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(57) 1 Спосіб профілактики загострень хронічного

тонзиліту у дорослих, що включає введення
амізону, який відрізняється тим, що додатково
вводять новий імуноактивний препарат рослинно-
го походження протефлазид
2 Спосіб за п 1, який відрізняється тим, що про-
тефлазид вводять усередину за схемою перший
тиждень - по 5 крапель 3 рази на добу усередину,
другий тиждень - по 10 крапель 3 рази на добу,
третій та четвертий тижні - по 8 крапель 3 рази на
добу, п'ятий тиждень - по 5 крапель 3 рази на до-
бу

Винахід відноситься до галузі медицини, а са-
ме до отоларингології

Актуальність проблеми винаходу пов'язана зі
значним рівнем розповсюдженості в сучасних умо-
вах хронічних захворювань ЛОР-органів, поперед
всього - хронічного тонзиліту (XT) та недостатньою
ефективністю існуючих способів його лікування та
профілактики Оскільки на XT хворіють особи мо-
лодого, найбільш працездатного віку, проблема
профілактики цього захворювання має як медичне,
так і суттєве соціальне значення

Існує спосіб профілактики загострень XT шля-
хом повторних проведень промивань лакун підне-
бінних мигдаликів розчинами антисептиків, а саме
фурациліну (1 5000) або етакридину (1 5000) про-
тягом 12 - 15 діб поспіль з подальшим змазуван-
ням лакун мигдаликів розчином Люголя, причому
профілактичні курси повторюють через 2 - 3 місяця
(Справочник практического врача / Под ред А И
Воробьева — М Баян, 1992 — С 545)

Однак КЛІНІЧНИЙ досвід свідчить, що цей спосіб
не завжди дозволяє отримати достатньо позитивні
результати профілактики загострень XT Крім того,
він потребує щоденного проведення процедури
безпосередньо лікарем-отоларингологом, що не
дозволяє проводити масову профілактику загост-
рень хворим на XT Тому запропоновано прове-
дення біцилінопрофілактики загострень XT шля-
хом введення в періоди значних змін кліматичних
умов - по весні та восени препаратів біциліну-3
або біцилшу-5 протягом 1 - 2 МІСЯЦІВ (Попа В А
Хронический тонзиллит — Кишенев Штиица,
1984 — С 230 - 236) Однак при цьому спосіб
профілактики загострень XT у хворих зберігаються

суттєві порушення з боку імунної системи, тому
після завершення курсу біцилінопрофілактики в
них знову можуть виникати загострення XT Крім
того, у частини хворих повторне ведення біциліну
сприяє розвитку алергічних реакцій на антибіотики
пеніцілінового ряду Тому цей спосіб у теперішній
час вже практично не використовують

Виходячи з вивчення патогенезу XT як імуно-
дефіцитного стану, був запропонований спосіб
профілактики XT шляхом проведення повторних
курсів імунореабілітацм при системному та місце-
вому введенні імуноактивних препаратів, зокрема
тимогену (Заболотний Д И , Мельников О Ф Тео-
ретические аспекты патогенеза и терапии хрони-
ческого тонзиллита — Київ Здоров'я, 1999 —
С 91 -100)

Однак недоліками цього способу є потреба мі-
сцевого введення імуноактивних препаратів у під-
небінні мигдалики, що потребує безпосереднього
проведення цієї процедури лікарем-
отоларингологом Тому цей спосіб також не може
поширено використовуватися

Відомий також спосіб профілактики загострень
XT шляхом введення препарату "Тонзилотрен",
який володіє протизапальними та імуностимулюю-
чими властивостями цей препарат призначають
по 1 - 2 таблетки 3 рази на день протягом 6 - 8
тижнів на курс, всього 2 - 3 курси профілактики
протягом 1 року (Анотація на препарат "Тонзилот-
рен", реєстраційне свідоцтво МОЗ України Non-
0740 від 08 12 1995) Однак КЛІНІЧНИЙ ДОСВІД пока-
зав, що у частини хворих цей препарат викликає
шкірні алергічні реакції, що, ймовірно, пов'язано з
наявністю в його складі біхромату калію та йодиду

О

со

Ю



57370
ртуті Крім того, це імпортний препарат з Німеччи-
ни, який за своєю ціною не завжди доступний для
хворих

