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ПЕРЕДМОВА 


До актуальних проблем сучасних природознавчих наук належать вивчення характеру взаємодії людини та довкілля, встановлення причинно-наслідкових зв’язків між якістю середовища та станом здоров’я, розробка методів діагностики та профілактики несприятливого впливу факторів довкілля на людину.


Метою викладання курсу “Еколого-фізіологічні основи патології” є виробка у майбутніх екологів вмінь здійснювати індивідуальну та популяційну профілактику екологічно обумовлених захворювань та патологічних станів і ефективно вести роботу по гігієнічному навчанню здорових і хворих осіб, які мешкають в умовах підвищеного екологічного ризику.


Дана мета досягається за рахунок формування у студентів знань про закономірності взаємодії людини та довкілля, розуміння причинно-наслідкових зв’язків між якістю довкілля людини та станом його здоров’я.


Дисципліна “Еколого-фізіологічні основи патології” є зв’язуючою ланкою предметів медико-біологічного профілю (фізіології з основами анатомії, валеології, біологічної хімії, гістології, цитології) зі спеціальними дисциплінами (екологією людини, екологічною біохімією та екологічною токсикологією).


У процесі вивчення курсу студенти повинні навчитися виявляти закономірності виникнення, перебігу та кінця екологічно обумовлених хвороб або патологічних процесів, а також сформувати уявлення про здійснення профілактичних заходів з метою запобігання патогенного впливу факторів довкілля. 


Навчальний посібник вперше виходить українською мовою, необхідність в його виданні обумовлена тим фактом, що кількість годин, які відводяться на лабораторні роботи, вдвічі перевищує лекційні. Посібник підготовлений у відповідності до навчальної програми і відображає нові факти і закономірності, якими збагатилася дисципліна за останні роки.

ТЕМА 1. ЗДОРОВ’Я. ЗАГАЛЬНІ ЗАКОНОМІРНОСТІ РОЗВИТКУ  ХВОРОБИ. СМЕРТЬ

1.1 Загальні уявлення про норму та здоров’я

     
Для розуміння сутності хвороби важливо визначити, що таке нормальне здорове життя (норма чи здоров’я), за межами якого виникає хвороба.

     
«Норма» (від греч. norma – мірило, спосіб пізнання) є терміном, досить близьким до поняття  «здоров`я», але не вичерпуючим цей термін сповна.

Норма - більш загальне поняття, котре визначає багато процесів і явищ для живих організмів. Воно виражає якісно особливий стан живого організму як цілого в кожний окремий момент його існування. У практичній медицині користуються статистичною нормою, тобто нормою як статистичною середньою величиною з даних вимірювань у великого числа здорових людей. Однак норма не тільки і не просто середня статистична з ряду вимірювань. Під нормою, чи здоров'ям, розуміють таку форму життєдіяльності організму тварини, котра забезпечує йому найбільш досконалу оптимальну діяльність і адекватні умови існування в довкіллі. Вона не тільки генотип, але і фенотип.
     
Норма не є яким-небудь ідеалом для будь-якого виду тварин. Основна суть слова «здоров’я» пов’язана з вираженням всебічної досконалості усіх проявів життя людини. Проблема індивідуальної реактивності здорової і хворої людини займає зараз центральне місце в медицині. Із багатьох визначень поняття здоров`я гідними уваги є те, в котрих вказується на значення узгодженості («гармонії») у роботі органів і систем здорового організму. 

     
У наш час добре відомо, що існування любого живого організму можливо тільки при умовах роботи багатьох пристосувань, які підтримують нерівноважний стан клітин, тканин та організму в цілому  з оточуючим їх середовищем.

    
 Можна погодитись із визначенням здоров`я  як деякого «оптимального» стану організму, маючи на увазі перш за все пристосувальне значення здорового стану людини  та тварини до умов навколишнього середовища, які постійно змінюються. Для людини як істоти соціальної норма чи здоров`я  - це існування, яке допускає найбільш повноцінну участь в різних видах суспільної і трудової діяльності.

     
Визначення здоров`я згідно ВОЗ (1946):

     
«Здоров`я - це стан повного фізичного, духовного і соціального благополуччя, а не тільки відсутність хвороб чи фізичних дефектів». 
 
1.2 Визначення сутності хвороби

     
З філософської точки зору важливо підкреслити, що в усі періоди розвитку медицини у вченні про хвороби можна легко побачити боротьбу двох основних напрямків матеріалізму та ідеалізму, котра в різних формах і на різних наукових рівнях продовжується й до цього часу. У древньогрецькому словнику хвороба позначається словом nosos чи pathos – страждання, а в латинській мові «хвороба» позначається словом morbus.

     
Первинним і головним процесом у розвитку кожної хвороби є ушкодження, руйнування, дезорганізація структур і функцій захворівшого організму. Усі реактивні, захисні, компенсаторні, пристосувальні процеси завжди вторинні, розвиваються після ушкодження тими чи іншими хвороботворними впливами на організм.

     
У процесі розвитку будь-якої хвороби пристосувальні та компенсаторні процеси самі стають шкідливими для хворого  і важко відбиваються на його стані. Наприклад: виділення сечовини слизовою оболонкою шлунку  та шкірою при уремії, важкі лихоманки, шок та ін.

     
Сельє назвав описаний їм синдром «стрес» (напруга) хворобою адаптації чи хворобою пристосування. Напруга пристосувальних систем організму при хворобі само по собі шкідливо для організму і може погіршити останню. Хвороба адаптації свідчить також про те, що намагання бачити в будь-якій хворобі тільки елементи пристосування захворівшого організму до існування в оточуючому середовищі нездійснені і не можуть бути прийняті всерйоз.

     
У людини як істоти соціальної важливою і обов`язковою ланкою у підтриманні здоров`я та розвитку хвороби є опосередкування біологічних (фізіологічних) процесів соціальними факторами. Прикладом можуть слугувати виникнення і розвиток епідемічних процесів, професійних захворювань, війни, дія на організм людини фізичних та хімічних хвороботворних факторів.

     
Хвороба – це якісно новий життєвий процес, при якому хоча й зберігаються функції, притаманні здоровому організму, але з`являються нові зміни.

     
Резюмуючи все викладене вище, можна дати наступне визначення: хвороба – це складна загальна реакція організму на ушкоджуючу дію факторів зовнішнього середовища; це якісно новий  життєвий процес, котрий супроводжується структурними, метаболічними та функціональними змінами руйнівного та пристосувального характеру в органах і тканинах, котрий призводить до зниження пристосованості організму до умов зовнішнього середовища, які безперервно змінюються, і обмеження працездатності.

Критерії хвороби:

1. Скарги хворого.

2. Результати об`єктивного дослідження.

3. Зниження пристосованості та працездатності: для перевірки використовують функціональні проби (їзда на велоергометрі для визначення функціонального стану ССС, навантаження глюкозою для визначення функціонального стану підшлункової залози з метою виявлення цукрового діабету).

1.3 Загальні принципи класифікації хвороб

1. Хвороби поділяють за причинами, що їх викликають (етіологічна   класифікація): інфекційні та неінфекційні хвороби.

2. Класифікація хвороб по органному принципу: хвороби серця, легень, нирок.

3. Хвороби по віковому принципу: хвороби новонароджених (мікропедіатрія), дитячі хвороби (педіатрія), хвороби похилого віку (геріатрія).

4. Хвороби за статевим принципом: жіночі хвороби (гінекологія), чоловічі хвороби (андрологія).

5. Хвороби, що викликані дією екологічних факторів, тобто умов проживання людини: крайова, чи географічна патологія. Розвиток професійних захворювань пов`язаний з умовами праці. Виділяють групу «хвороб цивілізації», котрі викликаються напруженим ритмом міського життя, гіподинамією, ожирінням.

6. Спадкові хвороби. 

7. Класифікація хвороб по загальності механізмів їх виникнення (патогенетична класифікація): алергічні хвороби, шок, «хвороби адаптації» Сельє.

1.4 Форми та стадії розвитку хвороб 

    
З точки зору швидкості розвитку хвороб розрізняють загострені – до         14 днів, гострі – близько 5-14 днів, підгострі – 15-40 днів та хронічні, котрі тривають місяці і роки. Розмежування це дещо умовно, однак терміни «підгостра», «гостра» та «хронічна» хвороби використовуються широко.  

У розвитку хвороби можна розрізнити три наступні стадії:

1. Початок хвороби.

2. Стадія власне хвороби.

3. Кінець хвороби.

Початок хвороби ще називають латентним періодом розвитку хвороби.

Деякі автори поділяють цю стадію на:

А. Передхвороба.

Б. Захворювання.

Початок хвороби, чи «передхвороба», виражає процес первинної дії хвороботворних факторів, а також його захисні реакції. Захисні реакції можуть припинити у багатьох випадках виникнення розладів і не допустити розвитку клінічних ознак захворювання. Період від зараження до початку захворювання для інфекційних хвороб називають інкубаційним.

     
Для променевої хвороби, уражень  БОВ та ін. він називається латентним періодом, для пухлин – станом передхвороби («передрак»). Початковий період при різних видах хвороби може бути дуже коротким (механічна травма, гостре отруєння) чи дуже довгим (хвороби обміну речовин, пухлини).

Час наставання і продовження передхвороби може змінюватись індивідуально при одному і тому ж захворюванні (гіпертонічна хвороба, інфаркт міокарду), при деяких вірусних хворобах (сказ), варіює в широких межах.

     
Стадія власне хвороби характеризується найбільш вираженими та загальними і місцевими проявами, характерними для кожного конкретного захворювання: тетанія при гіпофункції паращитовидних залоз; тріада (гіперглікемія, глюкозурія, поліурія) при діабеті; лейкопенія при променевій хворобі.

1.5 Кінець хвороби

     
Розрізняють наступні початки хвороби:

1. Повне і неповне одужання.

2. Перехід в хронічну форму.

3. Смерть.

     
Одужання – відновлення порушених функцій хворого організму, його пристосування до існування в довкіллі та (для людини) повернення до трудової діяльності. В цьому сенсі одужання називають реабілітацією (від лат. re – знову і abilitas – придатність). При цьому мається на увазі як повернення після одужання людини до попередньої трудової діяльності, так і перекваліфікація її у зв`язку зі змінами стану (новою якістю) здоров`я.

     
При повному одужанні в організмі не залишається слідів тих розладів, котрі були в організмі при хворобі. 

     
При неповному одужанні зберігаються в різній мірі вираженості порушення функцій окремих органів та їх регуляції (наприклад, рецидивів хвороби).

     
Виділяють три основні групи механізмів одужання:

1. Термінові (нестійкі, «аварійні») захисно-компенсаторні реакції виникають в перші секунди та хвилини після дії: захисні рефлекси (нудота, кашель, чхання), виділення адреналіну та глюкокортикоїдів корою наднирників при стрес-реакції, реакції та підтримання «жорстких» констант.

2. Відносно стійкі захисно-компенсаторні механізми (фаза адаптації за Сельє), котрі діють протягом усієї хвороби:

   
 А. Вмикання резервних можливостей чи запасних сил ушкоджених та здорових органів. Відомо, що у здоровому організмі  використовується лише 20-25% дихальної поверхні легень, 20% потужності серцевого м`язу, 20-25% клубочкового апарату нирок, 12-15% паренхіматозних елементів печінки.

    
Б. Вмикання численних апаратів регуляторних систем.

    
В. Процеси нейтралізації отрути.

    
Г. Реакції з боку активної сполучної тканини, котра відіграє важливу роль у механізмах загоєння ран, запаленні, імунних та алергічних реакціях. 

    
3. Стійкі захисно-компенсаторні реакції (компенсаторна гіпертрофія, репаративна регенерація, імунітет), які зберігаються місяці та роки після перенесеної хвороби.

1.6 Медико-екологічна реабілітація. Принципи організації і методи проведення

     
Медико-екологічна реабілітація є одним із способів захисту населення, що проживає на екологічно несприятливих територіях, зокрема в умовах забрудненого атмосферного повітря. Під медико-екологічною реабілітацією розуміється комплекс оздоровчих заходів, направлених на стимулювання адаптаційних механізмів організму людини, в тому числі на підвищення її імунної резистентності та здатності до прискореного виведення ксенобіотиків. Це своєрідний лікувально-профілактичний комплекс, котрий містить лікарські та нелікарські методи дії на організм.

     
Медико-екологічна реабілітація населення застосовується по відношенню до груп ризику виникнення екологічно обумовлених захворювань та патологічних станів і припускає послідовне вирішення наступних завдань:

1. Відбір та формування контингенту для реабілітації за встановленими критеріями.

2. Діагностика «хімічного носительства», тобто медико-хімічне дослідження вмісту ксенобіотиків у біологічних середовищах організму.

3. Специфічна (лікарська) та неспецифічна терапія з урахуванням встановленого діагнозу.

4. Видавання рекомендацій по закінченню курса лікування для наступного спостереження.

     
При відборі та формуванні контингенту для реабілітації найбільш пильної уваги потребують діти як найбільш вірогідна група ризику виникнення екологічно залежних захворювань. Відбір проводиться за наступними критеріями:

1. Проживання, відвідування дитячих дошкільних закладів та шкіл, розташованих у зоні впливу викидів промислового підприємства чи інтенсивного руху автотранспорту.

2. Вікова група ризику – від 4 до 10 років.

3. Соціально-побутові умови (середній та низький рівень матеріальної забезпеченості, наявність у сім`ї більше ніж однієї дитини, неповний склад родини, наявність професійних захворювань у батьків).

4. Стан здоров`я за результатами медичного обстеження (відсутність чисельної комбінованої патології; довго та часто хворіючі діти переважно захворюваннями оториноларингологічного типу; алергози, включаючи респіраторний з астмоїдним компонентом, атопічний дерматит та нейродерміт, гіпохромні анемії).

     
Реабілітаційна терапія проводиться в умовах стаціонарів районних (обласних) лікарень чи у спеціально організованих та обладнаних відділеннях реабілітації та схематично складається з наступних блоків:

1. Комплексна елімінаційна терапія.

2. Комплексна детоксикаційна терапія.

3.Комплекс заходів, спрямованих на підвищення природньої резистентності організму.

     
Комплексна елімінаційна терапія припускає використовування фармакологічних засобів (ентеро- та гемосорбенти, діуретики) та відповідних дієт.

     
Комплексна детоксикаційна терапія включає застосування протекторів, антиоксидантів, алергокоректорів, коректорів психоневрологічного статуса, а також лікувально-профілактичного харчування, фізіотерапії, лікувальної фізкультури, термотерапії, масажу, питної терапії, галотерапії, корекції гіпоксії.

     
Підвищення природньої резистентності організму досягається шляхом застосування адаптогенів, активації Т-системи імунітету, використовування лікувально-профілактичного харчування, фіто- та аеротерапії.

     
Ще раз необхідно підкреслити, що представлена схема реабілітаційних заходів носить загальний характер та складові її елементи можуть змінюватись  та доповнюватись у відповідності з конкретним вирішуємим завданням. Комплекс оздоровчих заходів  у відношенні дитячих колективів, котрі проживають у зоні впливу підприємств кольорової металургії, нафтопереробних заводів, хімічних комбінатів, підвищеного забруднення атмосферного повітря викидами автотранспорту, повинен включати як загальні для усіх цих ситуацій елементи, так і специфічні, характер яких визначається особливостями шкідливого впливу на організм присутніх у атмосферному повітрі хімічних речовин. Тому лікарі, котрі організують і проводять медико-екологічну реабілітацію, повинні бути знайомими не тільки з тим, які речовини присутні у атмосферному повітрі населеного пункту, але і характер їх шкідливої дії на організм людини, патогенезом токсичної дії хімічних речовин – забруднювачів атмосферного повітря населеного пункту.   

1.7  Патофізіологія термінальних станів

     
Основними етапами вмирання є преагональний стан, агонія, клінічна смерть та біологічна смерть.

     
Преагонія – характеризується різноманітною тривалістю (години та декілька діб). У цей період спостерігається задишка, зниження артеріального тиску (до 60 мм рт. ст. та нижче), тахікардія, затьмарення свідомості, Поступово преагонія переходе в агонію.

     
Агонія – характеризується поступовим вимиканням усіх функцій організму та в той же час крайньою напругою захисних пристосувань, котрі втрачають свою значущість (судоми, форсоване дихання). Тривалість агонії –  2-4 хвилини, інколи більше.

     
Клінічна смерть – такий стан організму, коли всі видимі ознаки життя  вже зникли (припинилося дихання та серцебиття), однак обмін речовин, хоч і на мінімальному рівні, але все ще триває. На цьому етапі життя може бути поновлене.

     
Біологічна смерть – характеризується вже незворотними процесами (змінами) в організмі.

