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ПОКАЗНИКИ  ЖИРНОКИСЛОТНОГО СПЕКТРУ КРОВІ У ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ БЕЗКАМ’ЯНИЙ ХОЛЕЦИСТИТ ТА АРТЕРІАЛЬНУ ГІПЕРТЕНЗІЮ
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Робота  виконана у відповідності з тематичним планом Харківського національного медичного університету МОЗ України і є складовою частиною науково-дослідної роботи кафедри загальної практики – сімейної медицини та внутрішніх хвороб „Патогенетичні варіанти порушень фосфорно-кальцієвого обміну та кісткового метаболізму у хворих різного віку з патологією системи травлення та методи їх корекції ”(№ держ. реєстрації 0106U001859).
Визначено вміст жирних кислот в сироватці крові у 106 хворих на хронічний безкам'яний, серед яких у 70 випадках реєстрували супутнє захворювання – гіпертонічну хворобу.   Встановлено, що у даної групи хворих процеси пероксидації ліпідів відбуваються дуже активно, що може бути наслідком виснаження системи антирадикального захисту при тривалому перебігу захворювання та частому його загостренні. 
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На теперішній час значну розповсюдженість неінфекційних хвороб внутрішніх органів пов’язують з наявністю низки факторів ризику, перетинання яких призводить до формування багатьох патологічних станів. Так, у 2009 році з урахуванням структури хвороб в світі (за даними показника DALY) було визначено, що біля 50% найбільш розповсюджених захворювань є результатом дії 8 провідних факторів ризику. Серед наведених факторів ризику перше місце посідає артеріальна гіпертензія, яка, поряд з ішемічною хворобою серця, передує в структурі захворюваності та смертності в економічно розвинутих країнах світу. Інша група захворювань, що  займає на території Європи одне з перших місць у структурі загальної захворюваності та частоти госпіталізації – це хвороби органів травлення. Серед цієї групи захворювань провідне місце належить хворобам жовчовивідної системи: їх виявляють у 50-60% дорослого населення [2].
Таким чином, враховуючи розповсюдженість цих груп захворювань,  одночасний перебіг АГ та хронічного холециститу є практично спрогнозованим. 

       Мета дослідження: визначити предикативну цінність вмісту жирних кислот в сироватці крові хворих на хронічний безкам'яний холецистит із гіпертонічною хворобою для прогнозування тяжкості перебігу патологічного процесу.
Матеріали та методи дослідження. Обстежено 106 хворих на ХБХ, у яких у 70 (66,0%) випадках реєстрували супутнє захворювання – гіпертонічну хворобу (ГХ). Тривалість анамнезу ХБХ у (64,3%) хворих складала 8 ± 3 роки,  43 хворих (61,4%) мали тривалість анамнезу ГХ  7 ±5  років. У 5 пацієнтів (7,1%) ГХ передувала ХБХ, у  9 (12,9%) – передував ХБХ. Діагноз щодо гіпертонічної хвороби встановлювався відповідно до рекомендацій експертів ВООЗ (1993), класифікації артеріальної гіпертензії по поразці органів-мішеней (доповідь Комітету Експертів ВООЗ по АГ,1996) і рекомендованої до подальшого застосування згідно з наказом МОЗ України №247 від 01.08.98 року.

Наявність ХБХ було підтверджено скаргами хворих, даними анамнезу, об’єктивного дослідження, результатами УЗ діагностики та багатофакторного дуоденального зондування.

До групи контролю ввійшло 20 практично здорових осіб, що були репрезентативні за віком та статтю обстеженим групам.
         Результати та їх обговорення. При визначенні  вмісту ЖК в сироватці крові було встановлено, що перебіг ХБХ супроводжується змінами показників жирних кислот, а саме: зменшенням вмісту пальмітинової кислоти (до 23,3±1,1% при контролі - 41,9±0,9%) на тлі збільшення надходження арахідонової кислоти (до 13,2±0,8% при показниках норми 2,8±0,3%).  Тобто, вміст арахідонової кислоти значно перевищував показники норми (в 4,7 разів, р<0,01), що можна розглядати як результат деструкції фосфоліпідів та тригліцеридів. Такі зміни є результатом активації процесів ПОЛ, що забезпечує як розвиток, так і прогресування ХБХ .
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Рис.1. Вміст окремих ЖК (%) у хворих на ізольований перебіг  ХБХ при тривалості анамнезу захворювання до 10 років 

                                                                                               Таблиця 1.2
Вміст показників жирнокислотного спектру крові у хворих на ізольований перебіг ХБХ

	Показники, що вивчали (%)
	Хворі на ХБХ

(п=36)
	Контрольна група

(п=20)

	Σ НЖК
	46,9 ± 1,3
	57,0 ± 1,3

	Σ ННЖК
	53,4 ± 1,2
	43,0 ± 1,3

	Σ ПНЖК
	38,2 ± 1,3
	18,8 ± 1,4


Примітка: при Р<0,001 при порівнянні аналогічних показників з контролем 
У хворих з тривалим анамнезом на ХБХ та ускладненим перебігом (часті загострення патологічного процесу) отримані показники мали більш виразний характер. Так, вміст НЖК дорівнював 46,9 ± 1,3% (менше за норму в 1,2 рази), ННЖК – 53,4 ± 1,2% (збільшувався в 1,2рази) та показники ПНЖК зростали значно більше в порівнянні з середніми даними по групі – до 38,2 ± 1,3% проти середніх величин в групі (38,2±1,3%) та норми - збільшувалося в 2 рази, Р<0,001.