Існує також спосіб профілактики загострень XT
шляхом загрози розвитку загострення вітчизняного
препарату амізону по 0,25г (1 таблетка) 1 раз на
день протягом 7 - 1 0 днів поспіль, а потім по 1
таблетці (0,25г) 2 рази на тиждень ще протягом 4 -
6 тижнів, всього на курс профілактики 3,75 - 5,5г
(Амизон применение нового украинского препара-
та в лечении и профилактики инфекционных бо-
лезней Метод, рекоменд для практич врачей /
Под ред А Ф Фролова и В М Фролова — Киев,
2000 — С 34 - 36) Цій спосіб профілактики загос-
трень XT найбільш ефективний з існуючих і тому
обрано в якості прототипу

До недоліків прототипу відносяться те, що в
деяких випадках існуючий спосіб-прототип не за-
безпечує повністю нормалізацію імунологічних
показників, і тому в окремих випадках після прове-
дення профілактичного курсу можливе виникнення
загострень XT

Задачею винаходу було підвищення ефектив-
ності існуючого способу профілактики загострень
XT у дорослих, а саме зниження ймовірності вини-
кнення загострень шляхом додаткового введення
нового вітчизняного препарату рослинного похо-
дження - протефлазіду

Наша пропозиція базується на вперше вста-
новленій нами залежності, яка полягає в тому, що
сумісне введення хворим амізону та протефлазіду
виявляє взаємну потенцюючу дію на імунологічні
показники у хворих на XT у плані нормалізації як
клінічної, так і гуморальної ланок імунологічної
ВІДПОВІДІ, а в клінічному плані суттєво зменшує
ймовірність розвитку загострень XT

Запропонований спосіб здійснюється таким
чином Хворому на XT, у якого встановлений висо-
кий рівень розвитку загострення XT, вводять амі-
зон усередину по 0,25г (1 таблетка) 1 раз на день
протягом 7 - 10 днів поспіль, а потім по 0,25г 2
рази на тиждень ще протягом 4 - 6 тижнів та дода-
тково протефлазід за схемою перший тиждень по
5 крапель 3 рази на добу усередину, другий тиж-
день - по 10 крапель 3 рази на добу, третій та чет-
вертий тижні - по 8 крапель 3 рази на добу, п'ятий
тиждень - по 5 крапель 3 рази на добу Вказана
схема введення протефлазіду встановлена нами
на підставі даних про динаміку імунологічних пока-

зників і тому є оптимальною
При розробці запропонованого способу профі-

лактики загострень XT нами було обстежено дві
групи хворих на XT перша (85 осіб, в тому числі
38 ЧОЛОВІКІВ та 47 жінок) та друга (88 осіб, в тому
числі 40 ЧОЛОВІКІВ та 48 жінок) Вік обстежених в
обох групах був від 18 до 38 років, тривалість за-
хворювання на XT - від 3 до 8 років Обидві групи
обстежених були рандомізовані за віком, статтю
хворих, тривалістю захворювання та частотою
розвитку загострень XT

Було проведено клініко-лабораторне обсте-
ження хворих обох груп у період проведення про-
філактичного курсу - в першій групі ВІДПОВІДНО за-
пропонованому способу, в другій групі - способу-
прототипу, а потім шляхом диспансерного обсте-
ження протягом 1 року після завершення профіла-
ктичного курсу При клінічному обстеженні було
встановлено, що запропонований спосіб сприяє
прискоренню ліквідації деяких ознак XT, які свід-
чать про можливість загострення патологічного
процесу у піднебінних мигдаликах, а саме трива-
лості збереження гнійних пробок у лакунах мигда-
ликів - у середньому на 5,7 ± 0,3 дні (в 1,9 рази),
збільшення підщелепних лімфатичних вузлів - на
5,9 ± 0,25 дні (в 2 рази), болісності збільшених
лімфовузлів при пальпації - на 6,4 ± 0,3 дні (в 2,1
рази), розпущеності піднебінних мигдаликів - на
10,3 ± 0,8 дні (в 1,7 рази), збереження субфебри-
літету - на 7,3 ± 0,3 дні (в 2,4 рази), тобто при ви-
користанні запропонованого способу профілактики
суттєво швидше зникали деякі КЛІНІЧНІ ознаки за-
грози розвитку загострення XT (таблиця 1) Пока-
зово, що при диспансерному обстеженні протягом
1 року встановлено, що в першій групі, в якій про-
філактика здійснювалась за допомогою запропо-
нованого способу, відмічено загострення XT лише
у 1 хворого тобто в 1,2% випадків, тоді як серед
пацієнтів другої групи у 5 хворих (5,7% випадків),
тобто в 4,75 рази частіше (див таблицю 1)

