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ВПЛИВ ГІПЕРУРИКЕМІЇ НА ЗМІНИ КАРДІОМАРКЕРІВ,
КОРОНАРНОГО ТА ФУНКЦІОНАЛЬНОГО РЕЗЕРВІВ У ХВОРИХ НА
СТАБІЛЬНУ СТЕНОКАРДІЮ
В.К.Тащук, Мухамед Васек Обейд Аль Салама
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Мета роботи - вивчення впливу збільшення рівнів сечової кислоти (СК-ти) та
розвитку гіперурикемії (ГУ) на зміни кардіомаркерів, коронарного і
функціонального резервів міокарда.
Матеріали та методи. Обстежено 120 пацієнтів з діагнозом стабільної
стенокардії (СтСт).
Результати. Зазначено, що ГУ спричиняє обмеження коронарного резерву зі
збільшенням функціонального класу СтСт і редукцію показників порогового
навантаження, зниження фракції викиду лівого шлуночка, підвищення рівнів С-
реактивного білка (СРБ), аміно-термінального пропептиду натрійуретичного
пептиду при зворотній реакції загального тестостерону та збільшення
загального холестерину.
Висновки. Оціночне рівняння регресії, за вибірковими даними обстеження, при
першому надходженні для зіставлення показників СК-ти з аміно-термінальним
пропептидом натрійуретичного пептиду засвідчує про помітний і прямий зв'язок,
СРБ - високий і прямий, згідно з F-критерієм є статистично надійним, на відміну
від слабкого і статистично ненадійного - для фракції викиду лівого шлуночка
згідно з ехокардіографією і пороговим навантаженням при велоергометрії.
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ВЛИЯНИЕ ГИПЕРУРИКЕМИИ НА ИЗМЕНЕНИЯ КАРДИОМАРКЕРОВ,
КОРОНАРНОГО И ФУНКЦИОНАЛЬНОГО РЕЗЕРВОВ У БОЛЬНЫХ СТАБИЛЬНОЙ
СТЕНОКАРДИЕЙ

В.К.Тащук, Мухаммед Васек Обейд Аль Салама

Цель работы - изучение влияния увеличения уровня мочевой кислоты (МК-ты) и
развития гиперурикемии (ГУ) на изменения кардиомаркеров, коронарного и
функционального резервов миокарда.
Материалы и методы. Обследовано 120 пациентов с диагнозом стабильной
стенокардии (СтСт). Результаты. Показано, что ГУ вызывает ограничение
коронарного резерва с увеличением функционального класса СтСт и редукцию
показателей пороговой нагрузки, снижение фракции выброса левого желудочка,
повышение уровня С-реактивного белка (СРБ), амино-терминального пропептида
натрийуретического пептида при обратной реакции общего тестостерона и
увеличение общего холестерина.
Выводы. Оценочное уравнение регрессии, по выборочным данным обследований, при
первом поступлении при сопоставлении показателей МК-ты с амино-
терминальным пропептидом натрийуретического пептида свидетельствует о
видимой и прямой связи, CРБ -о высокой и прямой, согласно F-критерию
статистически надежной, в отличие от слабой и статистически недостоверной -
для фракции выброса левого желудочка в соответствии с эхокардиографией и
пороговой нагрузкой на велоэргометрии.
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Objective - to study the effect of an increase in the level of uric acid and the development
of hyperuricemia (HU) on changes in cardiomarkers, coronary and functional
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myocardial reserves.
Materials and methods. 120 patients with stable angina pectoris (SAP) were examined.
Results. It was shown that the HU causes a limitation of the coronary reserve with an
increase in the SAP functional class and a reduction in the threshold load, a reduction in
the left ventricular ejection fraction, an increase in the level of the C-reactive protein, N-
terminal brain-type natriuretic peptide, testosterone and an increase in total cholesterol.

left ventricle
ejection fraction,
statistical analysis

Сlinical and
experimental
pathology. Vol.16,
№2 (60). P.67-71.

