерій з подальшим виділенням патоген-асоційованих сполук - 

імуномодулюючих лігандів бактерій із фрагментами ПГ, що активують 

запалення із формуванням стійкої прозапальної реакції з боку цитокінів. 

Надзвичайно важлива роль лізоциму полягає у регуляції росту бактерій на 

поверхнях слизових, де він контролює існування патогенних бактерій, 

обмежуючи процес надмірної колонізації мікробіоти для попередження 

дисбіозу [183,190,304].  

Таким чином, за результатами проведеного аналітичного огляду 

літератури можна стверджувати, що інфікування вірусами герпесу невпинно 
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зростає, особливо серед дитячого населення, і це зумовлює актуальність 

вивчення безпосередньо інфекційного мононуклеозу як окремого 

захворювання. Однією із ключових ланок в процесі розвитку захворювання є 

наявність дисбіотичних порушень у ротовій порожнині. Зміни складу та 

співвідношення мікробіому в свою чергу сприяє недостатньому первинному 

захисту слизових оболонок імунною системою та сприяє активному розвитку 

захворювання [155]. Тому детальне вивчення кількісного та популяційно 

видового складу мікробіоти та показників її активності дозволить підійти до 

лікування захворювання з урахуванням усіх нюансів патогенетичних 

порушень в організмі та знайти методи їх адекватної корекції. 
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РОЗДІЛ 2 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

2.1. Загальна характеристика вибірки 

 

Основну групу було сформовано з 280 хворих з інфекційним 

мононуклеозом (B27 згідно з МКХ–10), до групи порівняння увійшло 26 дітей, 

госпіталізованих з діагнозом «Гострий бактерійний тонзиліт» (CA03 згідно 

МКХ–10); основну групу було розділено на 2 підгрупи: до підгрупи 1 було 

включено 234 хворих з ІМ зумовленим ЕБВ інфекцією, до підгрупи 2 – 46 

пацієнтів з ІМ спричиненим коінфекцією вірусів ЕБВ та ЦМВ. Хворі були 

госпіталізовані протягом 2016–2021 та отримували лікування у Львівській 

обласній інфекційній клінічні лікарні. 

Більшість пацієнтів із встановленим діагнозом ІМ проживали у м. Львів 

– 76,5%, жителі сільської місцевості складали майже четверту частину – 

23,5%. У підгрупі 1 кількість дітей, що проживають у місті становила 79,9%, 

що складає 187 дітей, у підгрупі 2 – 28 дітей, що становить 60,9%. У першій 

досліджуваній групі четверту частину становили діти, що проживають за 

межами м. Львів – 20,1%, при порівнянні з підгрупою 2, де даний показник був 

вдвічі більшим – 39,1%.(p0,05) ( Табл. 2.1). 

Таблиця 2.1 

Розподіл дітей з ІМ відповідно до місця проживання 

 

 

Підгрупа 1 

(ЕБВ 

інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція 

n=46) 

Група 

порівняння 

(n=26) 

Усього 

абсол. % абсол. у % абсол. у % абсол. у % 

Місто 187 79,9 28 60,9 19 73,1 234 76,5 

Село 47 20,1 * 18 39,1 7 26,9 72 23,5 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2 
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Співвідношення хворих місто–село у першій підгрупі можна зобразити 

як 4:1, у другій 1,5 :1, а у контрольній підгрупі 3:1. Контрольна група включала 

73,1% дітей жителів міської зони. Згідно з даними таблиці 2.1. серед жителів 

міста переважала моноінфекція 79,9%, а серед діток які проживають в селах 

переважала коінфекція вірусів ЕБВ та ЦMВ.  

Підгрупа 1 включала когорту із 234 дітей, з яких 133 хлопчики, 101– 

дівчинка. Найбільша кількість хлопчиків була у віковій групі 13–60 міс., – 83 

дитини, а серед дівчат віком 61–144 міс. – 38 осіб.  

Таблиця 2.2 

Розподіл дітей з ІМ відповідно до віку і до статі 

Вік 

 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група порівняння 

(n=26) 

хлопці дівчата хлопці дівчата хлопці дівчата 

аб
со

л
. 

у % 

аб
со

л
. 

 у % 

аб
со

л
. 

 у % 

аб
со

л
. 

 у % 
аб

со
л
. 

у % 

аб
со

л
. 

 у % 

7–12 

міс. 
9 3,8 2 0,9 1 2,2 –  –  –  

13–24 

міс. 
13 5,6 13 5,6 8 17,4 2 4,4 1 3,8 2 7,7 

2 –5 р. 70 29,9 30 12,8 11 23,3 9 19,5 4 15,4 8 30,8 

5 –12 р. 26 11,1 38 16,2 9 19,6 3 6,5 4 15,4 3 11,5 

12-18р. 15 6,4 18 7,7 1 2,2 2 4,4 1 3,8 3 11,5 

Усього 
13

3 
56,8 101 43,2 30 65,2 16 34,8 10 38,5 16 61,5 

 

Розподіл дітей у віковому діапазоні 145–216 міс. був практично рівним 

(15 хлопчиків і 18 дівчат). Кількість дітей до 1 року не перевищувала 3,8% 
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серед хлопчиків і 0,9% дівчаток, а у 2 досліджуваній групі та групі порівняння 

дана категорія дітей взагалі були відсутні, що можна пояснити наявністю та 

циркуляцією материнських антитіл у крові більшості малюків (Табл.2.2). 

Співвідношення дітей обох статей у підгрупі 2 визначалося як 2:1, з 

переважанням частини дітей чоловічої статі – 30 осіб. Натомість у підгрупі 1 

співвідношення дітей за статтю можна виразити як 2:3, з переважанням 

частини дівчат – 61,5 %. – 16 осіб, з яких 10 дівчаток віком 2–5 р. (Табл.2.2). 

Пікові показники захворюваності ІМ припадають на дітей віком 2–5 

років серед дітей обох статей в усіх досліджуваних групах, проте при 

порівнянні за статтю бачимо, що частина хлопчиків превалює над кількістю 

дівчат в першій і другій підгрупах, в той час як в групі порівняння даний 

показник є обернено пропорційним – 30,8% хворих дівчат, що в два рази 

перевищує аналогічний серед хлопчиків –15,4% (Табл. 2.2). 

Встановлено, що серед дітей 5-річного віку у підгрупі І превалювала 

частка дівчаток, в той час як у підгрупі ІІ серед хворих з коінфекцією відсоток 

хворих хлопців практично в 2,5 рази перевищував аналогічний у дівчат і 

становив 19,5%. Захворюваність серед підлітків у підгрупі 1 була практично 

на однаковому рівні – 6,4% серед хлопців і 7,7% серед дівчат, а у підгрупі 2 

навпаки показники серед дівчат вдвічі перевищували показник у хлопців і 

дорівнювали 4,4% (Табл. 2.2).  

Аналізуючи розподіл дітей з інфекційним мононуклеозом бачимо, що 

серед хлопчиків у віці до 12 міс. захворювання спостерігалося у 5,8%, у віці 2 

–5р. – 49,1% обстежуваних. Відповідно серед дівчаток у віці 5 –12 р. виявлено 

14,4% пацієнтів та 7,5 % у віці 12 –18 р. (Табл. 2.3). 

Якщо взяти всю кількість дітей то бачимо переважання серед пацієнтів 

частки дітей чоловічої статі яка складає 56,5 % від загальної частини 

обстежуваних хворих. 

Середній вік обстежуваних дітей у підгрупі 1 з ізольованою інфекцією 

ЕБВ становив 70,713,5 міс., а в групі ЕБВ+ЦМВ відповідно 65,56,1 міс. 
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Таблиця 2.3 

Розподіл обстежених дітей за віком і статтю 

  

 

Вік 

 

Усього 

Хлопці Дівчата 

абсол. у % абсол. у % 

7–12 міс. 10 5,8 2 1,5 

13 –24 міс. 22 12,7 17 12,8 

2 – 5р 85 49,1 47 35,3 

5 –12 р. 39 12,7 44 14,4 

12 –18 р. 17 5,6 23 7,5 

Усього 173 56,5 133 43,5 

 

Середній вік дітей групи контролю був 79,312,0 міс і перевищував 

середній вік дітей підгрупи 2 на 13,8 міс (Табл.2.4).  

 

Таблиця 2.4 

Середній вік пацієнтів , які перебували під спостереженням 

показник 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група 

порівняння 

(n=26) 

М SD М SD М SD 

Вік  70,7 13,5 65,5 6,1 79,3 12,0 

 

Для внесення даних кожного пацієнта була створена «Карта хворого», яка 

індивідуально заповнювалася та містила основні відомості про хворого: 
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прізвище, ім’я, по батькові, стать, вік, дату народження, дату поступлення та 

виписки, анамнестичні дані пацієнта, його скарги, дані об’єктивного огляду та 

результати всіх проведених клінічних та параклінічних досліджень. Додатково 

хворими підписувалася інформаційна згоди на проведення обстеження та 

лікування.(Додаток 1). 

Хворих було обстежено на 1, 3, та 5-ту добу лікування із використанням 

традиційних методів обстеження, аускультації легень та серця, перкусії та 

пальпації органів черевної порожнини. 

 

 2.2 Клінічні методи дослідження 

У роботі було виконано відповідний спектр клінічних досліджень, що 

включав: 

1. Неівазивні дослідження: УЗД органів черевної порожнини – 

визначали стан паренхіми і розміри печінки та селезінки. Сканування 

проводились на стаціонарному апараті УЗД Chison CBit 8 (Китай) при цьому 

використовували два типи датчиків: конвексний та лінійний частотний 

діапазон яких становить 3–7 МГц.  

2. Загальний клінічний аналіз крові (двічі): при госпіталізації пацієнта до 

стаціонару та в динаміці захворювання (на 3-4 день). При цьому визначалася 

загальна кількість лейкоцитів, лейкоцитарна формула, кількість еритроцитів 

та тромбоцитів, ШОЕ, наявність атипових мононуклеарів. Дослідження 

проводилося на базі клініко–діагностичного відділення лабораторії ЛОІКЛ 

(завідувач відділення Жидяк Н.М.) і на гематологічному експрес–аналізаторі 

MICROCC–18 (виробник США). 

3. Біохімічний аналіз крові: показники функціонального стану клітин 

печінки – концентрація білірубіну та його фракцій, вміст активних 

трансаміназ: аланінамінотрансферази та аспартатамінотрансферази, кількісне 

значення показників креатиніну, сечовини, лужної фосфатази тимолової 

проби та С–реактивного протеїну. Весь спектр дослідження проводився у 
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клініко–діагностичному відділенні лабораторії ЛОІКЛ аналізатором Cobas 

(Швейцарія) за допомогою діагностичних реактивів Roshe Diagnostic. 

4. Антитіла IgM до капсидного антигена вірусу Епштейна – Барр та 

цитомегаловірусу визначалися методом непрямого 2–ступеневого 

хемолюмінісцентного імуноаналізу (CLIA). Забір матеріалу відбувався 

шляхом взяття венозної крові у пацієнтів за допомогою вакумайтером із 

антикоагулянтом. Дослідження виконувалося на аналізаторі Liaison за 

допомогою тест–системи Dia Sorin (Italy) у лабораторії СІНЕВО.  

5. Активність лактатдегідрогенази (ЛДГ) у слині. Для збору і підготовки 

зразків використовували пластикові контейнери Salivette компанії Sarstedt із 

ізольованим бавовняним тампоном. Проведення забору слини проводився 

натще зранку. Бавовняний тампон, шляхом нахилу трубки поміщали у ротову 

порожнину, для наповнення його слиною пацієнта просили пожувати тампон 

протягом 3 хвилин. Після цього не торкаючись руками помістити його в 

стерильну пробірку, яка щільно закривається пломбою. Проводили 

маркування, після чого пробірки у вертикальному положенні з біоматеріалом 

доставлялися у відділення лабораторії UNILAB. Визначення активності ЛДГ 

у слині пацієнтів відбувалося за допомогою UV–тесту LDIP2 (ID теста 0–507) 

тест системи Roshe Diagnostics (Швейцарія) на аналізаторі Cobas Integra у 

лабораторії UNILAB м. Львів. 

6. Вивчення вмісту коротколанцюгових жирних кислот в секреті 

слинних залоз. Забір слини проводився у пластикові контейнери зранку, 

натще. Для проведення дослідження використовували газорідинний 

хроматограф «Shimadzu GC 2014» («Shimadzu», Японія) з наявним детектором 

іонізації в полум’ї, за допомогою капілярної кварцової колонки внутрішній 

діаметр якої дорівнював 0,2 мм, довжина 50 м. із нерухомою фазою типу FFAP 

(кополімер поліетиленгліколю з тринітротерефталевою кислотою) при цьому 

товщина плівки становила 0,33 мкм. Використовували стартову температуру 

150°С, котру підвищували на 5°С кожну хвилину протягом 10 хвилин до 
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досягнення на термометрі позначки 200°С. Функцію носія виконував газ, в 

даному випадку використовували азот, швидкість подачі якого становила 1 

мл/хв; Розподіл потоку у співвідношенні 1:15.  

7. Вивчення вмісту секреторного імуноглобуліну А в слині проводили 

методом радіальної імунодифузії в гелі за методикою Манчіні та співавт. [118] 

на базі ЦНДЛ ЛНМУ імені Данила Галицького. Дослідження проводилося 

наступним чином. На рівну поверхню рівномірним шаром наносять гель, 

приготовлений із агару- Diffco, що містить антитіла до імуноглобулінів, які 

визначалися. У гелі вирізають лунки і заповнюють їх орофарингеальним 

секретом, який досліджується. Молекули антигену радіально дифундують із 

лунки i, коли вони зустрічаються з антитілами, утворюється кільце 

преципітації, площа, яку зайняв преципітат, прямо пропорційна концентрації 

імуноглобулінів в досліджуваному секреті. 

Бактеріологічні методи дослідження. При госпіталізаціїї пацієнтів 

основної групи та групи порівняння проводилося бактеріологічне дослідження 

матеріалу із зіву та мигдаликів, що в подальшому були висіяні на поживне 

середовище для детального вивчення та визначення якісного та кількісного 

складу супутньої мікрофлори згідно з чинними нормативно – директивними 

документами [23]. 

Забір проводився стерильним аплікатором «Волес» на пластиковій 

паличці з пробіркою із захисним ковпачком та поживним середовищем 

AMIES, що забезпечувало збереження збудника під час транспортування до 

лабораторії (згідно вимог наказу N 922 від 04.12.2009 «Про організацію 

вірусологічних досліджень на грип та гострі респіраторні вірусні інфекції в 

Україні в період пандемії»). Аплікатором обтирають правий мигдалик, потім 

дужку піднебіння, язичок, ліву дужку і лівий мигдалик без контакту тампона з 

слизовою щік та язика [26]. Процес виділення чистої культури та процес її 

подальшої колонізації проводився на стандартних поживних середовищ 

(м'ясо–пептонний агар, м'ясо–пептонний бульйон, кров’яний агар, середовища 
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Ендо або Сабуро), а також спеціальних хромогенних диференційно–

діагностичних середовищ CHROMID*S.aureusElite, CHROMID*VRE, 

CHROMID*MRSASMART, CHROMID*CARBASMART, CHROMID* ESBL, 

CHROMID*OXA–48, CHROMID*Candida (Biomerieux). Для біохімічної 

ідентифікації виділених збудників використовувалися специфічні набори 

MIKRO–LA–TESTNEFER– Mtest24, ENTEROtest24, CANDIDAtest21, 

STAPHYtest24, STREPTOtest24 (ErbaLacema, CzechRepublic) [23,26].  

 Другим етапом проводилося дослідження на чутливість до 

антибіотиків виділених чистих культур мікроорганізмів. 

Антибіотикорезистентність визначалася методом диско–дифузійної 

чутливості за методикою Кірбі–Бауера. Шляхом серійних розведень 

клінічного матеріалу отримували розчин, його висівали для подальшого 

культивування на поживних середовищах. Для виявлення чутливості наявного 

збудника до відповідного антибактеріального препарату використовували 

паперові диски – носії антибіотика. Механізм даного методу полягає в дифузії 

препарату із депо, функцію якого виконує паперовий диск, у поживне 

середовище. Позитивним результатом вважали наявність затримки або 

пригнічення зони росту навколо диска. Виміри проводяться у міліметрах по 

діаметру диска, при цьому виміряна величина кількісно характеризує 

резистентність висіяного збудника до даного препарату антибіотикотерапії.  

 За вище перечисленими ознаками мікроорганізм класифікують за 

виявленою чутливістю – як чутливі, помірно стійкі або резистентні [155]. 

 8. Гістологічні методи дослідження. На першу добу стаціонарного 

лікування пацієнтам проведено зішкріб з поверхні епітелію мигдаликів зіву. 

Фіксацію епітеліальних тканин проводили 1,5% розчином OsO 4 ( Osmium 

Tetroxide. SPI –CHEM USA) в 0,2 М розчині какодилату натрію (Сacodylic acid 

Sodium salt. Fluka) при рН 7,2 протягом 2 – 2,5 годин на холоді. Обезводнення 

в зростаючих концентраціях етилового спирту (50о, 70о, 90 о і абсолютному) по 

30 хв. в кожному. Проведення через пропіленоксид (Fluka). 10хв. Заливка 
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зразків в епоксидні смоли Epon – 812 (Fluka) і полімеризація 24 год. В 

термостаті при 60оС. Зрізи готували на ультрамікротомі УМТП – 6М з 

допомогою алмазного ножа (DIATOM). Контрастування зрізів в 1% розчині 

уранілацетату та в контрастері по Рейнольдсу [194]. Переглядали зрізи з 

допомогою електронного трансмісійного мікроскопа ТЕМ –100 (Україна). 

Фотографували з допомогою цифрової камери SONY – H9 (Японія). 

Дослідження проводилося на базі міжфакультетської лабораторії 

експериментальних методів досліджень (електронна мікроскопія ) ЛНУ імені 

Івана Франка. 

9. Ретроспективний клініко-епідеміологічний аналіз пацієнтів з 

інфекційним мононуклеозом та гострими тонзилітами було проведено на 

основі медичних даних карт стаціонарного хворого(Форма №003). 

10. Статистична обробка результатів. Для оцінки результатів 

використовували параметричні та непараметричні методики. Результати 

статистичних розрахунків для атрибутивних рядів величин з нормальним 

розподілом були представлені у вигляді середніх величин (М). Дані, з 

розподілом величин відмінним від нормального, подані у вигляді 

інтерквантильного розмаху ˗ медіаною (Ме) та квантилями – нижнім та 

верхнім квартилями (С25-С75).  

Параметричні дані в обох групах статистично порівнювалися шляхом 

визначення визначалася t-критерія Стьюдента, та розрахунком вірогідності, де 

різницю показників вважали вірогідною при наявній похибці р<0,05.  

Оцінка непараметричних даних проводилася із розрахунку U-критерій 

Манна-Уітні. за допомогою оцінки критерія χ2 визначали вірогідність різниці 

серед номінальних змінних.  

Розрахунок коефіцієнтів кореляції у парних кількісних рядах 

проводився методом Пірсона, при наявності якісних даних в парних рядах для 

визначення статистичної міри зв’язку та лінійних співвідношень 

застосовували метод Спірмена. Розрахунок чинників ризиків проводився 
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методом факторного аналізу. Статистична та математична обробка даних 

виконувалась за допомогою програми Microsoft Excel, а також пакету 

статистичних програм Statistica for Windows v.8.0 (StatSoft, USA). 
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РОЗДІЛ 3 

КЛІНІКО-ПАРАКЛІНІЧНІ ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ 

ІНФЕКЦІЙНОГО МОНОНУКЛЕОЗУ У ДІТЕЙ 

 

3.1 Особливості перебігу Епштейн-Барр вірусної інфекції у дітей 

основної групи 

Госпіталізація дітей які поступали на стаціонарне лікування до ЛОІКЛ 

відбувалась в середньому на 6,41,4 день від появи перших симптомів хвороби 

у підгрупі 1 і на 5,50,8 день у підгрупі 2 (p0,05). Незважаючи на різницю в 

терміні госпіталізації в 1 день тривалість лікування для хворих дітей серед 

двох порівнюваних підгруп не відрізнялась і становила в середньому 9,32,1 

днів для дітей підгрупи 1 та 9,7 2,9 днів (Табл. 3.1). 

Таблиця 3.1  

Розподіл хворих з ІМ відповідно до терміну госпіталізації  

та тривалості перебування у стаціонарному відділенні 

Показник 

 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група 

порівняння 

(n=26) 

М SD М SD М SD 

Госпіталізований 

на добу 

захворювання (дні) 

6,4 * ** 1,4 5,5 ** 0,8 3,9 1,5 

Тривалість 

перебування у 

стаціонарі (дні) 

9,3 ** 2,1 9,7 ** 2,9 8,1 2,8 

 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2 

** – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 
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Проте за результатами опрацьованих даних бачимо, що госпіталізація до 

стаціонарного відділення дітей, котрі були віднесені до групи порівняння 

відбувалася в середньому на 3,91,5 день від початку хвороби, що є значно 

раніше (p0,05) порівняно із двома попередніми підгрупами – на 2,4±0,1 дні із 

групою дітей з моноінфекцією, та на 1,4±0,7 днів з групою мікст інфекційного 

ІМ. Тривалість лікування в умовах стаціонару для групи порівняння становила 

8,12,8днів, що на 1,2±0,7 день менше у порівнянні із підгрупою 1 та 1,5±0,2 

днів із підгрупою 2 (Табл. 3.1) При порівнянні показників у підгрупі 1 та 

підгрупі 2 показник тривалості перебування у стаціонарі становив 9,3±2,1 дні 

в підгрупі 1 та 9,7± 2,9 днів підгрупі 2 (p0,05, при порівнянні основної групи 

та групи порівняння). Припускаємо, що дана різниця зумовлена 

нехарактерною клінічною симптоматикою та роботою первинної ланки. 

Згідно з анамнестичними даними 87,1% обстежуваних лікувалися попередньо 

вдома самостійно або з іншим клінічним діагнозом. 

Чітко визначена сезонність не притаманна інфекційному мононуклеозу, 

проте при проведенні дослідження спостерігалася домінація літньо – 

весняного 62,8% над зимово-осіннім періодом у пацієнтів з ізольованою 

інфекцією ЕБВ в той час як пацієнти із мікст–інфекцією хворіли частіше 

навесні 43,5% та восени 23,9% (Табл. 3.2).  

