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ФАКТОР НЕКРОЗУ ПУХЛИН (ФНП-) ЯК МАРКЕР РАННЬОЇ
ДІАГНОСТИКИ ІНФЕКЦІЙНИХ УСКЛАДНЕНЬ У ВІЛ-ІНФІКОВАНИХ
ПОСТРАЖДАЛИХ З ПОЛІТРАВМОЮ

Резюме. Діагностичні заходи є ключовою ланкою в успіху лікування постраждалих з політравмою. Розвиток місцевої
запальної реакції на початковому етапі зв'язаний зі секрецією тканинними макрофагами одного з основних прозапальних
цитокінів - ФНП- . Для вирішення задач дослідження пов'язаних з вивченням імунологічної складової діагностики інфекцій-
них ускладнень у ВІЛ-інфікованих постраждалих з політравмою, була сформована проспективна група, яка складалась зі
116 ВІЛ-інфікованих чоловік, в яких було діагностовано політравму. Дані рівня ФНП-, як одного з ланки імунологічного
обстеження дозволяє вже в перші години прогнозувати виникнення інфекційних ускладнень у ВІЛ-інфікованих травмованих.
Сукупність лабораторних показників та імунологічних маркерів дозволить нам розробити систему прогнозування ризику
виникнення інфекційного процесу у ВІЛ-інфікованих постраждалих з політравмою.
Ключові слова: цитокіни, політравма, постраждалі, фактор некрозу пухлин.

Вступ
Діагностичні заходи є ключовою ланкою в успіху ліку-

вання постраждалих з політравмою [Гур'єв, 2014]. Саме
від проведених діагностичних заходів, їх повноцінності
та адекватності в не останню чергу залежить вибір так-
тики та кінцевий результат лікування. Діагностика по-
шкоджень у постраждалих з політравмою є досить тру-
доємким процесом так як проводиться на фоні важко-
го стану, коли стрімко наростають загрози вітальним
функціям організму. Стан постраждалого з політравмою
характеризується комплексом патологічних синдромів,
які в комплексі на 3-5 добу призводять до розвитку
синдрому поліорганної недостатності [O'Connor, 2014].

Початок імунної відповіді при отриманні травми
починається у перші 6 годин. Розвиток місцевої за-
пальної реакції на початковому етапі зв'язаний зі сек-
рецією тканинними макрофагами одного з основних
прозапальних цитокінів - ФНП- [Musselwhite, 2011;
Andrade Fuentes et al., 2013]. На ранніх етапах вивчен-
ня ФНП- вважали, що він виконує в організмі лише
одну функцію - забезпечення протипухлинного захи-
сту. Однак, поступово почали накопичуватись факти
про те, що ФНП- викликає інші, досить різноманітні
впливи на імунну систему організму. Пізніше було
встановлено, що ФНП- має досить широкий спектр
біологічної активності, в тому числі може розгляда-
тись як маркер ранньої діагностики інфекційних уск-

ладнень у постраждалих з політравмою [Белякова,
2010; Савченко и др., 2014].

На сьогоднішній день у загальнодоступній літера-
турі ми не знайшли повідомлень про роль ФНП- у
ранній діагностиці інфекційних ускладнень у ВІЛ-інфіко-
ваних постраждалих з політравмою, що і стало метою
нашого дослідження [Mand, 2007; European, 2013].

Матеріали та методи
Для вирішення задач дослідження пов'язаних з

вивченням імунологічної складової діагностики інфек-
ційних ускладнень у ВІЛ-інфікованих постраждалих з
політравмою, була сформована проспективна група,
яка складалась зі 116 ВІЛ-інфікованих чоловік, в яких
було діагностовано політравму. Всі ВІЛ-інфіковані по-
страждалі були розділені згідно критеріїв Погоджуваль-
ної конференції АССР/SССМ 1992 року на групи по
одній з категорій: SIRS (n=28), локальна інфекція
(n=42), сепсис (n=31), тяжкий сепсис (n=9), септичний
шок (n=6). Контрольну групу становили 14 здорових
людей у віці 20-48 років. Дослідження ФНП- визна-
чались методом твердофазного імуноферментного
аналізу за допомогою імуноферментного аналізатора
"Star Fax 2100" (USA) на 1, 5 та 15 день лікування.

Таким чином, проспективний масив дослідження
відповідає всім вимогам для дослідження імунологіч-
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них механізмів розвитку інфекційних ускладнень у по-
страждалих з політравмою, що дає змогу виконати зав-
дання нашого дослідження.