Вступ
Аналіз літератури засвідчує про взаємозв'язок між

гіперурикемією (ГУ) та серцево-судинними захворю-
ваннями (ССЗ). Згідно із дослідженнями Rotterdam і
NHANES I, з акцентуванням на зв'язок між високими
рівнями сечової кислоти (СК-ти) й інфаркту міокарда
(ІМ), інсульту та серцево-судинної смерті, який збері-
гається навіть після корегування супутніх чинників, що
навпаки, за Framingham Heart Study і NIPPON DATA 80,
не підтверджується, а ГУ, можливо, не є незалежним
чинником ризику розвитку ССЗ або смерті, а марке-
ром патологічних станів [4]. Зазначається неабияка
цікавість до існуючої проблеми коморбідного перебігу
цих станів з огляду на 5- кратне збільшення в системі
PubMed числа статей, які були надруковані в останні
два десятиліття, відповідно до пошуку для термінів
"ГУ", "СК-та", "урати" або "подагра". Визнано, що
подагра формує групу з підвищеним ризиком ССЗ [4],
у свою чергу, атеросклероз індукує підвищення СК-ти,
що призводить до несприятливого прогнозу у хворих з
гострою серцевою недостатністю і, як зазначено [6],
рівні С-реактивного білка (СРБ) і аміно-термінального
пропептиду натрійуретичного пептиду (NT-pro BNP)
асоційовані з ризиком у межах формування цих груп
при залежності від збільшення СК-ти у сироватці крові
(на 1 мг/дл) зі зростанням в якості незалежного показ-
ника 1-річної смертності. Отже, дослідження механізмів
взаємообумовленості цих показників є актуальним на
тлі ГУ та ішемічної хвороби серця.

Мета роботи
Визначити механізми взаємодії з оцінкою кореляц-

ійних співвідношень змін сечової кислоти, кардіомар-
керів (С-реактивного білка й аміно-термінального про-
пептиду натрійуретичного пептиду), скоротливості міо-
карда і толерантності до навантаження у хворих на ста-
більну стенокардію.

Матеріал і методи дослідження
Обстежено 120 пацієнтів з об'єктивізованим діагно-

зом стабільної стенокардії (СтСт) залежно від розподілу
рівнів СК-ти і проявів ГУ без її ознак (34 пацієнти,
28,33% випадків) та з підвищеним рівнем СК-ти (86
осіб, 71,67% випадків). На початку стаціонарного ліку-
вання [2] та через 6 місяців на амбулаторному етапі
хворим досліджено рівні СК-ти, NT-proBNP і СРБ, з оцін-
кою результатів ЕхоКГ в зіставленні змін інтегрального
показника скоротливості - загальної фракції викиду
лівого шлуночка (ФВЛШ) та досягнутого порогового
навантаження (ПН) при ВЕМ. Проведене дослідження
сукупності методів виявлення кореляційної залежності
між досліджуваними величинами з оцінкою ко-

ефіцієнтів кореляції, двовимірної описової статистики з
вимірюванням спільної мінливості двох або більше
змінних, представленої коефіцієнтами кореляції, в тому
числі коефіцієнта лінійної кореляції Пірсона, подаль-
шою побудовою рівнянь множинної регресії з он-лайн
використанням програмного забезпечення [http://
math.semestr.ru/regress/corel.php] і програмного забез-
печення MedCalc software.