Таблиця 3.2 

Сезонний розподіл хворих з ІМ 

Сезон початку 

захворювання 

Підгрупа 1 Підгрупа 2 Група порівняння 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 
(n=26) 

абсол у % абсол у % абсол у % 

Зима 38 16,2 8 17,4 9 34,6 

Весна 82 35 20 43,5 7 26,9 

Літо 65 27,8 7 15,2 5 19,2 

Осінь 49 20,9 11 23,9 5 19,2 
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Для пацієнтів групи порівняння характерною була зимово–весняна 

сезонність захворювання.  Для захворюваності пацієнтів характерна весняно–

літня сезонність серед усіх випадків захворювання. Для дітей підгрупи 1 

характерний найвищий рівень захворюваності у весняному періоді – 82 

випадки захворювання, що становить 35% серед даної групи. Найнижчий 

взимку, що відповідно становить 38 осіб, які складають 16,2 % в досліджуваній 

підгрупі. Захворюваність влітку була на 6,9% вищою ніж взимку і охоплювала 

65 дітей, що становить 27,8% в підгрупі 1 (Табл. 3.2). 

Серед пацієнтів підгрупи 2 найбільша кількість випадків також 

спостерігалася навесні – це 20 хворих дітей, що відповідає 43,5% від усіх 

випадків хвороби в підгрупі. На противагу першій підгрупі найнижчий рівень 

захворюваності спостерігався влітку і становив всього 15,2%. Кількість дітей, 

що зверталися за медичною допомогою восени дорівнювала 23,9%, що 

включало в себе 11 випадків хвороби в підгрупі 2, і на 6,5% перевищувало 

кількості хворих взимку. 

На противагу основній групі показник захворюваності в групі 

порівняння мав найвищі рівні взимку, що становило 34,6% від усіх випадків 

виявлених в групі порівняння. Захворюваність навесні охоплювала 26,9% 

дітей. Найнижчі показники реєструвалися протягом літньо–осіннього періоду, 

були ідентичними і становили 38,4% від всіх виявлених випадків у групі 

порівняння (Табл. 3.2) 

Загальний стан пацієнтів які поступали до стаціонарного відділення у 

95,6% дітей підгрупи 1 і 94,9% підгрупи 2 розцінювався як середньої важкості 

У пацієнтів контрольної групи даний показник становив 84,1%. 

Важкий стан переважно спостерігався у хворих із групи порівняння і 

становив 15,4% з 26 обстежуваних, у середньо-важкому стані госпіталізовано 

23 дитини (таблиця 3.3). У підгрупі 1 важкого стану дітей при поступленні 

визначено у 5,1 % дітей у підгрупі 2 (з мікст інфекцією) – 4,4% (Табл. 3.3). 
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Таблиця 3.3 

Розподіл хворих з ІМ відповідно до важкості перебігу 

Показник 

 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234 ) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група 

порівняння 

(n=26) 

Абсол. у % Абсол. у % Абсол. у % 

Важкий 12 5,1 2 4,4 3 15,4 

Середньої важкості 222 94,9 44 95,6 23 84,6 

 

Хворі які лікувалися у стаціонарному відділенні гарячкували, 

температура тіла в середньому становила 38,7±0,7С в хворих підгрупи 1 і 

38,7±0,7С в дітей підгрупи 2, однак найвищою була у дітей групи порівняння 

(в середньому 38,9±0,7С p0,05). Натомість у дітей підгрупи 1 гіпертермія 

утримувалась протягом 6,1±0,5 днів, що достовірно перевищувало 

аналогічний показник підгрупи 2 (4,5±0,4 дні, p0,05) та групи контролю 

(4,0±0,7 дні, p0,05, Табл. 3.4). 

Таблиця 3.4  

Температура тіла та тривалість гіпертермії у хворих з ІМ 

Показник 

 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група 

порівняння 

(n=26) 

М SD М SD М SD 

Температура тіла 38,7 0,7 38,7 0,7 38,9 0,7 

Тривалість 

гіпертермії 

6,1 * 

** 
0,5 4,5 0,4 4,0 0,71 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2 

** – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 
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Гектична гіпертермія з показниками вище 39,0оС спостерігалася у 62,6% 

дітей з ІМ спричиненим лише ЕБВ (p0,05) у 55,0% пацієнтів з коінфекцією. 

Серед дітей групи порівняння даний показник дорівнював 28,6% (Табл. 3.5). 

Третина обстежуваних підгрупи 2 – 16 пацієнтів (35%) мали гарячку в межах 

38,1–39оС. Субфебрильна температура була виявлена у 5% пацієнтів підгрупи 

1 і 6,5% хворих підгрупи 2. Найнижчу частоту субфебрилітету виявлено у 

дітей із групи порівняння (у 7,1 %) (Табл. 3.5).  

 

Таблиця 3.5 

Розподіл пацієнтів з ІМ відповідно до підвищення температури тіла 

Температура тіла 

оС 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група 

порівняння 

(n=26) 

Абсол. у % Абсол. у % Абсол. у % 

нижче 37,5С 15 6,5 2 5,0 2 7,1 

37,6–38,0С 5 
2,2* 

** 
2 5,0 ** 9 35,7 

38,1–39,0С 67 28,8 16 35,0 7 28,6 

вище 39,0С 146 62,5 * 25 55,0 7 28,6 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2 

** – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 

 

Еритема, папульозні елементи висипу на шкірі спостерігалося у 49 дітей 

(20,5%) підгрупи 1 та дещо рідше, у 17,4% хворих підгрупи 2, однак ці 

відмінності не є достовірними (Табл. 3.6). 

 

 



  

65 

 

Таблиця 3.6  

Частота висипань на шкірі у хворих з ІМ 

Показник 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група 

порівняння 

(n=26) 

абсол у % абсол у % абсол у % 

Висипання на шкірі 49 20,9 9 17,4 4 15,4 

 

Висипання при інфекційному мононуклеозі це реакція імунного типу 

зазвичай на молекули пеніциліну, що потрапляють в організм; цей феномен 

може бути надійним диференційно діагностичним критерієм клінічного 

діагнозу. Найменша частота висипань спостерігалася серед дітей групи 

порівняння і була виявлена лише у 4 осіб, що становить 15,4%, що на 5,5% 

менше порівняно із підгрупою 1 та на 2% менше порівняно з підгрупою 2 ( 

Табл. 3.6). 

 Так як основним органом мішенню для збудників мононуклеозу є 

лімфоїдна тканина симптоми хвороби, пов’язані її проліферацією є одними з 

найбільш частих і найбільш виражених. При мононуклеозі основними 

групами лімфатичних вузлів, які втягуються у патологічний процес є передньо 

– та задньошийні, підщелепні та мезентеріальні, розміри останніх вказують на 

ураженням гепато–лієнальної системи і виявляються за допомогою УЗД 

органів черевної порожнини.  

У дітей першої підгрупи розміри підщелепних лімфатичних вузлів в 

середньому становили 1,6±0,2см, при мікст інфекції, очевидно через більш 

інтенсивне вірусне навантаження, середні розміри лімфатичних вузлів цієї 

групи були більшими (1,8±0,2 см, p0,05, Таблиця 3.7)  
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Таблиця 3.7  

Середні показники величини лімфатичних вузлів серед хворих з ІМ 

Показник 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група 

порівняння 

(n=26) 

М SD М SD М SD 

Підщелепні 

лімфатичні вузли 

1,6 0,1 1,8 0,2 1,6 0,2 

Шийні лімфатичні 

вузли 

1,6 0,2 1,7 0,1 1,5 0,2 

 

Одним із класичних проявів ІМ є вторинний симптомокомплекс який 

супроводжується значним одночасним збільшенням розмірів паренхіматозних 

органів гепато–лієнальної системи та деструктивними змінами тканин. (Табл. 

3.8).  

Таблиця 3.8  

Середні показники зміни розмірів печінки та селезінки у хворих з ІМ 

Показник 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група 

порівняння 

(n=26) 

М SD М SD М SD 

Печінка 1,6* ** 0,1 1,8 ** 0,1 1,2 0,2 

Селезінка 2,6 ** 0,3 2,8** 0,3 1,5 0,2 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2 

** – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 
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Згідно із результатами УЗД було виявлено збільшення розмірів 

паренхіми печінки у дітей підгрупи 1 в середньому на 1,8 ± 0,1 см, підгрупи 2 

на 1,6±0,1 см (p0,05 основна група – група порівняння При проведенні 

ехографії печінки виявлено характерні структурні зміни– ущільнення тканини  

Розміри селезінки у дітей підгрупі 1 були збільшені в середньому на 

2,6±0,3 см, що достовірно (p0,05) перевищувала аналогічний показник у групі 

порівняння ( на 1,5 ±0,2 см). 

У підгрупі 2 розмір селезінки на 2,8±0,3 см перевищував значення, яке 

вважається нормою у здорових дітей (Табл. 3.8). Порівнюючи між собою 

показники в групі із моноінфекцією та мікст–інфекцією спостерігаємо більш 

виражену гепато– та спленомегалію пацієнтів групи 2, порівняно з хворими з 

підгрупи 1 та групи контролю. 

Незначне збільшення печінки, яке становило менше 1,5 см 

спостерігалося у 39 пацієнтів (39,7% ) підгрупи 1; у підгрупі 2 – у 26 осіб 

(33,3%) (Табл. 3.9). 

Таблиця 3.9  

Розподіл хворих з ІМ відповідно до розмірів печінки 

Збільшення 

розмірів печінки у 

см 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група 

порівняння 

(n=26) 

абсол. у % абсол. у % абсол. у % 

Менше 1,5 см 93 39,7 15 33,3 26 100 

1,5–2,5 см 113 48,1 24 51,1  –  – 

Більше 2,5 см 28 12,2 7 15,6 – – 

 

Помірна гепатомегалія 1,5–2,5 см була виявлена у 51,1 % дітей підгрупи 

2 і дещо рідше у хворих із підгрупи 1 (48,1%). Виразна гепатомегалія ( розмір 
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був збільшений понад 2,5 см) спостерігалася у 28 (12,2%) хворих підгрупи 1, 

у групі порівняння дітей із аналогічним симптомом не було (Табл. 3.9). У всіх 

досліджуваних підгрупах найхарактернішими були збільшення розмірів 

печінки в межах 1,5–2,5 см.  

Випадки спленомегалії розміром до 1 см частіше спостерігалися серед 

дітей підгрупи 1 – 9,7% у порівнянні із підгрупою 2 – 6,7% (p0,05). 

Спленомегалія із збільшенням розмірів на 1,1–2,5 см виявлялася у 36,2 % дітей 

групи 1 та у 42,2 % дітей групи 2. Різниця при порівнянні цих двох груп 

різниця була статично достовірною (p0,05) (Табл. 3.10).  

Таблиця 3.10  

Розподіл хворих з ІМ відповідно до розмірів селезінки 

Збільшення 

розмірів селезінки 

 у см 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група 

порівняння 

(n=26 ) 

абсол у % абсол у % Абсол у % 

Менше 1 см 23 9,7 * 3 6,7 * 26 100 

1,1–2,5 см 85 36,2 * 19 42,2 * 0 0 

2,5–3,5 см 61 26,1 8 17,8 0 0 

Більше 3,5 см 66 28,0 15 33,3 0 0 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 

 

Натомість виражена спленомегалія спостерігалася серед дітей підгрупи 

1 у 28% та у 33,3% дітей підгрупи 2. Помірна спленомегалія виявлена у 26,1% 

хворих підгрупи 2 і 17,8% дітей підгрупи 1. Серед усіх обстежуваних дітей з 

ІМ випадки збільшення розмірів селезінки від 1,1 до 2,5 см. було виявлено у 

37% випадків. 
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У досліджуваних групах з моно– та мікст– інфекцією показовою 

різницею було обернено пропорційне співвідношення вираженої та помірної 

спленомегалії (Табл. 3.10). У підгрупі 2 виявлено суттєве переважання когорти 

дітей із вираженим збільшенням селезінки (33,3%) кількісне значення яких 

перевищує в 2 рази групу дітей із помірним збільшенням в межах 2,5–3,5 см 

(17,8%). 

Серед дітей з інфекційним мононуклеозом спостерігався ряд 

характерних симптомів: набряк на гіпертрофія слизових оболонок мигдаликів 

зіву, збільшення усіх груп лімфатичних вузлів, особливо шийних та 

мезентеріальних, виражені налети білого та жовтого кольору на слизовій 

оболонці мигдаликів та язика ( Табл. 3.11). 

Таблиця 3.11  

Частота встановлення скарг та симптомів захворювання 

Показник 

Підгрупа 1 

(ЕБВ 

інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група порівняння 

(n=26) 

абсол у % Абсол у % Абсол у % 

Гнусявіть голосу/ 

хропіння 
201 85,9 42 91,3 * 3 11,5 

Наявність нальоту 

на язику 
211 90,2 * 44 95,6 * 17 65,4 

Гіперемія слизових 

ротогорла 
204 87,2 46 100 26 100 

Набряк слизових 

ротогорла 
204 87,2 46 100 26 100 

Гіпертрофія 

мигдаликів зіву 
204 87,2 46 100 24 92,3 

Наліт на мигдаликах 

зіву 
201 85,9 44 95,7 23 88,5 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 
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Характерний синдром дитячого хропіння, зумовленого гіпертрофією 

лімфоїдної тканини внаслідок проліферації В лімфоцитів, спостерігався у 

85,9% дітей підгрупи 1 та у 91,3% хворих підгрупи 2 (p0,05). 

Наявність налетів на язику являлося допоміжним симптомом для 

виявлення ураження органів ШКТ, особливо печінки частіше виявлялося у 211 

дітей підгрупи 1 (90,2%), та 44 дітей підгрупи 2 (95,6%), порівняно з групою 

контролю де кількість дітей становила 17 осіб (65,4%) (p0,05). 

У досліджуваній підгрупі 2 гіперемія та набряк слизових, гіпертрофія 

мигдаликів зіву було виявлено у всіх обстежуваних дітей. Гнусявість та 

хропіння дітей виявляли у 85,9% хворих підгрупи 1 та у 91,3 % хворих 

підгрупи 2, в той час як у групі порівняння даний симптом виявлявся лише у 

65,4% хворих. Налети на мигдаликах спостерігалися практично у всіх 

досліджуваних– найчастіше у групі з мікст інфекцією – у 95,7%, дещо рідше у 

підгрупі 2 (у 85,9%) і у групі порівняння (у 88,5%).  

У дітей з інфекційним мононуклеозом практично завжди підвищена 

частота серцевих скорочень при підвищеній температурі тіла. Нормальна 

вікова частота серцевих скорочень була виявлена лише у 5,1% дітей підгрупи 

1 і 8,7% дітей підгрупи 2, у групі порівняння всі обстежувані мали тахікардію 

(Табл. 3.12).  

Артеріальний тиск у 94,0% дітей групи 1 був у межах вікової норми, 

гіпотензія виявлена у 8,7% дітей підгрупи 2, у дітей підгрупи 1 даний показник 

був вдвічі меншим. Гіпертензія спостерігалася у 4,3% дітей з наявною мікст- 

інфекцією, а при моно- інфекції лише у 1,7% дітей.  

Підвищена частота дихання була зареєстрована серед 94% дітей в 

підгрупі 1 та 84,8% дітей підгрупи 2. Натомість у групі порівняння кількість 

дітей з тахіпное незначно перевищувала кількість дітей з нормальною 

частотою (53,9% і 46,1%) (Табл. 3.12). 
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Таблиця 3.12 

Розподіл хворих з ІМ відповідно до основних життєвих показників 

ЧСС, АТ, ЧД 

Показник 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група порівняння 

(n=26) 

абсол у % абсол у % абсол у % 

Частота серцевих скорочень 

В межах норми 12 5,1 4 8,7 – – 

Підвищена 222 94,9 42 91,3 26 100 

Знижена 0  0  – – 

Артеріальний тиск 

В межах норми 220 94,0 40 86,8 24 92,3 

Підвищена 4 1,7 2 4,4 – – 

Знижена 10 4,3 4 8,8 2 7,7 

Частота дихання 

В межах норми 14 6,0 7 15,1 14 53,9 

Підвищена 220 94,0 39 84,9 12 46,1 

Знижена – – – – – – 

 

При аналізі результатів основних лабораторних досліджень, з’ясовано, 

що медіана рівня гемоглобіну у дітей з ІМ до 5 років на початку лікування в 

підгрупі 1 становила 119,2 [117,4–120,9] г/л, що було нижчим на 3,77 г/л 

порівняно із аналогічним показником підгрупи 2 (122,9 [118,02–127,9] г/л, 

p0,05) та на 6,1 г/л меншим ніж у групі порівняння 125,3 [119,7–130,9] г/л. 

(Табл. 3.13).  
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Таблиця 3.13 

Показники загального аналізу крові при госпіталізації 

 у дітей віком 1-5 років 

  

Показник 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=137) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=31) 

Група порівняння 

(n=15) 

M 
+95

% CI 

–

95% 

CI 

M 
+95

% CI 

–

95% 

CI 

M 
+95

% CI 

–

95% 

CI 

Гемоглобін 

(г/л) 

119,1 

** 
117,4 

120,

9 

122,9 

** 
118,0 

127,

9 

125,

3 
119,7 

130,

9 

Лейкоцити 

(×109\л) 
14,1 * 13,1 15,1 

15,5 

** 
13,8 17,2 13,8 10,6 17,0 

Еозинофіли 

 (%) 

1,0 * 

** 
0,6 1,5 0,5 ** 0,04 0,9 2,0 0,6 4,6 

Паличкоядерн

і (%) 

9,6* 

** 
8,4 10,7 

11,8*

* 
9,5 14,1 7,3 4,5 10,2 

Сегментоядер

ні (%) 

28,8 * 

** 
26,3 31,3 

24,1*

* 
20,2 28,0 33,5 25,7 41,2 

Лімфоцити  

(%) 

46,4 * 

**  
43,7 49,1 

50,6 

** 
46,1 55,2 44,4 35,6 53,3 

Моноцити (%) 7,5 ** 6,9 8,1 7,0 5,6 8,4 8,6 5,3 11,8 

ШОЕ (мм/год) 
17,9 * 

** 
15,7 20,3 

16,8 

** 
12,9 20,6 14,3 8,7 19,9 

Атипові моно- 

нуклеари (%) 

10,8 * 

** 
8,5 13,2 8,4** 4,3 12,4 0,5 0,1 1,1 

Тромбоцити 

230,7

* ** 
185,9 

275,

6 

262,9 

** 
186,8 

338,

9 

355,

8 
84,9 

796,

4 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2 

** – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 
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У динаміці лікування на 5 день показники гемоглобіну у підгрупі 1 

становили 119,7 [117,2–122,2] г/л та у підгрупі 2 (119,9 [116,6–123,3] г/л. при 

порівнянні відрізняються на 0,2 г/л (p0,05). Проте у групі порівняння даний 

показник не мав статистичної достовірності, хоч був суттєво вищим і становив 

123,9 [1192–128,7] г/л. 

Порівнюючи показники гемоглобіну у дітей підгрупи 1 в динаміці 

бачимо, що приріст показника становив 0,5 г/л в той час як у пацієнтів 

підгрупи 2 цей показник знизився на 3,0 г/л порівняно із показником при 

поступленні (Табл. 3.14). 

Медіана загальної кількості лейкоцитів у підгрупі 1 становила 14,1 

[13,1–15,1] ×109/л і була нижчою на 2,35 ×109/л, ніж у підгрупі 2 (15,5 [13,8–

17,2] ×109/л (p0,05), але водночас незначно перевищувала аналогічний 

показник у дітей групи порівняння.  

В динаміці лікування медіана загальної кількості лейкоцитів у дітей 

знизилася. При порівнянні показники підгрупи 1 12,5 [11,5–13,4] ×109/л на 0,6 

×109/л були нижчими підгрупи 2 до 13,1 [11,2–14,9] ×109/л (p0,05). У групі 

порівняння в динаміці хвороби ми спостерігали швидку нормалізацію 

загальної кількості лейкоцитів, медіана якої досягла значення 9,9 [7,2–12,6] 

×109/л.  

Рівень еозинофілів серед дітей підгрупи 1 становив 1,0 [0,6–1,5] % і при 

порівнянні із показником у дітей підгрупи 2 – 0,46 [0,04–0,96] % перевищував 

аналогічний на 0,6% (p0,05). Серед дітей у групі порівняння на початку 

лікування показник відповідав значенню 2 [0,6–4,6] %, що перевищує 

показник у підгрупі 1 на 0,8% (p0,05). та на 1,5% у підгрупі 2. 

 В динаміці лікування показник кількості еозинофілів у периферичній 

крові дітей з ІМ збільшився і для дітей підгрупи 1становив 1,8 [1,4–2,3] %, що 

на 0,82% є вище попереднього значення. Для підгрупи 2 медіана показника 

становила 1,9 [0,9–2,8] % із приростом на 1,4% від попереднього значення. 
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При порівнянні між собою показників у дітей з ІМ в динаміці бачимо, значення 

показника у підгрупі 2 незначно перевищувало значення у підгрупі 1 на 0,2%. 

У групі порівняння показник рівня еозинофілів порівняно з початковим 

знизився на 0,3 % і дорівнював 1,7 [0,4–2,9%] (Табл. 3.14).  

 Таблиця 3.14 

Показники загального аналізу крові в динаміці у дітей віком 1-5 років 

 

Показник 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція n=137) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=31) 

Група порівняння 

(n=15) 

M 
+95% 

CI 

–95% 

CI 
M 

+95% 

CI 

–95% 

CI 
M 

+95% 

CI 

–95% 

CI 

Гемоглобін 

(г/л) 

119,

7 ** 
117,2 122,2 

119,9 

** 
116,6 123,3 123,9 119,2 128,7 

Лейкоцити 

(×109\л) 

12,5 

** 
11,5 13,4 

13,1 

** 
11,2 14,9 9,9 7,2 12,6 

Еозинофіли 

(%) 
1,9 1,4 2,3 1,9 0,9 2,8 1,7 0,4 2,9 

Паличкоядерні 

(%) 
6,4 5,1 7,7 5,6** 4,3 6,9 6,4 4,6 8,2 

Сегментоядер

ні (%) 
25,6 23,2 27,9 

22,6*

* 
19,7 25,5 32,0 23,6 40,4 

Лімфоцити 

(%) 
52,7 49,8 55,5 55,7 52,3 59,1 47,3 36,3 58,3 

Моноцити (%) 9,1 7,8 10,3 8,4 7,4 9,4 7,4 5,6 9,3 

ШОЕ (мм/год) 
15,7 

** 
13,7 17,7 

14,2 

** 
10,9 17,4 12,8 8,5 17,0 

Атипові моно- 

нуклеари (%) 
7,9 5,7 10,1 7,1 4,3 9,9 0 – – 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2 

** – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 



  

75 

 

Середня кількість паличкоядерних нейтрофілів в крові дітей у підгрупі 

2 становила 11,8 [9,5–4,1] %. і при порівнянні із показником у підгрупі 1 – 9,6 

[8,4–10,7] % перевищувала його на 2,3% (p0,05). 

