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Л.А. Болотна

ЗАГАЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА РОБОТИ

Актуальність теми. Сифіліс залишається однією з найбільш важливих проблем охорони здоров’я в багатьох країнах світу, у тому числі і в Україні (Прес-реліз ВООЗ, 1995; Мавров І.І., 2003; Gerbase A.C та співавтори 1998; Волкославська В.М., 2003).

Сучасний сифіліс характеризується подовженням інкубаційного періоду, превалюванням прихованих  та  рецидивних  форм  (Мавров Г.І., 2000; Калюжна Л.Д. та співавтори, 1998; Захаров В.К. та співавтори, 1998; Gens M., 2000). У структурі захворюваності на сифіліс приховані форми становлять до 40% (Мавров І.І., 2003; Прохоренков В.І. та співавтори, 2000; Резенкіна Л.Д., 2000).

Прихований сифіліс може бути чинником ураження внутрішніх органів, нервової системи, призводити до загибелі плода у вагітних (Мавров Г.І., 2000; Мавров Г.І. та співавтори, 2002; Лосєва В.А., 2001; Пісклакова Т.П., 2000; Логунов В.П., 2003).

Патогенетичні механізми формування прихованих форм захворювання обумовлені складною взаємодією імунної системи та Treponema pallidum, яка ще мало вивчена (Мавров Г.І. та співавтори, 2003, 1998; Самцов А.В. та співавтори, 1997).

Для лікування прихованого сифілісу запропоновано різні методики (Мавров Г.І. та співавтори, 1998; Завьялов А.И., 2000; Лосева О.К., 2001; Мастбаум М.Д та співавтори, 2003), що свідчить про нерозв’язаність проблеми терапії.

Тому вивчення різних аспектів прихованого сифілісу та необхідності пошуку нових методів лікування з урахуванням особливостей імунного статусу організму, клініко-лабораторних даних та епідеміології захворювання на сучасному етапі є актуальним.

Зв’язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Робота виконувалась в рамках науково-дослідної роботи Ф 03.03 “Вивчити клінічні, етіопатогенетичні аспекти сифілісу в сучасних умовах та удосконалити методи його лікування” (№ держреєстрації 0103V001666) Інституту дерматології та венерології АМН України.

Дисертант виконував фрагмент по вивченню механізмів імунопатогенезу прихованого сифілісу, розробляв та проводив клінічну апробацію нового методу лікування хворих на прихований сифіліс
Мета дослідження – підвищити ефективність діагностики, лікування та профілактики сифілісу з використанням розробленого алгоритму обстеження та нового комплексного етіотропного та імуномоделюючого лікування хворих на прихований сифіліс.

Для досягнення поставленої мети необхідно було вирішити такі завдання:

1. Вивчити клініко-епідеміологічні особливості прихованого сифілісу в сучасних умовах.

2. Вивчити особливості гуморальної імунної відповіді на сифілітичну інфекцію у хворих на прихований сифіліс на підставі визначення кількості антитіл (титри) у крові хворих на сифіліс за допомогою реакцій Вассермана, імунофлюоресценції та мікропреципітації.

3. Вивчити цитокіновий статус у хворих на ранній та пізній прихований сифіліс в порівнянні з активними формами сифілісу (вміст інтерлейкіну-1β, інтерлейкіну-4, інтерлейкіну-6, фактора некрозу пухлини-α, інтерферону-γ).

4. Розробити новий метод лікування хворих на прихований сифіліс внутрішньовенним введенням пеніциліну G натрієвої солі в поєднанні з доксицикліну моногідратом та індуктором ендогенних інтерферонів – тилороном перорально та опромінюванням крові інфрачервоним лазером. Оцінити ефективність розробленого методу на підставі нормалізації імунологічних показників та негативації серологічних реакцій в основній групі та групі порівняння.

5. Запропонувати комплекс лікувально-профілактичних та організаційних заходів з діагностики, профілактики та лікування хворих на прихований сифіліс.

Об’єкт дослідження: хворі на приховані форми сифілісу, дані статистичних звітів, біологічні рідини (кров).

Предмет дослідження: епідеміологічні та клініко-серологічні особливості прихованих форм сифілісу; рівні вмісту цитокінів у сироватці крові хворих на прихований сифіліс; найближчі та віддалені результати лікування хворих на прихований сифіліс за розробленою методикою з урахуванням епідеміологічних та імунопатогенетичних особливостей захворювання.

Методи дослідження: епідеміологічні дослідження (ретроспективне вивчення амбулаторних карт та історій хвороб пацієнтів); клінічні методи дослідження (клінічні аналізи крові, сечі); біохімічні дослідження; серологічні дослідження крові (реакція Вассермана, реакція мікропреципітації, реакція імунофлюоресценції-200, -абс.); імуноферментний аналіз (дослідження вмісту рівня цитокінів – інтерлейкіну-1β, інтерлейкіну-4, інтерлейкіну-6, фактора некрозу пухлини-α, інтерферону γ); статистичні методи оброблення отриманих даних – оцінка вірогідності між отриманими результатами.
Наукова новизна одержаних результатів: Встановлено раніше не відомі клініко-епідеміологічні особливості раннього та пізнього прихованого сифілісу на сучасному етапі. Наявні гендерні особливості в розподілі захворюваності на прихований сифіліс – у жінок захворювання реєструється частіше, ніж у чоловіків, однак серед хворих репродуктивного віку з ранньою формою прихованого сифілісу більшість становлять чоловіки, з пізньою формою – жінки. Виявлено особливості соціального статусу, анамнестичних даних, конфронтації. Тільки хворі з ранньою формою прихованого сифілісу виявлялись як джерело зараження. Серед хворих на пізню форму прихованого сифілісу превалювання мешканці села; наявність більш високого відсотка хворих з супутньою патологією, виявлення при обстеженні перед вагітністю, що планується. Джерелом зараження є постійний статевий партнер. Встановлені нові серологічні особливості прихованого сифілісу – 30% хворих мають слабко-позитивні, сумнівні та частково негативні результати серологічних реакцій на сифіліс.

Уперше встановлено особливості імунної відповіді у хворих на прихований сифіліс: дисбаланс проти- та прозапальних цитокінів – більш виражена експресія цитокінів ІЛ-1β, ІФН-γ, ФНП-α та відмічається дисбаланс цитокінів ІЛ-4, ІЛ-6 порівняно з активним сифілісом. Виявлено залежність рівня вмісту цитокінів (ІЛ-1β, -4, -6, ФНП-α, ИФН-γ) від тривалості сифілітичної інфекції.

Розроблено комплексний метод хворих на прихований сифіліс, що полягає у використанні пеніциліну G натрієвої солі в поєднанні з доксицикліну моногідратом, індуктором ендогенних інтерферонів – тилороном та лазерним опромінюванням крові. Запропоновано лабораторні тести, що дозволяють уточнити діагностику прихованого сифілісу.
Практичне значення одержаних результатів. Визначено епідеміологічні, імунопатогенетичні та серологічні особливості прихованих форм сифілісу, що дозволяють поліпшити виявлення та діагностику сифілісу. На базі отриманих даних про стан імунітету хворих на прихований сифіліс розроблено ефективний метод лікування пеніциліну G натрієвою сіллю в сполученні з доксицикліну моногідратом, тилороном та черезшкірним лазерним опромінюванням крові, що дозволяє виліковувати прихований пізній сифіліс – у 85,7% випадків та значно скоротити строки диспансерного спостереження таких пацієнтів.

Розроблений метод лікування хворих на прихований сифіліс було впроваджено в роботу клініки Інституту дерматології та венерології АМН України, Харківського, Донецького обласних ШВД, Донецького ШВД, регіонального ШВД Автономної республіки Крим.

Особистий внесок здобувача. Дисертантом самостійно проведено інформаційно–патентний пошук, аналіз літературних даних, клініко-лабораторне обстеження хворих на прихований сифіліс. Значну кількість лабораторних досліджень зроблено автором чи за його безпосередньої участі. Дисертант брала безпосередню участь у розробленні комплексного методу лікування хворих на прихований сифіліс, здійснила статистичну обробку і наукову інтерпретацію результатів та розробила відповідні наукові висновки та рекомендації.

Апробація результатів дисертації. Матеріали дисертаційного дослідження Результати дисертаційної роботи доповідались та були обговорені на науково-практичних конференціях, що занесені до реєстру МОЗ і АМН України: Асоціації дерматовенерології та косметологів України (м. Київ, 2003 р.), Полтавської медичної стоматологічної академії (м. Полтава, 2003 р.), „Актуальні проблеми дерматології та венерології” (м. Одеса, 2003 р.), молодих вчених „Внесок молодих вчених в медичну науку” ХМАПО (м. Харків, 2003 р.), „Сучасні проблеми дерматовенерології, косметології та управління охороною здоров’я” (м. Харків, 2004 р.), „Проблемні питання профілактики, діагностики та лікування сифілісу у вагітних та дітей” (м. Луганськ, 2004 р.).

Публікації результатів дослідження. За матеріалами дисертації опубліковано 12 друкованих праць: 6 статей у наукових журналах (2 – у моноавторстві), визнаних ВАК України в якості спеціальних, 5 тез наукових конференцій, 1 методичні рекомендації для лікарів дермато-венерологів „Патогенетична терапія хворих на резистентний герпес, хламідіоз та сифіліс шляхом регулювання цитокінового профілю”.
Обсяг та структура дисертації. Дисертаційна робота викладена на 146 сторінках машинописного тексту. Робота складається зі вступу, огляду літератури, опису методів власних досліджень і характеристики хворих, опису результатів власних досліджень, обговорення отриманих результатів, висновків, практичних рекомендацій, списку використаних джерел літератури (загальна кількість – 183 джерела, із них 130 – кирилицею, 53 – латиною); ілюстрована 20 таблицями (5 з них займає об’єм повної сторінки), 22 рисунками (з них 4 займають об’єм 3 повних сторінок).

