OPUT'MHAJIbHOE NCCJIEOOBAHVE | JIABOPATOPHAA OVNATHOCTUKA

09 pacyeTa pucka pPasBUTUS OCIIOKHEHUM Yy  [OaHHON
kateropuv 60nbHbIX. [Mony4YeHHble B XO4€ MCCnenoBaHns
[JaHHble nokasasu, YTO UBMEHEHVA COOEPXaHNsA B CbIBOPOTKE
nepudepn4eckon KpoBu OOSbHbIX WCCNeayeMOon rpynmnbl
IL1ra, IL10, IL1B, IL6, M-CSF 6binn cBA3aHbl C pa3BUTLEM
ocnoxHeHnin (VIM, OHMK, THMK) B nocnegytowive 5 net.
[NOBbILLEHNE YPOBHEN MPOTUBOBOCTIANINTENBHBLIX LIUTOKUHOB
IL1ra, IL10 KoppenmpoBaio C MEHBLUMM YACIIOM OCSIOKHEHUI.
Koppenaummn ypoBHEN OCTallbHbIX aHaNIM3MPYEMbIX LIUTOKUHOB
C PWUCKOM pagdBUTUS OCNOXHEHUA OAlT He BbISIBAEHO.
EcTb pacxokpeHns ¢ HEKOTOPbIMU OaHHbIMW  ITepaTypbl,
yKasblBatoLLyMmM Ha ¢BA3b LI, IL1a 1 p. ¢ 4acToToM OCIOXKHEHUIA
[10, 14]. 5710 06BACHSETCH PaSNINHMAMU KPUTEPUEB BKIKOHEHIS
B pasHble 1CCcnefoBaHns (reHaepHOe COOTHOLLIEHVE, BO3PACT,
COMOCTaBMMadA TUMOTEH3VBHAA Tepanud, AOCTVIKEHWE LeNeBbIX
ypoBHen Al m Op.) n NOOYEPKMBAET BbICOKYIO 3HAYMMOCTb
CTeneHn 0gHOPOAHOCTM FPYMMbl HAOMOAEHNS!, BIVSIOLLYIO Ha
NaToOreHETUYECKYHO 3HAYVMOCTL MOMY4YEHHbIX AaHHbIX. BaxkHO

OTMETUTb, YTO, MO Pe3yfsTaTaM HaLlero NCCNeoBaHNs, TONMbKO
LIMTOKMHbI, KOppenvpytoLLe ¢ codepxaHnem ADMA, aBnaroTcs
NOTEHUMANbHLIMW NPEedVKTOpaMy MOBPEXOEHNA OpraHoB-
MULLIEHEN y B0nbHBbIX DAT Il CTagmmn Mpy 4JMTENEHOCTV NaTONOrn
10-14 net (Ha doHe rvnoTeHansHoM Teparnuv). ADMA —
METUIMPOBaHHbIN aHanor L-apriHuHa (cybcTpaTa o1s cuHTe3a
NO), KOHKYPEHTHO MHIMOMPYET OYHKLMOHATBHYIO aKTMBHOCTb
eNOS [16], 4To cHwkaeT obpazoBanHvie NO 1 ero JOCTYMHOCTb
ONns Bagopenakcaumm 1 Bagonpotekumn [17]. HdaHHas
naToreHeTn4eckas LenoYka BakHa, Ha CErofHALHUA [eHb
MHOIe Hay4qHble niaTtopMbl MOAYEPKUBAIOT aKTyaslbHOCTb
pacumpennst Hdopmaumn o port ADMA 1 SDMA B passutun
NaToNorM4ecKux MPoLEeccoB. B xoae paboTtel onpeneneHo, Yto
M-CSF saBngeTca eaMHCTBEHHbIM HE3aBUCUMbIM KpUTEPUEM
N3 CrnekTpa aHanM3npyembiX LUUTOKMHOB, 06nafatoLLmmM
BbICOKOW MPEOUKTOPHON VMHMOPMATUBHOCTLIO B OTHOLLEHWN
noBbllweHns pucka passutnsg OHMK, VIM, THMK y 605nbHbIX
OAl Il ctagyn npu gmTensHocT natonorn 10-14 net (Ha

