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АНОТАЦІЯ 

Гергаулов М.В. Клініко-експериментальне обґрунтування 

ад’ювантної хіміотерапії у комбінації із нестероїдними протизапальними 

засобами за неоплазій молочної залози у кішок. Кваліфікаційна наукова 

праця на правах рукопису. 

Дисертація на здобуття наукового ступеня доктора філософії за 

спеціальністю 211 «Ветеринарна медицина» (21 «Ветеринарна медицина»). 

Дніпровський державний аграрно-економічний університет. Дніпро, 2025. 

 

Дисертаційна робота присвячена клініко-експериментальному 

обґрунтуванню нового вирішення актуальної проблеми комплексного 

лікування кішок із новоутвореннями молочної залози на основі визначення 

гемостазіологічних прогностичних маркерів, які тісно пов’язані із 

регенеративними механізмами післяопераційних ран, біологічною поведінкою 

неоплазій молочної залози і перебігом захворювання та слугують підґрунтям 

для включення до лікувальної схеми нестероїдного протизапального засобу 

мелоксикам. 

Наукова новизна полягає в тому, що уперше систематизовано структуру 

захворюваності залежно від віку, породи, клінічної стадії, гормонального 

статусу, гістологічної структури та інвазії неоплазійних клітин в кровоносні і 

лімфатичні судини у кішок в умовах міст Дніпро і Запоріжжя.  

Уперше визначено гемостазіологічні показники у кішок із пухлинами 

молочної залози, доведено можливість їх застосування для ранньої 

діагностики захворювання, а також в якості предикторів загоєння 

післяопераційних ран, ефективності лікування в коротко- та довгостроковому 

періоді та ймовірності рецидивування і метастазування. 

Продемонстровано клінічну ефективність на тлі білатеральної 

мастектомії захисту післяопераційного шва рідкою пов’язкою з медичного 

клею БФ-6. Уперше клінічно та експериментально обґрунтовано доцільність 

включення до хіміотерапевтичного протоколу DC мелоксикаму.  
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Практичне значення полягає в тому, що в умовах міст Дніпра і 

Запоріжжя встановлено особливості поширення і прояву неоплазій молочної 

залози у кішок, фактори ризику та гемостазіологічні маркери, які в клінічних 

умовах можуть бути використані для оцінки поточного стану пацієнта, 

прогнозування перебігу захворювання та результатів лікувальних заходів. 

Продемонстровано клінічну ефективність використання захисної 

пов’язки із медичного клею БФ-6 для оптимізації перебігу регенерації 

післяопераційних ран після білатеральної мастектомії, а також ад’ювантного 

лікувального протоколу, який передбачав комбіноване застосування 

доцетакселу, циклофосфаміду і мелоксикаму. 

Аналіз динаміки захворюваності кішок на новоутворення молочної 

залози засвідчив, що впродовж 2018–2023 років реєструвалось збільшення 

кількості таких тварин вдвічі (з 523 до 1045 особин), а також в 2,2 раза (з 19,5 

до 43,5 %) частки серед онкохворих тварин, в яких діагностували неоплазійне 

ураження молочної залози. Впродовж останніх шести років спостерігалась 

тенденція до збільшення у структурі пухлин молочної залози частки 

злоякісних типів з 1,5/1 до 7,9/1.  

Доведено вікову сприйнятливість кішок до неоплазій молочної залози. 

Мінімальний ризик мають тварин до однорічного віку (становив 3,9 %) , в 

подальшому реєстрували поступове збільшення рівня захворюваності в 1,3–

2,5 рази кожні два роки. Максимальна кількість хворих на неоплазії молочної 

залози кішок мали вік від 8 до 9 (22 %) та від 10 до 11 років (23,1 %). Визначене 

співвідношення гістологічних типів засвідчило перевагу злоякісних 

нозологічних форм у всіх вікових групах тварин, крім кішок до одного року. 

Найбільша перевага кількості злоякісних пухлини перед доброякісними 

характерна для тварин віком 8–9 та 10–11 років: 4/1 та 4,8/1, відповідно.   

Породна схильність характеризується високим відсотком метисів – 35,5 

% та більшою частотою реєстрацією захворювання (8,2–9,5 %) у кішок 

британської, шотландської, перської і сіамської порід. 
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Ймовірність виникнення неоплазій молочної залози значною мірою 

залежить від гормонального статусу тварини. Максимальний ризик злоякісних 

новоутворень молочної залози слід передбачати за одиничних в’язок (33,8 %) 

та регулярного застосування засобів гормональної контрацепції (41,5 %). 

Стерилізація знижує рівень захворюваності на неоплазії молочної залози до 20 

%. Серед супутньої патології, яка впливає на гормональний фон, в 30 % 

випадків діагностували кісти яєчників. 

Отримані результати засвідчили достовірну пряму кореляцію: 

підвищення стадії захворювання передбачає більшу агресивність пухлини 

молочної залози, що характеризується високим метастатичним потенціалом.  

Встановлено зв’язок кількості пухлинних вогнищ із злоякісністю. 

Множинність відображає схильність неоплазії до метастазування. Одиничні 

пухлини в 84,9 % випадках верифікували як доброякісні, тоді як збільшення 

уражених пакетів молочної залози супроводжується підвищенням частки 

злоякісних типів, які характеризуються інвазією пухлинних клітин в 

кровоносні і лімфатичні судини. Згідно гістологічної верифікації серед 

злоякісних пухлин переважали тубулопапілярні карциноми (16,4 %) та солідні 

карциноми (12,0 %); доброякісних – фіброаденоми (34,6 % ) і доброякісні 

змішані пухлини (29,6 %). 

У кішок із злоякісними пухлинами зміни гематологічних і біохімічних 

показників неспецифічні: визначали гіпергемоглобінемію (р<0,01), 

лейкоцитоз (р<0,001), гіпоальбумінемію (р<0,001) на тлі збільшення вмісту 

глобулінів (р<0,05). Гемостазіологічний статус засвідчив гіперкоагуляційний 

стан, що характеризувався зниженням концентрації тромбоцитів (р<0,001), 

підвищенням вмісту фібриногену (р<0,001) та подовженням активованого 

часткового тромбопластинового часу (р<0,001). 

Запропоновано удосконалення післяопераційного догляду за раною 

після білатеральної мастектомії з приводу злоякісних новоутворень молочної 

залози. В якості альтернативного вирішенням проблеми створення 

оптимальних умов загоєння ран запропоновано клейову захисну пов’язку, яка 
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забезпечувала скорочення середніх термінів регенерації ран в 1,4 раза 

(р<0,001) за рахунок скорочення деструктивної стадії та попередження впливу 

зовнішніх подразників (як з боку тварини, так і факторів оточуючого 

середовища). У тварин, яким використовували клейову пов’язку, рідше 

діагностували ускладнення загоєння операційних ран, зокрема гнійне 

запалення – в 2,3 раза, неспроможність швів (частіше на тлі вираженого 

запального процесу) – в 1,6 раза, а також серому – в 2 рази. 

Динамічні зміни маркерів коагуляції підтвердили позитивний вплив на 

регенерацію ран клейового захисного покриття. На тлі коливання показників 

в межах фізіологічної норми, за використання клейової пов’язки концентрація 

тромбоцитів, починаючи з 10-ої доби, була наближена до показників клінічно 

здорових тварин – 450±34 Г/л, та перевищувала контрольні значення в 1,3 

(р<0,05)–1,4 (р<0,01) раза. У таких тварин активований частковий 

тромбопластиновий час відновлювалось на 21 добу, тривалість перевищувала 

показники кішок, яким шви обробляли за загальноприйнятою схемою, на 14-

ту і 21-шу добу в 1,7 та 1,5 раза, відповідно. За захисту рани клейовою 

пов’язкою, період нормалізації протромбінового індексу скорочувався на 3 

дні, з 10 на 7 діб; вміст фібриногену нормалізувався на 21-шу добу та в цей 

період достовірно перевищував показники контрольних кішок (р<0,05). 

Результати клінічної апробації розробленого протоколу лікування кішок 

із злоякісними неоплазіями молочної залози підтвердили його ефективність. 

Додаткове призначення мелоксикаму у метрономному режимі одночасно із 

ад’ювантним хіміотерапевтичним протоколом DC, який включав доцетаксел 

та циклофосфамід, продемонстрували позитивний клінічний ефект. Клінічне 

використання рекомендованої схеми лікування, статистично достовірно 

(р˂0,001) збільшувала тривалість виживання пацієнтів та часу до 

прогресування захворювання (верифікації рецидивів та/або метастазів) за всіх 

клінічних стадій в 1,3–1,7 та 1,5–2,2 раза, відповідно. Найбільш обнадійливі 

результати отримано у пацієнтів за інвазії ракових клітин в лімфатичні судини 

із формуванням метастатичних вогнищ в регіонарних лімфатичних вузлах. 
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Визначено, що застосування в післяопераційний період мелоксикаму (у 

дозі 0,2 мг/кг протягом 4-6 місяців) одночасно із хіміотерапією (доцетаксел – 

20 мг/м2, циклофосфамід – 200 мг/м2, 4–6 курсів із інтервалом 3 тижні), 

характеризувалось збільшенням кількості тварин, в яких метастазування 

починалось в більш пізні терміни. Частка кішок, в яких захворювання 

прогресувало в перші шість місяців після закінчення лікування скорочувалась 

з 49 до 20,4 % (в 2,4 раза), тоді як кількість тварин із метастазуванням через 6–

12 місяців збільшилась з 25,5 до 46,3 %, пізніше 12 місяців – з 25,5 до 33,3 % 

(в 1,3 раза). 

Протизапальна дія мелоксикаму відігравала важливу роль у контролі 

запалення, викликаного як неоплазією, так і хірургічним втручанням. За його 

призначення після білатеральної мастектомії частота ускладнень, пов’язаних 

із ділянкою висічення тканин, суттєво знижувалась: розвитку сероми – в 1,6 

раза, неспроможності («розходження») швів – в 1,8 раза, гнійного запалення 

післяопераційної рани – в 1,9 раза. 

Одночасно мелоксикам знижував токсичні ефекти, які супроводжують 

використання хіміотерапевтичних засобів, у нашому випадку доцетакселу і 

циклофосфаміду: блювоту, діарею, зниження апетиту та/або анорексію – в 1,8; 

1,5; 1,6 раза, що узгоджується із більш динамічним відновлення 

гемостазіологічної рівноваги в організмі. Призначення нестероїдної 

протизапальної терапії знижувало ризик розвитку рецидивів в ділянці 

оперативного втручання у 1,7–3 раза, міграції пухлинних клітин із 

формуванням метастатичних вогнищ у віддалених тканинах – в 1,2–1,6 раза. 

У кішок, яким одночасно із хіміотерапією доцетакселом і 

циклофосфамідом призначали мелоксикам, порівняно із тваринами, які 

отримували тільки хіміотерапію, спостерігали більш динамічне відновленням 

показників гемостазіологічного статусу: концентрації тромбоцитів – на 10 

добу, фібриногену, тривалості активованого часткового тромбопластинового 

часу, протромбінового індексу і INR – на 14 добу. Більш швидка нормалізація 

маркерів згортання крові підтверджує, що позитивний клінічний ефект 
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пов’язаний із дією нестероїдного протизапального засобу. 

Клінічні та експериментальні результати дозволяють рекомендувати для 

впровадження у лікування кішок із злоякісними новоутвореннями молочної 

залози лікувального протоколу: одноетапна білатеральна мастектомія із 

післяопераційним покриттям швів захисною пов’язкою із медичного клею БФ-

6; 4–6 курсів ад’ювантної хіміотерапії за протоколом DС (перший через 7–8 

днів після хірургічного втручання, потім з інтервалом 3 тижні): 

внутрішньовенно доцетаксел  у дозі 20 мг/м2 та циклофосфамід у дозі 200 

мг/м2; мелоксикам перорально щоденно у дозі 0,2 мг/кг протягом 4–6 місяців. 

Ключові слова: кішки, пухлини, молочна залоза, комплексне лікування, 

хіміотерапія, мелоксикам, гістопатоморфологія, гематологія, біохімічні 

показники, загоєння ран, коагулопатія, ДВЗ-синдром, тромбоцити, 

фібриноген, медіана виживання, безрецидивний період. 

 

ANNOTATION 

Herhaulov M.V. Clinical and experimental justification of adjuvant 

chemotherapy in combination with nonsteroidal anti-inflammatory drugs for 

mammary gland neoplasia in cats. Qualification scientific work on the rights of 

the manuscript. 

The dissertation on acquisition of a Doctor of Philosophy scientific degree of 

a specialty 211 "Veterinary Medicine" (21 "Veterinary Medicine"). Dnipro State 

Agrarian and Economic University. Dnipro, 2025. 

 

The dissertation work is devoted to the clinical and experimental 

substantiation of a new solution to the urgent problem of complex treatment of cats 

with mammary neoplasms based on the determination of hemostasis prognostic 

markers, which are closely related to the regenerative mechanisms of postoperative 

wounds, the biological behavior of mammary neoplasias and the course of the 

disease and serve as a basis for including the nonsteroidal anti-inflammatory drug 

meloxicam in the treatment regimen. 
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The scientific novelty lies in the fact that for the first time the structure of 

morbidity has been systematized depending on age, breed, clinical stage, hormonal 

status, histological structure and invasion of neoplastic cells into blood and 

lymphatic vessels in cats in the cities of Dnipro and Zaporizhia. 

Hemostasiological parameters in cats with mammary tumors were determined 

for the first time, and their use for early diagnosis of the disease, as well as predictors 

of postoperative wound healing, short- and long-term treatment effectiveness, and 

the likelihood of recurrence and metastasis, were proven. 

Clinical efficacy of protecting the postoperative suture with a liquid bandage 

made of BF-6 medical adhesive has been demonstrated against the background of 

bilateral mastectomy. For the first time, the feasibility of including meloxicam in the 

DC chemotherapy protocol has been clinically and experimentally substantiated. 

The practical significance lies in the fact that in the conditions of the cities of 

Dnipro and Zaporizhia, the features of the spread and manifestation of mammary 

gland neoplasia in cats, risk factors and hemostasis markers have been established, 

which in clinical conditions can be used to assess the current condition of the patient, 

predict the course of the disease and the results of treatment measures. 

The clinical effectiveness of using a protective bandage made of BF-6 medical 

glue to optimize the course of regeneration of postoperative wounds after bilateral 

mastectomy, as well as an adjuvant treatment protocol that involved the combined 

use of docetaxel, cyclophosphamide and meloxicam, has been demonstrated. 

Analysis of the dynamics of the incidence of mammary gland neoplasms in 

cats showed that during 2018–2023, the number of such animals doubled (from 523 

to 1045 individuals), as well as a 2.2-fold (from 19.5 to 43.5%) increase in the 

proportion of cancer-infected animals diagnosed with neoplastic lesions of the 

mammary gland. Over the past six years, there has been a tendency to increase the 

proportion of malignant types in the structure of mammary gland tumors from 1.5/1 

to 7.9/1. 

The age-related susceptibility of cats to mammary gland neoplasms has been 

proven. The minimum risk is for animals up to one year of age (3.9%), and 
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subsequently a gradual increase in the incidence rate of 1.3–2.5 times every two 

years was recorded. The maximum number of patients with neoplasia of the MG 

cats was from 7 to 9 years old (22%) and from 9 to 11 years old (23.1%). The 

determined ratio of histological types showed the predominance of malignant 

nosological forms in all age groups of animals, except for cats up to one year old. 

The greatest advantage in the number of malignant tumors over benign is 

characteristic of animals aged 7–9 and 9–11 years: 4/1 and 4.8/1, respectively. 

Breed predisposition is characterized by a high percentage of mestizos – 

35.5% and a higher frequency of disease registration (8.2–9.5%) in cats of British, 

Scottish, Persian and Siamese breeds. 

The probability of mammary neoplasia largely depends on the hormonal status 

of the animal. The maximum risk of malignant neoplasms of the mammary gland 

should be expected with single matings (33.8%) and regular use of hormonal 

contraception (41.5%). Sterilization reduces the incidence of mammary neoplasia to 

20%. Among the concomitant pathology that affects the hormonal background, 

ovarian cysts were diagnosed in 30% of cases. 

The results obtained showed a reliable direct correlation: an increase in the 

stage of the disease predicts a greater aggressiveness of the mammary gland tumor, 

characterized by a high metastatic potential. 

A relationship between the number of tumor foci and malignancy was 

established. Multiplicity reflects the tendency of neoplasia to metastasize. Single 

tumors were verified as benign in 84.9% of cases, while the increase in affected 

breast packages is accompanied by an increase in the proportion of malignant types, 

which are characterized by invasion of tumor cells into blood and lymphatic vessels. 

According to histological verification, tubulopapillary carcinomas (16.4%) and solid 

carcinomas (12.0%) predominated among malignant tumors; benign tumors were 

fibroadenomas (34.6%) and benign mixed tumors (29.6%). 

In cats with malignant tumors, changes in hematological and biochemical 

parameters were nonspecific: hyperhemoglobinemia (p<0.01), leukocytosis 

(p<0.001), hyperalbuminemia (p<0.05) were determined against the background of 



10 

a decrease in the content of globulins (p<0.001). Hemostasiological status showed a 

hypercoagulable state, characterized by a decrease in platelet concentration 

(p<0.001), an increase in fibrinogen content (p<0.001) and a prolongation of 

activated partial thromboplastin time (p<0.001). 

Improvement of postoperative wound care after bilateral mastectomy for 

malignant breast tumors is proposed. As an alternative solution to the problem of 

creating optimal wound healing conditions, an adhesive protective bandage was 

proposed, which provided a reduction in the average time of wound regeneration by 

1.4 times (p<0.01) due to the reduction of the destructive stage and the prevention 

of the influence of external stimuli (both from the animal and environmental factors). 

In animals that used an adhesive bandage, complications of healing of surgical 

wounds were diagnosed less often, in particular purulent inflammation – 2.3 times, 

failure of sutures (more often against the background of a pronounced inflammatory 

process) – 1.6 times, and also seroma – 2 times. 

Dynamic changes in coagulation markers confirmed the positive effect of the 

adhesive protective coating on wound regeneration. Against the background of 

fluctuations in indicators within the physiological norm, when using an adhesive 

bandage, the concentration of platelets, starting from the 10th day, was close to the 

indicators of clinically healthy animals – 450±34 G/l, and exceeded the control 

values by 1.3 (p<0.05)–1.4 (p<0.01) times. In such animals, the activated partial 

thromboplastin time was restored by 21 days, the duration exceeding the indicators 

of cats whose sutures were processed according to the generally accepted scheme, 

on the 14th and 21st days by 1.7 and 1.5 times, respectively. When the wound was 

protected with an adhesive bandage, the period for normalization of the prothrombin 

index was reduced by 3 days, from 10 to 7 days; the fibrinogen content was 

normalized by 21 days and during this period significantly exceeded the indicators 

of control cats (p<0.05). 

The results of clinical testing of the developed treatment protocol for cats with 

malignant mammary neoplasia confirmed its effectiveness. Additional 

administration of meloxicam in a metronomic mode simultaneously with the 
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adjuvant chemotherapy protocol DC, which included docetaxel and 

cyclophosphamide, demonstrated a positive clinical effect. Clinical use of the 

recommended treatment regimen statistically significantly (p˂0.001) increased the 

duration of patient survival and time to disease progression (verification of 

recurrence and/or metastases) for all clinical stages by 1.3–1.7 and 1.5–2.2 times, 

respectively. The most encouraging results were obtained for invasion of cancer 

cells into lymphatic vessels with the formation of metastatic foci in regional lymph 

nodes.  

It was determined that the use of meloxicam (at a dose of 0.2 mg/kg for 4-6 

months) in the postoperative period simultaneously with chemotherapy (docetaxel - 

20 mg/m2, cyclophosphamide - 200 mg/m2, 4-6 courses with an interval of 3 weeks) 

was characterized by an increase in the number of animals in which metastasis began 

at a later date. The proportion of cats in which the disease progressed in the first six 

months after the end of treatment decreased from 49 to 20.4% (2.4 times), while the 

number of animals with metastasis after 6–12 months increased from 25.5 to 46.3%, 

and after 12 months from 25.5 to 33.3% (1.3 times). 

The anti-inflammatory effect of meloxicam played an important role in 

controlling inflammation caused by both neoplasia and surgery. When it was 

prescribed after bilateral mastectomy, the frequency of complications associated 

with the area of tissue excision was significantly reduced: the development of 

seroma – by 1.6 times, failure ("divergence") of sutures – by 1.8 times, purulent 

inflammation of the postoperative wound – by 1.9 times. 

At the same time, meloxicam reduced the toxic effects that accompany the use 

of chemotherapeutic agents, in our case docetaxel and cyclophosphamide: vomiting, 

diarrhea, decreased appetite and/or anorexia – by 1.8; 1.5; 1.6 times, which is 

consistent with a more dynamic restoration of hemostasis in the body. The 

appointment of nonsteroidal anti-inflammatory therapy reduced the risk of 

recurrence in the surgical area by 1.7–3 times, and the migration of tumor cells with 

the formation of metastatic foci in distant tissues – by 1.2–1.6 times.  
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In cats that were simultaneously prescribed meloxicam with chemotherapy 

docetaxel and cyclophosphamide, compared with animals that received 

chemotherapy alone, erigali more dynamic recovery of indicators of hemostasis 

status: platelet concentration – on day 10, fibrinogen, duration of activated partial 

thromboplastin time, prothrombin index and INR – on day 14. Faster normalization 

of blood coagulation markers confirms that the positive clinical effect is associated 

with the action of a nonsteroidal anti-inflammatory drug. 

The obtained clinical and experimental results allow us to recommend the 

implementation of a treatment protocol for the treatment of cats with malignant 

mammary tumors: one-stage bilateral mastectomy with postoperative suture 

coverage with a protective bandage made of medical glue BF-6; 4–6 courses of 

adjuvant chemotherapy according to the DC protocol (the first 7–8 days after 

surgery, then with an interval of 3 weeks): intravenous docetaxel at a dose of 20 

mg/m2 and cyclophosphamide at a dose of 200 mg/m2; meloxicam orally daily at a 

dose of 0.2 mg/kg for 4–6 months. 

Keywords: cats, tumors, mammary gland, complex treatment, chemotherapy, 

meloxicam, histopathology, hematology, biochemical parameters, wound healing, 

coagulopathy, DIC syndrome, platelets, fibrinogen, median survival, relapse-free 

period. 
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ВСТУП 

Актуальність теми дисертаційної роботи. Новоутворення – одна із 

найбільш поширених патологій, насамперед, серед тварин, які знаходяться 

поряд із людиною. Внаслідок впливу однакових техногенних, кліматичних, 

кормових факторів рівень онкологічної патології у людини і котів подібний. У 

розрізі видової сприйнятливості частка онкохворих котів становить 30,1 %. 

Більшість новоутворень пов’язана із ураженням шкіри і молочної залози. У 

кішок в 90 % випадках верифікуються злоякісні неоплазії МЗ, переважно - 

інфільтративні форми раку (Лєщова зі співавт., 2018).  

Незадовільні результати, пов’язані із злоякісними неоплазіями МЗ у 

кішок з точки зору локорегіонарних рецидивів, віддалених метастазів і 

виживання, підкреслюють необхідність кращого лікування раку МЗ у дрібних 

тварин (Frénel & Nguyen, 2023). Покращення результатів лікування раку МЗ 

можливе за адаптації терапевтичного протоколу до системно визначених 

стадій (на основі результатів гістологічного аналізу і методів візуальної 

діагностики), врахуванні загальних біологічних та індивідуальних 

особливостей, доступу до сучасних хіміотерапевтичних засобів (Chocteau et 

al., 2019). 

У ветеринарній медицині часто змушені використовувати не ідеальну 

доведену інформацію, а екстраполяцію експериментальних досліджень на 

собаках і котах без природних захворювань і клінічних випробувань на інших 

видах тварин, а також обмежені дані, отримані з ветеринарного клінічного 

досвіду, невеликих за виборкою клінічних випробувань, тематичних 

досліджень (Lunsford & Mackin, 2007). Наявність подібності із злоякісними 

неоплазіями людини зумовила часту екстраполяцію протоколів лікування із 

гуманної медицини, що обґрунтовує необхідність їх клінічної апробації з 

урахуванням анатомо-фізіологічних особливостей котів (Nordin et al., 2017). 

Враховуючи доведені подібності (біологічні, анатомічні, 

гістопатологічні, генетичні та молекулярні) деяких пухлин людини і тварин, 

тестування нових методів лікування є більш прийнятним з етичної точки зору 

https://www.sciencedirect.com/topics/veterinary-science-and-veterinary-medicine/dog
https://www.sciencedirect.com/topics/veterinary-science-and-veterinary-medicine/cat
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/clinical-trial
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/small-clinical-trial
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за лікування спонтанних захворювань у тварин-компаньйонів, а не 

експериментально викликаних патологій на тваринних моделях. У той же час 

зростає інтерес власників до використання найсучасніших терапевтичних 

інструментів для тварин-компаньйонів, незважаючи на вищі економічні 

витрати, пов’язані з цими методами лікування (Zappulli et al., 2005). 

Розуміння молекулярної біології раку та виявлення аномальних 

механізмів, які дозволяють необмежений ріст клітин, є фундаментальними для 

розробки стратегій лікування та профілактики раку. Визначення дефектних 

молекулярних шляхів є основою для розробки цільової терапії, спрямованої на 

специфічне порушення біології ракової клітини. У канцерогенезі вирішальну 

роль відіграє хронічне запалення, що супроводжується гіперекспресією 

циклооксигенази-2 (ЦОГ-2). ЦОГ-2 приймає безпосередню участь в ініціації 

появи пухлин та їх прогресуванні шляхом посилення ангіогенезу та 

імуносупресії (Ferreira et al., 2024). Важливість ферментативних шляхів ЦОГ 

інтенсивно вивчалась протягом останніх 20 років. Цей шлях відносно легко 

інгібувати за допомогою нестероїдних протизапальних препаратів, які 

зазвичай використовуються у ветеринарній практиці (Hayes, 2007). ЦОГ-2 – 

багатообіцяючий біомаркер патологічних процесів, які супроводжуються 

запаленням, больовою реакцією і лихоманкою, у ветеринарній онкології, на 

відміну від гуманної, використовується недостатньо (Szweda et al., 2020). 

Серед тварин-компаньйонів важливим фактором підвищення тяжкості 

перебігу захворювання та летальності визнаються гемостазіологічні 

порушення. Вивчення гемостазіологічного статусу у кішок із 

новоутвореннями МЗ обґрунтоване тим, що ДВЗ-синдром завжди 

спричинений основним захворюванням, яке у більшості випадків 

супроводжується запаленням. Дисеміноване внутрішньосудинне згортання 

(ДВЗ) охоплює випадки, за яких клінічні ознаки можуть варіювати від 

протромботичного до геморагічного фенотипу, причому у більшості пацієнтів 

їх реєструють одночасно. Об’єднуючим каскадом гемостазіологічних розладів 

є надмірне утворення тромбіну або нездатність локалізувати його утворення. 

https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/disseminated-intravascular-clotting
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/disseminated-intravascular-clotting


21 

Стисло описати гіперкоагуляційний стан складно, особливо у ветеринарній 

медицині, де міжвидові відмінності призводять до фенотипічної мінливості. У 

більшості випадків ДВЗ-синдром діагностують на тлі зниження кількості 

тромбоцитів із одночасним подовженням на 20–30 % АЧТЧ. Подібно до 

діагностики, важко, ґрунтуючись на гемостазіологічних показниках, довести 

перевагу певної терапії, але схему лікування можна оптимізувати за розуміння 

механізмів згортання і лізису крові (Ralph & Brainard, 2012). 

Наразі у ветеринарній медицині обмежено представлено дослідження 

щодо референтних значень маркерів згортання крові, факторів ризику 

тромбозу та його патогенетичної ролі за конкретної патології у котів 

(deLaforcade et al., 2022). Дискусійність асоціаційних звʼязків порушення 

гемостазіологічного балансу за неоплазій МЗ у кішок обмежує можливості 

використання його маркерів для ранньої діагностики та оптимізації лікування 

таких пацієнтів. У кішок, враховуючи високий ризик розвитку злоякісних 

неоплазій МЗ, зазначена проблема є надзвичайно актуальною. 

Таким чином, пухлинне ураження МЗ характеризується значною 

морфологічною складністю і вираженою злоякісною прогресією. Розуміння 

онкогенезу, стандартизація діагностичних критеріїв, використання актуальної 

класифікації, хірургічне висічення, діагностика, гістопатологічне 

градуювання та вибір відповідних біологічних маркерів необхідні для 

розробки більш ефективних індивідуальних терапевтичних протоколів 

(Cassali et al., 2020). 

Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами. 

Дисертаційна робота являє собою складову частину ініціативної наукової 

тематики кафедри ветеринарної хірургії і репродуктології Дніпровського 

державного аграрно-економічного університету «Клінічна корекція 

екологічних деструкцій антропогенного походження у свійських тварин 

Придніпровського промислового регіону» (номер державної реєстрації 

0115U002143, термін виконання 2014–2024 рр.).  
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Мета та завдання дослідження. Мета роботи – клініко-

експериментально обґрунтувати ефективність ад’ювантної терапії кішок із 

пухлинами молочної залози доцетакселом і циклофосфамідом у комбінації із 

мелоксикамом на тлі білатеральної мастектомії. 

Для досягнення поставленої мети роботи необхідно було вирішити 

наступні завдання: 

- провести моніторинг поширеності новоутворень МЗ у кішок в умовах 

міст Дніпро і Запоріжжя; 

- встановити частоту та ступінь ризику виникнення нозологічних форм 

неоплазій МЗ за різних клінічних стадій і локалізації, а також залежно від 

вікового і породного факторів, репродуктивного статусу, ангіо- і лімфатичної 

інвазії та метастатичного ураження регіонарних лімфатичних вузлів; 

- дослідити патоморфологічні характеристики за неоплазій МЗ у кішок; 

- визначити гематологічні, біохімічні і гемостазіологічні критерії за 

доброякісних та злоякісних новоутворень МЗ у кішок; 

- провести порівняльну оцінку ефективності рідкої пов’язки із 

медичного клею БФ-6 та загальноприйнятої схеми обробки післяопераційних 

ран після білатеральної мастектомії за динамікою клінічних і 

гемостазіологічних показників; 

- визначити ефективність протоколу лікування кішок із злоякісними 

неоплазіями МЗ, який включає білатеральну мастектомію й ад’ювантну 

терапію доцетакселом, циклофосфамідом і мелоксикамом за медіаною 

виживання і безрецидивного періоду, термінами та особливостями 

метастазування, частотою післяопераційних ускладнень і побічних ефектів, 

динамікою гемостазіологічних показників. 

Об'єкт дослідження – пухлини молочної залози у кішок. 

Предмет дослідження – поширеність і фактори ризику, гематологічні і 

біохімічні показники крові, гемостазіологічний статус, удосконалення 

хірургічного лікування і ад’ювантної терапії за неоплазій молочної залози у 

кішок. 
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Методи дослідження – клінічні (огляд, пальпація), інструментальні 

(ультрасоно- та рентгенографія), гематологічні (вміст гемоглобіну, 

концентрація еритроцитів, тромбоцитів, лейкоцитів, гематокрит, MCV, MCH, 

MCHC, кольоровий показник, ШОЕ, розрахунок лейкоформули), біохімічні 

(вміст фібриногену, загального білку, альбумінів, глобулінів, сечовини, 

креатиніну, білірубіну загального, прямого і непрямого, глюкози, кальцію, 

неорганічного фосфору, холестерину, відношення Са/Р, білковий коефіцієнт, 

активність АсАТ, АлАТ, лужної фосфатази, α-амілази, ГГТ, індекс де Рітіса), 

гемостазіологічні (протромбіновий індекс й активований частковий 

тромбопластиновий час), гістоморфологічна верифікація зразків пухлинної 

тканини, статистичні. 

Наукова новизна отриманих результатів. Уперше проведено аналіз 

поширення та факторів ризику новоутворень МЗ у кішок в умовах міст Дніпра 

і Запоріжжя, показана структура захворюваності залежно від віку, породи, 

клінічної стадії, гормонального статусу, гістологічної структури та інвазії 

неоплазійних клітин в кровоносні і лімфатичні судини. Найчастіше пухлини 

МЗ верифікують у кішок: не стерилізованих на тлі одиничних в’язок (33,4 %) 

і регулярного застосування засобів гормональної контрацепції (41,5 %), 

британської (9,5 %) і шотландської (9,1 %) порід, віком від 9 до 11 років (23,1 

%). В більшості випадків новоутворення МЗ гістологічно відносяться до 

тубулопапілярної карциноми, мають ІІІ клінічну стадію (T1-2 N1 M0; T3 N0-1 M0) 

(31,7 %), ураження двох пакетів МЗ (41,9 %) із ангіо-/лімфоінвазією (39,9 %) і 

залученням регіонарних лімфатичних вузлів (25,0 %).  