Медіана показника кількості паличкоядерних нейтрофілів у дітей з ІМ 

підгрупи 1 перевищувала значення аналогічного у групі порівняння на 2,3% 

(p0,05)., де показник на початку лікування був найнижчим і становив 7,3 [4,5–

10,2] % (Табл. 3.13). 

В динаміці лікування спостерігалося зниження показника кількості 

паличкоядерних нейтрофілів у всіх підгрупах. Значення показника у підгрупі 

1 – 6,4 [5,1–7,7] %. при порівнянні з показником у підгрупі 2 – 5,6 [4,3–6,91] 

%. перевищує значення останнього на 0,8% (p0,05).  

В динаміці лікування найвищий показник спостерігався серед дітей 

групи порівняння 6,4% [4,6–8,2]. (Табл. 3.14). 

Медіана показника сегментоядерних нейтрофілів була найвищою серед 

дітей групи порівняння і становила 33,5 [25,7–41,2]%, що перевищує показник 

у підгрупі 1 на 4,7% (p0,05). У дітей з ІМ показник в підгрупі 1 становив 28,8 

[26,3–31,3]%, що на 4,7% перевищує аналогічний у підгрупі 2 – 24,1 [20,2–

28,0] %. (p0,05). (Табл. 3.13). 

Зниження медіани рівня сегментоядерних нейтрофілів в підгрупі 2 на 0,1 

% до рівня 22,59 [19,7–25,5] % та суттєве зниження рівня сегментоядерних 

клітин було виявлено у групі дітей підгрупи 1 (на 3,3%) – 25,6 [23,2–27,9] %. 

При порівнянні медіани показників у дітей з ІМ виявлено статистично 

достовірне перевищення показника у підгрупі 1 на 2,9%. 

 В динаміці лікування показник в групі порівняння зменшився на 1,4% і 

становив 32,0 [23,6–40,4] %. (Табл. 3.14). 

При поступленні до стаціонарного відділення медіана рівня лімфоцитів 

у периферичній крові дітей з ІМ у підгрупі 2 становила 50,62 [46,0 –55,1] %, 

що на 4,2% (p0,05) перевищує значення показника у підгрупі 1 46,4 [43,7 –
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49,1] %. Показник у підгрупі порівняння 44,4 [35,6 –53,3] %,був меншим від 

показника у підгрупі 1 на 1,9% (p0,05). 

В ході лікування спостерігалася динаміка до зростання медіани 

показника лімфоцитів в периферичній крові серед усіх обстежуваних дітей. 

Найвищий відсоток збільшення було виявлено у підгрупі 1 (на 6,3%) при рівні 

52,7 [49,8–55,5] %, що на 1,2% вище ніж у підгрупі 2 (на 5,1%) при показнику 

55,7 [52,2–59,1] %. 

Показник підгрупи 2 був найвищим серед порівнюваних груп в динаміці 

і перевищував аналогічний у підгрупі 1 на 3,03%. У групі порівняння даний 

показник зростання був найнижчим і відповідно у два рази меншим ніж у 

підгрупі 1 – 2,9% (Показник в динаміці дорівнював 47,3 [36,3–58,3] %.) (Табл. 

3.14). 

Медіана рівня моноцитів на початку лікування була найвищою у групі 

порівняння і становила 8,6 [5,3–11,9] %. порівняно із підгрупою 1 – 7,5 [6,9–

8,1] % різниця була вищою (p0,05). Показники у підгрупі 1 на 0,5% 

перевищували показники та у підгрупі 2 – 7,0 [5,6–8,4] %. (p0,05). (Табл. 

3.13).  

В процесі лікування в досліджуваних підгрупах 1 і 2 спостерігалася 

тенденція до зростання показника моноцитів: у підгрупі 1 на 1,55% ( 9,1% [7,8–

10,3]), а у підгрупі 2 на 1,4% ( 8,4 [7,4– 9,4] %). Рівень моноцитів у підгрупі 1 

вищий ніж у підгрупі 2 на 0,7%. Проте у групі порівняння спостерігалася 

тенденція до зниження рівня моноцитів у периферичній крові на 1,1% і в 

динаміці показник відповідав значенню 7,4 [5,6–9,3] %., що на 1,6% менше ніж 

у підгрупі 1 та на 0,9% менше ніж у підгрупі 2 (Табл. 3.14). 

 Медіана показника ШОЕ у підгрупі 1 становила 17,9[15,7–20,3] мм/год 

і була вищою при порівнянні із показником підгрупи 2 16,8 [12,9–20,6] мм/год. 

(p0,05), та з групою порівняння 14,3 [8,7–19,9] мм/год.(p0,05). (Табл. 3.13). 

Медіана показника ШОЕ динаміці знизилася. Значення даного 

показника для групи 1 було 15,69 [13,69–17,69] мм/год і перевищувало 
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показник в динаміці у підгрупі 2 –14,2 [0,9–17,4] мм/год на 1,5 мм/год. 

(p0,05). 

При порівнянні показників на початку та в ході лікування можна 

побачити, що найвищий показник зменшення спостерігався у підгрупі 2 (на 

2,6 мм/год.), у підгрупі 1 на 2,3 мм/год., а в групі порівняння 1,6 мм/год. (Табл. 

3.14). 

Кількість атипових мононуклеарів при поступленні у хворих групи 1 в 

середньому становила 10,8 [8,5–13,2] %. і при порівнянні з другою та групою 

порівняння перевищувала значення у підгрупі 2 – 8,4 [4,3–12,4] % на 2,5%. 

(p0,05) а у групі порівняння (0,5 [0,1–1,1] %) на 7,4%.(p0,05).  

В динаміці спостерігалося зменшення даного показника у обох 

обстежуваних групах. На 5 день лікування кількість атипових мононуклеарів 

у крові хворих підгрупи 1 становила 7,9 [5,7–10,1] %., а у підгрупі 2 – 7,1 [ 4,3–

9,9] %, що на 0,8 % менше (p0,05). При порівнянні динамічних змін бачимо, 

що за період лікування у хворих групи 1 показник зменшився на 2,9%, у 

хворих групи 2 на 1,2%, що практично в 2.4 рази менше (Табл. 3.13, 3.14). 

Медіана кількості тромбоцитів серед дітей до 5 років які поступили на 

лікування в 1 групі 230,7 [185,9–275,6] ×10*9/л була нижчою у порівнянні з 

показником у дітей підгрупи 2 – 262,9 [186,8–338,9] ×10*9/л та групою 

порівняння 355,8 [84,8–796,4] ×10*9/л (p0,05). 

 Оцінюючи дані показників загального аналізу крові дітей з інфекційним 

мононуклеозом у віковій групі старше 5 років спостерігали ряд особливостей 

порівнюючи між собою дітей з різних груп.  

Середній показник гемоглобіну на початку лікування був найвищим 

серед дітей групи 1 133,9 [131,7–136,1] г/л був статистично достовірним 

вищим при порівнянні з підгрупою 2 –128,1 [121,5 –134,8] г/л. (p0,05). 

Показник у групі порівняння становив 131,4 [121,9–140,9] г/л, що на 2,5 

г/л менше ніж у підгрупі 1 (p0,05) (Табл. 3.15).  
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В ході лікування в першій і другій порівняльних групах спостерігалася 

тенденція до зниження рівня гемоглобіну в крові.  

Таблиця 3.15 

Показники загального аналізу крові на початку лікування  

 дітей віком 5-18 років 

 

Показник 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція n=97) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ коінфекція 

n=15) 

Група порівняння 

(n=11) 

M 
+95% 

CI 

–95% 

CI 
M 

+95% 

CI 

–95% 

CI 
M 

+95% 

CI 

–95% 

CI 

Гемоглобін (г/л) 
133,9 

* 
131,7 136,1 128,1 121,5 134,8 131,4 121,9 140,9 

Лейкоцити 

(×109\л) 
12,4* 11,5 13,4 

15,2*

* 
11,1 19,2 13,5 11,3 15,7 

Еозинофіли (%) 1,5 * 1,0 2,1 0,6** 0,2 1,4 1,1 0,3 1,9 

Паличкоядерні 

(%) 
8,8* 7,8 9,9 7,2 ** 5,4 8,9 17,6 5,5 29,6 

Сегментоядерні 

(%) 

28,5 

** 
25,2 31,8 

29,2*

* 
24,1 34,4 51,3 34,8 67,8 

Лімфоцити (%) 
44,5 

** 
41,3 47,6 

41,8*

* 
34,1 49,4 26,8 11,1 42,4 

Моноцити (%) 7,8 ** 7,1 8,6 7,3** 5,3 9,2 4,8 2,1 7,5 

ШОЕ (мм/год) 13,4 11,5 15,4 
14,6*

* 
9,6 19,6 11,4 4,4 18,3 

Атипові 

мононуклеари 

(%) 

13,2* 10,2 16,2 8,1 1,1 15,1 0,0 – – 

Тромбоцити 
216,5 

* ** 
175,4 257,6 

204,2 

** 
73,8 334,6 260,4 191,1 329,7 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2 

** – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 
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Показник у підгрупі 1 – 130,2 [127,4–133,1] г/л., перевищував 

аналогічний у підгрупі 2- 126,4 [119,3–133,4] г/л. (p0,05), Показник зниження 

гемоглобіну в групі два був у 2 рази менший порівняно із групою 1 –у підгрупі 

1 від початкового значення було на 3,7 г/л менше, а у підгрупі 2 на 1,8 г/л. На 

противагу у групі порівняння рівень гемоглобіну збільшився на 1,9г/л і 

становив 133,3 [131,7–134,8] г/л (Табл. 3.16).  

Середній показник рівня лейкоцитів був найвищим серед дітей групи 2 

– 15,2 [11,11–19,23] ×109/л (p0,05) і був більшим на 1,7×109/л від групи 

порівняння 13,5 [11,3–15,7] ×109/л.  

У підгрупі 1 медіана рівня лейкоцитів була вищою на 1,07 ×109/л від 

групи порівняння та на 1,2×109/л вище показника групи 2 і становила 

12,4[11,5–13,4] ×109/л. (p0,05) ( Табл. 3.15). 

Кількість лейкоцитів у підгрупі 1 в 2 рази менша ніж у групі 2 – 10,7 

[9,7–11,7]×109/л. (p0,05). Рівень лейкоцитів у динаміці групи 2 становив 15,2 

[11,1–19,2] ×109/л та перевищував аналогічний показник у групі порівняння на 

1,7×109/л (p0,05) (Табл. 3.16). 

У підгрупі 1 середній рівень еозинофілів в периферичній крові дітей з 

інфекційним мононуклеозом становив 1,5 [1–2,1]%. (p0,05) у порівнянні з 

підгрупою 2 перевищував у 2,6 рази показник в підгрупі 2 – 0,6 [0,2–1,4]%. В 

групі порівняння середній показник дорівнював 1,14 [0,31–1,97] % (Табл. 

3.16). 

 В динаміці лікування зниження медіани показника рівня еозинофілів в 

крові дітей старше 5 річного віку було незначним. У підгрупі 2 він знизився до 

0,6 [0,2–0,9]%, що на 0,04% менше попереднього значення. У групі порівняння 

до 1 [1,5–3,5] %, відповідно лише на 0,1% від попереднього значення. У 

підгрупі 1 зменшення показника на 0,2% в 1,5 рази перевищувало зменшення 

у групі порівняння і маючи статистичну достовірність відповідало значенню 

1,3 [0,6–2,1] %. (p0,05) (Табл. 3.17). 
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В порівнюваній групі середнє значення даного показника на початку 

лікування відповідало значенню 17,6 [5,5–29,6] %, що в 2,5 раз вище порівняно 

із групою 2, де показник становив 7,2 [5,4–8,9] % та в 2 рази перевищував 

аналогічний у підгрупі 1 із середнім рівнем паличкоядерних нейтрофілів 8,8 

[7,8–9,9] %. (p0,05) (Табл. 3.15). 

В ході лікування в групах із ізольованою та мікст інфекцією кількість 

нейтрофілів зменшувалася, проте в досліджуваній підгрупі 1 рівень зниження 

був у 2 рази вищим – 2,4% і становив 6,6 [5,4–7,5] %. будучи в 2,9 рази нижчим 

у порівнянні із показником групи порівняння. Серед дітей групи 2 показник 

зниження дорівнював 1,15% і відповідав значенню 6 [4,1–7,9]%. При 

порівнянні підгрупи 1 та 2 показник у групі 1 був на 0,6% вищим (p0,05).  

Натомість серед дітей групи порівняння середній показник рівня 

паличкоядерних нейтрофілів мав позитивну динаміку і на 5 день лікування 

становив 18,7 [13,6–60,9] %., що перевищує значення показника на початку 

лікування на 1,1% (Табл. 3.16). 

Рівень сегментоядерних нейтрофілів як і паличкоядерних в групі 

порівняння значно перевищував такі ж показники у дітей інших груп. При 

поступленні середня кількість нейтрофілів у дітей у підгрупі 1 була– 28,5 

[25,2–31,8] %., в порівнянні із дітьми групи порівняння, де показник становив 

51,3 [34,8–67,8] %. була нижчою (p0,05). Показник підгрупи 2 – 29,2% [24,1–

34,4] був вищим показника групи 1 (p0,05) (Табл. 3.15). 

В процесі лікування рівень сегментоядерних знизився в усіх 

обстежуваних дітей, проте у хворих групи порівнювання показник зменшився 

до 29 [7,8–50,2] %. 

 У дітей першої групи рівень сегментоядерних нейтрофілів знизився на 

0,7% до рівня 27,7 [24,5–30,9] %., а в підгрупі 2 на 1,1% до 28,2 [23,07–33,2] %. 

(Табл. 3.16). 

Показники сегментоядерних нейтрофілів в крові хворих із групи 

порівняння на початку лікування були більшими ніж в підгрупі 1 на 22,8%, а в 
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підгрупі 2 на 22,1 %, в той час як динаміці цей показник в групі порівняння 

перевищував показник групи 1 на 1,3%, а групи 2 на 0,9% (Табл. 3.15, 3.16). 

Таблиця 3.16 

Показники загального аналізу крові в динаміці дітей віком 5-18 років 

 

Показник 
Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція n=97) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=15) 

Група порівняння 

(n=11) 

M 
+95% 

CI 

–95% 

CI 
M 

+95% 

CI 

–95% 

CI 
M 

+95% 

CI 

–95% 

CI 

Гемоглобін 

(г/л) 

130,2 

* 
127,4 133,0 

126,4 

** 
119,3 133,4 133,3 131,7 134,8 

Лейкоцити 

(×109\л) 

10,7* 

** 
9,7 11,7 

11,5 

** 
7,1 15,9 12,3 5,8 18,7 

Еозинофіли (%) 1,3 * 0,6 2,1 0,6 0,2 0,9 1,0 1,5 3,5 

Паличкоядерні 

(%) 
6,5** 5,4 7,5 6,0** 4,1 7,9 18,7 13,6 60,9 

Сегментоядерні 

(%) 
27,7 24,5 30,9 28,2 23,1 33,2 29,0 7,8 50,2 

Лімфоцити (%) 
50,9* 

** 
47,7 54,2 

55,5 

* 
46,8 64,3 39,0 11,3 66,7 

Моноцити (%) 8,3 7,4 9,2 6,6 4,5 8,8 8,0 5,1 21,1 

ШОЕ (мм/год) 12,7* 10,6 14,8 11,2** 7,9 14,3 12,0 6,2 22,8 

Атипові 

мононуклеари 

(%) 

9,5 * 6,4 12,6 7,5 0,4 15,3 –   

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2 

** – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 
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На початку лікування середній рівень кількості лімфоцитів у підгрупі 1 

становив 44,5 [41,3–47,6] %., що на 17,2% вище ніж у групі порівняння – 26,8 

[11,1–42,4]. % У підгрупі 2 – 41,8 [34,1–49,4] %., що на 2,8% вище ніж у групі 

порівняння і на 2,7% менше ніж у підгрупі 1. Обидва показники мають 

статистичну достовірність у порівнянні з групою порівняння (p0,05) (Табл. 

3.15). 

 В динаміці показник лімфоцитів для підгрупи 1 становив 50,9 [47,7–

54,2] %. (p0,05), з приростом 6,5%, та був нижчим ніж у підгрупі 2 (з 

приростом на 13,8%) –55,5 [46,8–64,3] % на 1,6% (p0,05).  

Для групи порівняння приріст складав 12,3 % – зі значенням 39 [11,3–

66,7] %. Зростання показника лімфоцитів в підгрупі 1 було вдвічі менше ніж у 

підгрупі 2 та групі порівняння. Для групи 2 кількість лімфоцитів у динаміці 

була на 16,5% вище порівняно із групою порівняння, а в підгрупі 1 на 11,0% 

(Табл. 3.16). 

Рівень моноцитів при поступленні у дітей із моноінфекцією становив 

7,8 [7,1–8,6] %., відповідно у групі дітей із наявною мікст інфекцією 7,3 [5,3–

9,2] %. Обидва показники перевищували показник у групі порівняння на 

3,1% у групи 1, та на 2,5% в підгрупі 2 (p0,05).  

У групи порівняння початковий рівень моноцитів периферичної крові 

відповідав значенню 4,8 [2,1–7,5] % (Табл. 3.15). 

В динаміці лікування відбулися різні зміни показника для кожної із 

досліджуваних груп. В 1 групі показник незначно виріс на 0,5%, порівняно із 

попереднім. В групі порівняння приріст становив аж 3,2%, що на 2,8% вище 

ніж у групі порівняння. В динаміці відповідно показник моноцитів для групи 

1 становив 8,3 [7,4–9,2] %., а у групі прирівнювання 8 [5,1–21,1] %. В підгрупі 

2 показник моноцитів в динаміці був найнижчим серед усіх обстежуваних і 

становив 6,62 [4,5–8,8] % (Табл. 3.16). 

Швидкість осідання еритроцитів найвищою була у досліджуваній 

підгрупі 2 –14,6 [9,6–19,6] мм/год перевищуючи аналогічний показник в групі 
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порівняння на 3,2 мм/год (p0,05), який становив 11,4 [4,4–18,3] мм/год. Для 

груп 1 значення було – 13,4 [11,5–15,4] мм/год, що на 1,17 мм/год. менше від 

показника в підгрупі 2 (p0,05) (Табл. 3.15). 

У першій та другій досліджуваних групах в процесі перебування хворих 

в стаціонарному відділенні спостерігалося зниження показника ШОЕ, 

причому рівень у підгрупі 1 дорівнював 12,7 [10,6–14,8] мм/год і був вищим, у 

порівнянні з дітьми у підгрупі 2, де ШОЕ було – 11,2 [7,9–14,3] мм/год, що на 

1,5 мм/год нижче підгрупи 1. (p0,05). 

Результат різниці початкових показників ШОЕ та в динаміці у підгрупі 

1 на 2,7 мм/год перевищував відповідний у підгрупі 2. Незначний приріст 

показника на 0,6 мм/год спостерігався у групі порівняння і дорівнював 12 [6,2–

22,8] мм/год. Показник ШОЕ у підгрупі 2 становив 11,2 [7,9 –14,3] мм/год 

(p0,05) (Табл. 3.16). 

В периферичній крові хворих із моноінфекцією середня кількість 

атипових мононуклеарів становила 13,2 [10,2–16,2] % і була статистично 

достовірно вищою в 1,6 рази ніж в підгрупі 2– 8,1 [1,1–15,1] %. В процесі 

лікування показник знизився у дітей обох обстежуваних груп. Показник для 

групи 1 в динаміці дорівнював 9,5 [6,4–12,6] %. і був статистично достовірно 

вищим у порівнянні із показником підгрупи 2. 7,5 [0,4–15,3] %. (p0,05), 

Зниження показника в динаміці для підгрупи 2 була меншим на 0,64%. У дітей 

групи порівняння атипових мононуклеарів в крові виявлено не було (Табл. 

3.15, 3.16). 

Середня кількість тромбоцитів у дітей із групи порівняння була 

найвищою і становила 260,4 [191,1–329,7] ×109/л , що на 43,9×109/л вище ніж 

у 1 групі, де середній показник дорівнював 216,5 [175,4–257,6]×109/л. (p0,05) 

і перевищував аналогічний у підгрупі 2 (204,2 [73,8–334,6]×109/л. на 

204,5×109/л. (p0,05). Показники тромбоцитів у дітей груп 1 і 2 мають 

статистичну достовірність у порівнянні між собою та з групою прирівнювання 

(Табл. 3.15). 
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Лейкоцитоз при госпіталізації був виявлений 67% усіх пацієнтів, з них у 

162 дітей групи 1, що становило 69,2%. У групі порівняння даний показник 

ідентичним, налічуючи 18 пацієнтів. Показник 2 групи на 14,9% був нижчим 

порівняно із групою 1 і охоплював 25 дітей (Табл. 3.17). 

При спостереженні в динаміці лейкоцитоз виявлявся у 49,6% усіх хворих 

дітей, а його рівень в крові усіх пацієнтів знизився. Для групи 1 показник в 

динаміці знизився на 19,7% і становив 49,6%, що на 10,6% вище ніж показник 

групи порівняння в динаміці. В підгрупі 2 показник знизився на 6,5% від 

початкового і становив 47,8% охоплюючи 10 дітей. Рівень лейкоцитозу в групі 

порівняння знизився на 30,8% і дорівнював 38,5%. Бачимо, що рівень 

зниження в групі порівняння в 5 разів перевищує рівень зниження лейкоцитозу 

в групі порівняння , і в 1,5 рази перевищує рівень зниження в підгрупі 1. 