ОСНОВНИЙ ЗМІСТ РОБОТИ

Матеріали та методи дослідження. Під нашим спостереженням та на лікуванні перебувало 168 осіб.

Серологічне дослідження хворих, до якого входили КСР, РІФ-200, РІФ-абс, РІТ, проводили згідно з Наказом МОЗ України № 204 от 29.12.92 на основі „Уніфікації лабораторних досліджень з діагностики хвороб, що передаються статевим шляхом”, „Інструкції МОЗ України 1995 року”, Наказу МОЗ України № 286, 2004 року та „Методикам лікування та профілактики інфекцій, що передаються статевим шляхом 2001 року”.
Титри цитокінів визначали методом імуноферментного аналізу на аналізаторі за допомогою наборів реагентів „ProCon IL-1β”, „ProCon IL-4”, „ProCon IL-6”, „ProCon TNF-α”, „ProCon INF-γ” (ЗАТ „Протеиновый контур”, Росія). В основі методу лежить принцип зв’язування цитокінів, які є в досліджуваному біологічному субстраті, специфічними антитілами.

Статистичне оброблення проводили з використанням комп’ютерних програм „Microsoft Excel” та „STATISTIKA”.

Результати власних досліджень та їх обговорення

Епідеміологічні та серологічні особливості прихованого сифілісу досліджувались в групі хворих, що складалася з 90 осіб віком від 16 до 72 років. Пацієнти були розподілені на дві підгрупи за формою прихованого сифілісу: з ранньою формою – 49 осіб (24 чоловіка – 49% та 25 жінок – 51%) та з пізньою – 41 особа (14 чоловіків – 34,1% та 27 жінок – 65,9%).

При вивченні епідеміологічних особливостей прихованого сифілісу виявлено, що серед хворих на пізній прихований сифіліс превалюють жінки – 65,9±7,4% (27). При ранньому прихованому сифілісі розподіл пацієнтів за статтю практично рівнозначний – 49,0±7,1% (24) чоловіків та 51,0±7,1% (25) жінок. Майже 75% пацієнтів в обох групах виявлено серед осіб віком до 40 років. У віковій групі до 50 років серед хворих на ранній прихований сифіліс переважають чоловіки, при пізньому прихованому – жінки.

Більшість хворих на прихований ранній сифіліс виявлено активно – 92±3,9% (45осіб) з ранньою та 97,6±2,4 % (40 осіб) з пізньою формою прихованого сифілісу. Як статеві контакти виявлено в 4 рази більше пацієнтів з ранньою формою прихованого сифілісу– 36,7±6,9 % (18 осіб). Як джерело зараження виявлені тільки хворі на ранній прихований сифіліс (14,3±5,0% – 7 осіб). Найбільший відсоток виявлення хворих на прихований сифіліс в обох групах відмічався при медоглядах та в соматичних стаціонарах – 78,0±6,5 % (32 особи) хворих на пізній прихований сифіліс та 49,0±7,1 % (24 особи) хворих з ранньою формою сифілісу. Відсоток виявлення при самостійному зверненні пацієнтів вище майже в 5 разів серед хворих на пізній прихований сифіліс (9,8±4,5 % – 4 особи). Це пацієнтки, що вирішили пройти обстеження перед вагітністю, що планують.
Не були в шлюбі 26,5±6,3 % (13) хворих на ранній прихований та 19,5±6,2 % (8) хворих на пізній прихований сифіліс. Відсоток пацієнтів, що були в шлюбі (звичайному та громадянському) з діагнозом пізній прихований сифіліс вищий, ніж серед хворих на ранній прихований сифіліс – 68,3±7,3 % (28 осіб) проти 57,1±7,1 % (28 осіб). Відсоток пацієнтів, що були розлучені, більш високий серед хворих на ранній прихований сифіліс, ніж на пізній – 14,3±5,0 % (7 осіб) и 12,2±5,1 % (5 осіб) відповідно.

Більшість пацієнтів з прихованим сифілісом – мешканці місця (більше 83%). Відсоток хворих на пізній прихований сифіліс серед осіб, що мешкають в селі майже вдвічі вищий, ніж відсоток пацієнтів з діагнозом ранній прихований сифіліс – 17,1±5,9 % (7 осіб) та 8,2±3,9 % (4 особи). Більше 51% хворих в обох групах не мають постійного місця роботи або навчання.

При обстеженні постійних статевих партнерів хворих з ранньою формою прихованого сифілісу у 20,4±5,8 % (10 осіб) був встановлений діагноз сифіліс: у 70±9,6 % (7 осіб) даних партнерів – сифіліс ранній прихований, в 20±8,3 % (2 особи) – сифіліс вторинний рецидивний, у 10±6,3 % (1 осіб) – сифіліс вторинний свіжий. Серед постійних статевих партнерів з пізньою формою прихованого сифілісу діагноз сифіліс встановлений у 14,6±5,5 % (6 осіб) партнерів. У 83,3±5,8 % з них (4 особи) – сифіліс прихований пізній, у 16,7±15,2 % (1 особа) – сифіліс ранній прихований та сифіліс серорезистентний.

У 19,5±6,2 % пацієнтів з пізньою та у 12,2±4,5 % пацієнтів з ранньою формою прихованого сифілісу відзначалась наявність супутньої патології. Кількість хворих на пізній прихований сифіліс з патологією клінічного аналізу крові склала 63,4±7,5% (26) проти 49,0±7,1 % (24) в групі раннього прихованого сифілісу. Найчастіше всього зустрічалося підвищення ШОЕ – у 45,8±10,2 % хворих на ранній та 34,6±9,3 % хворих на пізній прихований сифіліс.

Джерело зараження вдалось встановити в 34,7±6,8 % (17) пацієнтів з діагнозом ранній прихований та в у 4,8±3,4 % (2) пацієнтів з пізнім прихованим сифілісом. У групі хворих на ранній прихований сифіліс серед встановлених джерел зараження: подружжя або постійний статевий партнер в 76,4±10,1 % (8 осіб), випадковий статевий партнер – в 17,6±9,2 % (3 особи), побутовий контакт – в 5,8±5,7 % (1 особа) відсотках випадків. У групі хворих на прихований пізній сифіліс встановлено лише одне джерело зараження – подружжя або постійний статевий партнер (всі встановлені випадки). Відсоток хворих на ранній прихований сифіліс, що мали випадкові статеві контакти, становить 44,9±7,1% (22 особи), хворих на пізній прихований – 29,3±7,1% (12 осіб).

Перебування блідої трепонеми в тканинах підтримує гуморальну імунну відповідь, що проявляється позитивними серологічними реакціями крові на сифіліс. При проведенні серологічного обстеження хворих встановлено, що в групах хворих на прихований ранній та прихований пізній сифіліс досить високий відсоток даних складають слабко-позитивні, сумнівні та, частково, негативні результати РВ, МРП, РІФ та РІТ. При обстеженні на РВ у хворих на ранній прихований сифіліс 20,4±5,8 % всіх результатів становлять слабко-позитивні та негативні дані. У групі пацієнтів з пізньою формою прихованого сифілісу відсоток слабко-позитивних та негативних даних вищий – 24,4±6,7 %. Результати обстеження на МРП свідчать, що у 26,5±6,3 % обстежених хворих на ранній та у 29,3±7,1 % обстежених в групі хворих на пізній прихований сифіліс зустрічаються слабко-позитивні та негативні дані. Слабко-позитивні та негативні результати РІФ реєструються в підгрупі хворих на пізній прихований сифіліс в 2,5 рази частіше, ніж у хворих з ранньою формою прихованого сифілісу – 21,9±6,5 % и 8,2±3,9 % відповідно. У групах хворих на прихований сифіліс позитивні результати обстеження на РІТ не зустрічаються. У 61,5±7,6 % обстежених хворих на пізній прихований сифіліс реєструються сумнівні та негативні результати РІТ. У групі хворих на ранній прихований сифіліс в 35,7±6,8% випадків зустрічаються сумнівні результати РІТ. Негативні результати в даній групі відсутні.

Визначення вмісту цитокінів (інтерлейкін-1β, інтерлейкін-4, інтерлейкін-6, фактор некрозу пухлин-α, інтерферон-γ) вивчали в сироватці крові 48 осіб – 34 хворих на сифіліс та 14 донорів. Вивчення цитокінового статусу при прихованому сифілісі проводили в порівнянні з вмістом цитокінів в сироватках крові хворих на активні форми сифілісу та донорами. Пацієнти були розподілені на 4 групи за формою сифілісу: А – ранній прихований сифіліс (14 пацієнтів – 50% жінок та 50% чоловіків), Б – пізній прихований сифіліс (6 осіб – 66% жінок, 34% чоловіків), В – первинний сифіліс (6 хворих – 67% чоловіків та 33% жінок), Г – вторинний свіжий та вторинний рецидивний сифіліс (8 осіб – 88% чоловіків та 12% жінок). Останню, 5 групу – Д, склали практично здорові донори (14 осіб – по 50% жінок та чоловіків). Дані наведені в таблиці 1.