     
У процесі вмирання виникають характерні зміни обміну речовин, обумовлені головним чином все більше зростаючим кисневим боргом. Окисні шляхи метаболізму блокуються, і організм отримує свою енергію за рахунок гліколізу. Вмикання цього давнього шляху обміну речовин має компенсаторне значення, але низька його ефективність неминуче призводить до декомпенсації, котра ускладнюється ацидозом. Настає клінічна смерть. Припиняється дихання, кровообіг, зникають рефлекси, але обмін речовин, хоча на низькому рівні, все ж таки продовжується.

     
Саме цим пояснюється те, що клінічна смерть є процес зворотний і в цей період можливо оживлення – реанімація. Звичайно реанімаційні заходи проводять протягом 5-6 хв. після настання клінічної смерті. Ефективність реанімації залежить також від:

а) довготривалості процесу вмирання: чим довше процес вмирання, тим коротше період клінічної смерті;

б) температури навколишнього середовища: у випадку втоплення у холодній воді людину вдавалося реанімувати протягом 15-30 хв. після витягування з води.

     
До реанімаційних заходів відносяться масаж серця (закритий, чи непрямий, та відкритий , чи прямий), штучна вентиляція легень, дефібриляція серця. Для того, щоб убрати фібриляцію серця, коли внаслідок асинхронного скорочення окремих м`язових волокон повноцінна систола неможлива, використовують електричну дефібриляцію, котра полягає в тому, що на серце (відкрите чи через грудну клітку) подається струм до 6000 В тривалістю близько 10 м/с. Такий поодинокий розряд (можна повторно, але не більше 4 разів) ліквідовує фібриляцію та сприяє відновленню кровообігу.

     
Головна ціль реанімації -  відновлення функції мозку. 
Базисні поняття (визначення)

Нозологія – вчення про хвороби та їх класифікацію
Здоров`я - це стан повного фізичного, духовного і соціального благополуччя, а не тільки відсутність хвороб чи фізичних дефектів.
Хвороба – це складна загальна реакція організму на ушкоджуючу дію факторів зовнішнього середовища.

Діагноз – медичний висновок про захворювання.

ТЕМА 2. ЕТІОЛОГІЯ ТА ПАТОГЕНЕЗ

2.1 Уявлення про етіологію хвороб
      
Слово «етіологія» означає вчення про причину (від грец. aitia – причина, logos – розум, вчення). У давнині це слово означало також вчення про хвороби взагалі (Гален). У сучасному розумінні етіологія – вчення про причини та умови виникнення і розвитку хвороб.

     
Перше питання, яке виникає при стиканні з хворобою, торкається її причини. Знайти причину означало б знайти і правильний шлях до профілактики та лікування хвороби. Однак це питання здається надто важким і тому етіологія відноситься до «найменш розроблених розділів медицини»        (І.П. Павлов).

    
Питання про причину хвороби вирішується завжди у відповідності з рівнем розвитку науки та світосприйняття вченого. Якщо прослідкувати за розвитком етіології як розділу науки, котра вивчає причини хвороби, можна чітко бачити, як стикаються два світосприйняття: ідеалістичне та матеріалістичне. Так, причину хвороби вбачали у неправильному змішуванні соків організму (Гіппократ).

     
Положення різко змінилося у кінці 19 ст., коли були знайдені збудники багатьох інфекційних захворювань. З Л. Пастером почалась тріумфальна хода бактеріології. Здавалося, що не тільки сказ чи туберкульоз, проказа чи холера, але і всі інші хвороби мають свого збудника. У той час пануючою думкою була та, що кожна хвороба має одну єдину причину, тобто попадання бактерій в організм. Цей погляд, отримав у подальшому назву монокаузалізму, досить довго панував в медицині та, здавалося б, підкріплювався з кожним відкриттям нового виду бактерій.

     
Однак швидко стало зрозуміло, що відкриття все нових та нових мікробів не вирішує проблеми етіології. Перш за все, далеко не всяка хвороба викликається бактеріями. Крім того, було встановлено, що наявність мікробів в організмі також ще не викликає хворобу. В організмі  протягом довгого часу можуть знаходитись збудники інфекції, а людина залишається здоровою (бацилоносії черевного тифу, дифтерії, холери).

     
При розтині трупів людей, котрі померли не від туберкульозу, а від інших захворювань, виявляють, що у багатьох з них (до 95 %) є первинний афект. Це наслідок того, що вони колись були інфіковані туберкульозною паличкою, хоча за життя явних ознак туберкульозу не було.

     
Далі було виявлено, що при зараженні групи людей одним і тим же видом патогенних мікробів реакція їх нерідко різна: одні з них хворіють у сильній формі, інші у слабкій формі, а треті не хворіють взагалі. Ці факти сколихнули, здавалося б, надто стійку концепцію монокаузалізму. Монокаузалізм заснований на метафізичній філософії, котра не змогла вказати правильний шлях для вирішення проблеми. Монокаузалізм цілком не враховував взаємодії хвороботворного фактору та організму, мінливості першого та величезних захисних та пристосувальних можливостей другого, виходив з формально-логічного положення «організм + мікроб = хвороба». Коли ж слабкість цього положення стала очевидною, стали говорити про кризу етіології, про непотрібність причинності взагалі.
     
У цей важкий для патології період у ній стала розповсюджуватися інша доктрина ідеалістичного, характеру відома під назвою кондиціоналізму. Кондиціоналізм являє собою напрям у патології (етіології), котрий виник на початку 20 ст. Його загальні положення викладені у книгах М. Ферворна (1907) та Д. Ганземана (1912) та полягає у наступному. Поняття про механічну причинність, як і казуальне мислення взагалі, стало догмою, котра пережила себе. Істинно науковий аналіз полягає не у пошуках причин хвороби, а у розгляді усієї сукупності умов, у яких ця хвороба проявилась. Усі умови рівні та необхідні.

     
Кондиціоналізм носить суб`єктивно-ідеалістичний характер. Він заперечує об`єктивне існування законів природи та стверджує, що закономірність народжується суб`єктивною діяльністю людського пізнання. Методологічною основою кондиціоналізму є махізм. Мах стверджував, що матерії як об`єктивної реальності не існує. Ферфорн говорив, що причин хвороб немає та пошуки їх безплідні. Вони виникають з первісних фаз людського мислення та є свідками про низький його рівень. У пошуках причини людина, з погляду Ферворна, вподобляється дикуну, котрий думає, що «після цього» означає «внаслідок цього», що, наприклад ніч є причиною дня. Насправді хвороба є наслідком багатьох різних факторів, та не один з них не може бути виділений, підвищений над іншими та названий причиною. Виділення причини є особистою думкою лікаря.

     
Здається переконливість цих доводів звернула у свій час увагу багатьох дослідників, та й зараз кондиціоналізм має велике розповсюдження. Насправді  кондиціоналізм – вчення глибоко реакційне та практично безплідне. Так якщо причини хвороби нема, то й нема і необхідності шукати її та боротися проти неї. У той же час вивчення усіх умов хвороби практично неможливо. Така концепція, природньо забирає зброю у лікаря. Як і інша ідеалістична теорія, вона не може слугувати керівництвом до дії, оскільки відірвана від життя, від практики.

     
Сучасні уявлення про причинність у патології випливають з основних положень матеріалістичної діалектики: усі явища у природі мають свою причину, безпричинних явищ немає; причина матеріальна, вона існує ззовні та не залежна від нас; причина взаємодіє з організмом, тобто, змінюючи його,  вона змінюється і сама причина сповіщає процесу нову якість, тобто серед багатьох факторів, котрі впливають на організм, саме вона придає патологічному процесу визначення, своєрідні та неповторні особливості. Стоячи на цих позиціях, дослідник шукає причину та, знаходячи її , визначає шляхи усунення не тільки хвороби, але і самої можливості її виникнення. 

     
Треба пам`ятати, що причина хвороби діє на організм не «один на один», а обов`язково у конкретних умовах, котрі мають надзвичайно важливе значення. Вони можуть сприяти дії причини, а можуть заважати їй.

 
Але як би не були важливі умови життя та праці, причина туберкульозу – паличка Коха, причина відмороження – холод, променевої хвороби – проникаюча радіація. 

     
Якщо причина невідома (рак, ревматизм) чи якщо сьогодні ще не виявлений із багатьох факторів один, котрий задовольняє вище викладеним вимогам (матеріальність, об`єктивність, взаємодія з організмом, специфічність), тоді може бути ефективним усування якого-небудь одного чи декількох з них (наприклад, осушення болот, де розмножувались малярійні комари). Можна вилікувати хворого, якщо підвищити стійкість. його організму. Однак нема ніяких підстав думати, що причиною крупозної пневмонії є ослаблення організму, але не пневмокок. 

     
Коли ми говоримо, що причина хвороби повинна взаємодіяти з організмом, то мається на увазі не тільки той фактор, з яким зустрівся даний організм, але і фактори, котрі могли подіяти на його предків. Це означає, що причина має ще одну властивість: вона історична. Таким чином, спадкові хвороби розвиваються також не без причини. 

     
Чи може одна хвороба мати багато причин? Теорія поліетіологічності хвороб дуже розповсюджена, але це пояснюється лише важкістю проблеми та недостатністю наших знань, тобто на даному етапі науки ми ще не можемо відділити причину від умов  та все, що впливає на розвиток процесу, називається причиною. Наприклад, серед причин раку називали багато і фізичних, і хімічних, і біологічних факторів. Прибічники вірусної теорії представники не менше переконані дані про участь багаточисельних вірусів.      Чи існує насправді така велика кількість причин однієї і тієї ж самої хвороби?

     
Не все те, що грає роль у виникненні раку, є причина. Причина, можливо, одна. Усі інші – умови. Умовами є хронічне подразнення, у тому числі механічне, а також дія багатьох хімічних речовин, проникаюча радіація. Дія цих факторів неспецифічна та проявляється головним чином на клітинних мембранах. Специфічним же фактором канцерогенеза є вірус, тому що саме він володіє можливістю так змінювати геном клітини, що вона набуває нові, бластоматозні властивості. Таким чином, причиною пухлини можна назвати тільки вірус. 
2.2 Причини, умови виникнення і розвитку хвороб

     
Причиною хвороби називають той фактор (головний етіологічний, продукуючий, специфічний), котрий викликає захворювання та сповіщає йому специфічні риси.

     
Наприклад, для променевої хвороби причиною є іонізуюча радіація, інфекційні та  патогенні мікроби. Нерідко, однак, виникнення хвороби пов`язано з дією не одного, а декількох факторів. Наприклад, пневмонія виникає не тільки під впливом зараження людини пневмококом. Захворюванню сприяють також застуда, втомлення, негативні емоції, недостатнє харчування та інші схильні умови. Тим не менше тільки пневмокок може викликати цю хворобу. На основі викладеного під причиною хвороби треба розуміти такий вплив, без якої розвиток даного захворювання неможливий. Положення про поліетіологічність хвороби невірно. Воно виникло в результаті недостатності наших знань про причини деяких хвороб  та їх варіантів. 

     
Таким чином, кожна хвороба має свою, тільки їй притаманну причину. По мірі накопичування знань про причини всіх хвороб буде покращуватись їх попередження та лікування.

     
Розрізняють причини хвороб зовнішні та внутрішні. До зовнішніх причин відносять механічні, фізичні, хімічні, біологічні та соціальні фактори, а до внутрішніх – спадковість, конституцію, вік, стать. Слід вказати, що формування внутрішніх причин також складається також у тісній взаємодії із зовнішнім середовищем.

     
Фактори, які впливають на виникнення і розвиток хвороб, називаються умовами виникнення хвороби. На відміну від причинного фактору умови не є обов`язковими для розвитку хвороби. При наявності причинного фактору хвороба може розвитись і без участі деяких умов її виникнення. Наприклад, крупозна пневмонія.

     
Розрізняють умови, що схиляють до хвороби  чи сприяють її розвитку та умови, що перешкоджають виникненню хвороби та її розвитку. Як сприяючі, так і перешкоджаючі розвитку захворювання умови можуть бути внутрішніми та зовнішніми.  

     
До внутрішніх умов, які сприяють розвитку хвороб, відносять спадкову схильність до захворювання, патологічну конституцію (діатез), ранній дитячий чи старечий вік.

     
До зовнішніх умов, які сприяють розвитку хвороб, відносять порушення харчування, перевтомлення, невротичні стани, раніше перенесені хвороби, поганий догляд за хворим. 

     
До внутрішніх умов, які перешкоджають розвитку хвороб, відносять спадкові, расові  та конституційні фактори, а також видовий імунітет людини до деяких інфекційних хвороб тварин. 

     
До зовнішніх умов, які перешкоджають розвитку хвороб, відносять добре та раціональне харчування, правильну організацію режиму робочого дня, фізкультуру, добрий догляд за хворим. 

2.3 Загальний патогенез

     
Патогенез (греч. pathos – страждання, genesis – походження) є вчення про механізми виникнення, розвитку та кінця хвороби. 

     
Якщо етіологія відповідає на питання «чому?» (виникла хвороба), то патогенез  - «як?» (розвивається хвороба).

     
Патогенез може бути розділений на багато етапів, чи ланок, які пов`язані між собою причинно-наслідковими відношеннями. 

     
Зміни, котрі виникли в процесі захворювання, самі стають причинами багатьох порушень. Наприклад, травма при травматичному шоці – біль – гальмування судинно-рухового центру – різке зниження артеріального тиску – гіпоксія мозку. 

     
Причинно-наслідкові відношення можуть розвиватись по прямій, але зв`язок може придбати також характер кола.

     
У патогенезі важливе значення має визначення провідної ланки, та саме сюди спрямувати терапевтичні заходи. Тоді ланцюг розпадається і вторинні ознаки хвороби зникають самі собою. Наприклад, для панкреатиту саме ефективне – гальмування протеолітичних ферментів.    

     
Як тільки складається патологічна ситуація організм запускає в хід п`ять основних патогенетичних механізмів – патологічний парабіоз, патологічна домінанта, порушення кортико-вісцеральних зв`язків, неврогенна дистрофія, стрес.

     
Парабіоз – застійне збудження, котре не коливається і виникає при пошкодженні збудливої тканини. Має значення в патогенезі деяких форм серцевої блокади.

     
Домінанта – наявність у ЦНС головуючого вогнища збудження, котрий немов би підкоряє собі всі інші центри. Може обумовлювати марення, переслідування та ін. 

     
При порушенні функцій нервової системи (перш за все, кори великих півкуль мозку) внутрішні органи можуть стати мішенями патологічної імпульсації.

    
У патогенез неодмінно включається трофічна функція нервової системи. Так від трофічної функції нервової системи залежить і чутливість тканини до інсуліну у випадку діабету та резистентність тканини до туберкульозної палички при туберкульозі.

     
Уявлення про неспецифічне в хворобі досягло особливого розвитку у вченні Сельє  про стрес. Автор стверджує, що різноманітні подразники завжди викликають стандартну, неспецифічну реакцію. У всіх випадках це викид тропних гормонів гіпофізу, на котрі кіркова речовина наднирників реагує підвищеною виробкою гормонів. Якщо дія агентів не дуже тривала  та не дуже сильна, гормони наднирників тільки допомагають організму адаптуватися до обставин. Якщо ж дія ушкоджуючого агента надмірна, розвивається хвороба чи настає смерть.

2.4 Значення у патогенезі хвороб місцевих і загальних, специфічних                  і неспецифічних, морфологічних і функціональних, патологічних і пристосувальних змін

     
Хвороба як порушення функції завжди має те чи інше морфологічне вираження. Єдність форми та функції зовсім не означає паралелізму чи пропорційності між ними. Вираження функціональних змін можуть виникнути при дуже малих морфологічних змінах, і навпаки. Усі хвороби одночасно є загальними і місцевими.
     
У хворобі завжди можна розрізнити ознаки (симптоми), характерні тільки для даної хвороби (біль при стенокардії), а разом з тим і ознаки, характерні для багатьох хвороб чи навіть для усіх, тобто організм у процесі еволюції стикаючись з багатьма хвороботворними агентами, виробивши обмежену кількість реакцій, котрі представляються кожний раз при дії любого з цих агентів. Ці реакції носять захисний характер. Сполучення специфічного та неспецифічного і створює загальну картину крові. Хвороба неможлива без участі нервової системи та ендокринної, а ще ці вищі регулятори «кидають у бій» перш за все ті пристосування, котрі є у них у запасі, тобто реакції, котрі вироблені у процесі еволюції, механізми, котрі передаються у спадок. У специфічному для даної хвороби найпершу роль відіграє етіологічний фактор.  На загальне, однакове нашаровується особливе. Причина як би вишиває свій візерунок на загальному фоні. Хвороба як порушення функції завжди має те чи інше морфологічне вираження. Хоча до цього часу існує поняття «функціональна хвороба», це пояснюється тільки тим, що морфологічного вираження її доки не встановлено (деякі розлади психіки). Про це свідчить той факт, що кількість функціональних хвороб з протіканням часу зменшується, так як наука встановлює їх локалізацію та морфологію. Змінюється і поняття про морфологію. Створювач патологічної анатомії Р. Вірхов починав з дослідження трупа очима, потім він «навчив лікаря дивитись у мікроскоп» (С.С. Вайль). Виникла патологічна морфологія організма, органа, клітини. Тепер ми є свідками розвитку морфології субклітинних структур (лізосом, мітохондрій) та в їх змінах знаходимо пояснення патогенезу багатьох хвороб. У сьогоднішній час інтенсивно розвивається молекулярна патологія. Л. Полінг був першим, хто показав, що якщо структура молекули (гемоглобіну) змінена навіть у невеликому ступені, то це призведе до хвороби (серповидноклітинної анемії). 