Результати та їх обговорення
У групі ГУ частіше діагностована СтСт ІІІ функціо-

нального класу (ФК) (87,21±3,60 проти 41,18±8,44% ви-
падків СтСт ІІІ ФК, р<0,001), як і ймовірність перенесе-
ного в анамнезі Q-ІМ (56,60±6,81 проти 32,84±8,05% ви-
падків, р<0,05), а при перевищенні рівня СК-ти понад
467,9 мкмоль/л вірогідно знижувалась ФВ ЛШ
(51,17±1,37 проти 55,77±0,73 %, р<0,01), що було реалі-
зовано і за ВЕМ-проби з вірогідно нижчими показни-
ками ПН (53,65±2,89 Вт у групі ГУ проти 72,74±5,18 Вт у
групі з нормальним рівнем СК-ти, р<0,01) і супровод-
жувалося при перевищенні рівня СК-ти понад 467,9
мкмоль/л переважанням рівнів СРБ (12,07±0,97 проти
5,37±0,60 мг/л, р<0,001) і NT-proBNP (413,44±63,14 проти
206,42±31,43 пг/мл, р<0,01), про що зазначалось у попе-
редніх публікаціях [3].

Наступному аналізу піддано, в якості окремого ви-
падку стохастичного зв'язку, дослідження кореляційно-
го зв'язку, при якому зміна середнього значення резуль-
тативної (змінюються під впливом факторних ознак)
зумовлена зміною факторних (під їх впливом зміню-
ються інші, залежні від них) ознак із побудовою моделі
парної регресії у вигляді рівняння зв'язку двох показ-
ників Y (ознака) та X (фактор) з визначенням впливу
змін одного показника на інший, коли рівняння моделі
парної регресії представлене у вигляді Y=f(X), де Y - за-
лежний показник (результативна ознака), X - незалеж-
ний (пояснюючий) фактор.

Оціночне рівняння регресії (побудоване за вибірко-
вими даними обстеження при першому надходженні
для зіставлення показників СК-ти (Y) і NT-pro BNP (X))
буде мати вигляд Y=0.6501*X-38.0834, кореляційний
зв'язок згідно зі шкалою R.E.Chaddock між ознакою Y
фактором X помітний і прямий (rXY=0,552). Оскільки
|t

спост
|>t

крит
 - відхиляємо гіпотезу про рівність 0 коефі-

цієнта кореляції, а сам коефіцієнт кореляції статистично
є значущим, дослідження F-критерію R.Fisher засвід-
чує, оскільки фактичне значення F>F

табл
, то коефіцієнт

детермінації також статистично значимий, а знайдена
оцінка рівняння регресії статистично надійна.

Кореляційний зв'язок між СК-тою (Y) і рівнем СРП
(X) описується рівнянням Y=0.02142*X-0.26, є високим
і прямим (rXY=0,701), згідно з F-критерієм статистично
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надійним. У рівнянні з оцінкою співвідношення СК-ти
(Y) і ФВ ЛШ (X) за формулою Y=0.0134*X +45.0824, од-
нак зв'язок є слабким (rXY=0,224) і за F-критерієм стати-
стично ненадійним. Зв'язок між СК-тою (Y) і ПН (X)
згідно з рівнянням Y=-0.03104*X+41.0479 і також відпо-
відно до F-критерію статистично ненадійний.

Отже, зіставлення кореляції двох показників, один з
яких результативний, що змінюється під впливом фак-
торних ознак і є власне СК-тою (Y) демонструє високий
і прямий зв'язок серед факторів оцінювання для СРП,
помітний і прямий - для NT-pro BNP, обидва згідно з F-
критерієм є статистично надійними, на відміну від
слабкого і статистично ненадійного - для ФВ ЛШ і ПН.

Наступне завдання дослідження - побудова мно-
жинної регресії зі створенням моделі з великим чис-
лом факторів, визначивши при цьому вплив кожного з
них окремо, а також сукупний їх вплив на модельова-
ний показник, оскільки за допомогою множинної рег-
ресії можна провести аналіз зв'язку між декількома не-
залежними змінними (регресори або предиктори) і за-
лежною змінною (Y), за якої у власній роботі виступає
вміст СК-ти в першому надходженні, в той час як фак-
торами впливу, де X = X (X