Таблиця 1

Рівні вмісту цитокінів в сироватках крові хворих на сифіліс

	Групи дос-ліджуваних
	ІЛ-1,
пкг/мл
	ІЛ-4,
пкг/мл
	ІЛ-6,
пкг/мл
	ІФН-,
пкг/мл
	ФНП-
пкг/мл

	А
	27,4±15,4 2, 5
	68,7±4,9 3, 4, 5
	42,1±1,8 4, 5
	135,04±16,8 3, 5
	55,2±33,3 2, 3, 5

	Б
	422,1±53,61, 3 ,4 ,5
	57,9±17,4
	40,2±2,2 4, 5
	157,6±42,9 3, 5
	443,5±141,41,3,4,5

	В
	13,1±3,64 2, 4, 5
	56,4±4,0 1
	39,1±1,8 4, 5
	95,9±7,4 1, 2, 4, 5
	3,7±0,4 1, 2, 4

	Г
	84,3±65,6 2, 3, 5
	53,8±7,6 1
	66,6±13,4 1, 2, 3
	155,6±12,9 3, 5
	164,4±81,6 2, 3, 5

	Д
	2,9±0,1 1, 2, 3, 4
	56,0±1,1 1
	54,9±1, 7 1, 2, 3
	107,5±2,6 1, 2, 3, 4
	3,5±0,2 1, 2, 4


Примітка: 1 – вірогідні розбіжності (р < 0,05) порівняно з аналогічним показником в групі А; 2 – вірогідні розбіжності (р < 0,05) порівняно з аналогічним показником в групі Б; 3 – вірогідні розбіжності (р < 0,05) порівняно з аналогічним показником в групі В; 4 – вірогідні розбіжності (р < 0,05) порівняно з аналогічним показником в групі Г; 5 – вірогідні розбіжності (р < 0,05) порівняно з аналогічним показником в групі Д

ІЛ-1 – один з ключових медіаторів імунної відповіді організму. Спектр його біологічної дії охоплює імуномодулюючі, протизапальні та інші ефекти. Отримані дані свідчать, що рівень ІЛ-1 підвищений при всіх формах сифілісу. При ранньому прихованому сифілісі відзначається вірогідне підвищення рівня даного інтерлейкіну порівняно з даними контрольної групи майже в 10 разів (27,4±15,4 пкг/мл, р < 0,05), при вторинному сифілісі – в 28 разів (84,3±65,6 пкг/мл, р < 0,05), а при пізньому прихованому – в 145 (422,1±53,6 пкг/мл, р < 0,05). 
ІЛ-4, що секретується Тh-2-лімфоцитами, бере участь в регуляції гуморальної імунної відповіді, має виражену протизапальну активність. Коливання рівня ІЛ-4 при всіх формах сифілісу, що досліджувались, не такі виражені, порівняно зі змінами значень інших цитокінів. Однак найбільш значні вони саме при прихованих формах захворювання (сифіліс прихований ранній – 68,7±4,9 пкг/мл, р < 0,05, сифіліс прихований пізній – 57,9±17,4 пкг/мл).
ІЛ-6 – моноцитарний цитокін, якому притаманна як про- так і протизапальна активність. У групі хворих на ранній прихований сифіліс відзначається зниження рівня ІЛ-6 в 1,3 раза (42,1±1,8 пкг/мл, р < 0,05), у хворих на пізній прихований сифіліс – в 1,4 раза (40,2±2,2 пкг/мл, р < 0,05) в порівнянні з даними контрольної групи. Дані наведені на рисунку 1.
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Рис. 1. Рівні вмісту цитокінів ІЛ-1β, ІЛ-4, ІЛ-6, ІФН-γ, ФНП-α в сироватках крові хворих на сифіліс
ІФН-γ виробляється головним чином активованими Тh-1 лімфоцитами, володіє противірусною, імуномоделюючою активністю. Рівень ІФН-γ вірогідно підвищений при вторинному сифілісі (95,9±7,4 пкг/мл, р < 0,05) та прихованих формах сифілісу(в 1,3 раза при ранньому прихованому – 135,04±16,8 пкг/мл, р < 0,05 та в 1,5 раза при пізньому прихованому – 157,6±42,9 пкг/мл, р < 0,05).

Одним з найбільш важливих регуляторів запальних процесів є ФНП-α.. У хворих на ранній прихований сифіліс рівень вмісту даного цитокіну вірогідно вищий, ніж дані контрольної групи майже в 16 разів (55,2±33,3 пкг/мл, р < 0,05), у хворих на пізній прихований сифіліс – майже в 127 разів (443,5±141,4 пкг/мл, р < 0,05).

На підставі вивчення даних, отриманих в результаті клініко-епідеміологічного, серологічного дослідження, вивчення цитокінового статусу хворих на приховані форми сифілісу слід зробити висновок, що в комплексному методі лікування хворих на прихований сифіліс повинні використовуватися препарати, які чинять модулюючий вплив на імунну систему організму. Лазеротерапія, особливо опромінювання крові інфрачервоним лазером, має виражену опосередковану дію на всі ланки імунітету.

Пацієнти з пізньою формою прихованого сифілісу, що знаходились на лікуванні, склали групу з 65 осіб віком від 23 до 70 років. До початку лікування всі пацієнти пройшли комплексне клініко-лабораторне обстеження, а також були проконсультовані невропатологом та іншими суміжними спеціалістами. Всього призначалося два курси лікування з інтервалом в один місяць.

Основна група хворих, що отримували терапію за розробленою методикою, склала 35 осіб (чоловіків – 9 (25,7%), жінок – 26 (74,3%). За розробленою методикою пацієнти отримували пеніциліну G натрієву сіль по 2 млн ОД внутрішньовенно кожні 12 годин протягом 21 доби. З другого дня до терапії додавався доксицикліну моногідрат – перорально по 0,1 г 2 рази на добу (при вазі пацієнта до 60 кг), або по 0,1 г 3 рази на добу (при вазі пацієнта більше 60 кг) після їди протягом 20 діб. З третього дня лікування приєднувався тилорон (таблетки по 0,125г №12) перорально за схемою: у перший день прийому – 0,250 г, у другий день – 0,125 г, далі по 0,125 г на добу через два дні. З третього дня лікування в схему також додавалось інфрачервоне черезшкірне лазерне опромінювання крові контактним методом з такими характеристиками: довжина хвилі – 0,89 мкм, режим роботи – безперервний, частота випромінювання – 1500 Гц, потужність випромінювання – 20 мВт, експозиція – до 30 хвилин на проекцію судин (кубітальна ділянка). Перші 5 процедур призначалися щоденно, потім – через день. Курс лазеротерапії тривав від 7 до 10 сеансів. Другий курс терапії включав прийом лікарських засобів та лазеротерапію за вищеописаною методикою, виключаючи прийом тилорону.

До групи порівняння увійшли 10 чоловіків (33,3%) та 20 жінок (66,7%), усього – 30 хворих. Пацієнти отримували терапію бензилпеніциліну натрієвою сіллю по 1 млн ОД внутрішньом’язово кожні 3 години три тижні згідно з Інструкцією МОЗ України 1995 року.

Після проведеного лікування у пацієнтів обох груп не відзначалось побічних реакцій токсичного та алергійного характеру, збільшення значень показників функції печінки не виходить за межи норми.

Про ефективність лікування хворих на пізній прихований сифіліс за наведеними методиками судили за динамікою негативації серологічних реакцій. Віддалені результати ефективності проведеного лікування були проаналізовані у всіх хворих на базі динаміки негативації серологічних реакцій за даними клініко-серологічного контролю до 15 місяців. При оцінюванні негативації серологічних реакцій у хворих, що отримували лікування за розробленою схемою (група І) негативація МПР, РВ та РІФ проходила швидше в середньому в 1,5-3 рази.

Повна негативація комплексу серологічних реакцій (негативація реакції Вассермана та мікрореакції преципітації) через 1 місяць відзначається в 11,4±5,4 % (4) хворих основної – І та 3,3±3,3 % (1) хворих групи порівняння – ІІ, що нижче за дані основної групи практично втричі. Дані представлені на рис. 2.
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Рис. 2. Повна негативація комплексу серологічних реакцій (реакція Вассермана та мікрореакція преципітації) в групах І та ІІ хворих на пізній прихований сифіліс після лікування

Через 3 місяці в основній групі (І) повна негативація РВ та МРП спостерігається у майже 30% (8) хворих, а в групі порівняння (ІІ) – у 10±5,5 % (3) пацієнтів, що також нижче даних основної групи в 3 рази. Через 6 та 9 місяців в основній групі (І) також спостерігається більший відсоток негативації РВ та МРП. Дані складають 37,1±8,2 % (13 осіб) та 51,4±8,5 % (18 осіб). В групі порівняння (ІІ) негативація проходила в 3–3,8 раза повільніше, ніж в основній групі (І). І в 6-му, і в 9-му місяцях дані склали 13,3±6,2 % (4 особи). Через 12 місяців негативація комплексу серологічних реакцій в основній підгрупі (І) становить 80,0±6,8 % (28 осіб), що в 4 рази більше даних групи порівняння (ІІ) – 20,0±7,3 % (6 осіб). Через 15 місяців відсоток повної негативації основної групи (І) в 3 рази перевищує дані групи порівняння (ІІ) та становить 85,7±5,9 % (30 осіб). У групі порівняння (ІІ) дані становили 26,7±8,1 % (8 осіб). Усі наведені розбіжності вірогідні (р < 0,05).

Таким чином, найближчі та віддалені результати лікування хворих на пізній прихований сифіліс пеніциліну G натрієвою сіллю в сполученні з доксицикліну моногідратом, тилороном та черезшкірним лазерним опромінювання крові свідчать про високу ефективність даної методики. Негативація повного комплексу серологічних реакцій (реакція Вассермана та мікрореакція преципітації) через 15 місяців спостереження після проведеного лікування в основній групі становила 85,7±5,9 % (перевищила дані групи порівняння в 3 рази). Це дозволить значно скоротити строки диспансерного спостереження за пацієнтами.

ВИСНОВКИ

У дисертації наведено теоретичне обґрунтування вирішення наукової проблеми, що полягає в розробленні нового ефективного методу лікування хворих на пізній прихований сифіліс на підставі визначення вмісту цитокінів у сироватці крові та особливостей серологічних реакцій.