Уперше визначено гемостазіологічний статус у кішок, хворих на 

пухлини МЗ, показано наявність за неоплазій МЗ гіперкоагуляційного стану, 

що проявляється подовженням АЧТЧ, підвищенням рівня фібриногену на тлі 

зниженням концентрації тромбоцитів, та можливість прогностичного 

використання показників системи гемостазу для оцінки біологічної поведінки 

в коротко- та довгостроковому періоді. 

Уперше клінічно і гемостазіологічно обґрунтовано ефективність 
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застосування після білатеральної мастектомії захисної пов’язки із медичного 

клею БФ-6, яка забезпечувала скорочення термінів загоєння післяопераційних 

ран 1,4 раза (з 18,3±0,7 до 14,1±0,9 днів, р<0,01), зменшення частоти 

ускладнень за їх загоєння (в 1,5–2 рази) та відновлення коагуляційних маркерів 

на 14-ту добу післяопераційного періоду.  

Клініко-експериментально доведено доцільність використання у кішок 

на тлі білатеральної мастектомії  ад’ювантного протоколу лікування, який 

передбачає призначення разом із хіміотерапією доцетакселом і 

циклофосфамідом нестероїдного протизапального засобу мелоксикаму у 

метрономному режимі. Показано, що мелоксикам, залежно від віку і клінічної 

стадії захворювання, спричинює достовірне (р˂0,001) подовження медіани 

виживання (в 1,3–1,7 раза) і безрецидивного періоду (1,5–2,2 раза) на тлі більш 

динамічного відновлення гемостазіологічних показників (на 14 добу), а також 

знижує ризик післяопераційних ускладнень загоєння ран та побічних ефектів 

хіміотерапії. 

Практичне значення отриманих результатів полягає в тому, що на 

підставі вивчення клінічних, патоморфологічних, гемостазіологічних, 

гематологічних і біохімічних особливостей неоплазійних механізмів за 

новоутворень МЗ у кішок, встановлено фактори ризику і біологічні маркери 

(вміст тромбоцитів, фібриногену, тривалість ПТ- і АЧТЧ тестів), які 

об’єктивно відображають ступінь пухлинного ураження, дозволяють 

контролювати післяопераційний період, прогнозувати перебіг захворювання в 

довгостроковій перспективі та проводити ранню діагностику рецидивів і 

метастазів. Порушення гемостазіологічного статусу є підгрунтям для 

проведення комплексних діагностичних заходів, спрямованих на доклінічну 

верифікацію метастатичних осередків за первинного виявлення спонтанних 

неоплазій МЗ, а також оцінки ефективності їх лікування. 

Рекомендовано до клінічного впровадження, після білатеральної 

мастектомії, нанесення на операційну рану клейової пов’язки БФ-6, яка 

забезпечує механічний і біологічний захист, тим самим оптимізуючи перебіг 
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її загоєння та знижуючи ризик ускладнень. 

Рекомендований протокол діагностики та лікування кішок із пухлинами 

МЗ, який включає мастектомію у комбінації із хіміотерапевтичними і 

нестероїдними протизапальними засобами, використовується в практичній 

діяльності спеціалістами ветеринарної медицини державної лікарні 

ветеринарної медицини Шевченківського і Соборного районів міста Дніпро, 

Навчально-науково-виробничого центру факультету ветеринарної медицини 

ДДАЕУ; приватних лікарень «Бест» (місто Запоріжжя); «Ветсервіс», 

«VetVille» (місто Дніпро). 

Результати клініко-експериментальних досліджень впроваджено в 

освітній процес за підготовки здобувачів другого (магістерського) і третього 

(освітньо-наукового) рівнів вищої освіти за спеціальністю 211 «Ветеринарна 

медицина» з дисциплін: «Загальна і спеціальна хірургія», «Хірургічні хвороби 

собак і котів», «Клінічна онкологія» (Дніпровський державний аграрно-

економічний університет); «Клінічна онкологія», «Сучасні клініко-

інструментальні методи діагностики, лікування і профілактики хвороб 

тварин», «Хірургічні хвороби дрібних тварин з анестезіологією та 

реаніматологією» (Білоцерківський національний аграрний університет); 

«Хвороби собак і котів», «Загальна і спеціальна хірургія», «Оперативна 

хірургія з основами топографічної анатомії, анестезіологія» (Національний 

університет біоресурсів і природокористування України); «Загальна і 

спеціальна хірургія», «Ветеринарні хірургічні технології», «Хірургічні 

хвороби тварин», «Оперативна хірургія з топографічною анатомією» 

(Сумський національний аграрний університет); «Загальна і спеціальна 

хірургія», «Оперативна хірургія з основами топографічної анатомії та 

анестезіології», «Акушерство, гінекологія та біотехнологія відтворення 

тварин» (Одеський державний аграрний університет), а також 

використовуються в наукових дослідженнях на кафедрах: ветеринарної 

хірургії і репродуктології ДДАЕУ; ветеринарної хірургії та анестезіології 

БНАУ; ветеринарної хірургії імені академіка І.О. Поваженка НУБіП України; 
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акушерства та хірургії СНАУ; хірургії, акушерства та хвороб дрібних тварин 

ОДАУ. 

Особистий внесок здобувача. Дисертаційна робота є самостійним 

науковим дослідженням автора. Здобувачем самостійно проведено аналіз 

наукових публікацій за темою дисертації, статистичний аналіз щодо 

поширення і факторів ризику пухлин МЗ у кішок, організацію і відпрацювання 

діагностичних методів захворювання із встановленням біологічних маркерів-

терапевтичних мішеней, лікування тварин за протоколом: мастектомія + 

хіміотерапія за протоколом DC + мелоксикам, опрацювання та статистичну 

обробку первинних даних, аналіз й узагальнення отриманих результатів. За 

методичного консультування наукового керівника, професора Д.Д. Білого 

дисертантом проведено планування досліджень, науковий аналіз й 

інтерпретацію результатів, сформульовано висновки і рекомендації для 

практичного впровадження. 

Апробація результатів дисертаційної роботи. Основні результати 

дисертаційного дослідження були представлені та схвалені на наступних  

науково-практичних конференціях: V науково-практичній конференції 

студентів, магістрантів та аспірантів «Актуальні проблеми та наукові 

звершення молоді на початку третього тисячоліття» (м. Слов’янськ, 2020 р.); 

міжнародній науково-практичній конференції «Аграрна освіта та наука: 

досягнення, роль, фактори» (м. Біла Церква, 2021 р.); міжнародній науковій 

конференції, присвяченій 100-річчю кафедр факультету ветеринарної 

медицини (м. Київ, 2022 р.); 9-тій міжнародній науково-практичній 

конференції «Science, education, innovation: topical issues and modern aspects» 

(Естонія, Таллінн, 2023 р.). 

Публікації. Основні положення дисертаційної роботи викладено у 9 

наукових працях, серед яких 2 статті – у наукових фахових виданнях, 

включених до наукометричної бази даних Scopus, 3 статті – у наукових 

фахових виданнях України, а також 4 тези доповідей на наукових 

конференціях. 
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Структура та обсяг дисертаційної роботи. Дисертаційну роботу 

викладено на 201 сторінці комп’ютерного тексту, вона містить: анотації, 

вступ, огляд літератури, вибір напрямків, матеріали і методи виконання 

роботи, результати власних досліджень, їх аналіз та узагальнення, висновки, 

практичні пропозиції, список використаних джерел і додатки. Дисертаційну 

роботу ілюстровано 31 рисунком та 37 таблицями. Бібліографія включає 272 

джерел, у тому числі – 254 латиницею. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



28 

РОЗДІЛ 1 ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ  

1.1. Поширення та фактори ризику неоплазій молочної залози у 

кішок 

Проблема недопущення і боротьби із онкологічними хворобами 

залишається актуальною проблемою сьогодення. Як у людей, так і серед 

тварин рак МЗ займає друге місце серед причин смертності (Коренєва зі 

співавт., 2019). Патологія репродуктивної системи у котів складає 17,3 % від 

загальної кількості незаразних хвороб, схильність до яких збільшується із 

віком. Серед цих пацієнтів у кожної десятої тварини діагностують пухлини МЗ 

(Катюха зі співавт., 2020). Згідно повідомлення Рубленко & Єрошенко (2012) 

серед хірургічної патології котів неоплазії складають 16,3 % від всіх випадків. 

Pinello et al. (2022) констатували збільшення ризику виникнення злоякісної 

пухлини на 20 % кожні три роки на тлі частки злоякісних новоутворень у 

кішок – 78,7 % та кореляції нозологічного профілю із топографією. Згідно 

Ameer (2023) частка неоплазій МЗ серед всіх онкологічних уражень у кішок 

складає 17 %; річний рівень захворюваності – 25,4 випадки на 100000 самок; 

показники виживання впродовж року – 31,8 %, двох років – 17,7 %. 

Солітарними були всі доброякісні неоплазії та 58,82 % злоякісних 

новоутворень МЗ; епітеліальні складали 95,84 %, мезенхімальні – 4,16 % 

(Simeonov & Grozeva, 2023). 

Pickard Price et al. (2023) повідомляють про ризик захворюваності на 

новоутворення МЗ у кішок на рівні 0,104 %, повʼязаний із збільшенням віку і 

породною схильністю. Середня тривалість життя після виявлення пухлини МЗ 

склала 18,7 місяців. В структурі органної локалізації у кішок перше місце 

займають неоплазії МЗ за динамічного збільшення їх кількості та 

максимальним рівнем захворюваності у віці 13 років (Mykhalenko & 

Voitsekhovych, 2017). 

На відміну від собак, у кішок новоутворення МЗ як правило 

представлені злоякісними типами. Sobchuk & Sliusarenko (2021) вказують на 

надзвичайно високу частоту злоякісних пухлин МЗ у кішок 5–8-річного віку 
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(до 90 %) із переважанням аденокарцином різних типів, проте автори 

відмічають недоліки в стандартизації методологічних підходів та необхідність 

формування єдиної бази онкохворих тварин. Логвінова & Кравцова (2023) у 

100 % онкохворих кішок діагностували злоякісні неоплазії МЗ, які за 

патоморфологічною структурою відносились до карцином: змішаних (41,6 %), 

солідних (33,3 %), папілярних (25 %). 

Пік захворюваності кішок на пухлини МЗ реєструється у віці 10–14 років 

(медіана захворюваності – 8 років) за більшої сприйнятливості породистих 

тварин (91,9 %) (Максимович & Мисак, 2024). Збільшення віку кішок корелює 

із підвищенням ризику злоякісної трансформації доброякісних пухлин в 

злоякісні та інтенсивного прогресування хвороби (Корейба зі співавт., 2024). 

За даними Huber et al. (2024) більшу схильність до новоутворень МЗ 

проявляють безпорідні кішки 7–15-річного віку. Злоякісні гістологічні типи, 

які складають 85,7 %, частіше представлені аденокарциномами. 

За інформацією McNeill & Vienna (2015) 12 % всіх новоутворень 

складають карциноми МЗ, які найчастіше діагностують у 10-12-річних 

інтактних або пізно стерилізованих самок сіамської (34 %) та перської (16 %) 

порід. Етіологічна роль порушень гормонального статусу підтверджується 

підвищенням втричі ризику розвитку неоплазій МЗ за використання 

прогестину та його зменшенням у сім разів при стерилізації кішки у 6-

місячному віці. Можливою причиною гіперплазії, а потім і пухлин МЗ можуть 

бути злоякісні неоплазії кори надниркових залоз, які обумовлюють 

гіперестрогенемію (Nadolski et al., 2016). Фактором ризику часто виступає 

призначення самкам засобів гормональної контрацепції, які викликають зміни 

навіть у здоровій тканині МЗ (Assis et al., 2023). Описано клінічні випадки 

фіброепітеліальних змін тканин молочної залози у котів, спричинені 

введенням медроксипрогестерону, які в подальшому слугували показанням 

для мастектомії (Voorwald et al., 2021). 

Підвищення сироваткових рівнів фактору росту ендотелію судин 

(VEGF-A, VEGFR-1 і VEGFR-2) у кішок з HER2-позитивними та потрійно 
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негативними пухлинами МЗ вказує на посилення неоангіогенезу, який є 

несприятливим фактором перебігу захворювання (Nascimento et al., 2021). 

Наразі все більше значення в розвитку раку молочної залози у кішок 

відіграють екологічні аспекти. Giugliano et al. (2024) продемонстрували 

етіологічне значення забруднення у збільшенні ризику пухлин МЗ у кішок. 

Тварини, які живуть поруч з людьми, можуть оцінюватись як маркери стану 

навколишнього середовища, вказуючи на можливі загальні екологічні 

фактори, які можуть призвести до розвитку пухлини (Huber et al., 2024). 

Одним із ключових факторів розвитку пухлини є хромосомна 

нестабільність. Наразі вивчається генетична схильність окремих порід кішок 

до раку МЗ, зокрема поліморфізм генів зародкової лінії: BRCA1, BRCA2, 

MC1R, KIT, NRAS і RAD51 (Flisikowski et al., 2017). Спонтанні гіперплазії та 

неоплазії МЗ у кішок мають широкий набір молекулярних особливостей, 

подібних людині. Патогенез і прогресування раку МЗ пов’язані з низкою 

критичних генів, які контролюють поділ і ріст клітин, апоптоз, відновлення 

пошкодженої ДНК (Adega et al., 2016). Santos et al. (2013) в онкохворих кішок 

виявили позитивну кореляцію між рівнями експресії РНК ERBB2 і білку erbB-

2, а також позитивну кореляцію між вищою експресією мРНК і кращим 

клінічним результатом. У кішок із новоутвореннями МЗ реєструють 

аномально високу експресію E-кадгерину, а також знижену експресію мРНК 

TWIST1 і численні генетичні мутації в TP53, ERBB2, HSPB1 і TWIST1, хоча 

залишаються нез’ясованими механізми регуляції експресії HER-2 та 

ампліфікації гена (Lin et al., 2021).  

Практично не вивченим питанням залишається теорія вірусної природи 

неоплазій МЗ у кішок. Szabo et al. (2005) стверджують про можливість 

зараження від мишей вірусом пухлини МЗ (MMTV) кішок, а через них 

людини. Наразі накопичено переконливі докази in vivo і in vitro, що MMTV-

подібний вірус, відомий як вірус пухлини молочної залози людини (HMTV), 

асоціюється з раком МЗ людини (Parisi et al., 2022; Lawson & Glenn, 2024). 



31 

Опубліковано перше повідомлення щодо одночасного розвитку 

карциноми МЗ, кістозної гіперплазії ендометрію та лейкемії котів, але 

причинно-наслідкові аспекти такого поєднаного ураження залишаються не 

вивченими (Yoo & Kim, 2017). 

Таким чином, можна стверджувати про негативну динаміку реєстрації 

новоутворень МЗ у кішок. Незважаючи на значну кількість досліджень, наразі 

відсутні стандартизовані підходи до вивчення факторів ризику їх виникнення 

і прогресування, тому досі не запропоновано дієвих протоколів, які б 

дозволили зупинити ріст кількості онкохворих тварин. Одночасно змінюється 

значимість окремих етіологічних чинників в ініціації канцерогенезу. Поряд із 

гормональним дисбалансом, на перший план виходять екологічні аспекти. 

 

1.2. Клініко-патогенетичне значення судинної інвазії, 

гемостазіологічного дисбалансу та запалення за пухлин молочної залози у 

кішок 

Причиною загибелі онкохворих тварин є метастазування, перший етап 

якого включає втрату клітинно-клітинної/матриксної адгезії, посилення 

інвазивності та міграційної здатності, що призводить до інтравазації ракових 

клітин. Для досягнення міграційного та інвазивного фенотипу ракові клітини 

повинні пройти процес епітеліально-мезенхімального переходу (Yilmaz, M., & 

Christofori, 2009; Cominetti et al., 2019). Деградація та наступна інвазія в 

позаклітинний матрикс і судини відбувається за допомогою інвадоподії 

(локалізованих на поверхні клітини спеціалізованих мембранних структур), F-

актину та протрузивних мембранних структур, які контролюють вогнищевий 

протеоліз. Неоплазійні клітини залишають первинну пухлину, піддаються 

зміні епітеліальних в мезенхімальні властивості і мігрують як окремі клітини 

(Masi et al., 2020). Описані зміни характеризується втратою молекул 

міжклітинної адгезії (зокрема, Е-кадгерину), підвищенням рівня 

мезенхімальних маркерів, насамперед віментину, зміною розташування β-

катеніну (Tomaskovic-Crook et al., 2009). 
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Карцинома МЗ кішок (FMC), сформована анапластичними та 

злоякісними веретеноподібними клітинами, гістопатологічно подібна 

метапластичній карциномі МЗ людини (hMBC). Підтип веретеноподібних 

клітин hMBC демонструє характеристики епітеліально-мезенхімального 

переходу (EMT). Важливість EMT для FMCs досі не визначена, асоційовані з 

EMT геномні аберації не задокументовані (Granados-Soler et al., 2018). 

Вирішальну роль в патогенезі онкологічних захворювань відіграють 

лімфатичні судини, оскільки виступають у ролі шляхів для дисемінації 

ракових клітин після їх міграції із пухлинної тканини. За одиничних та 

мультицентричних інвазивних карцином МЗ в 49,1 % підтверджено інвазію 

ракових клітин в лімфатичні судини, 51,4 % – середній / тяжкий ступінь 

лімфогістіоцитарного та плазмоцитарного запалення онкогенного походження 

(Dagher et al., 2019). Sarli et al. (2007) вказують на незначне біологічне значення 

внутрішньопухлинних лімфатичних шляхів, акцентуючи увагу на ролі 

збільшення кількості судин після стиснення позапухлинною стромою. 

Наявність мікрометастазів при проведенні операції обумовлює високу 

частоту хірургічних невдач у вигляді неповного видалення первинних пухлин, 

місцевих рецидивів та/або метастазів (Volakis et al., 2014). 

Складовою канцерогенезу у МЗ є запалення. Запальний інфільтрат 

виявлявся в 80,8 % випадків в середині вогнища, 90,2 % – навколо пухлинного 

осередку та залежав від типу ураження. Ступінь вираження запалення 

повʼязана із клініко-патологічними показниками (клінічна стадія, розмір 

пухлини, мітотична активність, лімфоваскулярна інвазію та метастази в 

лімфатичні вузли), які вказують на високу агресивність неоплазії (Rodrigues‐

Jesus et al., 2024). Запалення у мікрооточенні неоплазії, незалежно від етіології, 

обумовлює прогресування канцерогенезу за рахунок посилення проліферації 

та неоангіогенезу, сприяння виживання ракових клітин і їх дисемінації 

(Morrison, 2012). 

Важливим патогенетичним фактором розвитку раку є циклооксигеназа 

(ЦОГ). Її ізофермент ЦОГ-1 експресується в ендотелії судин пухлини, ЦОГ-2 
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– в неопластичних і перинеопластичних клітинах шляхом мутації онкогенів 

(таких, як ras), промоторів пухлин, мітогенів, цитокінів, їх рецепторів і 

патогенних факторів (Tsuji et al., 2001). Ідентифікована особлива ізоформа 

ЦОГ, описана як сплайс-варіант ЦОГ-1 (позначається  ЦОГ-1b або ЦОГ-1v), 

що відповідає за контроль болю (Papich, 2008). Первинна структура ЦОГ-2 

охарактеризована у багатьох видів, її експресія продемонстрована за різних 

онкологічних хвороб у людей і собак, включаючи злоякісні новоутворення 

МЗ. При цьому інформація про структуру та експресію ЦОГ-2 у котів, зокрема 

за неоплазій МЗ, обмежена та суперечлива (Sayasith et al., 2009).  

Імунореактивність ЦОГ-2 не спостерігається у здорових тканинах 

молочної залози, тоді як в 96 % випадків експресується тканинами інвазивних 

карцином (Langsenlehner et al., 2007). Gregório et al. (2021) підтверджують 

доцільність використання ЦОГ-2 як прогностичного фактору за карцином МЗ 

у кішок, але звертають увагу на високу гетерогенність методології 

імуногістохімічної оцінки навіть в межах одного типу пухлин та необхідність 

її стандартизації. Посилена експресія ЦОГ-2 позитивно пов’язана з 

мітотичним індексом (р=0,031), ступенем злоякісності (р≤0,001), метастазами 

в лімфатичних вузлах (р≤0,001) і віддалених тканинах (р=0,036), судинною 

інвазією (р=0,002), рецидивом захворювання (р=0,019) (Guimarães et al., 2024). 

ЦОГ (простагландинова ендопероксидсинтаза) є ключовим ферментом 

у біохімічних механізмах синтезу простагландинів. Велика кількість 

епідеміологічних та експериментальних даних підтверджує роль ЦОГ-2, 

індуцибельної форми ферменту, у канцерогенезі через вплив на синтез 

простагландину Е2, який пригнічує апоптоз, сприяє проліферації ракових 

клітин, посиленню ангіогенезу та зниженню імунної відповіді (Doré, 2011; 

Szweda et al., 2020). У кішок надмірна експресія ЦОГ-2 достовірно корелює з 

ER-негативним статусом (р=0,04), підвищеною експресією PR (р=0,038) і 

фактору росту ендотелію судин (VEGF) та гіршим прогнозом захворювання 

(Millanta et al., 2006). ЦОГ-2 разом із  мікросомальною PGE-синтазою-1 

(mPGES-1) контролює активність простагландину Е2 (PGE-2), який через 
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рецептор EP2 сприяє розвитку неоплазій МЗ. У кішок імунопозитивність ЦОГ-

2 реєструється у 81 %, mPGES-1 – 66 %, експресія EP-2 – 54 % карцином МЗ 

(Millanta et al., 2016). Фізіологічна роль ЦОГ-1 і ЦОГ-2 має видові особливості. 

Ниркова експресія ЦОГ-2 у собак достовірно вища, порівняно із кішками 

(Goodman et al., 2009). 

Важливою ланкою онкогенезу є система гемостазу. Для забезпечення 

стабільного тромбу, запобігання тромбозу або передчасного розпаду згустку 

необхідний функціональний баланс між коагуляцією, антикоагуляцією та 

фібринолізом; цей процес включає складну взаємодію між кровоносними 

судинами, тромбоцитами, факторами згортання крові, білками та 

фібринолітичним шляхом. Дисбаланс у зазначених ланках може призвести до 

спонтанної, неконтрольованої кровотечі або навпаки, тромбозу (Sherry & 

Gallagher, 2022). 

ДВЗ-синдром може розвиватись як вторинне ускладнення за 

різноманітних розладів, призводити до мікротромбозів із подальшим 

розвитком недостатності кількох органів та одночасною парадоксальною 

кровотечею внаслідок інактивації та надмірного споживання тромбоцитів і 

факторів згортання крові. Гіперкоагуляційні розлади у кішок діагностуються 

значно рідше, ніж у собак, тому вони не досліджувались так ретельно,  

доведено наявність у них відмінностей щодо клінічних ознак і діагностичних 

параметрів, розпізнання яких потребує подальших досліджень (Bruchim et al., 

2008). 

На відміну від людини і собак це питання у кішок залишається 

недостатньо вивченим, кількість тематичних публікацій обмежена. 

Канцерогенез супроводжується порушенням механізмів згортання крові та 

високим ризиком тромбозу, про що свідчать підвищені рівні тканинного 

фактору, тромбін/антитромбінового комплексу, протомбінового індексу, 

фібриногену та D-димеру на тлі зниження активності антитромбіну ІІІ 

(Stoencheva et al., 2023). Факторами, які приймають участь у патогенезі рак-

асоційованого тромбозу є пряма активація коагуляції і тромбоцитів, індукція 
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запальних реакцій на тлі пригнічення фібринолізу. Пряма активація коагуляції 

може бути ініційована раковим прокоагулянтом (цистеїновою протеазою), 

мікровезикулами або іншими протромботичними порушеннями. Фактори 

ризику розвитку гіперкоагуляції можна розділити на чотири групи: пов’язані 

з пухлиною, пацієнтом, лікуванням і біомаркерами (Costa & Araújo, 2021). 

Peterson et al. (1995) вказують на неоплазію як причину розвитку у кішок 

аномалій гемостазіологічного профілю, який супроводжувався ознаками 

дисемінованого внутрішньосудинного згортання крові, тромбоцитопенією, 

подовження активованого часткового тромбопластинового часу (АЧТЧ) і 

протромбінового часу (ПЧ). 

Наразі доведено звʼязок гемостазіологічних і запальних механізмів. 

Результати Duda et al. (2017) свідчать про вплив прозапальних цитокінів на 

тромбіновий час і вміст фібриногену у крові, які достовірно корелювали із 

стадією новоутворення. Маркером несприятливого прогнозу, які повʼязані з 

підвищеним ризиком тромбоемболії за метастатичного раку МЗ, є 

циркулюючі пухлинні клітини (CTCs). Кореляція між CTCs, гіперкоагуляцією 

та зниженою виживаністю свідчить про те, що змінена система коагуляції 

підтримує метастазування неоплазійних клітин і, отже, є потенційною 

терапевтичною мішенню. СТС ініціюють гіперкоагуляцію, яка в свою чергу 

полегшує інтравазацію циркулюючих пухлинних клітин у системний кровотік, 

їх виживання та міграцію у віддалені тканини. Головну роль в цих механізмах 

відіграє тканинний фактор, який відображає зовнішній механізм згортання 

крові (Kirwan et al., 2020). 

Viegas et al. (2020) продемонстрували потенційну цінність активатора 

плазміногену урокінази (uPA) як біомаркера раку. Середня сироваткова 

концентрація uPA у хворих на рак МЗ кішок (0,54±0,22 нг/мл) достовірно 

нижча, порівняно із показниками здорових кішок (1,10±1,16 нг/мл), але не 

залежить від клініко-патологічних параметрів тварин або наявності метастазів. 

Одночасно з посиленням коагуляції, зокрема за пухлин МЗ, активується 

фібринолітична система; яка регулює біологічні каскади та запобігає 
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тромбозу, обмежуючи утворення тромбу і сприяючи його розчиненню 

(Birkbeck et al., 2019). 

Перспективним імунологічним маркером ланцюга рак МЗ-запалення-

тромбоз є фактор (F) V – кофактор згортання крові, експресія якого пов’язана 

з агресивністю пухлини та загальним виживанням (Tinholt et al., 2020). 

Слід зазначити, що оцінка клінічного і патогенетичного значення 

біологічних маркерів, а також можливості їх прогностичного використання  за 

новоутворень МЗ у кішок ускладнена внаслідок відсутності стандартизації 

методологічних підходів (Zappulli et al., 2015).  

Наведена інформація обґрунтовує важливу участь в біологічних 

механізмах ініціації і прогресування злоякісних неоплазій МЗ міграції ракових 

клітин у кровоносні і лімфатичні судини, коагулопатії та запальної реакції. 

При цьому у ветеринарній онкології, насамперед у кішок, зазначені питання 

залишаються недостатньо вивченими, що гальмує розробку і впровадження 

схем лікування, які доповнюють хіміотерапевтичні протоколи.  

 

1.3. Аналіз клінічної ефективності хірургічного втручання у кішок 

із новоутвореннями молочної залози 

Пухлини, що виникають із тканин МЗ, є одними із найпоширеніших 

захворювань, які спостерігаються в клінічній практиці дрібних тварин. 

Найбільш поширеним варіантом їх лікування є хірургічне втручання, яке на 

відміну від консервативних методів (хіміотерапія, опромінення тощо) 

направлене на видалення неоплазійного вогнища. Вибір хірургічної техніки 

залежить від розташування новоутворення, його клінічної стадії, консистенції, 

статусу пацієнта. У клінічній онкологічній практиці виділяють: нодулектомію 

(екстирпацію невеликого, окремо розташованого вузла), мамектомію 

(видалення одного пакета МЗ), регіонарну мастектомію (висічення декількох 

пакетів МЗ одним «блоком» з лімфатичним вузлом), однобічну мастектомію 

(екстирпація пакетів МЗ з одного боку) і двобічну мастектомію (видалення 

всіх пакетів МЗ із регіонарними лімфатичними вузлами). 
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Агресивний характер неоплазій МЗ у кішок обумовлює низький рівень 

ефективності лікування. Більшість повідомлень свідчить про відсутність 

подовження часу виживання за хірургічного висічення первинної пухлини без 

адʼювантної хіміотерапії (Morris, 2013). Призначення адʼювантної хіміотерапії 

сприяло подовженню загального періоду виживання у кішок із карциномами 

МЗ, порівняно із тваринами, яким проводили тільки мастектомію, з 398 до 540 

днів. Більша тривалість життя кішок на тлі екстирпації неоплазій МЗ 

встановлена у пацієнтів із ранніми стадіями (І, ІІ) захворювання та низьким 

гістологічним ступенем. Зниження OST слід прогнозувати за високого 

гістологічного ступеня неоплазії та пізніх стадій захворювання (ІІІ–IV) (Lo et 

al., 2019). 

Об’єм хірургічного втручання впливає на ймовірність розвитку 

рецидивів та тривалість інтервалу часу без захворювання. Збільшення 

хірургічних меж призводить до скорочення випадків місцевого рецидивування 

і подовження періоду до прогресування захворювання (McNeill et al., 2009; 

Patsikas et al., 2010).  

Численні дослідження в гуманній медицині показали, що хірургічне 

втручання індукує дисемінацію циркулюючих пухлинних клітин (CTC), а 

запальна реакція сприяє прихованому росту пухлини та метастатичному 

процесу шляхом формування підтримуючого пухлинного мікрооточення 

(TME). Активація тромбоцитів, спричинена операцією, є однією з початкових 

реакцій на рану, а утворення фібринових згустків може стати основою для 

мобілізованих запальних клітин. Активовані тромбоцити можуть також 

захищати CTC від гіперкоагуляції та сприяти уникненню від імунного 

руйнування. Подібним чином нейтрофіли залучаються до фібринового згустку 

та посилюють метастатичну дисемінацію та прогресування раку шляхом 

утворення позаклітинних пасток нейтрофілів (NET). Активовані макрофаги 

також залучаються до хірургічних ділянок для полегшення метастатичного 

поширення. Реакція організму на хірургічне ушкодження призводить до 

залучення та розширення популяції імуносупресивних клітин (мієлоїдних 
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супресорних клітин і регуляторних Т-клітин) та до інгібування природних 

клітин-кілерів (NK), які сприяють післяопераційному рецидиву раку та 

метастазам (Cheng et al., 2022). 

Навіть за відсутності метастазів у пацієнта та незначного відсотка 

ускладнень після унілатеральної мастектомії (19,7 %), вона забезпечує 

отримання середнього часу виживання лише в межах 290 днів та виступає 

значним фактором ризику загибелі тварин. За тотальної мастектомії 

ускладнення виникають в 35,7–40,6 %, але середня тривалість періоду без 

прогресування складає 542 дні (Gemignani et al., 2018).  

Двоетапна білатеральна мастектомія супроводжувалась меншою 

кількістю післяопераційних ускладнень (23,1 %), порівняно із одноетапною 

(38,3 %), проте призводить до збільшення ймовірності розвитку метастазів і 

прогресування захворювання та скорочення періоду виживання кішок. 

Гістологічний ступінь мав прогностичне значення для тривалості періоду без 

захворювання. Неповне гістологічне висічення було пов’язане зі значним 

збільшенням частоти метастазування та прогресування пухлини, а також 

меншим середнім часом виживання (MST). Кішки, у яких розвинувся місцевий 

рецидив, також мали значно коротший MST (Wood et al., 2021). Amorim et al. 

(2006) після однобічної мастектомії спостерігали у 10 % кішок 

неспроможність швів, 30 % – ознаки інвазії в інших пакетах молочної залози. 

Множинне неоплазійне ураження МЗ та діаметр пухлини більше 7 см 

корелюють з високим ризиком метастазування. Порівняно з регіонарною, 

радикальна мастектомія пов’язана з довшою тривалістю хірургічного 

втручання, а також посиленням: ноцицептивного стимулу, хірургічного стресу 

і частоти післяопераційних ускладнень (Horta et al., 2015). 