Показник рівня лейкоцитозу у групі порівняння на 11,1% був нижчим ніж у 

групі дітей з моноінфекцією (Табл. 3.17).  

При  госпіталізації до стаціонару лімфоцитоз був виявлений у 43,3% 

усіх обстежуваних, з них 94 дитини з 1 підгрупи – 40,2%, та 28 дітей групи 2 – 

60,9%. Лімфоцитоз спостерігався вдвічі частіше у підгрупі 2 та на 9,4% 

частіше серед дітей групи 1 ніж у групі порівняння. Наявність лімфоцитозу на 

20,7% частіше спостерігається у дітей групи 2, ніж у підгрупі 1. 

У другому аналізі крові лімфоцитоз спостерігався у 32,0% всіх дітей. В 

динамічному спостереженні у другому аналізі крові у досліджуваних групах 

спостерігалася тенденція до зниження кількості пацієнтів, В підгрупі 1 

показник знизився на 8,6%, а у підгрупі 2 на 19,6%, що в 2,3 рази вище. 

Кількість дітей у яких в динаміці був виявлений лімфоцитоз дорівнювала – 74 

хворих (31,6%). У підгрупі порівняння показник знизився на 19,2% і становив 

11,5% (3 дітей) (Табл. 3.17) 

Моноцитоз в периферичній крові виявляли у 46,0% серед усіх дітей. 

Найчастіше спостерігався серед дітей досліджуваної групи 2 – у 39,1% дітей.  

Таблиця 3.17 
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Зміни в загальному аналізі крові у дітей із інфекційним 

мононуклеозом та хворих групи порівняння 

Показник 

Підгрупа 1 
(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 
(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група 

порівняння 
(n=26) 

абсол у % абсол у % абсол у % 
Лейкоцитоз 

При госпіталізації 162 69,2 25 54,4 18 69,2 

В динаміці 116 49,6 22 47,8 10 38,5 

Лімфоцитоз 

При госпіталізації 94 40,2 28 60,9 8 30,8 

В динаміці 74 31,6 19 41,3 3 11,5 

Моноцитоз 

При госпіталізації 91 38,9 18 39,1 9 34,6 

В динаміці 111 47,4 21 45,7 6 23,1 

Атипові мононуклеари 

При госпіталізації 220 94,0 43 93,5  –  – 

В динаміці 172 73,5 43 93,5  –  – 

Атипові мононуклеари >10% 

При госпіталізації 116 49,6 39 84,8   

В динаміці 86 36,8 12 26,1   

Тромбоцитопенія 

При госпіталізації 50 21,4 9 19,6   

Підвищення ШОЕ 

При госпіталізації 87 37,2 22 47,8 14 53,9 

В динаміці 89 38,0 17 36,9 4 15,4 

 

У другому аналізі крові лімфоцитоз спостерігався у 32,0% всіх дітей. В 

динамічному спостереженні у другому аналізі крові у досліджуваних групах 

спостерігалася тенденція до зниження кількості пацієнтів.  

У другому аналізі крові лімфоцитоз спостерігався у 32,0% всіх дітей. В 

динамічному спостереженні у другому аналізі крові у досліджуваних групах 
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спостерігалася тенденція до зниження кількості пацієнтів, В підгрупі 1 

показник знизився на 8,6%, а у підгрупі 2 на 19,6%, що в 2,3 рази вище.  

Кількість дітей у яких в динаміці був виявлений лімфоцитоз 

дорівнювала – 74 хворих (31,6%). У підгрупі порівняння показник знизився на 

19,2 і становив 11,5% (3 дітей) (Табл. 3.17). 

Моноцитоз в периферичній крові виявляли у 46,0% серед усіх дітей. 

Найчастіше спостерігався серед дітей досліджуваної групи 2 – у 39,1% дітей. 

У першій досліджуваній підгрупі виявлявся у 38,9% хворих, що на 4,3% менше 

ніж у групі порівняння, де даний показник відповідав значенню 34,6%. 

В процесі лікування у групі порівняння показник знизився на 11,5% і 

дорівнював 23,1%. На противагу у підгрупі 1 даний показник піднявся на 8,6% 

до рівня 47,4% (111 дітей), а у підгрупі 2 на 6,5% – до показника 45,7%. 

Збільшення показника групи 1 в 1,3 вище ніж у підгрупі 2 (Табл. 3.17) 

У 72,3% усіх обстежуваних пацієнтів в загальному аналізі крові 

наявність атипових мононуклеарів. У підгрупі 2 наявність спостерігалося у 

93,48% дітей, що на 85,8% вище ніж у групі порівняння, де показник 

дорівнював 7,7%. У підгрупі 1 показник становить 94,0 і охоплює 220 дітей. В 

динаміці показник наявність атипових нейтрофілів була виявлена у 14,3%. Для 

групи 2 не змінився, а у підгрупі 1 73,5% що включає 172 дитини. У групі 

порівняння атипові мононуклеари в динамічному обстеженні не 

спостерігалися. 

Атипові мононуклеари в кількості більше ніж 10% виявлялися у 51,7% 

дітей. У підгрупі 2 даний показник був 1,7 разів вищим ніж у підгрупі 1 і 

становив 84,8% (39 дітей). Відповідно у групі кількість дітей на рівнем АМ 

більше 10% дорівнювала 49,5%.У групі порівняння формених елементів у 

такій кількості виявлено не було (Табл. 3.17) 

При динамічному спостереженні кількість дітей із даним показником у 

суттєво знизилася – 32,7%. У підгрупі 2 кількість дітей зменшилася на 58,7% і 

становила 12 дітей (26,1%). У підгрупі 1 показник зниження був у 4,6 разів 
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меншим – 12,8%, тобто 86 дітей які становлять 36,8%. Кількість дітей із 

показником АМ більше 10% у підгрупі 1 була на 10,7% більшою у порівнянні 

з групою 2 (Табл. 3.17). 

Тромбоцитопенія була виявлена у 19,7% усіх обстежуваних. Для групи 

1 показник становив 21,8% і включав 50 дітей , а для групи 2 – 9 дітей, що 

становлять 19,57% (Табл.3.17). 

Підвищення ШОЕ на момент госпіталізації було виявлено у 41% дітей. 

Найчастіше підвищення даного показника спостерігалося серед дітей групи 

порівняння– 14 дітей, що становить 53,9 % і на 16,7% більше ніж у підгрупі 1, 

де підвищення показника виявляли у 37,18%. У досліджуваній підгрупі 2 було 

47,8% дітей із підвищеним показником ШОЕ.  

В динаміці кількість хворих з підвищеним показником ШОЕ становила 

36,7%. У підгрупі 1 зросла на 0,9%, в той час як аналогічний показник в 

підгрупі 2 знизився на 10,9% і становив 36,9% дітей. У групі порівняння 

кількість дітей суттєво знизилася на 38,47% д кількості 15,4% ( 4 дитини) 

(Табл. 3.17) 

Середній показник рівня білірубіну в підгрупі 1 будучи найвищим мав 

статистичну достовірність відносно обох порівнюваних груп і становив 20,1 

[16,4–23,8] мкмоль/л (p0,05), перевищуючи показник серед дітей групи 

порівняння (16,6 [4,8–28,4] мкмоль/л) на 3,5 мкмоль/л. У підгрупі 2 даний 

показник був нижчим на 4,3 мкмоль/л ніж у підгрупі 1 і становив 15,8 [14,2–

17,5] мкмоль/л 

Найвищий показник прямого білірубіну був виявлений у дітей групи 1 –

7,5 [4,9–9,9] мкмоль/л і перевищував на 2,5 мкмоль/л показник групи 

порівняння який дорівнював 4,7 [1,2–10,6] мкмоль/л. Показник у підгрупі 2 на 

1,8 мкмоль/л був меншим від групи 1 і на 0,9 мкмоль/л від групи порівняння 

5,6 [3,7–7,6] мкмоль/л. Показники прямого білірубіну у порівнянні із 

показником групи порівняння мали статистичну достовірність (p0,05) (Табл. 

3.18). 
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Таблиця 3.18 

Результати визначення печінкових проб серед дітей 

 із інфекційним мононуклеозом 

Показник 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група порівняння 

(n=26) 

M 
+95% 

CI 

–

95% 

CI 

M 
+95% 

CI 

–

95% 

CI 

M 
+95% 

CI 

–

95% 

CI 

Білірубін 

мкмоль/л 

20,1 

* ** 
16,4 23,8 15,8 14,2 17,5 16,6 4,8 28,4 

Білірубін 

прямий 

мкмоль/л 

7,5 * 

** 
4,9 9,9 

5,6 

** 
3,7 7,6 4,7 1,2 10,6 

Білірубін 

непрямий 

мкмоль/л 
11,9 10,8 13,2 11,03 10,3 11,8 11,9 5,9 17,8 

АЛТ, 

Од/л 

55,4 

* ** 
37,1 73,7 

33,3 

** 
14,2 52,4 19,7 4,3 23,7 

Тимолова 

проба, Од 
6,7 * 

** 
5,9 7,5 5,8 * 4,4 7,18 4,5 4,3 13,3 

 Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2 

** – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 

Рівень непрямого білірубіну у всіх досліджуваних групах відрізнявся 

незначно і становив 11,9 [10,8–13,2] мкмоль/л для першої і для другої 11,0 

[10,3–11,8] мкмоль/л з різницею в 0,9 мкмоль/л. Показник групи порівняння 

становив 11,9 [5,9–17,8] мкмоль/л і був меншим від показника групи 2 на 0,8 
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мкмоль/л і всього на 0,1 мкмоль/л від рівня непрямого білірубіну в підгрупі 1 

(Табл. 3.18). 

Рівень аланінамінотрансферази був статистично достовірним і суттєво 

відрізнявся у дітей групи 1 – 55,4 [37,1 – 3,7] Од/л (p0,05), значно 

перевищував аналогічний показник у дітей із групи порівняння (19,7 [4,3 – 

23,7] Од/л) на 35,7 Од/л.  

В підгрупі 2 показник АЛТ становив 33,3 [14,2 – 52,4] Од/л (p0,05) в 1,6 

рази був меншим ніж у підгрупі 1, та 1,7 рази вище ніж у групі порівняння 

(Табл. 3.18). 

Тимолова проба для дітей групи 1 відповідала значенню 6,7 [5,9–7,5] Од 

і в 1,5 рази перевищувало показник групі порівняння – 4,5 [4,3–13,3] Од. У 

підгрупі 2 цей показник становив 5,8 [4,38–7,2] Од перевищував аналогічний 

у групі порівняння в 1,3 рази, і був нижчим від групи 1 на 0,9 Од (Табл. 3.18). 

 Підвищений рівень білірубіну спостерігався у 13,3% обстежуваних 

підгрупи 1, що становило 31 дитину. В підгрупі 2 даний показник був меншим 

на 0,2% і дорівнював 13,0%. Проте у підгрупі порівняння лише 1 дитина мала 

підвищений показник, що відповідало значенню 3,9%. Значення в підгрупі 1 

перевищувало значення в групі порівняння на 9,4%.  

Підвищення рівня амінотрансфераз у дітей групи порівняння виявлено 

не було. У підгрупах 1 і 2 значення показника АЛТ відрізнялося на 9,9 % з 

переважанням у підгрупі 1, де значення показника становило 33,8%.  

Найвищі показники тимолової проби були виявлені у біохімічному 

аналізі крові 71,7% дітей з мікст інфекцією. У дітей з ізольованою формою 

мононуклеозу даний показник відрізнявся на 14,1% і становив 57,7% (135 

дітей) будучи достовірним у порівнянні з двома групами (p0,05). У дітей 

групи порівняння підвищені показники були виявлені лише у 2 дітей, які 

складали 7,7% в даній групі. Даний показник відповідно був меншим 

порівняно із групою 2 в 9,3 рази, а з групою 1 в 7,5 разів (Табл. 3.19). 

Таблиця 3.19 
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Частота виявлених змін у біохімічному аналізі крові 

 у дітей із інфекційним мононуклеозом 

 (частота виявлення підвищення рівнів білірубіну, печінкових проб) 

Показник 

 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція 

n=234) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція n=46) 

Група порівняння 

(n=26) 

Абсол У % Абсол У % Абсол У % 

Білірубін 31 13,3 6 13,0 1 3,9 

АЛТ 79 33,8 11 23,9 0 0,0 

Тимолова 

проба 
135 

57,7 * 

** 
33 71,7 2 7,7 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2 

** – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 

 

Висновки до розділу 3.1 

Дітей підгрупи 2 було госпіталізовано на 5,4±0,8, що на 1 день швидше 

у порівнянні із дітьми, проте тривалість госпіталізації у обох підгрупах була 

однаковою. 

Практично у всіх дітей з ІМ (95,0%) загальний стан був середньої 

важкості. Перебіг захворювання супроводжувався гіпертермічним синдромом, 

який був тривалішим у пацієнтів підгрупи 1 – 6,1 днів, лімфаденопатією, 

гепато та спленомегалією. Гнусявість голосу, наявність налетів на язику, 

набряк та гіпертрофія мигдаликів частіше спостерігалися серед пацієнтів 

підгрупи 2. 

Лейкоцитоз у периферичній крові при госпіталізації спостерігався у 

69,2% пацієнтів підгрупи 1 і перевищував показник у хворих підгрупи 2. 

Відповідно лімфоцитоз частіше виявляли у дітей підгрупи 2 у 60,9% при 

госпіталізації та 41,3% в динаміці захворювання. 
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Частота виявлення атипових мононуклеарів при поступленні була 

практично однаковою у обох підгрупах і становила 94,0%, проте при 

повторному аналізі кількість АМ знизилася у 73,5% дітей підгрупи 1, в той час 

як у підгрупі 2 показник залишився незмінним. Проте при порівнянні 

показників крові, де кількість виявлених атипових мононуклеарів 

перевищувала 10,0% частота виявлення у пацієнтів підгрупи 2 була практично 

вдвічі вищою – 85,0%. В динаміці лікування АМ частіше виявлялися у 

пацієнтів підгрупи 1. 

Цитолітичний синдром з підвищенням рівня АЛТ частіше виявляли у 

33,7% дітей підгрупи 1, в той час як мезенхімально - запальний синдром у 

вигляді підвищення рівня тимолової проби було виявлено у 71,7% дітей 

підгрупи 2. Холестатичний синдром (підвищення рівня білірубін 

спостерігався у 13,0% дітей обох підгруп. 

 

3.2 Характеристика мікробіоценозу мигдаликів у дітей з інфекційним 

мононуклеозом. 

Індивідуальність мікробіоти (мікробіому) ротової порожнини кожної 

людини изначаєтьсяі складом популяцій мікроорганізмів у відповідних 

асоціаціях, які колонізують слизову оболонку і формуючи екосистеми. 

Різноманіття та співтовариство даних мікроорганізмів, утворюючи біотоп, 

розташовується на різних поверхнях ротової порожнини у вигляді біоплівок. 

Слизова оболонка рота і ротоглотки для ряду мікробних патогенів є вхідними 

воротами, що визначає її важливість як основного захисного бар’єра. 

Особливістю мікробіому ротової порожнини і ротоглотки є здатність бактерій 

специфічними механізмами пристосовуватися до чинників зовнішнього 

середовища та впливати на організм господаря. 

Стрептокок групи ентерококу був виявлений у 135 обстежуваних дітей, 

що становило 57,7 [3,6±0,5]%, та у 23 дітей групи 2– 50 [3,5±1,1] % (Табл. 3.20). 
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Таблиця 3.20  

Видовий склад мікробіому ротової порожнини у пацієнтів з 

інфекційним мононуклеозом 

Мікро- 

організми 

Підгрупа І 

(ЕБВ), n=234 

Підгрупа ІІ 

(ЕБВ+ЦМВ), n=46 

Група порівняння, 

n=26 

Кількість 

дітей 

Концент

рація 

збудника 

lgКУО/м

л 

(M±m) 

Кількість 

дітей 

Концентр

ація 

збудника 

lgКУО/м

л  

M±m 

Кількість 

дітей 

Концентр

ація 

збудника 

lgКУО/м

л 

(M±m) 

Абс

. 
% 

Абс

. 
% Абс. % 

Enterococcus 

spp. 
135 57,7 3,6±0,5 23 50,0 3,5±1,1 16 61,5 3,6±1,0 

Streptococcus 

pneumoniae 
77 32,9 4,9±0,6 19 41,3 4,4±1,9 10 38,5 4,0±1,8 

Streptococcus 

pyogenes 
53 22,6 2,4±1,0 5 10,9 3,0± 0,9 4 15,4 3,5±6,4 

Staphylococcu

s aureus 
78 33,3 4,3±0,8 4 8,7 4,0± 0,7 11 42,3 4,7±2,8 

Staphylococcu

s epidermidis 
24 10,3 3,5±0,7 5 10,9 3,5± 0,8 12 46,1 3,8±0,2 

Haemophillus 

influanzae 
4 1,7 2,9±1,4 0 0 0 0 0 0 

Klebsiella 

mobilis 
16 6,8 2,8±0,4 0 0 0 0 0 0 

Klebsiella 

pneumoniae 
15 6,4 3,8±0,9 0 0 0 0 0 0 

Escherichia 

coli 
8 3,4 1,0±0,2 0 0 0 2 13,3 1,0±0 

Pseudomonas 

aeruginosa 
5 2,1 2,4±0,3 0 0 0 0 0 0 

Candida 

albicans 
0 0 0 0 0 0 7 26,9 2,3±0,8 

 

У групі порівняння частота виявлення ентерококу була вищою і 

становила 61,5 [3,6±1,0] %. Кількісний рівень ентерококів хворих та дітей 
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групи порівняння практично не відрізнялися.Наявність Streptococcus pyogenes, 

який вважають домінуючим патогеном бактерійних фарингітів, спостерігалася 

у 22,6 [2,4 ± 1,0] %. дітей групи 1, в той час, як при ко-інфекції його виділити 

не вдалося.  У дітей групи порівняння S.pyogenes виявлено у 15,4 [3,5±6,4] %, 

що відповідає відсотку висівання бактерії від здорових дітей. 

Streptococcus pneumoniae висівався у 77 випадках серед дітей 1 групи, 

що відповідає 32,9%, що є дещо нижчим показником в порівнянні з частотою 

висівання бактерії від пацієнтів підгрупи 2 (41,3%) та дітей групи порівняння. 

Проте кількісні рівні збудника при ІМ були вищими – 4,9±0,7 – проти 4,4±1,9 

та 4,0±1,8 (lg КУО/мл) відповідно від дітей з мікст-інфекцією та групи 

порівняння. 

Основним чинником гнійно-запальних процесів вважають 

Staphylococcus aureus, рівні висівання якого від дітей з ІМ були дещо вищими 

за відповідний відсоток виявлення бактерії у дітей групи порівняння (33,3% 

проти 42,3%).  

Епідермальний стафілокок на відміну від результатів обстеження дітей 

групи порівняння висівався при ІМ втричі рідше (10,2%). У пацієнтів з мікст-

інфекцією золотистий і епідермальний стафілокок виявлено лише у декількох 

дітей, що становило відповідно 8,7% і 10,9% висівання. Гемофільну паличку 

виявлено лише у 4-х дітей підгрупи 1. ( Табл. 3.20). 

Ентеробактерії не є симбіонтами ротоглотки і ротової порожнини, 

висіваються спорадично і є свідченням дисбіотичних змін. Escherichia coli 

виявлено по 2 випадки у підгрупі 1 та у підгрупі порівняння, що становило 

відповідно – 3,5% і 13,3%.  При мікст-інфекції кишкова паличка не 

виявлялася. Також було виявлено ряд мікроорганізмів, які висівалися зі слизу 

ротоглотки лише у дітей з ізольованою моноінфекцією. Це стосувалося 

бактерій роду Klebsiella – від 16 хворих висіяно К mobilis (6,8% та від 15 

пацієнтів K. pneumoniae (6,4%), Haemophillus influanzae (1,8%), Pseudomons 

aeruginosa (2,1%). 
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 В процесі проведення дослідженні фіксувалася для кожного пацієнта 

індивідуально кількість видів мікроорганізмів, що характеризуються більш 

високим рівнем вірулентності і можуть бути причиною ускладнень, в тому 

числі у віддалені терміни після гострого періоду хвороби. (Табл. 3.21).  

Таблиця 3.21  

Кількісні характеристики виділених із зіву збудників 

Показник 

 

Підгрупа 1 

ЕБВ 

інфекція  
 

Підгрупа 2 

ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція 

 

Група 

порівня

ння 

 

 Абсол у % абсол у % абсол у % 

Кількість 

виділених 

збудників у 

одного пацієнта 

2,03 4,3 1,66 20,8 2,33 16,6 

Ступінь росту 

домінуючих 

видів КУО 10* 

4,8 10,2 4,4 55 5,3 37,9 

Частота 

виділення 

високопатогенн

их 

мікроорганізмів 

33 70,2 5 62,5 7 50 

Частота 

виділення 

малопатогенних 

і непатогенних 

мікроорганізмів 

14 29,8 3 37,5 7 50 

 

До таких мікроорганізмів можуть бути віднесені S. pyogenes, 

S.pneumoniae, S.aureus, Haemophillus influanzae, Pseudomonаs aeruginosa 

(2,1%). При цьому абсолютне число бактерій для пацієнтів з ізольованою 

моноінфекцією становило 2,3, при ступені росту домінуючих 

колонієутворювальних організмів 104,8. При цьому частота виділення 

високопатогенних мікроорганізмів 33, що в 2,4 рази вище за показник 

виділення малопатогенних мікроорганізмів для даної групи – 14 У підгрупі 2 
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у одного пацієнта кількість виділених збудників в середньому становила 1,66 

із ступенем росту домінуючих видів КУО 4,4. 

 Порівнюючи між групами частоту виділення високопатогенних 

мікроорганізмів бачимо, що у підгрупі 2 вони виділялися рідше у 62,5%, що 

на 7,7% нижче ніж у підгрупі 1 та на 12,5% вище показника групи порівняння. 

Проте показник частоти виділення малопатогенних мікроорганізмів був 

вищим у підгрупі 2 і становив 37%, що на 7,7% вище підгрупи 1 ( Табл. 3.21). 

У групі порівняння середня кількість виділених збудників становила 

2,33 при ступені росту 5,3. Частота виділення високо та малопатогенних 

мікроорганізмів була рівнозначно розподілена серед пацієнтів.  