Результати. Обговорення
Запальна реакція та імунна відповідь, медіатором якої

виступає ФНП- відносяться до захисних систем органі-
зму, направлених на елімінацію агресивного агенту. Саме
на цій теорії ґрунтувалась спроба кількісно визначити вміст
ФНП- при різних патологічних станах, особливо зв'я-
заних з інфекцією. В останні роки встановлено, що гіпер-
продукція ФНП- викликає в організмі розвиток тяжких
патологічних реакцій. Найбільш небезпечна з них - син-
дром шоку, який часто розвивається при полі мікробно-
му враженні у травмованих пацієнтів. Це виникає через
активацію біосинтезу ФНП- під дією ендотоксину грам-
негативних та екзотоксину грампозитивних бактерій. В
дослідах на тваринах показано, що при експериментальній
генералізованій інфекції підвищується рівень ФНП тоді
коли повноцінної клінічної картини ще не виявлено. Вслід
за різким підвищенням рівня ФНП у мишей знижується
фагоцитарна і цитотоксична активність макрофагів, при-
гнічується імунітет, розвивається серцево-судинна та
нирково-печінкова недостатність і наступає смерть. Та-
ким чином, ФНП є не тільки досить сильним медіатором
гострої фази запалення, а і раннім маркером бактері-
альної інфекції. Подальше вивчення біологічної актив-
ності ФНП і особливо механізмів її реалізації, особливо
на вплив інфекційного агента, дозволить використову-
вати цей предиктор гострої фази запалення у комплексній
діагностиці ранніх проявів септичних ускладнень при
багатьох захворюваннях і станах.

Динаміка вмісту ФНП- (пг/мл) у ВІЛ-інфікованих
постраждалих представлено в таблиці 1

Аналізуючи дані таблиці 1 ми прийшли до висновку,
що рівень ФНП- був підвищений у всіх групах спос-
тереження в перший день. В групі SIRS це підвищення
було в 1,5 рази в порівнянні з контрольною групою. В
групі з локальною інфекцією цей рівень вже був
більший майже в 2 рази. В групах сепсису рівень ФНП-
 вищим відповідно у 3,7 рази. В групі тяжкого сепсису
ФНП- був підвищений у 4,7 разів. Постраждалі з ВІЛ-
інфекцією та септичним шоком мали рівень ФНП-
підвищений у 12,3 рази. Ці дані вказують на досить ран-
ню реакцію даного показника у ВІЛ-інфікованих пост-
раждалих з політравмою, та його високу специфічність
до розвитку нозокоміальної інфекції.

На п'ятий день лікування у постраждалих групи SIRS
та локальної інфекції відмічалось тенденція до падіння

рівня ФНП-. Так в групі SIRS значення рівня ФНП-
впало майже до норми. В групі з локальною інфекцією
показник ФНП- зберігався на рівні 6,8±1,04 пг/мл, од-
нак, цей рівень був дещо менший того, який був зареє-
стрований у 1 день спостереження. Потрібно відмітити,
що рівень ФНП- корелював з загальним станом пост-
раждалих, які відмічали деяке покращення від призна-
ченого лікування. У групі сепсису рівень ФНП- в по-
рівнянні з першим днем спостереження збільшився,
однак це підвищення було невеликим. Клінічно стан
постраждалих з групи сепсису був стабільно важким. У
групі тяжкого сепсису рівень ФНП- був практично на
стабільному рівні у порівнянні з першим днем спосте-
реження. Подібна тенденція спостерігалась і в групі сеп-
тичного шоку, однак рівень ФНП- був значно вищим.

На 15 день лікування нормальний рівень ФНП-
відмічався у постраждалих не тільки групи SIRS, а і в
групі з локальною інфекцією. В групі сепсису підвище-
ний у 2 рази показник ФНП- зберігався до кінця спо-
стереження. Подібний рівень ФНП- реєструвався і в
групі тяжкого сепсису. Тенденція до зниження ФНП-
спостерігалась і в групі септичного шоку, однак його
показник був на досить високому рівні. Такий рівень
ФНП- на 15 добу спостереження пов'язаний, на нашу
думку, з вторинною системною стимуляцією прозапаль-
ної системи за межами первинного вогнища за раху-
нок синтезу цитокіну тканьовими макрофагами, що
може збільшувати об'єм запальної реакції.

Розрахункові показники вірогідності представлені в
таблиці 2

Дані, що представлені у таблиці 2 вказують на існу-
ючий позитивний виражений зв'язок між рівнем ФНП-
 та розвитком інфекційних ускладнень у ВІЛ-інфіко-
ваних постраждалих з політравмою, а вказані положен-
ня знаходяться в межах поля вірогідності.