Отже, отримані дані свідчать, що запропоно-
ваний спосіб профілактики загострень XT має сут-
тєві переваги відносно існуючого, оскільки він
сприяє прискоренню ліквідації КЛІНІЧНИХ ознак, які
свідчать про можливість розвитку загострень XT, і
в той же час за даними диспансерного нагляду
обумовлюють зниження частоти загострень XT
протягом 1 року диспансерного обстеження в 4,75
рази (Р < 0,05)

Таблиця 1

Вплив запропонованого та існуючого способів на деякі КЛІНІЧНІ показники в обстежених хворих на XT (M ±
т )

КЛІНІЧНІ показники

Наявність гнійних пробок у лакунах мигдаликів (діб)
Збільшення підщелепних лімфовузлів (діб)
БОЛІСНІСТЬ збільшених лімфовузлів при пальпації (діб)
Розпущеність піднебінних мигдаликів (діб)
Субфебрилітет (діб)

Частота розвитку загострень XT протягом 1 року (абс ,

%)

Основна група
(п = 85)

6,5 ±0,35
6,2 ±0,25
5,8 ±0,3

15,2 ±0,9
5,3 ±0,3

1

1,2 + 0,5

Група співставлення
(п = 88)

12,2 ±0,5
12,1 ±0,6
12,2 ±0,6
25,5 ±1,3
12,6 ±0,5

1

5,7 + 1,2

Р

< 0,01
< 0,01
< 0,01
< 0,01
< 0,01

<0,05
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Це свідчить про досягнення задачі винаходу, а
саме підвищення ефеїсгивності існуючого способу
профілаїсгики загострень XT у дорослих та зни-
ження ймовірності виникнення загострень тонзилі-
ту

При проведенні імунологічного обстеження
було встановлено, що до початку курсу профілак-
тики загострень XT в обох групах обстежених хво-
рих були однотипові зсуви імунологічних показни-
ків, які характеризувалися Т-лімфопенією
(зниження КІЛЬКОСТІ CD3+ - лімфоцитів), зниження
числа Т-хелперів (CD4+) та коефіцієнту CD4/CD8,

тобто співвідношення лімфоцитів з хелперною та
супресорною активністю (Th/Ts), збільшенням кон-
центрації циркулюючих імунних комплексів (ЦІК),
що свідчило про наявність імунодефіциту (таблиця
2) Використання запропонованого способу профі-
лактики загострень XT обумовило позитивний
вплив на вивчені імунологічні показники, а саме
ліквідацію Т-лімфопенм, нормалізації КІЛЬКОСТІ цир-
кулюючих в периферійній крові Т-хелперів (CD4+),
а також коефіцієнту CD4/CD8, зниження концент-
рації ЦІК (таблиця 2)

Таблиця 2

Вплив запропонованого та існуючого способів профілактики загострень XT на деякі імунологічні показники
( М ± ш )

Імунологічні
показники

CD3+, %

CD4+, %

CD8+, %

CD4/CD8

ЦІК, г/л

Норма

69,2 ±2,8

45,3 ±1,9

22,5 ±0,8

2,0 ±0,03

1,88 ±0,03

Запропонований спосіб (n = ЗО)

52,3 + 1,9

66,2 + 1,8

30,2 + 1,5

43,6 + 1,2

22,1 + 0,7

22,5 + 0,6

1,37 + 0,03

1,47 + 0,03

3,11 + 0,03

2,06 + 0,04

Існуючий спосіб (п = 28)

51,9 + 2,0

55,5 + 2,2

30,4 + 1,6

32,8 +1,3

21,7 + 0,6

22,3 + 0,5

1,4 + 0,03

1,47 + 0,03

3,16 + 0,04

2,72 + 0,05

Р

< 0,1

>0,05

< 0,1

> 0,01

< 0,1

> 0,01

<0,1

> 0,01

<0,1

> 0,01

Примітка в чисельнику - показники до початку проведення профілактики, в знаменнику - після завер-
шення курсу профілактики загострень XT