1
, X

2
, ..., X

m
) - вектор неза-

лежних (пояснюючих) змінних, запропоновано оцінити
показники: Х

1
 - NT-proBNP при першому надходженні і

Х
2
 - його вміст при повторному, Х

3
 - СРБ при першому

надходженні і Х
4
 - його вміст при повторному, Х

5
 - ФВ

ЛШ при першому надходженні і Х
6
 - її рівень при по-

вторному, Х
7
 - ПН при першому надходженні і Х

8
 -

його досягнення при повторному обстеженні через 6
місяців. При цьому рівняння множинної регресії пред-
ставлено у вигляді:

Y = -12.0028 + 0.3893*X
1
 - 0.08975*X

2
 + 13.4637*X

3
 -

3.9902*X
4
 + 8.8012*X

5
 - 2.0567*X

6
 - 6.233*X

7 
+ 3.594*X

8

Розраховано спостережувані значення t-статистики
для rYX1-8 за формулою:

де m=1 - кількість факторів в рівнянні регресії, згідно
з таблицею Стьюдента ,визначено t

табл
, t

крит
(n-m-1;/2).

Оскільки t
спостер

> t
крит

, то відхиляємо гіпотезу про рівність
0 коефіцієнта кореляції відхилена,а коефіцієнт кореляції
статистично значущий, що зареєстровано для факторів
Х

1
 (NT-proBNP

1
) t

спостер
=4,5; tкрит(n-m-1;/

2)=(46;0.025)=2.009; Х
3
 (СРБ

1
) статистично значущий,

t
спостер

=4,5; Х
6
 (ФВ ЛШ

2
) статистично значущий,

t
спостер

=3,52.
Цікаво, що не виявлено достовірної залежності

вмісту СК-ти від показників Х
5
 (ФВ ЛШ

1
) і Х

7
 (ПН1) і Х

8

(ПН
2
). Водночас на рівень СК-ти вихідної очікувано не

вплинув фактор другого надходження Х
2
 (NT-pro

BNP
2
), Х

4
 (СРБ

2
). Перевірка загальної якості рівняння

множинної регресії при використанні F-статистики
(критерію Фішера) з оцінкою відносин за переважання
фактичного значення F>Fkp, а отже, в цьому випадку
коефіцієнт детермінації був статистично значущим і
рівняння регресії статистично надійним. З'ясувалося,
що фактор Х

1
 (NT-proBNP

1
) F

X1
(50.094)>2.25, отже, фак-

тор Х
1
 доцільно включити в модель після введення

факторів Х
j
, з аналогічною залежністю для Х

3
 (СРБ

1
)

FX
3
(55.276)>2.25; Х

4
 (СРБ

2
) FX

4
(6.848)>2.25; Х

5
 (ФВЛШ1)

FX
5
(22. 6)>2.25 і Х

7
 (ПН

1
) FX

7
(37.024)>2.25. Оскільки

щільність спільного впливу чинників на результат доз-
воляє визначити індекс множинної кореляції - дослід-
женню піддано коефіцієнт множинної кореляції через
матрицю парних коефіцієнтів кореляції:

визначено, що при наближенні R до 1 (у власному
дослідженні R=0.8933), рівняння регресії краще описує
фактичні дані і фактори сильніше впливають на резуль-
тат.

Наостаннє: визначено в якості коефіцієнта кореляції
між змінними, які належать порядковій шкалі з оцінкою
для змінних інтервальної шкали, параметричний коефі-
цієнт кореляції Пірсона (r-Pearson - міра кореляції для
двох безперервних (метричних змінних), виміряних на
одній і тій же вибірці, оцінка щільності зв'язків між дво-
ма рядами показників у кількісній шкалі) [1].