Суттєве подовження тривалості періоду виживання (в середньому до 768 

днів) і безрецидивного інтервалу (в середньому до 678 днів) можна 

прогнозувати за проведення тотальної мастектомії на ранніх етапах 

захворювання (Cunha et al., 2016). Cunha et al. (2017) повідомляють про 

рецидив у 20 % кішок, середній час та медіану  виживання 1625 і 2404 днів, 
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інтервал без прогресування 815 днів після проведеної білатеральної 

мастектомії з приводу злоякісних неоплазій МЗ.  

За карциноми МЗ показник умовного виживання (CS) у кішок, віком до 

одного року, становить 48 %. Найбільш клінічно значимі параметри 

однорічної умовної специфічної ймовірності виживання: вік, стадія раку, стан 

країв та інвазія в кровоносні і лімфатичні судини (Chocteau et al., 2021). 

Позитивний вплив екстирпації неоплазій МЗ та регіонарних 

лімфатичних вузлів підтверджує динаміка загальноклінічних показників 

крові. Нормалізація кількості лейкоцитів, лімфоцитів і еритроцитів свідчить 

про стабілізацію гемоцитопоезу; тоді як зниження активності 

аланінамінотрансферази і глюкози на тлі підвищення рівня лужної фосфатази 

– про функціональне відновлення печінки (Поліах, 2024). 

Доведеною проблемою у тварин, яким проводили екстирпацію 

неоплазій МЗ є порушення загоєння операційної рани, що зумовлено, 

насамперед, її значними розмірами (травматизацією тканин) та зниженням 

регенераторних механізмів під впливом пухлини. Тому рекомендації щодо 

післяопераційного догляду за ранами у таких тварин суттєво відрізняються. 

Гнійне запалення в ділянці хірургічного втручання (SSI), яке є одними із 

найпоширеніших ускладнень (38 %) серед пацієнтів онкологічного профілю у 

США. Хоча подібних звітів про внутрішньолікарняні інфекції немає у 

ветеринарній медицині, SSI описано як ускладнення у 0,8 – 18,1 % випадків 

хірургічних втручань на дрібних тваринах із значними варіаціями, 

пов’язаними з типом операції (Nelson, 2011). 

Одним із перспективних напрямків у хірургії є використання в 

післяопераційний період захисних повʼязок. Незважаючи на те, що звичайні 

методи накладання швів зазвичай використовуються при закритті рани, вони 

мають обмежений сприятливий ефект на регенерацію, не надають повного 

захисту від вторинного пошкодження та інфікування тканин рани (Wang et al., 

2022). Не захищені повʼязкою рани висихають, що призводить до затримки 

загоєння та більшої частоти інфікування та утворення значних за обʼємом 
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рубців. Рани, які піддаються впливу повітря, є більш запаленими, болісними 

та сверблячими, мають товстіші кірки та частіше рубцюються. Ветеринарні 

пацієнти, швидше за все, будуть зализувати відкриті рани, що ще більше 

ускладнює загоєння. Ідеальна пов’язка захищає рану від зовнішнього 

забруднення та механічних чинників, контролює об’єм ранового ексудату, 

створює оптимальне ранове середовище (Campbell, 2006). 

В гуманній хірургії захисні, зокрема клейові, повʼязки на операційні 

рани отримали широке розповсюдження. Проте, у ветеринарній практиці не 

завжди наявна технічна можливість їх застосування. Зокрема, це стосується 

нетканого пористого клейкого бинта (NPAB) і прозорого плівкового 

лейкопластирного бинта (TFAB) (Ter et al., 2015). 

Кількість публікацій щодо результатів використання клейових повʼязок, 

зокрема медичного клею БФ-6, обмежена. Динаміка клініко-гематологічних та 

гемостазіологічних показників свідчить про доцільність використання 

медичного клею БФ-6 (ATС код V03A X) як захисного лейкопластиру після 

тотальної мастектомії у кішок. Захист операційної рани клейовою повʼязкою 

забезпечує зниження ризиків розвитку таких ускладнень, як гнійне запалення 

(вдвічі), неспроможність операційного шва, серома (в 1,5 рази) (Bilyi & 

Herhaulov, 2022). Медичний клей БФ-6 з успіхом використовується в 

експериментах на лабораторних тваринах, які передбачають розсічення і 

зʼєднання тканин, для попередження контракції країв рани (Dombrovski, 2018). 

Таким чином, хірургічне втручання залишається безальтерантивною 

необхідністю за злоякісних новоутворень МЗ. При цьому спроби 

удосконалення техніки екстирпації неоплазій та схем післяопераційного 

догляду за ранами не призвели до суттєвого покращення результатів та 

зменшення ризику найбільш частих ускладнень (неспроможність швів, сероми 

тощо). Одним із перспективних напрямків оптимізації репаративної 

регенерації післяопераційних ран є використання клейових захисних повʼязок. 

Але у ветеринарній медицині це питання досконально не вивчалось. 
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1.4. Оцінка ефективності адʼювантного використання доцетаксела 

та циклофосфаміду  

Високий рівень агресивності пухлин МЗ у кішок обумовлює низьку 

ефективність їх хірургічного втручання, без подальшого застосування 

консервативного лікування. Тобто, існує необхідність удосконалення 

лікування кішок із неоплазіями МЗ, спрямоване на кращий контроль за 

метастазуванням і покращення виживання тварин (aGameiro et al., 2021). 

Одними із найбільш поширених хіміотерапевтичних препаратів, які 

використовуються в гуманній медицині при злоякісних новоутвореннях МЗ є 

доцетаксел та циклофосфамід. Доцетаксел при лікуванні раку МЗ, демонструє 

значне покращення виживаності пацієнтів із високим ризиком незалежно від 

прогностичних факторів: віку, експресії естрогенових рецепторів, ступеня 

ураження лімфатичних вузлів, віку режиму введення (Kim et al., 2016). Згідно 

рекомендацій Федерального агентства з лікарських засобів (FDA), доцетаксел 

при моновикористанні активний за локального і метастатичного раку МЗ, а у 

комбінації із циклофосфамідом покращує результати лікування пацієнтів з 

ураженими лімфатичними вузлами (Arora et al., 2022). Циклофосфамід 

вважається одним із найбільш успішних хіміотерапевтичних препаратів, він 

внесений до списку основних лікарських засобів Всесвітньої організації 

охорони здоров’я. Незважаючи на зменшення використання циклофосфаміду 

через появу нових хіміотерапевтичних засобів, зокрема на основі платини, він 

продовжує активно застосовуватись як монопрепарат та у складі комплексних 

протоколів (Madondo et al., 2016). 

Стандартна схема використання доцетакселу у людей передбачає 

інтервал між введенням 3 тижні, однак все частіше для зменшення ступеня 

гематологічних токсикозів онкологи рекомендують зменшувати дозу вдвічі, 

але скорочувати цей період до 1 тижня (Schuette et al., 2005). 

Високу частоту прогресування хвороби у кішок за їх лікування 

доцетакселом із тритижневим інтервалом між введенням у дозі 2,25 мг/кг, 

реєстрували Del Portillo Miguel et al. (2024). Враховуючи профіль токсичності, 
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за 3-тижневого періоду між курсами, максимальна переносима кішками доза 

доцетакселу складала 1,75 мг/кг (McEntee et al., 2006). Для досягнення 

ефективності протипухлинної дії на тлі незначної  частоти побічних ефектів 

(лихоманка, нейтропенія, блювота, гіперчутливість) та їх легкого перебігу, 

внутрішньовенна доза доцетаксела повинна бути в межах 1,0–2,25 мг/кг (Shiu 

et al., 2011). 

За найбільш агресивного гістологічного типу, потрійного негативного 

раку МЗ (характеризується відсутністю гормональних рецепторів), доцетаксел 

знижує інвазію без суттєвого впливу на проліферацію, що можна 

використовувати для націлювання на інвазивні пухлинні клітини (Cunha, 

2023). Доцетаксел демонструє виражений ефект на тамоксифен-резистентні 

неоплазійні клітини МЗ (Li et al., 2019). 

Незважаючи на протипухлинні властивості доцетаксела, його 

ефективність повністю не з’ясована. Harris et al. (2018) описали його 

контртерапевтичний ефект: за наявності лімфатичних ендотеліальних клітин 

(LEC) доцетаксел посилював: in vitro – інвазію пухлинних клітин, in vivo – 

метастази раку МЗ в лімфатичні вузли. Такий ефект пояснюється збільшенням 

активності пролімфангіогенних факторів, включаючи VEGF-C і TNF-α, у 

мікрооточенні пухлини (Harris et al., 2018). Недостатньо ефективною за 

злоякісних новоутворень МЗ виявилась адʼювантна хіміотерапія комбінацією 

доцетаксел+доксорубіцин. Хоча така комбінація препаратів добре 

переносилась тваринами, але не призводила до покращення результатів (Simon 

et al., 2006). Незадовільна клінічна відповідь на лікування доцетакселом може 

бути обумовлена резистентністю до нього рецептора епідермального фактора 

роста 2 типу (HER2), який надмірно експресується неоплазійними клітинами 

МЗ та спричинює важливий вплив на перебіг захворювання (Lefort et al., 2017). 

Пероральне введення таксану доцетакселу ускладнюється його спорідненістю 

з транспортерами ліків, особливо ABCB1 (P-глікопротеїн, Pgp), інтенсивним 

метаболізмом за допомогою цитохрому P450 3A (CYP3A) та  поганою 

розчинністю (Koolen et al., 2010).  
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Застосування хіміотерапевтичних засобів супроводжується побічними 

ефектами, які характеризуються значною варіабельністю. За рекомендованого 

дозування при моновикористанні у дозі 460 мг/м2 із інтервалом 3 тижні, 

циклофосфамід демонструє мінімальну токсичність. В окремих випадках 

діагностували незначну тромбоцитопенію, ознаки легкого ступеня ураження 

шлунково-кишкового тракту та дозозалежну нейтропенію, які у більшості 

випадків не потребують коригування дози або припинення лікування (Moore 

et al., 2018). Для безпечності циклофосфамід у максимальній переносимій дозі 

460–480 мг/м2 з міжкурсовим проміжком 2–3 тижні рекомендовано 

призначати одночасно із преднізолоном і L-аспарагіназою. Контроль 

гематологічних показників, зокрема нейтропенії (проявлялась у мінімальному 

ступені на 7–21 добу лікування) слід проводити перед введення препарату та 

через 7, 21 днів (Chanet al., 2020). Про добру переносимість низьких доз 

циклофосфаміду кішками із спонтанними новоутвореннями, у тому числі за 

наявності метастатичних вогнищ, повідомляють Leo et al. (2014): ознаки 

ниркової токсичності І ступеню виявлено у 4 % тварин, гематологічної 

токсичності І ступеня – 8 % пацієнтів. 

Метрономна хіміотерапія циклофосфамідом показала за 

аденокарциноми високу клінічну ефективність та відсутність побічних ефектів 

та ускладнень протягом 10 місяців після лікування (Hong et al., 2023). Khan et 

al. (2020) вказують на складність протипухлинних механізмів і потенціал для 

підвищення ефективності терапії імунних контрольних точок за допомогою 

метрономного режиму циклофосфаміду. 

Кліренс циклофосфаміду має видові особливості, обумовлені 

активністю мікросом печінки, які забезпечують його метаболізм. Біологічна 

активація циклофосфаміду найбільш ефективно проходить у собак – у 55 разів 

швидше, ніж у людини, у 2,8 раза – порівняно із кішками (Ramirez et al., 2019). 

Хіміотерапія циклофосфамідом та доксорубіцином забезпечувала 

отримання обʼєктивної відповіді у 50 % кішок із метастазами новоутворень МЗ 

(Sorenmo et al., 2013). Результати, отримані Maurício (2022), свідчать про 

https://www.sciencedirect.com/topics/agricultural-and-biological-sciences/prednisolone
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недостатність доказів щодо переваг адʼювантної хіміотерапії 

циклофосфамідом кішок за пухлин МЗ. Хоча кількість побічним ефектів була 

незначною, лікування не покращувало виживання. Проведений після 

мастектомії протокол доксорубіцин (1 мг/кг внутрішньовенно кожні 3 тижні) 

+ циклофосфамід (200 мг/м2, розподілені на 2, 3, 4 та 5 дні) після 2 сеансу 

показав помірний лейкоцитоз з нейтрофільозом на тлі нормального перебігу 

загоєння післяопераційної рани, але в подальшому не зупинив прогресування 

захворювання (Jark et al., 2015). 

Наявна інформація щодо використання доцетаксела і циклофосфаміда в 

онкохворих кішок недостатньо висвітлює питання можливої сфери їх 

застосування, питання їх ефективності залишається дискусійним. У 

онкологічній ветеринарній практиці, зокрема за новоутворень МЗ у кішок, 

комбінація доцетаксел і циклофосфамід досі не використовувалась. 

 

1.5. Клінічний досвід застосування мелоксикаму за неоплазій 

молочної залози у кішок 

Ключову роль у розвитку і прогресуванні новоутворень МЗ відіграє 

запалення. Тому перспективною стратегією профілактики і лікування раку є 

використання НПЗЗ, які здатні впливати на мікрооточення неоплазії шляхом 

зменшення клітинної міграції та підвищення апоптозу та хіміочутливості 

(Zappavigna et al., 2020; Kassab & Gedawy, 2024). 

Фармакогеномна варіабельність, включаючи відмінні генетичні 

характеристики у пацієнтів, може суттєво впливати на фармакокінетику та 

ефективність НПЗP, та, відповідно, визначати профілактичний або 

терапевтичний успіх у хворих на рак. Тобто, більш повне розуміння 

фармакогеномічних характеристик НПЗЗ і запалення, пов’язаного з раком, 

дасть нове розуміння цієї перспективної стратегії (Lai et al., 2022). В гуманній 

медицині, на відміну від ветеринарної медицини, наразі докладено значних 

зусиль для кращого розуміння і з’ясування взаємозв’язку між розвитком раку, 



45 

запаленням і НПЗЗ з метою визначення їхнього потенціалу лікування раку 

(Ferreira et al., 2024). 

Більшість солідних пухлин експресують білок ЦОГ-2, що є мішенню для 

НПЗЗ. Надмірна експресія ЦОГ-2 в новоутвореннях вважається провісником 

прогресуючої стадії захворювання та гіршого прогнозу, тому її інгібітори, 

зокрема НПЗЗ оцінюються як протиракові лікарські засоби. Дослідження 

показали, що НПЗЗ пригнічують проліферацію та ангіогенез, знижують 

інвазивність пухлин і долають резистентність до апоптозу через модуляцію 

Akt, NF-каппаВ, тирозинкінази та шляхів апоптозу, опосередкованих 

рецептором летальності. Тому, незважаючи на підвищений ризик серцево-

судинної токсичності, спричиненої інгібіторами ЦОГ-2, наразі вони 

рекомендовані для використання в якості другої лінії лікування (de Groot et al., 

2007).  

ЦОГ-2-опосередкований синтез простагландину E(2) (PGE(2)) 

призводить до активації мітоген-активованої протеїнкінази (MAPK), 

активацію інгібітора каспази-8 cFLIP і фосфатидилінозитол-3-кінази 

(PI3K)/Akt, а також індукції антиапоптозних Bcl-2 і Mcl-1. Крім того, змінені 

концентрації ліпідів у цитоплазматичній мембрані можуть модулювати 

діяльність рецепторів смерті (Fecker et al., 2007). 

Стійкість неоплазійних клітин, особливо множинна лікарська стійкість 

(МЛР), є основною причиною низької ефективності хіміотерапії. Описано 

низку механізмів, які лежать в основі розвитку мультирезистентної 

резистентності, включаючи надмірну експресію АТФ-залежних мембранно-

зв’язаних транспортних білків, яка призводить до збільшення клітинного 

витоку цитотоксичного препарату, знижуючи його внутрішньоклітинну 

концентрацію до неефективного рівня. Тому застосування разом із 

хіміотерапевтичними препаратами НПЗЗ має клінічне значення за рахунок 

можливості зменшення доз цитотоксичних препаратів (Hiľovská et al., 2015). 

Головним недоліком хіміотерапевтичних засобів,  які використовуються 

за неоплазій, є відсутність вибіркової дії. Вони призводять до пошкодження не 
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тільки ракових, а й здорових клітин, тому характеризуються значним 

переліком побічних ефектів і додатковим навантаженням на організм 

(Коренєва зі співавт., 2020). Тому відбувається пошук патогенетично 

обґрунтованих альтернативних фармакологічних засобів, дія яких направлена 

на конкретні біологічні мішені. Серед перспективних напрямків одним із 

найбільш поширених є метрономна хіміотерапія, яка базується на застосуванні 

низьких доз цитостатичних препаратів протягом тривалого періоду. Один із 

механізмів протипухлинного впливу метрономного режиму – пригнічення 

неоангіогенезу можна отримати при включенні до хіміотерапевтичного 

протоколу НПЗЗ, зокрема мелоксикаму (Torres et al., 2023). Інгібітори ЦОГ-2 

є препаратами нового покоління, які комбінуються із хіміотерапією для 

лікування онкохворих тварин. Протиракові механізми цих препаратів не 

повністю вивчені, тому необхідні спеціальні дослідження, щоб визначити, чи 

допомагає інгібування в профілактиці та лікуванні неоплазій (Ramos et al., 

2010). 

В механізмах канцерогенезу експресія циклооксигенази-2 повʼязана із 

механізмами запалення, ангіогенезу, проліферації, апоптозу, експресією 

матриксних металопротеїназ (Hayes, 2007). 

Призначення інгібіторів ЦОГ-2 переслідує на меті пригнічення 

ангіогенезу шляхом зниження експресії ангіогенних факторів і міграції 

судинних ендотеліальних клітин, а також відновлення імунного захисту через 

вплив на медіатори запалення (Tsuji et al., 2001). Аналіз публікацій засвідчив 

позитивний вплив НПЗЗ, незалежно від тривалості курсу, на кішок із 

неоплазіями МЗ. У разі тривалого використання НПЗЗ частота ускладнень 

знаходилась в межах 30 %, критичних побічних ефектів, які викликали 

необхідність припинення курсу лікування – 10 % (Білий & Гергаулов, 2023).  

Мелоксикам – один серед небагатьох НПЗЗ із доведеною безпечністю та 

клінічною ефективністю для котів, навіть за ранніх стадій хронічної хвороби 

нирок, враховуючи їх недостатню здатність до глюкуронізації. Всесвітня 

ветеринарна асоціація дрібних тварин – Глобальна рада з питань болю 
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(WSAVA-GPC) підтримує тривале застосування найнижчих ефективних доз 

мелоксикаму у кішок із супутнім хронічним болем і хронічною нирковою 

недостатністю як частину мультимодального підходу (Sparkes et al., 2010; 

Monteiro et al., 2019). Мелоксикам (у дозі 0,1–0,2 мг/кг) рекомендований для 

включення у схему мультимодального інгібування ренін-ангіотензинової 

системи (впливає на ріст і реплікацію неоплазійних клітин), що декларується 

Munday  et al. (2022) як потенційно ефективна і безпечна схема лікування 

тварин із пухлинами МЗ. 

Не було виявлено жодного впливу мелоксикаму на лабораторні маркери 

функціональної активності нирок, включати кішок із підозрою на гостре 

ураження нирок IRIS II ступеня (Pereira et al., 2021; Krekis et al., 2024). 

Опубліковано дані щодо відсутності вираженої нефротоксичності за 

тривалого призначення мелоксикаму у дозі 0,02 мг/кг/день, що підтверджено 

лабораторними дослідженнями сироватки крові. Середня рекомендована в 

Європі доза мелоксикаму складає в перший день 0,01 мг/кг перорально, в 

наступні – 0,05 мг/кг перорально (Gunew et al., 2008; Bulman-Fleming et al., 

2010). 

Низькі дози мелоксикаму (0,02 мг/кг кожні 24 години) добре 

переносяться онкохворими кішками, більшість із яких продемонстрували 

клінічну ефективність – стабільність або помірне зменшення розмірів 

пухлини, покращення якості життя та показників болю. У випадку 

призначення НПЗЗ погіршення показників, ймовірно, може бути спричинене 

прогресуванням захворювання, порушенням режиму застосування препаратів 

та вторинною інфекцією (Keepman & Pellin, 2022). bPetrucci et al. (2021) 

вважають ефективність адʼювантної хіміотерапії циклофосфамідом та 

мелоксикамом у кішок із карциномами МЗ не доведеною. de Menine et al. 

(2021) повідомляють про розвиток неоперабельного рецидиву після 

мастектомії та адʼювантної хіміотерапії із інгібітором ЦОГ у кішки із 

крибриформною карциномою МЗ. Wirata & Wandia (2020) публікують 
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клінічний випадок із розвитком післяопераційної неспроможності швів на тлі 

призначення мелоксикаму після мастектомії.  

На моделі злоякісного новоутворення МЗ у мишей мелоксикам завдяки 

антиоксидантним, протизапальним і антиапоптичним ефектами та індукції 

ферменту QR (серцевої хінонредуктази), не впливаючи на протипухлинні 

властивості, знижував кардіотоксичність доксорубіцину (Hassan et al., 2014). 

Можливі побічні ефекти застосування НПЗЗ обумовлені їх біологічною 

роллю у фізіологічних процесах тканин, зокрема захисті слизової оболонки 

шлунку та підтримці гомеостазу нирок (Harris, 2002). Порушення 

рекомендованої схеми та дози застосування НПЗЗ може призвести до різних 

за тяжкістю перебігу ускладнень: від медикаментозного гастоентериту до 

перфорації стінки шлунку в ділянках розташування виразкових дефектів, а 

також ниркової недостатності (Basualdo Junior et al., 2020). 

Селективність НПЗЗ повністю не скасовує, а тільки знижує ймовірність 

побічних ефектів. Тому при їх застосуванні необхідно враховувати наступні 

фактори: локальне накопичення препарату в окремих тканинах (Ellis & Blake, 

1993), видові особливості експресії ферментів (Radi, 2009) та метаболізму 

(Clark, 2006). Відносний дефіцит ферментів глюкуронілтрансферази у кішок 

може призвести до подовження періоду напіввиведення деяких НПЗЗ 

(Lascelles et al., 2007). Мелоксикам метаболізується, головним чином, шляхом 

окиснення, а виводиться із калом (Grudé et al., 2010). 

Розширення знань про фізіологічну роль ЦОГ, а також вилучення з 

клінічного використання через серцево-судинну токсичність деяких коксибів 

(рофекоксибу, вальдекоксибу) поставили під сумнів селективні переваги ЦОГ-

2. Сучасні терапевтичні варіанти інгібіторів ЦОГ – подвійні інгібітори ЦОГ та 

5-ліпооксигенази (5-LOX); синтетичні ліпоксинами; НПЗЗ, що вивільняють 

оксид азоту (NO) або сірководень (H2S) (Coruzzi et al., 2007). 

Аналіз опублікованих рукописів свідчить про значний інтерес 

спеціалістів до використання НПЗЗ, зокрема мелоксикаму, в онкологічній 

практиці, клінічно та експериментально обґрунтоване проведення корекції 
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режимів його застосування (доз, кратності введення, тривалості курсів), а 

також можливості комбінації із іншими фармакологічними засобами.  

 

Висновки до розділу 1 

Пухлини МЗ у кішок мають значне поширення незалежно від регіону. 

Як в Україні, так і зарубіжних країнах в структурі онкологічної патології вони 

займають верхні щаблі. Крім того, в останні пʼять років прослідковується 

негативна тенденція щодо щорічного збільшення кількості кішок, в яких 

діагностуються новоутворення МЗ, насамперед злоякісних типів. Серед 

факторів ризику пухлин МЗ у кішок наразі особливу актуальність набуває 

вплив екологічних чинників та ожиріння. При цьому інші фактори ризику 

(зокрема вік, порода, гормональний дисбаланс) потребують переосмислення із 

врахуванням нових знань щодо онкогенезу. Мало вивченою у кішок (на 

відміну від людини і собак) залишається система гемостазу, яка відіграє одну 

із ключових ролей в прогресуванні новоутворень МЗ. 

Особливістю новоутворень МЗ у кішок є значна частка злоякісних типів 

(до 80–85 % від загальної кількості неоплазій МЗ) та їх висока агресивність, 

що разом із доведеною «автономністю» пакетів МЗ обґрунтовує доцільність 

тотальної мастектомії. Значний обʼєм хірургічного втручання в ранній 

післяопераційний період виступає в якості фактору ризику ускладнень, для 

недопущення яких рекомендовано використовувати клейові захисні повʼязки. 

 Мастектомія за злоякісних неоплазій МЗ не забезпечує значного 

подовження загальної тривалості життя і періоду до прогресування 

захворювання. Тому обовʼязковою складовою лікувальної схеми є адʼювантна 

хіміотерапія, яка зазвичай проводиться за протоколами гуманної медицини. 

Арсенал хіміотерапевтичних засобів, які використовуються за пухлин МЗ 

обмежений, найбільше поширення отримав циклофосфамід. Наразі отримано 

суперечливі результати його використання за неоплазій МЗ у кішок. 

Публікації щодо застосування у кішок із новоутвореннями МЗ доцетакселу 

поодинокі, не розкривають його потенційні можливості.  
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На тлі доведеної ролі запалення у патогенезі пухлин МЗ у кішок, тільки 

в останні роки почалось інтенсивне вивчення клінічних ефектів та побічних 

реакцій за тривалого використання інгібіторів ЦОГ-2. Наявний об’єм таких 

даних не дозволяє провести їх достовірну інтерпретацію. 

Таким чином, наразі актуальним напрямком досліджень залишається 

патогенетичне обґрунтування, розробка і клінічне впровадження ефективних 

лікувальних протоколів за новоутворень МЗ. 

 

Аналітична оцінка та узагальнення опублікованої інформації щодо 

факторів ризику, поширення та комплексного лікування кішок із 

новоутвореннями МЗ представлені в наукових статтях: Bilyi et al. (2020), Білий 

& Гергаулов (2023). 
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РОЗДІЛ 2 ВИБІР НАПРЯМКІВ, МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 

ВИКОНАННЯ ДОСЛІДЖЕНЬ 

Дисертаційна робота була виконана протягом 2020–2024 років. Для 

аналізу були використана інформація реєстраційних журналів та програм 

обліку пацієнтів лікарень ветеринарної медицини, починаючи із 2018 року. 

Експериментальні дослідження проведено на базі кафедри ветеринарної 

хірургії і репродуктології Дніпровського державного аграрно-економічного 

університету, Дніпровської державної лікарні ветеринарної медицини, 

приватних лікарень ветеринарної медицини міста Дніпро: «Ветсервіс», 

«Біосвіт», «Добрий доктор», «Акела», «Ветеринарний госпіталь», «VetVille», 

«Ветлайф» та міста Запоріжжя: «Бест».  

Заплановані експерименти проводили із дотриманням вимог 

«Європейської конвенції про захист хребетних тварин» (Страсбург, 1986), 

Директиви 2010/63/EU Європейського парламенту і Ради щодо захисту 

тварин, які використовуються в наукових цілях та Закону України «Про захист 

тварин від жорстокого поводження» (2006 р.). Підтвердженням слугує 

висновок комісії із біоетики Дніпровського державного аграрно-економічного 

університету. 

Схема проведення дослідження наведена на рис. 2.1. Для оцінки стану 

вирішення проблеми проведено моніторинг поширення неоплазій загалом та 

пухлин МЗ. При цьому використовували звітну документацію та електронні 

бази лікарень ветеринарної медицини. Проаналізовано анамнестичні відомості 

кішок із неоплазіями МЗ: породну приналежність, вік, тривалість 

захворювання, особливості його перебігу з моменту виявлення власниками 

та/або спеціалістами ветеринарної медицини (динаміка індексу маси тіла, 

зміни розмірів патологічного вогнища, стану тканин навколо пухлини, 

збільшення кількості уражених пакетів МЗ, залучення лімфатичних вузлів 

тощо), використання фармакологічних засобів для попередження/усунення 

статевої охоти (дози, режими), регулярність вʼязок, відомості про перенесені 
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захворювання і ефективність застосованих схем лікування, результати 

попередніх лабораторних, ультразвукових, рентгенологічних досліджень. 

 

Рис. 2.1 Схема проведення дослідження  

 

Алгоритм встановлення діагнозу на неоплазію МЗ у кішок: аналізували 

дані, надані власниками тварин щодо можливих причин розвитку 
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новоутворення МЗ; під час первинного прийму за допомогою клінічних 

методів встановлювали наявність патологічних утворень в МЗ та їх 

особливості, а також оцінювали стан регіонарних лімфатичних вузлів (розмір, 

наявність/відсутність їх запалення); гістологічними дослідженнями  

патологічної тканини, відібраної із видаленої МЗ, підтверджували діагноз та 

встановлювали патоморфологічну структуру новоутворення МЗ; 

рентгенологічно та ультрасонографічно визначали наявність або відсутність 

метастазів у віддалених ділянках тіла. 

Серед анамнестичних даних враховували тривалість захворювання та 

особливості його перебігу, вік і породу онкохворих кішок. Особливу увагу 

звертали на можливі причини гормонального дизбалансу (режим застосування 

засобів для корекції статевої поведінки (за умови використання), перенесені 

хвороби МЗ та особливості в’язок (за наявності). 

Визначення клінічної стадії неоплазій МЗ у кішок проводили згідно 

Owen (1980) у модифікації Borrego et al. (2009) та McNeill et al. (2009) (табл. 

2.1), гістологічну структуру – відповідно до Міжнародної класифікації 

онкологічних хвороб ICD-O (Fritz, 2000), модифікованою Cassali et al. (2018). 

Таблиця 2.1 

Клінічні стадії (TNM) пухлин молочної залози у кішок за Owen (1980) у 

Borrego et al. (2009) та McNeill et al. (2009) 

Стадія T (розмір)* N (лімфатичні вузли) M (метастази) 

I T1 N0 M0 

II T2 N0 M0 

III 
T1-2 N1 M0 

T3 N0-1 M0 

IV T1,2,3 N0-1 M1 

* – величина пухлини: T1 – < 2 см; T2 – 2–3 см; T3 – > 5 см  

 

Визначення клінічної стадії новоутворень МЗ ґрунтувалось на 

комплексному аналізі клінічних, рентгенологічних, ультразвукових даних. 
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Клінічне дослідження кішок із новоутвореннями МЗ включало візуальну 

оцінку загального стану тварини: вгодованості, шерстного покриву, шкіри, 

видимих слизових оболонок, наявність/відсутність клінічних ознак  

захворювань внутрішніх органів (кашель, блювота, тощо), а також місцеві 

патологічні зміни: множинність, величина пухлини, щільність/пружність 

структури, характер поверхні, зв’язок із оточуючими тканинами (розташовані 

відокремлено, або сполучені), наявність виразок/нориць, набряку тканин, 

ступінь вираження больової реакції. Особливу увагу звертали на збільшення 

регіонарних лімфатичних вузлів, що є показником дисемінації ракових клітин. 

Крім того, визначали їх щільність, рухливість, інтенсивність прояву запальної 

реакції. Для визначення клінічної стадії новоутворення МЗ визначали розмір 

пухлини. За множинного ураження МЗ актуальною була величина найбільшої 

пухлини. 

Ураження регіонарних лімфатичних вузлів, як показник для визначення 

клінічної стадії захворювання, у випадку із суттєвого збільшення визначали 

клінічно із подальшим ультразвуковим підтвердженням. Якщо збільшення 

регіонарних лімфатичних вузлів не відбувалось, або було незначним і клінічно 

не визначалось, верифікацію їх пухлинного ураження проводили 

ультрасонографічно.  

Метастази, які найчастіше локалізуються в грудній порожнині, 

діагностували шляхом проведення рентгенологічного та ультразвукового 

дослідження. Нагальна необхідність ультразвукового сканування та 

рентгенографії грудної і черевної порожнин обґрунтовані високою 

агресивністю неоплазій МЗ у кішок та значною часткою тварин із 

метастатичними вогнищами на момент постановки діагнозу.  

Ультрасонографію проводили апаратом Toshiba XG (SSA-790A) Aplio 

XG (Японія), рентгенографію (в двох проекціях) – PLX 100 (Perlong Medical 

Equipment, Китай). 

Рентгенологічне дослідження проводили в двох проекціях: прямій і 

боковій. Параметри обирались індивідуально, зокрема залежно від маси тіла 
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тварини. Для ультразвукового дослідження використовували 

мультичастотний лінійний і конвексний датчики у В-режимі за частоти 5–7,5 

мГЦ. 