Для більш глибокого розуміння порушень мікробіоти ротової 

порожнини при інфекційному мононуклеозі досліджували вміст летких 

жирних кислот у слині. Кількість та співвідношення даних сполук змінюються 

при дисбалансі мікробіоти, порушеннях метаболізму ротової порожнини, що 

має прямопропорційну кореляцію із перебігом та клінічною картиною 

захворювання. За рахунок гомеостазу формується стійкий місцевий імунітет, 

що попереджує утворення біоплівок патогенними бактеріями ( Табл. 3.21). 

Продукування масляної кислоти здійснюється виключно 

представниками анаеробної флори: бактеріями роду Clostridium, 

Fusobacterium в той час як масляна кислота продукується представниками 

аеробів : коменсаль бактерій роду Escherichia coli, Streptococcus, Stafilococcus 

продукують оцтову кислоту [156].  

Власне наявність КЛЖК, як результату життєдіяльності мікробіому в 

ротовій порожнині є основним саморегулятором співвідношення її 

мікроекології та місцевих метаболічних процесів. Проте надмірна 

концентрація даних сполук порушує місцевий захист слизових оболонок та 

призводить до метаболічного дисбалансу да в свою чергу сприяє розвитку 

дисбіозу в ротовій порожнині. ротовій рідині.  
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Визначення кількості та спектру КЛЖК є неінвазивним методом, що 

проводиться за допомогою методики газорідинної хроматографії. Виявлення 

певних змін, зростання показників та зміни співвідношення дають нам змогу 

діагностувати наявність дисбіозу та виявити рід представників патогенної 

мікрофлори.  

Значне зростання концентрації масляної та оцтової кислот у пацієнтів із 

інфекційним мононуклеозом ймовірно свідчить про значні прояви дисбіозу, 

що зумовлені в основному представниками аеробної флори, при цьому 

спостерігаємо підвищення показників концентрації пропіонової та капронової 

кислот, як маркера запального процесу викликаного анаеробними патогенами 

у пацієнтів із наявною коінфекцією вірусів ЕБВ та ЦМВ. 

Таблиця 3.22 

Концентрація коротколанцюгових летких жирних кислот (у мг/г) 

у пацієнтів з інфекційним мононуклеозом  

КЛЖК 

 

 

Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ коінфекція) 

Me  Q1–Q3 Ме Q1–Q3 

Оцтова 0,36 0,24-0,41 0,41 0,32-0,58 

Пропіонова 0,12 0,099-0,143 0,19 0,099-0,143 

Масляна 0,06 0,02-0,10 0,33 0,22-0,42 

Капронова 0,002 0,0016-0,0023 0,028 0,0019-0,0031 

 

Порівнюючи результати досліджень визначення рівнів імуноглобулінів 

класу М до ЕБВ та ЦМВ у пацієнтів основної групи, залежно від патогенності 

виділених з посіву зіву мікроорганізмів ми встановили статистично достовірну 

різницю у порівнянні між собою двох досліджуваних підгруп.  
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У пацієнтів підгрупи 1 із наявними високопатогенними 

мікроорганізмами в мікрофлорі ротової порожнини медіана рівнів IgM ЕБВ 

становила 6,81 [3,0 –10,8]. і перевищувала аналогічний показник у підгрупі 2 ( 

5,3 [1,5–6,9]. (p0,05). Відповідно вміст у крові IgM ЦМВ становив 0,1 [0,0–

0,2]. (p0,05), що в 49,4 рази вище від аналогічного показника підгрупи 1. 

(Табл. 3.23). 

У пацієнтів із виявленими малопатогенними та непатогенними 

мікроорганізмами титри антитіл були нижчі. Статистично достовірним є 

значення показника IgM ЕБВ в підгрупі 1, де показник титру антитіл становить 

5,2 [2,2–7,7]. у порівнянні з підгрупою 2 і перевищує останнє на 0,82. 

Таблиця 3.23 

Рівень імуноглобулінів ( у ОД/мл) до ЕБВ та ЦМВ у пацієнтів з 

наявністю високо- та малопатогенних мікроорганізмів у крові 

Показник 

 
Підгрупа 1 

(ЕБВ інфекція) 

Підгрупа 2 

(ЕБВ+ЦМВ 

коінфекція) 

Me Q1–Q3 Me Q1–Q3 

Виявлено високопатогенні мікроорганізми 

IgM ЕБВ 6,8* 3,0 – 10,8 5,3 1,5–6,9 

IgM ЦМВ 0,1* 0,0 – 0,2 3,9 1,0 – 4,5 

Виявлено малопатогенні і непатогенні мікроорганнізми 

IgM ЕБВ 5,2* 2,2 – 7,7 4,4 0,7–5,2 

IgM ЦМВ 0 – 3,3 0,2–5,3 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2 

 

Титр антитіл Ig M ЦМВ виявляється лише в підгрупі 2, де значення 

становить 3,3 [0,2–5,3]. і перевищує аналогічне значення у підгрупі 2 з 

наявністю високопатогенних організмів на 0,7 Од/мл. 



  

98 

 

До одних із ключових ланок місцевого, орофарингеального імунітету 

відносять секреторний імуноглобулін sIgA [228]. Завдяки циркуляції в 

орофарингеальному секреті відбувається постійний контакт слизових 

оболонок із даною сполукою, за забезпечує постійний захист ротової 

порожнини як вхідних воріт для більшості інфекційних агентів. Секреторний 

імуноглобулін А це білковий димер, що відноситься до класу антитіл із s-

компонентом, наявність якого забезпечує стійкість молекули до 

ферментативного протеолізу [215]. чим визначається його особливості, як 

медіатора нейтралізації бактерійних та вірусів агентів [326]. 

У дітей підгрупи 1 виявлено вищі рівні секреторного імуноглобуліну А 

у слині (таблиця 3.24), порівняно з хворими підгрупи 2 (у яких причиною 

хвороби була коінфекція вірусів ЕБВ і ЦМВ). Це спостерігалося як у дітей 

віком від 1 до 5 років, так і у старших дітей.  

Таблиця 3.24 

Рівень sIgA (г/л) в орофарингеальному секреті у дітей з ІМ та 

гострим тонзилітом в залежності від віку. 

Вік 

Секреторний імуноглобулін А в слині пацієнтів(г/л) 

Підгрупа І 

(ЕБВ) 

Підгрупа ІІ 

(ЕБВ+ЦМВ) 

Група  

порівняння, 

1 – 5 р. 0,4±0,01* & 0,35±0,03 & 0,52±0,04 

5 – 18 p. 0,3±0,1 * & 0,21±0,1 & 0,48±0,1 

Примітка: достовірні відмінності * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 

– підгрупа 2, 

 & – p0,05 при порівнянні: основна група – група порівняння 

Водночас у дітей різних вікових груп з ІМ вміст цього імуноглобуліну в 

слині був достовірно нижчим, ніж у пацієнтів з гострими тонзилітами (група 

порівняння), так концентрація sIgA у дітей віком 1–5 років підгрупи 1 була 
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0,41±0,07 г/л, підгрупи 2 0,35±0,03 г/л, а у дітей групи порівняння 0,52±0,04 

г/л (p0,01). 

Зниження синтезу sIgA може бути в наслідок продовження процесу 

вірусного ураження В-лімфоцитів та значного враження епітеліоцитів навіть 

при завершеному гострому запаленні. У порівнянні з референтними 

значеннями 0,5–2,5 г/л [154] отримані нами результати є значно нижчими, що 

може свідчити про порушення функціонування продуцентів медіаторів 

імунної системи та недостатню реактивність місцевого імунітету. 

Лактатдегідрогеназа є важливим ферментом який утворюється шляхом 

анаеробного метаболічного циклу і при цьому є ключовою ознакою 

некротичних, апоптичних процесів чи пошкодження клітини, зумовлених 

порушенням цілісності плазматичної мембрани з подальшим швидким 

вивільненням внутрішньоклітинного ферменту в супернатант клітинної 

культури. Активність ЛДГ змінюється внаслідок біологічних та патологічних 

змін, таким чином визначення активності ЛДГ характеризує швидкість 

диспластичних та некротичних процесів які виникають при різних 

захворюваннях.  

Таблиця 3.24 

Активність ЛДГ (Од/л) слини обстежуваних дітей  

з ІМ та гострим тонзилітом 

 
Середнє 

значення 
+95% CI –95% CI 

Підгрупа 1 295,4 132,2 304,1 

Підгрупа 2 523,1 220,0 729,6 

Група порівняння  254,1 46,4 344,2 

Визначення активності ЛДГ слини є неінвазивним та доступним 

методом для виявлення некротичних процесів. Джерелом утворення ферменту 

в слині є некроз та дисплазія епітеліальних клітин слизової оболонки ротової 
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порожнини. (Табл. 3.24) Таким чином вивчення слинного профілю дає нам 

уявлення про стан епітелію слизової оболонки рота у дітей. 

Активність лактатдегідрогенази слини пацієнтів із ізольованою формою 

мононуклеозу в середньому становить 295,4 [132˗304] Од/л. При цьому 

аналогічний показник у слині пацієнтів із ІМ зумовленим мікст інфекцією був 

у 1,7 рази вищим і становив 523,1 [220–729,6] Од/л. У групі порівняння 

середній показник збув незначно нижчим порівняно із підгрупою і мав 

значення 254,1 [46–344,4] Од/л (Табл. 3.24). 

При детальному вивчені та порівнянні між собою показників активності 

ЛДГ у хворих дітей підгрупи 1 до дітей розділили на дві категорії– з наявною 

та відсутньою виявленою супутньою мікрофлорою на мигдаликах (Табл.3.25)  

Таблиця 3.25 

Активність ЛДГ (Од/л) в слині у дітей з ізольованою формою ІМ в 

залежності від наявної патогенної мікрофлори 

Наявність 

патогенної 

мікрофлори 

Абсол. 

Середнє 

значення 

Од/л 

Mе +95% CI –95% CI 

ЛДГ BAC + 15 314,6 222,5 132 408 

ЛДГ BAC - 10 155,0 183,2 78,7 196,1 

 

При цьому у дітей із наявними патогенами середнє значення активності 

ЛДГ у слині було вдвічі вище 314,6 [132–408] Од/л порівняно із дітьми без 

наявності патогенної флори 155,0[78,7–196,1] Од/л. 

Також дітей порівнювали між собою в залежності від віку. У двох 

порівнюваних категоріях спостерігалася статистично достовірна кореляція 

між віком та активністю ЛДГ в зразках слини. У віковій категорії старше 5 

років у дітей з моноінфекцією середнє значення активності ЛДГ 345,4 [ 177–
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308,45] Од/л (p0,05), що у 1,8 разів перевищувало аналогічний показник у 

дітей молодше 5 річного віку 195,4 [90,2–265,5] Од/л.( p0,05). 

Таблиця 3.26 

Активність ЛДГ ( Од/л) у дітей в залежності від віку 

Підгрупа 1 Абсол. 

Середнє 

значення 

Од/л 

Mе 
+95% 

CI 

–95% 

CI 

ЛДГ 

діти віком >5 років 
24 345,4 195,8 177 308,5 

ЛДГ 

діти віком <5 років 
12 195,4 121,8 90,2 265,5 

Кореляція активності ЛДГ – вік r=0,33 p=0,018 

 

Аналіз чутливості до антибіотиків виділеної із ротоглотки дітей 

бактерійної мікробіоти засвідчив незначні відмінності у 

антибіотикочутливості ізолятів мікроорганізмів пацієнтів, хворих на ІМ та 

дітей групи порівняння (Табл. 3.27, 3.28, 3.29) та 45% культур, виділених від 

дітей досліджених груп та групи порівняння.  

До пеніцилінів групи амінопеніцилінів (ампіциліну та амоксициліну) за 

мікст-інфекції та в дітей групи порівняння відсоток чутливих штамів був ще 

нижчим і становив відповідно 12,5% і 37,5% у підгрупі 2 і 26% та 28,6% (група 

порівняння).  Лише в дітей з ІМ, спричиненим вірусом ЕБ, 66,7% штамів β-

гемолітичних стрептококів були чутливими до як до ампіциліну, так і до 

амоксициліну. Зафіксовано зниження кількості чутливих штамів за мікст-

інфекції до ванкоміцину (12,5%) в порівнянні з ізолятами від пацієнтів з моно 

інфекцією ЕБ(50%) та групою порівняння (65%). 
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Таблиця 3.27 

Характеристика чутливості до антибіотиків S.pyogenes 

(% чутливих штамів) 

Антибіотик 
Підгрупа І 

(ЕБВ) 

Підгрупа ІІ 

(ЕБВ+ЦМВ) 

Група  

порівняння 

Пеніцилін 48 40 45 

Ампіцилін 66,7 12,5 26 

Амоксоцилін 66,7 37,5 28,6 

Ванкоміцин 50 12,5 65 

Кліндаміцин 100 75 35 

Амікацин 50 50 50 

Еритроміцин 62,5 62,5 42,9 

Цефотаксим 33,3 12,5 70 

Цефтріаксон 66,7 12,5 68 

Цефоперазон 33,3 37,5 28,6 

Цефуроксим 66,7 50 80 

Офлоксацин 62,5 50 42.5 

 

На тлі абсолютної чутливості (100%) S.pyogenes до кліндаміцину 

(підгрупа І) частина ізолятів підгрупи ІІ (25%) та більшість ізолятів (35%) від 

дітей групи порівняння були стійкими до вказаного антибіотика. 
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Таблиця 3.28  

Характеристика чутливості до антибіотиків S.aureus  

(% чутливих штамів) 

Антибіотик 
Підгрупа І 

(ЕБВ) 

Підгрупа ІІ 

(ЕБВ+ЦМВ) 

Група  

порівняння 

Пеніцилін 50 50 34 

Оксацилін 100 100 100 

Ампіцилін 50 62,5 50 

Амоксицилін 74 76 73 

Ванкоміцин 50 50 100 

Кліндаміцин 50 50 100 

Амікацин 20 50 68,6 

Еритроміцин 62,5 50 84 

Левоміцетин 20 – – 

Доксицилін  100 100 

Цефотаксим 60 100 100 

Цефтріаксон 50 80 67,3 

Цефоперазон 50 75 80 

Цефуроксим 60 62,5 80 

Офлоксацин 84 80 96 

Антибіотики групи аміноглікозидів не є препаратами вибору І ряду при 

лікуванні дітей, втім 50% стрептококів були резистентними серед ізолятів від 

пацієнтів усіх досліджуваних груп. Більш високим виявився відсоток 
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чутливих штамів стрептококів до еритроміцину – 62,5% (підгрупа 1 і ІІ) та 

42,9% (група порівняння). 

Таблиця 3.29 

Enterococcus Str/ Haemoliticus alpha, str.viridns 

(% чутливих штамів) 

Антибіотик 
Підгрупа І 

(ЕБВ) 

Підгрупа ІІ 

(ЕБВ+ЦМВ) 

Група  

порівняння 

Пеніцилін 0 0 0 

Оксацилін 50 40 50 

Ампіцилін 12,5 15 50 

Амоксоцилін 25 30 60 

Амікацин 30 50 10 

Ванкоміцин 67,8 50 100 

Кліндаміцин 25, 20 50 

Еритроміцин 50 40 55 

Доксицилін 25 100 100 

Цефотаксим 25 25 25 

Цефтріаксон 47,2 40 50 

Цефоперазон 37,5 35 50 

Цефуроксим 45 40 40 

Офлоксацин 80 80 100 

На тлі відносно високого показника чутливих штамів до цефуроксиму 

(80%) серед дітей групи порівняння зафіксовано 66,7% і 50% чутливих культур 

стрептокока до цефалоспорину ІІ класу – цефуроксиму. 
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Беталактами групи цефалоспоринів ІІІ класу нерідко є препаратами 

вибору  

при запальних процесах будь-якої локалізації в дітей, з чим пов’язане 

набуття ними резистентності, про що свідчить відсоток чутливих до 

цефотаксиму штамів в дітей, хворих на ІМ 33,3% (підгрупа І) і 12,5% (підгрупа 

ІІ) на тлі невисокого показника чутливості і серед дітей групи порівняння 

(14,3%). 

Лише частка чутливих ізолятів стрептококу від дітей І підгрупи була 

вищою до цефтриаксону і становила 66,7%.   Близько третини усіх 

ізолятів незалежно від групи дослідження були чутливими до цефоперазону. 

Частка чутливих штамів до офлоксацину розподілилася таким чином- 

підгрупа І – 62,5%, підгрупа ІІ – 50%, група порівняння – 42,5%. Золотистий 

стафілокок, який може у невеликій кількості висіватися з ротоглотки і від 

здорових дітей, у 34% виявився чутливим до бензилпеніциліну при висіванні 

від дітей групи порівняння та в 50% при дослідженні дітей І і ІІ досліджуваних 

підгруп. Метицилінрезистентних стафілококів не було виявлено.  

Ізоляти усіх досліджених дітей були чутливими до 

оксациліну.Натомість до ампіциліну зафіксовано розвиток резистентності у 

50% штамів, виділених від дітей підгрупи І та у 62,5% дітей підгрупи ІІ. 

Відсоток чутливих штамів до амоксициліну був приблизно однаковим, як при 

дослідженні ізолятів стафілококу групи порівняння (75%), так і підгруп І 74% 

та 76% у підгрупі 2. Серед дітей, хворих на ІМ, спостерігається і зниження 

частки до 50% виявлених чутливих штамів до ванкоміцину і кліндаміцину в 

порівнянні з ізолятами від дітей групи порівняння (100%). На тлі чутливості 

80% серед штамів у групі порівняння частку чутливих до еритроміцину 

становила 62,5% у підгрупі 1 та 50% серед ізолятів стафілококу від дітей 

підгрупи ІІ. Серед вказаних культур зафіксовано також зниження чутливості 

до амікацину, що становить 20% у підгрупі 1 та 50% у підгрупі 2 відповідно, 
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що є значно нижче відносно кількості чутливих штамів серед дітей групи 

порівняння, де є збережена чутливість на рівні 68,6%. 

Відсоток чутливих до цефалоспоринів штамів S.aureus, виділених від 

дітей групи порівняння, коливався від 67,3% (для цефтриаксону) до 80% (для 

цефуроксиму та цефотаксиму). Натомість реєструвалося деяке зниження 

висівання кількості чутливих штамів від дітей з ІМ, спричиненим ЕБВ, до 50% 

(цефтриаксон) і 60 % (цефотаксим, цефуроксим)%. 

Стафілококи, як правило, можуть мати природну резистентність до 

фторхінолонів, про що свідчать невисокі показники висівання чутливих 

штамів золотистого стафілокока, виділеного від усіх досліджених дітей. 

α-гемолітичні стрептококи відносяться до нормо симбіонтів ротової 

порожнини, і підвищення рівня їх колонізації радше свідчить про вторинні 

дисбіотичні зміни у біотопах ротоглотки і ротової порожнини.  

Стрептококи роду Enterococcus висівалися у вищому відсотку 

резистентних форм при дослідженні дітей І підгрупи. Так, за повної 

резистентності до пеніциліну лише 12,5% чутливих ізолятів до ампіциліну, 

25% до амоксициліну і 67% до ванкоміцину відповідно при абсолютній 

чутливості до останнього вказаного глікопептиду ізолятів від дітей груп 

порівняння. Показник висівання чутливих штамів ентерококу, виділених від 

дітей підгрупи ІІ був близьким до відповідних показників- ізолятів від дітей 

підгрупи І. (Табл. 3.29). 

Низькими були і частки висівання чутливих штамів ентерококу і до 

амікацину 30% підгрупа І та 25% підгрупа ІІ та кліндаміцину, що відповідно 

становило 50% у підгрупі І та 20% (підгрупа ІІ). У підгрупі дітей з гострим 

тонзилітом чутливість ентерококу становила 10% до амікацину і 50% до 

кліндаміцину. 50% і 40% культур були чутливими до еритроміцину(підгрупа І 

і ІІ відповідно).Низький відсоток чутливих до цефалоспоринів ІІІ покоління 

штамів ентерококу виділено як від дітей підгрупи І, так і дітей підгрупи ІІ, що 

становило відповідно до цефотаксиму–25%, цефтриаксону 47,2% і 
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цефорперазону 37,5% (підгрупа І). та цефотаксиму – 25, цефтриаксону – 40, 

цефорперазону – 35% (підгрупа ІІ). Показники ізолятів ентерококу від дітей 

групи порівняння відрізнялися незначно. Зафіксовано хорошу чутливість 

виділених штамів до препаратів групи фторхінолонів. ( Табл. 3.29). 

 

Висновки до розділу 3.2 

Отже мікробіота ротоглотки при ІМ, спричиненому ВЕБ 

характеризується більш широким спектром грам позитивних патогенів – 

піогенного стрептококу, пневмококу, а також золотистого стафілококу, чому 

сприяє глибоке проникнення вірусної інфекції в епітеліальну тканину і 

пошкодження її. Лише в дітей вказаної підгрупи виявлено гемофільну 

паличку, а також грамнегативні палички інших таксонів – синьогнійну 

паличку та ентербактерії, що свідчить про зниження колонізаційної 

резистентності і дисбіотичні зміни.  

Характерним при тонзиліті є формування бактерійно-грибкових 

асоціацій, про що свідчить висівання в дітей групи порівняння 

дріжджеподібних грибів. Так, S.pyogenes, ізольований від дітей з ко-

інфекцією, виявляв більш високий рівень резистентності до β-лактамних 

антибіотиків (пеніцилінового ряду і цефалоспоринів ІІІ покоління) в 

порівняннями з ізолятами від дітей двох інших груп. Очікувано більш високий 

рівень резистентних до антибіотиків штамів виявлено серед ізолятів 

Enterococcus spp.  

Тривожним є зростання частки висівання ванкоміцин резистентних 

ентерококів від дітей з ІМ, спричиненим як ЕБВ, так і ко-інфекцією. 

Біохімічними маркерами порушення мікробіоценозу є зростання концентрації 

масляної кислоти у пацієнтів із наявною коінфекцією вірусів ЕБВ та ЦМВ 

свідчить про дисбіоз, що зумовлений збільшенням аеробної флори, а 

підвищення концентрації оцтової кислоти, ознака патологічного процесу 

викликаного анаеробними патогенами.  
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Біохімічними показниками деструктивних змін у тканинах мигдаликів є 

наростання активності ЛДГ слини, найвища активність спостерігається у дітей 

із наявною мікст інфекцією, а наявність супутньої патогенної мікрофлори на 

мигдаликах пацієнтів зумовлює підвищення активності ЛДГ у слині пацієнтів 

з ІМ. У всіх дітей з ІМ виражено знижений рівень секреторного 

імуноглобуліну А в слинній рідині, що в свою чергу підтверджує дисбіотичні 

зміни та недостатність ланки місцевого захисту. У дітей з мікст інфекцією 

рівень SIgA нижчий порівняно із показниками у дітей підгрупи 1. 