     
Єдність морфологічного та функціонального ще не означає паралелізму чи пропорційності між ними. Виражені функціональні зміни можуть виникнути при дуже малих морфологічних (наприклад при гіпоксії) та навпаки. Це пояснюється тим, що кожний орган володіє звісним резервом. Вимкнуті долі легень компенсується за рахунок неуражених його частин. Компенсація можлива також у результаті гіпертрофії органа (серце, нирка).

     
Практичний клініцист вивчає перш за все функцію. Це дає йому головне: свідоцтва про пристосувальні можливості хворого. Але для вивчення функції необхідно максимально розширити морфологічні дослідження (кров, екскрети, взята прижиті тканина). Тут слід пригадати слова Ф. Енгельса про те, що уся органічна природа є скрізь одне доведення нерозривності форми та вмісту. Морфологічні та фізіологічні явища, форма та функція взаємно обумовлюють один одного. 

     
Таким чином, специфічні особливості хвороби залежать перш за все від причини, котра її викликає. Крім того, необхідно мати на увазі ті п`ять факторів патогенезу (парабіоз, домінанта, кортико-вісцеральні зв`язки, нервово-трофічна функція, стрес), котрі самі по собі неспецифічні, але у складній комбінації між собою в кінці дають різні картини хвороби. 

     
Кожна хвороба є сплав специфічного та неспецифічного, особливого та загального. 

     
Насамкінець слід вказати, що хвороба представляє собою нову якість та не є тільки нової комбінації тих процесів, котрі спостерігаються у нормі.

     
Аналіз патогенезу хвороби потребує чіткого розуміння співвідношення між місцевим та загальним, від чого у відомій ступені залежать лікувальні заходи. Такий аналіз призводить до заключення, що нема хвороб абсолютно місцевих чи абсолютно загальних. Усі хвороби є одночасно загальними та місцевими. Але такий висновок може задовольнити нас тільки як етап логічного аналізу, але не його кінець. Остаточний висновок можна зробити тільки на підставі діалектичної логіки, котра потребує конкретної відповіді на питання. Це питання може бути отримане, якщо роздивлятися місцеве  та загальне у єдності, встановлюючи провідну сторону, котра визначає тенденцію процесу. Лікар повинен знати, що у цій єдності є провідним, щоб проти нього направити свої заходи. Якщо, наприклад, фурункул піддається місцевому лікуванню, це означає що процес перш за все місцевий. Розуміння того, що він у той же самий час місцевий, визначає необхідність загальних терапевтичних заходів. Фурункул може бути місцевим вираженням якогось загального захворювання, наприклад, діабету. Тоді, кінцеве ефективне лікування не фурункула, а діабету.

     
Співвідношення між місцевим та загальним змінюється час від часу. Місцеве може розповсюджуватись, генералізуватись, та стати загальним. Загальний патологічний процес, у який втягнуті такі системи, як нервова, гормональна, імунна, система сполучної тканини, завдяки їх захисній ролі поступово локалізується та в кінці кінців зникає.             

Базисні поняття (визначення)

Патогенез (греч. pathos – страждання, genesis – походження) є вчення про механізми виникнення, розвитку та кінця хвороби. 

Етіологія – вчення про причини та умови виникнення та розвитку хвороб.

Симптом – ознака.

Синдром – сукупність ознак (симптомів).

ТЕМА 3. УШКОДЖЕННЯ  КЛІТИНИ

3.1 Види ушкодження клітин

Ушкодження (альтерація) клітин - це зміна її структури, що супроводжується порушенням життєдіяльності (функціонування).
Етіологічні фактори, що спричиняють ушкодження клітин, - найрізноманітніші: фізичні, хімічні, біологічні та ін. Ушкоджуючий фактор може діяти на клітину прямо й опосередковано (через зміни нервової, ендокринної системи). Розрізняють такі  види ушкодження клітин: дистрофію, паранекроз, некробіоз і некроз.

Дистрофія - це морфологічне виявлення порушення обміну речовин клітини. Вона характеризується нагромадженням або зменшенням вмісту одних речовин клітини чи появою речовин, які в нормі у клітині не трапляються. Дистрофія може бути результатом порушення нервової й ендокринної регуляції, трофіки, діяльності транспортних систем клітини, розладу її регуляції, що веде до розвитку ферментопатії і порушень енергетичного і пластичного видів обміну речовий. Розрізняють кілька морфогенетичних механізмів дистрофії клітин: декомпозицію - розпад внутрішньоклітинних комплексів на складові частини (наприклад, розпад білково-ліпідних комплексів на білки та ліпіди); трансформацію (утворення продуктів одного виду обміну речовин замість іншого); інфільтрацію (надлишкове надходження у клітину якоїсь речовини); спотворений синтез (білка та інших речовин).

Класифікація д и с т р о ф і ї. За морфологічними змінами в паренхімі або стромі: паренхіматозна; мезенхімальна; змішана.
За переважаючими змінами обміну речовин: білкова; жирова; вуглеводна; мінеральна; пігментна.
За виникненням: спадкова; природжена; набута. 

За поширеністю процесу: місцева; загальна.

Наслідки дистрофії - оборотний і необоротний перехід у паранекроз, некробіоз і некроз.
Паранекроз - стан клітин і тканин, що передує некрозу і розвивається внаслідок оборотних дистрофічних змін. Характеризується підвищенням вмісту колоїдів ци​топлазми і ядра та зменшенням їхньої дисперсності, посиленням сорбційних властивостей та електричного заряду цитоплазми.

Некробіоз - порушення життєдіяльності клітин і тканин, що передує некрозу (загибелі) і розвивається внаслідок необоротних дистрофічних процесів. 

Некроз - омертвіння, загибель клітин і тканини у живому організмі. 

Види некрозу:  прямий;  непрямий (опосередкований);  сухий;  вологий;  гангрена (омертвіння частин тіла, що стикаються із зовнішнім середовищем). 

Морфологічні   ознаки   некрозу:   каріоліз;   каріонекроз;   каріорексис;   плазмоліз; плазмокоагуляція; плазморексис та ін.

Наслідки некрозу: відновлення структури і функції клітин; організація (реактивне розростання сполучної тканини, яка заміщає ділянку некрозу, й утворення рубця); гнійне розплавления (абсцес); секвестрація (відторгнення некротизованої ділянки від оточуючої тканини); інкапсуляція (обмеження вогнища некрозу утворенням капсули); реканалізація (проростання судинами); петрифікація (кальцинація).
3.2 Механізми захисту клітин від ушкодження

Ушкодження клітини може бути специфічним, неспецифічним і таким, що проявляється порушенням функції ядерного апарата, субклітинних структур, ферментів (енергетичного і пластичного обміну), а також фізико-хімічних, біоелектричних і сорбційних властивостей клітинних структур. При ушкодженні клітин змінюється характер впливу лікарських засобів, що надходять в організм, порушуються їх поглинання, перетворення, ефект дії, виведення з організму, формується непереносимість лікарських засобів або толерантність до них.

Ушкодження клітин звичайно супроводжується одночасним увімкненням захисно-компенсаторно-пристосувальних механізмів (процесів).
Захисні механізми проявляються активізацією: мікросомальної системи детоксикації печінки; буферних систем крові і тканин; бактеріостатичних, бактерицидних, антивірусних систем (утворення антитіл, комплементу, пропердину, інтерферону, лізоциму та ін.).
Компенсаторні механізми характеризуються компенсацією порушених структур і функцій клітин за рахунок неушкоджених. Морфологічно процеси компенсації пред​ставлені: регенерацією (відтворенням структурних елементів тканини, клітин замість тих, що загинули); гіпертрофією (збільшенням об'єму клітин за рахунок збільшення об'єму або кількості внутрішньоклітнних ультраструктур); гіперплазією (збільшенням кількості клітин).

Пристосувальні (адаптаційні) механізми полягають в активізації еволюційно сформованих систем, які забезпечують пристосування клітин до нових умов існування, але не діють активно на патогенний фактор. Морфологічно процеси пристосування проявляються перебудовою клітин у вигляді: метаплазії (переходу одного виду клітин в інший); атрофії (зменшенні розмірів і порушенні функцій); організації (заміщенні ушкоджених клітин елементами сполучної тканини).

3.3 Принципи фармакологічного захисту клітин проти ушкодження

За допомогою лікарських засобів можна підвищити стійкість клітин проти дії ушкоджуючих факторів й активізувати відновні процеси в ушкоджених клітинах. 

Основні принципи (напрями) фармакологічної дії такі:

· зниження інтенсивності обмінних процесів та функціональної активності клітин;

· нормалізація порушень нейрогуморальної регуляції діяльності клітин;

· усунення або зменшення порушень мікроциркуляції;

· відновлення обмінних порушень мікросередовища клітин;
· стабілізація структури і функції клітинних мембран;
· усунення порушень і активізація утворення, транспорту й утилізації енергії в клітинах;
· усунення порушень і активізація пластичного обміну; стимуляція регенеративно-репаративних процесів в ушкоджених клітинах. 

Базисні поняття (визначення)
Цитологія — наука про будову, розвиток і функції клітини. 

Дегенерація - переродження, зворотний  розвиток.
Декомпозщія — процес розпаду складних хімічних сполук, із яких складаються клітинні або міжклітинні структури.

Дистрофія — порушення живлення (тканин), тобто порушення комплексу механізмів, які у фізіологічних умовах забезпечують метаболізм клітин і тканин та збереження їхньої структури.

Спотворений синтез — процес, при якому в клітинах або в міжклітинній речовині утворюються аномальні, тобто не властиві цим клітинам і тканинам, речовини. 

Інфільтрація — надходження з крові в тканини й накопичення в них невластивих їм елементів, рідин, хімічних речовин.

Трансформація — процес перетворення клітин, при якому внаслідок певних причин замість продуктів одного виду обміну утворюються речовини, властиві ін​шому видові обміну.
ТЕМА 4. ПАТОГЕННИЙ ВПЛИВ ТЕРМІЧНИХ ФАКТОРІВ

4.1 Хвороблива дія високої температури

     
Дія високої температури може викликати опік, опікову хворобу та перегрівання організму.

    
Опік (термічний) -  ушкодження тканин при підвищенні температури до     45-50 ºС та вище в результаті дії полум`я гарячих рідин, пару, розігрітих твердих тіл. 

У залежності від глибини ушкодження тканин розрізняють чотири ступені опіків: 

1) почервоніння шкіри (еритема); 

2) утворення пухирів; 

3 А) частковий чи повний некроз мальпігієва (росткового) шару шкіри; 

   Б) повний некроз шкіри у всю її товщину; 

4) некроз шкіри та глибше розташованих тканин.

     
Механізм виникнення опіків пов`язаний із запальною реакцією у місці дії термічного агенту та коагуляцією білка, котра призводить до загибелі клітин та некрозу тканин.

     
Черговість і обсяг заходів надання першої допомоги та транспортування опікових хворих наступні:

    
 на місці отримання травми: 

1) припинення дії термічного агенту; 

2) охолодження опеченої поверхні; 

3) знеболювальні засоби; 

4) накладання ізолюючої (захисної) пов`язки; 

5) теплий чай, кава, лужна вода;

    
перед транспортуванням: знеболювальні, заспокійливі, антигістамінні препарати (димедрол, супрастин) для профілактики опікового шоку.  

     
Опікова хвороба – різнобічні функціональні порушення внутрішніх органів та систем цілісного організму, обумовлені великими (більш 10-15% поверхні тіла) та глибокими опіками. 

У розвитку опікової хвороби виділяють чотири періоди: 

1) опіковий шок; 

2) загальну токсемію – результат аутоінтоксикації продуктами розпаду тканин, які утворюються на місці опіку, та виробки специфічних опікових аутоантитіл; 

3) септикотоксемію (приєднання інфекції); 

4) реконвалесценцію.

     
Перегрівання (гіпертермія) – тимчасове підвищення температури тіла при перевершені фізіологічних можливостей теплорегуляції інтенсивностях впливів, утруднюючих тепловіддачу та сприяючих накопиченню у тілі збиткового тепла. Перегріванню сприяє дефіцит води в організмі та недостатнє поповнення втрат із потом.

     
Підвищення температури тіла супроводжується тепловою задишкою, почастішанням серцевих скорочень  та підвищенням кров`яного тиску. За рахунок втрати води через підвищення потовиділення виникає згущення крові, порушується електролітний обмін, підвищується гемоліз еритроцитів, що супроводжується явищами інтоксикації продуктами розпаду гемоглобіну. Ушкодження різних тканин також супроводжується накопиченням токсичних продуктів розпаду. У зв`язку з руйнуванням 7,8,10 та інших плазменних факторів порушується згортання крові. 

     
Перенапруга механізмів теплової регуляції призводить до їх виснаження, котра супроводжується гальмуванням функції ЦНС та пригніченням функцій дихальної та серцево-судинної системи, та у кінцевому результаті – до глибокої гіпоксії.

     
Гостре перегрівання організму зі швидким підвищенням температури тіла та подовжена дія високої температури оточуючого середовища можуть викликати тепловий удар. Смерть наступає від паралічу дихального центру.

4.2 Хвороблива дія низької температури. Гіпотермія

     
У результаті дії низьких температур в організмі людини виникає ряд місцевих та загальних реакцій, котрі можуть викликати застуду, зниження температури тіла, місцеві зміни у тканинах (відмороження) та завершитися замерзанням організму. Виникнення та вираженість змін в організмі при його охолодженні залежать від температури оточуючого середовища та характеру її дії, швидкості руху повітря (вітер) та його вологості, ізоляційних властивостей  теплового захисту організму та інших факторів. 

     
Загальне охолодження – порушення теплового балансу в організмі, котре призводить до зниження температури тіла (гіпотермії). 

     
Гіпотермія виникає при підсиленій віддачі тепла, при нормальній теплопродукції чи при поєднанні цих факторів. У зв`язку з цим загальна реакція організму направлена у першу чергу на зменшення тепловіддачі: рефлекторно виникає спазм кровоносних судин, зменшується потовиділення, уповільнюється дихання.

     
При більш тривалій дії холоду вмикаються механізми терморегуляції, котрі направлені  на підвищення теплопродукції: виникає м`язове тремтіння (озноб), посилюються процеси глікогенолізу у печінці та м`язах, підвищується вміст глюкози у крові та споживання кисню, посилюється обмін речовин.

     
В умовах тривалої дії низьких температур виникає фаза декомпенсації: знижується температура тіла, припиняється озноб, знижується споживання кисню та інтенсивність обмінних процесів, розширюються периферичні кровоносні судини. В результаті гальмування функцій кори головного мозку та пригнічення підкоркових та бульбарних центрів знижується АТ, виникає брадикардія, прогресивно послаблюється та становиться менше частота дихальних рухів, відмічається поступове згасання усіх життєвих функцій. Смерть настає від паралічу дихального центру.

     
Пригнічення функцій ЦНС, котре викликається дією низьких температур  може мати й охоронне значення, це пов`язано зі зниженням чутливості нервових клітин до нестачі кисню.  Зниження обміну речовин у тканинах сприяє зменшенню потрібності організму у кисні. Штучне зниження температури тіла – гібернація. Також відомо, що гіпотермія підвищує резистентність організму до інтоксикації, інфекції та ін. несприятливим діям зовнішнього середовища. 

     
Місцева дія низької температури може викликати відмороження різної важкості, патогенез котрих пов`язаний зі змінами колоїдного стану тканин, порушеннями інтракапілярного кровотоку та реологічних властивостей крові.

     
Розрізняють чотири ступені відмороження.

1 ступінь відмороження характеризується зблідненням шкіри на ділянці ураження. Після зігрівання шкіра стає набряклою й синюшною, з`являється пекучий біль.

     
При відмороженні 2 ступеня утворюються пухирі із прозорою, жовтуватого кольору рідиною.

     
Відмороження 3 ступеня характеризується омертвінням глибоких шарів шкіри. Пухирі наповнені кров`янистим ексудатом.

     
При відмороженні 4 ступеня настає змертвіння усіх шарів м`яких тканин, а іноді й кісток.