Рентгенологічні ознаки метастазів мали значну варіабельність. Зокрема, 

вони визначались у вигляді рентгенологічної тіні значної величини овальної, 

округлої або неправильної форми. В останньому випадку контури були 

нерівними, що зазвичай властиве для м’яко-тканинної структури. Для стадії 

осифікації метастатичного вогнища більш характерними були характерними 

були рівні контури. Частіше вміст визначався як гомогенний, рідше 

неоднорідний. За правильної форми легеневий малюнок навколо 

метастатичного вузла був не змінений. В інших випадках метастази у грудній 

порожнини візуалізувались як безсистемно локалізовані дрібні множинні 

рентгеноконтрастні утвори на тлі зміненого легеневого малюнку. Одночасно 

із рентгенологічною верифікацією метастазів, звертали увагу на ступінь 

вираження ознак метастатичного плевриту та накопичення ексудату. 

Динаміка розмірів та кількості метастатичних осередків на тлі 

проведеного лікування слугувала важливим предиктором перебігу 

захворювання. Збільшення величини метастазів та їх кількості свідчила про 

прогресування хвороби.  

Ультразвукове сканування у В-режимі грудної і черевної порожнин 

дозволяло визначити розташування, кількість, розміри, ехоструктуру 

метастазів, у тому числі у регіонарні та віддалені лімфатичні вузли. За 

проведення ультрасонографії оцінювали ключові параметри, які діагностичну 

значимість. Одним із найважливіших показників є розмір метастазу, його 

форма, структура (однорідність), ехогенність (здатність відбивати 

ультразвукові хвилі), наявність/відсутність екстракапсулярного 

розповсюдження. 

Якщо метастаз мав вузлову форму, за ультразвукового дослідження 

візуалізували гіпоехогенне утворення правильної овальної або округлої форми 

із чіткими контурами. В інших випадках метастатичне вогнище 
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ультрасонографічно характеризувалось неправильною формою із нерівними 

поліциклічними контурами, часто з ефектом дистального виявлення тіні 

(затухання ультразвукових хвиль).  

Важливу роль у прогнозі захворювання та виборі оптимальної тактики 

лікування пухлин МЗ у кішок відігравала ультразвукова діагностика 

метастатичного ураження регіонарних лімфатичних вузлів. Основні 

сонографічні ознаки метастазування у лімфатичні вузли: збільшення розміру, 

зміна форми з овальної (бобоподібної) на округлу, нечіткі або переривчасті 

контури (свідчать про проростання капсули лімфовузла), неоднорідність 

структури, значне зниження ехогенності, наявність патологічних утворень 

(кіст, кальцинатів).  

Для гістологічної верифікації, яку проводили за загальноприйнятою 

методикою, використовували зразки патологічного матеріалу, відібрані 

шляхом пункції до оперативного втручання або із пухлин після їх видалення. 

З кожного патологічного осередку досліджували не менше 3 зразків. 

Тонкоголкову біопсію, за знеболювання пропофолом (внутрішньовенно у дозі 

4–6 мг/кг) проводили напівавтоматичною голкою BD14G 10 cм (виробник 

Biomedical, Італія). Для гістологічної верифікації пухлин використовували 

метод Ляшенка зі співавт. (2007).  

Оцінку ступеня тяжкості перебігу онкологічного захворювання та 

супутньої патології здійснювали на основі визначення гематологічного, 

біохімічного і гемостазіологічного профілів. Апаратне забезпечення включало 

використання  гематологічного аналізатора Rayto RT-7600 VET (Китай), 

комбінованого ветеринарного аналізатора (біохімія+коагуляція) Pushkang 

MSC100V (Китай). Гематологічні, біохімічні і гемостазіологічні показники, 

визначені у клінічно здорових тварин (n=31) і кішок із неоплазіями МЗ (n=55) 

в подальшому використовували для оцінки динаміки їх змін в період лікування 

пацієнтів. 

Серед гематологічних маркерів визначали: вміст гемоглобіну, 

гематокрит, MCV (середній об’єм еритроциту), MCH (середня маса 
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гемоглобіну в еритроциті), MCHC (середня концентрація гемоглобіну в 

еритроциті), кольоровий показник, ШОЕ, концентрацію еритроцитів, 

тромбоцитів, лейкоцитів, розраховували лейкоформулу; біохімічних – вміст у 

крові загального білку, альбумінів, глобулінів, сечовини, креатиніну, 

білірубіну загального, білірубіну прямого, білірубіну непрямого, глюкози, 

кальцію, неорганічного фосфору, Са/Р, холестерину, визначали білковий 

коефіцієнт, індекс де Рітіса (АлАТ/АсАТ), активність 

аспартатамінотрансфера́зи (АсАТ), аланинамінотрансферази (АлАТ), лужної 

фосфатази, α-амілази, гамма-глутамілтрансферази (ГГТ), гемостазіологічних – 

активованого часткового тромбопластинового часу (АЧТЧ), протромбінового 

індексу, міжнародного нормалізованого відношення (INR) та вмісту 

фібриногену.  

Протромбіновий індекс – відношення часу згортання контрольної 

плазми після додавання тканинного тромбопластину (стандартного 

протромбінового часу) до часу згортання досліджуваної плазми, виражається 

у відсотках. 

Міжнародне нормалізоване відношення – базується на порівнянні 

показників протромбінового індексу досліджуваного зразка із значенням 

зсідання крові стандартизованих лабораторних тест-систем. Результат цього 

дослідження не залежить від способу визначення протромбінового часу та 

чутливості реагентів. 

Клінічна апробація клейової пов’язки для захисту післяопераційної рани.  

Проведено вивчення доцільності використання в післяопераційний період 

захисної пов’язки із медичного клею БФ-6 на рани з метою оптимізації 

перебігу регенерації.  

За первинного прийому кішок аналізували анамнестичні дані, 

проводили клінічне обстеження, гематологічне (загальноклінічних і 

біохімічних маркерів) і гемостазіологічне  дослідження. Клінічну стадію 

захворювання (cTNM) встановлювали на основі результатів клінічного, 

рентгенологічного, ультразвукового та гістологічного досліджень. 

https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%97%D1%81%D1%96%D0%B4%D0%B0%D0%BD%D0%BD%D1%8F_%D0%BA%D1%80%D0%BE%D0%B2%D1%96
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Ультрасоно- і рентгенографію використовували для виявлення можливих 

метастазів, насамперед у грудній порожнині. Методики зазначених 

дослідження у кішок із пухлинами МЗ наведено вище в цьому розділі.  

Дослідження проводили в двох групах – дослідній (n=35) і контрольній 

(n=32) (табл. 2.2). До кожної з них було включено кішок віком від 8 до 12 років, 

масою тіла від 3,5 до 5 кг, в яких діагностували спонтанні множинні злоякісні 

новоутворення МЗ (кількість неоплазій – дві та більше), І–ІІІ клінічної стадії 

без метастазування у віддалені ділянки тіла, зокрема грудну та/або черевну 

порожнину (T1-4N0-2M0). 

У пацієнтів обох груп, із застосуванням високочастотного 

електрохірургічного апарату ЕХВЧ-120РХ «Надія-4» (НДІ прикладної 

електроніки, Україна), проводили одноетапну білатеральну мастектомію, 

поєднану із екстирпацією регіонарних лімфатичних вузлів (пахвових і 

пахових). 

Таблиця 2.2 

Склад дослідної і контрольної груп за визначення ефективності 

рідкої захисної пов’язки 

Клінічна стадія 
Група 

контрольна дослідна 

І T1 N0 M0 7 8 

ІІ 
T2 N0 M0 9 8 

T1-2 N1 M0 9 7 

ІІІ T3 N0-1 M0 10 9 

всього 35 32 

 

 

За проведення білатеральної мастектомії використовували наступну 

схему знеболювання. Премедикація включала в себе пероральне використання 

габантину (діюча речовина габапентин, виробник ТОВ «Фарма Старт», 

Україна) у дозі 50–70 мг/кг, підшкірного введення буторфану  (діюча речовина 

буторфанол (у формі тартрату), виробник ТОВ «Бровафарма», Україна) у дозі 
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0,2 мл/5 кг маси тіла (0,4 мг буторфанолу на 1 кг маси тіла) та атропіну 

сульфату (діюча речовина атропін, виробник ТОВ «Фармацевтична компанія 

«Здоров’я», Україна) у дозі 0,02 мг/кг. Застосування зазначеної схеми 

премедикації забезпечувало адекватний рівень інтраопераційного знеболення 

за використання в подальшому пропофолу. 

Для загальної анестезії у пацієнтів використовували внутрішньовенне 

введення пропофолу (діюча речовина пропофол, виробник ТОВ «Новофарм-

Біосинтез», Україна) у дозі 2–6 мг/кг. Підтримуюча доза цього препарату 

становила 0,2 мг/кг/хв., або 2 мг/кг кожні 5 хв. 

Перед операцією (приблизно за 10 хв. до її початку) поряд із першими і 

четвертим пакетами МЗ внутрішньошкірно інʼєктували 0,2–0,5 мл водного 

розчину метиленового синього (концентрація 0,05 %), який накопичувався у 

лімфатичних вузлах та слугував орієнтиром їх локалізації (рис. 2.2). За 

хірургічного втручання висікали: шкіру, тканини МЗ, оточуючу підшкірну 

клітковину, а за інвазії у підлеглі тканини – додатково ділянки уражених 

м’язів. Краї операційної рани з’єднували безперервним внутрішньошкірним 

швом поліпропіленом 3/0 (2 metric) (шов Холстеда), який додатково 

«укріплювали» в 3–4 точка вузлуватими швами, або вузлуватими швами 

поліпропіленом або мефілом 2/0 (3 metric). Шви накладали тільки на шкіру, 

враховуючи висічення як молочної залози, так і підшкірної клітковини в цій 

ділянці. За проведення одноетапної білатеральної мастектомії, незважаючи на 

широке розходження країв рани, дефіцит шкіри був відсутній, а натяг – 

помірний, що дозволяло використовувати безперервний шов. Порожнину, 

утворену між шкірою і м’язовими шарами грудної і черевної стінок дренували 

протягом 5–7 діб із використанням внутрішньовенних катетерів, що 

попереджало формування сероми. 

Одразу після закінчення операції тваринам вводили внутрішньовенно 

глутаргін (40 % розчин, діюча речовина аргініну глутамат, виробник ТОВ 

«Фармацевтична компанія «Здоров’я», Україна) в дозі 0,15–0,2 мл/кг, 

розчиненим у стерофундині ISO (ізотонічний розчин електролітів, виробник 
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Б. Браун Мельзунген АГ/B, Німеччина) із швидкістю 20 мл/год., загальний 

об’єм 100–140 мл. 

 

 

Рис. 2.2. Методика забарвлення регіонарних лімфатичних вузлів  

0,05 % водним розчином метиленового синього 

 

В післяопераційний період пацієнтам контрольної і дослідної груп 

призначали нестероїдний протизапальний засіб мелоксивет (дворазово з 

інтервалом 24 год. підшкірно у дозі 0,2 мг мелоксикама на 1 кг маси тіла; 

виробник – ПрАТ «ВНП «Укрзооветпромпостач», Україна), а також протягом 

7–10 днів внутрішньовенно: цефріаксон (виробник ПП «О.L.KAR.-

АгроЗооВет-Сервіс», Україна) один раз на добу у дозі 30 мг/кг та метронідазол 

(діюча речовина метронідазол, виробник ПрАТ «Фармацевтична фірма 

«Дарниця», Україна) у дозі 15 мг/кг двічі на добу. 

У кішок контрольної групи, після накладання швів, післяопераційні рани 

обробляли за загальноприйнятою схемою: впродовж перших трьох діб два 

рази на добу використовували бетадин (10 % розчин, діюча речовина повідон-

йод; виробник – ЗАТ «Фармацевтичний завод Еric», Угорщина), а в 

https://ukrzoovet.com.ua/
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подальшому двічі на добу протягом 7–10 днів – мазь левомеколь (діючі 

речовини хлорамфенікол (левоміцетин) і метилурацил; виробник – ПрАТ 

«Фармацевтична фабрика «Віола», Україна).  

У тварин дослідної групи, після накладання швів, на операційну рану 

наносили рідку пов’язку (клей медичний БФ-6): одразу після операції, а потім 

із інтервалом 3 дні до завершення перебігу процесів регенерації рани. За 

нанесення медичного клею безпосередньо після операції, попередньо 3 % 

розчином перекису водню очищали шви і оточуючу ділянку від забруднень 

(зокрема, згустків крові). Перед повторним нанесенням клею БФ-6 очищали 

поверхню операційної рани від залишків рідкої пов’язки, шви обробляли 

бетадином. Клей медичний БФ-6 (виробник – ВАТ «Лубнифарм») представляє 

собою спиртовий розчин модифікації фенолоформальдегідної смоли, 

полівінілбутиролю та каніфолі, пластифікований пластифікатором. 

Оцінка перебігу механізмів регенерації післяопераційних ран включала 

аналіз термінів їх загоєння з урахування стадійності процесу. Контроль 

здійснювався до формування вираженого сполучно-тканинного рубця 

(максимальний термін – 20 діб). 

Ефективність застосування клейової пов’язки обґрунтовували 

результатами визначення гемостазіологічних маркерів (вмісту у крові  

фібриногену, показників АЧТЧ, ПЧ, розрахунку протромбінового індексу та 

INR) із використанням ветеринарного аналізатора Pushkang MSC100V (Китай) 

до операції та по проходженню 3, 7, 10, 14 та 21 діб. 

Контроль виникнення рецидивів і метастазів здійснювали клінічно та 

методами візуальної діагностики (ультрасоно- та рентгенографія). 

Рентгенографію проводили в двох проекціях – прямій і боковій. Періодичність 

дослідження онкохворих кішок: впродовж першого року після хірургічного 

втручання – один раз на три місяці, в подальшому – з інтервалом шість місяців. 

Визначення клінічної ефективності ад’ювантного протоколу лікування 

кішок із новоутвореннями МЗ. Наступний етап включав клінічну апробацію 

розробленого протоколу лікування в умовах лікарень ветеринарної медицини. 
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Для цього було сформовано дві групи тварин – контрольну та дослідну. Один 

із факторів, який впливає на результати лікування – клінічна стадія 

захворювання. Тому до кожної із груп включали кішок із І, ІІ і ІІІ стадіями (за 

класифікацією Owen (1980), в модифікації Borrego et al. (2009) та McNeill et al. 

(2009)). Загальна кількість кішок у контрольній групі становила 51, дослідній 

– 54 особини (табл. 2.3). Тварини, віком від 2 до 17 років відносились до різних 

порід, а також були представлені метисами. Приймаючи до уваги широкі 

вікові межі пацієнтів, з метою об’єктивної оцінки результатів лікування, 

ефективність запропонованого протоколу окремо визначали у тварин із 

різницею у віці три-чотири роки: до 3; 3–5; 5–9; старші 9. Патоморфологічно 

неоплазії МЗ відносились до карцином. 

Таблиця 2.3 

Склад дослідної і контрольної груп за визначення ефективності 

протоколу лікування 

Клінічна стадія 
Група 

контрольна дослідна 

І T1 N0 M0 7 8 

ІІ 
T2 N0 M0 12 12 

T1-2 N1 M0 12 12 

ІІІ T3 N0-1 M0 20 22 

всього 51 54 

 

Хірургічне втручання в обох групах зводилось до високочастотної 

електрохірургічної білатеральної мастектомії та одночасної екстирпації 

регіонарних лімфатичних вузлів. Техніка оперативного втручання подібна 

наведеній вище. Обробка операційних ран передбачала нанесення на них 

медичного клею БФ-6 після накладання швів. Поновлення його шару 

проводили один раз на три дні за методикою, описаною вище. 

Знеболювання тварин включало премедикацію комбінацією 

фармакологічних засобів: габантину (перорально, доза 50–70 мг/кг), 
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буторфану (підшкірно, доза 0,4 мг буторфанолу на 1 кг маси тіла), атропіну 

сульфату (підшкірно, доза 0,02 мг/кг) та анестезію пропофолом 

(внутрішньовенно, доза: основна 2–6 мг/кг, підтримуюча – 0,2 мг/кг/хв. або 2 

мг/кг кожні 5 хв.). 

В якості антибактеріальної терапії впродовж 7–10 днів 

післяопераційного періоду кішкам внутрішньовенно призначали цефріаксон 

(один раз на добу, доза 30 мг/кг) і метронідазол (двічі на добу, доза 15 мг/кг). 

Підтримуюча терапія, яку проводили після мастектомії, включала 

внутрішньовенне введення 40 % розчину глутаргіну у дозі 0,15–0,2 мл/кг в 

стерофундині ISO загальним об’ємом 100–140 мл із швидкістю 20 мл/год. 

Після мастектомії кішки обох груп отримували адʼювантну хіміотерапію 

за протоколом DС: доцетаксел (препарат доцетаксел «Эбеве» 

внутрішньовенно у дозі 20 мг/м2) у поєднанні із циклофосфамідом 

(фармакологічний засіб ендоксан внутрішньовенно у дозі 200 мг/м2). Перший 

курс хіміотерапії проводили через 7–8 днів після хірургічного втручання, в 

подальшому з інтервалом 3 тижні. Загальна кількість курсів – 4–6. Тваринам 

дослідної групи додатково призначали мелоксикам у метрономному режимі 

(лікарський засіб мелоксивет перорально протягом 4–6 місяців у дозі 0,2 

мг/кг).  

Доцетаксел «Эбеве» (діюча речовина – доцетаксел; код АТХ L01C D02 

– Протипухлинні засоби. Алкалоїди рослинного походження та інші 

препарати природного походження. Таксани; виробник – EBEWE 

Pharma/Унтерах-ам-Аттерзее, Австрія) у дозі 20 мг/м2 площі тіла вводили 

внутрішньовенно (повільно), розчиненим 5 % розчині глюкози або 0,9 % 

розчині натрію хлориду. За розрахунку необхідного об’єму розчину 

враховували, що концентрація доцетакселу не повинна перевищувати 0,74 

мг/мл. 

Ендоксан (діюча речовина – циклофосфаміду моногідрат; код АТХ L01A 

А01 – Протипухлинні засоби. Алкілуючі сполуки. Аналоги азотистого іприту. 

Циклофосфамід; виробник – Baxter Oncology GmbH, Галле/Вестфалія, 
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Німеччина) застосовували внутрішньовенно (повільно) у дозі 200 мг/м2 площі 

тіла, розчиненим в фізіологічного розчину (із розрахунку 10 мл  0,9 % розчину 

натрію хлориду на 200 мг ендоксану) 

Інтервал між інфузіями доцетакселу і ендоксану складав одну годину. 

Мелоксивет (діюча речовина – мелоксикам; код АТХ М01А С06 – 

Нестероїдні протизапальні засоби; виробник – ПАТ ВНП 

«Укрзооветпромпостач» Київ, Україна) призначали, починаючи із другого 

дня, перорально у дозі 0,2 мг/кг один раз на добу протягом 4–6 місяців. 

Схема проведення лікування в обох групах представлена у табл. 2.4. У 

табл. 2.5 наведено режими застосування фармакологічних засобів, які були 

призначені онкохворим кішкам після проведення одноетапної білатеральної 

мастектомії. Обрана схема призначення мелоксивету узгоджується із 

опублікованою інформацією щодо можливості тривалого застосування 

(більше 3 місяців) препаратів на основі мелоксикаму у добових дозах: Leo et 

al. (2014), bPetrucci et al. (2021) – 0,05 мг/кг; Borrego et al. (2009) – 0,025–0,2 

мг/кг; Charlton et al. (2013), Munday et al. (2022) – 0,1–0,2 мг/кг. 

Таблиця 2.4 

Схема лікувальних протоколів за неоплазій молочної залози у кішок 

Групи 

Протокол 

оперативне 

втручання 

Фармакотерапія (за діючою речовиною) 

хіміотерапія НПЗЗ 

контроль 

Білатеральна 

мастектомія 

доцетаксел 

(внутрішньовенно у 

дозі 20 мг/м2) + 

циклофосфамід 

(внутрішньовенно у 

дозі 200 мг/м2) 

Загалом 4–6 курсів із 

інтервалом 3 тижні 

- 

дослід 

мелоксикам 

(перорально у 

дозі 0,2 мг/кг 

протягом 4–6 

місяців) 
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Таблиця 2.5 

Протокол проведення ад’ювантної хіміотерапії DC та застосування 

мелоксикаму у кішок із пухлинами МЗ 

Тиждень/день доцетаксел циклофосфамід мелоксикам 

1 Х / 1 день Х / 1 день 

Х / щоденно 

 

2   

3   

4 Х / 1 день Х / 1 день 

5   

6   

7 Х / 1 день Х / 1 день 

8   

9   

10 Х / 1 день Х / 1 день 

11   

12   

13 Х / 1 день Х / 1 день 

14   

15   

16 Х / 1 день Х / 1 день 

Х – тижні проведення хіміотерапії 

1 день – дні тижня, коли застосовували хіміотерапевтичні препарати. 

 

Корегуючу терапію проводили за наявності виражених побічних 

ефектів, обумовлених токсичним впливом хіміотерапії. Перед черговим 

курсом хіміотерапії визначали гематологічні і біохімічні показники крові. 

Перебіг післяопераційного періоду та ефективність проведеного 

лікування контролювали шляхом клінічного огляду тварини і ділянки 

хірургічного втручання (до зняття швів протягом перших 10–14 днів щоденно, 

в подальшому через кожні 2–3 тижні); гемостазіологічних досліджень (перед 
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мастектомією, протягом перших двох тижнів на 3, 7, 10 і 14 добу, потім перед 

кожним курсом хіміотерапії); рентгенографії та ультразвукової діагностики 

(протягом лікування – один раз на місяць, після його закінчення – кожні 3 

місяці). 

Після одноетапної білатеральної мастектомії за різних клінічних стадій 

та віку визначали середню тривалість періодів: виживання і безрецидивного, а 

також післяопераційні ускладнення відносно загоєння ран, побічні ефекти 

ад’ювантної терапії, локацію і терміни розвитку рецидивів і метастазів. 

Середню тривалість виживаності визначали як період від закінчення 

курсу лікування до загибелі кішки незалежно від причини (Borrego et al., 2009). 

Медіану безрецидивного періоду визначали як проміжок часу між завершення 

лікування до задокументованого прогресування захворювання, що 

проявлялось появою рецидивів в ділянці оперативного втручання 

(розташування шва та поряд на відстані до 2 см) або метастатичних вогнищ в 

регіонарних лімфатичних вузлах або віддалених тканинах (Gemignani et al., 

2018).  

За визначення частоти побічних ефектів на тлі проведеної хіміотерапії у 

кішок дослідної і контрольної груп проводили розрахунок довірчого інтервалу 

(використовувати функцію confidence  у програмі Microsoft Excel).  Довірчий 

інтервал – діапазон значень, в межах якого очікується, що середня частота 

прояву певної клінічної ознаки в популяції буде знаходитися з ймовірністю 

95% (вказує на діапазон, в якому можуть міститись реальні 

результати). На бланках результатів інтервали впевненості завжди 

зображуються у вигляді мінімальної і максимальної меж. 

 

Висновок до розділу 2 

Методичний підхід враховував поставлену мету і завдання дослідження. 

Враховуючи, що заплановані дослідження виконувались на тваринах, 

обов’язковим було дотримання відповідних законів та конвенцій щодо захисту 

тварин, що було забезпечено використанням щадних технік хірургічного 

https://vpa.org.ua/glossary/diapazon/
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втручання (зокрема, застосуванням електрохірургічного коагулятора), відбору 

патологічного матеріалу (тонкоголкова біопсія), адекватним знеболюванням, 

та підтверджено актом біоетичної експертизи. Вибір протоколу лікування та 

дозування хіміотерапевтичних засобів проводили, виходячи із настанов для 

мінімізації можливих побічних ефектів.  

Проведення дослідження передбачало використання сучасного 

обладнання. Зокрема, для оцінки гемостазіологічного статусу – комбінованого 

ветеринарного аналізатора, який дозволяв визначати біохімічні і коагуляційні 

показники (Pushkang MSC100V, Китай); гематологічних маркерів – 

гематологічного аналізатора Rayto RT-7600 VET (Китай). З метою верифікації 

метастатичних вогнищ використовували сучасні апарати: рентгенологічний – 

Perlong Medical Equipment PLX 100 та ультразвуковий – Toshiba XG (SSA-

790A) Aplio XG). 
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РОЗДІЛ 3 РЕЗУЛЬТАТИ ВЛАСНИХ ДОСЛІДЖЕНЬ 

3.1. Фактори ризику та особливості перебігу пухлин молочної залози 

у кішок 

3.1.1. Оцінка ризику та поширення неоплазій молочної залози у 

кішок 

Аналітична оцінка рівня захворюваності кішок на новоутворення 

впродовж 2018–2023 років (табл. 3.1) засвідчила динамічне збільшення як 

загальної кількості онкохворих тварин (в 2 рази – з 523 до 1045 особин), так і 

частки пухлин МЗ в структурі неоплазійної патології (в 2,2 раза).  

Таблиця 3.1 

Динаміка захворюваності кішок на неоплазії МЗ  

в період 2018–2023 роки 

Роки 
Онкохворі 

кішки, n 

Неоплазії молочної залози 

всього злоякісні доброякісні 

зл
о

я
к
іс

н
і 

/ 

д
о
б

р
о
я
к
іс

н
і 

% від 

онкохворих n n % n % 

2018 523 19,5 102 61 59,8 41 40,2 1,5/1 

2019 614 23,8 146 101 69,2 45 30,8 2,2/1 

2020 728 27,9 203 152 74,9 51 25,1 3/1 

2021 799 34,0 272 211 77,6 61 22,4 3,5/1 

2022 929 41,8 388 313 80,7 75 19,3 4,2/1 

2023 1045 43,5 455 404 88,8 51 11,2 7,9/1 

 

Встановлена негативна тенденція щодо збільшення в 5,3 раза частки 

злоякісних гістопатологічних типів по відношенню доброякісних 

новоутворень МЗ: з 1,5/1 до 7,9/1, тобто у 5,3 раза. Причому, зрушення 

рівноваги в бік злоякісних пухлин мало тенденцію до посилення: якщо в 

період з 2018 по 2020 роки зазначений показник збільшився в 2 рази, то з 2020 

по 2023 роки – вже в 2,6 раза. Зазначена динаміка захворюваності кішок на 
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новоутворення МЗ, ймовірно зумовлена як об’єктивними, так і суб’єктивними 

чинниками: недостатньою просвітницькою роботою відносно ознайомлення 

власників із причинами розвитку пухлин МЗ, їх клінічним проявом та 

напрямками профілактики, недостанім рівнем стерилізації в оптимальні для 

цього терміни (як правило, до 1,5-річного віку), неконтрольованим 

використанням засобів для корекції статевої поведінки, відсутністю єдиного 

реєстру онкохворих тварин та діагностичних і лікувальних протоколів. 

Виявлені закономірності вказують на нездатність наявних профілактичних 

заходів, а також діагностичних і лікувальних протоколів зупинити ріст 

захворюваності кішок на новоутворення.   

Результати оцінки ризику виявлення новоутворень МЗ залежно від віку 

тварин дозволили стверджувати про наявність кореляції між цими 

показниками (табл. 3.2). 

Таблиця 3.2 

Захворюваність на новоутворення МЗ кішок різних вікових груп 

Вік, 

років 

Новоутворення молочної залози 

загалом* злоякісні** доброякісні** 
злоякісні/доброякісні 

n % n % n % 

≤ 1 61 3,9 22 36,1 39 63,9 0,6/1 

2–3 153 9,8 90 58,8 63 41,2 1,4/1 

4–5 208 13,3 147 70,7 61 29,3 2,4/1 

6–7 235 15,0 168 71,5 67 28,5 2,5/1 

8–9 345 22,0 262 75,9 83 24,1 3,2/1 

10–11 362 23,1 289 79,8 73 20,2 4,0/1 

> 11 202 12,9 167 82,7 35 17,3 4,8/1 

всього 1566 100 1242 79,3 324 20,7 3,8/1 

* - відносно загальної кількості онкохворих кішок; ** - відносно загальної 

кількості пухлин у межах вікової групи 

Серед кішок із пухлинами МЗ тварини віком до одного року становили 

лише 3,9 %, тоді як пік захворюваності приходився на 8–9- і 10–11-річних 
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пацієнтів (22 і 23,1 %, відповідно). Одночасно із підвищенням віку тварин 

реєстрували збільшення частки злоякісних неоплазій по відношенню до 

доброякісних (в 8 разів, з 0,6/1 до 4,8/1). Лише у кішок на першому році життя 

кількість доброякісних пухлин переважає над злоякісними. Зазначена вікова 

сприйнятливість, насамперед, зумовлена збільшенням кількості тварин із 

порушеннями гормонального статусу у кішок середньої і старшої вікової 

групи. Причому, дисгормональні порушення, які корелюють із віком, на нашу 

думку, частіше пов’язані із захворюваннями органів статевої системи 

внаслідок тривалого використання засобів гормональної контрацепції або 

відсутністю в’язок. 

Вивчена схильність окремих порід кішок до неоплазій МЗ вказує на 

високий ризик їх розвитку у представників британської, шотландської, 

перської і сіамської порід, в яких показник захворюваності складав 9,5; 9,1; 8,6 

та 8,2 %, відповідно (табл. 3.3).  

Таблиця 3.3 

Породна сприйнятливість кішок до пухлин МЗ  

Породи 
загалом 

n % 

Британська 149 9,5 

Шотландська 142 9,1 

Перська 135 8,6 

Сіамська 128 8,2 

Сфінкс 97 6,2 

Девон-рекс 88 5,6 

Мейн-кун 81 5,2 

Бенгальська  75 4,8 

Інші породи, захворюваність яких не перевищує 3 % 114 7,3 

метиси 557 35,5 

всього 1566 100 
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Частка хворих на неоплазії МЗ сфінксів, девон-рексів, мейн-кунів і 

бенгальських кішок знаходилась в межах 6 %. Близько третини всіх тварин із 

пухлинами МЗ (35,5 %) були представлені метисами. Визначену породну 

схильність потрібно розглядати для фактор ризику новоутворень МЗ, але із 

урахуванням суттєвого впливу на статистичні дані ступеня поширення певних 

порід у регіоні.  

Рівень ризику розвитку новоутворень МЗ у кішок значною мірою 

повʼязаний із репродуктивним статусом (табл. 3.4). Найчастіше неоплазії 

діагностовано у тварин із нерегулярними (30,8 %) та поодинокими (33,8 %) 

вʼязками на тлі верифікації злоякісних типів у 71,8–78,2 % випадків. За 

відсутності або поодиноких в’язок, порівняно із стерилізованими тваринами 

ризик верифікації злоякісних типів підвищувався в 1,9 раза. У стерилізованих 

кішок та при використанні їх у розведенні із регулярними вʼязками 

ймовірність новоутворень МЗ не перевищувала 20 %, серед них злоякісні 

нозологічні форми складали 41 та 54,2 %, відповідно. 

Таблиця 3.4 

Репродуктивний статус кішок із неоплазіями МЗ 

Фактори ризику 

Неоплазії молочної залози 

загалом* доброякісні** злоякісні** 

n % n % n % 

вʼязки 

(n=1566) 

регулярні планові 295 18,8 135 45,8 160 54,2 

нерегулярні 482 30,8 136 28,2 346 71,8 

поодинокі або 

відсутні 
523 33,4 114 21,8 409 78,2 

стерилізовані 266 17,0 157 59,0 109 41,0 

гормональна 

контрацепція 

(n=1566) 

регулярна 650 41,5 76 11,7 574 88,3 

періодична 587 37,5 187 31,9 400 68,1 

не проводилась 329 21,0 141 42,9 188 57,1 

* – відносно загальної кількості онкохворих кішок; ** – відносно загальної 

кількості пухлин в межах групи 
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Регулярне використання засобів гормональної контрацепції 

підвищувало ризик неоплазій МЗ в 2 рази, періодичне призначення – в 1,8 раза, 

верифікації злоякісної трансформації – в 1,5 та 1,2 раза, відповідно. Регулярне 

використання засобів для корекції статевої поведінки підвищувало ризик 

діагностики злоякісних нозологічних форм в 1,5 рази. 

Згідно наших спостережень, приблизно у 30 % кішок, які страждали на 

новоутворення МЗ, діагностували фолікулярні кісти яєчників (рис. 3.1). 

  

  

  

Рис. 3.1. Кісти яєчників, спричинені застосування засобів гормональної 

контрацепції 

 

Аналіз анамнестичних даних засвідчив високу ймовірність їх утворення 

на тлі неконтрольованого спеціалістами ветеринарної медицини ситуативного 

використання власниками засобів гормональної контрацепції. Враховуючи 

відсутність патогномонічних симптомів за кістозного ураження яєчників, 
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можна припускати їх тривалий вплив на тканини МЗ і високий ризик 

одночасної наявності на момент діагностування пухлин МЗ фіброзно-

кістозних змін у більшості пакетів МЗ. Тому, на нашу думку, у кішок найбільш 

оптимальним варіантом хірургічного лікування є білатеральна мастектомія.   