1. Для прихованого сифілісу характерні клініко-епідеміологічні особливості: фертильний вік хворих, переважання жінок над чоловіками, низький соціальний статус (51±7,1 % хворих на ранній та 53,7±7,8 % хворих на пізній прихований сифіліс не мають постійного місця роботи або навчання), відсутність точних даних про строк зараження (34,3±6,8 % хворих на ранній та 41,5±7,7 % хворих на пізній прихований сифіліс), джерело зараження ( не встановлено у 65,3±6,8 % хворих з ранньою та 95,1±3,4 % хворих з пізньою формою прихованого сифілісу). Для статевих партнерів хворих на прихований сифіліс також встановлена прихована форма захворювання: в 70±9,6% (ранній прихований сифіліс) та 83,3±5,8 % (пізній прихований сифіліс) випадків.

2. Прихований ранній та прихований пізній сифіліс мають істотні клініко-епідеміологічні розбіжності. Наявні гендерні особливості в розподілі захворюваності на прихований сифіліс: серед хворих репродуктивного віку з ранньою формою прихованого сифілісу більшість становлять чоловіки, з пізньою формою – жінки. Тільки хворих з ранньою формою прихованого сифілісу було виявлено як джерело зараження (14,3±5,0 %). Для пізньої форми прихованого сифілісу характерно: превалювання сільських мешканців, переважання жінок у віковій групі від 21 до 50 років, наявність супутньої патології (у 19,5±6,2 % хворих), виявлення при обстеженні перед вагітністю, що планується ( в 5 разів частіше, ніж серед пацієнток з ранньою формою прихованого сифілісу); джерелом зараження є подружжя або постійний статевий партнер.

3. У хворих на ранній прихований сифіліс реєструються слабко-позитивні та негативні результати реакції Вассермана – у 20,4±5,8 % пацієнтів, мікрореакції преципітації – у 26,5±6,3 % та реакції імунофлюоресценції – у 8,2±3,9 % хворих. Сумнівні результати реакції іммобілізації трепонем зустрічаються у 35,7±6,8 % випадків. У хворих на прихований пізній сифіліс зустрічаються слабко-позитивні та негативні результати реакції Вассермана – в 24,4±6,7 %, мікрореакції преципітації – в 29,3±7,1 %; реакції імунофлюоресценції – в 21,9±6,5 % випадків. Сумнівні та негативні результати реакції іммобілізації трепонем реєструються у 61,5±7,6 % хворих. У хворих на пізній прихований сифіліс слабко-позитивні та негативні результати реакції імунофлюоресценції зустрічаються в 2,5 раза частіше, ніж у хворих з ранньою формою захворювання.

4. У пацієнтів з прихованими формами сифілісу встановлено особливості імунної відповіді: виявлено дисбаланс цитокінів ІЛ-1β (27,4±15,4 пкг/мл – в порівнянні зі середньостатистичною нормою здорових людей при ранньому прихованому сифілісі рівень підвищено практично у 10 разів, при пізньому прихованому – в 145 разів – 422,1±53,6 пкг/мл (р < 0,05)), ІЛ-4, ІЛ-6 (порівняно із середньостатистичною нормою здорових людей рівень знижено: при ранньому прихованому сифілісі – 42,1±1,8 пкг/мл, при пізньому прихованому – 40,2±2,2 пкг/мл (р < 0,05)), ІНФ-γ (135,04±16,8 пкг/мл при ранньому та 157,6±42,9 пкг/мл при пізньому прихованому сифілісі (р < 0,05)), ФНП-α (при ранньому прихованому сифілісі рівень підвищено майже у 16 разів- 55,2±33,3 пкг/мл, при пізньому прихованому – в 127 разів – 443,5±141,4 пкг/мл (р < 0,05)). При прихованому сифілісі наявна більш виражена експресія цитокінів, що продукуються Тh-1-лімфоцитами – ІЛ-1β, ІФН-γ, ФНП-α та відмічається дисбаланс цитокінів ІЛ-4, ІЛ-6 у порівнянні з активним сифілісом. Виявлено залежність рівня вмісту цитокінів від тривалості сифілітичної інфекції, при пізніх формах сифілісу відхилення від середньостатистичної норми здорових людей більш виражені.

5. Запропоновано додаткові лабораторні тести, що дозволяють уточнити діагностику прихованого сифілісу. При визначенні в сироватці крові вмісту цитокінів інтерлейкіну-1β, інтерлейкіну-6, фактора некрозу пухлини-α, інтерферону-γ та при порівнянні отриманих результатів із середньостатистичною нормою у здорових людей, якщо: рівень інтерлейкіну-1β підвищено у 10 разів та більше, рівень інтерферону-γ підвищено менш ніж у 1,5 раза, рівень фактора некрозу пухлини-α підвищено, більш ніж в 15 разів, а рівень інтерлейкіну-6 знижено менш, ніж в 1,5 рази, то реєструється сифіліс прихований ранній. Якщо рівень інтерлейкіну-1β підвищено збільшено, ніж в 150 разів, рівень інтерферону-γ підвищено більш ніж в 1,5 раза, вміст фактора некрозу пухлини-α підвищено більш ніж в 100 разів та вище, а рівень інтерлейкіну-6 знижено більш ніж в 1,5 раза, встановлюється діагноз сифіліс прихований пізній.

6. Розроблено комплексний метод лікування хворих на пізній прихований сифіліс з використанням нових препаратів – пеніциліну G натрієвої солі та доксицикліну моногідрату в комбінації з індуктором цитокінів тилороном та інфрачервоним лазерним опромінюванням крові. Терапевтичний результат отримано у 85,7±5,9% пацієнтів. Після проведеного лікування за розробленою методикою негативація комплексу серологічних реакцій через 15 місяців спостереження становила 85,7% та перевищила дані групи порівняння в 3 рази (26,7±8,1 %). Методика може бути рекомендована для широкого впровадження та використання в умовах денного стаціонару.

ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ

1. Лабораторні тести для діагностики прихованого сифілісу за відсутності точних даних про строк зараження та наявність сумнівних або частково негативних результатів серологічного обстеження. При визначенні в сироватці крові вмісту цитокінів інтерлейкіну-1β, інтерлейкіну-6, фактора некрозу пухлини-α, інтерферону-γ та при порівнянні отриманих результатів зі середньостатистичною нормою у здорових людей, якщо рівень інтерлейкіну-1β підвищено у 10 разів та більше, рівень інтерферону-γ підвищено менш, ніж у 1,5 раза, рівень фактора некрозу пухлини-α підвищено, більш ніж в 15 разів, а рівень інтерлейкіну-6 знижено менш ніж в 1,5 раза, то реєструється сифіліс прихований ранній. Якщо рівень інтерлейкіну-1β підвищено більше ніж в 150 разів, рівень інтерферону-γ підвищено більш ніж в 1,5 раза, вміст фактору некрозу пухлини-α підвищено більш ніж в 100 разів та вище, а рівень інтерлейкіну-6 знижено більш ніж в 1,5 раза, встановлюється діагноз сифіліс прихований пізній.

2. Методика лікування пізнього прихованого сифілісу: призначають пеніциліну G натрієва сіль по 2 млн. ОД внутрішньовенно через 12 годин на 21 добу, з другого дня – доксицикліну моногідрат перорально по 0,1 г 2 рази на добу (при масі тіла хворого до 60 кг), або по 0,1 г 3 рази на добу (при масі тіла більше 60 кг) після їди на 20 діб, з третього дня лікування – тилорон (таблетки по 0,125г №12) перорально за схемою: в перший день – 0,250 г, в другий день – 0,125 г, далі по 0,125 г на добу через два дні, з третього дня лікування приєднують надвенне черезшкірне інфрачервоне лазерне опромінювання крові щоденно – 5 процедур, потім – через день, курс – від 7 до 10 сеансів. (характеристики: довжина хвилі – 0,89 мкм, методика – контактна стабільна, режим роботи – безперервний, частота випромінювання – 1500 Гц, потужність випромінювання – 20 мВт, експозиція – до 30 хвилин на проекцію судин (кубітальна ділянка). Усього призначують два курси лікування з інтервалом в один місяць. Другий курс терапії включає в себе прийом препаратів та лазеротерапію за вищеописаною методикою, виключаючи прийом тилорону.

3. Профілактика виникнення серологічної резистенції після лікування прихованого сифілісу: до комплексного лікування повинні включати засоби, що мають імуномодулюючі та імуностимулюючі ефекти; дози, режим введення антибіотиків, а також використання імуномодулюючих та імуностимулюючих засобів повинні відповідати формі сифілітичної інфекції, а також строку зараження хворого; кожен хворий на прихований сифіліс підлягає ретельному клінічному та лабораторному обстеженню з метою виявлення супутньої патології та змішаного інфікування збудниками інфекцій, що передаються статевим шляхом.

4. Алгоритми обстеження хворих за наявності сумнівних або частково негативних серологічних реакцій на сифіліс (представлені на рисунках 3 та 4).
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Рис. 3. Діагностика сифілісу раннього прихованого. Алгоритм обстеження хворих за наявності сумнівних або частково негативних серологічних реакцій
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Рис. 4. Діагностика сифілісу пізнього прихованого. Алгоритм обстеження хворих при наявності сумнівних або, частково, негативних серологічних реакцій
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АНОТАЦІЯ

Щербакова Ю.В. Діагностика, лікування та профілактика прихованого сифілісу на основі вивчення епідеміології, серологічного та цитокінового статусу. – Рукопис.

Дисертація на здобуття наукового ступеня кандидата медичних наук за спеціальністю 14.01.20. – шкірні та венеричні хвороби. – Інститут дерматології та венерології АМН України, Харків, 2005.
Дисертація присвячена вивченню імунопатогенезу, клініко-епідеміологічних та серологічних особливостей прихованого сифілісу та дослідженню їх динаміки при використанні комплексного методу терапії.