Підсумовуючи вищенаведене потрібно вказати, що
рання діагностика інфекційних ускладнень травматич-
ного процесу у ВІЛ-інфікованих постраждалих з пол-
ітравмою є досить важливою і інформативною. Почи-
наючи з перших годин після травми організм реагує на
зміни в своєму стані і наявність діагностичного марке-

Доба KГ(n=14) SIRS (n=28) Локальна інфекція (n=42) Сепсис (n=31) Тяжкий сепсис (n=9) Сепичний шок (n=6)

1 4.5±0,16 7,1±1,26 8,7 ±1,31 16,4±4,57 21,3±2,72 55,6±12,61

5 4.5±0,16 4,9±0.36 6,8±1,04 18,8±4,71 20,7±1,98 59,1±17,08

15 4.5±0,16 4,7±0,25 4,0±0,01 8,1±1,28 9,7±1,74 28,4±6,89

Таблиця 1. Динаміка рівня ФНП- пг/мл у ВІЛ-інфікованих постраждалих з інфекційними ускладненнями політравми.

Таблиця 2. Розрахункові значення вірогідності показників
зв'язку.

Показник
Значення
показника

Вірогідність

Показник взаємного сполучення 2 0,3971 +

Поліхоричний показник зв'язку С 0,5859 +

Kритерій вірогідності Пирсона 2 9,1454 +

4 4 1
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ру ФНП- дозволяє на початковому етапі діагностувати
розвиток можливих інфекційних ускладнень. Дані рівня
ФНП-, як одного з ланки імунологічного обстеження
дозволяє вже в перші години прогнозувати виникнен-
ня інфекційних ускладнень у ВІЛ-інфікованих травмо-
ваних. Однак, опиратись у ранній діагностиці інфекцій-
них ускладнень у ВІЛ-інфікованих постраждалих лише
на визначення ФНП- є недостатнім. Саме сукупність
лабораторних показників та імунологічних маркерів
дозволить нам розробити систему прогнозування ри-
зику виникнення інфекційного процесу у ВІЛ-інфікова-
них постраждалих з політравмою.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Визначення рівня ФНП- є цінним діагностичним
дослідженням у ВІЛ-інфікованих постраждалих з пол-
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complications in HIV-infected injured. The combination of laboratory parameters, and immunological markers will allow us to develop
a system of predicting the risk of infection in HIV-infected patients with polytrauma.
Key words: cytokines, polytrauma, affected, tumor necrosis factor.
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ітравмою, та може бути використаним для ранньої діаг-
ностики інфекційних ускладнень.

2. Рівень ФНП- в крові постраждалих з політрав-
мою вказує на можливий розвиток інфекційних уск-
ладнень в ранньому госпітальному періоді, що дозво-
ляє прогнозувати протікання травматичної хвороби.

3. Рівень ФНП- крові прогностично корелює зі ста-
ном постраждалого з політравмою, що особливо про-
являлось серед постраждалих групи сепсису, тяжкого
сепсису та септичного шоку.

Визначення рівня ФНП- не може бути використа-
но як єдиний маркер розвитку інфекційних ускладнень
у ВІЛ-інфікованих постраждалих з політравмою, що вка-
зує на потребу визначення інших клінічно значимих
діагностичних критеріїв ранньої діагностики інфекцій-
них ускладнень як у ВІЛ-інфікованих постраждалих так
і у постраждалих без імуносупресії.
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КОМОРБІДНІ СТАНИ У ПАЦІЄНТІВ ІЗ ІНФЕКЦІЙНИМ ЗАГОСТРЕННЯМ
ХРОНІЧНОГО ОБСТРУКТИВНОГО ЗАХВОРЮВАННЯ ЛЕГЕНЬ