В онкологічній практиці (на основі результатів клінічних, 

рентгенологічних, ультразвукових, морфологічних досліджень та з 

урахуванням критеріїв патогістологічної класифікації) найчастіше 

діагностували новоутворення МЗ ІІ (29,6 %) та ІІІ (31,7 %) клінічних стадій, 

тоді як І і ІV стадії – виявляли в межах 20 % випадків (табл. 3.5). Відносно 

першої клінічної стадії, кількість кішок із другою стадією збільшувалась в 1,5 

раза, третьою – в 1,6 раза. Кількість  пацієнтів із четвертою клінічною стадією 

(19 % від всього загалу злоякісних пухлин) подібне рівню захворюваності на 

першу стадію (19,7 %). Зниження частки кішок із четвертою стадією, 

ймовірно, пов’язане із їх загибеллю внаслідок прогресування захворювання, 

що узгоджується із наявністю метастазів у віддалених тканинах.  

Таблиця 3.5 

Структура спонтанних злоякісних неоплазій МЗ за клінічною стадією 

Клінічна стадія 

Новоутворення молочної 

залози 

n % 

І (T1 N0 M0) 245 19,7 

ІІ (T2 N0 M0) 368 29,6 

ІІІ (T1-2 N1 M0; T3 N0-1 M0) 394 31,7 

ІV (T1,2,3 N0-1 M1) 235 19,0 

всього 1242 100 

 

Згідно із клінічними спостереженнями (табл. 3.6), у кішок доброякісні 

пухлини в абсолютній більшості випадків були одиничними (84,9 %), їх 

локалізація в двох пакетах МЗ встановлена лише у 9,5 %, трьох – 5,6 % тварин. 
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На відміну від доброякісних, за злоякісних новоутворень одиничні вогнища 

діагностували у п’ятої частини всіх пацієнтів (20,8 %), максимальну частку 

становили кішки із ураженням двох пакетів МЗ (41,9 %), мінімальну – 

залученням чотирьох пакетів МЗ (16,7 %). Кількість пацієнтів, в яких 

підтверджували наявність пухлин в трьох пакетах складала 20,6 % від 

загальної кількості кішок із злоякісними новоутвореннями МЗ. Незначна 

частка тварин із розвитком неоплазій в п’яти пакетах МЗ, ймовірно, 

обумовлена високим рівнем летальності у таких пацієнтів. 

Таблиця 3.6 

Множинність пухлинного ураження МЗ у кішок 

Кількість уражених пакетів 

Неоплазії 

злоякісні доброякісні 

n % n % 

1 258 20,8 275 84,9 

2 521 41,9 31 9,5 

3 256 20,6 18 5,6 

4 207 16,7 - - 

всього 1242 100 324 100 

 

Оцінка ступеня ризику за кількістю залучених до захворювання пакетів 

МЗ дозволила встановити, що збільшення кількості пухлинних вогнищ 

корелює із ймовірністю міграції ракових клітин в судини і утворенням 

метастазів у регіонарних лімфатичних вузлах (табл. 3.7). Відносно тварин із 

одиничною неоплазією МЗ, за наявності двох пухлин частка кішок із 

верифікованою ангіо- та/або лімфатичною інвазією збільшилась в 2,1 раза, 

трьох – 3 рази, чотирьох – 4,2 раза; метастазами в лімфатичні вузли – в 3,8; 6,0; 

9,0 раза, відповідно. Таким чином, кількість уражених пакетів МЗ може 

слугувати додатковим прогностичними фактором перебігу захворювання, 

який відображає ризик ангіо- та лімфоінвазії. 

 



75 

Таблиця 3.7 

Судинна інвазія та ураження лімфатичних вузлів за злоякісних 

неоплазій МЗ у кішок (n =1242) 

Кількість 

уражених пакетів 
n заг. 

Ангіо-/лімфоінвазія* 
Ураження лімфатичних 

вузлів* 

n % n % 

1 258 49 19,0 17 6,6 

2 521 208 39,9 130 25,0 

3 256 148 57,9 102 39,8 

4 207 118 79,2 89 59,7 

* – частка від загальної кількості тварин у групі (n заг.) 

 

 

Загалом, клінічні ознаки новоутворень МЗ у кішок надзвичайно 

різноманітні, але часто пухлини були з’єднані із оточуючими тканинами, 

супроводжувались вираженим болем, мали на поверхні значні за об’ємом 

некротизовані ділянки, характеризувались горбистою поверхнею і 

неоднорідною за щільністю структурою. Одна із основних особливостей 

перебігу неоплазій МЗ у кішок – висока ймовірність швидкого прогресування 

захворювання, що обґрунтовує необхідність скорочення терміну від 

постановки діагнозу до початку проведення лікувальних заходів. 

Окремі клінічні випадки представлено на рис. 3.2–3.4. Перша стадія 

неоплазій МЗ, як правило, слабко відображається на загальному стані тварини, 

тому може власниками не визначатись. За другої та третьої стадій пухлинні 

вогнища візуалізували як за рахунок суттєвого збільшення розмірів, так і 

появи некротичних дефектів із витіканням ексудату та зниження індексу маси 

тіла. 

Клінічну оцінку загального стану кішок та особливостей місцевих змін 

неоплазій МЗ обов’язково доповнювали результатами ультрасонографічного і 

рентгенологічного дослідження грудної і черевної порожнин з метою 
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виявлення метастатичних осередків, наявність яких погіршує прогноз 

захворювання.  

   

Рис. 3.2. Неоплазії МЗ першої стадії (T1 N0 M0) 

  
 

Рис. 3.3. Злоякісна пухлина МЗ із ураженням регіонарного лімфатичного 

вузла (T3 N1 M0) 
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Рис. 3.4. Збільшення об’єму лімфатичного вузла внаслідок 

метастазування за злоякісної пухлини МЗ (T3 N1 M0) 

 

Рентгенологічні ознаки дисемінації ракових клітин із формуванням 

метастатичних осередків представлено на рис. 3.5–3.8. Важливим 

прогностичним критерієм за метастазування злоякісних новоутворень МЗ в 

грудну порожнину є кількість осередків, особливості перебігу метастатичного 

плевриту та ступінь ураження легень. На рентгенограмах в двох проекціях 

(рис. 3.5) представлено метастаз на тлі злоякісної пухлини МЗ у кішки, який 

характеризується округлою формою із рівними кордонами, однорідною 

структурою, значними розмірами (займає значну частину грудної порожнини).   

  

Рис. 3.5. Метастаз гігантських розмірів округлої форми із рівними 

контурами у грудній порожнині за злоякісної пухлини МЗ у кішки 
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На рис. 3.6 показано невеликий за розмірами поодинокий метастатичний 

вузол, розташований поряд із серцем, який має округлу форму та нерівні краї. 

Плевральний випіт на рентгенограмі не визначається. 

  

Рис. 3.6. Рентгенологічне зображення поодинокого метастазу  

(форма – округла, краї – нерівні) в грудній порожнині у кішки із 

злоякісною пухлиною МЗ 

 

Клінічний випадок злоякісного неоплазійного ураження МЗ у кішки із 

наявністю у грудній порожнині округлих, більших за розмірами, метастазів 

одночасно із дрібними дисемінованими вогнищами представлено на рис. 3.7. 

  

  

Рис. 3.7. Рентгенограма грудної порожнини кішки із різними за 

розмірами і формою метастатичними осередками 

 



79 

Рентгенологічні ознаки метастатичного плевриту і наявності випоту у 

грудній порожнині, які пов’язанні із злоякісним пухлинним ураження МЗ у 

кішки показано на рис. 3.8. 

  

Рис. 3.8. Рентгенологічне зображення метастатичного плевриту із 

накопиченням у грудній порожнині ексудату 

За ультразвукової оцінки характеру метастатичного ураження 

регіонарних лімфатичних вузлів встановлено, що вони мали округлу форму, 

збільшені розміри (до 1,5–2,0 см), відмічалась відсутність зображення області 

воріт лімфовузла, збільшувалось співвідношення кортикального шару до 

воріт. Метастатично уражені лімфатичні вузли візуалізувались як гіпоехогенні 

утворення із різною ехоструктурою та нечітким, нерівним контуром 

(внаслідок залучення у неоплазійний процес оточуючих тканин). 

За проведення ультразвукової оцінки уражених метастазами 

лімфатичних вузлів проводили диференційну діагностику від реактивних 

станів (запалення, обумовленого вірусною або бактеріальною інфекцією) та 

лімфом. Метастазовані лімфатичні вузли мали головним чином округлу 

форму, тоді як реактивні – овальну, за лімфоми – від овальної до округлої. 

Лімфатичні вузли із метастичними осередками локалізувались вздовж 

дренуючої сітки, реактивні – розташовувались та збільшувались в розмірі в 

напрямку осередку ураження, уражені лімфомою – розміщувались хаотично. 

Структура лімфатичних вузів із метастазами була повністю або частково 
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зруйнована, тоді як у реактивних – залишалась збереженою, лімфом – 

збережена або зруйнована повністю. 

3.1.2 Гістопатологічні особливості новоутворень молочної залози у 

кішок 

Важливу роль в прогнозуванні перебігу захворювання та визначенні 

ефективних протоколів лікування відіграє гістопатологічна верифікація 

неоплазій МЗ. Доведено та не викликає сумніву, що гістологічна верифікація, 

особливо у поєднанні із молекулярними маркерами, є важливою складовою 

оцінки перспектив видужання онкохворих кішок та підґрунтям для вибору 

оптимального протоколу (Hughes & Dobson, 2012). Але, незважаючи на 

пропозиції запровадження стандартизованих методик гістологічної 

верифікації (Matos et al., 2012) та нової системи оцінювання результатів (Mills 

et al., 2015), збір та інтерпретація такої інформації залишається ускладненими. 

В структурі злоякісних пухлин МЗ кішок (n=991) переважали 

тубулопапілярні карциноми, які становили 16,4 % від загальної їх кількості 

(табл. 3.8).  

Таблиця 3.8 

Нозологічні форми злоякісних пухлин МЗ у кішок (n=991) 

Нозологічні форми n % 

Тубулопапілярна карцинома 163 16,4 

Солідна карцинома 119 12,0 

Карцинома або саркома в доброякісній пухлині 110 11,1 

Муцинозна карцинома 107 10,8 

Неінфільтруюча (in situ) карцинома 106 10,7 

Карциносаркома 98 9,9 

Плоскоклітинний рак 95 9,6 

Крибриформна карцинома 91 9,2 

Мікропапілярна карцинома 73 7,4 

Збагачена ліпідами карцинома 29 2,9 
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В межах 9–12 % реєстрували наступні нозологічні форми: солідна 

карцинома (12,0 %), карцинома або саркома в складі доброякісної пухлини 

(11,1 %), муцинозна карцинома (10,8 %), карцинома in situ (10,7 %), 

карциносаркома (9,9 %), плоскоклітинний рак (9,6 %), крибриформна 

карцинома (9,2 %). Нечисленими гістопатологічними типами були 

мікропапілярна карцинома (7,4 %) та карцинома, збагачена ліпідами (2,9 %). 

Тобто, частота виявлення більшості нозологічних форм злоякісних неоплазій 

МЗ у кішок відрізняється незначно. 

Серед всього загалу злоякісних неоплазій МЗ (1242 тварин), їх особливі 

типи (згідно Cassali et al., 2018) становили 20,2 % (251 кішки) (табл. 3.9). 

Найбільша частка особливих типів злоякісних новоутворень МЗ була 

представлена карциномою у складі змішаної пухлини (35,5 %) і тубулярною 

карциномою (31,9 %). Папілярну карциному діагностовано у 18,7 % тварин. 

Відносно рідко верифікували злоякісну аденоміоепітеліому і збагачену 

глікогеном карциному – у 7,6 та 6,3 % випадків, відповідно. Тобто, серед 

нозологічних форм особливих типів злоякісних пухлин частота виявлення 

карцином у змішаній пухлині (89 тварин) і тубулярних карцином (80 кішок) 

порівнянна із кількістю злоякісних пухлин (73–163 випадки в межах окремих 

гістопатологічних типів).  

Таблиця 3.9 

Особливі типи злоякісних неоплазій МЗ (n=251) 

Гістологічні типи n % 

Карцинома у змішаній пухлині 89 35,5 

Тубулярна карцинома 80 31,9 

Папілярна карцинома 47 18,7 

Злоякісна аденоміоепітеліома 19 7,6 

Збагачена глікогеном карцинома 16 6,3 

 

Доброякісні неоплазії МЗ у кішок (n=324) (табл. 3.10) були представлені 

переважно фіброаденомами і доброякісними змішаними пухлинами, які 
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діагностували в 34,6 % та 29,6 % випадків, відповідно. Частота верифікації 

аденом і протокових папілом не перевищувала 20 % від загальної кількості 

доброякісних новоутворень МЗ. Зокрема, ймовірність виявлення папілом 

протоків нижча, порівняно із фіброаденомою і доброякісною змішаною 

пухлиною в 2 рази. 

Таблиця 3.10 

Структура доброякісних пухлин МЗ (n=324) 

Нозологічні форми n % 

Фіброаденома 112 34,6 

Доброякісна змішана пухлина 96 29,6 

Аденома 67 20,7 

Папілома протоки 49 15,1 

 

Непухлинні доброякісні зміни функціональної тканини МЗ, які 

оцінюються як передпухлинний стан, діагностували рідше, ніж доброякісні 

неоплазії в 2,4 раза, злоякісні – 9,2 раза (табл. 3.11). Як правило, їх виявляли 

за обстеження тварин з приводу інших захворювань. Основною причиною 

виникнення непухлинних доброякісних змін МЗ є гормональний дисбаланс. 

Таблиця 3.11 

Непухлинні доброякісні ураження МЗ (n=135) 

Гістопатологічні типи n % 

Фіброаденоматозні зміни (гіпертрофія молочної 

залози котів, гіпертрофія фіброепітелію), 

гіперплазія фіброепітелію 

57 42,2 

Гіперплазія часточок 24 17,8 

Гіперплазія протоки 22 16,3 

Ектазія протоки 19 14,1 

Аденоз 13 9,6 
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В абсолютній більшості випадків (42,2 %) верифікували 

фіброаденоматозні зміни тканин МЗ, в 2,4–3 рази рідше – гіперплазію 

часточок (17,8 %) і протоків (16,3 %) та ектазію протоків (14,1 %). Кількість 

тварин із діагностованим аденозом не перевищувала 10 %. 

Наведемо окремі гістопатологічні зразки новоутворень МЗ, які 

діагностовано за період проведення дослідження. Верифіковано змішану 

неоплазію МЗ, утворену на тлі дисгормональної дисплазії з вогнищами 

малігнізації епітелію та розвитку протокового раку (карциноми молочної 

залози) (рис. 3.9). Мікрокартина характеризувалась: кістозно розширеними 

протоками молочної залози; ділянками фіброматозу, розростання атипових 

міоепітеліальних клітин; вогнищами атипових поліморфних епітеліальних 

клітин; помірним анізокаріозом із візуалізацією великих ядерець; ділянками 

запальних інфільтратів, представленими сегментоядерними нейтрофілами; 

явищами застійної гіперемії. Тубулярні утворення складають <50%, форма 

ядер – плейоморфна, кількість мітозів – 2–3/10 ПЗВЗ. 

 

 

Рис. 3.9. Змішана пухлина (дисгормональна дисплазія+протоковий рак) 

МЗ. Забарвлення: гематоксилін+еозин+толуїдиновий синій.Зб.×100–400 
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За протокового раку (криброзного типу) МЗ визначали (рис. 3.10): 

комплекси атипових поліморфних клітин протокового епітелію з 

гіперхромними ядрами, що утворюють суцільні ракові поля та криброзні 

структури; інфільтрацію строми атиповими клітинами; анізокаріоз; кістозне 

розширення окремих проток; розростання сполучної тканини; запальні 

лімфоцитарні і нейтрофільні інфільтрати; тубулярні утворення становлять 

>60%, форма ядер – плейоморфна, кількість мітозів – 2–3/10 ПЗВЗ. 

 

 

Рис. 3.10. Протоковий рак (карцинома, криброзний тип) МЗ. 

Забарвлення: гематоксилін та еозин, толуїдиновий синій. Зб.×100–400 

 

Мікрокартина змішаної пухлини МЗ, яка включала гістопатологічні 

ознаки фібро-хондро-міоепітеліоми з вогнищами малігнізації протокового 

епітелію (карциноми молочної залози) була представлена вогнищами 

атипових поліморфних епітеліальних клітин; анізокаріозом; ділянками 

фіброматозу, розростання атипових міоепітеліальних клітин; проліферацією 

сполучнотканинних компонентів; внутрішньодольковим фіброзом; 

вогнищами хондроматозу та оссифікації; ділянками крововиливів та некрозів, 

мітотичним індексом – 3–4/10 ПЗВЗ (рис. 3.11). 
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Рис. 3.11. Змішана пухлина МЗ (фібро-хондро-міоепітеліома – 

протоковий рак). Забарвлення: гематоксилін та еозин, толуїдиновий 

синій. Зб.×100–400 

Аденокарцинома МЗ (рис. 3.12) патоморфологічно характеризувалась 

комплексом атипових поліморфних епітеліальних клітин з гіперхромними 

ядрами, які формують солідні ракові поля, а також масивними вогнищами 

некрозів у центрі часточок. Тубулярні утворення складали <40%, форма ядер 

була плейоморфна, кількість мітозів – 2–3/10 ПЗВЗ. 

Часточковий рак МЗ в окремих випадках супроводжувався вираженими 

некротичними змінами (рис. 3.13). Гістопатологічно констатували комплекси 

атипових поліморфних епітеліальних клітин із гіперхромними ядрами і 

масивними вогнищами некрозу неоплазійної тканини, тубулярні утворення 

складали >40%, форма ядер – плейоморфна, кількість мітозів – 0–1/10 ПЗВЗ. 
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Рис. 3.12. Часточковий інфільтруючий рак (аденокарцинома) МЗ. 

Забарвлення: гематоксилін та еозин, толуїдиновий синій. Зб.×100–400 

 

 

Рис. 3.13. Часточковий рак МЗ із великими зонами некрозу 

пухлинної тканини. Забарвлення: гематоксилін та еозин. Зб.×100–400 

 

Мікрокартина карциноми МЗ представлена комплексами атипових 

поліморфних епітеліальних клітин з великими світлими ядрами, які 
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утворюють різні за розмірами і формами часточки і тяжі (рис. 3.14). Протоки 

залоз кістозно розширені. Візуалізуються: виражений ядерний плеоморфізм, 

анізокаріоз, ділянки лімфоцитарних інфільтратів. Тубулярні утворення – в 

межах 50 %, мітози – 6–7/10 ПЗБУ. 

 

 

Рис. 3.14. Карциноми МЗ. Забарвлення: гематоксилін та еозин, 

толуїдиновий синій. Зб.×100–400 

 

За осередку метастазування пухлини епітеліального генезу в лімфатичні 

вузли виявляли комплекси атипових поліморфних епітеліальних клітин із 

гіперхромними ядрами, що формували ракові поля, протокові структури, 

осередки некрозів та геморагій пухлинної тканини, запальні інфільтрати, 

кількість мітозів 4–5/10 ПЗВЗ (рис. 3.15, 3.16). 

Таким чином, гістопатологічна оцінка первинного неоплазійного 

осередку, а також тканин в ділянці розташування метастазу, достатньо 

детально характеризує патоморфологічні зміни тканин МЗ. При цьому 

необхідно враховувати можливу наявність різних гістологічних типів в складі 

одного новоутворення. Із недоліків гістопатологічного дослідження можна 
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відзначити травматичність відбору зразків і пошкодження капсули за 

тонкоголкової біопсії. 

 

 

Рис. 3.15. Метастаз карциноми молочної залози в паренхіму 

лімфатичного вузла. Забарвлення: гематоксилін та еозин, толуїдиновий 

синій. Зб.×100–400 

 

Рис. 3.16. Метастатичне вогнище в лімфатичному вузлі. Забарвлення: 

гематоксилін та еозин, толуїдиновий синій. Зб.×100–400 
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3.1.3. Гематологічні, біохімічні та гемостазіологічні зміни за пухлин 

молочної залози у кішок 

У хворих на рак тварин гематологічні і гемостазіологічні аномалії 

можуть бути наслідком прямого впливу росту пухлини або 

паранеопластичних синдромів. Гематологічні розлади, пов’язані з раком, 

можуть характеризуватися зниженням або збільшенням абсолютної кількості 

циркулюючих формених елементів крові, порушеннями гемостазу або 

дискразією білків плазми та можуть слугувати біомаркерами відповіді на 

терапію раку або статусу ремісії (Childress, 2012). Проте, на відміну від собак, 

у кішок результати вивчення стану гемостазіологічної системи за 

онкологічних хвороб представлені в одиничних публікаціях (Conner, 2016 ), а 

показники коагуляції крові частіше визначаються за іншої незаразної патології 

(de Laforcade, 2012; Tzounos et al., 2017; Kakaret al., 2017). Гематологічні і 

біохімічні показники крові у кішок, хворих на злоякісні новоутворенням МЗ, 

неспецифічні для таких пацієнтів, демонструють наявність запальної реакції 

та відображають стан основних систем і органів (табл. 3.12). 

Таблиця 3.12 

Гематологічні показники кішок із злоякісними неоплазіями МЗ (M±m) 

Показник 
Фізіологічна 

норма◊ 

Клінічно 

здорові (n=31) 

Онкохворі  

(n=55) 

1 2 3 4 

Гемоглобін, Г/л 100–160 135±12 175±24** 

Гематокрит, % 34–48 32±9 46±4 

Еритроцити, Т/л 5–8 6±2 7±3 

MCV (середній об’єм 

еритроциту), фл (10-15/л) 
60–80 70±5 64±6 

MCH (середня маса 

гемоглобіну в еритроциті),  

пг (10-12/г) 

27–31 29±3 27±5 
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Продовження таблиці 3.12 

1 2 3 4 

MCHC (середня концентрація 

гемоглобіну в еритроциті), %  
33–73 51±9 55±8 

Кольоровий показник, од. 0,86–1,05 0,9±0,03 0,83±0,07 

ШОЕ, мм/год. до 13 8±3 2±1 

Тромбоцити, Г/л  150–600 450±34  210±12*** 

Лейкоцити, Г/л 8,5–10,5 9,1±0,4 14,2±3,1*** 

Базофіли 0 0 0 

Еозинофіли 2–5 3±1 2±1 

Нейтрофіли:    

мієлоцити 0 0 0 

юні 0 0 0 

паличкоядерні 2–6 4±1 9±2*** 

сегментоядерні 45–70 61±7 73±11 

лімфоцити 20–40 29±6 14±6*** 

моноцити 2–6 3±1 2±1 

** – р<0,01; *** – р<0,001, порівняно із контролем 

◊ – дані, опубліковані Карташов & Тимошенко (2010) 

 

Клінічні маркери крові засвідчили, порівняно із клінічно здоровими 

тваринами, достовірне підвищення рівня гемоглобіну в 1,3 раза (р<0,01) і 

лейкоцитів – в 1,5 рази (р<0,001), а також зміни лейкоформули: збільшення в 

2,3 раза частки паличкоядерних нейтрофілів (р<0,001) на тлі зниження в 1,8 

раза лімфоцитів (р<0,001). Концентрація тромбоцитів була нижчою в 2,1 раза 

(р<0,001), але знаходилась в межах фізіологічної норми. Всі інші показники 

коливались в межах референтних значень. 

Серед біохімічних показників крові за новоутворень МЗ (табл. 3.13) на 

тлі відсутності змін концентрації загального білку реєстрували зниження 
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вмісту альбумінів (в 1,5 раза, р<0,001) і збільшенням глобулінів (в 1,2 раза, 

р<0,05), що відобразилось зниженням білкового коефіцієнту, відносно 

здорових тварин, в 1,6 раза (р<0,001). Рівень α-амілази був нижчим в 

онкохворих кішок в 1,8 раза (р<0,001), але не виходив за межі референтних 

показників. 

Таблиця 3.13 

Біохімічний статус кішок за злоякісних пухлин МЗ (M±m) 

Показник 
Фізіологічна 

норма◊ 

Клінічно 

здорові (n=31) 

Онкохворі  

(n=55) 

1 2 3 4 

Загальний білок, г/л 55–75 67±7 60±16 

Альбуміни, г/л 25–38 29±3 19±2*** 

Глобуліни, г/л 30–37 35±2 41±2* 

Білковий коефіцієнт, од. 0,7–1,1 0,8±0,07 0,5±0,02*** 

Сечовина, ммоль/л 3,3–5,9 4,2±0,5 4,6±0,6 

Креатинін, мкмоль/л 45–135 68±13 62±18 

АсАТ, ОД/л 10–50 36±7 24±10 

АлАТ, ОД/л 10–55 39±9 65±12 

Індекс де Рітіса (АлАТ/АсАТ), 

Од. 
0,5–1,2 0,7±0,04 0,36±0,03 

Лужна фосфатаза, ОД/л до 50 40±6 44±9 

α-амілаза до 2000 1124±38 628±53*** 

Білірубін загальний, мкмоль/л 1–7 4±2 3±1 

Білірубін прямий, мкмоль/л до 25 % 1±0,3 0,75±0,09 

Білірубін непрямий, мкмоль/л 75 % 3±0,2 2,25±0,2 

Глюкоза, ммоль/л 3,4–5,65 4,1±0,2 4,2±0,4 

Кальцій, ммоль/л 2,2–3 2,5±0,2 2,8±0,3 
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Продовження таблиці 3.13 

1 2 3 4 

Неорганічний фосфор, 

ммоль/л 
0,9–2 1,2±0,2 1,7±0,4 

Са/Р 1,7–2 1,9±0,2 1,6±0,2 

Холестерин, ммоль/л 1,6–3,7 2,4±0,5 3,2±0,5 

ГГТ, Од/л до 5 3±1 4±3 

* – р<0,05; *** – р<0,001, порівняно із контролем 

◊ – дані, опубліковані Карташов & Тимошенко (2010) 

 

Приймаючи до уваги недостатню діагностичну інформативність,  

дослідження крові використовували для визначення супутньої патології перед 

оперативним втручанням та контролю токсичного впливу за один–два дні до 

проведенням чергового курсу хіміотерапії. 

Малоінвазивним інформативним способом оцінки важкості перебігу 

захворювання в онкохворих кішок є визначення маркерів гемостазіологічного 

статусу (табл. 3.14).  

Первинний гемостаз у кішок із злоякісними неоплазіями МЗ оцінювали 

за концентрацією тромбоцитів. Пухлинне ураження МЗ зумовлювало 

зниження у крові вмісту тромбоцитів до 210±12 Г/л, що в 2,1 раза (р<0,001) 

менше, порівняно із середнім показником клінічно здорових кішок (450±34 

Г/л). Ймовірно, виражена тромбоцитопенія зумовлена прямим токсичним 

ефектом неоплазії, блокуванням їх синтезу та дефіцитним станом внаслідок 

інтенсивного використанням в механізмах згортання крові. 

В будь-якому випадку зниження концентрації тромбоцитів вказує на 

порушення рівноваги первинного (судинно-тромбоцитарного) гемостазу та є 

підґрунтям для прогнозування високого ризику кровотеч. Цей фактор 

необхідно враховувати, тому що хірургічне втручання призводить до 

посилення дефіциту тромбоцитів. 
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Таблиця 3.14 

Гемостазіологічний статус кішок із злоякісними пухлинами МЗ (M±m) 

Коагуляційні маркери 

Клінічно здорові 

(n=31) 

Онкохворі  

(n=55) 

Lim 
середнє 

значення 
Lim 

середнє 

значення 

Первинний гемостаз 

Тромбоцити, Г/л 280–590 450±34 160–290 210±12*** 

Вторинний гемостаз 

І 

фаза 

Активований 

частковий 

тромбопластиновий 

час, с 

20,1–36,0 28,2±3,4 41,8–69,9 59,3±6,7*** 

II 

фаза 

Протромбіновий 

індекс, % 
85–110 98±7,5 102–127 117±8,6 

Міжнародне 

нормалізоване 

відношення (INR) 

0,4–1,2 0,9±0,04 0,84–0,95 0,82±0,04 

ІІІ 

фаза 
Фібриноген, г/л 1,9–4,0 3,1±0,2 3,5–9,3 7,9±0,9*** 

*** – р<0,001, відносно клінічно здорових тварин 

 

У пацієнтів із новоутвореннями МЗ встановлено порушення вторинного 

гемостазу. У кішок за пухлин МЗ реєстрували статистично достовірне 

подовження АЧТЧ (маркера І фази вторинного гемостазу) до 59,3±6,7 с, тоді 

як у здорових тварин середнє значення цього маркеру становило 28,2±3,4 с. 

Тобто, швидкість утворення тромбу за наявності злоякісної неоплазії МЗ 

довша в 2,1 раза (р<0,001), що також характеризує потенційну небезпеку 

кровотечі. 
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Середні показники гемостазіологічних маркерів ІІ фази коагуляції під 

впливом неоплазійного процесу не змінювались. В онкохворих тварин 

протромбіновий індекс становив 117±8,6 %, міжнародне нормалізоване 

відношення (INR) – 0,82±0,04, у клінічно здорових кішок – 98±7,5 % і 0,9±0,04, 

відповідно. 

ІІІ фаза коагуляційного (вторинного) гемостазу характеризувалась 

інтенсивним утворенням і надлишковим накопиченням у крові фібриногену. 

Порівняно із здоровими тваринами (3,1±0,2 г/л), середні показники 

концентрації фібриногену в онкохворих кішок (7,9±0,9 г/л) вищі в 2,5 рази 

(р<0,001). Слід відзначити подвійне патогенетичне значення 

гіперфібриногенемії за новоутворень МЗ. Фібриноген трансформується в 

розчинний фібрин, необхідний організму для ізоляції пухлинного вогнища, 

тоді як новоутворення утворює з нього зовнішній бар’єр для захисту від 

імунних клітин, а також використовує його для формування метастатичних 

осередків. 

Отримані результати вказують на посилення коагуляційного потенціалу 

крові на тлі дефіциту факторів згортання, внаслідок функціональних змін 

внутрішнього та загального шляхів системи гемостазу. Подовження часу 

утворення кров’яного згустку на тлі підвищення концентрації фібриногену 

вказує на хронічний характер перебігу захворювання. 

Узагальнюючи результати, представлені в цьому розділі, можна зробити 

наступні висновки. Проведений аналіз вказує на високий рівень 

захворюваності кішок на новоутворення МЗ на тлі щорічного збільшення як 

кількості тварин із даною патологією, так і частки злоякісних типів. 

Підтверджено вікове підвищення ризику виявлення неоплазій МЗ, 

насамперед, злоякісних нозологічних форм. Доведено породну схильність, а 

також провідну етіологічну роль дисгормональних порушень, обумовлених 

неконтрольованим використанням засобів гормональної контрацепції.  

Регулярне застосування препаратів для регуляції статевої активності суттєво 

підвищує ризик розвитку неоплазій МЗ.  Абсолютна більшість пухлин МЗ 
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мали ІІІ клінічну стадію (T1-2N1M0; T3N0-1M0) та патогістологічно 

характеризувались множинним ураженням і наявністю інвазії неоплазійних 

клітин в кровоносні і лімфатичні судини. Патоморфологічно серед злоякісних 

типів переважали карциноми у складі змішаної пухлини, тубулярні, 

тубулопапілярні і солідні карциноми, доброякісних – фіброаденоми і 

доброякісні змішані неоплазії, непухлинних доброякісних уражень – 

мастопатії. На відміну від гематологічних і біохімічних порушень, які 

виявились неспецифічними, гемостазіологічні зміни свідчили про наявність 

гіперкоагуляції та мали перспективу використання у діагностиці та 

об’єктивній оцінці перебігу захворювання. 

 

3.2. Клініко-патогенетичне обґрунтування ефективності 

післяопераційного застосування захисної клейової пов’язки 

Необхідність пошуку альтернативних способів захисту операційної рани 

у кішок після екстирпації неоплазій МЗ пов’язана із значним об’ємом 

хірургічного втручання, складністю недопущення вторинного інфікування (у 

тому числі спричиненого ослиненням і самопошкодженням самою твариною) 

на тлі подовження у більшості випадків термінів регенерації. Величина 

післяопераційної рани у кішок масою тіла 3,5–5 см становила близько 40 см. 