Визначено характерні клініко-епідеміологічні особливості прихованого сифілісу на сучасному етапі. Також наявні і істотні розбіжності, що притаманні саме ранній чи пізній формі. Для прихованого сифілісу характерно майже в 30% випадків наявність слабко-позитивних, сумнівних та частково негативних результатів серологічних реакцій на сифіліс.

Уперше встановлено особливості імунної відповіді у хворих на прихований сифіліс: дисбаланс цитокінів ІЛ-1β, ІЛ-4, ІЛ-6, ІНФ-γ, ФНП-α, більш виражена експресія цитокінів, що продукуються Тh-1-лімфоцитами – ІЛ-1β, ІНФ-γ, ФНП-α, відмічається дисбаланс цитокінів ІЛ-4, ІЛ-6 у порівнянні з активним сифілісом. При пізніх формах сифілісу відхилення від середньостатистичної норми здорових людей більш виражені.

Використання розробленого методу лікування хворих на пізній прихований сифіліс пеніциліном G натрієвої солі та доксицикліном моногідрату в комбінації з тилороном та інфрачервоним лазерним опромінюванням крові забезпечило терапевтичний результат у 85,7±5,9% пацієнтів, що дозволить значно скоротити строки диспансерного спостереження за пацієнтами. Розроблено практичні рекомендації та запропоновані додаткові лабораторні тести, що дозволяють уточнити діагностику прихованого сифілісу.

Ключові слова: прихований ранній сифіліс, прихований пізній сифіліс, імунопатогенез, цитокіни, метод лікування.
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Щербакова Ю.В. Диагностика, лечение и профилактика скрытого сифилиса на основе изучения эпидемиологии, серологического и цитокинового статуса. – Рукопись.

Диссертация на соискание ученой степени кандидата медицинских наук по специальности 14.01.20 – кожные и венерические болезни. – Институт дерматологии и венерологии АМН Украины, Харьков, 2005.

Диссертация посвящена изучению иммунопатогенеза, клинико-эпидемиологических и серологических особенностей скрытого сифилиса и исследованию их динамики при использовании комплексного метода терапии.

Определены эпидемиологические особенности скрытого сифилиса на современном этапе. Для скрытого сифилиса характерны следующие клинико-эпидемиологические особенности: фертильный возраст больных, преобладание женщин над мужчинами, низкий социальный статус, отсутствие точных данных о сроке заражения, источнике  заражения. Для половых партнеров больных скрытым сифилисом в большинстве случаев также установлена скрытая форма заболевания.

Скрытый ранний сифилис и скрытый поздний сифилис имеют существенные клинико-эпидемиологические отличия. Имеются гендерные особенности в распределении заболеваемости скрытым сифилисом: среди больных репродуктивного возраста с ранней формой скрытого сифилиса большинство составляют мужчины, с поздней формой – женщины. Только больные с ранней формой скрытого сифилиса выявлялись в качестве источника заражения. Для поздней формы скрытого сифилиса характерно: превалирование жителей села, преобладание женщин в возрастной группе от 21 года до 50 лет, наличие сопутствующей патологии, выявление при обследовании перед планируемой беременностью; источником заражения является супруг либо постоянный половой партнер.

Для скрытого сифилиса характерно почти в 30% случаев наличие слабо-положительных, сомнительных и, частично, отрицательных результатов серологических реакций на сифилис. При раннем скрытом сифилисе слабо-положительные и отрицательные результаты РВ регистрируются у 20,4±5,8 % пациентов, МРП – у 26,5±6,3 % и РИФ – у 8,2±3,9 % больных. Сомнительные результаты РИТ встречаются в 35,7±6,8 % случаев. У больных поздним скрытым сифилисом встречаются слабо-положительные и отрицательные результаты РВ – в 24,4±6,7 %, МРП – в 29,3±7,1 %; РИФ – в 21,9±6,5 % случаев. Сомнительные и отрицательные результаты РИТ регистрируются у 61,5±7,6 % больных.

Впервые установлены особенности иммунного ответа у больных скрытым сифилисом: выявлен дисбаланс цитокинов ИЛ-1β (уровень повышен: 27,4±15,4 пкг/мл при раннем скрытом сифилисе, при позднем скрытом – 422,1±53,6 пкг/мл (р < 0,05)), ИЛ-4, ИЛ-6 (уровень снижен: при раннем скрытом сифилисе – 42,1±1,8 пкг/мл, при позднем скрытом – 40,2±2,2 пкг/мл (р < 0,05)), ИНФ-γ (уровень повышен: 135,04±16,8 пкг/мл при раннем и 157,6±42,9 пкг/мл при позднем скрытом сифилисе (р < 0,05)), ФНО-α (уровень повышен: при раннем скрытом сифилисе – 55,2±33,3 пкг/мл, при позднем скрытом – 443,5±141,4 пкг/мл (р < 0,05)). Имеет место более выраженная экспрессия цитокинов, которые продуцируются Тh-1-лимфоцитами – ИЛ-1β, ИНФ-γ, ФНО-α. Также отмечается дисбаланс цитокинов ИЛ-4, ИЛ-6 в сравнении с активным сифилисом. Выявленная зависимость уровня содержимого цитокинов от длительности сифилитической инфекции – при поздних формах сифилиса отклонения от среднестатистической нормы здоровых людей более выражены.

Ближайшие и отдаленные результаты лечения больных поздним скрытым сифилисом пенициллина G натриевой солью (по 2 млн. ЕД внутривенно 2 раза в день в течение 21 суток в сочетании с доксициклина моногидратом (в дозе 0,1 г 2–3 в день 20 суток), тилороном (перорально по 0,125г №12 по схеме) и чрескожным лазерным облучением крови свидетельствуют о высокой эффективности данной методики. Разработанная методика отличается удобством в применении и может применяться в условиях дневного стационара. Негативация полного комплекса серологических реакций (реакция Вассермана и микрореакция преципитации) через 15 месяцев наблюдения после проведенного лечения в основной группе составила 85,7% и превысила данные группы сравнения в 3 раза. Использование разработанного и апробированного метода лечения больных поздним скрытым сифилисом обеспечило терапевтический результат у 85,7±5,9% пациентов, что позволит значительно сократить сроки диспансерного наблюдения за пациентами.

Разработаны практические рекомендации по профилактике возникновения серологической резистентности после лечения скрытого сифилиса. Также предложены дополнительные лабораторные тесты, позволяющие уточнить диагностику скрытого сифилиса и алгоритмы обследования больных при наличии сомнительных или, частично, отрицательных серологических реакций на сифилис.

Ключевые слова: скрытый ранний сифилис, скрытый поздний сифилис, иммунопатогенез, цитокины, метод лечения.

SUMMARY

Shcherbakova Y.V. Diagnostics, treatment and preventive maintenance of the latent syphilis on the basis of studying epidemiology, serology and the cytokins’ status. – The Manuscript.

The dissertation on reception of a scientific degree of the candidate of medical sciences by a speciality 14.01.20. – skin and venereal diseases. – Institute of dermatology and venerology of AMS of Ukraine, Kharkov, 2005.

The dissertation is devoted to studying immunopathogenesis, clinically-epidemiological and serological features of the latent syphilis and to research of their dynamics at use a complex method of therapy.

Some clinical and epidemiological features of the latent syphilis at the present stage are determined. In addition, important epidemiological differences of the early or late form of syphilis take place. For the almost 30 % of cases of latent syphilis slightly positive, controversial and, partly negative serologic tests for syphilis are typical.

The new features of the immune answer of patients with the latent syphilis is established: the misbalance of IL-1β, IL–4, IL – 6, INF-γ, TNF- is revealed, more expression of, which are produced Тh-1-lymphocytes – IL-1β, INF-γ, TNF- takes place. The misbalance of IL–4, IL – 6 was revealed in latent syphilis in comparison with active syphilis. The deviation of the cytokine levels from statistical norm in patients with late syphilis is more pronounced.

The developed method of late latent syphilis treatment by penicillin G sodium salt and doxycyclin monohydrate in a combination with inductor of cytokines tiloron and an infra-red laser irradiation of blood has provided positive results in 85,7±5,9 % patients.  The treatment allows reducing terms of patients follow-up considerably. Practical recommendations for preventions of serological resistance after treatment of latent syphilis are developed. Some additional laboratory tests offered which improve diagnostics and rationalize management of patients with latent syphilis.
Key words: latent early syphilis, latent late syphilis, immunopathogenesis, cytokines, treatment, management.
Перелік умовних позначень

АлАТ – аланінамінотрансфераза

АсАТ – аспартатамінотрансфераза

ВООЗ – Всесвітня Організація Охорони Здоров’я

ІФА – імуноферментний аналіз

ІЛ – інтерлейкін

ІНФ – інтерферон

КСР – комплекс серологічних реакцій (стандартний)

МРП – мікрореакція преципітації

РВ – реакція Вассермана

РІТ – реакція іммобілізації блідих трепонем

РИФ – реакція імунофлюоресценції

РСК – реакція зв’язування комплементу

ФНП – фактор некрозу пухлини
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СИФІЛІС РАННІЙ ПРИХОВАНИЙ





ІЛ-1 підвищений в 10 разів та більше





ІЛ-6 знижений в < 1,5 раза





ІФН-γ підвищений в < 1,5 раза





ФНП-α підвищений в > 15 разів





Серологічне обстеження статевого партнера: дані позитивні або слабко-позитивні





Відсутність клінічних проявів сифілісу





Визначення вмісту цитокінів у сироватці крові: ІЛ-1, ІЛ-6, ІФН-γ, ФНП-α
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ІЛ-1 підвищений в 150 разів та вище