     
При відмороженні 2 легкого ступеня необхідний обережний масаж уражених ділянок, якщо є пухирі – накладання асептичної ватно-марлевої пов`язки. Слід напоїти потерпілого гарячим міцним чаєм або кавою, закутати теплими ковдрами. Не слід розтирати шкіру снігом, бо він травмує тканини. При відмороженні 3 і 4 ступеня потерпілого необхідно терміново госпіталізувати.

Базисні поняття (визначення)

Опік (термічний) -  ушкодження тканин при підвищенні температури до     45-50 ºС та вище в результаті дії полум`я гарячих рідин, пару, розігрітих твердих тіл. 

Опікова хвороба – різнобічні функціональні порушення внутрішніх органів та систем цілісного організму, обумовлені великими (більш 10-15% поверхні тіла) та глибокими опіками. 

Загальне охолодження – порушення теплового балансу в організмі, котре призводить до зниження температури тіла (гіпотермії). 

ТЕМА 5. ПАТОГЕННИЙ ВПЛИВ ХІМІЧНИХ РЕЧОВИН НА ОРГАНІЗМ

5.1 Характеристика речовин, котрі викликають захворювання хімічної етіології
Насьогодні захворювання, котрі описані та ідентифіковані як викликані хімічними факторами середовища, пов'язані з різними за своїм походженням з хімічними речовинами.
Неорганічні хімічні речовини, котрі зустрічаються у зовнішньому середовищі. Вони бувають як природного, так і антропогенного походження. Нерівномірність їх розповсюдженості, концентрування на обмежених територіях (біогеохімічні провінції), утворення асоціацій чи нових сполук (трансформація) нерідко призводять до розвитку інтоксикації серед населення (інтоксикація ртуттю - хвороба Мінамата, інтоксикація кадмієм -хвороба ітай-ітай, отруєння селеном, миш'яком).

Хімічні речовини рослинного походження. Описані рецедиви хвороби, такої як тромбоз печінкових вен з асцитом, який швидко розвивається, внаслідок отруєння алкалоїдом пірролізидином, котрий містився у зерні; отруєння рослинними ціанідами викликали так званий спастичний параліч.

Хімічні речовини, котрі продукуються мікроскопічними грибами, водоростями та бактеріями. Описані випадки отруєння афлатоксинами -гостра жовтяниця; отруєння сакситоксином - паралітична дія; діарейні ефекти - дія ентеротоксинів бактерій; інтоксикація продуктами синьозелених водоростей.

Хімічні речовини антропогенного походження. Більшість з них мають органічну природу, відрізняються численністю та хімічним різноманіттям. Вони є найбільшою причиною розвитку інтоксикацій серед населення. В силу своєї багаточисельності мало вивчені та важко діагностуються як можливі етіологічні фактори (захворювання, котрі викликані дією пестицидів та поліхлорованих біфенілів, пентахлорпропеном, який присутній у пральних порошках, гексахлорофеном - у дитячих присипках, який викликав енцефаліт з бульозним дерматитом на сідницях). До захворювань хімічної етіології можна віднести й такі специфічні групи захворювань, як мікроелементози та гіпервітамінози.

5.2 Ознаки хвороб хімічної етіології
На хімічну природу захворювань можуть вказувати наступні ознаки: 

1. Спалах хвороб характеризується, як правило, зненацкістю та гострим початком, звичайно обумовлені короткочасною дією хімічних речовин у достатньо високих дозах (концентраціях), щоб викликати хвороби, але ніколи точно невідомих.



2. Уражаються як окремі особи, так і невеликі групи населення (обмежена кількість випадків), але бувають і масові випадки інтоксикації.



3. Клінічні прояви інтоксикації особливо на перших етапах розвитку хвороби нерідко за значним числом ознак вкладаються у відому лікарю картину якого-небудь захворювання, більш за все інфекційного, але разом з тим присутні ознаки атипічності протікання захворювання, котрі викликають сумніви у правильності спочатку поставленого діагноза.


4. Навіть при короткочасній дії симптоми, що спостерігаються, можуть бути стійкими чи одужання може бути дуже повільним.
На перших етапах вивчення захворювання етіологічний фактор, зокрема хімічний реагент, як правило, невідомий та його ідентифікація представляє серйозну проблему. Її вирішення утруднюється тим, що лікар, як правило слабко знайомий зі всім зростаючим різноманіттям хімічних речовин, котрі можуть становити загрозу для людини, а також із першими початковими симптомами та ознаками інтоксикації, куди включаються й специфічні ураження (енцефалопатії, остеопатії, нефропатії, гепатопатії).

Діло утруднюється також й тим, що більшість хімічних речовин діють неспецифічно на організм як теплокровних тварин, так і людини, тому різні за хімічною природою речовини можуть викликати схожу клінічну картину інтоксикації, одні й ті самі зміни лабораторно-діагностичних показників, наприклад, біохімічних показників крові (активність ферментів).

5.3 Характеристика хвороб, які викликаються ксенобіотиками, попадаючи в організм аліментарним шляхом
5.3.1 Пестициди
Пестициди - збірна назва хімічних сполук, які використовуються з метою знищення бактерій, вірусів, спор, грибів, комах, гризунів, рослин, котрі спричиняють шкоду сільськогосподарським культурам та тваринам, а також з різними технологічними цілями.
В якості пестицидів використовують значну кількість сполук, різних як за хімічною структурою, так і за характером дії. Зараз використовуються різні класифікації пестицидів: виробнича, хімічна, гігієнічна. В основі виробничої класифікації лежать призначення пестицидів, мета та напрям їх використання: інсектициди, фунгіциди, гербіциди, дефоліанти, десиканти.

На основі хімічної структури розрізняють хлорорганічні, фосфорорганічні, ртутьвмісні, миш'яковмісні, похідні карбамінових кислот.

Гігієнічна класифікація передбачає розподіл пестицидів за ступенем їх токсичності з урахуванням ЛД50, кумуляції, стійкості у об'єктах навколишнього середовища. Ця класифікація використовується при нормуванні препаратів та регламентації їх використання,
При попаданні пестицидів в організм у залежності від дози можуть розвиватися гострі, підгострі та хронічні інтоксикації.

За хімічною будовою сполуки групи фосфорорганічних пестицидів (ФОП) є ефірами фосфорної, тіо- та дитіофосфорної, а також фосфонової кислот. У механізмі токсичної дії більшості ФОП провідна роль визначається у пригніченні більшості ферментів, котрі відносяться до естераз (холінестерази), у зв'язку з їх фосфорилюванням. Виникаюче в результаті цього накопичення медіатора нервової системи ацтилхоліна призводить до порушення передачі нервового збудження через нервові клітини та гангліонарні синапси. Основні симптоми отруєння ФОП визначаються мускариноподібною, курареподібною та центральною дією ацетилхоліну. Мускариноподібна дія має парасимпатоміметичну направленість (брадікардія, міоз, спазм гладенької мускулатури, стимуляція секреції слізних, слинних, бронхіальних залоз). Нікотиноподібна дія полягає у порушенні передачі імпульса в постгангліонарному волокні (м'язові посмикування повік, язика, лиця, шиї, артеріальна гіпертензія). Курареподібна дія полягає в розвитку периферичних паралічей. Центральна дія визначається токсичними впливами ацетилхоліну на кору головного мозку та довгастого мозку (головний біль, порушення сну, збудження, порушення психіки та свідомості, судоми).
До нехолінергічних механізмів дії ФОП відносяться їх властивість фосфорилювати деякі протеолітичні ферменти, змінювати картину периферичної крові, діяти на печінку. Нехолінергічні механізми відіграють велику роль при повторному прониканні в організм малих доз ФОП, які не спроможні викликати холінергічні реакції.

Важливо відмітити, що при пероральному шляху проникнення ФОП вони швидко проникають у печінку, де виникає їх метаболізація за типом летального синтезу (метаболічної активації) з утворенням більш токсичних продуктів. Летальна доза для людини при прониканні всередину метафоса -  0,2-2,0 г, карбофоса, хлорофоса - 5,0-10,0 г.
Легкі форми гострої інтоксикації проявляються скаргами на головний біль, головокружінням, слабкістю в кінцівках, зниженням зору, нудотою, хвилюванням, спазмоподібною болю в животі, діарею, посиленим слиновиділенням. Постраждалі неспокійні, реакція зіниць на світло слабка, розвивається спазм акомодації, котрий призводить до поганої видимості на далекі відстані, порушення акомодації у темряві та в умовах поганої освітленості. З'являється ністагм при крайніх відведеннях очних яблук, набрякає лице, підвищується потовиділення.

З боку серцево-судинної системи: спостерігаються тахікардія з наступною брадікардією та гіпертензія, приглушеність тонів серця.
Встановлені порушення дихання та ЦНС. Клінічна картина хронічної інтоксикації проявляється сильними головними болями, більше у зоні скронь, важкістю в голові, головокружінням, зниженням пам'яті, порушенням сну, відсутністю апетиту, загальною слабкістю, нудотою. У крові активність холінестераз
незначно
пригнічена,
спостерігається
анемія, метгемоглобінемія, нейтрофільний лейкоцитоз. Відмічається порушення ритму серця у вигляді брадікардії, синусової аритмії.

5.3.2 Важкі метали
З позицій санітарної токсикології приоритетне значення серед важких металів мають свинець, ртуть та кадмій, а також миш'як (традиційно розглядаються у комплексі), мають високу токсичність, можуть накопичуватись в організмі при постійному прониканні з харчовими продуктами та обумовлювати віддалені наслідки (мутагенні, канцерогенні).

Особливу увагу слід приділити вмісту важких металів у продовольчій сировині, котра отримана у районах геохімічних аномалій з підвищеним рівнем їх в об'єктах природного середовища; у зонах розташування підприємств металургійної, машинобудівної, горнодобувної, хімічної промисловостей; біля великих автомагістралей та міст; при інтенсивному використанні мінеральних добрив. На ступінь накопичення токсикантів у сільськогосподарській продукції впливають: рівень забрудненості грунтів та інших об'єктів природного середовища; біологічні особливості рослин (наприклад, особливо добре акумулює кадмій з грунту листкові овочі, морква, буряк); нераціональне використання мінеральних добрив, пестицидів; гео- та агрохімічна характеристика грунтів. Так, ртуть добре проникає в рослини прямо пропорційно її концентрації в грунті. Винятком є кислі грунти, у котрих ртуть знаходиться у погано розчинних формах (на відміну від інших важких металів та миш'яку).
При плануванні профілактичних заходів по максимальному зниженні надходження свинцю з харчовим раціоном необхідно враховувати усі шляхи забруднення їм продуктів; як екологічно обумовлені, так і при використанні керамічного та емалірованого посуду, консервних банок, барвників, пакувальних матеріалів (з полівінілхлориду).

5.3.3 Нітрати та нітрити
Нітрати та інші азотовмісні сполуки (нітрити, нітрозаміни) можуть накопичуватися у сільськогосподарській продукції вище допустимої концентрації при недотриманні правил, регламентів та технологій використання різних засобів хімізації, у першу чергу азотних добрив.
Проникання підвищених кількостей нітратів в організм може призвести до чутливого погіршення здоров'я, у першу чергу у осіб з крайніх вікових груп.
Всмоктування нітратів виникає головним чином у шлунку. На протязі       8 годин до 90% введених нітратів виводиться із сечею. Нітрати самі по собі не мають вираженої токсичності та не є метгемоглобіноутворювачами. Однак при певних умовах, котрі залежать від параметрів зберігання продуктів (страв) і мікрофлори, у харчових продуктах чи шлунково-кишковому тракті (особливо при диспепсії у дітей) частина нітратів відновлюється в більш токсичні нітрити з розвитком нітритної метгемоглобінемії.

Середній вміст метгемоглобіну в крові нормальної популяції людей - 2%, при 8-10% може відмічатися безсимптомний цианоз, при 30% та більше - симптоми  гострої гіпоксії  (задишка,  тахікардія,  коричнево-сірий  цианоз, гіпотонія, слабкість, головний біль.) Токсичність нітритів (нітратів) залежить як від дози, так і від активності метгемоглобінредуктази, котра відновлює метгемоглобін.

Порогова доза при однократному пероральному введенні для нітрата натрія дорівнює 182 мг/кг маси тіла, а при хронічному прониканні близько до  10 мг/кг. При цьому відмічалося невелике підвищення рівня метгемоглобіну в крові та фазові зміни активності ряду ферментів, диспепсичні розлади, зрушення умовно-рефлекторної діяльності, зміни ЕКГ, ЕЕГ, а також ультраструктури гепатоцитів.

Допустима доза нітратів для людини на добу 300-325 мг, з них 210 мг приходиться на долю харчових продуктів.
5.3.4 Канцерогенні речовини в харчових продуктах
Одна із гостріших медичних проблем «Харчування та рак» з кожним роком притягає все більше уваги. Це обумовлено тим, що їжа може містити канцерогенні хімічні речовини та їх попередників. Крім того, харчування в цілому та навіть окремі компоненти їжі можуть модифікувати дію факторів канцерогенеза. Циркулюючі у біосфері канцерогени можуть бути природного та антропогенного походження.
Природними є метаболіти живих організмів (біогенні) чи виникають абіогенно (викиди вулканів, фотохімічні та радіоактивні процеси, дія УФ-променів). Біогенні канцерогени - метаболіти мікроорганізмів, нижчих та вищих рослин. Так, багато видів плесньових грибів можуть продукувати канцерогенні мікотоксини, поліароматичні вуглеводні. У деяких вищих рослин (сімейство складноцвітних) синтезуються онкогенні пірролізидинові алкалоїди, циказин, сафрол, нітрозаміни. В організмі ссавців можуть накопичуватись стероїдні гормони, нітрозосполуки, котрі мають канцерогенну активність. Важливо й те, що людський організм у процесі еволюції у деякій мірі пристосувався до онкогенного навантаження. До джерел канцерогенних хімічних речовин відносять відходи промислових підприємств, теплових електростанцій, опалювальних систем, транспорту. Важливим джерелом забруднювання харчових відходів та кормових рослин можуть бути пестициди й особливо продукти їх трансформації у атмосфері. До числа потенційно небезпечних канцерогенних препаратів, котрі додаються до харчових продуктів, можна назвати гормональні препарати, котрі використовують у якості стимуляторів росту рослин та тварин.

5.4 Практичні рекомендації та профілактичні заходи

При вивченні захворювань хімічної етіології аналіз повинен бути сфокусований у першу чергу на клінічні та епідеміологічні характеристики хвороби. Подальшу інформацію надають патоморфологія, токсикологія, патологічна анатомія, котрі мають пряме відношення до розкриття причини хвороби.

Інколи у ідентифікації етіологічного агента може допомагати детальний аналіз клінічних проявів та морфологічних змін в організмі. З іншого боку, дія деяких хімічних речовин, навіть викликаючих гостру інтоксикацію, не супроводжується морфологічними змінами в органах чи ці зміни дуже незначні та неспецифічні. Вивчення хвороб, котрі мають гострий початок невідомої етіології, обов'язково потребує розгляду як інфекційних, та і неінфекційних (хімічних) причин.

У цьому зв'язку необхідно роздивитися два основних набору даних: клінічні симптоми та епідеміологічні характеристики. Самі по собі нехарактерні для захворювання ознаки та симптоми не мають великого значення при диференціації інтоксикації та інфекції. Так, підвищення температури, що є незвичайною ознакою хвороби хімічної етіології, можливо при дії речовин, котрі порушують процеси фосфорилювання чи змінюючих терморегуляцію іншими способами (пентахлорфенол, дикумарол, гексахлорен, афлатоксин). Крім того, хімічні речовини можуть змінювати стан імунної системи організму й тим самим підвищувати індивідуальну схильність до інфекцій.

Таблиця. Відмінності захворювань хімічної етіології від інфекцій

	Інфекційні захворювання
	Захворювання хімічної етіології

	1. «Гра за правилами» між мікро- та макроорганізмом, котрі відпрацьовувалися тисячоліттями
	1. «Гра за вільними правилами з варіаціями», в залежності від шляхів та динаміки надходження токсичної речовини в організм людини

	2. Характерна для кожного мікроорганізму клінічна картина
	2. При хронічній інтоксикації залишається невідомим початок захворювання та відсутність характерної клінічної картини

	3. Повторна дія патогенного організму часто не має наслідків у зв'язку з розвитком імунітету
	3. Повторна дія токсичної речовини часто призводить до більш яскравої симптоматики захворювання у зв'язку із розвитком сенсибілізації

	4. Пасивне виявлення

«по зверненню»
	4. Необхідне активне виявлення захворювання

	5. Відпрацьовані та часто ефективні методи лікування
	5. Ефективне лікування без встановлення причини та без попередньої ліквідації джерела практично неможливо


Вибір адекватних заходів профілактики залежить від виду встановленого чи припущеної хімічної речовини, котра відповідальна за виникнення хвороби, шляху, характеру та глибини його дії, прогнозу можливостей проявлення віддалених ефектів.