У практичній діяльності, як правило, використовується 

загальноприйнята схема обробки операційної рани, одночасно із захисними 

тканинними бандажами або післяопераційних пластикових або тканинних 

комірців. Проте, не завжди такий підхід забезпечує надійний захист 

післяопераційної рани, тому що тварина може не адекватно реагувати на 

бандажі та захисні комірці. Виходячи з цього, нами було запропоновано 

додаткове використання клейової пов’язки, яка призначена для недопущення 

впливу зовнішніх факторів на операційну рану з метою створення 

оптимальних умов для її загоєння. Тобто, рідка пов’язка на зашиту операційну 

рану використовувалась разом із тканинним бандажем. 
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3.2.1. Порівняння клінічної ефективності різних схем обробки 

післяопераційних ран 

Слід відзначити, що використання клейової пов’язки не призводило до 

дискомфорту у тварин, порівняно із захисними конструкціями, які часто 

сприймались кішками як сторонні предмети із спробами їх позбутися. 

Як показав аналіз клінічного перебігу загоєння післяопераційних ран на 

тлі білатеральної мастектомії за екстирпації неоплазій МЗ у кішок, 

використання для їх захисту рідкого покриття із медичного клею БФ-6 

супроводжувалось скороченням стадій загоєння (табл. 3.15). Тривалість стадії 

запального набряку, регенерації, початку епітелізації зменшувалась 

відповідно у 1,5 (з 5,4±0,2 до 3,5±0,1 діб, р<0,001), 1,3 (з 11,8±0,5 до 8,9±0,4 

днів, р<0,01) і 1,4 (з 15,1±0,7 до 10,7±0,4 діб, р<0,001) раза, що забезпечувало 

скорочення загального терміну повного загоєння в 1,4 раза (з 18,6±0,5 до 

13,5±0,6 днів, р<0,001). Оптимізація перебігу регенерації ран, на нашу думку, 

обумовлена недопущенням їх вторинного забруднення, у тому числі слиною. 

Проте, у всіх випадках загоєння ран після мастектомії перевищувало 

загальноприйняті показники у сім–десять діб, які є орієнтиром за оперативних 

втручань у клінічно здорових тварин (зокрема, оваріогістероектомії). На нашу 

думку це пов’язано із значним об’ємом висічених тканин та зниженням 

інтенсивності регенеративних механізмів під впливом неоплазій. 

Таблиця 3.15 

Перебіг загоєння післяопераційних ран за мастектомії 

Група 

Стадії ранового процесу, доба 

запальний 

набряк 
регенерація 

початок 

епітелізації 

повне 

загоєння 

контроль (n=35) 5,4±0,2 11,8±0,5 15,1±0,7 18,6±0,5 

дослід (n=32) 3,5±0,1*** 8,9±0,4** 10,7±0,4*** 13,5±0,6*** 

** – р<0,01; *** – р<0,001, порівняно із контрольною групою 

На рис. 3.17–3.21 наведено клінічні випадки застосування захисної 

клейової повʼязки із БФ-6 за одноетапної білатеральної мастектомії. Значна 
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величина післяопераційної рани на тлі вираженої больової реакції в 

післяопераційний період потребує ретельного контролю перебігу загоєння. 

 

Рис. 3.17. Хірургічні межі за білатеральної мастектомії (розсічення 

шкіри) 

 

Рис. 3.18. Відокремлення МЗ та підшкірної клітковини від нижче 

розташованих тканин 

 



98 

 

Рис. 3.19. Післяопераційна рана, вкрита клейовою пов’язкою  
 

 

  

Пухлині ураження МЗ у кішки Післяопераційний шов, захищений 

клейовою пов’язкою 

Рис. 3.20. Застосування клейової пов’язки після білатеральної мастектомії 
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А) неоплазія МЗ Б) післяопераційна обробка рани 

клеєм БФ-6 

Рис. 3.21. Динаміка загоєння післяопераційної рани за використання 

клейової пов’язки на тлі білатеральної мастектомії 

 
 

В) оцінка загоєння рани через 7 діб Г) загоєння рани через 14 діб після 

операції 
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Незважаючи на клінічну ефективність використання клейового захисту 

рани на тлі білатеральної мастектомії реєстрували незначну кількість 

післяопераційних  ускладнень (табл. 3.16; рис.3.22). Окремі з них були 

зумовлені власне хірургічним втручанням,  не залежали від обробки ран і тому 

їх частота у тварин дослідних і контрольних груп була однаковою. Зокрема, 

серому діагностували у 12,5 та 14,3 % кішок, набряк задніх кінцівок – 6,3 та 

5,7 % пацієнтів, відповідно. В той же час, нанесення на рани захисного 

покриття БФ-6 знижувало ймовірність їх гнійного запалення в 2,3 раза (з 14,3 

до 6,3 %), «розходження» країв із формуванням дефекту в 1,6 раза (з 20 до 12,5 

%). Також в одному випадку серед п’ятнадцяти прооперованих кішок, в яких 

шви обробляли за загальноприйнятою схемою, діагностували розвиток 

абсцесу. Таким чином, аналіз можливих ускладнень на тлі мастектомії, за 

різних схем обробки ран, довів доцільність використання медичного клею БФ-

6. Рідка пов’язка опосередковано забезпечувала оптимальні умови перебігу 

загоєння ран, ймовірно, за рахунок недопущення бактеріального забруднення, 

а також подразнення під впливом зовнішніх факторів. 

Таблиця 3.16 

Аналіз післяопераційних ускладнень за мастектомії кішок 

Клінічний прояв 

Група 

контроль (n=35) дослід (n=32) 

n % n % 

гнійне запалення 5 14,3 2 6,3 

неспроможність швів 7 20 4 12,5 

серома 5 14,3 4 12,5 

абсцес 2 5,7 - - 

набряк задніх кінцівок 2 5,7 2 6,3 
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А) гнійне запалення та 

неспроможність швів (10 доба) 

 

Б) розсічення тканин шовним 

матеріалом за сильного натягу або 

набряку тканин 

Рис. 3.22. Післяопераційні ускладнення на тлі мастектомії 

 

3.2.2. Гемостазіологічна оцінка перебігу загоєння операційних ран 

після мастектомії 

Ризик післяопераційного порушення коагуляційної рівноваги, зокрема 

розвиток венозної тромбоемболії, був добре задокументований в гуманній 

медицині, хоча докази гемостазіологічних змін виникнення у ветеринарії 

обмежені (Bazzle & Brainard, 2015). У людей відомий вплив хірургічного 

втручання на гемостатичну реакцію та розвиток підвищеної схильності до 

утворення тромбів (тобто гіперкоагуляції). Хірургічне втручання та 

іммобілізація вважаються одними з факторів ризику розвитку гіперкоагуляції 

та післяопераційних тромбозів (Moik, 2022). 
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Наразі опубліковано докази того, що більша хірургічна травма 

призводить до посилення гемостатичної реакції як у собак, так і у людей 

(Phipps et al., 2020; Kobzeva-Herzog et al., 2024). Крім того, важливість 

гемостатичної реакції в розвитку післяопераційних ускладнень та 

прогнозуванні перебігу захворювання значною мірою не визначена (Moldal et 

al., 2012). 

Тобто, об’єктивними прогностичними показниками перебігу 

захворювання виступає гемостазіологічний статус. Аналіз змін маркерів 

коагуляції в післяопераційний період дозволив встановити наступні 

закономірності (табл. 3.17).  

Таблиця 3.17 

Динаміка концентрації тромбоцитів (Г/л) за різних схемах обробки 

післяопераційної рани 

Термін спостереження, 

днів 

Група 

контроль (n=35) дослід (n=32) 

Клінічно здорові 450±34 

перед операцією 210±12◊◊◊ 

3 168±15° 169±11° 

7 178±16 225±12 

10 239±10 304±16*°°° 

14   251±14 331±14*°°° 

21 313±15°°° 443±23**°°° 

* – р<0,05; ** – р<0,01, порівняно із контролем; ° – р<0,05; °°° – р<0,001, 

відносно передопераційних показників; ◊◊◊ – р<0,001, порівняно із клінічно 

здоровими кішками 

 

Хірургічне втручання у кішок із новоутвореннями МЗ зумовило 

зниження концентрації тромбоцитів, порівняно із передопераційним рівнем на 

третю добу в 1,2–1,3 раза (р<0,05) із його відновленням до первинних значень 

(210±12 Г/л) на сьому добу:  у контролі до 178±16 Г/л, досліді – 225±12 Г/л, за 
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відсутності достовірної різниці між групами. В подальшому, порівняно із 

показниками кішок до мастектомії, спостерігали більш динамічне збільшення 

рівня тромбоцитів у крові тварин, в яких використовували клейову повʼязку 

(р<0,001): на 10-у добу – в 1,4 раза, 14-у добу – 1,6 раза, 21-у добу – 2,1 раза.  

У контрольних тварин концентрація тромбоцитів з 7-ої по 14-у добу 

коливалась в межах передопераційних показників і тільки на 21-й день 

підвищувалась в 1,5 рази (р<0,001). Відповідно, встановлено достовірно більш 

високі показники вмісту тромбоцитів у дослідних кішок, порівняно із 

контрольними. Перевищення становило на 10-у і 14-у добу – 1,3 раза (р<0,05), 

21-у добу – 1,4 раза (р<0,01). 

Передопераційне дослідження встановило достовірне подовження 

АЧТЧ (табл. 3.18). Хірургічне втручання зумовлювало різке прискорення 

АЧТЧ до показників, які були нижче, ніж у клінічно здорових тварин в 1,7–1,8 

раза (р<0,001) та передопераційних значень – в 3,6–3,7 раза (р<0,001). Низькі 

показники АЧТЧ в межах 15,9±1,4–17,7±0,9 с в обох групах утримувалось 

впродовж 10-и днів післяопераційного періоду. В подальшому у кішок 

контрольної групи (шви обробляли за загальноприйнятою схемою) не 

спостерігали тенденції до відновлення АЧТЧ, який на момент завершення 

спостереження на 21-у добу був нижчим за показники у клінічно здорових 

тварин в 1,5 рази (р<0,001). У тварин дослідної групи (використовували 

клейову пов’язку) відмічали динамічне відновлення тривалості АЧТЧ на 14-у 

добу після мастектомії. Значення АЧТЧ у дослідних кішок були достовірно 

більшими (р<0,001), ніж у контрольних пацієнтів на 14-у добу в 1,7 раза, 21-у 

добу – в 1,5 рази. 

 Застосування високочастотного електрокоагулятора мінімізувало 

кровотечу, тому, на нашу думку, такі зміни відображають різку активізацію 

каскадів згортання крові під впливом значного об’єму травмованих тканин на 

тлі наявності в організмів достатніх ресурсів (насамперед, кількості субстратів 

для коагуляції). Крім того, динаміка АЧТЧ відображає інтенсивність та 

співвідношення декструктивних і регенеративних змін в операційній рані. 
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Отримані дані щодо показників АЧТЧ в різні часові проміжки свідчить про 

більш ранню перевагу регенеративних процесів в післяопераційних ранах за 

їх клейового захисту. 

Таблиця 3.18 

Зміни тривалості активованого часткового тромбопластинового 

часу (секунди) в післяопераційному періоді 

Термін спостереження, 

днів 

Група 

контроль (n=35) дослід (n=32) 

клінічно здорові 28,2±3,4 

перед операцією 59,3±6,7◊◊◊ 

3 15,9±0,8°°°◊◊◊ 16,7±1,2°°°◊◊◊ 

7 16,3±1,1°°°◊◊◊ 15,9±1,4°°°◊◊◊ 

10 17,7±0,9°°°◊◊◊ 16,9±1,1°°°◊◊◊ 

14 16,8±0,7°°°◊◊◊ 28,0±1,2°°°◊◊◊*** 

21 19,2±1,3°°°◊◊◊ 28,5±1,3°°°◊◊◊*** 

*** – р<0,001, порівняно із контролем; °°° – р<0,001, відносно 

передопераційних показників; ◊◊◊ – р<0,001, порівняно із клінічно здоровими 

кішками 

 

На момент передопераційного обстеженні кішок маркер стану 

гемостазіологічної рівноваги – міжнародне нормалізоване відношення (INR) 

відповідало фізіологічній нормі (табл. 3.19). На тлі екстирпації неоплазій МЗ 

реєстрували його збільшення на 3-ю добу в 1,5 рази (р<0,001), незалежно від 

способу післяопераційної обробки ран. В подальшому у контрольних тварин 

INR на 7-у добу залишалось збільшеним в 1,4 раза (р<0,001). Нормалізація INR 

встановлена у дослідній групі на 7-у добу, контрольній – на 10-у добу. 

Операційні рани є чинником порушень зовнішнього шляху згортання крові. 

Тому зазначені результати свідчать про скорочення фаз загоєння операційних 

ран за використання клею БФ-6.  
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Таблиця 3.19 

Оцінка порушень зовнішнього шляху згортання крові за 

міжнародним нормалізованим відношенням після мастектомії 

Термін спостереження, 

днів 

Група 

контроль (n=35) дослід (n=32) 

клінічно здорові 0,9±0,04 

перед операцією 0,82±0,04 

3 1,23±0,07°°° 1,22±0,05°°° 

7 1,17±0,04°°° 0,99±0,08 

10 0,95±0,08 0,95±0,03 

14 0,94±0,05 0,92±0,06 

21 0,98±0,07 0,81±0,06 

°°° – р<0,001, відносно передопераційних показників 

 

Хірургічне втручання з видалення новоутворень МЗ у кішок 

супроводжується підвищенням в 1,2 раза (р<0,05) протромбінового індексу 

(порівняно із передопераційним значенням): за проведення обробки рани 

загальноприйнятим способом – протягом перших 7-ми днів, використання 

клейової пов’язки – перших 3-х днів післяопераційного періоду із подальшою 

нормалізацією показника в обох групах (табл. 3.20). Більш швидка 

нормалізація INR свідчить про виражену протизапальну дію мелоксикаму, яка 

реалізується як місцево (в ділянці операційного шва), так і системно (мінімізує 

наслідки гострої хірургічної травми та ефектів хіміотерапії на рівні організму). 

Отримані дані щодо динамічних змін протромбінового індексу узгоджуються 

із іншими гемостазіологічними маркерами.  

У кішок із новоутвореннями МЗ високий рівень фібриногену (7,9±0,9 

г/л, перевищення середнього показника клінічно здорових тварин в 2,5 рази, 

р<0,001) відображав наявність гіперкоагуляції (табл. 3.21). Після 

білатеральної мастектомії на 3-ю добу реєстрували зниження концентрації 

фібриногену у крові: у контролі до 1,7±0,05 г/л, досліді – 1,8±0,06 г/л, що 
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достовірно нижче середніх показників клінічно здорових кішок в 1,8 і 1,7 раза 

(р<0,001), онкохворих тварин – 4,6 і 4,4 раза (р<0,001), відповідно. 

Таблиця 3.20 

Аналіз протромбінового індексу (%) для різних варіантів обробки 

післяопераційної рани за мастектомії 

Термін спостереження, 

днів 

Група 

контроль (n=35) дослід (n=32) 

клінічно здорові 98±7.5 

перед операцією 117±8.6 

3 140±8,2° 142±8,8° 

7 137±4,6° 125±6,4 

10 128±10,2 121±6,5 

14 121±6,7 123±9,1 

21 117±8,4 122±9,2 

° – р<0,05; відносно передопераційних показників 

  

Таблиця 3.21 

Динаміка вмісту фібриногену (г/л) в крові за регенерації 

післяопераційних ран  

Термін спостереження, 

днів 

Група 

контроль (n=35) дослід (n=32) 

клінічно здорові 3,1±0,2 

перед операцією 7,9±0,9◊◊◊ 

3 1,7±0,05°°°◊◊◊ 1,8±0,06°°°◊◊◊ 

7 1,6±0,04°°°◊◊◊ 1,7±0,05°°°◊◊◊ 

10 1,5±0,03°°°◊◊◊ 1,6±0,02°°°◊◊◊ 

14 1,6±0,04°°°◊◊◊ 1,7±0,03°°°◊◊◊ 

21 1,8±0,03°°°◊◊◊ 2,1±0,02°°°◊◊◊* 

* – р<0,05 – порівняно із контролем; °°° – р<0,001, відносно передопераційних 

показників; ◊◊◊ – р<0,001, порівняно із клінічно здоровими кішками 
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В більш пізній період спостереження концентрація фібриногену не 

залежно від способу обробки післяопераційних швів залишалась на низькому 

рівні, на момент закінчення спостереження (21 доба) становила у контролі 

1,8±0,03 г/л, досліді – 2,1±0,02 г/л, що було достовірно (р<0,001) нижче, 

порівняно із клінічно здоровими кішками в 1,7 і 1,5 раза, відповідно. На 21-у 

добу рівень фібриногену у дослідних пацієнтів перевищував показники 

контрольних тварин (р<0,05). 

В більш пізній період спостереження концентрація фібриногену не 

залежно від способу обробки післяопераційних швів залишалась на низькому 

рівні, на момент закінчення спостереження (21 доба) становила у контролі 

1,8±0,03 г/л, досліді – 2,1±0,02 г/л, що було достовірно (р<0,001) нижче, 

порівняно із клінічно здоровими кішками в 1,7 і 1,5 раза, відповідно. На 21-у 

добу рівень фібриногену у дослідних пацієнтів перевищував показники 

контрольних тварин (р<0,05). 

Клінічна апробація захисту швів за допомогою клейової повʼязки із 

використанням медичного клею БФ-6 довела її перевагу, порівняно із 

загальноприйнятою схемою обробки післяопераційної рани, що підтверджено 

результатами клінічних спостережень і динамікою гемостазіологічних 

маркерів. Зокрема, встановлено скорочення термінів загоєння 

післяопераційної рани за рахунок оптимізації перебігу регенеративних 

механізмів, що знайшло відображення в зменшенні тривалості деструктивних 

змін одразу після хірургічного втручання та ймовірності ускладнень під час 

загоєння, а також більш динамічному відновленні гемостазіологічних 

маркерів, які характеризують інтенсивність запальної реакції. Отримані 

результати є підґрунтям для рекомендацій щодо практичного застосування 

клейових повʼязок після білатеральної мастектомії. 
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3.3. Обгрунтування клінічного застосування на тлі мастектомії 

адʼювантної хіміотерапії у комбінації із нестероїдними протизапальними 

засобами 

3.3.1. Клінічна оцінка ефективності адʼювантної хіміотерапії за 

протоколом DC та мелоксикаму 

Клінічні результати призначення кішкам мелоксикаму разом із 

протоколом DC (доцетаксел + циклофосфамід) після мастектомії з приводу 

злоякісних пухлин МЗ продемонстрували достовірне (р˂0,001) подовження 

середньої тривалості виживання і періоду від закінчення лікування до початку 

його прогресування (табл. 3.22, рис. 3.23–3.26). 

Таблиця 3.22 

Клінічні показники ефективності різних протоколів лікування кішок із 

злоякісними пухлинами МЗ 

Клінічна стадія  n 

Медіана, місяців 

виживаність 
безрецидивний 

період 

1 2 3 4 

мастектомія + протокол DC (n=51) 

І (T1 N0 M0) 7 25,6±2,2 14,0±1,8 

ІІ (T2 N0 M0) 12 17,2±1,7 12,4±1,6 

ІІ (T1-2 N1 M0) 12 12,0±0,6 7,1±0,8 

ІІІ (T3 N0-1 M0) 20 8,1±1,1 4,3±0,4 

мастектомія + протокол DC + мелоксикам (n=54) 

І (T1 N0 M0) 8 32,7±1,5*** 21,1±2,2*** 

ІІ (T2 N0 M0) 12 22,9±1,0*** 18,1±1,3*** 

ІІ (T1-2 N1 M0) 12 17,7±1,1*** 14,2±1,2*** 

ІІІ (T3 N0-1 M0) 22 14,1±1,3*** 9,3±0,9*** 

*** – р˂0,001, порівняно із контролем 
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Зазначені показники збільшувались за клінічної стадії T1 N0 M0 – в 1,3 і 

1,5; T2 N0 M0 – в 1,3 і 1,5; T1-2 N1 M0 – в 1,5 і 2; T3 N0-1 M0 – в 1,7 і 2,2 раза, 

відповідно. Підвищення клінічної стадії корелювало із ефективністю 

рекомендованої терапевтичної схеми. Кращі результати отримано за 

використання мелоксикаму за стадій T1-2 N1 M0 та T3 N0-1 M0. 

А  

Б  

Рис. 3.23. Медіана виживання (А) і безрецидивного періоду (Б) 

за стадії T1 N0 M0 
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А  

Б  

 

Рис. 3.24. Медіана виживання (А) і безрецидивного періоду (Б) 

у кішок із злоякісними пухлинами МЗ стадії T2 N0 M0 
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А  

Б  

 

Рис. 3.25. Медіана виживання (А) і безрецидивного періоду (Б) за 

злоякісних пухлин МЗ стадії T1-2 N1 M0 
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А  

Б  

Рис. 3.26. Медіана тривалість періодів виживання (А) та 

безрецидивного (Б) за злоякісних неоплазій МЗ стадії T3 N0-1 M0 

 

 

Аналіз прогресування захворювання на тлі проведеного лікування, яке 

включало мастектомію, хіміотерапію за протоколом DC та мелоксикам 

засвідчив, що включення НПЗЗ дозволило подовжити термін до 

метастазування (табл. 3.23). Призначення мелоксикаму збільшувало 

тривалість періоду «без захворювання» більше 12 місяців за стадії T1 N0 M0 в 

1,1 раза, T2 N0 M0 – 1,5 рази, T3 N0-1 M0 – в 1,3 раза. За стадії T2 N0 M0 частка 

кішок із прогресуванням захворювання впродовж 6 місяців після застосування 

рекомендованого протоколу (із мелоксикамом) була меншою в 3 рази, T3 N0-1 

M0 – 2,2 раза. 
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У кішок із клінічною стадією T1-2 N1 M0 використання НПЗЗ зменшувало 

частку тварин, в яких діагностували метастазування впродовж перших 6 

місяців після лікування в 2,7 раза (з 66,7 до 25 %) на тлі збільшення їх кількості 

в період 6–12 місяців в 7 разів (з 8,3 до 58,3 %). Загалом, використання 

мелоксикаму супроводжувалось прогресуванням хвороби в більш пізні 

терміни: зниженням ймовірності метастазування в перші 6 місяців в 2,4 раза (з 

49 до 20,4 %) та збільшенням кількості таких тварин в період 6–12 місяців в 

1,8 раза (з 25,5 до 46,3 %) та по проходженню 12 місяців – в 1,3 раза (з 25,5 до 

33,3 %). 

 

Таблиця 3.23 

Строки прогресування захворювання після лікування залежно від 

клінічної стадії 

Клінічна стадія n 

Безрецидивний період, місяців 

менше 6 6–12 ˃ 12 

n % n % n % 

мастектомія + протокол DC (n=51) 

І (T1 N0 M0) 7 - - 3 42,9 4 57,1 

ІІ (T2 N0 M0) 12 3 25,0 5 41,7 4 33,3 

ІІ (T1-2 N1 M0) 12 8 66,7 1 8,3 3 25,0 

ІІІ (T3 N0-1 M0) 20 14 70,0 4 20,0 2 10,0 

всього 51 25 49,0 13 25,5 13 25,5 

мастектомія + протокол DC + мелоксикам (n=54) 

І (T1 N0 M0) 8 - - 3 37,5 5 62,5 

ІІ (T2 N0 M0) 12 1 8,3 5 41,7 6 50,0 

ІІ (T1-2 N1 M0) 12 3 25,0 7 58,3 2 16,7 

ІІІ (T3 N0-1 M0) 22 7 31,8 10 45,5 5 22,7 

всього 54 11 20,4 25 46,3 18 33,3 
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Визначена динаміка прогресування захворювання у кішок різних 

вікових груп залежно від схеми лікування (табл. 3.24). Включення 

мелоксикаму у кішок віком до 3 років забезпечувало відсутність 

прогресування протягом 6 місяців та подовження періоду «без захворювання» 

довше 12 місяців в 1,8 раза (з 42,8 до 75 % випадках). 

Таблиця 3.24 

Ефективність лікування кішок залежно від віку 

Вік кішок, років n 

Безрецидивний період, місяців 

менше 6 6–12 ˃ 12 

n % n % n % 

мастектомія + доцетаксел + циклофосфамід (n=51) 

˂ 3 7 2 28,6 2 28,6 3 42,8 

3–5 12 5 41,7 5 41,7 2 16,6 

5–9 19 9 47,4 4 21,1 6 31,6 

˃ 9 13 7 53,8 4 30,8 2 15,4 

всього 51 23 45,1 15 29,4 13 25,5 

мастектомія + доцетаксел + циклофосфамід + мелоксикам (n=54) 

˂ 3 8 - - 2 25,0 6 75,0 

3–5 11 3 27,3 5 45,4 3 27,3 

5–9 20 4 20,0 8 40,0 8 40,0 

˃ 9 15 3 20,0 9 60,0 3 20,0 

всього 54 10 18,5 24 44,4 20 37,1 

 

За віку тварин від 3-х до 5-ти років на тлі використання НПЗЗ частка 

пацієнтів із розвитком метастазів у перші 6 місяців знижувалась в 1,5 рази (з 

41,7 до 27,3 %) на тлі збільшення цього показника після проходження 12 

місяців в 1,6 раза (з 16,6 до 27,3 %). У 5–9-річних кішок протокол DC у 

комбінації із мелоксикамом забезпечував зменшення ймовірності 

метастазування у віддалені тканини впродовж 6 місяців після закінчення 

лікування в 2,4 раза (з 47,4 до 20 %) та збільшення таких випадків через 6–12 
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місяців в 1,9 (з 21,1 до 40 %) разів та більше 12 місяців – 1,3 (з 31,6 до 40 %) 

раза; тварин старших 9 років – в 2,7 (з 53,8 до 20 %); 1,9 (з 30,8 до 60 %); 1,3 

(15,4 до 20 %) раза, відповідно. Загальні показники по всім групам мають 

подібну тенденцію: клінічний ефект мелоксикаму проявлявся збільшенням 

кількості тварин, в яких метастазування розвивалось в більш пізні строки. 

У кішок після мастектомії на тлі ад’ювантної хіміотерапії та комбінації 

її з нестероїдним протизапальним засобом мелоксиветом реєстрували 

ускладнення післяопераційного періоду: неспроможність швів і гнійне 

запалення операційної рани, а також серома (табл. 3.25). Отримані результати 

доводять позитивний вплив мелоксивету на перебіг загоєння операційних ран, 

що проявлявся, зокрема, зниженням ризику розвитку ускладнень. Доповнення 

ад’ювантного протоколу DC мелоксикамом знижувало ймовірність 

неспроможності швів в 1,8 раза (з 19,6 до 11,1 %), гнійного запалення рани – в 

1,9 раза (з 13,7 до 7,4 %), сероми – в 1,6 раза (з 11,8 до 7,4 %). Зменшення 

ризику ускладнень в післяопераційний період за використання мелоксивету 

зумовлене його протизапальною дією, що призводить до скорочення 

тривалості та інтенсивності запальної реакції, тим самим не допускаючи 

створення умов, сприятливих для розвитку патологічної мікрофлори в ділянці 

оперативного втручання. 

Таблиця 3.25  

Післяопераційні ускладнення у кішок за різних ад’ювантних протоколів 

Ускладнення 

Групи 

мастектомія + 

хіміотерапія (n=51) 

мастектомія + хіміотерапія + 

мелоксикам (n=54) 

n % n % 

неспроможність швів 10 19,6 6 11,1 

гнійне запалення рани 7 13,7 4 7,4 

серома 6 11,8 4 7,4 
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Вивчення впливу мелоксикаму в комплексній схемі лікування кішок із 

новоутвореннями МЗ дозволило встановити зниження побічних ускладнень, 

пов’язаних із токсичним впливом на організм за використанням 

хіміотерапевтичних засобів (табл. 3.26).  

Tаблиця 3.26  

Побічні ефекти лікування кішок зі злоякісними пухлинами МЗ 

Клінічний 

прояв 

Мастектомія 

доцетаксел + 

циклофосфамід (n=51) 

доцетаксел + циклофосфамід + 

мелоксикам (n=54) 

n % 95 % ДI (%)* n % 95 % ДI (%)* 

блювота 10 19,6 15–26 6 11,1 8–17 

діарея 7 13,7 9–18 5 9,3 5–13 

зниження 

апетиту 
12 23,5 17–29 8 14,8 11–19 

анорексія 9 17,6 11–25 6 11,1 4–16 

* – довірчий інтервал – вказує на діапазон, в якому можуть міститись реальні 

результати з ймовірністю 95 % 

 

Післяопераційне призначення НПЗЗ мелоксикам на тлі використання 

комбінації доцетаксел + циклофосфамід знизило кількість тварин, в яких 

діагностували блювоту в 1,8 раза (з 19,6 до 11,1 %), діарею – в 1,5 рази (з 13,7 

до 9,3 %), зниження апетиту – в 1,6 раза (з 23,5 до 14,8 %), анорексія – в 1,6 

раза (з 17,6 до 11,1 %). Позитивний клінічний ефект мелоксикаму, ймовірно, 

пов’язаний із його здатністю знижувати токсичність хіміотерапевтичних 

засобів, які використовуються в онкологічній практиці. Зменшення 

токсичного «навантаження» на організм сприяло більш швидкому 

відновленню його основних систем і органів, які, зокрема, забезпечують 

нормалізацію системи гемостазу, імунного захисту, регенеративних 

механізмів. 

https://vpa.org.ua/glossary/diapazon/
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Важливим прогностичним фактором, який дозволяє об’єктивно оцінити 

шанси пацієнта на виживання є рецидивування і метастазування: його частота 

та локація неоплазійних вогнищ (табл. 3.27).  

Таблиця 3.27 

Особливості розвитку рецидивів і метастазів за раку МЗ у кішок 

Локалізація неоплазійних вогнищ 

Група 

контроль 

(n=51) 

дослід 

(n=54) 

n % n % 

Місцевий рецидив 
в товщі рубця 2 3,9 1 1,9 

поряд із швом 5 9,8 3 5,6 

Метастазування   

легені 25 49,0 21 38,9 

кістки 10 19,6 8 14,8 

лімфатичні вузли 9 17,6 6 11,1 

інші тканини 7 13,7 6 11,1 

 

Проведені спостереження показали незначну частоту розвитку 

рецидивів в ділянці хірургічного втручання, що доводить достатню 

ефективність обраної техніки мастектомії та ад’ювантного лікування. При 

цьому в 2,5–3 рази ймовірність виявлення вогнища рецидиву в тканинах, 

розташованих поряд із операційною раною вища, порівняно із їх локалізацією 

в товщі рубця, а використання мелоксикаму зменшує цей ризик в 1,7–2 рази. 

За дисемінації ракових клітин найчастіше метастатичні вогнища 

верифікували в легенях (38,9–49,0 %), дещо рідше в кістках (14,8–19,6 %) і 

лімфатичних вузлах, розташованих у ділянках, віддалених від ділянки 

оперативного втручання (11,1–17,6 %). Комбінація протоколу DC із 

мелоксикамом зменшувала частоту метастазування в легені і кістки в 1,3 раза, 

лімфатичні вузли – в 1,6 раза, інші тканини – в 1,2 раза. 

Клінічні ознаки метастазування за прогресування захворювання, які 

реєстрували як у дослідних, так і контрольних тварин, після проведеного курсу 
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лікування кішок із пухлинами МЗ представлено на рис. 3.27. Розвиток 

неоплазійних вогнищ внаслідок міграції ракових клітин після лікування часто 

клінічно проявлявся ознаками дерматиту із вираженими ознаками запалення, 

у тому числі значним набряком і сильною больовою реакцією.  

Також прогресування захворювання супроводжувалось дисемінацією 

ракових клітин у лімфатичні вузли, віддалені від ділянки оперативного 

втручання. Уражені поверхневі лімфатичні вузли, які збільшувались у розмірі, 

візуалізували за клінічного огляду. У випадку локалізації метастазів в глибині 

тканин, їх виявляли за допомогою рентгенологічно або ультрасонографічного 

дослідження. Необхідно відзначити, що у випадку метастатичного ураження 

поверхневих лімфатичних вузлів на тлі прогресування захворювання, ступінь 

вираження запальної реакції мав індивідуальні особливості: від слабкого до 

сильного. 