ІЛ-6 знижений більш ніж в 1,5 раза





ІФН-γ підвищений більш ніж в 1,5 рази





ФНП-α підвищений більш ніж в 100 разів





Серологічне обстеження статевого партнера: дані позитивні або слабко-позитивні





Відсутність клінічних проявів сифілісу








Визначення вмісту цитокінів в сироватці крові: ІЛ-1, ІЛ-6, ІФН-γ, ФНП-α











_1.xls
Диаграмма2

		ІЛ-1β		ІЛ-1β		ІЛ-1β		ІЛ-1β		ІЛ-1β

		ІЛ-4		ІЛ-4		ІЛ-4		ІЛ-4		ІЛ-4

		ІЛ-6		ІЛ-6		ІЛ-6		ІЛ-6		ІЛ-6

		ІНФ-γ		ІНФ-γ		ІНФ-γ		ІНФ-γ		ІНФ-γ

		ФНП-α		ФНП-α		ФНП-α		ФНП-α		ФНП-α



Сифіліс прихований ранній

Сифіліс прихований пізній

Сифіліс первинний

Сифіліс вторинний

Донори

цитокіни

пкг/мл

27.4

422.1

13.1

84.3

2.9

68.7

57.9

56.4

53.8

56

42.1

40.2

39.1

66.6

54.9

135.04

157.6

95.9

155.6

107.5

55.2

443.5

3.7

164.4

3.5



Лист1

		





Лист2

		





Лист3

		

				ІЛ-1β		ІЛ-4		ІЛ-6		ІНФ-γ		ФНП-α

		Сифіліс прихований ранній		27.4		68.7		42.1		135.04		55.2

		Сифіліс прихований пізній		422.1		57.9		40.2		157.6		443.5

		Сифіліс первинний		13.1		56.4		39.1		95.9		3.7

		Сифіліс вторинний		84.3		53.8		66.6		155.6		164.4

		Донори		2.9		56		54.9		107.5		3.5

		Сифіліс прихований ранній

		Сифіліс прихований пізній

		Сифіліс первинний

		Сифіліс вторинний

		Донори





Лист3

		0		0		0		0		0

		0		0		0		0		0

		0		0		0		0		0

		0		0		0		0		0

		0		0		0		0		0



Сифіліс прихований ранній

Сифіліс прихований пізній

Сифіліс первинний

Сифіліс вторинний

Донори

цитокіни

пкг/мл




_2.xls
Лист1

		ФИО		1 курс		2 курс		3 курс		1 мес МРП		1 РВ		1 РИФ		3 мес МРП		3 РВ		3 РИФ		6 мес МРП		6 РВ		6 месРИФ		9 мес МРП		9 мес РВ		9 мес РИФ		12 мес МРП		12 мес РВ		12 мес РИФ		15 мес МРП		15 мес РВ		15 мес РИФ		18 мес МРП		18 мес РВ		18 мес РИФ		21 мес МРП		21 мес РВ		21 мес РИФ		24 мес МРП		24 мес РВ		24 мес РИФ		30 мес МРП		30 мес РВ		30 мес РИФ

		Винник Марианна Борисовна		10.04.02-30.04.02, 11.04.02-РВ 1\80, РИФ 1\1600, МРП пол						пол		пол		пол		пол		отр		пол		пол		20		пол		сл-пол		отр		сл-пол		пол		20		пол		пол		сл-пол		пол		отр		20		пол		пол		отр		отр		отр		10		800		пол		отр		отр

		Кирик Валентина Семеновна		15.10.01-05.11.01, РВ 10, МРП пол		25.12.01-15.01.02 РВ 10, МРП пол, РИФ 400				пол		отр		пол		сл-пол		пол		сл-пол		пол		5		пол		пол		отр		пол		пол		отр		пол		сл-пол		отр		отр		отр		отр		пол		сл-пол		отр		сл-пол		сл-пол		отр		пол		сл-пол		отр		сл-пол

		Довженко Александр Анатольевич		2002, 24.02.02 РВ, МРП сл-пол						сл-пол		отр		пол		сл-пол		отр		пол		пол		пол		пол		пол		сл-пол		пол		сл-пол		отр		отр		пол		отр		пол		сл-пол		отр		пол		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр

		Дежко Лидия Александровна		28.11.01-26.12.01 РВ 40, РИФ800		01.02.02-25.02.02РВ 5		21.03.03-08.04.03 РВ 5, РИФ 800, РИТ сомн		сл-пол		сл-пол		пол		сл-пол		сл-пол		пол		сл-пол		сл-пол		сл-пол		пол		сл-пол		пол		отр		сл-пол		пол		пол		10		пол		пол		5		сл-пол		пол		5		пол		сл-пол		пол		отр		сл-пол		отр		сл-пол

		Пустовит Владимир Николаевич		3-4 01, РВ отр, МРП, РИФ пол		04.05.2002 РВ отр, МРП, РИФ пол		04.09.02-20.09.02 МРП,РВ сл-пол, РИФ 400		отр		отр		сл-пол		пол		пол		пол		пол		пол		пол		пол		отр		пол		сл-пол		пол		отр		отр		сл-пол		пол		отр		отр		пол		отр		отр		сл-пол		сл-пол		отр		сл-пол		пол		отр		сл-пол

		Солодухин Борис Валентинович		10.06-30.06.04		09.-30.08.04, РВ 20 МРП, РИФ пол				пол		20		пол		пол		20		пол		пол		5		пол		сл-пол		сл-пол		пол		сл-пол		отр		пол		сомн		пол		отр		сл-пол		сл-пол		сл-пол		пол		отр		сл-пол		сл-пол		отр		отр		сл-пол		отр		пол

		Синолицая Валентина Григорьевна		апр02 РВ 10, РИФ 800		июн 02, РВ 5, РИФ 1600		авг-сент 02РВ 5, МРП пол		пол		5		пол		пол		5		пол		пол		5		пол		пол		сл-пол		пол		пол		отр		пол		пол		отр		отр		пол		5		пол		пол		сл-пол		сомн		отр		отр		сл-пол		отр		пол		отр

		Боровская Наталья Николаевна		сент 02 РВ 10, МРП пол, РИФ сомн		нояб 02 РВ 10, РИФ сомн. МРП пол				пол		пол		пол		сл-пол		сл-пол		сл-пол		пол		5		пол		пол		пол		пол		пол		отр		пол		отр		отр		сомн		пол		отр		пол		пол		отр		сл-пол		пол		отр		пол		отр		отр		пол

		Нетопиль Нина Алексеевна		апр02 РВ 10,МРП пол		июн 02, РВ 5, РИФ 400		нояб 02 РВ, МРП-сл-пол		пол		отр		сл-пол		сл-пол		отр		пол		отр		пол		сл-пол		отр		отр		пол		сомн		сл-пол		сл-пол		отр		отр		пол		сл-пол		отр		сл-пол		отр		отр		отр		отр		отр		сл-пол		сл-пол		сл-пол		отр

		Бобкова Валентина Павловна		июл 01 РВ 20, РИФ 1600		окт 01 РВ 5, МРП пол		июл 02 РВ 10. РИФ 400		пол		10		пол		пол		10		сл-пол		пол		пол		пол		сл-пол		отр		сл-пол		пол		10		пол		пол		пол		отр		отр		отр		пол		отр		пол		пол		сл-пол		отр		сл-пол		сл-пол		отр		отр

		Кучма Елена Никол		апр 02 РВ отр, МРП, РИФ сл-опл		июн 02 РВ 5, МРП пол				сл-пол		сл-пол		сл-пол		сомн		отр		пол		отр		отр		пол		отр		отр		отр		сомн		отр		пол		сл-пол		отр		пол		отр		отр		отр		отр		отр		сл-пол		отр		отр		сл-пол		отр		отр		отр

		Белевцева Надежда Ивановна		июн 03 РВ 10, РИФ 400, РИТ отр						сл-пол		отр		пол		сл-пол		сл-пол		пол		сомн		отр		пол		отр		отр		пол		сл-пол		отр		пол		пол		отр		пол		отр		отр		отр		сл-пол		отр		пол		сл-пол		отр		пол		сл-пол		сл-пол		сл-пол

		Фурсенко Андрей Владимирович		янв 02 РВ 5 РИФ 400		март 02 РВ, МРП сл-пол, РИФ 400				сл-пол		отр		пол		сл-пол		отр		пол		пол		пол		пол		сл-пол		пол		пол		отр		отр		отр		сомн		отр		пол		сл-пол		отр		пол		пол		отр		сл-пол		отр		сл-пол		сл-пол		отр		пол		сл-пол

		Ткаченко Владимир Кузьмич		июн 02 РВ 5, РИФ 200		сент 02 РВ 5, РИФ 200				пол		пол		пол		сл-пол		отр		пол		сл-пол		отр		пол		отр		пол		отр		сомн		отр		пол		отр		сл-пол		сл-пол		отр		отр		пол		сл-пол		отр		пол		сл-пол		отр		отр		пол		отр		сл-пол

		Уколова Антонина Григорьевна		сент 01 РВ 80, МРП пол, РИФ 1600, РИТ сл-пол		янв 02, РВ 10, РИФ 800				пол		5		пол		сл-пол		пол		пол		пол		5		пол		сл-пол		пол		пол		отр		отр		отр		отр		отр		пол		сл-пол		отр		отр		отр		отр		отр		сл-пол		отр		сл-пол		отр		отр		пол

		Карманова Елена Александр		янв 01 РВ 10 РИФ 400		июн 01 РВ 5, РИФ 400		Sep-01		сл-пол		отр		пол		пол		5		пол		пол		5		пол		сл-пол		отр		сл-пол		отр		5		пол		сл-пол		пол		пол		сл-пол		5		сл-пол		отр		сл-пол		отр		отр		5		пол		сл-пол		отр		сл-пол