Базисні поняття (визначення)
Пестициди - збірна назва хімічних сполук, які використовуються з метою знищення бактерій, вірусів, спор, грибів, комах, гризунів, рослин, котрі спричиняють шкоду сільськогосподарським культурам та тваринам, а також з різними технологічними цілями.
Канцерогенні речовини – речовини, що викликають захворювання на рак.
ТЕМА 6. ГІПОКСІЯ

6.1 Види гіпоксичних станів

Гіпоксія, або кисневе голодування тканин, - це типовий патологічний процес, що виникає внаслідок недостатнього постачання тканин киснем або порушення використання його тканинами.
Залежно від етіології прийнято розрізняти гіпоксію двох видів:                       1) пов'язану із зниженням парціального тиску кисню в повітрі, що вдихається; 

2) зумовлену патологічним процесом в організмі.
Гіпоксія, пов'язана зі зниженням парціального тиску кисню в повітрі, що вдихається, називається гіпоксичною, або екзогенною. Розвивається вона при підніманні на висоту, де атмосфера розріджена й парціальний тиск кисню в повітрі, що вдихається, знижений.

Найтиповішим прикладом гіпоксичної гіпоксії може бути гірська хвороба.
На висотах до 1400 м, які вважають низькогір'ям, ніяких відхилень в організмі ні в спокої, ні під час фізичного навантаження не відбувається. В умовах середньогір'я (1400 - 2500 м) більшість людей також не відчувають відхилень у самопочутті навіть під час помірного навантаження. І лише на висоті понад 2000 м (високогір'я) у людей, що прибули сюди з рівнин, спостерігаються ознаки гострої гіпоксії, які зникають лише через декілька тижнів чи місяців адаптації.

При підйомі на висоту понад 4000 - 5000 м у неадаптованих людей розвивається висотна, або гірська, хвороба, яка виявляється спочатку підвищеною збудливістю, енергійністю, що швидко змінюється погіршенням самопочуття, головним болем, втратою здатності відчувати небезпеку, стомленням і зниженням розумової та фізичної працездатності, сонливістю, задишкою, підвищенням пульсу та артеріального тиску. Причина цих змін гостра гіпоксія. У випадках виражених симптомів хворого необхідно відразу спустити донизу або дати дихати сумішшю з нормальним вмістом кисню.
Гіпоксія при патологічних процесах в організмі, в свою чергу, поділяється на такі види: дихальну, кров'яну, циркуляторну, тканинну і змішану.
Дихальна, або респіраторна, гіпоксія виникає при захворюваннях легень внаслідок порушення функції зовнішнього дихання (зокрема вентиляції, кровопостачання легень, дифузії в них кисню, внаслідок чого зменшується оксигенація артеріальної крові), порушеннях функції дихального центра при деяких інтоксикаціях, інфекційних процесах.
Кров'яна, або гемічна,  гіпоксія розвивається  внаслідок  гострої і хронічної крововтрати, анемії, отруєння окисом вуглецю і нітритами. Гіпоксія цього типу поділяється на анемічну і зумовлену інактивацією гемоглобіну.

У патологічних умовах можливе утворення сполук гемоглобіну, які не можуть виконувати дихальну функцію. Прикладом є карбоксигемоглобін - сполука гемоглобіну з окисом вуглецю (чадним газом). Спорідненість гемоглобіну з окисом вуглецю в 300 разів більша, ніж з киснем, що обумовлює високу токсичність чадного газу: отруєння настає при дуже малих концентраціях його в повітрі При цьому інактивується не тільки гемоглобін, а й залізовмісні дихальні ферменти. При отруєнні нітритами, аніліном утворюється метгемоглобін, у якому тривалентне залізо не приєднує кисню.

Циркуляторна гіпоксія виникає при захворюваннях серця і кровоносних судин. Вона зумовлена в основному зменшенням хвилинного об'єму серця і сповільненням кровотоку. У разі гострої недостатності кровообігу (шок, колапс) причиною недостатнього надходження кисню до тканин є зменшення маси циркулюючої крові.
Тканинна гіпоксія виникає при інтоксикації деякими отрутами, авітамінозах і деяких видах гормональної недостатності. Вона пов'язана з порушенням утилізації кисню. При цьому змінюється біологічне окислення на фоні достатнього постачання тканин киснем. Причинами тканинної гіпоксії є зниження кількості або активності дихальних ферментів, відокремлення окислення і фосфорилювання.

Прикладом тканинної гіпоксії є інтоксикація ціанідами і монойодацетатом. При цьому відбувається інактивація дихальних ферментів, зокрема цитохромоксидази — кінцевого ферменту дихального ланцюга. Алкоголь і деякі наркотики (ефір, уретан) у великих дозах пригнічують дегідрогенази.

Змішана гіпоксія характеризується поєднанням кількох видів недостатності кисню. Наприклад, при травматичному шоці водночас із зменшенням маси циркулюючої крові (циркуляторна гіпоксія) дихання стає частим і неглибоким (дихальна гіпоксія), внаслідок чого пору​шується газообмін в альвеолах. Якщо при шоці поряд із травмою є крововтрата, виникає гемічна гіпоксія.
Гіпоксія навантаження розвивається на фоні достатнього або навіть підвищеного постачання тканин киснем. Проте посилена діяльність органа і значно більша потреба в кисні можуть призвести до неадекватного кисневого постачання і порушення метаболізму, характерних для справжньої кисневої недостатності. Прикладом можуть бути надмірні спортивні навантаження, інтенсивна фізична робота.

Гостра гіпоксія розвивається дуже швидко і може бути спричинена вдиханням таких фізіологічно  інертних газів, як азот,  метан, гелій.

Піддослідні тварини, вдихаючи ці гази, гинуть через 45-90 с, якщо подача кисню не поновлюється.
Хронічна гіпоксія виникає при захворюваннях крові, недостатності серця і дихання, після тривалого перебування високо в горах, неодноразового перебування в умовах недостатнього постачання організму киснем.

6.2 Патогенез гіпоксії

При гіпоксії настають зміни в організмі на різних рівнях: молекулярному, клітинному, тканинному, на рівні органів, систем і організму в цілому.
Основною ланкою патогенезу будь-якої форми гіпоксії є порушення на молекулярному рівні, пов'язані з процесом утворення енергії. Цей процес є складним нерозривним ланцюгом біохімічних змін, що відбуваються в мітохондріях клітини з утворенням макроергічних сполук. Біосинтез макроергічних сполук може відбуватись як з участю кисню, так і без нього, причому обидва ці шляхи взаємопов'язані.

При гіпоксії в результаті нестачі кисню в клітинах порушується процес взаємного окислення — відновлення переносників електронів у дихальному ланцюгу мітохондрій.
Зниження інтенсивності руху електронів у дихальному ланцюгу визнається і зміною активності ферментів: цитохромоксидази, сукцинатдегідрогенази, малатдегідрогенази та ін.
Усе це, в свою чергу, призводить до закономірних змін у гліколітичному ланцюгу Ембдена - Мейєргофа - Парнаса, результатом чого є підвищення активності а-глюканфосфорилази, гексокінази, глюкозо-6-фосфатази, лактатдегідрогенази та ін. Внаслідок активації ферментів гліколізу значно зростає швидкість розщеплення вуглеводів, що призводить до збільшення концентрації молочної і піровиноградної кислот у тканинах.

Порушення білкового, жирового й вуглеводного обміну полягає у нагромадженні в клітинах проміжних продуктів обміну, які зумовлюють розвиток метаболічного ацидозу.

6.3 Компенсаторні реакції організму при гіпоксії

Збільшення вентиляції легень настає внаслідок рефлекторного збудження дихального центра імпульсами з хеморецепторів судинного русла, головним чином синокаротидної й аортальної зон, які звичайно реагують на зміну хімічного складу крові, а передусім на накопичення вуглекислоти й іонів водню.

При гіпоксії також спостерігається посилення діяльності органів кровообігу (гіперфункція серця, збільшення швидкості кровотоку, розкриття нефункціонуючих капілярів), спрямоване на збільшення постачання тканин киснем. Не менш важливою характеристикою кровообігу в умовах гіпоксії є перерозподіл крові з переважним кровопостачанням життєво важливих органів і підтриманням оптимального кровотоку в легенях, серці, головному мозку за рахунок зменшення кровопостачання шкіри, селезінки, м'язів, кишок, які виконують за таких умов функцію депо крові.

Підвищення вмісту в крові еритроцитів і гемоглобіну сприяє збільшенню кисневої ємкості крові. Викидання крові з депо може забезпечити екстренне, але нетривале пристосування до гіпоксії. У разі тривалої гіпоксії посилюється еритропоез у кістковому мозку, що підтверджується появою ретикулоцитів у крові, збільшенням кількості мітозів у нормобластах і гіперплазією кісткового мозку. Стимуляторами еритропоезу при гіпоксії є еритропоетини нирок. Вони стимулюють проліферацію клітин еритробластичного ряду кісткового мозку.
Зміни кривої дисоціації оксигемоглобіну. При гіпоксії підвищується властивість молекули гемоглобіну приєднувати кисень у легенях і віддавати його тканинам. Зрушення кривої дисоціації у ділянці верхньої інфлексії вліво свідчить про підвищення властивості гемоглобіну вбирати кисень при більш низькому парціальному тиску його у повітрі, що вдихається. Зрушення вправо у ділянці нижньої інфлексії свідчить про зниження спорідненості між гемоглобіном і киснем при низьких величинах парціального тиску кисню, тобто в тканинах. При цьому тканини можуть одержувати з крові більше кисню.

6.4 Механізми адаптації до гіпоксії

Адаптаційні зміни в системах транспорту кисню полягають у гіпертрофії і гіперплазії. Збільшується маса дихальних м'язів, легеневих альвеол, міокарда, нейронів дихального центра, посилюється кровопостачання цих органів і тканин внаслідок збільшення кількості функціонуючих капілярних судин та їх гіпертрофії (збільшення діаметра і довжини). Гіперплазію кісткового мозку також можна розглядати як пластичне забезпечення гіперфункції системи крові.
Адаптаційні зміни в системі утилізації кисню охоплюють:
· посилення властивості тканинних ферментів утилізувати кисень, підтримувати досить високий рівень окислювальних процесів і здійснювати всупереч гіпоксемії нормальний синтез АТФ;
· ефективніше використання енергії окислювальних процесів (зокрема підвишення інтенсивності окислювального фосфорилювання в тканині головного мозку внаслідок більшого поєднання цього процесу з окисленням);
· посилення процесів безкисневого вивільнення енергії за допомогою гліколізу (він активізується за рахунок продуктів розпаду АТФ і ослаблення її як інгібітора основних ферментів гліколізу).
6.5 Патологічні зміни при гіпоксії

У разі недостатності пристосувальних механізмів до стану гіпоксії в організмі виникають патологічні зміни. Нестача кисню призводить до енергетичного голодування тканин, що лежить в основі усіх порушень при гіпоксії.
Нестача кисню викликає порушення обміну речовин і накопичення продуктів неповного окислення, значна частина яких токсична. У печінці і м'язах, наприклад, зменшується кількість глікогену, внаслідок чого глюкоза, що утворюється, окислюється до кінця. При цьому нагромаджується молочна кислота, яка може змінювати кислотно-основну рівновагу в бік ацидозу; утворюються також проміжні продукти білкового обміну, збільшується вміст аміаку і зменшується вміст глутаміну, порушується обмін фосфопротеїдів і фосфоліпідів, установлюється негативний азотистий баланс. Зміни електролітного обміну полягають у порушенні активного транспорту іонів через біологічні мембрани, зниженні кількості внутрішньоклітинного калію. Порушується синтез медіаторів нервової системи.

Надалі в результаті названих біохімічних змін виникають вторинні порушення обміну речовин. Так, зрушення рН у бік ацидозу та інші порушення обміну призводять до ушкодження мембрани лізосом, з яких виходять активні протеолітичні ферменти. їх руйнівна дія на клі​тину, зокрема на її мітохондрії, посилюється на фоні дефіциту макроергів, який робить клітинні структури ще більш уразливими. Ультраструктурні порушення при гіпоксії полягають у набряканні і деградації мітохондрій, набряканні, гіперхроматозі і розпаді ядра.

Чутливість різних органів і тканин до нестачі кисню неоднакова.У найбільш несприятливих умовах перебуває нервова система, тому першими ознаками кисневого голодування є порушення функції нервової системи. Ще до появи симптомів значного кисневого голодування настає ейфорія. Цей стан характеризується емоційним і руховим збудженням, відчуттям самовдоволення і власної сили, а іноді, навпаки, втратою інтересу до навколишнього, неадекватністю поведінки. Причиною цих явищ є порушення процесів гальмування.

У разі  тривалої гіпоксії спостерігаються  більш  значні  обмінні  і функціональні      порушення      в      центральній      нервовій      системі.

Порушується рефлекторна діяльність, регуляція дихання і кровообігу. Симптомами тяжкого перебігу кисневого голодування є непритомність і судоми.
Друге місце щодо чутливості до кисневого голодування після нервової системи займає м'яз серця. Провідна система серця стійкіша, ніж скоротливі елементи. Порушення збудливості, провідності і скоротності міокарда клінічно проявляються тахікардією й  аритмією. 

Внаслідок розладу діяльності вазомоторного центра розвивається недостатність серця, знижується тонус судин, що призводить до гіпотензії і загального порушення кровообігу.
Порушення зовнішнього дихання полягає в розладі вентиляції легень. В результаті зміни ритму дихання воно набирає характеру періодичного.

У травній системі спостерігається пригнічення моторики, зниження секреції травних соків шлунка, кишок і підшлункової залози.
Початкова поліурія змінюється порушенням фільтраційної функції нирок.
У тяжких випадках гіпоксії внаслідок зниження обміну речовин і порушення терморегуляції знижується температура тіла.
Механізми ушкодження і захисних реакцій організму при гіпоксії тісно переплітаються, але саме ушкодження стає початковою ланкою компенсаторного пристосування. Так, зниження Ро2 в крові спричиняє подразнення хеморецепторів і мобілізацію зовнішнього дихання та кровообігу. Гіпоксичне ушкодження клітини, дефіцит АТФ зу​мовлюють зміни, які спричинюються в кінцевому підсумку до активації біогенезу мітохондрій та інших структур клітини і розвитку стійкої адаптації до гіпоксії.

Переносність гіпоксії залежить від багатьох факторів: віку, температури навколишнього середовища, рівня розвитку центральної нервової системи тощо.

Переносність гіпоксії можна штучно підвищити або зниженням реактивності організму та його потреб у кисні (наркоз, гіпотермія), або за допомогою тренування, зміцнення і повнішого розвитку пристосувальних реакцій в умовах барокамери або високогір'я. Для цього можна використати метод ступінчастої акліматизації до високогірного клімату, розроблений М. М. Сиротиніним.
Підготовка організму до стану гіпоксії методом тренування підвищує стійкість організму не тільки проти цієї дії, а й проти інших несприятливих факторів, зокрема фізичного перевантаження, зміни температури зовнішнього середовища, інфекцій, інтоксикацій, впливу прискорення, іонізуючого випромінювання. Таким чином, тренування до гіпоксії підвищує загальну неспецифічну резистентність організму.

6.6 Лікування гіпоксичних станів

Лікування при гіпоксії передбачає здійснення комплексу заходів, які залежать від форми, стадії і ступеня гіпоксії, а також особливостей реакції організму у відповідь на гіпоксію.
Передусім треба ліквідувати основну причину кисневого голодування. У тих випадках, коли утилізація кисню тканинами не порушена, основним заходом є введення кисню.
При отруєнні чадним газом і барбітуратами, природжених пороках серця, під час операції на сухому серці, тобто в умовах тимчасової зупинки кровообігу і дихання, застосовують кисневу терапію в умовах підвищеного тиску (гіпербарична оксигенація). Це створює запаси кисню, фізично розчиненого в крові і тканинах.
При помірній гіпоксії певне значення має стимуляція нервової системи для посилення захисних реакцій органів дихання і кровообігу.
Застосування гормонів кори надниркових залоз і гіпофіза сприяє підвищенню загальної резистентності організму.
Велике значення мають заходи, спрямовані на корекцію патологічних порушень при гіпоксії і знешкодження токсичних продуктів анаеробного обміну.
Тепер виявлено понад 150 речовин, які мають антигіпоксичні властивості, але різних за спрямованістю їхньої біологічної дії, такі як аміназин, апресин, анаприлін (індерал), дигоксин, анаболічні стероїди та інші фармакологічні засоби.
Усі антигіпоксичні засоби можна поділити на такі групи: 

1. Засоби, які поліпшують доставку кисню до тканин організму або за рахунок збільшення вентиляції легень, об'ємної швидкості кровотоку, кількості ретикулоцитів, еритроцитів і гемоглобіну в периферичній крові, або за рахунок підвищення дисоціації оксигемоглобіну.