 

 

А) ураження віддалених 

лімфатичних вузлів та серома 

Б) дерматит на тлі 

метастазування 

Рис. 3.27. Клінічні ознаки прогресування захворювання після лікування  
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Метастази в грудній порожнині добре візуалізувались за допомогою 

рентгенографії у вигляді різноманітних за кількістю (поодинокі або 

множинні), величиною і формою ділянок, що за щільністю та структурою 

відрізнялись від нормальних тканин легень (рис. 3.28).  

 

  

  

Рис. 3.28. Рентгенологічні ознаки метастазів в грудну порожнину за 

прогресування захворювання після лікування кішок із неоплазією МЗ 

 

Зазвичай метастатичні вогнища чітко окреслені, частіше локалізувались 

у нижніх долях і субплевральній ділянці. Слід відзначити значну 

різноманітність рентгенологічних ознак метастазів в грудній порожнині: від 

поодиноких (округлих) тіней до дисемінованих дрібних структурних змін 

легеневої тканини. Ендобронхіальні метастази, які найчастіше були пов’язані 

із несприятливим прогнозом, в деяких пацієнтів спричинювали ателектаз. За 

метастазів у грудній порожнині діагностували збільшення регіонарних 

лімфатичних вузлів та плевральний випіт. У більшості випадків 
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рентгенологічне дослідження дозволяло діагностувати метастази без 

необхідності відбору патологічного матеріалу для гістологічної верифікації. 

Проте, в сумнівних випадках проводили біопсію для верифікації 

новоутворення МЗ. 

В одному випадку у кішки контрольної групи діагностували 

метастазування у грудну порожнину та м’які тканини спини (рис. 3.29). 

 

 
 

Рис. 3.29. Метастазування в грудну порожнину та м’які тканини ділянки 

спини після мастектомії 

 

3.3.2 Гемостазіологічне обгрунтування адʼювантного застосування 

хіміопротоколу DC і мелоксикаму 

Дослідження гемостазіологічних показників крові, протягом 14 днів 

після мастектомії на тлі різних терапевтичних схем, дозволило встановити 

наступні закономірності (табл. 3.28). У кішок, хворих на злоякісні 

новоутворення МЗ, реєстрували концентрацію тромбоцитів на рівні нижньої 

межі референтних значень (224±31 Г/л), яка була вдвічі нижчою відносно 

клінічно здорових тварин (р<0,001).  
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Таблиця 3.28 

Динаміка вмісту тромбоцитів у крові (Г/л) залежно від ад’ювантної 

терапії 

Період спостереження, 

доба 

Група 

мастектомія + 

хіміотерапія (n=51) 

мастектомія+хіміотерапія 

+ НПЗЗ (n=54) 

клінічно здорові (n=15) 450±34 

до операції 224±31*** 

3 205±21*** 206±33*** 

7 176±12*** 194±16*** 

10 181±27*** 262±24***°°° 

14 215±20*** 323±27***◊◊◊°°° 

*** – р<0,001 – відносно середнього показника клінічно здорових кішок; ◊◊◊ - 

р<0,001 – порівняно із доопераційними показниками; °°° – р<0,001  – 

порівняно із контролем 

У пацієнтів, яким призначали а’ювантну хіміотерапію, порівняно із 

первинними даними, вміст тромбоцитів суттєво не змінювався, коливався в 

межах 176±12–215±20 Г/л. На 14 добу концентрація тромбоцитів у таких 

тварин була нижчою, ніж у здорових тварин в 2,1 раза (р<0,001). За 

використання протоколу DC та НПЗЗ, починаючи із 10-ої доби відбувалось 

підвищення концентрації тромбоцитів та відновлення до значень здорових  

кішок на 14-у добу (323±27 Г/л). На 10-у і 14-у добу рівень тромбоцитів був 

більшим (р<0,001) відносно контрольних тварин в 1,4 та 1,5 раза, відповідно. 

Злоякісне пухлинне ураження молочної залози у кішок 

характеризувалось подовженням АЧТЧ (табл. 3.29), показник його середньої 

тривалості перевищував значення здорових тварин в 1,9 раза (р<0,001).  
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Таблиця 3.29 

Вплив мелоксикама на АЧТЧ (c) на тлі мастектомії і хіміотерапії за 

протоколом DC 

Період спостереження, 

доба 

Група 

мастектомія + 

хіміотерапія (n=51) 

мастектомія+хіміотерапія 

+ НПЗЗ (n=54) 

клінічно здорові (n=15) 28,2±3,4 

до операції 52,2±6,1*** 

3 16,4±1,5***◊◊◊ 16,2±1,6***◊◊◊ 

7 17,2±0,7***◊◊◊ 16,5±1,1***◊◊◊ 

10 17,1±0,6***◊◊◊ 19,8±1,3***◊◊◊ 

14 18,8±1,2***◊◊◊ 30,3±1,7◊◊◊°°° 

*** – р<0,001 – відносно середнього показника клінічно здорових тварин; ◊◊◊ - 

р<0,001 – порівняно із доопераційними показниками; °°° – р<0,001  – 

порівняно із контролем 

 

На тлі мастектомії та ад’ювантної терапії як в контрольній, так і в 

дослідній групі реєстрували прискорення АЧТЧ, відносно первинних даних, 

на 3-ю добу в 3,2 раза (р<0,001). Протягом 10 днів післяопераційного періоду 

тривалість АЧТЧ не зазначала суттєвих змін, становила у контрольних кішок 

17,1±0,6–17,2±0,7 с, дослідних – 16,5±1,1–19,8±1,3 с за середнього показника 

у здорових тварин 28,2±3,4 с. В цей період відмінності між групами були 

відсутні. На 14-у добу у кішок, яким на тлі мастектомії проводили 

хіміотерапію, АЧТЧ становив 18,8 с (нижче показника здорових тварин в 1,5 

рази (р<0,001), на тлі відновлення його показника за додаткового застосування 

мелоксикаму (30,3±1,7 с). 

Наявність новоутворень МЗ не впливала на зміну середніх показників 

протромбінового індексу у кішок (табл. 3.30).  
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Таблиця 3.30 

Значення протромбінового індексу (%) в післяопераційний період за 

різних протоколів лікування 

Період 

спостереження, 

доба 

Група 

мастектомія + хіміотерапія 

(n=51) 

мастектомія+хіміотерапія 

+ НПЗЗ (n=54) 

клінічно здорові 

(n=15) 
98±7,5 

до операції 124,5±16,7 

3 225,1±23,2***◊◊◊ 221,2±19,8***◊◊◊ 

7 247,8±12,5***◊◊◊ 184,8±15,0***◊◊◊°°° 

10 231,9±17,3***◊◊◊ 175,2±10,3***◊◊◊°°° 

14 204,6±11,8***◊◊◊ 121,4±11,2°°° 

*** – р<0,001 – відносно середнього показника клінічно здорових тварин; ◊◊◊ - 

р<0,001 – порівняно із доопераційними показниками; °° – р<0,05; °°° – р<0,001  

– порівняно із контролем 

 

Хірургічне втручання в обох групах на 3-ю добу призвело до 

достовірного (р<0,001) збільшення значень протромбінового індексу, 

порівняно із клінічно здоровими тваринами – в 2,3 раза, онкохворими кішками 

– в 1,8 раза. Протягом післяопераційного періоду, порівняно із кішками, які 

отримували тільки хіміотерапію, нестероїдний протизапальний засіб 

мелоксикам забезпечував більш швидке купування запалення, що проявилось 

нижчими (р<0,001) показниками протромбінового індексу на 7-му, 10-у і 14-у 

добу в 1,3; 1,3 і 1,7 раза, відповідно. На 14-у добу спостереження у кішок, яким 

додатково призначали мелоксикам, показник протромбінового індексу 

відновлювався, тоді як у пацієнтів, що отримували тільки хіміотерапію  він 

перевищував (р<0,001) значення клінічно здорових тварин в 2,1 раза, 

онкохворих – 1,6 раза. 
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Зміни показника INR в післяопераційний період характеризувались  

наступними закономірностями (табл. 3.31).  

Таблиця 3.31 

Динаміка зміни міжнародного нормалізованого відношення (INR) за 

ад’ювантного використання протоколу DC і мелоксикаму 

Період 

спостереження, доба 

Група 

мастектомія + 

хіміотерапія (n=51) 

мастектомія+хіміотерапія 

+ НПЗЗ (n=54) 

клінічно здорові 

(n=15) 
0,9±0,04 

до операції 0,9±0,03 

3 1,6±0,03***◊◊◊ 1,5±0,08***◊◊◊ 

7 1,9±0,04***◊◊◊ 1,4±0,05***◊◊◊°°° 

10 1,7±0,04***◊◊◊ 1,1±0,03***◊◊◊°°° 

14 1,4±0,02***◊◊◊ 0,8±0,07°°° 

*** – р<0,001 – відносно середнього показника клінічно здорових тварин;  

◊◊◊ - р<0,001 – порівняно із доопераційними показниками; °° – р<0,05;  

°°° – р<0,001  – порівняно із контролем 

 

Впродовж перших трьох днів після мастектомії показник INR 

достовірно (р<0,001) збільшувався в 1,7–1,8 раза за відсутності різниці між 

групами. Після цього додаткове використання мелоксикаму у комбінації із 

хіміопрепаратами доцетаксел і циклофосфамід забезпечувало більш 

динамічне зниження INR із нормалізацією на 14-у добу, тоді як у контрольних 

кішок відновлення зазначеного показника не реєстрували. На 10-у добу 

значення INR у дослідних тварин були нижчими, порівняно із контрольними 

пацієнтами, в 1,4 раза, 10 добу – 1,6 раза, 14 добу – 1,8 раза (р<0,001). 

Попередніми дослідженнями встановлено достовірно високий (р<0,001) 

рівень фібриногену у крові кішок, в яких діагностовано злоякісні неоплазії МЗ 

(табл. 3.32).  
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Таблиця 3.32 

Зміни вмісту фібриногену (г/л) за різних ад’ювантних схем лікування 

Період спостереження, 

доба 

Група 

мастектомія + 

хіміотерапія (n=51) 

мастектомія+хіміотерапія 

+ НПЗЗ (n=54) 

клінічно здорові (n=15) 3,1±0,2 

до операції 7,7±0,69*** 

3 1,4±0,03***◊◊◊ 1,6±0,04***◊◊◊° 

7 1,3±0,04***◊◊◊ 1,7±0,05***◊◊◊°°° 

10 1,4±0,05***◊◊◊ 2,6±0,17***◊◊◊°°° 

14 1,6±0,03***◊◊◊ 3,1±0,08◊◊◊°°° 

*** – р<0,001 – відносно середнього показника клінічно здорових тварин;  

◊◊◊ - р<0,001 – порівняно із доопераційними показниками; °° – р<0,05;  

°°° – р<0,001  – порівняно із контролем 

 

Хірургічне втручання протягом перших 3 днів післяопераційного 

періоду спричинювало різке зниження концентрації фібриногену до 

показників: в контрольній групі до 1,4±0,03 г/л, дослідній групі – до 1,6±0,04 

г/л, що достовірно (р<0,001) нижче, порівняно із первинними показниками в 

5,5 і 4,8 раза, відносно значень клінічно здорових тварин – 2,2 і 1,9 раза, 

відповідно. На 3-ю добу концентрація фібриногену у тварин, яким додатково 

призначали мелоксикам перевищувала значення контрольних кішок на 14 %. 

В подальшому комбінація хіміотерапевтичного протоколу з 

мелоксикамом забезпечувала кращу динаміку відновлення вмісту 

фібриногену. Зокрема, концентрація фібриногену у крові дослідних тварин 

перевищувала відповідні показники контрольних кішок (р<0,001): на 7-у добу 

– в 1,3 раза, 10-у і 14-у добу – в 1,9 раза. На момент завершення спостережень 

(14 доба післяопераційного періоду) у кішок, яким застосовували мелоксикам, 

на відміну від контрольних тварин, відбувалось відновлення рівня 
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фібриногену. Динаміка вмісту фібриногену доводить його клінічну 

ефективність, ймовірно, за рахунок протизапальної дії. 

 

Висновок до розділу 3 

Встановлено значне поширення пухлин МЗ серед кішок в умовах міст 

Дніпро та Запоріжжя на тлі щорічного підвищення рівня захворюваності і 

збільшення частки злоякісних нозологічних форм. Оцінка ефективності 

лікування таких пацієнтів засвідчила недостатню ефективність протоколів, які 

наразі використовуються. Визначено фактори ризику розвитку неоплазій МЗ 

у кішок, зокрема широке застосування засобів гормональної контрацепції. 

Встановлено, що неоплазії МЗ у кішок супроводжуються ознаками 

коагулопатії. Показана можливість використання показників 

гемостазіологічного статусу в якості предикторів перебігу захворювання.  

Клініко-експериментально доведено ефективність використання в 

післяопераційний період клейової пов’язки, яка забезпечує захист 

операційних швів від вторинного забруднення, що обумовлює створення 

оптимальних умов для загоєння рани.  

Доведено ефективність у кішок на тлі білатеральної мастектомії з 

приводу неоплазій МЗ адʼювантної комбінації протоколу DC, який передбачав 

використання доцетакселу і циклофосфаміду, та НПЗЗ мелоксикам. Клінічне 

застосування протоколу DC разом із мелоксикамом забезпечило подовження 

періоду виживання і терміну безрецидивного перебігу, скорочення частоти 

післяопераційних ускладнень загоєння ран і побічних ефектів хіміотерапії та 

відновлення гемостазіологічного статусу (концентрації тромбоцитів і 

фібриногену, АЧТЧ, протромбінового індексу, INR), який відіграє важливу 

роль в канцерогенезі. Показано кореляцію клінічної ефективності із клінічною 

стадією і віком пацієнтів. Приймаючи до уваги отримані результати, доцільно 

рекомендувати для практичного впровадження, за злоякісних пухлин МЗ у 

кішок, післяопераційне призначення доцетакселу, циклофосфаміду і 

мелоксикаму на тлі одноетапної білатеральної мастектомії. 
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Наведені у розділі 3 результати досліджень відображено в наукових 

публікаціях: Гергаулов, 2020; Гергаулов & Білий, 2021; Гергаулов & Білий, 

2022; Bilyi & Herhaulov (2022); Гергаулов & Білий, 2023; Білий & Гергаулов 

(2024); Bilyi & Herhaulov (2025).  
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РОЗДІЛ 4 АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ 

ДОСЛІДЖЕНЬ 

У кішок злоякісні пухлини МЗ, порівняно із людиною і собаками, 

характеризуються високим ступенем агресивності. Найбільш поширеним у 

кішок є «потрійний негативний» фенотип раку МЗ. Крім того, проблема 

неоплазій МЗ залишається найменш вивченою. Тому зберігається актуальність 

вивчення варіацій індивідуальної сприйнятливості, а також профілактичних і 

терапевтичних стратегій (Cannon, 2015). 

Аналітичні результати моніторингу онкологічних захворювань кішок і, 

зокрема пухлин МЗ, відповідають висновкам інших онкологів (Salazar, 2014), 

які визначають рак як найбільш часту причину захворювань у кішок різного 

віку та основну причину смерті домашніх тварин, а також визнають (хоча 

наразі точні епідеміологічні ветеринарні дані щодо раку все ще відсутні) 

щорічне зростання кількості таких пацієнтів.  

Біологічна поведінка цих пухлин характеризується локальною інвазією 

в судинну систему та навколишні тканини та метастазами у віддалені місця, 

включаючи дренажні лімфатичні вузли, легені, плевру та печінку, що 

узгоджується із публікаціями Munson & Moresco (2007) та Shafiee et al. (2013). 

Моніторингові дослідження підтвердили значне поширення пухлин МЗ 

(особливо злоякісних) серед кішок, а також високий рівень метастазування і 

летальності, що засвідчує агресивність (Hahn et al., 1994). Отримані результати 

відповідають висновкам інших ветеринарних онкологів, зокрема Giménez et 

al., 2010, щодо високої частки злоякісних типів (близько 80 %) в структурі 

новоутворень МЗ, швидкому метастазуванню і наявності таких вогнищ у 

більшості випадків на момент постановки діагнозу, низької ефективності 

хірургічного втручання без додаткової хіміотерапії, а також доцільності 

проведення разом із мастектомією оваріогістеректомії. 

Наші результати узгоджуються із Giugliano et al. (2024), які 

повідомляють, що рак МЗ у кішок зустрічається частіше, ніж злоякісні 

неоплазії м’яких тканин і шкіри. В абсолютній більшості випадків 
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захворювання діагностується у самок. У нестерилізованих тварини достовірно 

вищий ризик виникнення пухлин МЗ, порівняно із кішками, в яких проведено 

оваріогістеректомію. 

Показану нами важливість регіональних досліджень пухлин у кішок і 

необхідність в більшій вибірці даних, яка б включала екологічні, генетичні 

чинники та фактори способу життя, підтверджує публікація Seung et al. (2024). 

У тому числі вони вказують на рівень злоякісності за неоплазій МЗ понад 90 

%, необхідність їх раннього виявлення, а також вищу частку злоякісних типів 

у деяких порід на тлі не доведеного факту породної сприйнятливості до 

захворювання. 

Вікова сприйнятливість до неоплазій МЗ узгоджується із 

загальноприйнятою статистикою – пік захворюваності припадає на тварин 

середньої і старшої вікових груп, про що повідомляють Zappulli et al. (2015), 

Ho et al. (2018), Pickard Price et al. (2023). 

Породний ризик кішок до неоплазій МЗ наразі об’єктивно оцінити 

практично неможливо. Подібну точку зору мають ряд інших дослідників, 

зокрема Graf et al. (2016). Дана ситуація обумовлена різною поширеністю 

порід в межах певного регіону, значною кількістю метисів та відсутністю 

можливості виключити додаткові чинники, які ініціюють канцерогенез у МЗ, 

у кожного з пацієнтів (екологічний статус території, режим годівлі, кратність 

в’язок/їх відсутність, застосування лікарських засобів, які впливають на 

гормональний фон тощо). 

Отримані нами результати доповнюють подібну інформацію, 

представлену Filgueira et al. (2015): 82 % пухлин МЗ мають злоякісний 

характер і лише 10 % – доброякісний; в 75 % випадків над неоплазіями 

реєстрували дефекти шкіри у вигляді некротичних ділянок, часто із 

витіканням ексудату; 54 % зразків патологічної тканини за ступенем 

морфологічної диференціації відносились до ІІ ступеня; у 42 % кішок за 

гістопатологічним типом верифікували папілярну карциному; на момент 

встановлення діагнозу у 42 % тварин виявляли локалізовані метастази, для 
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яких характерна інвазія ракових клітин в кровоносні і лімфатичні судини. 

Зроблені нами висновки підтверджуються Seixas et al. (2011), які на 

прикладі карциноми МЗ довели, що ступінь агресивності суттєво залежав від 

розміру пухлини (р=0,006), клінічної стадії (р=0,005), лімфоваскулярної інвазії 

(р<0,0001), мітотичного індексу (р<0,0001), мітотичного індексу Ki-67 

(р=0,001), загального виживання (р=0,0001) і виживання без захворювання 

(р<0,0001). Проведений ними багатофакторний аналіз показав, що метастази в 

регіонарні лімфатичні вузли, лімфо-судинні емболії і гістологічна оцінка є 

незалежними прогностичними факторами, пов’язаними із загальним 

виживанням та виживанням без захворювання. 

Згідно Srisawat et al. (2024), частка новоутворень МЗ у структурі 

пухлинної патології кішок становить 37,1 %, серед яких злоякісні становлять 

83,3 %, доброякісні – 16,7 % випадків. Відповідно до гістопатологічної 

класифікації, серед злоякісних типів найчастіше автори верифікували просту 

карциному, доброякісних – аденому. Високий рівень захворюваності кішок на 

неоплазії МЗ підтверджує Manuali et al. (2020), згідно даних яких у структурі 

онкологічної патології пухлини МЗ займають друге місце (11 %) після 

новоутворень шкіри та м’яких тканин (55,9 %).Серед новоутворень МЗ 

злоякісні нозологічні форми представлені у 82,9 % випадків. 

За оцінкою Graf et al. (2015), частка новоутворень МЗ становить 8,5 % 

(четверте місце серед онкологічних хвороб), серед яких 43,06 % мають 

епітеліальне, 27,98 % – мезенхімальне походження. Автори вказали на 

породну сприйнятливість кішок до пухлин МЗ та достовірну кореляцію між 

підвищенням ймовірності розвитку неоплазій МЗ та збільшенням віку, яка 

актуальна для тварин до 16-річного віку. 

Оцінка епідеміологічних, клінічних та гістопатологічних характеристик 

пухлин МЗ відповідає загальним критеріям, визначеним іншими 

ветеринарними онкологами. Зокрема, Souza et al. (2024) довели, що кішки зі 

злоякісними новоутвореннями МЗ були старшими за тварин із доброякісними 

неоплазіями і непухлинними ураженнями. Серед злоякісних типів 
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максимальну частку складали тубулопапілярна та крибриформна карциноми. 

На нашу думку, визначення патогенетичної ролі факторів ризику в 

ініціації та підтримці канцерогенезу, опис нових особливостей неоплазійних 

уражень підкреслює важливість моніторингових досліджень серед кішок, для 

кращого розуміння біологічної поведінки новоутворення та обґрунтовує 

важливість врахування результатів всіх етапів дослідження онкохворої 

тварини. 

Burrai et al. (2010) в якості факторів ризику розглядали різні форми 

мастопатії: звичайну протокову гіперплазію та атипову протокову 

гіперплазію. Згідно спостережень Torrigiani et al. (2022) доброякісні пухлини 

МЗ у кішок частіше були представлені різними варіантами 

гіперпластичних/диспластичних та/або фіброаденоматозних порушень. 

Повідомлення щодо ролі фіброзно-кістозної хвороби в розвитку пухлин МЗ у 

кішок зустрічаються вкрай рідко. В клінічній практиці дисгормональні зміни 

в функціональній тканині молочної залози практично не діагностуються, що 

підтверджується нашими дослідженнями. 

Слід відзначити, що основною проблемою для аналізу гістопатологічної 

структури пухлин МЗ у кішок, незважаючи на значну кількість публікацій, є 

відсутність одноманітності в питаннях номенклатури та класифікації (Burrai et 

al., 2022). Наведені нами дані, пов’язані із патоморфологічними змінами 

функціональної тканини молочної залози, відповідають оцінці інших авторів. 

З кожними роком необхідність стандартизації гістопатологічних змін за 

неоплазій МЗ та визначення їх кореляції з біологічними маркерами набуває все 

більшої актуальності. Проте, спроби їх проведення наразі не дають очікуваних 

результатів. 

Стосовно вибору протоколу лікування, ми погоджуємось із Henry & 

Herrera (2013), які акцентують увагу на тому, що цитологічне та/або 

гістологічне встановлення діагнозу не представляє складності, але відсутність 

єдиної схеми класифікації та невідповідність у поведінці залежно від 

анатомічної локалізації роблять прогнозування випадків злоякісних 
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новоутворень МЗ у кішок проблемним. 

Нашими дослідженнями встановлено кореляцію стадії неоплазії із 

ризиком міграції ракових клітин за межі пухлинної тканини в кровоносні і 

лімфатичні судини та нижчу ефективність лікування кішок за наявності ангіо- 

і лімфоінвазії, що обґрунтовує важливу роль ЕМП в прогресуванні 

захворювання, пов’язаного, зокрема, із метастазуванням. Даний факт слід 

враховувати за прогнозування перебігу захворювання, їх обґрунтування та 

розробки сучасних протоколів лікування. Ключовою подією, яку неопластичні 

епітеліальні клітини використовують для придбання мезенхімального 

фенотипу, необхідного для міграції, є епітеліально-мезенхімальний перехід 

(Thiery et al., 2009; Williams et al., 2019). ЕМП наділяє ракові клітини здатністю 

відокремлюватись від первинної маси пухлини, інтегруватись в навколишні 

тканини, мігрувати по всьому організму і в кінцевому результаті ставати 

причиною метастазів у віддалених органах. Крім того, ЕПМ, шляхом регуляції 

трансформуючого фактора росту (TGF)-β в пухлинних клітинах, індукує 

утворення ракових стовбурових клітин, запобігає апоптозу, старінню та 

сприяє імуносупресії (Hong et al., 2018). Статистично достовірна кореляція 

лімфоваскулярної інвазії та надмірної експресії фактора росту ендотелію 

судин (VEGF) (p=0,007), встановлена Chen et al. (2020), підтверджує високу 

агресивність злоякісних неоплазій МЗ за міграції ракових клітин у просвіт 

судин. Тому, на нашу думку, доведене нами та іншими авторами значення 

ангіо- та лімфоінвазії, яка забезпечується ЕМП, в механізмах інвазії злоякісних 

новоутворень МЗ (Varga & Greten, 2017; Sammarco et al., 2023; Fontana et al., 

2024), слід запроваджувати у клінічну роботу. 

Проведена оцінка факторів ризику розвитку і прогресування 

новоутворень МЗ у кішок підтвердила ведучу роль гормональної терапії, яка 

застосовувалась у пацієнтів за лікування хвороб різної етіології. Важливість 

розгляду можливості розвитку злоякісних пухлин МЗ у кішок, які в анамнезі 

отримували тривале гормональне лікування для гальмування статевої охоти, 

на прикладі карциноми, підтверджують Pîrvu et al. (2024). Jacobs et al. (2010) 
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опублікували звіт щодо множинного пухлинного ураження МЗ внаслідок 

тривалого ін’єкційного застосування медроксипрогестерону ацетату (MPA) та 

незадовільний результат хірургічного лікування таких тварин із частим 

рецидивуванням в ділянці оперативного втручання.  Автори підкреслюють 

можливість розвитку новоутворень МЗ у кішок через значний проміжок часу 

після ін’єкцій MPA. Loretti et al. (2005) описали випадки розвитку 

фіброепітеліальної гіперплазії навіть після одноразового введення MPA, у 

відповідності до рекомендованих доз і кратності, молодим інтактним самкам. 

Оцінка показників гемостазіологічного статусу у кішок із пухлинами МЗ 

узгоджується із висновками Cosmi (2021) відносно наявності в онкохворих 

пацієнтів ризику як тромботичних ускладнень, так і високої ймовірності 

кровотечі. Ступінь і напрямок порушень рівноваги згортання/лізис крові має 

індивідуальні особливості та залежить від основного захворювання, супутньої 

патології та хірургічного втручання. 

Приблизно половина всіх хворих на рак і 90 % пацієнтів з 

метастатичними стадіями захворювання демонструють порушення згортання 

крові (Kirwan et al., 2020). Наші результати, згідно яким в онкохворих кішок 

реєстрували тромбоцитопенію на тлі достовірного підвищення вмісту 

фібриногену і подовженню АЧТЧ, частково співпадають із даними Kirwan et 

al. (2008), які вказують, що неоплазійні зміни тканин МЗ супроводжуються 

підвищеним вмістом у крові тромбоцитів, фібриногену, розчинного фібрину, 

та подовженням АЧТЧ і ПЧ. Зокрема, циркулюючий фібриноген, який 

перетворюється на фібрин під дією тромбіну, збільшується по мірі 

прогресування захворювання (Fu et al., 2017). В гуманній медицині 

тромбоцитоз є клінічно важливою «знахідкою», яку часто виявляють у хворих 

на рак, але у ветеринарній онкології кількість повідомлень про цей стан 

незначна (Childress, 2012; Bergman & Clifford, 2019).  

Аналіз визначених в післяопераційний період динамічних змін 

гематологічних і гемостазіологічних маркерів пояснюється тим, що одразу 

після хірургічного втручання з приводу раку МЗ відбуваються фізіологічні 
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зміни, які ініціюють ланцюг прозапальних біологічних механізмів, що прямо 

та опосередковано призводять до зниження протипухлинного захисту (Angka 

et al., 2017). Крім того, хірургічна травма та супутні процеси загоєння ран 

викликають місцеві та системні зміни, включаючи порушення цілісності 

тканин і продукування ангіогенних факторів, що на тлі дисфункції імунного 

захисту може призводити до посиленого росту або адгезії пухлинних клітин і 

розвитку рецидивів злоякісних пухлин (Ramirez et al., 2015; Brøchner et al., 

2016).  

Як повідомляють Bilyi et al., 2021, прогресування неоплазій МЗ 

супроводжується розвитком синдрому гіперкоагуляції, який характеризується 

підвищенням фібриногену та розчинного фібрину внаслідок активації 

зовнішнього та внутрішнього шляхів згортання крові, про що свідчить 

подовження АЧТЧ та ПЧ. Результати скринінгу можуть бути використані для 

профілактики та ранньої діагностики захворювання, а також розробки 

перспективних протоколів лікування (Bilyi et al., 2021). 

Дані Peterson et al. (1995) свідчать, що 69 % зразків крові мали 

порушення показників системи гемостазу. Серед захворювань кішок, які 

супроводжуються розвитком дисбалансу механізмів згортання і лізису крові, 

найчастіше реєстрували пухлини, на що вказують і наші результати. Крім того, 

отримані нами результати подібні зазначеним дослідникам: зазвичай 

ідентифікуються аномалії, які включали змішаний гемостатичний дефект, 

сумісний із дисемінованим внутрішньосудинним згортанням крові, 

тромбоцитопенію, подовження тільки АЧТЧ, одночасне подовження АЧТЧ і 

ПЧ. 

Важливу роль в розвитку гіперкоагуляції відіграють прокоагулянтна 

активність пухлини, запальні реакції організму та зовнішні фактори. 

Неоплазійні клітини експресують прокоагулянти, тканинний фактор і раковий 

прокоагулянт, вивільняють запальні цитокіни та фактор росту ендотелію 

судин, речовини, які посилюють прокоагулянтну активність і ангіогенез. 

Індукована пухлиною коагуляція невід'ємно пов'язана з ростом пухлини, 
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ангіогенезом і метастазами (Lee, 2002). 

Проте, порівнюються середні показники, які характеризують загальну 

тенденцію, автори не враховують індивідуальні особливості пацієнтів, коли за 

однакового типу пухлин і клінічної стадії може розвиватись як гіпер-, так і 

гіпокоагуляційний стан. 

Проведені нами дослідження підтверджують дані  Birkbeck et al. (2019) 

щодо складності діагностики гіперкоагуляції, яка може бути пов’язана із 

різновекторними факторами, а також одночасною активізацією 

фібринолітичної системи, направленої на регуляцію гемостазу шляхом 

запобігання тромбозу: обмеження утворення тромбу в ділянці пошкодження 

судин і лізису утвореного тромбу. Крім того, визначена динаміка 

гемостазіологічних показників узгоджується з думкою зазначених авторів 

відносно високого ризику відтермінованої кровотечі, пов’язаною із 

гіперфібринолітичними розладами внаслідок наявності онкологічної патології 

і хірургічного втручання. 

Vieira et al. (2017) та Duda et al. (2017) повідомляють про гематологічні, 

біохімічні та гемостатичні порушення (гіпопроліферативну анемію, 

нейтрофільний лейкоцитоз, моноцитоз, еозинофілію, тромбоцитоз, 

гіпоальбумінемію, гіпокальціємію, гіпоглікемію, низький рівень сечовини 

крові і високий вміст фібриногену) в онкохворих тварин. Ступінь їх вираження 

залежала від стадії захворювання на тлі відсутності кореляції із клінічними 

ознаками. Хоча Andreasen et al. (2012) продемонстрували кореляцію 

аномальних показників крові із типом та клінічною стадією новоутворення 

МЗ. 

Наші результати стосовно кореляції ступеня порушення 

гемостазіологічної рівноваги та нозологічного профіля пухлин 

підтверджуються інформацією інших дослідників. Зокрема, Peng et al. (2024) 

встановили, що коагуляційні тести за злоякісних неоплазій МЗ суттєво 

відрізняються від показників за доброякісних новоутворень МЗ. У тварин із 

раком МЗ, порівняно із доброякісними типами, час коагуляції був скорочений 
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на тлі збільшення індексу коагуляції і вмісту фібриногену (p<0,05). Час 

коагуляції позитивно корелював активованим частковим тромбопластиновим 

часом.  

Визначені зміни концентрації тромбоцитів в кішок із злоякісними 

пухлинами МЗ узгоджуються із результатами Mezouar et al. (2016) стосовно 

того, що рак впливає на фізіологію тромбоцитів, й активовані тромбоцити 

приймають участь у кожному етапі розвитку раку, сприяючи росту пухлини, 

ангіогенезу, метастазуванню і тромбозу. 

Подібно нашим результатам, інші науковці (Bely et al., 2018; Ke et al. 

2023) довели вплив хірургічного лікування на показники гемостазу та 

показали, що після проведення екстирпації пухлин відбувалось достовірне 

зниження, відносно передопераційних значень, рівня фібриногену (p<0,0001). 