Дійсно, З таблиці 2 видно, що в першій групі
хворих, яка отримувала профілактику загострень
XT ВІДПОВІДНО до запропонованого способу, КІЛЬ-
КІСТЬ CD3+ та CD4+- клітин CD4/CD8 (Th/Ts) також
нормалізувався, що свідчить про нормалізацію
співвідношення Т-лімфоцитів з хелперною та суп-
ресорною активністю (імунорегуляторний коефіці-
єнт) Відмічено також зниження рівня ЦІК до верх-
ньої межі норми, що свідчить про зменшення
вираження імунокомплексних реакцій У хворих
другої групи, які отримували лікування згідно до
існуючого способу-прототипу позитивна динаміка
імунологічних показників була суттєво менш вира-
жена, у більшості хворих цієї групи зберігалися
явища імунодефіциту

Отже, отримані дані свідчать про патогенетич-
ну обґрунтованість запропонованого способу про-
філактики загострень XT, оскільки в групі хворих,
де проводилася профілактика загострень ВІДПОВІ-
ДНО до запропонованого способу, відмічена поряд
з КЛІНІЧНИМ ефектом чітка позитивна динаміка іму-
нологічних показників

Наведені дані дозволяють рекомендувати за-
пропонований спосіб профілактики XT для поши-
реного використання в КЛІНІЧНІЙ практиці Протеф-
лазід зареєстрований в Україні (реєстраційне
посвідчення №Р 02 01/02777 від 1402 2001р), є в
достатній КІЛЬКОСТІ в аптечній мережі України і то-

му запропонований спосіб може поширено вико-
ристовуватися, оскільки він не потребує дефіцит-
них та коштовних ЛІКІВ УМОВНИЙ економічний
складає більш 103 грн на 1 хворого, який отримує
профілактику за допомогою запропонованого спо-
собу і тому запобігає загострень XT

Наводимо конкретні КЛІНІЧНІ приклади викорис-
тання запропонованого способу профілактики за-
гострень XT

Приклад 1
Хворий К, 28 років, службовець, хворіє на XT

протягом 6 років, загострення відмічається 2 - З
рази на рік, переважно восени, останні - 2 МІСЯЦІ
тому У теперішній час - фаза нестійкої ремісії тон-
зиліту Пред'являє скарги на помірну слабкість,
подразнення в горлі, субфебрилітет переважно у
вечері При огляді відмічається гіпертрофія підне-
бінних мигдаликів II ст , у лакунах - ГНІЙНІ пробки
Підщелепні лімфатичні вузли з обох боків збіль-
шені до 2 - 2,5см в діаметрі, помірно болісні при
пальпації Піднебінні мигдалики розпушені При
імунологічному обстеженні встановлено наявність
Т-лімфопенм (52% CD3+ - лімфоцитів), зниження
КІЛЬКОСТІ Т-хелперів (30% СО4+-лімфоцитів), при
нормальній КІЛЬКОСТІ Т-супресорів (22% CD8+-
лімфоцитів) Імунорегуляторний індекс CD4/CD8
був знижений до 1,36, концентрація ЦІК- підвище-
на до 3,06г/л
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У зв'язку з наявністю нестійкої ремісії XT та за-

грози розвитку загострення тонзиліту хворому бу-
ла призначена профілактика згідно до запропоно-
ваного способу, а саме введення амізону
усередину по 0,25г 1 раз на день протягом 7 днів
поспіль, потім по 0,25г 2 рази на тиждень ще про-
тягом 4 тижнів Та додатково протефлазід за схе-
мою перший тиждень по 5 крапель 3 рази на добу
усередину, другий тиждень - по 10 крапель 3 рази
на добу, третій та четвертий тижні - по 8 крапель З
рази на добу, п'ятий тиждень - по 5 крапель 3 рази
на добу

Під ВПЛИВОМ проведеного профілактичного ку-
рсу загальний стан та самопочуття хворого нор-
малізувалися Тривалість збереження субфебри-
літету склала 5 діб Збільшення підщелепних
лімфатичних вузлів - 6 діб, болісності збільшених
лімфовузлів при пальпації - 5 діб, розпущеності
піднебінних лімфовузлів - 15 діб Отже, протягом
15 діб з початку проведення профілактичного кур-
су зникли усі КЛІНІЧНІ ознаки Які свідчили про ймо-
вірність розвитку загострення XT