Таким чином розвиток ІМ супроводжується відповідними 

мікроекологічними процесами на слизовій оболонці ротоглотки і мигдаликів, 

які не забезпечують достатнього рівня колонізаційної резистентності, можуть 

сприяти поширенню антибіотикорезистентності серед представників як 

резидентної, так і транзиторної мікробіоти.  
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РОЗДІЛ 4 

ФАКТОРИ РИЗИКУ КОЛОНІЗАЦІЇ СЛИЗОВОЇ МИГДАЛИКІВ 

РОТОГЛОТКИ ПАТОГЕННОЮ МІКРОФЛОРОЮ У ПАЦІЄНТІВ ІЗ 

ІНФЕКЦІЙНИМ МОНОНУКЛЕОЗОМ 

Ми використали метод факторного аналізу, щоб встановити чинники, які 

ймовірно пов’язані з колонізацією слизових оболонок піднебінних мигдаликів 

патогенними мікроорганізмами. Підбір факторних комплексів здійснено за 

допомогою кореляційної матриці Спірмена, методу ортогонального обертання 

Varimax. Також було визначено факторне навантаження показників, а 

значущими факторами вважали такі, у яких показник факторного навантаження 

перевищував 0,7. Міра адекватності вибірок була перевірена тестом Кайзера–

Майера–Олкіна (КМО) і виявилась досить високою – 0,117 (>0,5). Нульова 

гіпотеза не підтверджується, про що свідчить критерій сферичності Бартлета, 

який становить 78,12 при 36 ступені свободи, а значущість визначається на рівні 

0,002. Отже, обрані дані підходять до проведення факторного аналізу. Методом 

головних компонент розрахували матриці факторних навантажень чинників 

колонізації слизових мигдаликів патогенною мікрофлорою у дітей підгрупи 1 

(Табл. 3.30). 

Дані фактори описували 64,2% загальної дисперсії змінних, що вивчалися, 

причому перші чотири головні компоненти становили майже половину (47,6%) 

сумарного навантаження, що вказувало на те, що саме ці фактори детермінують 

основну частину предикторів хворих з ІМ, які перебували під спостереженням.  

Згідно з отриманими даними, у колонізації патогенною мікрофлорою 

слизових оболонок піднебінних мигдаликів найбільшу значущість мав фактор 

1, що описував 38,2% загальної дисперсії і включав чотири компоненти з 

високим факторним навантаженням: пора року, у яку виникнуло захворювання 

(факторне навантаження – 0,81), жіноча стать (факторне навантаження 0,74), вік 

(факторне навантаження 0,70). Умовно цей фактор був позначений 

«преморбідний». У структуру другого фактора, що був позначений як 
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«особливості перебігу хвороби» і становив 31,5% загальної дисперсії, увійшли 

такі предиктори, як кількість атипових мононуклеарів у крові (факторне 

навантаження 0,73) і наявність у пацієнтів гепатомегалії (факторне 

навантаження 0,88), гіпертермія на час госпіталізації (факторне навантаження 

0,72) (Табл. 4.1). 

Таблиця 4.1 

Фактори можливих ризиків у пацієнтів підгрупи 1 

Компонента Фактор 1 Фактор 2 

Сезон –0,81 –0,12 

Вік 0,70 0,08 

Стать 0,74 0,36 

Температура тіла 

на час госпіталізації 
–0,40 0,72 

Гіперплазія підщелепних 

лімфатичних вузлів 
–0,01 0,53 

Спленомегалія 0,42 0,18 

Гепатомегалія 0,14 0,88 

Мононуклеари у 

периферичній крові 
0,03 0,73 

ШОЕ 0,54 0,21 
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Відношення шансів (OR, odds ratio) дозволяє порівнювати вплив 

факторів ризику на стан колонізації слизових оболонок піднебінних 

мигдаликів патогенною мікрофлорою. Аналіз даних показав, що лише у 

компоненти «сезон захворювання» показник співвідношення шансів у дітей 

групи 1 є меншим від одиниці (OR=0,77).  

Згідно з отриманими даними, ризик колонізації патогенною 

мікрофлорою слизових оболонок піднебінних мигдаликів був вищим у дітей 

жіночої статі (OR=2,00), дітей старших 10–річного віку (OR=1,14), у хворих з 

виразним гіпертермічним синдромом (OR=1,55), з гепатомегалією (OR=1,78) 

та у пацієнтів, у яких виявлено понад 10 мононуклеарів у мазку крові 

(OR=1,22) (Табл. 4.2). 

Таблиця 4.2 

Відношення шансів у пацієнтів з підгрупи 1 

Показник Вік 

Темпе–

ратура 

тіла 

Гепато–

мегалія 

Мононуклеари у 

периферичній 

крові 

Стать Сезон 

Odds ratio 1,14 1,55 1,28 1,55 2,00 0,95 

–95% CI 0,90 0,80 0,32 0,90 0,65 0,61 

+95% CI 1,55 2,34 1,78 1,22 2,91 1,75 

 

Матриця факторних навантажень факторів наявності на слизових 

мигдаликів патогенної мікрофлори у дітей з ЕБВ і ЦМВ коінфекцією 

представлено у таблиці 4.3 

Встановлені фактори покривали 71,5% загальної дисперсії змінних, що 

вивчалися, причому перші головні компоненти становили 52,3% сумарного 

факторного навантаження, що вказувало на те, що саме ці фактори 

детермінують основну частину предикторів хворих ЕБВ і ЦМВ коінфекцією. 
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Згідно з отриманими даними, у колонізації патогенною мікрофлорою слизових 

оболонок піднебінних мигдаликів у цих пацієнтів найбільшу значущість мав 

фактор 1, що описував 44,7% загальної дисперсії і включав два компоненти з 

високим факторним навантаженням: пора року, у яку було діагностовано 

захворювання (факторне навантаження – 0,79), жіноча стать (факторне 

навантаження 0,72). 

Таблиця 4.3 

Фактори можливих ризиків у хворих підгрупи 2 

Компонента Фактор 1 Фактор 2 

Сезон 0,79 0,03 

Вік 0,72 0,08 

Стать 0,58 0,52 

Температура тіла на час 

госпіталізації 
0,37 0,91 

Гіперплазія підщелепних 

лімфатичних вузлів 
0,20 0,84 

Спленомегалія 0,55 0,25 

Гепатомегалія 0,10 0,69 

Мононуклеари у 

периферичній крові 
0,26 0,51 

ШОЕ 0,39 0,73 
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 У структуру другого фактора, можна охарактеризувати, як «особливості 

перебігу хвороби» який становив 30,2% загальної дисперсії, увійшли такі 

предиктори, як швидкість осідання еритроцитів (факторне навантаження 0,73), 

синдром гепатомегалії у хворих (факторне навантаження 0,69), гіпертермія на 

час госпіталізації (факторне навантаження 0,91), гіперплазія підщелепних 

лімфатичних вузлів (факторне навантаження 0,84) (Табл. 4.3). 

Таблиця 4.4 

Відношення шансів у пацієнтів з підгрупи 2 

 

Показник 
Вік 

Темпе–

ратура 

тіла 

Гепато–

мегалія 

Гіперплазія 

підщелепних 

лімфатичних 

вузлів 

ШОЕ Сезон 

Odds ratio 1,26 1,32 1,22 1,09 2,07 1,02 

–95% CI 0,81 0,90 0,65 0,73 0,58 0,78 

+95% CI 1,38 1,57 1,39 1,19 3,32 1,59 

 

Відношення шансів дало змогу порівнювати вплив факторів ризику на 

стан колонізації слизових оболонок піднебінних мигдаликів патогенною 

мікрофлорою у дітей підгрупи 2. Аналіз отриманих даних показав, що лише у 

компоненти «сезон захворювання» показник співвідношення шансів у дітей 

групи 1 є меншим від одиниці (OR=0,77).  

 

  



  

116 

 

Висновки до розділу 4 

Згідно з отриманими даними, ризик колонізації патогенною 

мікрофлорою слизових оболонок піднебінних мигдаликів був вищим у дітей 

старших 10–річного віку (OR=1,26), у хворих з виразним гіпертермічним 

синдромом (OR=1,33), з гепатомегалією (OR=1,22) та у пацієнтів, у яких 

виявлено прискорену ШОЕ (OR=2,07). 

 

Результати дослідження, викладені в розділі 4, опубліковані 

Клименко Х. П. Клінічна характеристика інфекційного мононуклеозу у 

дітей з урахуванням особливостей колонізації мікрофлорою ротової 

порожнини. The Scientific Heritage. 2021. Vol. 2, № 60. С. 29–33. 

 doi: 10.24412/9215-0365-2021-60-2-29-33 
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РОЗДІЛ 5  

АДГЕЗІЯ БАКТЕРІЙ ДО ТКАНИН ЕПІТЕЛІЮ МИГДАЛИКІВ У 

ДІТЕЙ З ІНФЕКЦІЙНИМИ МОНОНУКЛЕОЗОМ І ГОСТРИМ 

БАКТЕРІЙНИМ ТОНЗИЛІТОМ 

 

Одним з провідних симптомів інфекційного мононуклеозу є тонзиліт при 

якому в патологічний процес залучені піднебінні мигдалики, що покриваються 

щільним, мембраноподібним ексудатом. До складу ексудату входять бактерії, 

бактеріальні залишки та тканинний детрит. За даними, які подані у попередніх 

розділах і за даними літератури більшість мікроорганізмів, які виявлені при 

бактеріологічних дослідженнях слизу з мигдаликів зіву при ІМ належать до 

мікрофлори, яка у здорових індивідуумів заселяє поверхні мигдаликів. Разом 

з тим, виявляються і бета-гемолітичні стрептококи, в основному груп A, C, G, 

а також представники анаеробної мікрофлори – Fusobacterium nucleatum, 

Prevotella intermedia [167].  

Нами було досліджено 36 препаратів, виготовлених із зішкробів 

епітеліальної тканини мигдаликів хворого підгрупи 1 та 41 препарат пацієнта 

групи порівняння. При цьому встановили, що більша частина поверхні 

мигдаликів вкрита багатошаровим плоским незроговілим епітелієм, який в 

окремих ділянках підлягав зроговінню. Сусідні епітеліоцити утворювали 

численні десмосомні контакти та інтердигітації плазматичної мембрани. Ядра 

клітин овальної форми з поодинокими інвагінаціями ядерної оболонки. У 

цитоплазмі виявлено вільно розсіяні рибосоми, а також окремі мітохондрії та 

елементи гранулярної ендоплазматичної сітки. Численні тонофібрили 

формували характерну внутрішньоклітинну мережу. За умов гострого 

стрептококового тонзиліту у детриті, який вкривав поверхню епітелію 

мигдалика, виявлено скупчення бактерій, які за формою та локалізацією 

можна розцінити як коки; водночас у цитоплазмі епітеліоцитів патологічні 

включення та бактерії не візуалізувалися ( Рис. 5.1–5.3).  
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Рисунок 5.1. Електронна мікрофотографія епітеліоцита піднебінного 

мигдалика пацієнта з гострим бактерійним тонзилітом. Стрілки вказують на 

грона електронно-щільних бактерій, які локалізовані в позаклітинному 

просторі, заповненому слизом та тканинниим детритом. Збільшення х6000 
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Рисунок 5.2. Електронна мікрофотографія зішкробу поверхні піднебінного 

мигдалика пацієнта з гострим бактерійним тонзилітом. Плазматична 

мембрана епітеліоцита в стані цілковитої руйнації, цитоплазма заповнена 

гронами електронно-щільних бактерій (вказані стрілками). Збільшення х6000 
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Рисунок 5.3. Електронна мікрофотографія крипти піднебінного мигдалика 

пацієнта з гострим бактерійним тонзилітом. У заповненому слизом 

позаклітинному просторі візуалізуються скупчення електронно-щільних 

бактерій кулястої та овоїдної форми (стрілки). Збільшення х10000 
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Рисунок 5.4 Електронна мікрофотографія еозинофіла у складі піднебінного 

мигдалика пацієнта з інфекційним мононуклеозом. Частина електронно-

щільної цитоплазматичної зернистості представлена фагоцитованими 

бактеріями кулястої форми (стрілки). Збільшення х6000 
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Рисунок 5.5. Електронна мікрофотографія епітеліоцитів поверхні 

піднебінного мигдалика пацієнта з інфекційним мононуклеозом. Множинні 

колонії бактерій у цитоплазмі клітини (стрілки), поряд клітина вільна від 

бактерій. Збільшення х6000 
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Рисунок 5.6. Електронна мікрофотографія зішкробу піднебінного мигдалика 

пацієнта з інфекційним мононуклеозом. Множинні колонії бактерій у 

цитоплазмі епітеліоцита та у масі тканинного детриту, яким заповнений 

міжклітинний простір. Збільшення х6000 
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Рисунок 5.7. Електронна мікрофотографія фрагменту епітеліоцита поверхні 

піднебінного мигдалика пацієнта з інфекційним мононуклеозом. Численні 

бактерії у цитоплазмі клітини (стрілка). Збільшення х10000 

 

У дослідженому матеріалі, отриманому від хворого П., в окремих 

препаратах біля поверхні мигдаликів спостерігалися еозинофіли з 

характерним двосегементним ядром, специфічною зернистістю еліптичної 



  

125 

 

форми, та, правдоподібно, фагоцитованими бактеріями кулястої форми у 

цитоплазмі ( Рис. 5.4–5.7). 

У цитоплазмі клітин поверхневого епітелію мигдалика добре розвинена 

везикулярна система, великі мітохондрії, множинні фібрили та 

внутрішньоклітинні включення, добре видно складки клітинної оболонки.  

Окрім нагромадження бактерій у позаклітинному детриті скупчення 

численних бактерій були виявлені у цитоплазмі епітеліоцитів; деякі з них мали 

вигляд виноградних грон ( Рис.5.4–5.7).  

За результатами електронної мікроскопії встановлено відмінності у 

локалізації кокової флори (яку за морфологічними ознаками можна типувати 

як стрептококи) у епітеліальних тканинах при тонзилітах різної етіології – 

позаклітинна локалізація бактерій при гострому бактерійному тонзиліті та 

внутрішньоепітеліальна при тонзилітах на тлі ІМ.  

Вивчено декілька механізмів стрептококової інвазії в епітеліальні та 

ендотеліальні клітини. SfbI та M протеїни ініціюють цей процес шляхом 

зв’язування фібронектину, який надалі взаємодіє з інтегриновими 

рецепторами клітинної поверхні. Кластеризація інтегринових рецепторів 

спричиняє агрегацію кавеол, внаслідок чого утворюються великі інвагінації 

плазматичної мембрани, які відтак колонізуються стрептококами. Деякі 

стрептококи, використовуючи зв’язаний з M-протеїном фібронектин, 

індукують комплекси вогнищевої адгезії та проникають через клітинну 

оболонку одним з двох механізмів – застібковим (zipper-like mechanism) або 

мембрано-урухомлюючим (membrane ruffling) [120, 309]. Перший механізм 

спрямовує стрептококи у більш безпечний для них каверно-сомальний 

компартмент клітини, а другий скеровує бактерії у фаголізосоми, де більшість 

з них знищуються.  
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Висновки до розділу 5 

Можна стверджувати що високий ступінь адгезії бактерій до 

епітеліальних поверхонь служить підґрунтям для масивної бактерійної 

колонізації, що спостерігається при ЕБВ тонзилітах з формуванням 

мембранозних нашарувань. 

Результати проведених електронно-мікроскопічних дослідженнь виявили 

відмінності у локалізації кокової флори (яку за морфологічними ознаками 

можна типувати як стрептококи) у епітеліальних тканинах при тонзилітах 

різної етіології – позаклітинна локалізація бактерій при гострому 

бактерійному тонзиліті та внутрішньоепітеліальна при тонзилітах на тлі ІМ, 

що свідчить про синергетичну роль ЕБВ та стрептококів при ураженнях 

верхніх дихальних шляхів у дітей з ІМ. 

 

Результати дослідження, викладені в розділі 5, опубліковані: 

 

The investigation of bacterial adhesion of palatine tonsils epithelial cells in patient 

with infectious mononucleosis / A. Nadraga, A. Lytsyk, Kh. Klymenko, O. Khomyn. 

Eureka: Health Science. 2021. № 3. P. 45–52.  

doi: http://doi.org/10.21303/2504-5679.2021.001835 

  

http://doi.org/10.21303/2504-5679.2021.001835
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РОЗДІЛ 6 

 ОБГРУНТУВАННЯ ТА АНАЛІЗ ЕФЕКТИВНОСТІ 

ЗАСТОСУВАННЯ КОМБІНОВАНОГО ПРЕПАРАТУ ЯКИЙ 

МІСТИТЬ ЛІЗОЦИМУ ГІДРОХЛОРИД І ПІРИДОКСИНУ 

ГІДРОХЛОРИД У ДІТЕЙ З ІНФЕКЦІЙНИМ МОНОНУКЛЕОЗОМ 

 

Лікування ІМ спричиненого Епштейн-Барр вірусною інфекцією 

протягом декількох останніх десятиліть викликає як постійний інтерес так і 

стурбованість різних фахівців.  

Наявність гнійного тонзиліту (фолікулярного, лакунарного) часто 

вважають показом до призначення антибіотиків. Однак їх рекомендується 

застосовувати лише в разі приєднання бактеріальної інфекції, що проявляється 

вираженими запальними змінами у загальному аналізі крові, щонайменше 

протягом 3 днів, у дітей з явищами лакунарного або некротичного тонзиліту. 

Запальний процес в мигдаликах при ІМ часто має асептичний характер і 

проявляється у вигляді катарального тонзиліту, і такі хворі не потребують 

антибіотикотерапії. 

З метою корекції порушення мікробіоценозу ротогорла у дітей 

зінфекційним мононуклеозом, нами було запропоновано включення до 

комплексного лікування дітей комплексного препарату який вміщає лізоциму 

гідрохлориду 20 мг та піридоксину гідрохлориду 10 мг. Для проведення оцінки 

ефективності запропонованої терапії з групи дітей хворих з ІМ. спричиненим 

ЕБВ було сформовано підгрупу з 27 пацієнтів (підгрупа 1). До підгрупи 2 

(порівняння) увійшла 19 дітей – ці хворі отримували традиційне лікування, 

відповідно до затверджених протоколів діагностики та лікування інфекційних 

хвороб у дітей. Діти підгрупи 1 та підгрупи 2 були обстежені двічі – на початку 

лікування у клініці і на 10 добу стаціонарного лікування 
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Дітям підгрупи 1 призначали препарат який вміщає лізоциму 

гідрохлориду 20 мг та піридоксин гідрохлориду 10 мг, препарат 

застосовувався тричі на добу, у вказаній дозі, впродовж 10 днів.  

Лікування лізоцимом гідрохлоридом та піридоксином гідрохлоридом 

розпочинали з першого дня перебування хворих в стаціонарі. Окрім 

зазначених середників у склад препарату Лісобакт входять лактози 

моногідрат, трагакант, магнію стеарат, сахарин натрію, ванілін.  

Групи для визначення ефективності запропонованого лікування були 

сформовані таким чином, що за основними антропометричними показниками 

на час початку лікування у клініці, за масою і довжиною тіла при народженні, 

характером вигодовування, тривалістю грудного вигодовування, 

захворюваністю на перших місяцях життя пацієнти основної підгрупи і 

підгрупи порівняння вірогідно не відрізнялися.  

Для оцінки ефективності запропонованого лікування було проаналізовано 

динаміку частоти основних симптомів захворювання та деякі показники 

результатів лабораторних й імунологічних досліджень. 

Результати аналізу тривалості основних симптомів хвороби показали, що 

більшість симптомів, характерних для ІМ у дітей підгрупи 1 утримувалися 

коротше, порівняно з підгрупою пацієнтів, які отримували лише базисне 

лікування (Табл. 6.1). 

Зокрема гіпертермія у дітей підгрупи 1 тривала 5,1+0,4 днів, що на одну 

добу коротше ніж у групі порівняння (6,2+0,9 днів, p0,05), достовірно 

коротший час у дітей спостерігався інтоксикаційний синдром, основними 

ознаками якого була вигляді загальна слабкість, млявість, нездужання, 

зниження апетиту, головний біль, більшість згаданих симптомів утримувалися 

6,4+0,6 днів у дітей які отримували препарат лізоциму і приблизно на 2 довше 

у хворих підгрупи порівняння.  

Ще більш чітку позитивну динаміку ми спостерігали при дослідженні 

симптомів ураження слизової оболонки ротогорла. Гіперемія слизових 
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ротогорла, гіпертрофія мигдаликів зіву, гугнявість голосу і (або) хропіння 

достовірно коротше утримувались у дітей підгрупи 1, порівняно з підгрупою 

2. 

Таблиця 6.1 

Тривалість симптомів та синдромів, що виявлялися в ротоглотці  

у дітей підгрупи1 і підгрупи 2 

 Підгрупа 1 

(n=27) + лісобакт 

Підгрупа 2 

(n=19) 

M SD M SD 

Гіпертермія 5,1 * 0,4 6,2 0,9 

Інтоксикаційний 

синдром 
6,4* 0,6 8,3 1,1 

Гіперемія слизових 

ротогорла 
5,3* 0,7 9,1 1,3 

Гіпертрофія 

мигдаликів зіву 
6,2* 0,8 8,2 0,9 

Наліт на 

мигдаликах 
4,5 0,6 5,1 0,7 

Гнусявіть голосу/ 

хропіння 
4,2* 0,5 6,3 0,7 

 

 Примітка: * – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2  

 

. Винятком серед симптомів ураження ротогорла був наліт на мигдаликах 

зіву який спостерігався приблизно з однаковою частотою у дітей обох підгруп 

і його тривалість у пацієнтів була 4,48+0,62 днів та 5,1+0,7 днів. 
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Таблиця 6.2 

Показники загального аналізу крові при госпіталізації та  

на 10 добу лікування у дітей підгрупи1 і підгрупи 2 

Показник 

Підгрупа 1 

(n=27) + лісобакт 

Підгрупа 2 

(n=19) 

До початку 

лікування 

На 10 

день 

лікування 

До початку 

Лікування 

На 10 

день 

лікування 

Лейкоцити 

(×109\л) 

10,71 * 

[8,15–14,23]. 