		Шапошник Марина Николаевна		янв 01 РВ 10 РИФ 800, РИТ сл-поло						пол		сл-пол		пол		пол		5		пол		пол		пол		сл-пол		пол		5		пол		пол		5		пол		пол		отр		пол		отр		5		пол		сл-пол		пол		сл-пол		отр		5		пол		пол		сл-пол		отр

		Иорданова Людмила Павловна		апр 02 РВ 40, МРП пол, РИФ 600		сент 02 РВ10 РИФ 800				пол		5		пол		сл-пол		сл-пол		пол		пол		5		пол		пол		отр		сл-пол		пол		5		пол		отр		отр		сл-пол		пол		5		сомн		пол		отр		сл-пол		отр		5		пол		отр		отр		сл-пол

		Придворова Нина Юхимовна		янв 02 РВ 20 РИФ 1600		Apr-02				сл-пол		пол		пол		сл-пол		пол		сл-пол		сл-пол		сл-пол		сл-пол		пол		пол		пол		пол		сл-пол		пол		пол		отр		пол		сл-пол		отр		пол		отр		отр		отр		сл-пол		отр		сл-пол		отр		пол		отр

		Жилкина Наталья Валентиновна		Feb-02		Jun-02				пол		пол		сл-пол		пол		пол		пол		пол		пол		пол		пол		отр		пол		пол		пол		сл-пол		пол		сл-пол		сл-пол		пол		сл-пол		отр		пол		сл-пол		пол		отр		отр		отр		сл-пол		отр		пол

		Нестеренко Ирина Юрьевна		Dec-02		Feb-02				сл-пол		сл-пол		пол		пол		пол		пол		пол		пол		пол		пол		пол		пол		сл-пол		сл-пол		пол		пол		пол		сл-пол		пол		сл-пол		пол		отр		отр		отр		отр		сл-пол		сл-пол		отр		сл-пол		пол

		Галаган Юрий Леонидович		Apr-03						отр		пол		пол		сл-пол		сл-пол		пол		пол		сл-пол		сл-пол		пол		пол		сл-пол		пол		отр		пол		сл-пол		сл-пол		пол		сл-пол		отр		пол		сл-пол		отр		пол		сл-пол		отр		отр		отр		отр		отр

		Бабак Василий Павлович		Jan-02		Jun-02				сл-пол		пол		сл-пол		сомн		сл-пол		пол		отр		отр		пол		сл-пол		пол		сомн		отр		отр		пол		отр		отр		сомн		пол		сл-пол		сл-пол		отр		сл-пол		пол		пол		отр		сл-пол		отр		отр		сл-пол

		Мамедова Ирина Витальевна		Mar-02		Jun-02				пол		пол		пол		отр		пол		пол		сл-пол		пол		отр		пол		пол		сл-пол		отр		отр		пол		пол		пол		отр		сл-пол		отр		пол		отр		отр		пол		отр		сл-пол		отр		отр		отр		сл-пол

		Броль Константин Петрович		Dec-01		март 02 РВ 5, МРП пол, РИФ 400				пол		пол		пол		пол		отр		пол		отр		отр		пол		сл-пол		пол		отр		сл-пол		пол		сл-пол		отр		отр		сл-пол		сл-пол		отр		пол		пол		пол		пол		отр		отр		сл-пол		пол		пол		сл-пол

		Павлюк Евгения Павловна		июл 03 РВ80, РИФ 800						пол		отр		пол		пол		пол		пол		сл-пол		пол		отр		пол		пол		сл-пол		пол		отр		пол		сл-пол		отр		пол		отр		сл-пол		сл-пол		пол		сл-пол		пол		пол		отр		сл-пол		отр		отр		пол

		Орехов Олег Альбертович		Jul-02						пол		отр		пол		отр		отр		пол		сл-пол		пол		пол		отр		пол		сомн		отр		сл-пол		отр		сл-пол		пол		сл-пол		отр		отр		отр		отр		отр		сл-пол		пол		отр		отр		отр		отр		сл-пол

		Олейник Яна Григорьевна		Jul-02						пол		отр		пол		отр		отр		пол		пол		пол		сл-пол		пол		отр		пол		отр		отр		пол		отр		отр		пол		пол		отр		пол		пол		отр		сл-пол		пол		отр		сл-пол		отр		отр		отр

		Кожевникова Инна Владимировна		июл 03 РВ 10, РИФ400						сл-пол		отр		пол		сл-пол		отр		пол		сомн		отр		пол		отр		отр		отр		сл-пол		пол		сл-пол		сл-пол		отр		сл-пол		сл-пол		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр		сл-пол		отр		отр		пол

		Кислинский Александр Александрович		Feb-02						пол		сл-пол		пол		отр		отр		пол		отр		отр		пол		пол		отр		пол		отр		отр		пол		отр		отр		отр		отр		отр		отр		пол		сл-пол		сл-пол		пол		сл-пол		отр		пол		отр		пол

								положительные		18		14		25		11		13		26		17		20		22		16		13		17		11		9		21		11		7		15		8		6		16		12		4		10		6		5		7		6		4		8

								слабо-положительные		10		5		5		13		6		4		6		3		6		8		4		7		7		5		4		7		5		7		11		5		6		5		6		11		10		4		14		8		4		12

								сомнительные		0		0		0		2		0		0		2		0		0		0		0		2		3		0		0		2		0		2		0		0		1		0		0		1		0		0		0		0		0		0

								отрицательные		2		11		0		4		11		0		5		7		2		6		13		4		9		16		5		10		18		6		11		19		7		13		20		8		14		21		9		16		22		10

								положительные, %		60,00 ± 8,94		46,67 ± 9,11		83,33 ± 6,80		36,67 ± 8,80		43,33 ± 9,05		86,67 ± 6,21		56,67 ± 9,05		66,67 ± 8,61		73,33 ± 8,07		53,33 ± 9,11		43,33 ± 9,05		56,67 ± 9,05		36,67 ± 8,80		30,00 ± 8,37		70,00 ± 8,37		36,67 ± 8,80		23,33 ± 7,72		50,00 ± 9,13		26,67 ± 8,07		20,00 ± 7,30		53,33 ± 9,11		40,00 ± 8,94		13,33 ± 6,21		33,33 ± 8,61		20,00 ± 7,30		16,67 ± 6,80		23,33 ± 7,72		20,00 ± 7,30		13,33 ± 6,21		26,67 ± 8,07

								слабо-положительные, %		33,33 ± 8,61		16,67 ± 6,80		16,67 ± 6,80		43,33 ± 9,05		20,00 ± 7,30		13,33 ± 6,21		20,00 ± 7,30		10,00 ± 5,48		20,00 ± 7,30		26,67 ± 8,07		13,33 ± 6,21		23,33 ± 7,72		23,33 ± 7,72		16,67 ± 6,80		13,33 ± 6,21		23,33 ± 7,72		16,67 ± 6,80		23,33 ± 7,72		36,67 ± 8,80		16,67 ± 6,80		20,00 ± 7,30		16,67 ± 6,80		20,00 ± 7,30		36,67 ± 8,80		33,33 ± 8,61		13,33 ± 6,21		46,67 ± 9,11		26,67 ± 8,07		13,33 ± 6,21		40,00 ± 8,94

								сомнительные, %		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		6,67 ± 4,55		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		6,67 ± 4,55		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		6,67 ± 4,55		10,00 ± 5,48		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		6,67 ± 4,55		0,00 ± 0,00		6,67 ± 4,55		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		3,33 ± 3,28		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		3,33 ± 3,28		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00		0,00 ± 0,00

								отрицательные, %		6,67 ± 4,55		36,67 ± 8,80		0,00 ± 0,00		13,33 ± 6,21		36,67 ± 8,80		0,00 ± 0,00		16,67 ± 6,80		23,33 ± 7,72		6,67 ± 4,55		20,00 ± 7,30		43,33 ± 9,05		13,33 ± 6,21		30,00 ± 8,37		53,33 ± 9,11		16,67 ± 6,80		33,33 ± 8,61		60,00 ± 8,94		20,00 ± 7,30		36,67 ± 8,80		63,33 ± 8,80		23,33 ± 7,72		43,33 ± 9,05		66,67 ± 8,61		26,67 ± 8,07		46,67 ± 9,11		70,00 ± 8,37		30,00 ± 8,37		53,33 ± 9,11		73,33 ± 8,07		33,33 ± 8,61





Лист2

		ФИО		1 курс		2 курс		3 курс		1 мес МРП		1 РВ		1 РИФ		3 мес МРП		3 РВ		3 РИФ		6 мес МРП		6 РВ		6 месРИФ		9 мес МРП		9 мес РВ		9 мес РИФ		12 мес МРП		12 мес РВ		12 мес РИФ		15 мес МРП		15 мес РВ		15 мес РИФ		18 мес МРП		18 мес РВ		18 мес РИФ		21 мес МРП		21 мес РВ		21 мес РИФ		24 мес МРП		24 мес РВ		24 мес РИФ

		Шматова Валентина Александровна		февр 04 РВ сл-пол, РИФ 400. РИТ сомн						отр		отр		пол		сл-пол		отр		пол		отр		отр		пол		сомн		пол		пол		отр		отр		сомн		отр		отр		сомн		пол

		Андреева Анжелика Загидуловна		июл 03 РВ, МРП сл-пол, РИФ 200		окт 03РВ 10, РИФ 400, РИТ отр				сл-пол		сл-пол		пол		сл-пол		сл-пол		отр		сомн		отр		пол		сл-пол		отр		пол		отр		отр		пол		отр		отр		пол		сл-пол

		Крамаренко Валентина Ивановна		Jan-03		март 03 РВ, МРП сл-пол, РИФ 400				сл-пол		отр		сомн		сомн		отр		пол		сомн		отр		сомн		сомн		отр		пол		сомн		отр		пол		сомн		пол		пол		отр		отр