Повторне імунологічне обстеження після заве-
ршення курсу профілактичного введення амізону і
протефлазіду дозволило встановити ліквідацію
імунодефіциту та нормалізацію імунологічних по-
казників, а саме підвищення КІЛЬКОСТІ CD3+-
лімфоцитів до 66%, Т-хелперів (CD4+) - до 44%,
імунорегуляторного індексу CD4/CD8 - до 2,0, зни-
ження концентрації ЦІК до 2,11г/л Диспансерний
нагляд протягом 1 року після завершення профі-
лактичного курсу дозволив встановити СТІЙКІСТЬ та
тривалість ремісії, відсутність загострень XT

Приклад 2
Хвора Л , 20 років, студентка медичного уні-

верситету, хворіє на XT протягом 4 років, загост-
рення відмічаються 2 - 3 рази на рік Останнє заго-
стрення 2 МІСЯЦІВ тому У теперішній час
скаржиться на загальну слабкість, подразнення в
горлі, субфебрилітет При огляді піднебінні миг-
далики збільшені (гіпертрофія II ступеня), відміча-
ється також збільшення та болісність підщелепних
лімфатичних вузлів, їхні розміри досягають 2 -
2,5см У лакунах піднебінних мигдаликів - ГНІЙНІ
пробки з неприємним запахом

При проведені імунологічного обстеження
встановлено наявність Т-лімфопенм ( 5 1 % CD3+-
клітин), зниження КІЛЬКОСТІ Т-хелперів (30% CD4+-

лімфоцитів), при збереженні на нормальному рівні
СО8+-лімфоцитів (22%) Імунорегуляторний індекс
CD4/CD8 був знижений (1,36), концентрація ЦІК -
суттєво підвищена (3,02г/л)

Було встановлено діагноз нестійкої клінічної
ремісії XT, наявність вторинного імунодефіциту У
зв'язку із загрозою розвитку загострення тонзиліту
хворому був призначений профілактичний курс
згідно до запропонованого способу, а саме вве-
дення амізону усередину по 0,25г 1 раз на день
протягом 10 днів поспіль, потім по 0,25г 2 рази на
тиждень ще протягом 6 тижнів, та додатково про-
тефлазід за схемою перший тиждень по 5 крапель
З рази на добу усередину, другий тиждень - по 10
крапель 3 рази на добу, третій та четвертий тижні -
по 8 крапель 3 рази на добу, п'ятий тиждень - по 5
крапель 3 рази на добу

Під ВПЛИВОМ проведеного профілактичного ку-
рсу введення амізону та протефлазіду загальний
стан хворої та и самопочуття покращилися Протя-
гом першого тижня від початку профілактичного
курсу зникли загальна слабкість та субфебрилітет
Збільшення підщелепних лімфатичних вузлів збе-
рігалося протягом 7 днів, болісність при пальпації
збільшених лімфатичних вузлів - 6 діб, ГНІЙНІ проб-
ки в лакунах піднебінних мигдаликів - 7 днів, роз-
пушеність піднебінних лімфовузлів - 16 діб Отже,
під впливом запропонованого курсу профілактики,
у хворої Л , поступово зникли КЛІНІЧНІ симптоми, які
свідчили про можливість розвитку загострення XT

Повторне імунологічне обстеження, яке було
проведено після завершення профілактичного
курсу, дозволило встановити чітку позитивну ди-
наміку вивчених імунологічних показників Дійсно,
КІЛЬКІСТЬ CD3+-лімфоцитів збільшилася до 66%,
CD4+miTHH - до 44%, коефіцієнт CD4/CD8 (Імуно-
регуляторний індекс) - до 2,0, рівень ЦІК зменшив-
ся до 2,02г/л Таким чином, поряд з ліквідацією
КЛІНІЧНИХ ознак можливість розвитку загострень
XT, у хворої Л відмічено нормалізацію імунологіч-
них показників Диспансерне обстеження протягом
1 року після завершення профілактичного курсу
дозволив встановити СТІЙКІСТЬ відсутність загост-
рень XT

Отже, отримані дані свідчать про ефективність
запропонованого способу профілактики загострень
XT у дорослих та перспективність його викорис-
тання в КЛІНІЧНІЙ практиці
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