Резюме. У статті представлені результати обстеження 154 пацієнтів (з них 59,1% становили чоловіки) середнього віку
з інфекційним загостренням хронічного обструктивного захворювання легень (ХОЗЛ). Виявлено, що для переважної більшості
хворих був характерний тяжкий перебіг ХОЗЛ (64,29% - ХОЗЛ III стадії). Із збільшенням ступеня важкості захворювання
збільшується питома вага чоловіків, яка при ХОЗЛ IV стадії сягає 80%. Пацієнти характеризуються значною коморбідністю:
92,9% мають щонайменше одне супутнє захворювання. Серед хворих з високим рівнем коморбідності переважають чоло-
віки. Частота супутніх захворювань зростає з прогресуванням ХОЗЛ. При дуже тяжкому ХОЗЛ переважають серцево-
судинні захворювання (стенокардія - 22,3%, фібриляція передсердь - 33,3%, гіпертонічна хвороба II стадії - 55,5%, серцева
недостатність II-III ФК - 60,0%) та цукровий діабет (26,7%). Встановлена зворотна залежність показників ОФВ1 з рівнями
креатиніну, амінотрансфераз, С-реактивного білка та пряма залежність між рівнем ОФВ1 та швидкістю клубочкової фільтрації.
Найбільш значущими клінічними станами, які асоціюються зі зростанням ризику смерті у хворих на ХОЗЛ з вираженою
вентиляційною недостатністю (ОФВ1<50%), за значеннями СОТЕ індексу є коронарна хвороба серця (40,0%), фіброз
легень (28,0%) та застійна серцева недостатність (17%).
Ключові слова: хронічне обструктивне захворювання легень, коморбідність, ризик смертності.

Вступ
Хронічне обструктивне захворювання легень (ХОЗЛ)

завдає значного медичного, соціального і економічно-
го збитку для всієї світової спільноти, який, можливо,
ще більш виражений в українських реаліях [Фещенко,
2012]. За даними Всесвітньої організації охорони здо-
ров'я (ВООЗ) більше 210 млн. осіб страждає на ХОЗЛ.
Щорічно від ХОЗЛ помирає більше 3 млн. пацієнтів, що
складає більше 5% всіх випадків смерті в світі. Очі-
кується, що до 2030 року, ХОЗЛ буде четвертою про-
відною причиною смерті та сьомою за значущістю при-
чиною інвалідності [Mathers, Loncar, 2006].

В останні роки все ширше обговорюються екстра-
пульмональні ефекти ХОЗЛ, які обтяжують перебіг зах-
ворювання у окремих хворих, і є важливою частиною
"причинного патогенетичного кола", що необхідно вра-
ховувати в клінічному веденні хворих [Фещенко, 2002;
Andreassen, Vestbo, 2003; Agusti et al., 2003; Wouters, 2002].
На різних стадіях ХОЗЛ вірогідність виникнення систем-
них реакцій різна, частота їх поєднаного перебігу наро-
стає з прогресуванням хвороби [Островський, 2011].
Часте поєднання ХОЗЛ із супутніми захворюваннями є
ключовим фактором прогнозу наслідків ХОЗЛ. Деякі з
цих захворювань розвиваються незалежно від ХОЗЛ,
інші мають причинний зв'язок з ХОЗЛ: або захворю-
вання мають загальні фактори ризику, або одне захво-
рювання збільшує ризик виникнення іншого [GOLD,
2011]. Існує достатньо повідомлень щодо супроводу
ХОЗЛ такими захворюваннями як хвороби серця, цук-
ровий діабет, гіпертонія, остеопороз і психічні розлади,

однак вказівки щодо їх поширеності досить варіюють
[Chatila et al., 2008]. Тому метою нашого дослідження
стало визначити поширеність коморбідних станів у
пацієнтів з інфекційним загостренням хронічного об-
структивного захворювання легень та визначити зв'я-
зок між важкістю захворювання та рівнем коморбід-
ності.

Матеріали та методи
У дослідження було включено 154 хворих на ХОЗЛ

різного ступеня важкості, які перебували на стаціонар-
ному лікуванні у пульмонологічному відділенні МКЛ №1
протягом 2012 року з приводу інфекційного загострення
ХОЗЛ. Середній вік хворих склав (62,5 ± 1,01) років.
Серед пацієнтів було 91 (59,1 %) чоловіків і 63 (40,9 %)
жінок. У дослідження були включені хворі з загострен-
ням ХОЗЛ, які відповідали наступним критеріям: гос-
піталізація в стаціонар з приводу інфекційного загост-
рення ХОЗЛ; вік > 40 років; приріст ОФВ1 після інга-
ляції ?2-агоністом короткої дії менше 12 % (<200 мл) у
порівнянні з вихідним значенням. Діагноз ХОЗЛ був ве-
рифікований за стадіями захворювання відповідно до
наказу МОЗ України №128 від 19.03.2007 року "Про зат-
вердження клінічних протоколів надання медичної до-
помоги за спеціальністю "Пульмонологія" та положен-
нями, сформульованими в документі GOLD [2011].

Діагноз супутньої патології був верифікований на
попередніх етапах лікування і обстеження. Всім пацієн-
там проводили загальноклінічне і лабораторно-інстру-