2. Речовини, які підвищують стійкість тканин організму проти нестачі кисню зменшенням витрати енергетичних ресурсів.

3. Сполуки, які сприяють утворенню енергії, тобто забезпечують корекцію порушень тканинного дихання, біологічного окислення, окислювального фосфорилювання і підвищують активність глікогенолізу.

4. Засоби, які нейтралізують продукти декомпенсованого метаболічного ацидозу, нормалізують обмін електролітів і функцію клітинних мембран.
Базисні поняття (визначення)
Гіпоксія – знижений вміст кисню в тканинах; кисневе голодування.

Гіпоксемія – недостатній вміст кисню в крові.

Дифузія – процес самочинного взаємопроникнення речовин, що стикаються, внаслідок теплового руху молекул; забезпечує переміщення речовин у клітинах і тканинах.

Тахікардія – прискорене серцебиття.

Утилізація – використання, споживання, засвоєння.

Ейфорія – неадекватно піднесений, благодушний настрій.
ТЕМА 7. ПОРУШЕННЯ ЕНЕРГЕТИЧНОГО ТА ОСНОВНОГО ОБМІНУ. ГОЛОДУВАННЯ

7.1 Порушення енергетичного та основного обміну

Порушення енергетичного й основного обміну належить до типових патологічних процесів, оскільки, по-перше, виникає під впливом різних етіологічних факторів і при різних формах патології, по-друге, характери​зується схожими механізмами розвитку, по-третє, проявляється типовою симптоматикою.
Енергетичний обмін - сукупність хімічних процесів в організмі, спрямованих на одержання вільної (тепло​вої) або зв'язаної (хімічної, макроергічної) енергії, не​обхідної для його життєдіяльності.
Причинами порушення енергетичного обміну можуть бути розлади нейроендокринної регуляції організму, дія інфекційно-токсичних (дифтерійний, стафілококовий ток​сини) та інших патогенних факторів.
Механізм порушення енергетичного обміну   пов'язаний переважно з відокремленням окислення і фосфорилювання, що призводить до гіперпродукції вільної енергії організму і, можливо, до перегрівання. Інфек​ційно-токсичні фактори збільшують проникність мембран мітохондрій, сприяють виходу субстратів циклу Кребса в гіалоплазму, окисленню їх ферментами гіалоплазми, збільшенню вільного окислення, гіперпродукції АТФ і тепла. В експерименті порушення енергетичного обміну можна створити введенням 2,4-динітрофенолу.
Основний обмін - кількість енергії, потрібна для під​тримування нормальної життєдіяльності організму в умовах повного м'язового і психічного спокою - в поло​женні лежачи, натщесерце, при температурі навколиш​нього середовища 18 °С.
Рівень основного обміну залежить від різних факто​рів: пори року, клімату, віку, статі, часу доби, специфіч​ної динамічної дії їжі, професії, рефлекторних впливів.
Причинами порушення основного обміну можуть бу​ти розлади нейро-ендокринної регуляції організму, га​рячка, голодування, інфекції, інтоксикації, авітаміноз, зміни діяльності серця, органів дихання, печінки та ін.
Механізм порушення основного обміну тісно пов'яза​ний з відокремленням окислення і фосфорилювання.
В експерименті порушення основного обміну можна викликати введенням тироксину, тіосечовини, мерказолілу та ін.

7.2 Голодування

Голодування - це стан, що виникає в тих випадках, коли організм зовсім не одержує їжі, одержує її в недо​статній кількості або не засвоює її внаслідок хвороби.
При голодуванні передусім діють пристосувальні механізми, настає своєрідна ферментативна адаптація організму до відсутності поживних речовин і перехід на ендогенне живлення.
За походженням голодування може бути фізіологіч​ним (періодично повторюється у деяких видів тварин у в'язку з особливими умовами їхнього життя або розвитку) і патологічним.
Розрізняють голодування повне і неповне. Повне го​лодування може бути без обмеження води, з обмежен​ням її або зовсім без води (абсолютне голодування). Неповне кількісне голодування розвивається в тому разі, коли в організм надходять усі поживні речовини, але недостатній щодо енергетичної цінності (калорійності) кількості. Неповне якісне голодування характеризується тим, що при достатній енергетичній цінності їжі в ній не вистачає якогось компонента (жирів, білків, углеводів, вітамінів)  або він є, але в недостатній кількості. Часто ці два види голодування комбінуються.
Причини повного голодування можуть бути зовнішніми і внутрішніми. Зовнішні причини - відсутність їжі, внутрішні  причини - вади  розвитку у дітей, захворю​вання органів травної системи, інфекційні процеси, анорексія.
Тривалість життя при голодуванні залежить від зовнішніх і внутрішніх умов, за яких воно відбувається, Так, зменшенню тривалості життя при голодуванні спри​яють зовнішні умови, які збільшують втрати тепла, під​вищуючи енергетичні затрати організму на підтриму​вання температури тіла (низька температура навколиш​нього середовища, висока вологість і швидкість руху повітря, активні рухи). Із внутрішніх умов на тривалість життя при голодуванні впливають стать, вік, загальний стан організму, кількість і якість жирових і білкових резервів, а також інтенсивність обміну речовин.
Величина основного обміну значною мірою залежить і від питомої поверхні, тобто від величини поверхні тіла, що припадає на одиницю його маси. Чим більша питома поверхня, тим більше витрачається енергії і, отже, тим інтенсивніші обмінні процеси в тканинах для забез​печення сталості температури тіла в одного й того ж ви​ду тварин.  Цей  закон  поверхні  пояснює, чому трива​лість голодування у дрібних тварин менша, ніж у вели​ких.
За клінічними проявами виділяють чотири періоди повного голодування: 

1) байдужості, коли тварина по​водить себе відносно спокійно й особливих змін у неї не виявляється; 

2) збудження, яке наростає в міру поси​лення відчуття голоду; 

3) пригнічення (найдовший) - тварина стає кволою, байдужою, більшу частину часу лежить, згорнувшись в клубок; 

4) паралічів і загибелі.
На підставі патофізіологічної характеристики голо​дування з урахуванням стану обміну речовин та енер​гії цей процес можна поділити на три періоди: нееко​номного витрачання енергії; максимального пристосу​вання; тканинного розпаду, інтоксикації і загибелі.
Перший період голодування характеризується поси​леним витрачанням вуглеводів, у зв'язку з чим підви​щується дихальний коефіцієнт. Вміст глікогену, в печінці швидко знижується, але повністю він не зникає, утво​рюючись за рахунок посилення процесів глікогенезу.
Пригнічення секреції інсуліну в печінці призводить до зниження ефективності циклу Кребса і рівня окислю​вального фосфорилювання, що позначається на енерге​тичному обміні клітин. Конкурентне гальмування гліко-кортикоїдами швидкості гексокіназної реакції знижує засвоєння глюкози клітинами печінки.
На початку першого періоду голодування основний обмін підвищений, надалі він знижується  на  10 – 20 % і залишається на цьому рівні і в другому періоді, трохи збільшуючись лише в третьому. Зниження основного об​міну при голодуванні свідчить про глибоку перебудову обмінних процесів, спрямовану на економне витрачання енергетичних ресурсів.  Певну роль при цьому відіграє пригнічення функції щитовидної залози і панкреатичних острівців. Паралельно зменшенню маси тіла і печінки знижується вміст білка в мітохондріях. Виділення азоту з сечею зменшується.  З  меншою інтенсивністю   відбу​вається дезамінування і переамінування амінокислот у печінці, біосинтез амінокислот з (-кетокислот і аміаку. Зменшується утворення цитруліну й аргініну з їхніх по​передників і знижується синтез сечовини. Проте всі ці процеси не можуть збалансувати розпад білка — розви​вається негативний азотистий баланс.
Під час другого, найбільш тривалого періоду голоду​вання дихальний коефіцієнт знижується до 0,7 внаслідок переважного окислення жирів. Близько 80 % енергії ор​ганізм одержує за рахунок окислення жирів, 3 % - окислення глюкози і 13 % - білка. Мобілізація жиру з депо призводить до ліпемії. Розвивається жирова ін​фільтрація печінки. Через недоокислення жирів і білків посилюється утворення кетонових тіл, які спричиняють розвиток метаболічного (негазового) ацидозу, при цьо​му збільшується виділення амонійних солей із сечею. Основний обмін знижений, азотистий баланс негативний. Синтез життєво необхідних білкових структур може здійснюватись за рахунок розпаду інших білків.
Для третього, термінального, періоду голодування характерне різке посилення розпаду білків життєво важ​ливих органів. Білки витрачаються як енергетичний ма​теріал. Дихальний коефіцієнт становить 0,8. Збільшує​ться виведення з сечею азоту, калію, сірки, фосфору, причому азот, калій і фосфор містяться в сечі у таких же співвідношеннях, як і в протоплазмі м'язових воло​кон. Це свідчить про розпад не тільки тих білків, що легко мобілізуються, а й стабільних білків м'язових волокон. Зазнають деструкції мітохондрії. Затримка хло​ридів і підвищення тканинної осмотичної концентрації призводить до затримки води. Порушення трофіки тка​нин і зниження загальної резистентності організму про​являються іноді у виникненні пролежнів і ділянок не​крозу на шкірі та слизових оболонках, розвитком ке​ратиту.
Теплопродукція підтримується протягом усього пе​ріоду голодування на мінімальному рівні і знижується лише під кінець третього періоду. Тепловіддача трохи зменшується. Тому температура тіла майже не змінює​ться, залишаючись на нижній межі норми, і лише на​прикінці третього періоду знижується до        30-28 °С.
Повне голодування без води має такий самий перебіг, як і голодування з вживанням води, але більш тяжкий і менш тривалий. Якщо вода не надходить іззовні організм черпає її із тканин (оксидаційна вода). Найбільше води вивільняється з жирових депо. При окисленні 100 г жиру утворюється 112 г води, а такої ж кількості білків і вуглеводів - приблизно вдвічі менше. При цьому утворюються продукти обміну, які потребують виділення ще більшої кількості води, і створюється порочне коло, яке прискорює загибель тварини.
Базисні поняття (визначення)

Анаболізм - ферментативний синтез компонентів клітини, що відбувається з споживанням енергії.
Асиміляція - засвоєння    організмом    поживних   речовин, що надходять іззовні.
Дисиміляція  - розщеплення, розпад складних органічних сполук, які входять до складу органів і тка​нин.
Катаболізм - ферментативне   розщеплення ор​ганічних  речовин, які  утворюють тканини   організму і  надходять з їжею, з вивільненням енергії.
Метаболізм — обмін речовин в організмі.

ТЕМА 8. ПОРУШЕННЯ КИСЛОТНО-ОСНОВНОГО СТАНУ

8.1 Уявлення про кислотно-основний стан організму: механізми, що його підтримують, нормальні показники

Для нормального протікання фізіологічних процесів, зокрема ферментативних та обмінних реакцій, необхідна постійна реакція крові та тканин. Про актуальну реакцію плазми крові висновуються на підставі величини рН, котра у нормі коливається у незначних межах (7,35-7,45). Зсув рН плазми крові вище 7,8 чи нижче 6,8 несумісний з життям. Постійність рН крові залежить від її буферних властивостей, обумовлених наявністю в крові таких буферних систем, як:

1) бікарбонатний буфер - відношення вугільної кислоти до її кислої солі (бікарбонату) - [Н] = К Н2СО3/NаНСО3. Це відношення є константою та складає 1:20;

2) фосфатний буфер - відношення однозаміщеного фосфату натрію до двозаміщеного фосфату натрію – NаН2РО4/Nа2НРО4 ;

3) білковий буфер. Буферні властивості білків, зокрема білків крові, засновані на їх амфотерності [Н] = К НРr/NаРr;

4) гемоглобін (оксигемоглобін/відновлюваний гемоглобін).

Кислотно-основний стан організму підтримується  також функцією легень, нирок, печінки, шлунково-кишкового тракту, потових залоз. 

Для характеристики кислотно-основного стану використовується ряд показників. Крім актуального рН плазми крові визначають:

Парціальний тиск вугільної кислоти Рсо2  - це тиск СО2  в газі, котрий знаходиться у рівновазі з плазмою артеріальної крові при температурі 38°С.  У нормі Рсо2  становить 36-44 мм рт. ст.

Стандартні бікарбонати (СБ) – вміст іону бікарбонату в плазмі, повністю насиченою киснем крові, врівноваженої при 38°С з газовою сумішшю, в котрій Рсо2  дорівнює 40 мм рт. ст. Вміст СБ в артеріальній крові коливається у нормі в межах 21-25 ммоль/л.

Буферні луги (БЛ) – сума усіх аніонів цілісної крові, котрі володіють буферними властивостями при умові повного насичення крові киснем, при вмісті гемоглобіну 140 г/л, при 38°С та Рсо2  40 мм рт. ст. У нормі складає 41,7±0,043 ммоль/л.

Надлишок основ (НО) – різниця між фактичною величиною БЛ та їх нормальним значенням. У нормі складає від -2,5 до +2,5 ммоль/л. 

8.2 Характеристика порушень кислотно-основного обміну

В умовах патології кислотно-основного обміну може змінюватися як у кислу (ацидоз), так і в лужну (алкалоз) сторону. 

Ацидоз – порушення кислотно-основного обміну, котре характеризується появою у крові абсолютного чи відносного надлишку кислот та підвищенням концентрації водневих іонів.

Алкалоз – порушення кислотно-основного обміну, при якому виникає абсолютне чи відносне збільшення кількості основ та зниження концентрації водневих іонів. 

При довгій тривалості протікання розрізняють гострі порушення кислотно-основного обміну, коли встигають увімкнутися лише буферні механізми компенсації, та сталі, при яких вмикаються і компенсаторні зрушення з боку нирок, легень. Гострі порушення кислотно-основного обміну поступово переходять у хронічні. За ступенем вираженості ацидоз та алкалоз можуть бути компенсованими (частково або повністю) та декомпенсованими.

При компенсованих ацидозах та алкалозах буферні та фізіологічні системи організму, котрі приймають участь у нейтралізації та виведенні з організму надлишку кислих та лужних продуктів, не дивлячись на хімічні та функціональні зсуви, забезпечують підтримування рН крові у межах норми. При виснажені та недостатності компенсаторних механізмів виникає зсув рН крові за межи норми та розвивається декомпенсований ацидоз та алкалоз. 

За механізмом розвитку ацидози та алкалози поділяють на газові (дихальні, респіраторні) та негазові (обмінні, метаболічні). 

8.2.1 Газовий ацидоз

В основі газового ацидозу лежить збільшення концентрації вуглекислоти та підвищення її парціального тиску в крові. 

Безпосередніми причинами газового ацидозу можуть бути: 

1) висока концентрація СО2 у повітрі, вдихуваному; 

2) недостатність легеневої вентиляції (пригнічення дихального центру, важкі захворювання легень, асфіксія, неадекватне кероване дихання); 

3) недостатність кровообігу, коли у результаті різкого зниження швидкості кровотоку гальмується виведення вуглекислоти з крові. 

При газовому ацидозі у крові значно підвищується напруга СО2 , досягає           70-120 мм рт. ст. (гіперкапнія). Це призводить до підвищення збудливості дихального центру, розвивається задишка та надлишок вугільної кислоти у тому чи іншому ступені видаляється з організму. Даний механізм компенсації вмикається швидко. Швидко спрацьовує також буферний механізм. Відбувається нейтралізація СО2 білковим буфером плазми крові; іони бікарбонату, котрі при цьому утворюються, частково виходять у міжклітинний простір. 

Важливу роль у компенсації газового ацидозу відіграє гемоглобін. СО2  надходить в еритроцити, в яких суттєво підвищується концентрація іонів Н+ та НСО3-. Надлишок Н+-іонів утримується в еритроцитах гемоглобіном, а аніони НСО3- надходять у плазму в обмін на іони хлору. Останні утворюються при дисоціації  NаСl, при цьому вивільняється Nа+. З кісткової тканини в обмін на іони Н+ виходять Na+ та Ca++ (може розвиватися остеопороз). Іони натрію вивільняються також з фосфатного буфера – при переході двохосновного фосфату в одноосновний, а також з білкового буферу, котрий віддає Nа+ в обмін на водневі іони. Іони натрію зв’язуються в крові з НСО3- , при цьому підвищується вміст бікарбонатів. 

У процесі компенсації дуже важлива роль нирок, в яких при високому парціальному тиску вуглекислоти у крові, підвищується реабсорбція Nа+, що забезпечує приріст NаНСО3. Виникає підсилене виділення з сечею Н+-іонів у вільному вигляді чи у зв’язаному з аміаком. Для перебудови функції нирок потребується час. Це пізній механізм компенсації, у повному об’ємі він розвивається через 5-7 діб.