З'ясувалось, що рівень СК-ти в першому обстеженні
демонструє прямий помірний зв'язок з NT-proBNP

1
 (r-

Pearson 0,363, p<0,01), прямий помірний зв'язок з СРБ
1

(r-Pearson 0,454, p<0,01), зворотній помірний з ФВ
1
 ЛШ

(r-Pearson -0,351, p<0,01), набуває прямого високого
зв'язку з СРБ

2
 другого надходження (r-Pearson 0,765,

p<0,01), прямий помірний зв'язок з NT-proBNP
2
 (r-

Pearson 0,438, p<0,01), зворотній помірний з ФВ
2
ЛШ (r-

Pearson -0,351, p<0,01).
У свою чергу, NT-proBNP першого надходження

демонстрував прямий помітний зв'язок з СРБ
1
 (r-

Pearson 0,533, p<0,01), зворотній помірний з ФВ
1
ЛШ (r-

Pearson -0,561, p<0,01), в подальшому NT-proBNP друго-
го надходження засвідчив ще більш виражений прямий
помітний зв'язок з СРБ

2
 (r-Pearson 0,619, p<0,01) і зво-

ротній помітний з ФВ
2
 ЛШ (r-Pearson -0,611, p<0,01).

Зв'язок між СРБ і ФВ ЛШ зворотній помірний в пер-
шому (r-Pearson -0,340, p<0,01) і зворотній помірний в
другому (r-Pearson -0,504, p<0,01) обстеженнях. При-
вертає увагу відсутність кореляції за Пірсоном в оцінці
досягнутого навантаження при ВЕМ за винятком зво-
ротнього слабкого зв'язку в другому обстеженні з NT-
proBNP2 (r-Pearson -0,319, p<0,05).

Отже, дослідження змін коефіцієнта кореляції Пірсо-
на залежно від рівнів СК-ти, NT-proBNP і СРБ демонст-
рувало переважно прямий помірний зв'язок при над-
ходженні, що сягало помітного і навіть високого зв'язку
в другому обстеженні, при зворотньому помірному
для ФВ ЛШ, на відміну від досягнутого навантаження
при ВЕМ.

Висновки
1.Гіперурикемія спричиняє обмеження коронарно-

го резерву зі збільшенням функціонального класу сте-
нокардії і редукцією показників порогового наванта-
ження, зниження фракції викиду лівого шлуночка,
підвищення рівнів С-реактивного білка, аміно-термі-
нального пропептиду натрійуретичного пептиду, при
зворотній реакції загального тестостерону та збільшенні
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загального холестерину.
2.Оціночне рівняння регресії, за вибірковими дани-

ми обстеження, при першому надходженні для зістав-
лення показників сечової кислоти з аміно-терміналь-
ним пропептидом натрійуретичного пептиду засвідчує
про помітний і прямий зв'язок, С-реактивним білком -
високий і прямий, згідно з F-критерієм є статистично
надійним, на відміну від слабкого і статистично нена-
дійного - для фракції викиду лівого шлуночка згідно з
ехокардіографією і пороговим навантаженням при ве-
лоергометрії.

3.Побудова рівняння множинної регресії із залеж-
ною змінною - вмістом сечової кислоти і факторами
впливу - С-реактивний білок, аміно-термінальний про-
пептид натрійуретичного пептиду, фракція викиду ліво-
го шлуночка, порогове навантаження є статистично
надійним з високим коефіцієнтом множинної кореляції
(r=0,89).

4.Коефіцієнт кореляції Пірсона залежно від рівнів
сечової кислоти, аміно-термінального пропептиду нат-
рійуретичного пептиду і С-реактивного білка засвідчує
про переважно прямий помірний зв'язок при надход-
женні, за помітрного і навіть високого зв'язку за пов-
торного обстеження, при зворотному помірному зв'яз-
ку для фракції викиду лівого шлуночка, на відміну від
досягнутого навантаження при велоергометрії.

Перспективи подальших досліджень
Виявлені закономірності є важливим для прогнозу-

вання перебігу СтСт, оптимізують діагностику та ліку-
вання. Доцільне подальше дослідження корелятивних
взаємозв'язків показників відношення шансів з метою
визначення коморбідної ролі ГУ і СтСт і впливу на їх
лікування.
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