8,13  

[5,25–9,76]. 

11,02 

[9,07–16,31]. 

10,27 

[7,45–12,00]. 

Гранулоцити (%) 
32,0 * 

[29,0–38,0]. 

47,0  

[39,0–50,0]. 

31,0 

[22,0–41,0]. 

39,0 

[31,0–44,0]. 

Агранулоцити 

(%) 

57,0 * 

[46,0–65,0]. 

44,0  

[30,0–49,0]. 

60,32 

[48,0–78,0]. 

51,0 

[38,0–65,0]. 

ШОЕ (мм/год) 
13,0 * 

[8,0–20,0]. 

11,0 

[6,0–15,0]. 

11,0 

[7,0–14,0]. 

10,0 

[5,0–18,0]. 

Атипові 

мононуклеари 

(%) 

10,0 * 

[7,0–15,0]. 

8,0  

[4,0–11,0]. 

9,0 

[6,0–13,0]. 

10,0 

[7,0–17,0]. 

 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: до початку лікування і на 10 день 

лікування,  – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2.  

 

 У дітей, які отримували рекомендоване нами лікування 

спостерігалась краща динаміка нормалізації змін у ЗАК, зокрема на 10 день 

лікування медіана загальної кількості лейкоцитів у хворих підгрупи 1 
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становила 8,1 [8,2–14,2]. 109/л і була статистично достовірно меншою ніж у 

дітей підгрупи порівняння 10,3 [7,5–12,0] 109/л (p0,05) (Табл. 6.2). Слід 

зазначити, що до початку лікування достовірних відмінностей при порівнянні 

основних показників ЗАК у дітей обох підгруп ми не виявили. В динаміці 

лікування у пацієнтів обох підгруп зменшувався відносний вміст лімфоцитів і 

водночас наростав вміст нейтрофілів у периферичній крові.  

Нормалізація показників ЗАК спостерігалась швидше у хворих підгрупи 

1, так медіана вмісту гранулоцитів на 10 день лікування у дітей підгрупи 1 

становила 47,0 [39,0–50,0] %, а підгрупи 2 – 39,0 [31,0–44,0]% (p0,05), 

водночас знижувався і відносний вміст агранулоцитів крові до 44,0 [30,0–

49,0]. % та 51,0 [38,0–65,0] % (p0,05). Однак ми не спостерігали змін у 

динаміці ШОЕ чи вмісту атипових мононуклеарів у крові. 

Позитивну динаміку було встановлено при аналізі результатів 

бактеріологічного дослідження із поверхні слизової піднебінних мигдаликів у 

дітей підгрупи 1 (Табл. 6.3).  

Так, у дітей які отримували додатково препарат, який містив лізоцим, 

щільність колонізації піогенним стрептококом зменшилася від 2,40 ± 1,06 до 

1,12 ±0,26 lgКУО/мл (p<0,05), тоді як у дітей порівняльної групи цей показник 

майже не змінився (2,13±0,40 проти 2,63±0,22 lgКУО/мл, p<0,05). Колонізація 

золотистим стафілококом у дітей підгрупи 1 зменшилась у 1,8 раз і на 10 добу 

лікування становила 1,12±0,26 lgКУО/мл.  

Аналогічно більш ніж вдвічі знизалась колонізація іншими 

представниками патогенних мікроорганізмів: Enterobacter aerogenes, 

Streptococcus pneumoniae. У хворих підгрупи 2 в динаміці як частота виділення 

патогенних, умовно патогенних мікроорганізмів так і ступінь їх колонізації у 

більшості випадків достовірно не відрізнялись від результатів 

бактеріологічного дослідження на початку стаціонарного лікування (Табл. 

6.3).  
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Таблиця 6.3 

Колонізація слизових оболонок піднебінних мигдаликів  

у хворих на ІМ. 

Показник 

Підгрупа 1 
(n=27) + лісобакт 

Підгрупа 2 
(n=19) 

До початку 
лікування 

На 10 
день 

лікування 

До початку 
Лікування 

На 10 
день 

лікування 

Streptococcus 

viridans 
3,61±0,48 * 2,37 ±0,39  3,78±0,56 * 3,10 ±0,32 

Streptococcus 

piogenes 

2,40 ± 1,06 

* 
1,12 ±0,26  

2,13 ± 0,40 

* 
2,63±0,22 

Staphylococcus 

aureus 

4,33 ± 0,83 

* 
2,27±0,54  4,86 ± 0,55 5,16±0,78 

Staphylococcus 

epidermidis 
3,52 ± 0,75 3,19±0,38 3,42 ± 1,05 3,01±0,52 

Candida 

albicans 
2,94 ± 0,82 – 1,06 ± 0,34 1,19±0,21 

Enterobacter 

aerogenes 
2,80±2,41 * 1,15±0,25 – – 

Klebsiella 

pneumoniae 
– – 2,18 ±0,35 * 1,66±0,34 

Streptococcus 

pneumoniae 
4,95±0,61 * 2,17±0,36  4,88±0,57 4,70±0,42 

Escherichia coli 1,06±0,08 – – – 

Haemophillus 

influansae 
– – 2,54 ±0,45 * 1,26±0,57 

Примітка: * – p0,05 при порівнянні: до початку лікування і на 10 день 

лікування,  – p0,05 при порівнянні: підгрупа 1 – підгрупа 2.  

https://ru.wikipedia.org/wiki/Streptococcus_viridans
https://ru.wikipedia.org/wiki/Streptococcus_viridans
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2807625/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2807625/
https://www.google.com/search?sxsrf=ALeKk00iHjKINe-0U6qMmtfMP8n37VND1w:1602949416221&q=streptococcus+pneumoniae&spell=1&sa=X&ved=2ahUKEwibra_0-7vsAhUSx4sKHd_1BFwQkeECKAB6BAgFEC4
https://www.google.com/search?sxsrf=ALeKk00iHjKINe-0U6qMmtfMP8n37VND1w:1602949416221&q=streptococcus+pneumoniae&spell=1&sa=X&ved=2ahUKEwibra_0-7vsAhUSx4sKHd_1BFwQkeECKAB6BAgFEC4
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Висновки до розділу 6 

Таким чином, наведені в цьому розділі результати дослідження 

засвідчують кращу позитивну динаміку перебігу захворювання (за основними 

симптомами захворювання, динамікою показників ЗАК, бактеріологічних 

досліджень) у дітей, які окрім стандартної терапії отримували комплексний 

препарат, який вміщає лізоцим, що підтверджено статистично вірогідними 

відмінностями цих показників на 10 добу стаціонарного лікування. З огляду 

на позитивну динаміку основних симптомів захворювання комплексний 

препарат, який вміщає лізоцим в дітей, хворих на інфекційний мононуклеоз, є 

патогенетично обґрунтованим. Побічних дій, індивідуальної непереносимості 

препарату, алергічних реакцій у хворих виявлено не було. 
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АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

За останнє десятиріччя γ-герпесвірусів та основного патогенетичного 

чинника інфекційних педіатричних нозологій, невпинно зростає. Одним з 

найбільш поширених захворювань у дітей, зумовлених цими патогенами, є 

інфекційний мононуклеоз. Патогенним чинником ІМ є як ізольоване 

інфікування Епштейн-Барр вірусом так і коінфекція у поєднанні з 

цитомегаловірусом та іншими представниками родини герпесвірусів 

[153,154,155]. Рівень контагіозності, варіабельність шляхів зараження 

збудником, виражена тропність до різних тканин забезпечують тривалу та 

безсимптомну персистенцію в організмі, яка супроводжується рекурентними 

випадками хвороби, a відсутність обов’язкових програм з профілактики 

розповсюдження, здатність вірусу до малігнізації при хронізації процесу на тлі 

імуносупресії визначають подальшу доцільність дослідження даного 

захворювання. 

Сприйнятливість організму людини до ГВ висока. Близько 90% всього 

населення планети інфіковано одним або декількома серотипами родини ГВ. 

Від 12 до 25% із них мають рецидивуючі форми захворювань, у 30% інфекція 

виявляється в субклінічній та латентній формах, у 35–40% формується 

хронічна форма інфекції. Аналіз щорічної захворюваності на ГВ, показав, що 

у 15% дорослого населення Європи спостерігається герпетичне ураження 

шкіри та слизових оболонок; генітальний герпес трапляється у 6–10% 

дорослого населення; у 60–65% ГВ є причиною патології рогівки ока; 

захворювання нервової системи зумовлені ГВ у 1–1,5%, при цьому. В Україні 

немає обов’язкової реєстрації усіх нозологічних форм захворювань і тому 

реальна кількість хворих та інфікованих невідома [182]. 

Частота випадків ІМ невпинно зростає, в Україні протягом останніх 20 

років вона збільшилася більше ніж удвічі. [177,330] За даними літературних 

джерел, інфекційний мононуклеоз у 30% зумовлений СMV, в 20% герпесом 
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HSV 6 типу, та найчастіше, клініку інфекційного мононуклеозу зумовлює 

моноінфекція ЕБВ.  

Епштейн-Барр вірусна інфекція (ЕБВ) на сьогоднішній день становить 

серйозну епідеміологічну проблему не лише в межах країни, але і світу 

[161,164,171]. Сприйнятливість людського організму до герпесвірусних 

інфекцій становить майже 90% при цьому інфікованість даним вірусом варіює 

в межах 80–100% населення нашої планети. Первинне інфікування 

відбувається у віці ще до трьох років. Світова захворюваність ЕБВ інфекцією 

це 40–80 випадків на 100 тис. населення [122]. Контагіозність даного 

захворювання та рівень його поширеності дуже важко з’ясувати з високою 

точністю у зв’язку з невідповідністю клінічних форм захворювання, не 

уточнення діагнозу, проблемами з діагностичними можливостями. Важливим 

недоліком у висвітленні захворюваності на первинній ланці також є 

самодіагностика та самолікування з боку пацієнтів, що повністю виключає їх 

із статистичного обліку захворюваності, на первинній ланці. На периферійних 

відділах діагноз ІМ встановлюється лише за наявності типової клінічної 

картини або/та виявленням атипових мононуклеарів у периферичній крові.  

Первинна репродукція збудників хвороби відбувається в епітеліоцитах 

ротоглотки та навколо вушних слинних залозах. Відомо, що в процесі 

реплікації вірус Епштейна-Барр не чинить деструктивного впливу на клітини. 

У розвитку місцевого запалення слизової оболонки орофарингеальної зони 

важливу роль відіграє опортуністична бактерійна мікрофлора, що завжди 

активно заселяє слизові оболонки ротоглотки на фоні ураження вірусною 

інфекцією [66,87,115,147,166]. Активізація умовно-патогенних бактерій 

можлива, вочевидь, завдяки дисбалансу механізмів місцевого захисту 

слизових [98,153,212,322]. 

Основою для дисертаційного дослідження були результати клінічного 

спостереження за 280 пацієнтами віком від 1 року до 18-ти років, які 

перебували на стаціонарному лікуванні в КНП ЛОР «Львівська обласна 
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клінічна інфекційна лікарня» протягом 2016 – 2021 рр. Основна група була 

розділена на 2 підгрупи. До підгрупи 1 увійшли 234 дитини з ІМ зумовленим 

ЕБВ інфекцією, до підгрупи 2 – 46 пацієнтів з ІМ спричиненим коінфекцією 

вірусів ЕБВ та ЦМВ. Відбір пацієнтів здійснювався методом випадкової 

вибірки. До групи порівняння було включено 26 дітей, рандомізованих за 

віком, я, госпіталізованих з діагнозом «Гострий бактерійний тонзиліт». Вік 

дітей основної групи в середньому становив 5,9±2,3 роки, групи порівняння 

6,8±3,1 роки. 

Методом факторного аналізу було з’ясовано преморбідні чинники, які 

ймовірно пов’язані з колонізацією слизових оболонок піднебінних мигдаликів 

патогенними мікроорганізмами. Для пацієнтів з ІМ зумовленим ЕБВ 

найбільшу значущість мав фактор 1, що описував 38,2% загальної дисперсії і 

включав чотири компоненти з високим факторним навантаженням: пора року, 

у яку виникнуло захворювання (ФН=0,81), жіноча стать (ФН=0,74), вік 

(ФН=0,70). Умовно цей фактор був позначений «преморбідний». У структуру 

другого фактора, що був позначений як «особливості перебігу хвороби» і 

становив 31,5% загальної дисперсії, увійшли такі предиктори, як кількість 

атипових мононуклеарів у крові (ФН=0,73) і наявність у пацієнтів 

гепатомегалії (ФН=0,88), гіпертермія на час госпіталізації (ФН= 0,72). Згідно 

з отриманими даними, ризик колонізації патогенною мікрофлорою слизових 

оболонок піднебінних мигдаликів пацієнтів підгрупи 1 був вищим у дітей 

жіночої статі (OR=2,00), дітей старших 10–річного віку (OR=1,14), у хворих з 

виразним гіпертермічним синдромом (OR=1,55), з гепатомегалією (OR=1,78) 

та у пацієнтів, у яких виявлено понад 10 мононуклеарів у мазку крові 

(OR=1,22). У пацієнтів групи 2 у реалізації патологічного процесу найбільшу 

значущість мав фактор 1, що включав два компоненти з високим факторним 

навантаженням: пора року, у яку було діагностовано захворювання (ФН=0,79), 

жіноча стать (ФН=0,72). У структуру другого фактора, можна 

охарактеризувати, як «особливості перебігу хвороби» який становив 30,2% 
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загальної дисперсії, увійшли такі предиктори, як швидкість осідання 

еритроцитів (ФН=0,73), синдром гепатомегалії у хворих (ФН=0,69), 

гіпертермія на час госпіталізації (ФН=0,91), гіперплазія підщелепних 

лімфатичних вузлів (ФН=0,84). Встановлені фактори покривали 71,5% 

загальної дисперсії змінних, що вивчалися, причому перші головні 

компоненти становили 52,3% сумарного факторного навантаження, що 

вказувало на те, що саме ці фактори детермінують основну частину 

предикторів хворих ЕБВ і ЦМВ коінфекцією. 

Мікробіота (мікробіом) ротової порожнини є індивідуальною для кожної 

людини і складається з популяцій мікроорганізмів у відповідних асоціаціях, 

які колонізують слизову оболонку і беруть участь у формуванні екосистеми 

Слизова оболонка рота і ротоглотки для ряду мікробних патогенів є вхідними 

воротами, що визначає її важливість як основного захисного бар’єра. 

Особливістю мікробіому ротової порожнини і ротоглотки є здатність 

бактерій специфічними механізмами пристосовуватися до чинників 

зовнішнього середовища та впливати на організм господаря. 

Сталість екосистеми регулюється імунною системою яка забезпечує 

бактеріальну колонізацію та має протективну функцію у відношенні 

пенетрації мікроорганізмів у тканини. Будь-які порушення з боку екосистеми 

мікробіому призводить до порушення місцевого імунітету та розвитку 

захворювань, передусім тих, для яких вхідними воротами є слизова оболонка 

ротової порожнини та мигдаликів.  

При активізації герпетичної інфекції в організмі людини спостерігається 

пригнічення імунної відповіді, що часто супроводжується приєднанням 

бактеріальної флори та розвитком місцевого запального процесу. Стан 

імуносупресії безпосередньо сприяє підвищенню рівня колонізації бактеріями 

слизової глотки та мигдаликів шляхом реалізації умовно-патогенною 

мікробіотою її патогенного потенціалу. Даний стан зокрема спостерігається 

при гострому перебігу інфекційного мононуклеозу.  
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Гострий тонзиліт відноситься до основних клінічних синдромів, що 

супроводжують запальний процес при інфекційному мононуклеозі із 

переважанням ексудативної форми перебігу. У 19% обстежуваних тонзиліт 

викликаний безпосередньо вірусом герпесу 5 типу – вірусом Епштейна-Барр, 

проте клінічно картина може відповідати запальному процесу бактеріальної 

етіології [158]. При гістологічному дослідженні хворих, у яких за 

результатами бактеріологічного дослідження було виявлено бета-

гемолітичний стрептокок, було зафіксовано виражену активну пенетрацію 

бактерій в епітеліальні клітини. 

За даними Бобрук у хворих з інфекційним мононуклеозом S. pyogenes 

кількісно переважає над іншими представниками грампозитивної мікробіоти і 

виділяється практично у 95,5% хворих [196]. При перевищенні кількісного 

показника висівання стрептокока 105КУО/мл, спостерігається клітинний 

імунодефіцит, який супроводжує перебіг хвороби від гострого початку до 

повної реконвалесценції. У свою чергу коагулазонегативний стафілокок 

виявляється переважно у половини обстежуваних, з яких лише 30% припадає 

на колонізацію S.aureus [197]. Більш важкий перебіг хвороби спостерігається 

у дітей зі стрептококовою інфекцією Streptococcus pyogenes як етіологічний 

агент ексудативного тонзиліту є більш характерним для пацієнтів із ІМ без 

підтвердження серологічною реакцією наявності збудника ЕБВ. Іншими 

мікробіологічними чинниками тонзиліту виступають Haemophilus spp. та 

метицилін-резистентий золотистий стафілокок (MSSA), яких також нерідко 

виявляють при ІМ. Гемофільна паличка виявляє високу чутливість до 

препаратів цефотаксиму та азитроміцину.  

Гострий тонзиліт відноситься до основних клінічних синдромів, що 

супроводжують запальний процес при інфекційному мононуклеозі із 

переважанням ексудативної форми перебігу. У 19% обстежуваних тонзиліт 

викликаний безпосередньо вірусом герпесу 5 типу – вірусом Епштейна-Барр, 

проте клінічно картина може відповідати запальному процесу бактеріальної 
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етіології. [128,129]. При гістологічному дослідженні хворих, у яких за 

результатами бактеріологічного дослідження було виявлено бета-

гемолітичний стрептокок, було зафіксовано виражену активну пенетрацію 

бактерій в епітеліальні клітини. 

За останніми даними [219] у хворих з інфекційним мононуклеозом S. 

pyogenes кількісно переважає над іншими представниками грампозитивної 

мікробіоти і виділяється практично у 95,5% хворих. При перевищенні 

кількісного показника висівання стрептокока 105 КУО/мл, спостерігається 

клітинний імунодефіцит, який супроводжує перебіг хвороби від гострого 

початку до повної реконвалесценції. У свою чергу коагулазонегативний 

стафілокок виявляється переважно у половини обстежуваних, з яких лише 

30% припадає на колонізацію S.aureus. Більш важкий перебіг хвороби 

спостерігається у дітей зі стрептококовою інфекцією [166]. Streptococcus 

pyogenes як етіологічний агент ексудативного тонзиліту є більш характерним 

для пацієнтів із ІМ без підтвердження серологічною реакцією наявності 

збудника ЕБВ. Іншими мікробіологічними чинниками тонзиліту виступають 

Haemophilus spp. та метицилін-резистентий золотистий стафілокок (MSSA), 

яких також нерідко виявляють при ІМ. Гемофільна паличка виявляє високу 

чутливість до препаратів цефотаксиму та азитроміцину.  

Відповідно до даних літератури одним з ключових чинників розвитку 

патологічних на слизових оболонках ротоглотки у пацієнтів з інфекційним 

мононуклеозом є Candida albicans, яку виявляють практично у кожного 

четвертого хворого [170–171]. При цьому часто гриби висівають в асоціації з 

ентерококами (у 20% хворих), або з грамнегативними бактеріями у (40% 

дітей). Martina Turk у 2002 році описала своє дослідження виявлення грибкової 

мікробіоти із застосуванням методу 6s секвенування РНК, що дало змогу 

засвідчити широку різновидність грибків і описуючи їх як галофільні дріжджі. 

Вище згадане зумовило актуальність питання вивчення мікробіоти ротоглотки 
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при ІМ, що є важливим як для підвищення ефективності лікування, так і 

опрацювання заходів попередження ускладнень при ІМ [201]. 

За результатами бактеріологічних досліджень слизу піднебінних 

мигдаликів з’ясовано, що стрептокок групи ентерококу був виявлений у 135 

(57,7%) дітей підгрупи, рівень мікробного заселення становив 3,6±0,5 lg 

КУО/мл і у 23 (50%) дітей підгрупи 2, рівень колонізації – 3,5±1,1 lg КУО/мл. 

У групі порівняння частота виявлення ентерококу була вищою і становила 

61,5%, однак кількісний рівень ентерококів хворих та дітей групи порівняння 

практично не відрізнялися. Streptococcus pyogenes, який є основним чинником 

бактерійного фарингіту, виявлено у 22,6% дітей підгрупи 1 в той час, у дітей з 

ко-інфекцією його виділити не вдалося. Streptococcus pneumoniae висівався у 

77 (32,9%) випадках у дітей підгрупи 1 та значно рідше у пацієнтів підгрупи 2 

(41,3%) та дітей групи порівняння. Проте рівні заселення збудника при ІМ 

були вищими достовірно вищими 4,9±0,7 lg КУО/мл – порівняно з 4,4±1,9 lg 

КУО/мл у хворих з конфекцією та 4,0±1,8 lg КУО/мл у дітей групи порівняння.  

Для більш глибокого розуміння порушень мікробіоти ротової 

порожнини при інфекційному мононуклеозі досліджували вміст летких 

жирних кислот у слині.  

Коротколанцюгові леткі жирні кислоти це мононкарбонові 

восьмиатомні сполуки, основними представниками з яких є нерозгалужені: 

оцтова, пропіонова, масляна, капронова кислоти та їх розгалужені ізомери. В 

процесі бродіння продуктів метаболізму анаеробної флори утворюються 

розгалужені форми С2, С3 та С4, в свою чергу ізомери є проміжним 

продуктом, що утворюється в процесі гідролізу протеїнів у процесі 

метаболізму представників анаеробної мікрофлори. Відповідно завдяки 

поглибленому вивченню мікробіоти ротової порожнини концентрація КЛЖК 

може використовуватися як маркер для кількісного визначення кількості 

певних мікроорганізмів та оцінки їх активності в кворумі [179]. Кількість та 

співвідношення даних сполук змінюються при дисбалансі мікробіоти, 
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порушеннях метаболізму ротової порожнини, що має прямопропорційну 

кореляцію із перебігом та клінічною картиною захворювання. За рахунок 

гомеостазу формується стійкий місцевий імунітет, що попереджує утворення 

біоплівок патогенними бактеріями. Власне наявність КЛЖК, як результату 

життєдіяльності мікробіому в ротовій порожнині є основним саморегулятором 

співвідношення її мікроекології та місцевих метаболічних процесів. Проте 

надмірна концентрація даних сполук порушує місцевий захист слизових 

оболонок та призводить до метаболічного дисбалансу да в свою чергу сприяє 

розвитку дисбіозу в ротовій порожнині. ротовій рідині.  