При газовому ацидозі, котрий встановився, коли максимально вмикаються механізми компенсації, НО має позитивну величину, а СБ перевищує норму. При виснаженні компенсаторних механізмів ацидоз стає декомпенсованим, виникає зсув рН крові у кислий бік. 

Газовий ацидоз часто протікає на фоні кисневого голодування (із за недостатності функції дихання та кровообігу), котрі внаслідок порушення обмінних процесів веде до розвитку метаболічного ацидозу. Комбінування респіраторного ацидозу з метаболічним вкрай несприятливе та пришвидшує настання декомпенсації. 

Газовий ацидоз призводить до виражених порушень дихання, кровообігу та інших функцій організму. Так, при гіперкапнії виникає звуження просвіту бронхів, особливо виражене при їх патології (бронхіти, бронхіальна астма та ін.). Під впливом надлишку вуглекислоти слизова оболонка  бронхів продукує в’язкий слиз, накопичення якого ще більш утруднює вентиляцію. Наростають гіперкапнія та гіпоксемія. Підвищення парціального тиску СО2 збуджує судиноруховий центр, підвищується артеріальний тиск. При цьому у результаті спазму ниркових артерій знижується утворення сечі. Підвищується рівень катехоламінів крові, що призводить до збільшення серцевих скорочень. Однак при різкому надлишку СО2 підвищується тонус вагуса, у цьому випадку сповільнюється скорочення серця аж до повної зупинки. При довготривалому вираженому ацидозі знижується активність адренорецепторів, що викликає послаблення серцевої діяльності та падіння артеріального тиску. 
8.2.2 Газовий алкалоз

Газовий алкалоз зустрічається при неадекватно високій легеневій вентиляції у порівнянні з продукцією вуглекислоти в організмі. При цьому парціальний тиск СО2 зменшується до 25 мм рт. ст. та нижче (гіпокапнія), а рН має тенденцію до збільшення, НО у нормі чи має негативну величину, вміст СБ зменшено. 


В основі газового алкалозу лежить гіпервентиляція при гіпоксії (гірська хвороба, анемія, зниження вмісту кисню у вдихуваному повітрі та ін.), при так званому гіпервентиляційному синдромі у дітей, органічних ураженнях центральної нервової системи, гіпервентиляційному керованому диханні та ін.


Важливим механізмом компенсації при газовому алкалозі, який швидко вмикається, є зниження збудливості дихального центру. Це призводить до уповільнення дихання та затримці СО2 в організмі. При дефіциті вугільної кислоти з еритроцитів у плазму надходять іони хлору. Вони витискують натрій з бікарбонату, у результаті чого вміст останнього зменшується, а концентрація Н2СО3 збільшується. У компенсації бере участь білковий буфер, котрий дисоціює з вивільненням Н+-іонів. Крім того, частина бікарбонату крові, реагує з білковим буфером, перетворюється на вугільну кислоту. 


Через 16-18 годин починає проявлятися нирковий компенсаторний механізм, котрий повністю формується протягом декількох діб. У ниркових канальцях при низькому парціальному тиску компенсаторно знижується секреція водневих іонів та гальмується реабсорбція бікарбонату, котрий інтенсивно виділяється з сечею. Сеча стає лужною.


У результаті компенсаторних пристосувань співвідношення                       Н2СО3/NаНСО3 наближається до 1:20 та газовий алкалоз довго залишається компенсованим. При виснаженні та недостатності компенсованих механізмів виникає зсув рН крові у лужний бік – алкалоз стає декомпенсованим. При довгому респіраторному алкалозі спостерігається компенсаторне накопичення великих кількостей нелетючих кислот, що утворює передумову для розвитку метаболічного ацидозу. 


Порушення в організмі при респіраторному алкалозі у багатьох випадках обумовлені гіпокапнією, котра викликає зниження збудливості дихального центру аж до появлення періодичного дихання та призводить до пригнічення судиннорухового центру. Знижується артеріальний тиск, падає систолічний та хвилинний об’єм крові, знижується постачання киснем головного мозку. У зв’язку з виведенням солей натрію та калію знижується осмотичний тиск крові, збільшується діурез та розвивається зневоднення організму. 


При некомпенсованому алкалозі може розвиватися тетанія, так як зменшення концентрації Н+-іонів призводить до зниження вмісту іонів Са2+, що викликає підвищення нервово-м’язового збудливості. 
8.2.3 Негазовий ацидоз

Негазовий ацидоз – дуже часта та важка форма порушення кислотно-лужного стану крові. В основі його лежить накопичення в організмі нелетючих кислих продуктів (молочна, β-оксимасляна, ацетооцтова кислоти та ін.). Особливо важко метаболічний ацидоз протікає у дітей раннього віку, так як у них обмежені лужні резерви.

Причинами розвитку негазового ацидозу можуть бути: 

1) надлишкове утворення органічних кислот при порушеннях обміну речовин, викликаних декомпенсованим цукровим діабетом, уродженими дефектами метаболізму, голодуванням, гіпоксією, загальним наркозом та ін. 

2) порушення виведення з організму кислих продуктів при недостатності функції нирок (нефрити, уремія);       

3) втрата організмом великої кількості основ у вигляді бікарбонатів з травними соками (панкреатичний, кишковий) при затяжних діареях, свищах кишечнику, хірургічному видаленні великої частини кишечнику, непрохідності кишечнику. Бікарбонати можуть втрачатися з сечею при уродженій недостатності ділянки нефрону, відповідального за їх реабсорбцію, при нефропатії вагітних; 

4) надлишкове виділення мінеральних кислот (отруєння оцтовою кислотою, довгий прийом саліцилатів, уведення тваринам мінеральних кислот в експерименті).  

Нейтралізація надлишку кислих продуктів проходить частково внаслідок розведення їх позаклітинними рідинами (швидко вмикаємий механізм). Кислоти, котрі швидко накопичуються в організмі, зв’язуються з бікарбонатами. При цьому утворюється СО2 та зменшується вміст бікарбонатів у плазмі крові. Відповідно зменшується займенник дробі Н2СО3/NаНСО3.  Утворюється відносний надлишок вугільної кислоти, котра під впливом ферменту карбоангідрази легень розкладається на воду та СО2.  Останній збуджує дихальний центр, викликає гіпервентиляцію та видаляється з організму. Таким чином, розвивається компенсаторний газовий алкалоз. У результаті гіпокапнії може виникнути зниження збудливості дихального та судиннорухового центрів.

У компенсацію вмикається і білковий буфер, котрий при надлишку кислот веде себе як слабка основа та нейтралізує водневі іони. Водневі іони переходять в еритроцити, з яких в обмін у плазму виходять іони натрію та кальцію. З одного боку, ці механізми є компенсаторними, так як сприяють зв’язуванню надлишку водневих іонів, з іншої сторони – вони призводять до збільшення вмісту в крові іонів К+, Nа+, Са2+, та декальцинації кісток.

Якщо в основі ацидозу лежить втрата бікарбонатів, то механізми компенсації інші. У цьому випадку білковий буфер, реагує з вугільною кислотою, сприяє підвищенню вмісту іону бікарбонату. 

У компенсації метаболічного ацидозу приймають участь нирки. Збільшуючи виведення кислих продуктів у вигляді вільних кислот (β-оксимасляна, піровиноградна) та амонійних солей. Збільшується реабсорбція бікарбонатів, знижується рН сечі. 

Доки результати дії перерахованих механізмів відношення Н2СО3/NаНСО3 зберігаються, ацидоз залишається компенсованим, хоча при цьому виникають надто відчутні зрушення (зменшення СБ та Рсо2, негативна величина НО). При виснажені та недостатності компенсаторних механізмів розвивається  декомпенсований ацидоз зі зниженням рН. Зрушення рН крові у кислу сторону призводить до важких порушень функцій організму. Порушується робота серця (тахікардія, екстрасистолія, у важких випадках фібриляція шлуночків), знижується артеріальний тиск. Знижується спорідненість гемоглобіну до кисню, у результаті чого утруднюється утворення у легенях оксигемоглобіну та віддача гемоглобіном кисню у тканинах. Цей фактор у сукупності з порушенням серцевої діяльності веде до розвитку гіпоксемії та гіпоксії. При зниженні рН крові нижче 7,2 розвивається коматозний стан.    

 
8.2.4 Негазовий алкалоз

Негазовий (метаболічний) алкалоз розвивається, коли внаслідок негативного балансу водневих іонів утворюється надлишок основ. Його безпосередніми причинами можуть бути наступні фактори: 

1) накопичення в організмі бікарбонатів в результаті надходження їх у великих кількостях; 

2) утворення надлишку бікарбонатів при окисленні солей органічних кислот, котрі надходять з їжею – лактату, цитрату; 

3) втрата великої кількості соляної кислоти з шлунковим соком (неприборкувана нудота, шлунковий свищ, стеноз привратнику). Необхідний для синтезу НСl хлор вивільняється при дисоціації у крові NаСl. Іони Nа взаємодіють з НСО3,  утворюючи NaHCO3. При цьому збільшується вміст бікарбонатів та виникає зрушення рН у лужне середовище; 

4) дефіцит калію (втрата його через шлунково-кишковий тракт, прийом діуретиків, збільшення продукції альдостерону). При гіпокаліємії виникає компенсаторний вихід іонів калію з клітин у зовнішньо клітинний простір, при цьому Н+-іони переміщуються у зворотному напрямку. Іони водню втрачаються також  з сечею внаслідок підсилення реабсорбції калію у ниркових канальцях; 

5) описаний вроджений метаболічний алкалоз у дітей (хлордіарея), в основі якої лежить втрата хлору та калію у зв’язку з патологічними змінами у кишечнику. Розвивається гіпохлоремія та гіпокаліємія. У плазмі крові багато бікарбонатів. У хворих дітей відмічається сильна діарея, при яких калові маси збагачені хлором. Діти відстають у фізичному розвитку.

Компенсаторні реакції при негазовому алкалозі направлені на виведення з організму надлишку бікарбонатів та затримку вугільної кислоти. Знижена чутливість дихального центру до СО2, Рсо2 встановлюється на більш високому рівні у результаті зниження легеневої вентиляції. Таким чином, метаболічний алкалоз частково компенсується газовим ацидозом. При цьому відношенні Н2СО3/NaHCO3  зберігається на рівні 1:20. У процесі компенсації приймає участь білковий буфер (віддає Н+-іони та зв’язує іони натрію). Важлива роль ниркового механізму компенсації, з сечею виділяється велика кількість бікарбонату та двохосновного фосфату. 

За рахунок дії цих компенсаторних механізмів, не дивлячись на хімічні (збільшення СБ, позитивна величина НО) та функціональні зрушення, рН крові зберігається у межах норми, алкалоз залишається компенсованим. Однак при довгій гіперкапнії підвищується збудливість дихального центру, надлишок СО2 видаляється з організму та може настати декомпенсований алкалоз. При цьому в результаті зменшення вмісту в крові іонізованого кальцію, котрий переходить у кісткову тканину в обмін іонів водню, підвищується аж до судом нервово-м’язової збудливості (наприклад, так звана шлункова тетанія при неприборкуваній нудоті).    

Базисні поняття (визначення)
Ацидоз – порушення кислотно-основного обміну, котре характеризується появою у крові абсолютного чи відносного надлишку кислот та підвищенням концентрації водневих іонів.

Алкалоз – порушення кислотно-основного обміну, при якому виникає абсолютне чи відносне збільшення кількості основ та зниження концентрації водневих іонів. 

ТЕМА 9. ЕКСТРЕМАЛЬНІ СТАНИ


9.1 Поняття про екстремальний стан організму та екстремальні фактори зовнішнього середовища. Класифікація екстремальних факторів

Під екстремальним станом розуміють стан організму, спричинений екстремальними (абсолютно патогенними) факторами, які призводять до порушень гомеостазу внас​лідок (короткочасного або тривалого) надмірного на​пруження і виснаження адаптаційних і компенсаторних механізмів організму.
Екстремальними можуть бути не тільки надмірний, а й недостатній вплив факторів зовнішнього середовища., до яких організм пристосувався в процесі еволюції. Таким чином, до екстремальних належать такі, різні за характером та інтенсивністю патогенні фактори:
механічні: травми, поранення, крововтрата, прискорення (кінетози), перевантаження при космічних польотах, роботах на глибині, в умовах високогір'я, гіпертермії, невагомість;
термічні: вплив високих і низьких температур, щ0 призводить до гіпертермії, теплового або сонячного удару, опіків, опікової хвороби або до гіпотермії, відмороження, холодової хвороби;
акустичні: надмірність і нестача сили звуку, вплив ультразвуку, мікрорадіохвиль, інфразвуку тощо.
світлові: надмірність і нестача світла, особливо ви​димого, та ультрафіолетового випромінювання;
різні види випромінювання: електромагнітне (рентге​нівське, оптичне), нейтронне, протонне та ін., які є при​чиною променевого ушкодження тканин, променевого шо​ку, променевої хвороби;
атмосферні: підвищений або знижений атмосферний тиск, що призводить до синдрому або хвороби декомпре​сії, та ін.;
електричні (електричний струм), які зумовлюють електротермічне й електромеханічне ушкодження, фібри​ляцію серця, зупинку дихання;
біологічні: тварини, рослини, бактерії, гриби, віруси, які спричиняють захворювання;
хімічні: токсичні речовини, неправильне застосування лікарських засобів;
психічні, що призводять до психічної травми — стресу, психозу, неврозу та ін.
У дослідах на лабораторних тваринах можна простежити механізм розвитку загальних і місцевих, морфоло​гічних і функціональних, специфічних і неспецифічних, пристосувальних (компенсаторних) і патологічних змін при різних екстремальних впливах на організм. Наприк​лад, для цього можна використати модель хімічної па​тології (гострого отруєння фосфорорганічними сполука​ми, спричиненого введенням в організм хлорофосу).
9.2 Стрес, кома, шок: поняття, патогенез, види, профілактика, лікування

Стрес - це комплекс реакцій організму, що виникають у відповідь на вплив надзвичайних або патологічних подразників (біль, страх, психічні, травматичні пору​шення) і виражаються у пригніченні, а потім збудженні нервової системи та інших функцій фізіологічних систем, стресова реакція складається із трьох стадій: тривоги (від небезпеки, що насувається), пристосування (адаптації) і виснаження (втрати організмом властивості адап​туватися до надсильних подразнень). При стресових ста​нах застосовують снотворні засоби, транквілізатори, анаболічні стероїди, серцеві глікозиди та інші засоби.
Шок - це гострий розвиток патологічного процесу, що супроводиться виснаженням життєво важливих функцій організму і загрожує життю людини внаслідок критич​ного зменшення кровообігу в капілярах уражених ор​ганів. Залежно від етіологічного фактора і механізму. розвитку розрізняють первинний гіповолемічний, травма​тичний, кардіогенний, судинний (інфекційно-токсичний та анафілактичний) шок.
Травматичний шок. Виникнення і перебіг травматич​ного шоку характеризуються деякими істотними особли​востями. Він розвивається на фоні різко вираженого под​разнення і навіть ушкодження екстеро-, інтеро- і пропріо-рецепторів внаслідок прямої ушкоджуючої дії фізичних факторів і значного порушення функцій центральної нер​вової системи. Ці порушення характеризуються стадій​ністю перебігу: стадія збудження, або еректильна; стадія гальмування, або торпідна.
Стадія збудження короткочасна, проявляється станом збудження центральної нервової системи (кора, базальні ядра, вегетативні ядра симпатичної нервової системи), наслідком якого є посилення функції органів кровообігу, дихання, деяких ендокринних залоз (гіпофіз, надниркові залози, нейросекреторні ядра гіпоталамуса) з надходженням у кров надмірної кількості кортикотропіну, адреналіну, норадреналіну, вазопресину й розвит​ком стресу.
Стадія гальмування триваліша  (від кількох годин до доби) і характеризується розвитком у центральній нервовій системі процесів гальмування, зрівняльної парадоксальної стадій парабіозу з поширенням названих процесів на мозковий стовбур, гіпоталамус і спинний мозок та зниженням функцій життєво важливих органів і систем.
Для надання невідкладної допомоги при шоку застовують: 

1) наркотичні анальгетики; 

2) лікарські засоби, які підвищують артеріальний тиск (адреналін, розчин для інфузійної терапії при шоку); 

3) засоби, які підвищують опірність організму і зменшують проникність стінки судин (глікокортикоїди); 

4) симптоматичну терапію.

Шок необхідно відрізняти від колапса (від лат. соllаboг - падати, спадати).

Колапс - гостра судинна недостатність, яка харак​теризується різким зниженням тонусу судин і раптовим зменшенням об'єму циркулюючої крові.