Обраний напрямок лікування онкохворих кішок та результати її 

клінічної апробації доповнюють нові ад’ювантні терапевтичні стратегії, 

направлені на запобігання рецидиву після оперативного втручання, яке 

залишається необхідним етапом лікування за новоутворень МЗ (van der Bij et 

al., 2019). 

Доведено, що раннє виявлення та правильне лікування кішок за 

злоякісних неоплазій МЗ покращує загальну виживаність. Однак, на відміну 

від собак, більшість пухлин МЗ у кішок є злоякісними, мають метастази на 

момент діагностики, що є підґрунтям для постановки несприятливого 

прогнозу (Anderson, 2014). 

Наші клінічні результати підтверджують опубліковані раніше дані 

Moore & Frimberger (2009), які зазначають, що хірургічне втручання здатне 

забезпечити позитивний лікувальний ефект лише за невеликих за розмірами 

локалізованих новоутворень МЗ. Тому, у зв’язку з високим метастатичним 

потенціалом злоякісних неоплазій МЗ, хіміотерапія є найбільш оптимальним 

методом лікування для покращення виживаності, як допоміжний засіб до 

хірургічного втручання. На думку авторів, після тотальної мастектомії 

доцільно призначати знеболюючі засоби. 
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Висновки наших досліджень узгоджуються із результатами досліджень 

aPetrucci et al. (2021), яке включало оцінку сімдесят трьох клінічних випадків 

метастатичного раку МЗ. Незважаючи на загальний несприятливий прогноз, 

виживаність окремих кішок перевищувала 6 місяців, що вказує на те, що 

ад’ювантне лікування може бути варіантом для розгляду за метастатичного 

перебігу захворювання. При цьому токсичність, за даними авторів, відповідно 

до режиму хіміотерапії коливалась від 66,7 до 20 %.  

Хоча Preziosi et al. (2002) наводить інші статистичні дані щодо 

ефективності хірургічного лікування: через 24 місяці після проведення 

мастектомії з приводу карцином МЗ І-ІІ клінічних стадій, відсоток виживання 

становив 39,4 %, що є надзвичайно високим показником. Серед чинників, які 

достовірно (р<0,001) впливали на показник середнього виживання автори 

зазначають: гістологічну стадію (за місцевої інвазії – 21,83±7,83 місяців, 

інвазії ракових клітин у кровоносні судини та/або лімфатичні шляхи – 

13,38±8,99, р<0,01), мітотичний індекс (за низького – 22,43±88,78, високого – 

12,37±7,49, р<0,001), індекс проліферації AgNOR (nucleolar organizer regions-

associated proteins; за низького – 21,86±10,68, високого – 13,82±7,11, р<0,05). 

Необхідність оперативного видалення ще на етапі фіброепітеліальної 

гіперплазії МЗ ґрунтується на негативному клінічному досвіді застосування 

ін’єкцій прогестину, що у багатьох випадках призводить до більш складної 

клінічної картини захворювання (de Melo et al., 2021). Авторами позитивно 

оцінено перспективи оваріогістеректомії в якості складової профілактичних і 

лікувальних протоколів за неоплазій МЗ у кішок. За стійкого росту пухлин МЗ 

на тлі оваріогістеректомії рекомендовано застосування антипрогестинів. 

Вибір хірургічної техніки для видалення пухлин МЗ змінюється залежно 

від локалізації неоплазійного вогнища і його величини, стадії і консистенції, 

статусу пацієнта, індивідуальних характеристик. За однакового 

гістопатологічного типу новоутворення можуть бути обрані різні хірургічні 

підходи. Зазвичай хірургу доводиться обирати між лампектомією, простою 

мастектомією, регіонарною мастектомією, односторонньою або 
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двосторонньою мастектомією (Novosad et al., 2006; Neamțu et al., 2021). На 

нашу думку, у кішок на відміну від сук, оптимальним варіантом хірургічного 

втручання є одно- або двоетапна білатеральна мастектомія із екстирпацією 

регіонарних лімфатичних вузлів, а зазначені чинники у більшому ступені 

будуть враховані за вибору хіміотерапевтичного протоколу. 

Наразі вибір методу мастектомії залишається дискусійним. Більшість 

дослідників схиляють до думки, що двоетапна методика білатеральної 

мастектомії, порівняно із одноетапною, має переваги за рахунок кращих 

показників виживаності без прогресування (PFSI) і виживаності залежно від 

хвороби (DSS), але характеризується більшою частотою післяопераційних 

ускладнень (Viste et al., 2002; Seixas et al., 2011; Kessler et al., 2014; Cunha et al., 

2017). Отримані нами результати дають підстави рекомендувати одноетапну 

білатеральну мастектомію: високий рівень виживання тварин і значна 

тривалість безрецидивного періоду поєднувались із низькою частотою 

післяопераційних ускладнень. 

Ito et al. (1996) повідомляють, що післяопераційний прогноз достовірно 

пов’язаний із розміром пухлини МЗ, але не залежав від типу обраної техніки 

операції та ад’ювантної хіміотерапії. Без проведення лікування рівень 

виживаності через один і два роки після встановлення діагнозу становив 31,8% 

і 17,7%, відповідно, тривалість періоду виживання була пов'язана з розміром 

пухлини та клінічною стадією. Авторами не була доведена прогностична 

значимість таких факторів, як порода, вік і стать. Наявність у кішок легеневих 

метастазів обумовлювали загибель тварин як правило протягом 5 місяців після 

їх виявлення. 

Застосування в наших дослідженнях високочастотного 

електрокоагулятора узгоджується із намірами вирішити проблему високого 

рівня (від 5 до 30 %) рецидивів за злоякісних новоутворень МЗ. Радикальне 

хірургічне втручання є основним підходом до лікування неоплазій МЗ, однак, 

прогресування хвороби, низька ефективність лікування, утворення виразок, 

розвиток кровотечі, лімфедеми і психологічного стресу значно погіршують 



139 

якість життя пацієнта (Sersa et al., 2012). 

Одноетапна білатеральна мастектомія передбачає висічення значної 

кількості тканин та, відповідно, утворення великого за довжиною 

операційного шва. Як правило найбільшою проблемою є його захист від 

інфікування. Крім того, найчастіше використовуються безперервні 

внутрішньошкірні шви, міцності яких не завжди достатньо для утримання 

країв рани у «правильному» положенні. Аналіз реферативних баз засвідчив 

про відсутність публікацій щодо клінічного застосування у кішок медичного 

клея БФ-6, у тому числі після мастектомії. 

Показані нами переваги застосування медичного клею БФ-6 після 

мастектомії фактично є однією із небагатьох публікацій з даної тематики. 

Відсутність негативного впливу рідкої клейової пов’язки на перебіг загоєння 

операційних ран у кішок після мастектомії підтверджено публікаціями інших 

авторів. Зокрема, результати, отримані Balomenos et al. (2023), засвідчили 

відсутність ультрасонографічної і морфологічної різниці регенерації 

хірургічних ран за використання клею, порівняно із внутрішньошкірними 

швами і скобами. 

Отримане нами клінічне підтвердження захисних властивостей клейової 

пов’язки узгоджується із використанням медичного клею на 

експериментальних моделях мишей для фіксації країв рани і недопущення їх 

вторинного забруднення (Tykhvynskaya et al., 2017; Rogulska et al., 2019). 

Біологічна «нейтральність» по відношенню до тканин підтверджена 

використанням медичного клею БФ-6 у гуманній медицині в якості 

адгезивного покриття шовного матеріалу (Azhahia Manavalan & 

Mukhopadhyay, 2008) і тканинних захисних пов’язок (Li et al., 2024). 

Важливим аспектом післяопераційного ведення тварин є застосування 

НПЗЗ, що дозволяє контролювати ступінь запальної реакції, яка впливає на 

ризик ускладнень загоєння ран та ймовірність розвитку рецидивів. У кішок, 

насамперед після білатеральної мастектомії, мінімізація рівня больової реакції 

вкрай необхідна. Тотальна мастектомія спричинює сильний післяопераційний 
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біль у котів, запалення, набряк та масивну ноцицептивну стимуляцію (Cicirelli 

et al., 2021). Післяопераційна аналгезія важлива, тому що біль є причиною 

порушення відновлення пацієнта після хірургічного втручання, уповільнення 

загоєння ран, зниження якості життя (Walder & Tramèr, 2004; Hansen, 2005). З 

цією метою можна використовувати провідникову, інфільтраційну анестезію 

та/або місцеві засоби (Moreira et al., 2021). 

Перебіг регенерація операційної рани за білатеральної мастектомії у 

кішок в окремих випадках супроводжувався таким ускладненням, як 

неспроможність швів. Найбільш проблемною була ділянка грудної стінки, що 

обумовлено сильним натягом шкіри в цій зоні. Зокрема, Amorim et al. (2006) 

вказують на кореляцію множинного ураження і великого розміру із 

підвищеною ймовірністю локальних метастазів, а серед ускладнень після 

екстирпації новоутворень МЗ у кішок вони виділяють неспроможність швів із 

розходженням країв рани та ознаки мікроскопічної інвазії в інших МЗ. 

Враховуючи сильний натяг шкіри та мікробне забруднення поверхні, 

подальше лікування передбачало обробку «відкритої» рани без накладання 

швів. Такої тактики дотримується більшість хірургів, проте його тривалість 

була суттєво збільшена. Зокрема, згідно Wulandari et al. (2020) термін загоєння 

операційної рани може становити до 50 діб. При цьому Hambal et al. (2018) 

повідомляють про незначний ризик післяопераційних ускладнень на тлі 

мастектомії та загоєння ран у більшості молодих тварин (до 1,5-річного віку) 

впродовж 7–10 діб. 

Для мінімізації ймовірності «розходження» швів Miyazaki et al. (2018) 

запропонували перед хірургічним втручанням «розтягувати» шкіру для 

зменшення натягу після видалення пухлин МЗ. Для цього за 2–4 дні до операції 

на ділянку шкіри, прилеглу до молочних залоз, накладали розтягувачі шкіри. 

Натяг  регулювали кожні 6–8 годин, щоб збільшити об’єм шкіри та досягти 

первинного закриття операційної рани при проведенні одноетапної 

двосторонньої мастектомії без натягу. 

Визначена ефективність застосування доцетакселу у кішок із 
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новоутвореннями МЗ мала суттєві коливання (від 23 до 82 %), залежно від 

схеми (моно- або комбінація з іншим хіміотерапевтичним засобом), клінічної 

стадії, дози і режиму введення препаратів, що узгоджується із публікацією 

Figgitt & Wiseman (2000). За доклінічного дослідження комбінованого 

застосування доцетакселу і циклофосфаміду, шляхом інфузії один раз на три 

тижні, у пацієнтів із аденокарциномою МЗ Valero (1997) об’єктивну відповідь 

отримав у 69 %. 

Подібну клінічну ефективність отримали за лікування доцекласелом і 

циклофосфамідом пацієнтів із неоплазіями МЗ Werner et al. (2002): повну 

відповідь мали 65,2 %, часткову – 34,7 % особин на тлі зниження кількості 

лейкоцитів, нейтрофілів, лімфоцитів, тромбоцитів, а також зниження 

гемоглобіну в середньому протягом 8 днів. 

За інформацією Gullo et al. (2019) хіміотерапевтичний протокол, до 

складу якого входили доцетаксел і циклофосфамід, у пацієнтів, пухлини яких 

мали рецептори до гормонів (HR+) загальна виживаність перевищувала 

відповідні показники за тричі негативного раку в 2 рази, середній час до 

рецидиву та 5-річна виживаність – у 1,5 рази. 

Доцетаксел, який відноситься до таксанів, за включення до 

ад’ювантного протоколу DC кішкам, хворим на неоплазії МЗ, не викликав 

гострих реакцій гіперчутливості. Частота та інтенсивність прояву 

зареєстрованих небажаних ефектів були незначними та описані іншими 

авторами (Banerji et al., 2002; McEntee et al., 2006; Shiu et al., 2011; Kim et al., 

2015). Зокрема, серед токсичних ефектів діагностували шлунково-кишкові 

розлади (блювота, діарея), лихоманку, нейтропенію. 

Оцінка ситуації щодо застосування НПЗЗ показала підвищення інтересу 

з боку практикуючих лікарів ветеринарної медицини до їх використання після 

хірургічного втручання. Це пов’язано із доведеною клінічною безпечністю 

лікарських засобів даної фармакологічної групи, зокрема, мелоксикама 

(Carroll & Simonson, 2005). 

НПЗЗ реалізує свою дію головним чином через блокування синтезу 
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простагландинів, які є ключовими факторами багатьох клітинних процесів, 

зокрема цитопротекції шлунково-кишкового тракту, гемостаз і тромбоз, 

запалення, ниркова гемодинаміка, обмін хряща та ангіогенез (Gunaydin & 

Bilge, 2018).  

Підвищення ефективності комбінованого лікування кішок із 

неоплазіями МЗ підтверджується даними інших дослідників (Lavalle et al., 

2012; Arenas et al., 2016), які довели, що ад’ювантні методи лікування 

інгібіторами ЦОГ-2, пов’язані з хірургічним втручанням, призвели до 

статистично значущого довшого загального виживання і періоду до 

прогресування хвороби, порівняно з лише оперативним видаленням пухлин. 

Позитивні результати використання мелоксикаму разом з протоколом 

DC подібні даним Bishop & Ngo (2018), які продемонстрували потенціал НПЗЗ 

як допоміжної терапії для лікування деяких видів раку у домашніх тварин 

(збільшення середнього часу виживання та покращення якості життя тварин). 

Тривале застосування мелоксикаму в рекомендованій дозі 0,2 мг/кг 

добре переносилось кішками на тлі білатеральної мастектомії, що відповідає 

результатам, опублікованим Carpenter et al. (2009). Хоча для досягнення 

оптимального ефекту в окремих випадках може знадобитися більш висока 

доза. 

Протизапальний ефект мелоксикаму знайшов відображення у більш 

динамічній нормалізації гематологічних, біохімічних і гемостазіологічних 

показників, що узгоджується із Ingwersen et al. (2012). 

За проведення експерименту нами не встановлено побічних ефектів 

мелоксикаму, пов’язаних із шлунково-кишковим трактом. Численні дані 

плацебо-контрольованих досліджень і мета-аналізів, проведені в гуманній 

медицині, свідчать на шлунково-кишкові, серцево-судинні, печінкові, ниркові, 

церебральні та легеневі ускладнення внаслідок несприятливого впливу НПЗЗ. 

Незважаючи на з’ясовані механізми, що лежать в основі клінічної небезпеки 

НПЗЗ, жоден огляд не зміг детально зіставити результати щодо різноманітної 

поліорганної токсичності цих препаратів (Bindu et al., 2020). 
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Незважаючи на інтенсивне використання НПЗЗ впродовж останніх 

десяти років, наразі відсутні переконливі докази їх негативного впливу на 

слизову оболонку шлунку і кишечнику, а також впливу короткочасних курсів 

НПЗП на рецидив раку після великої операції (Cata et al., 2017). 

Відсутність ускладнень з боку шлунково-кишкового тракту у дослідних 

кішок за багаторазового використання обумовлене збереженням профілю 

ЦОГ-1 (Giraudel et al., 2005; Goodman et al., 2010). Встановлена ниркова 

безпечність підтверджена публікаціями ряду ветеринарних онкологів 

(Slingsby et al., 2002; Benito-de-la-Víbora et al., 2008; Gowan et al., 2011). 

Прогнозовані НПЗЗ-опосередковані ниркові побічні ефекти в 

післяопераційному періоді можуть бути результатом неадекватної 

підтримуючої терапії пацієнта, включаючи відсутність належного 

моніторингу або внутрішньовенної підтримки рідиною (Lascelles et al., 2007; 

Robertson, 2008). 

Ключову роль у розвитку артеріального тромбозу за новоутворень 

відіграють тромбоцити, а антитромбоцитарні препарати є наріжним каменем 

у лікуванні онкохворих пацієнтів і профілактиці захворювання у тварин із 

групи ризику. Проте, у ветеринарній медицині не було проведено жодного 

правильно рандомізованого клінічного випробування будь-якого 

антитромбоцитарного препарату у собак чи кішок, і, отже, лікування є 

емпіричним і головним чином базується на експертній думці або даних 

експериментальних досліджень. Тому, поки не будуть отримані дані про 

ефективність добре спланованих досліджень, антитромботична терапія 

повинна складатися з ретельного моніторингу, якісної підтримуючої терапії та 

розумного емпіричного застосування антиагрегантів (Wiinberg et al., 2012). 

Відновлення гемостазіологічного балансу у кішок після мастектомії на 

тлі хіміотерапії обґрунтовується фармакологічними властивостями НПЗЗ 

мелоксикаму. Визначені динамічні зміни тромбоцитів пояснюються тим, що 

НПЗЗ впливають на систему гемостазу, концентрацію тромбоцитів та епітелій 

судин. Агрегація тромбоцитів після активації (під впливом арахідонової 
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кислоти, колагену, тромбіну або аденозиндифосфату) залежить від утворення 

тромбоксану А2 з арахідонової кислоти в кожному активованому тромбоциті 

(Lascelles et al., 2007).  

Динамічні зміни концентрації тромбоцитів узгоджуються із 

результатами аналізу літературних джерел Mege et al. (2019), які детально 

описують значення тромбоцитів для канцерогенезу. Тромбоцити приймають 

участь у прогресуванні злоякісних новоутворень і, навпаки, рак впливає на їх 

кількість й активність. Тромбоцити відіграють одну із ключових ролей у 

прогресуванні та метастазуванні новоутворень через проангіогенні (фактори 

росту та сигнальні шляхи) та антиангіогенні фактори (ангіостатин, ендостатин, 

тромбоспондин-1), та ММП. Крім того, вони приймають участь в пухлин-

залежній гіперкоагуляції, а отже, активації тромбоцитів, спричиненій 

пухлинними клітинами, через аніонні фосфоліпіди на їх поверхні, вивільнені 

розчинні фактори (P-селектин, ліганд CD40, тромбоцитарний фактор 4, бета- 

тромбоглобулін, тканинний фактор, активатор плазміногену урокіназного 

типу активатор, інгібітор активатора плазміногену типу) і мікрочастинки. 

Тому, тромбоцити можуть бути потенційною терапевтичною мішенню, 

зокрема для інгібіторів ЦОГ-2. 

Мелоксикам, зокрема, інгібує ЦОГ-2, яка у тромбоцитах каталізує цю 

реакцію, тим самим знижуючи ступінь гіперкоагуляції, а також експресію 

ММП – одного із основних чинників для міграції раковин клітин  (Tsoupras et 

al., 2024). 

Протилежні результати отримали Cathcart et al. (2012) – згідно їх даних 

мелоксикам не спричинював суттєвого впливу на тромбоксан, який забезпечує 

активацію однієї із ланок активації тромбоцитів. 

За використання НПЗЗ існує ризик побічних ефектів з боку серцево-

судинної системи (Schjerning et al., 2020), але таких небажаних ефектів ми не 

реєстрували.  

 Наше бачення перспектив покращення ефективності протоколів 

відрізняється від Novosad (2003), який вважає, що успіх лікування кішок за 
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злоякісних новоутворень МЗ обумовлений агресивною терапією на тлі 

удосконаленої ранньої діагностики. Ми вважаємо, що результати хіміотерапії 

у стандартному режимі навіть за початкових стадій розвитку пухлин будуть 

недостатньо ефективними через високу токсичність. Більш прийнятним 

варіантом лікування, на нашу думку, є проведення хіміотерапії у 

метрономному режимі, або комбінація протипухлинних засобів із НПЗЗ. 

Представлена робота є складовою сучасних досліджень, які на думку 

Wypij et al. (2006) зосереджені на розмежуванні біологічних шляхів, 

пов’язаних із злоякісною трансформацією, з метою визначення нових 

профілактичних, діагностичних та терапевтичних можливостей для 

онкохворих кішок. 

Наші рекомендації щодо обов’язкового пожиттєвого контролю за 

кішками навіть після білатеральної мастектомії обґрунтовуються, зокрема, 

Toydemır et al. (2014), які повідомили про розвиток дифузних легеневих 

метастазів на тлі вторинної пухлини МЗ у кішки, прооперованої з приводу 

запальної карциноми МЗ чотири роки тому. 

Незважаючи на клінічні успіхи в лікуванні деяких ранніх стадій раку, 

незаперечним є той факт, що для боротьби з раком необхідні нові інноваційні 

підходи. Цільова терапія, зокрема використання НПЗЗ, пропонує бажану 

властивість пухлинної специфічності, зберігаючи при цьому здорові тканини, 

тим самим мінімізуючи побічні ефекти. Однак рівень успішності переведення 

цих методів лікування з доклінічних умов в онкологічну практику  

надзвичайно низький. Практика порівняльного онкологічного підходу може 

вирішити деякі поточні проблеми шляхом введення тварин-компаньйонів зі 

спонтанними пухлинами в лінійні програми розробки ліків. Таким чином, 

тварини з ветеринарної клініки отримують доступ до інноваційних методів 

лікування, недоступних інакше, одночасно генеруючи надійні дані, щоб 

допомогти вдосконалити терапію та підвищити ефективність її використання 

(Hernández et al., 2021). 
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ВИСНОВКИ 

В дисертаційній роботі клініко-експериментально обґрунтована схема 

лікування кішок із новоутвореннями МЗ, яка включає одноетапну 

білатеральну мастектомію та ад’ювантну хіміотерапію доцетакселом і 

циклофосфамідом у комбінації із НПЗЗ мелоксикамом. Скорочення термінів 

регенерації післяопераційних ран, зменшення частоти ускладнень впродовж 

періоду їх загоєння на тлі більш швидкої нормалізації маркерів коагуляції 

обґрунтували доцільність використання захисної пов’язки з медичного клею 

БФ-6. Ефективність розробленого протоколу підтверджена подовженням 

середньої тривалості виживання кішок та безрецидивного періоду, зниженням 

ризику післяопераційних ускладнень, небажаних ефектів хіміотерапії і 

прогресування захворювання, а також більш динамічним відновленням 

гемостазіологічної рівноваги. 

1. Рівень захворюваності кішок на спонтанні неоплазії в умовах міст 

Дніпро і Запоріжжя впродовж 2018–2023 років підвищився у 2 рази. В 

структурі онкологічної патології частка новоутворень МЗ збільшилась в 2,2 

раза (з 19,5 до 43,5 %), щорічно реєстрація таких тварин зростає на 20–30 %. 

Одночасно серед неоплазій МЗ частка злоякісних типів, відносно до 

доброякісних пухлин, збільшилась в 5,3 раза. 

2. Факторами ризику розвитку новоутворень МЗ у кішок є віковий 

фактор, породна сприйнятливість, гормональна дисфункція, множинність 

ураження та судинна інвазія. Найчастіше новоутворення МЗ діагностують у 

тварин віком від 8 до 9 (22 %) і від 10 до 11 (23,1 %) років. Мінімальна 

ймовірність пухлин МЗ – у кішок до однорічного віку. Віковий ризик розвитку 

неоплазій МЗ прямо корелює із збільшенням частки злоякісних нозологічних 

форм у тварин старшої вікової групи, порівняно із молодими, у 8 разів. 

Схильними до неоплазій МЗ є кішки британської, шотландської, перської і 

сіамської порід, серед яких захворювання діагностовано в 9,5; 9,1; 8,6 і 8,2 % 

випадків. Відсутність або поодинокі в’язки та регулярне використання засобів 

гормональної контрацепції, які спричинюють неоплазії МЗ в 33,4 і 41,5 % 
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випадків, одночасно збільшують ризик розвитку злоякісних гістологічних 

типів в 1,9 та 1,5 раза, відповідно. Найчастіше доброякісні пухлини 

верифікують за ураження одного пакета МЗ (84,9 %), злоякісні – двох (41,9 %). 

Збільшення кількості патологічних осередків підвищує ризик ангіо- та 

лімфоінвазії в 2,1–4,2 раза, метастазування у регіонарні лімфатичні вузли – в 

3,8–9 разів. 

3. Серед нозологічних форм злоякісних пухлин МЗ у кішок найчастіше 

діагностують тубулопапілярну карциному (16,4 %) і солідну карциному (12 

%); особливих типів злоякісних неоплазій – карциному у змішаній пухлині 

(35,5 %) і тубулярну карциному (31,9 %); доброякісних новоутворень – 

фіброаденому (34,6 %) і доброякісну змішану пухлину (29,6 %); непухлинних 

доброякісних уражень МЗ – фіброаденоматозні зміни (42,2 %). 

4. Розвиток пухлини в МЗ супроводжується змінами окремих 

гематологічних, біохімічних і гемостазіологічних маркерів. За неоплазій 

підвищується концентрація гемоглобіну (в 1,3 раза, р<0,01) та лейкоцитів (в 

1,5 рази, р<0,001) на тлі збільшення частки в лейкоформулі паличкоядерних 

нейтрофілів (в 2,3 раза, р<0,001) і зниження – лімфоцитів (в 1,8 раза, р<0,001). 

У кішок з неоплазіями МЗ знижується білковий коефіцієнт в 1,6 раза (р<0,001): 

за рахунок гіпоальбумінемії (р<0,001) на тлі гіперглобулінемії (р<0,05). 

Неоплазійний процес у МЗ характеризується ознаками гіперкоагуляційного 

стану, який реалізується через внутрішній шлях активації згортання крові: 

зниженням до мінімальної межі фізіологічного рівня концентрації 

тромбоцитів (210±12 Г/л), збільшенням рівня фібриногена (в 2,5 рази, р<0,001) 

і тривалості АЧТЧ (в 2,1 раза, р<0,001). 

5. За проведення одноетапної білатеральної мастектомії захисна клейова 

пов’язка забезпечує оптимізацію перебігу регенерації післяопераційних ран, 

що підтверджується скороченням періоду загоєння в 1,4 раза (р<0,001) на тлі 

зниженням частоти ускладнень (гнійного запалення – в 2,3 раза, 

неспроможності швів – в 1,6 раза), кращою динамікою відновлення маркерів 

системи гемостазу. За використання пов’язки із медичного клею БФ-6, на 
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відміну від загальноприйнятої схеми обробки післяопераційних ран, 

відновлюються тривалість АЧТЧ (на 14 добу) і концентрація тромбоцитів (на 

21 добу). Одночасно скорочується період нормалізації показників 

протромбіного індексу та INR (на 4 доби), вміст фібриногену на момент 

завершення спостереження (21 доба)  перевищує контрольні значення 

(р<0,05), хоча в обох групах залишається на низькому рівні. 

6. Поєднання на тлі одноетапної білатеральної мастектомії ад’ювантної 

хіміотерапії доцетакселом і циклофосфамідом із мелоксикамом у 

метрономному режимі подовжує (р˂0,001) середні показники тривалості 

виживання і періоду до прогресування захворювання, залежно від клінічної 

стадії в 1,3–1,7 і 1,5–2,2 раза, відповідно. Включення мелоксикаму до 

ад’ювантного протоколу, залежно від стадії хвороби: збільшує частку кішок із 

метастазуванням через 6–12 місяців після закінчення лікування в 1,8 раза, 

пізніше 12 місяців – в 1,3 раза, скорочує ризик прогресування в перші 6 місяців 

в 2,4 раза; від віку тварин: в 1,5; 1,5 та 2,4 раза, відповідно. Водночас 

знижується ризик післяопераційних ускладнень (сероми в 1,6 раза, гнійного 

запалення рани – в 1,9 раза, неспроможності швів – в 1,8 раза), побічних 

ефектів хіміотерапії (блювоти  в 1,8 раза, діареї – в 1,5 рази, зниження апетиту 

й анорексії – в 1,6 раза), метастазування (в легені і кістки в 1,3 раза, лімфатичні 

вузли – в 1,6 раза, інші тканини – в 1,2 раза). Мелоксикам забезпечує 

скорочення термінів нормалізації гемостазіологічних показників (вмісту 

тромбоцитів і фібриногену, АЧТЧ, протромбінового індексу і INR) на 14 добу 

післяопераційного періоду. 

 

 

 

 



149 

ПРАКТИЧНІ ПРОПОЗИЦІЇ 

1. Результати проведених клініко-експериментальних досліджень 

рекомендовані для включення в навчальні програми дисциплін хірургічного 

та онкологічного профілю за підготовки здобувачів другого (магістерського) і 

третього (освітньо-наукового) рівнів вищої освіти спеціальності 211 – 

Ветеринарна медицина, тематичні плани курсів підвищення кваліфікації та 

науково-практичних семінарів і тренінгів для практикуючих лікарів 

ветеринарної медицини, а також можуть бути використані у науково-дослідній 

роботі закладів вищої освіти і наукових установ, у тому числі за підготовки 

навчальних і науково-практичних посібників, монографій, наукових статей. 

2. Для удосконалення ранньої діагностики неоплазій МЗ у кішок, 

моніторингу перебігу захворювання та оцінки ефективності лікування, у тому 

числі доклінічної верифікації метастазування, доцільно визначати 

гемостазіологічні маркери (вміст тромбоцитів, фібриногену; АЧТЧ, 

протромбіновий індекс, INR).  

3. За злоякісних неоплазій МЗ у кішок рекомендована наступна схема 

лікування: 

- одноетапна білатеральна мастектомія із використання 

високочастотного електрохірургічного коагулятора ЕХВЧ-120РХ «Надія-4»; 

- підтримуюча терапія (одразу після операції), яка передбачає 

внутрішньовенне введення 40 % розчину глутаргіну (доза 0,15–0,2 мл/кг) в 

стерофундині ISO (загальний об’єм 100–140 мл, швидкість 20 мл/год.); 

- захист післяопераційних ран рідкою пов’язкою із медичного клею БФ-

6 впродовж періоду їх загоєння із поновленням один раз на три доби; 

- ад’ювантна хіміотерапія за протоколом DС (внутрішньовенно 

доцетаксел у дозі 20 мг/м2 і циклофосфамід у дозі 200 мг/м2, 4–6 курсів із 

інтервалом 3 тижні) у комбінації із мелоксикамом у метрономному режимі 

(перорально, один раз на добу у дозі 0,2 мг/кг протягом 4–6 місяців). 
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6. Гергаулов, М. В. (2020). Клінічні особливості перебігу пухлин 

молочної залози у кішок в умовах м. Дніпро. У І. В. Кирпичова, Л. І. 

Пархоменко, С. М. Мічківський, А. М. Поляков, Д. С. Сопов, С. В. Цвяткова, 

Д. Г. Руднік (Ред.), Актуальні проблеми та наукові звершення молоді на 

початку третього тисячоліття (355–357). Луганський національний 

аграрний університет.  

7. Гергаулов, М. В. & Білий, Д. Д. (2021) Прогностичне значення 

судинної інвазії за карцином молочної залози у кішок. У О.А. Шуст, О.М. 

Варченко, С.В. Мерзлов, Т.М. Димань, В.В. Сахнюк, Р.В. Шаганенко, І.О. 

Ластовська, О.Г. Олешко (Ред.), Сучасний розвиток ветеринарної медицини 

(48–50). Білоцерківський національний аграрний університет. (Здобувачем 

оцінено прогностичне значення інвазії ракових клітин в лімфатичні і 

кровоносні судини, оформлено тези до публікації). 

8. Гергаулов, М. В. & Білий, Д. Д. (2022). Оцінка підходів до 

електрохірургічної мастектомії у кішок. У М. І. Цвіліховський, С. І. Голопура, 

Н. Г. Грушанська, П. В. Шарандак, Т. В. Немова, Т. А. Палюх (Ред.), «Єдине 

здоровʼя–2022» (23–25). Національний університет біоресурсів і 

природокористування України. (Дисертантом в клінічних умовах вивчено 

ефективність мастектомії із використанням електрокоагулятора, 

проаналізовано отримані дані, оформлено рукопис до друку). 

9. Гергаулов, М. В. & Білий, Д. Д. (2023). Застосування нестероїдних 

протизапальних засобів за пухлин молочної залози у кішок. In T. Narbaev, N. 

Mykhalitska, D. Goltsman, K. Richard, A. Bashirov, S. Novak, K. Tanaka, M. 

Wagner, E. Bant, R. Brouillet, K. Əliyeva, D. Marchenko, S. Lykholat, V. 

Yanchenko, A. Rakhmonov, M. Veresklia, A. Yaneva, V. Gorak, P. Vuitsik, A. 

Schieler, G. McGrown, V. Sultanly (Ed.), Science, education, innovation: topical 

issues and modern aspects (120–122). Scientific Collection «InterConf», (168). 

(Здобувачем проведено дослідження щодо ад’ювантного застосування 

мелоксикаму кішкам на тлі мастектомії, підготовлено до руку тези). 
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