Тобто, виразність цих змін у хворих на ХБХ з тривалістю анамнезу понад 10 років вказувала на ушкодження клітинної мембрани, що можна розглядати як наслідок активації процесів пероксидації ліпідів на тлі пригнічення антирадикального захисту (рис.1.2). 
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Рис.1.2 Вміст показників жирних кислот (%) у хворих на ізольований перебіг  ХБХ з тривалістю анамнезу понад 10 років.
Таким чином, жирнокислотний склад ліпідів сироватки крові у хворих на ХБХ та анамнезом захворювання до 10 років характеризувався збільшенням рівня ненасиченості і суми ПНЖК, що свідчило про активацію процесу перекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) в реакції «респіраторного вибуху». Це, в свою чергу, можна розглядати як універсальний механізм пошкодження клітиних мембран, що відбувається у хворих з біліарною патологією. При дослідженні жирнокислотного складу ліпідів сироватки крові хворих на ХБХ з тривалістю патологічного процесу в біліарному тракті понад 10 років  визначено достовірне (Р<0,05) зниження вмісту пальмітинової ЖК при порівнянні з групою контролю (в 2,5 рази) та пацієнтів з ХБХ та анамнезом до 10 років (в 1,4 рази) Р<0,05, що було проявом деструкції лецитинової фракції фосфоліпідів (рис.3.11). Тобто, у даної групи хворих процеси пероксидації ліпідів відбуваються дуже активно, що може бути наслідком виснаження системи антирадикального захисту при тривалому перебігу захворювання та частому його загостренні. 

[image: image3.emf]0 10 20 30 40 50

контроль

до 10 років

понад 10 років

С20:4

С18:2

С18:1

C16:0

Рис. 1.3 Вміст окремих ЖК (%) у хворих з ізольованим ХБХ в залежності від тривалості анамнезу захворювання 
Одночасно спостерігалось достовірне (р<0,01) зниження стеаринової (в 2,2 рази) і олеїнової ЖК (в 1,4 рази), що обумовлювало зростання ненасиченості ліпідного комплексу сироватки крові майже на 40% при порівнянні з контролем. Рис. 1.4. Вміст показників насичених та ненасичених  ЖК (%) у хворих на ізольований перебіг ХБХ з урахуванням тривалості анамнезу захворювання 

Достовірно змінювалася сума ПНЖК за рахунок зростання лінолевої ЖК (в 1,5 рази) (Р<0,001) і арахідонової ЖК (у 4,7 разів) (Р<0,001), що призводило до збільшення рівня ПНЖК у 2 (Р<0,001) рази й було підставою до формування порушень на етапі утворення ейкозаноїдів. Таким чином, жирнокислотний склад ліпідів сироватки крові у хворих з тривалим перебігом ХБХ також характеризувався збільшенням рівня ненасиченості за рахунок зростання суми ПНЖК та активації процесів ПОЛ. Такі  неоднакові напрямки в змінах ЖК були результатом тривалого патологічного процесу в жовчному міхурі (понад 10 років існування патології) та частого загострення запального процесу. 

Окрім того, виявлені зміни в показниках жирнокислотного спектру крові сприяли порушенню процесів  активації ейкозаноїдів, що впливало на дистантну регуляцію гомеостатичних процесів. У пацієнтів з сукупним перебігом ХБХ та АГ (основна група) при вивченні  жирнокислотного спектру ліпідів сироватки крові визначено вірогідне зменшення вмісту пальмітинової кислоти (при порівнянні з групою контролю) на 31% (р<0,05), що свідчило про деструкцію лецитинової фракції фосфоліпідів сироватки крові. Одночасно спостерігалося достовірне зниження вмісту стеаринової та олеїнової ЖК в 1,5 разів (р<0,05),  щообумовлювало зростання ненасиченості ліпідного комплексу сироватки крові  майже на чверть при порівнянні з контролем. Звертає на увагу  більш виразні зміни цього показника у хворих, що мали ускладнення ГХ, зокрема, часте підвищення АТ, наявність діенцефальних змін за гіпертонічним варіантом, порушення ритму та провідності, тощо. Саме в них рівень пальмитінової ЖК знижувався в 1,5 рази в порівнянні з пацієнтами без ускладнень (Р<0,001). 