Tabnuua 4. KoppensauyoHHas MaTpuua LIMTOKMHOB CbIBOPOTKM NepUEPUHECKO KPOBU 1 Ba30aKTNBHbIX BelecTs npu DA Il ctagymm (anutensHocTs 10-14 neT) Ha

(hOHE rMNOTEH3MBHOM Tepann

IL37 LIF sLIFr IGF-1 IGFBP-1 M-CSF L34 VEGF-A CX3CL1 CXCL10 TGFB1 IL17A OpuUTPONOaTUH

ATl -0,28 0,51 -0,36 0,23 0,23 0,34 0,24 0,29 0,12 0,31 0,23 0,21 0,23
p>005 | p<005 | p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p>0,05 p>005 [ p>005 | p>005 | p>005 p>0,05

ET1 -0,41 0,31 0,28 0,21 0,22 0,43 0,21 0,42 0,27 0,35 0,31 0,23 0,32
p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p>0,05 p>005 | p>005 | p>005 | p>005 p>0,05

NO 0,69 0,42 0,41 0,23 0,18 0,32 0,31 0,34 0,31 0,39 0,48 0,21 0,23
p < 0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05 p> 0,05 p> 0,05 p> 0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05 p > 0,05 p>0,05

ADMA -0,32 0,33 0,49 0,28 0,45 0,58 0,24 0,28 0,22 0,15 0,34 0,31 0,32
p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p<0,05 | p>005 | p>0,05 p>005 | p>005 | p>005 | p>005 p>0,05

SDMA -0,78 0,28 0,45 0,38 0,27 0,52 0,41 0,31 0,52 0,5 0,26 0,31 0,21
p<0001 | p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p<005 | p>005 | p>0,05 p<005 | p<005 | p>005 | p>0,05 p>0,05

eNOS 0,32 0,38 -0,39 0,21 0,34 0,31 0,24 0,11 -0,18 -0,31 0,23 0,32 0,34
p > 0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05 p> 0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05 p> 0,05 p>0,05 p > 0,05 p>0,05

INOS -0,41 0,28 0,45 0,34 0,38 0,17 0,21 0,21 0,69 0,71 0,34 0,21 0,21
p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p>005 | p>0,05 p<0,01 p<001 | p>005 | p>0,05 p>0,05

NT- -0,27 0,41 -0,28 0,27 0,37 0,41 0,25 0,32 -0,31 -0,27 0,52 0,23 0,24
proCNP p > 0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05 p> 0,05 p>0,05 p> 0,05 p>0,05 p>0,05 p<0,05 p>0,05 p>0,05

NT- -0,78 -0,65 0,31 0,31 0,24 0,45 0,18 0,34 0,21 0,2 0,33 0,27 0,12
proBNP p<0,01 p<0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05 p> 0,05 p>0,05 p>0,05 p> 0,05 p>0,05 p>0,05 p > 0,05 p>0,05

MpuMeyaHue: faHHble NPeACTaBNEHb! B BULE KOIMMULIMHTA MHOXXECTBEHHOM KOPPESALWM, 3HaK yKa3biBAET HarnpaseHe CBs3u, P — yPOBEHb 3HAYMMOCTL.