Людина при цьому стає непритомною. При шоці також знижується артеріальний тиск і затьмарюється свідомість. Однак між цими двома сталими є принципові відмінності. При колапсі процес розвивається з первинною недостатністю судиннозвужувальної реакції.
При     шоці     в     зв'язку     з     активацією     симпатоадреналової     системи вазоконстрикція різко виражена. Вона ж і є початковим звеном розвитку порушень мікроциркуляції   та   обміну   речовин   у   тканинах,   отримавших     назву   шок-специфічних, яких немає при  колапсі.  При  шоці, особливо травматичному,  в основному можна бачити дві стадії у їх розвитку: збудження та пригнічення. При колапсі немає стадії збудження, свідомість виключається повністю. При шоці свідомість сплутана та виключається тільки на пізніх стадіях і в тяжких випадках розвитку.

Кома (від грец. кoma – глибокий сон) – стан, який характеризується глибокою втратою свідомості в зв’язку з різко вираженим ступенем патологічного гальмування ЦНС, відсутністю рефлексів на зовнішні подразники і порушенням регуляції життєво важливих функцій організму. Провідними патогенетичними ланками є гіпоксія мозку, ацидоз, порушення балансу електролітів, а також утворення й виділення медіаторів у синапсах ЦНС. Морфологічні субстрати цих порушень проявляються у вигляді набухань і набряків мозку та мозкових оболонок, дрібних крововиливів і осередків розм’якшення. 

За походження розрізняють:

1) неврологічні коми в звязку з первинним ураженням ЦНС, яка розвивається при інсульті, черепно-мозкових травмах, запаленнях і пухлинах головного мозку;

2) ендокринологічні коми, що виникають як при недостатності деяких залоз внутрішньої секреції (діабетична, гіпокортикоїдальна, гіпопітуїтарна, гіпотериоїдальна коми), так і при їх гіперфункції (тиреотоксична, гіпоглікемічна);

3) токсичні коми, що виникають при ендогенних (уремія, печінкова недостатність) і екзогенних (отруєння алкоголем, барбітуратами, фосфорорганічними та іншими сполуками) інтоксикаціями;

4) коми, обумовлені порушенням газообміну, при різних видах гіпоксії.

9.3 Вплив на організм іонізуючого випромінювання: основні порушення функцій, патогенез, принцип лікування

Променева хвороба. Іонізуюче випромінювання має властивість проникати в опромінюване середовище і спричиняти його іонізацію. Енергія іонізуючого випромінювання перевищує енергію внутрішньомолекулярних і внут​рішньоатомних зв'язків. Проникаючи в молекулу, випро​мінювання спричиняє її іонізацію, збудження, розрив найменш міцних зв'язків, відривання вільних радикалів, прямий вплив іонізуючого випромінювання. Іонізація молекул води та утворення різних хімічних речовин ле​жать в основі непрямого впливу іонізуючого випроміню​вання. Речовини, що утворились і мають величезну біо​хімічну активність, вступають у взаємодію не тільки між собою, а й з іншими молекулами, які не зазнали іоніза​ції. В результаті виникають послідовні хімічні і біохі​мічні процеси, які можуть набирати характеру ланцю​гових розгалужених реакцій.
Відомо, що вода становить 65-70 % маси тіла лю​дини і є основним розчинником у біологічних середови​щах. Внаслідок дії іонізуючого випромінювання настає радіоліз води, тобто утворюються вільні радикали (ОН', Н), які вступають у взаємодію із збудженою молекулою води, киснем тканин і додатково утворюють перекис водню, радикал гідропероксиду й атомарний кисень (Н202, НО2, О). Вільні радикали дуже легко вступають у реакцію з білковими макромолекулами і ферментами, можуть змінювати хімічну будову ДНК, яка зберігає спадкову інформацію, окислюють ненасичені жирні кис​лоти і феноли. В результаті утворюються ліпідні перекиси, епоксиди, альдегіди, кетони і хінонові радіотоксини. У зв'язку з бурхливим розвитком ферментативних реак​цій посилюється ферментативний розпад білків і нуклеї​нових кислот, знижується синтез ДНК, порушується біо​синтез білків і ферментів.
Під впливом іонізації і розвитку радіаційних фізико-хімічних явищ порушується життєдіяльність клітини. Передусім виникають ураження генетичного апарату (генні мутації), які призводять до зміни спадкових властивостей клітини, пригнічення синтезу ДНК і специфічних білків, порушення обмінних процесів.
Поділ клітини гальмується, внаслідок чого вона може загинути. Крім впливу на всі органоїди клітини, іонізуюче випромінювання спричиняє ушкодження внутрішньоклітинних мембран - ядра, мітохондрій, лізосом, ендоплазматичної сітки.
Не всі тканини організму мають однакову радіочутливість. За даними експериментальних досліджень найчутливіші до дії іонізуючого випромінювання ті тканини, в яких процеси поділу клітин виражені найбільш інтенсивно. Це передусім кровотворна і лімфоїдна тканини, де клі​тини оновлюються невпинно, потім - епітелій травних і статевих залоз, покривний епітелій шкіри, ендотелій су​дин і далі хрящова, кісткова, м'язова і нервова тканини. Нервові клітини не діляться, тому вони гинуть тільки в разі прямого опромінення і в останню чергу.
Іонізуюче випромінювання діє на організм як із зов​нішніх, так і з внутрішніх джерел опромінювання (внас​лідок проникнення радіонуклідів в організм з їжею, во​дою, повітрям або через шкіру). Можлива комбінована, зовнішня і внутрішня дія опромінювання. Реакція орга​нізму на дію іонізуючого випромінювання залежить від його тривалості, одержаної дози і загального стану опро​міненого організму. При короткочасній дії, що вимірю​ється секундами, ступінь ушкодження незначний, але дія тієї самої дози іонізуючого випромінювання трива​лістю кілька десятків хвилин викликає тяжке ушкоджен​ня, а в окремих випадках може бути смертельною.
Порушення функцій організму та їх основні клінічні прояви визначаються поглинутою дозою випромінюван​ня. Після опромінення надсмертельними дозами клітини гинуть в інтерфазі, що призводить до загибелі організму в найближчі хвилини (години) після опромінення. При опроміненні мінімальною смертельною дозою хвороба має перебіг у типовій кістково-мозковій формі.
За перебігом розрізняють гостру і хронічну променеву хворобу. Гостра променева хвороба може мати легку, середню і тяжку форми. Залежно від поглинутої дози іонізуючого випромінювання в розвитку її виділяють чо​тири періоди. Останнім часом гостру променеву хворобу (ГПХ), враховуючи механізм розвитку клінічних ознак, розглядають з позиції ступеня тяжкості.
ГПХ легкого (І) ступеня. Поглинута доза опромінення 1-2 Гр                       (100-200 рад). Первинна реакція виникає через 2-3 год у вигляді лімфопенії у межах 1 (103- 1,6 (103у 1 мкл. Прихований (латентний) період, протягом якого у потерпілого зберігається працездатність, триває 5-6 тижнів, після чого починається період виражених клінічних ознак (7-й тиждень). У цьому періоді кількість лейкоцитів знижується до 1,5-103-3-103 в 1 мкл, тромбоцитів - до            4-104-1-105 в 1 мкл, ШОЕ підвищується до 10-25 мм/год; може спостерігатись легка астенія. У разі високої резистентності й реактивності організму можливе одужання без лікування. 
ГПХ середнього (II) ступеня. Поглинута доза опро​мінення 2-4 Гр                (200-400 рад). Первинна реакція роз​вивається через 1-2 год і триває протягом доби. На​стає загальне нездужання на фоні субфебрильної тем​ператури тіла і блювання, яке повторюється 2-3 рази. У цей період можлива поява лейкоцитозу (до  1-104в 1 мкл), а на 4-ту добу - лімфопенії (5-102-3-102 в       1 мкл). Через 2-3 тижні від початку первинної реакції з'являються вегетативні порушення. Під час виражених проявів захворювання визначається лейкопенія, тромбо​цитопенія, підвищення ШОЕ до 25-40 мм/год. Розвивається астенічний синдром, кровоточивість слизових обо​лонок; можуть бути інфекційні ускладнення. Хворі по​требують спеціалізованої медичної допомоги, правильне застосування якої може відновити картину крові до кінця 2-го місяця захворювання.
ГПХ тяжкого (III) ступеня. Поглинута доза опромі​нення 4-6 Гр           (400-600 рад). Первинна реакція розвивається через 3О хв після опромінення і триває до 2-х діб.  Загальний  стан  хворих  тяжкий,  характеризується загальною слабістю, головним болем на фоні субфебрильної температури тіла. Настають гіперемія шкіри і види​мих слизових оболонок; лейкоцитоз понад         1-104 в 1 мкл, який на 4-ту добу змінюється лімфопенією до 1-10- 2-102 в          1 мкл. Прихований період триває до 17 діб; мо​жуть спостерігатись інфекційні і геморагічні ускладнен​ня. Хворі потребують найбільш ранньої спеціалізованої допомоги. При цьому ступені тяжкості можливий летальний кінець.
Залежно від рівня іонізуючого випромінювання, що впливає на організм, виділяють чотири клінічні форми гострої променевої хвороби.
Перехідна форма (6-10 Гр, або 600-1000 рад). ряд з ураженням кісткового мозку можливе ураження-кишок. Первинна реакція виникає через 15-30 хв і триває до двох   діб.   Захворювання   розвивається на фоні  значної загальної слабості, адинамії, які супроводяться головним болем, багаторазовим   блюванням,   поносом. Прихований період триває до  10-го дня захворювання Період виражених клінічних проявів має більш тяжкий перебіг через ураження кишок.
Кишкова форма (10-20 Гр, або 1000-2000 рад). Первинна реакція починається через 5-10 хв, характе​ризується дуже тяжким станом і триває до            4 діб. Спостерігаються еритема шкіри і понос протягом доби, потім випорожнення протягом тижня нормалізуються, а на 8-му добу розвивається тяжкий ентерит. Загальний стан по​гіршується, субфебрильна температура тіла змінюється гарячкою до 39-40 °С, розвивається зневоднення, з'яв​ляється кровоточивість, виникають різні інфекційні ус​кладнення і на 9-16-ту добу настає летальний кінець.
Токсемічна (судинна) форма (20-80 Гр, або 2000- 8000 рад). Первинна реакція, як і при кишковій формі, виникає через 5-10 хв, але супроводиться колапсом. Через 2-4 доби після опромінення у потерпілих розви​вається загальна інтоксикація з порушеннями гемодинаміки. З'являються слабість, головний біль, тахікардія, олігурія, азотемія; на 5-ту добу захворювання розвива​ються загальномозкові і менінгеальні симптоми (набряк мозку) з ознаками агранулоцитозу і настає летальний кінець.
Церебральна форма (понад 80 Гр, або 8000 рад). Від​разу після опромінення настає колапс із знепритомненням. У рідких випадках в перші хвилини після опромі​нення можливе виснажливе блювання, понос із доміш​кою крові, спазм кишок на фоні адінамії, іноді судороги. Потім розвивається набряк мозку, прогресуюча арте​ріальна гіпотензія, анурія і через 1-3 доби настає ле​тальний кінець.
Лікування хворих на гостру променеву хворобу, по​чинаючи з моменту первинної реакції, симптоматичне, у латентному періоді - седативні лікарські засоби. При тяжких ураженнях показана трансплантація кісткового мозку.
Ознаками одужання є поліпшення самопочуття, нор​малізація картини крові, поява в периферичній крові Молодих форм клітин. Після перенесеного захворювання тривалий час можуть зберігатись залишкові явища у вигляді астенії, стомлюваності, загальної слабості, нестійкості гемопоезу, порушення статевої функції, зниження імунітету, трофічних розладів, що ведуть до передчасного старіння організму.
Хронічна променева хвороба виникає при слабому опромінюванні організму або є наслідком гострої променевої хвороби. Перебіг хронічної промене​вої хвороби має три періоди: ранніх змін, ускладнень і тяжких, необоротних змін із смертельним кінцем.
Механізм розвитку променевої хвороби визначається безпосереднім ураженням клітин і реакцією нервової, ендокринної систем і сполучної тканини.
Віддалені наслідки опромінення: ско​рочення середньої тривалості життя, розвиток катаракти, порушення ембріогенезу, виникнення злоякісних пухлин як при загальному, так і при місцевому опроміненні.
Лікування хворих на хронічну променеву хворобу симптоматичне, тривалість і інтенсивність його залежать від форми захворювання.
Базисні поняття (визначення)
Стрес — стан максимального напруження реактив​ності організму під впливом надзвичайних за силою, тривалістю і характером подразників.
Шок  анафілактичний — стан шоку, який ви​никає внаслідок підвищеної чутливості організму до ре​човин антигенної природи.
Колапс — гостра судинна недостатність, яка харак​теризується різким зниженням тонусу судин і раптовим зменшенням об'єму циркулюючої крові.

БІБЛІОГРАФІЧНИЙ ОПИС

Основна література:

1. Боднар Я.Я., Файфура В.В. Патологічна анатомія і патологічна фізіологія людини. – Тернопіль: Укрмедкнига, 2000. – 480 с.

2. Жук И.А., Карягина М.В. Общая патология и тератология. – М.: Медицина, 2003. – 176 с.

3. Зайчик А.Ш. Общая патофизиология. Т.1. – СПб.: Изд-во ЭЛБИ-СПб., 2005. – 624 с.

4. Зайчик А.Ш., Чурилов А.П. Основы общей патологии. И.1. Основы общей патофизиологии. – СПб.: Изд-во ЭЛБИ-СПб, 1999. – 624 с.

5. Зайчик А.Ш., Чурилов А.П. Основы общей патологии. И.2. Основы патохимии.Т.2. Патофизиология. – 2-е Изд. – СПб.: Изд-во ЭЛБИ-СПб, 2001. – 688 с.

6. Лютинский С.И. Патологическая физиология животных. – К.: Кондор, 2005. – 496 с.

7. Медицинская экология / Под ред. А.А. Королева. – М.: Издательский центр «Академия», 2003. – 192с.

8. Михалевич Р.Ф. Анатомія та фізіологія з основами патології в запитаннях і відповідях. –К.: Здоров’я, 2001. – 176с.

9. Фролова В.А. Патофизиология в рисунках, таблицах и схемах. – 2003. – К.: Кондор, 2003. – 392с.
10. Федонюк Я.І. Анатомія, фізіології і патології. –Тернопіль: Укрмедкнига, 2001. – 680 с.

Додаткова література:

1. Абабков В.А., Перр Р. Адаптация к стрессу: основы теории, диагностики, терапии  – СПб: Изд-во ЭЛБИ-СПб, 2004. – 166 с.

2. Александрова Б. Біоенергетика організмів та водних угрупувань. - К.: Кондор, 2005. – 233 с.

3. Горн М., Хейтц У., Сверинген П. Водно-электролитный и кислотно-основной баланс (руководство). – М.: Бином, 2000. – 319 с. 

4. Кочін І.В., Черняков Г.О., Бурлай В.З. Сильнодіючі отруйні речовини: джерела, небезпека, захист. – Запоріжжя, 2002. – 176с.

5. Кочін І.В., Черняков Г.О., Костенецький М.І. Іонізуюча радіація і захист. – Запоріжжя, 2000. – 79 с.

6. Кукушкин М.Л. Общая патология боли. – М.: Медицина, 2004. – 144с.

7. Міщук І.І. Серцево-легенева та церебральна реанімація (метод.рек.). – К., 2005. – 52с.

8. Новиков В.С., Горанчук В.В. Физиология экстремальных состояний. – Санкт-Петербург: Наука, 1998. – 247 с. 

9. Регеда М.С., Любінець Л.А., Бідюк М.М., Качмарська М.О. Гіпоксія. – Львів: Сполом, 2006. – 54 с.

10. Садлер Т.В. Ксенобіотики, гомеостаз і хімічна безпека людини. – К.: Здоров’я, 2001. – 550 с.

11. Северин Е.С. Биохимические основы патологических процессов. – М.: Медицина, 2000. – 215 с.

12. Фільченко О.О. Апоптоз і рак: від теорії до практики. – К.: Кондор, 2005. – 524с. 

13. Холодовой стресс и биологические системы / Под ред. А.А. Цуцаевой. – К.: Наукова думка, 1991. –176 с.

14. Чвырев В.Г., Ажаев А.Н., Новожилов Г.Н. Тепловой стресс.– М.: Медицина, 2000. – 296 с.

15. Штабський Б.М., Гжегоцький М.Р. Ксенобіотики, гомеостаз і хімічна безпека людини. – Львів: Видавничий дім «Наутілус», 2000. – 306 с.

Навчальне видання

(українською мовою)

Григорова Наталя Володимирівна

ЕКОЛОГО-ФІЗІОЛОГІЧНІ ОСНОВИ ПАТОЛОГІЇ

Навчальний посібник

для самостійної роботи студентів ІІІ курсу біологічного факультету 

спеціальності “Екологія та охорона навколишнього середовища”

Рецензент В.В. Копійка
Відповідальний за випуск Н.В. Григорова

Коректор М.А Кузьміна

1
36