Визначення кількості та спектру КЛЖК є неінвазивним методом, що 

проводиться за допомогою методики газорідинної хроматографії. Виявлення 

певних змін, зростання показників та зміни співвідношення дають нам змогу 

діагностувати наявність дисбіозу та виявити рід представників патогенної 

мікрофлори.  

Відповідно завдяки поглибленому вивченню мікробіоти ротової 

порожнини концентрація КЛЖК може використовуватися як маркер для 

кількісного визначення кількості певних мікроорганізмів та оцінки їх 

активності в кворумі. Значне зростання концентрації масляної кислоти у 

пацієнтів із наявною коінфекцією вірусів ЕБВ та ЦМВ ймовірно свідчить про 

значні прояви дисбіозу, що зумовлені в основному представниками аеробної 

флори, при цьому спостерігаємо підвищення концентрації оцтової кислоти, як 

маркера запального процесу викликаного анаеробними патогенами. 

Мікробіота ротоглотки при ІМ, спричиненому ВЕБ характеризується 

більш широким спектром традиційних для запальних процесів ротоглотки 

грам позитивних патогенів – піогенного стрептококу, пневмококу, а також 

золотистого стафілококу, чому сприяє глибоке проникнення вірусної інфекції 

в епітеліальну тканину і пошкодження її [14,19]. Лише в дітей вказаної 

підгрупи виявлено гемофільну паличку, а також грамнегативні палички інших 
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таксонів – синьогнійну паличку та ентербактерії, що свідчить про значне 

зниження колонізаційної резистентності і дисбіотичні зміни [3,20].  

Встановлено, що особливістю видового спектру бактерійних ізолятів 

ротоглотки хворих дітей на ІМ з коінфекцією, є більш висока частота 

виявлення пневмококу, що за певних умов може призводити до генералізації 

бактерійної інфекції. Натомість в дітей, що хворіли на гострий тонзиліт, 

значно частіше виявлявся золотистий стафілокок і кількісний показник 

інфікування S.pyogenes був вищим, ніж популяційний рівень піогенного 

стрептокока в дітей, хворих на ІМ, що підтверджує залучення бактерійного 

фактору з можливим подальшим розвитком гнійно-запального процесу. 

Характерним є при тонзиліті формування бактерійно-грибкових асоціацій, про 

що свідчить висівання в дітей групи порівняння дріжджеподібних грибів.  

 Чутливість до антибіотиків бактерійних ізолятів з ротоглотки дітей 

основної групи і групи порівняння має певні особливості. Так, S.pyogenes, 

ізольований від дітей з ко-інфекцією, виявляв більш високий рівень 

резистентності до β-лактамних антибіотиків (пеніцилінового ряду і 

цефалоспоринів ІІІ покоління) в порівняннями з ізолятами від дітей двох 

інших груп. У всіх досліджених зразках MRSS виявлено не було, проте 

кількість чутливих ізолятів S aureus з усіх досліджених зразків від хворих на 

ІМ дітей І підгрупи до всіх антибіотиків, крім пеніцилінів, була меншою, ніж 

з ізолятів від дітей групи порівняння. Очікувано більш високий рівень 

резистентних до антибіотиків штамів виявлено серед ізолятів Enterococcus spp. 

Тривожним є зростання частки висівання ванкоміцин резистентних 

ентерококів від дітей з ІМ, спричиненим як ЕБВ, так і ко-інфекцією. 

Відповідно до даних літератури одним з ключових чинників розвитку 

патологічних на слизових оболонках ротоглотки у пацієнтів з інфекційним 

мононуклеозом є Candida albicans, яку виявляють практично у кожного 

четвертого хворого [5]. При цьому часто гриби висівають в асоціації з 

ентерококами (у 20% хворих), або з грамнегативними бактеріями у (40% 
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дітей). у 2002 році було проведено дослідження [6], що описує виявлення 

грибкової мікробіоти із застосуванням методу 6s секвенування РНК, що дало 

змогу засвідчити широку різновидність грибків і описуючи їх як галофільні 

дріжджі. 

 Біохімічними показниками деструктивних змін у тканинах мигдаликів є 

наростання активності ЛДГ слини. Оскільки джерелом утворення ферменту в 

слині є некроз та дисплазія епітеліальних клітин слизової оболонки ротової 

порожнини. Таким чином вивчення слинного профілю дає нам уявлення про 

стан епітелію слизової оболонки рота у дітей. Найвища активність ЛДГ 

спостерігається у дітей із наявною мікст інфекцією, а наявність супутньої 

патогенної мікрофлори на мигдаликах пацієнтів зумовлює підвищення 

активності ЛДГ у слині пацієнтів з ІМ.  

 Вагомим чинником місцевого є секреторний імуноглобулін sIgA. 

Завдяки циркуляції в орофарингеальному секреті відбувається постійний 

контакт слизових оболонок із даною сполукою, за забезпечує постійний захист 

ротової порожнини як вхідних воріт для більшості інфекційних агентів. 

Секреторний імуноглобулін А це білковий димер, що відноситься до класу 

антитіл із s-компонентом, наявність якого забезпечує стійкість молекули до 

ферментативного протеолізу [215] чим визначається його особливості, як 

медіатора нейтралізації бактерійних та вірусів агентів [326]. У дітей підгрупи 

1 виявлено вищі рівні секреторного імуноглобуліну А у слині, порівняно з 

хворими підгрупи 2 (у яких причиною хвороби була коінфекція вірусів ЕБВ і 

ЦМВ. Це спостерігалося як у дітей віком від 1 до 5 років, так і у старших дітей. 

Водночас у дітей різних вікових груп з ІМ вміст цього імуноглобуліну в слині 

був достовірно нижчим, ніж у пацієнтів з гострими тонзилітами (група 

порівняння), так концентрація sIgA у дітей віком 1–5 років підгрупи 1 була 

0,41±0,07 г/л, підгрупи 2 0,35±0,03 г/л, а у дітей групи порівняння 0,52±0,04 

г/л (p≤0,01). Зниження продукції sIgA може бути наслідком вірусного 
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ураження В-лімфоцитів та значного враження епітеліоцитів навіть при 

завершеному гострому запаленні. 

Одним з найбільш поширених симптомів інфекційного мононуклеозу 

(ІМ), який спричинений Епштейн-Бар вірусом (ЕБВ), є тонзиліт, при якому в 

патологічний процес залучені піднебінні мигдалики, що покриваються 

щільним, мембраноподібним ексудатом. До складу ексудату входять бактерії, 

бактеріальні залишки та тканинний детрит. За даними літератури більшість 

мікроорганізмів, які виявлені при бактеріологічних дослідженнях слизу з 

мигдаликів зіву при ІМ належать до мікрофлори, яка у здорових індивідуумів 

заселяє поверхні мигдаликів. Разом з тим, виявляються і бета-гемолітичні 

стрептококи, в основному груп A, C, G, а також представники анаеробної 

мікрофлори – Fusobacterium nucleatum, Prevotella intermedia [167,179]. 

За результатами електронної мікроскопії епітеліальних тканин слизових 

оболонок мигдаликів хворих з ІМ та гострим тонзилітом встановлено 

відмінності у локалізації кокової флори (яку за морфологічними ознаками 

можна типувати як стрептококи) у епітеліальних тканинах при тонзилітах 

різної етіології – позаклітинна локалізація бактерій при гострому 

бактерійному тонзиліті та внутрішньоепітеліальна при тонзилітах на тлі ІМ. 

Висока ступінь адгезії бактерій до епітеліальних поверхонь служить 

підґрунтям для масивної бактерійної колонізації, що спостерігається при ЕБВ 

тонзилітах з формуванням мембранозних нашарувань.  

Поверхня піднебінних мигдаликів вкрита багатошаровим плоским 

незроговілим епітелієм, у якому відсутні війчасті клітини, що унеможливлює 

використання механізму муко-циліарного кліренсу, якому належить важлива 

роль у саногенезі повітроносних шляхів [123, 252.] 

Внутрішньоклітинна інвазія стрептококів була вперше описана ще у 

1994 році LaPenta і співавт. які, використавши модель інфікування клітинної 

культури, продемонстрували, що Str. pyogenes можуть інфікувати клітини 

епітелію людини, які не мають здатності до фагоцитозу, з такою самою 
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частотою як класичні внутрішньоклітинні патогени – лістерії, хламідії чи 

сальмонели [221, 274]  

Запальні зміни у слизовій оболонці ротоглотки також обумовлені 

посиленням продукції медіаторів запалення, стимуляцією чутливих нервових 

закінчень, розширенням кровоносних судин і збільшенням їх проникливості, 

інфільтрацією клітинами імунної відповіді – макрофагами, мастоцитами, 

лімфоцитами, поліморфонуклеарними лейкоцитами тощо. У розвитку цих 

процесів, безумовно, провідну роль відіграє активація опортуністичної 

бактерійної мікрофлори, що завжди щільно заселяє слизові оболонки 

ротоглотки, на тлі імунодефіциту, обумовленого герпесвірусною інфекцією 

[312].  

ЕБВ уражаючи В-лімфоцити, призводить до зменшення продукції ними 

імуноглобулінів. У патогенезі тонзиліту важливу роль відіграють два типи 

імуноглобулінів – секреторний імуноглобулін А (sIgA), який перешкоджає 

бактеріям осісти на епітеліальній клітині, та IgG, який при контакті з 

бактеріями індукує бактеріолізис та посилює фагоцитоз.  

На сьогодні вивчено декілька механізмів стрептококової інвазії в 

епітеліальні та ендотеліальні клітини. SfbI та M протеїни ініціюють цей процес 

шляхом зв’язування фібронектину, який надалі взаємодіє з інтегриновими 

рецепторами клітинної поверхні. Кластеризація інтегринових рецепторів 

спричиняє агрегацію кавеол, внаслідок чого утворюються великі інвагінації 

плазматичної мембрани, які відтак колонізуються стрептококами. Деякі 

стрептококи, використовуючи зв’язаний з M-протеїном фібронектин, 

індукують комплекси вогнищевого адгезії та проникають через клітинну 

оболонку одним з двох механізмів – застібковим (zipper-like mechanism) або 

мембрано-урухомлюючим (membrane ruffling) [188]. Перший механізм 

спрямовує стрептококи у більш безпечний для них каверно-сомальний 

компартмент клітини, а другий скеровує бактерії у фаголізосоми, де більшість 

з них знищуються.  
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Результати нашого дослідження свідчать що ЕБВ та β-гемолітичному 

стрептококу належить синергетична роль у розвитку запальних захворювань 

верхніх дихальних шляхів. 

 ЕБВ інфіковано понад 95% здорового населення, причому вірус довічно 

персистує в організмі особи, яка перехворіла може бути тригером різних 

захворювань. Відсутність до теперішнього часу чітких стандартів лікування 

пацієнтів з ЕБВ інфекціє не додає впевненості лікарів в правильності обраної 

тактики. На сьогодні все ще не з’ясовано низку механізмів захворювання, 

онкогематологічну направленість ЕБВ, можливість формування хронічної 

форми інфекції, рецидивний характер захворювання, формування вторинної 

імунноії дисфункції, імунної недостатності. З метою корекції виявлених нами 

порушення мікробіоценозу ротогорла у дітей з інфекційним мононуклеозом 

було запропоновано додатково ввести у лікування дітей комплексний 

препарат місцевої дії який вміщає лізоциму гідрохлориду та піридоксин 

гідрохлориду. Для проведення оцінки ефективності запропонованої терапії з 

групи дітей з групи хворих з ІМ, спричиненим ЕБВ було сформовано підгрупу 

з 27 пацієнтів (основна підгрупа). До підгрупи порівняння увійшло 19 дітей – 

ці хворі отримували традиційне лікування, відповідно до затверджених 

Протоколів діагностики та лікування інфекційних хвороб у дітей. Діти 

основної підгрупи та підгрупи порівняння були обстежені двічі – на початку 

лікування у клініці і на 10 добу стаціонарного лікування 

Дітям основної підгрупи призначали препарат який вміщає лізоциму 

гідрохлориду 20 мг та піридоксин гідрохлориду 10 мг, препарат 

застосовувався тричі на добу, у вказаній дозі, впродовж 10 днів. Групи для 

визначення ефективності запропонованого лікування були сформовані таким 

чином, що за основними антропометричними показниками на час початку 

лікування у клініці, за масою і довжиною тіла при народженні, характером 

вигодовування, тривалістю грудного вигодовування, захворюваністю на 
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перших місяцях життя пацієнти основної підгрупи і підгрупи порівняння 

вірогідно не відрізнялися.  

Результати аналізу тривалості основних симптомів хвороби показали, що 

більшість симптомів, характерних для ІМ у дітей основної підгрупи 

утримувалися статистично достовірно коротше, порівняно з підгрупою 

пацієнтів, які отримували лише базисне лікування. Ще більш чітку позитивну 

динаміку ми спостерігали при дослідження симптомів ураження слизової 

оболонки ротогорла. Гіперемія слизових ротогорла, гіпертрофія мигдаликів 

зіву, гнусявіть голосу і (або) хропіння достовірно коротше утримувались у 

дітей основної підгрупи, порівняно з підгрупою порівняння. Винятком серед 

симптомів ураження ротогорла був наліт на мигдаликах зіву який 

спостерігався приблизно з однаковою частотою у дітей обох підгруп і його 

тривалість у пацієнтів була 4,48 ±0,62 днів та 5,05 ±0,72 днів. 

У дітей, які отримували рекомендоване нами лікування спостерігалась 

краща динаміка нормалізації змін у ЗАК, зокрема на 10 день лікування медіана 

загальної кількості лейкоцитів у хворих підгрупи 1 становила 8,13 [8,15–14,23] 

109/л і була статистично достовірно меншою ніж у дітей підгрупи порівняння 

10,27 [7,45–12,00] 109/л (p0,05). Слід зазначити, що до початку лікування 

достовірних відмінностей при порівнянні основних показників ЗАК у дітей 

обох підгруп ми не виявили. В динаміці лікування у пацієнтів обох підгруп 

зменшувався відносний вміст лімфоцитів і водночас наростав вміст 

нейтрофілів у периферичній крові. Позитивну динаміку було встановлено при 

аналізі результатів бактеріологічного дослідження із поверхні слизової 

піднебінних мигдаликів у дітей основної підгрупи. Так, у дітей які отримували 

додатково препарат, який містив лізоцим, щільність колонізації піогенним 

стрептококом зменшилася від 2,40 ± 1,06 до 1,12 ±0,26 lgКУО/мл (p<0,05), тоді 

як у дітей порівняльної групи цей показник майже не змінився (2,13±0,40 

проти 2,63±0,22 lgКУО/мл, p<0,05). Колонізація золотистим стафілококом у 

дітей підгрупи 1 зменшилась у 1,8 раз і на 10 добу лікування становила 
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1,12±0,26 lgКУО/мл. Аналогічно більш ніж вдвічі знизалась колонізація 

іншими представниками патогенних мікроорганізмів: Enterobacter aerogenes, 

Streptococcus pneumoniae. У хворих підгрупи 2 в динаміці як частота виділення 

патогенних, умовно патогенних мікроорганізмів так і ступінь їх колонізації у 

більшості випадків достовірно не відрізнялись від результатів 

бактеріологічного дослідження на початку стаціонарного лікування 

З огляду на позитивну динаміку основних симптомів захворювання 

комплексний препарат, який вміщає лізоцим в дітей, хворих на інфекційний 

мононуклеоз, є патогенетично обґрунтованим. Побічних дій, індивідуальної 

непереносимості препарату, алергічних реакцій у хворих виявлено не було. 
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 ВИСНОВКИ 

 

На сьогоднішній день не втрачає актуальності питання діагностики та 

лікування інфекційного мононуклеозу у дітей, оскільки показники 

захворюваності невпинно зростають з кожним роком. 

1.Виявлені клінічні особливості інфекційного мононуклеозу в дітей і 

відмінності його перебігу залежно від етіології захворювання. ІМ зумовлений 

ВЕБ характеризувався гострим початком хвороби (81,3%), субфебрильною й 

фебрильною лихоманкою, яка тривала в середньому 6,1±0,5 днів, 

лімфаденопатією (100)%, тонзилітом (85,9%), гнусявістю (85,9%), 

гепатомегалією (89,1%), спленомегалією (95,8%), переважно середньотяжким 

перебігом (94,4%). Дітям з ІМ спричиненого коінфекцією вірусів були частіше 

притаманні симптоми інтоксикації (79,7%), гіпертермія тривалістю 4,5 ±0,4 

днів, тонзиліт (95,7%), гнусявий голос (91,3%) гепатомегалія (84,1%), 

спленомегалія (66,5%). Біохімічні ознаки ураження гепатоцитів виявлено у 

25% хворих з ЕБВ ІМ і 30% пацієнтів з ІМ спричиненим коінфекцією вірусів 

ЕБВ і ЦМВ, водночас більш виражені біохімічні маркери ураження печінки 

спостерігались у пацієнтів з ЕБВ мононуклеозом, порівняно з хворими у яких 

причиною мононуклеозу була коінфекція вірусів; це достовірно вищі 

концентрації білірубіну в крові (20,1 ±3,2 мкмоль/л і 15,9 ±3,0 мкмоль/л, 

p<0,05), вищий рівень АЛТ (65,4 ±8,2 Од/л і 33,5 ±4,6 Од/л, p<0,01), тимолової 

проби 6,7 ±1,2 Од і 5,8 ±2,0 Од, p<0,05 відповідно). 

2.Мікробіота ротоглотки у дітей з ІМ характеризується широким 

спектром грам позитивних патогенів – піогенного стрептококу, пневмококу, а 

також золотистого стафілококу, цьому сприяє глибоке проникнення вірусної 

інфекції в епітеліальну тканину і пошкодження її. У дітей з ЕБВ ІМ порушення 

мікробіоценозу слизової мигдаликів характеризується надмірним ростом 

бактерій-аеробів, що зумовлює підвищення концентрації масляної кислоти у 

слині (Me=0,06 [0,02–0,10] мг/г; для хворих з ІМ викликаного коінфекцією 
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ЕБВ та ЦМВ притаманний дисбіоз мигдаликів, з надмірним ростом 

анаеробних патогенів які спричиняють підвищення концентрації оцтової 

кислоти у слині (Ме=0,41 [0,32–0,58] мг/г. У тканинах мигдаликів дітей з ІМ 

спостерігаються деструктивні зміни, біохімічними маркерами яких є висока 

активність лактатдегідрогенази слини. У дітей з ІМ спричиненим коінфекцією 

вірусів активність цього ферменту становила 523,08 [220,0 – 796,5] Од і 1,8 

рази перевищувала аналогічний показник дітей з ЕБВ ІМ і у 2 рази – дітей з 

гострими тонзилітами. 

3.Однією з причини дисбіозу ротоглотки є індуковане вірусом зниження 

продукції секреторного імуноглобуліну А, концентрація якого у слині дітей 

підгрупи 1 становила 0,27±0,04 г/л, підгрупи 2 – 0,21±0,06 г/л, ці показники 

були достовірно нижчими ніж у дітей групи порівняння (0,48±0,05 г/л, p<0,01). 

4. Ризик колонізації патогенною мікрофлорою слизових оболонок 

піднебінних мигдаликів у дітей з ІМ зумовлений ЕБВ є високим у дівчаток 

(OR=2,00), дітей старших 10–річного віку (OR=1,14), у хворих з виразним 

гіпертермічним синдромом (OR=1,55), з гепатомегалією (OR=1,78) і у 

пацієнтів, у яких виявлено понад 10 мононуклеарів у мазку крові (OR=1,22).  

5.Результати проведених електронно–мікроскопічних дослідженнь 

виявили відмінності у локалізації кокової флори (яку за морфологічними 

ознаками можна типувати як стрептококи) у епітеліальних тканинах при 

тонзилітах різної етіології – позаклітинна локалізація бактерій при гострому 

бактерійному тонзиліті та внутрішньоепітеліальна при тонзилітах на тлі ІМ, 

що свідчить про синергетичну роль EBV та стрептококів при ураженнях 

верхніх дихальних шляхів у дітей з ІМ. Високий ступінь адгезії бактерій до 

епітеліальних тканин, що підтверджено результатами гістологічних 

досліджень, служить підґрунтям для масивної бактерійної колонізації, це 

характерно для ЕБВ тонзилітах з формуванням мембранозних нашарувань. 

6. Встановлено кращу позитивну динаміку перебігу захворювання (за 

основними симптомами захворювання, динамікою показників ЗАК) у дітей, 
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які окрім стандартної терапії отримували комплексний препарат, який вміщає 

лізоцим. Ефективність призначення препаратів лізоциму підтверджено і за 

результатами бактеріологічних досліджень слизу мигдаликів, так щільність 

колонізації піогенним стрептококом в динаміці зменшилася вдвічі – від 2,40 ± 

1,06 lgКУО/мл до 1,12 ±0,26 lgКУО/мл (p<0,05), тоді як у дітей групи 

порівняння цей показник в динаміці хвороби зріс від 2,13±0,40 lgКУО/мл до 

2,63±0,22 lgКУО/мл.  
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ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

1. Рекомендуємо до групи високого ризику колонізації патогенною 

мікрофлорою слизових оболонок піднебінних мигдаликів при 

інфекційному мононуклеозі  відносити дівчаток, дітей старших 10–річного 

віку, хворих з виразним гіпертермічним синдромом, з гепатомегалією а 

також пацієнтів, у яких виявлено понад 10 мононуклеарів периферичній 

крові. 

2. З метою корекції дисбіозу слизової оболонки мигдаликів рекомендуємо у 

комплексне лікування хворих з інфекційними мононуклеозом включати 

комплексний препарат для орального застосування, який вміщає лізоцим та 

піридоксину гідрохлорид. 
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