Tabnuua 5. KoppenaumoHHas MaTpuLa LIMTOKMHOB ChIBOPOTKI Neprdepr4eckoin KPOoBK 1 Ba3oakTuBHbIX BelecTs npu SAI || ctagum (gmmTtensHocTb 10-14 neT) Ha

hoHe rMNOTEeH3MBHOM Tepanm

IL1B IL1a IL1ra IL18 IL18BP IL6 slLér TNFa sTNF-RI sVCAM-1 IL2 IL8 IL4 IL10 IFNy

AT 0,41 0,34 -0,19 0,41 -0,23 0,43 0,33 0,41 0,22 0,21 0,18 0,37 0,22 -0,62 0,16
p > 0,05 p>005 | p>005]| p>005| p>0,05 | p>0,05 | p>0,05| p>0,05| p>0,05 p > 0,05 p>005 | p>0,05]| p>0,05 | p<0,05 | p>0,05

ET1 0,68 0,65 -0,62 0,34 -0,36 0,27 0,41 0,36 0,24 0,31 0,25 0,69 0,24 -0,36 0,18
p < 0,05 p<005 | p<005| p>005| p>0,05 | p>0,05 | p>0,05| p>0,05| p>0,05 p > 0,05 p>005 | p<0,01 | p>0,05 | p>0,05 | p>0,05

NO 0,64 0,46 0,49 -0,27 0,64 0,49 0,33 0,44 -0,38 0,25 0,37 -0,41 -0,38 0,33 0,41
p < 0,05 p>005 | p<0,05 | p>0,05| p<0,05 | p>0,05 | p>0,05| p>0,05]| p>0,05 p > 0,05 p>005 | p>0,05]| p>0,05 | p>0,05 | p>0,05

ADMA 0,52 0,4 -0,58 0,36 -0,41 0,57 0,25 0,38 0,31 0,38 0,33 0,27 0,31 -0,55 0,24
p<005 | p>0,05 | p<0,05 | p>005| p>0,05 | p<0,05 | p>005| p>0,05| p>005 p>0,05 p>005 | p>005| p>005 | p<0,05 | p>0,05

SDMA 0,34 0,29 -0,16 0,48 -0,71 0,29 0,23 0,26 0,25 0,43 0,72 0,53 0,25 -0,23 0,58
p>005 | p>005 | p>0,05 | p>005| p<0,01 | p>005 | p>005| p>005| p>005 p>0,05 p<001 | p<0,05| p>005 | p>0,05 | p<0,05

eNOS -0,62 -0,67 0,51 0,22 0,37 -0,22 -0,35 0,4 0,27 0,31 -0,13 -0,31 0,27 0,46 -0,19
p < 0,05 p<005 | p<005| p>005| p>0,05 | p>0,05 | p>0,05| p>0,05| p>0,05 p > 0,05 p>005 | p>0,05]| p>0,05 | p>0,05 | p>0,05

INOS 0,78 0,49 -0,12 0,36 -0,39 0,68 0,56 0,42 0,41 0,41 0,62 0,42 0,41 -0,4 0,52
p<001 | p>005 | p>0,05| p>005| p>005 | p<0,05 | p<0,05| p>005| p>0,05 p>0,05 p<005 | p>0,05| p>005 | p>0,05 | p<0,05

NT- -0,58 0,68 0,13 0,31 -0,37 -0,61 0,24 0,52 0,39 0,24 -0,74 -0,37 0,39 0,29 -0,64
proCNP | p<0,05 | p<0,05 | p>0,05 | p>005| p>005 | p<0,05 | p>0,05 | p<0,05 | p>0,05 p>0,05 p<001 | p>005| p>005 | p>0,05 | p<0,05

NT 0,47 0,29 -0,31 0,14 -0,73 0,17 -0,12 0,51 0,24 0,32 0,32 0,21 0,24 -0,22 0,32
-proBNP | p>0,05 | p>005 | p>0,05 | p>0,05 | p<0,01 | p>0,05 | p>0,05 | p<0,05| p>0,05 p>0,05 p>005 | p>0,05 | p>005 | p>0,05 | p>0,05