Детальний аналіз визначених показників дозволив констатувати, що найбільш суттєві зміни в показниках жирнокислотного спектру крові відбувалися у хворих на ХБХ та ГХ II ст. з кризовим перебігом.

                                                                                                       Таблиця 1.4. 

Суммарний вміст жирних кислот у хворих на ХБХ, що перебігає на тлі ГХ

	Сумма вмісту ЖК (%)
	Хворі на ХБХ+ГХ
	Контроль
	p¹
	p²
	p³

	
	В цілому по групі

(n=70)
	При розвитку ускладнень АГ (n=27)
	
	
	
	

	Σ НЖК
	45,9 ± 1,9
	35,2 ± 2,1
	57,0 ± 1,3
	<0,001
	<0,001
	<0,001

	Σ ННЖК
	54,1 ± 2,0
	64,7 ± 2,1
	43,0 ± 1,3
	<0,01
	<0,001
	<0,001

	Σ ПНЖК
	37,1 ± 1,5
	49,3 ± 1,9
	18,8 ± 1,4
	<0,001
	<0,001
	<0,001


Примітка: p¹- при порівнянні обох груп;p² <0,001,при порівнянні хворих на ХБХ+ГБ та контрольну групу; p³<0,001 при порівнянні хворих з ускладненнями АГ та контрольної групи.


[image: image4.emf]0 10 20 30 40 50 60 70

в цілому

при ускладненні

норма

ПНЖК

ННЖК

НЖК


Рис.1.5 Вміст насичених на полінасичених жирних кислот у хворих основної групи в цілому по групі та в залежності від особливостей перебігу гіпертонічної хвороби

При сукупному перебігу ХБХ та АГ у хворих з розвитком ускладнень  при порівнянні з контролем також визначено достовірне (р<0,001) зниження вмісту пальмітинової ЖК в 2,3 рази, що свідчить про деструкцію лецитинової фракції фосфоліпідів, як результат активації процесів ПОЛ.

Також спостерігається достовірне зниження стеаринової ЖК в 3,6 рази(р<0,001), олеїнової ЖК в 1,6 рази(р<0,001), що обумовлювало  зростання ненасиченості ліпідного комплексу сироватки крові майже на 40% при порівнянні з контролем. 

Достовірно змінюється сума ПНЖК за рахунок зростання лінолевої ЖК і арахідонової ЖК, що призводить до збільшення рівня ПНЖК)  і свідчить про порушення на етапі утворення ейкозаноїдів (рис.3.14).
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Рис.1.6 Вміст показників насичених та ненасичених жирних кислот у хворих з поєднанням ХБХ та АГ в залежності від тривалості анамнезу

Таким чином, жирнокислотний склад ліпідів сироватки крові хворих  на ХБХ та АГ характеризувався збільшенням рівня ненасиченості і суми ПНЖК, що свідчило про активацію процесу ПОЛ. Оскільки ЖК ліпідів є структурними компонентами мембран і одночасно виступають основними субстратами процесу ПОЛ та синтезу прозапальних ейкозаноїдів, то якісні й кількісні зміни цих показників можна розглядати в якості критерію оцінки прооксидантно-антиоксидантної рівноваги та інтенсивності запальних процесів в  організмі.

Висновки.  При вивченні жирнокислотного складу ліпідів сироватки крові у хворих на ХБХ та при його поєднанні з ГХ було визначені  порушення в процесах вільнорадикального окиснення ліпідів, які характеризувалися змінами в кількісному складі різних амінокислот, хоча  підсумок таких змін  був однаковим - ушкодження клітинної мембрани за рахунок активації перекисного окиснення ліпідів.  Також доведено, що в обох групах хворих мала місце різниця в рівні пальмітинової ЖК, що  можна використовувати в якості маркеру ступеню тяжкості патологічного процесу. 

Таким чином, процес активації ПОЛ у хворих з ХБХ та при коморбідному стані (ХБХ та АГ) відбувається за рахунок різних ессенціальних ЖК, які входять до складу ліпідів сироватки крові. При цьому виникнення патології відбувається в умовах порушення метаболізму ПНЖК, що можна розглядати в якості фактору виникнення та хронічного перебігу патологічного процесу, а їх кількісні зміни - оцінки ступеню тяжкості патології.
Перспективи подальшого вивчення. Вивчення жирних кислот в сироватці крові хворих на хронічний безкам'яний холецистит із гіпертонічною хворобою для прогнозування тяжкості перебігу патологічного процесу буде продовжено в наступних наукових розробках..

        Abstract. 
Determined fatty acids in the blood serum of 106 patients with chronic noncalculous, among them there 70 cases were recorded associated disease - hypertension. Found that in this group of patients lipid peroxidation processes occur very active, which may be due to the depletion of antiradical defense system during prolonged course of the disease and its frequent exacerbations.

      Key words: hypertension, chronic cholecystitis, fatty acids, lipids.
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