I'Ipmmeanme: JAaHHble NpeacTaBfeHbl B BUae KOSCDCbMMMeHTa MHOXKECTBEHHOM KoppenAaumn, 3Hak yKa3biBaeT HarpaBiieHe CBA3W; P — YPOBeHb 3HA4MMOCTU.
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Tabnuua 6. AHanns BnvsHUS cofepxkanus IL1B, IL1ra, IL6, IL10, M-CSF, ADMA 1 knaccu4eckyx (hakTopoB prcka Ha 4acToTy pasBuTUs OcnoxHeHun (95% V) B
TeveHne nocneayowmx 5 net HabnmomeHns y 6onbHbIX ¢ DAL Il cTagum; perpeccronHas Mogenb Kokca; MHOroakTopHbI aHanma

MepemeHHble Beta Standard t-value Exponent Beta 1%
IL1B (> 18,8 nr/mn) 1,19 0,73 1,63 2,05 0,058
IL1ra (< 511 nr/mn) 1,04 0,62 1,67 1,34 0,067
IL6 (> 23,8 nr/mn) 1,07 0,63 1,69 2,17 0,062
IL10 (< 26,3 nr/mn) 1,06 0,66 1,61 1,32 0,072
M-CSF (389-453) nr/mn 2,17 0,34 6,38 2,53 0,0007
ADMA (> 0,86 MKMONb/n) 1,49 0,77 1,93 2,09 0,068
O6wuii xonectepuH > 4,9 MMonb/n 1,18 0,73 1,62 1,63 0,062
JINHM > 3,0 mmonb /n 1,88 0,43 4,37 2,28 0,004
NNBM y My>4nH < 1,0 MMOnb/f, y XeHLWMH < 1,2 MMonb/n 1,12/1,19 0,71/0,68 1,58 1,38/1,32 0,071/0,069

MpumeyaHne: naHHble Momenn Kokca; Beta — koatbdmupmeHT perpeccun; Standard — cTaHgapTHas olmbka KoahdurumeHTa perpeccuy; t-value — 3HaveHne
t-kpuTEPUA ONa oueHkn KoadduumeHTa perpeccun; Exponent Beta — 3HauYeHWsi OTHOCWUTENBHOMO pUCKa, CBA3b C VMHTEPBAIOM V3MEHEHVS aHanm3npyemMoro

(hakTopa; p — ypoBeHb 3HAYMMOCTH.

hOHE rMNOTEH3NBHOM Tepanun), B TOM YUCTE NPU CPaBHEHW
¢ ADMA 1 KnaccudeckumMmn haktopam pucka. 310 elle pas
NMOATBEPXKOAET MPUOPUTET UMTOKMHA B KOPPENALMOHHON
natoreHeTudeckon mopgenn M-CSF-ADMA ¢ panbHenwmnm
KackagoM peakuu nporpeccupoBaHus. PaHee Hamu
Obim  oNybnMKOBaHbl  [AaHHble O MPSMON  KOPPEeNnaumm
ypoBHa M-CSF > 453 nr/mn 1 cogep>kaHnst B CbIBOPOTKE
nepudepundeckon kposu VEGF-A, 4TO COOTHOCWMIOCL MO
[aHHbIM KOpPOHaporpapun ¢ BbIPaXKEHHbIM KoaTepaibHbIM
KPOBOOOPALLEHNEM B MUOKAPAE Y MOXET OOBSCHATD CHDKEHWE
YacToTbl VIM y naumeHToB ¢ AaHHbIMU xapakTepucTukamm [18],
CYMMapHO BAIMSAS Ha OBLLMIA PUCK OCNoXKHeHU. M-CSF yepes
peuenTop M-CSFR-1 cnocobeH aktvsupoBaTb MAP-KnHasbl,
KOTOpbIE UrPAIOT KIIKOYEBYIO pOnb B mpoun3eoacTee VEGF-A
nocpencTsoM aktusaumv ERK, nosbiwas npoMOTOPHYHO
akTvBHOCTb P38 n JNK, ctabunmanpyd mPHK VEGF-A, npn
3TOM AaHHble apdeKTbl [0303aBMCKMbI [19].
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