		Гаркавец Евгени Михайлович		Apr-04		июн 04 РВ 5, РИФ 400				сомн		отр		пол		сомн		отр		сомн		пол		отр		пол		отр		отр		пол		сл-пол		отр		сомн		отр		отр		сомн		сомн

		Колпащиков Денис Владимирович		01.06.2003 РВ сл-пол, РИФ 400		01.10.2003 РВ 10. МРП пол				сл-пол		отр		пол		сомн		отр		сомн		отр		отр		сомн		отр		пол		пол		отр		отр		сомн		отр		отр		сомн		сл-пол

		Сергеева Наталья Александровна		Dec-04		янв 5 РВ 10, РИФ сл-пол				сл-пол		отр		сл-пол		сл-пол		отр		сл-пол		отр		отр		пол		отр		отр		сомн		отр		отр		пол		отр		отр		пол		сомн

		Остапенко Марина Анатольевна		Sep-04		Nov-04				пол		5		пол		пол		5		пол		пол		отр		сомн		отр		отр		пол		отр		отр		отр		отр		отр		отр		пол				пол

		Лагутина Валентина Федоровна		Oct-03						пол		20		сомн		сл-пол		отр		сл-пол		сомн		отр		пол		сомн		отр		сомн		отр		отр		пол		отр		отр		пол		сомн

		Хомякова Зинаида Васильевна		Dec-03		февр 04 РВ, МРП сл-пол, РИФ 200				отр		отр		пол		отр		отр		пол		отр		отр		пол		отр		сл-пол		пол		отр		отр		пол		отр		отр		пол		сл-пол

		Чепенко Алексей Анатольевич		апр 04 РВ 5, РИФ пол						сл-пол		сл-пол		пол		пол		5		сл-пол		пол		сл-пол		пол		отр		пол		сомн		отр		отр		пол		отр		отр		пол		пол

		Медведев Алексей Васильевич		Oct-03						пол		отр		сомн		отр		отр		сомн		отр		отр		отр		отр		отр		пол		отр		отр		сомн		отр		отр		сомн		отр

		Чернушевич Елена Александровна		июл 03 РВ 10, МРП пол, РИФ 400						пол		пол		пол		сл-пол		сл-пол		сл-пол		сомн		отр		пол		отр		отр		сл-пол		отр		отр		сл-пол		отр		отр		сл-пол		отр		отр		сл-пол

		СахароваЕлена Викторовна		Oct-02		Nov-02		авг 03 РВ 5, РИФ сл-пол		отр		сл-пол		отр		сл-пол		отр		сл-пол		отр		пол		отр		отр		отр		сомн		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр		сл-пол

		Беляева Наталья Владимировна		Dec-03						отр		отр		сл-пол		отр		отр		сомн		пол		отр		пол		отр		сл-пол		отр		отр		отр		отр		пол		сл-пол		отр		отр

		Качайло Наталья Викторовна		Oct-02		февр 03 РВ, МРП сл-пол, РИФ 200				сл-пол		отр		пол		отр		отр		сомн		отр		отр		пол		отр		отр		отр		отр		отр		сомн		отр		отр		отр		отр

		Солуянова Людмила Васильевна		апр 03 РВ20, РИФ 800		июл 03 РВ10, РИФ 400				отр		пол		пол		сл-пол		сл-пол		пол		пол		20		пол		отр		отр		пол		отр		отр		сомн		отр		отр		сомн		пол

		Корнеева-Субочева Ирина Ивановна		Aug-03		Nov-03				сомн		отр		сл-пол		сл-пол		отр		сл-пол		отр		отр		пол		сл-пол		отр		сомн		отр		отр		пол		отр		отр		пол		сомн

		Субочев Александр Георгиевич		Aug-03		Nov-03				пол		10		пол		пол		10		сл-пол		отр		5		сл-пол		отр		5		сл-пол		отр		сл-пол		сл-пол		отр		пол		сл-пол		отр

		Солдатенко Наталья Викторовна		Jul-03		окт 03 РВ 10, РИФ 400, РИТ сомн		Dec-04		сл-пол		сл-пол		пол		сл-пол		отр		пол		отр		пол		пол		отр		отр		пол		отр		отр		пол		отр		отр		пол		сл-пол				отр

		Торосова Лилия Александровна		Jun-05		2004				сл-пол		сл-пол		сл-пол		сомн		отр		сомн		пол		сл-пол		сомн		пол		сл-пол		пол		отр		пол		сл-пол		отр		отр		сл-пол		отр

		Титова Виктория Николаевна				Apr-04				сл-пол		отр		пол		отр		отр		пол		сл-пол		отр		пол		сл-пол		отр		сл-пол		отр		отр		пол		отр		отр		отр		пол				сомн

		Дегтярева Елена Александровна				Oct-03				сл-пол		сл-пол		пол		пол		пол		сомн		сл-пол		отр		пол		пол		отр		пол		сл-пол		сл-пол		пол		отр		отр		пол		сомн

		Величковская Татьяна Анатольевна				Apr-03				сомн		сл-пол		сл-пол		отр		сл-пол		сл-пол		сомн		отр		пол		отр		отр		сл-пол		пол		пол		пол		сомн		сл-пол		пол		пол

		Евдошенко Светлана Васильеван						Sep-04		сл-пол		сл-пол		сл-пол		сл-пол		пол		пол		пол		5		отр		отр		отр		пол		отр		отр		сомн		отр		отр		сомн		сл-пол

		Гарань Елена Анатольевна		Dec-03		февр 04 РВ10, МРП пол, РИФ 400		Oct-04		пол		сл-пол		пол		пол		отр		сл-пол		сл-пол		отр		пол		отр		сл-пол		пол		пол		10		пол		сл-пол		отр		сл-пол		отр

		Фисина Виктория Васильевна		Jun-02						сл-пол		сл-пол		пол		отр		сл-пол		пол		отр		сл-пол		сомн		отр		отр		отр		отр		отр		сомн		отр		отр		сомн		сл-пол

		Сыромолотов Валентин Викторовия				янв 5 РВ 5 РИФ 800				пол		отр		пол		отр		отр		пол		отр		пол		пол		отр		отр		сл-пол		отр		отр		пол		отр		отр		сл-пол		сомн

		Нестеренко Сергей Николаевич		Dec-03		Feb-04				сл-пол		пол		сомн		отр		сл-пол		сомн		сл-пол		сл-пол		сомн		отр		отр		сомн		отр		отр		сомн		отр		отр		отр		отр

		Краснова Елена Владимировна		Oct-02		июн 03 РВ 5, РИФ 400				сл-пол		пол		пол		пол		отр		сомн		отр		отр		пол		отр		отр		сл-пол		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр

		Сопина Светлана Юрьевна		Oct-03		Feb-04				отр		отр		пол		отр		пол		сл-пол		отр		отр		сл-пол		отр		отр		пол		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр

		Малая Татьяна Владимировна		Oct-04		Dec-04				пол		5		пол		отр		пол		сомн		отр		отр		отр		отр		отр		сл-пол		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр

		Пасько Светлана Николаевна				Jan-05				сл-пол		сл-пол		сл-пол		пол		отр		сл-пол		отр		отр		сл-пол		сл-пол		отр		пол		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр

		Казаков Александр Моисеевич		Oct-04		Nov-04				пол		отр		отр		отр		отр		сомн		сл-пол		отр		сл-пол		сл-пол		отр		отр		отр		отр		пол		отр		отр		пол		отр

		Лишенко Марина Александровна		Sep-04		Nov-04				сл-пол		пол		пол		пол		отр		отр		отр		отр		отр		пол		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр

		Гулковский Владимир Ва\ладимирович		Jun-03						пол		отр		сл-пол		отр		отр		отр		отр		отр		сомнит		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр		отр

								положительные		10		9		21		8		7		10		7		6		19		3		4		16		2		3		14		1		2		11

								слабо-положительные		16		11		8		10		6		11		5		4		4		5		4		7		2		2		3		1		2		5

								сомнительные		3		0		4		4		0		11		5		0		6		3		0		6		1		0		9		2		0		7

								отрицательные		6		15		2		13		22		3		18		25		5		24		27		6		30		30		9		31		31		12

								положительные, %		28,57 ± 7,64		25,71 ± 7,39		60,00 ± 8,28		22,86 ± 7,10		20,00 ± 6,76		28,57 ± 7,64		20,00 ± 6,76		17,14 ± 6,37		54,29 ± 8,42		8,57 ± 4,73		11,43 ± 5,38		45,71 ± 8,42		5,71 ± 3,92		8,57 ± 4,73		40,00 ± 8,28		2,86 ± 2,82		5,71 ± 3,92		31,43 ± 7,85

								слабо-положительные, %		45,71 ± 8,42		31,43 ± 7,85		22,86 ± 7,10		28,57 ± 7,64		17,14 ± 6,37		31,43 ± 7,85		14,29 ± 5,91		11,43 ± 5,38		11,43 ± 5,38		14,29 ± 5,91		11,43 ± 5,38		20,00 ± 6,76		5,71 ± 3,92		5,71 ± 3,92		8,57 ± 4,73		2,86 ± 2,82		5,71 ± 3,92		14,29 ± 5,91

								сомнительные, %		8,57 ± 4,73		0,00 ± 0,00		11,43 ± 5,38		11,43 ± 5,38		0,00 ± 0,00		31,43 ± 7,85		14,29 ± 5,91		0,00 ± 0,00		17,14 ± 6,37		8,57 ± 4,73		0,00 ± 0,00		17,14 ± 6,37		2,86 ± 2,82		0,00 ± 0,00		25,71 ± 7,39		5,71 ± 3,92		0,00 ± 0,00		20,00 ± 6,76

								отрицательные, %		17,14 ± 6,37		42,86 ± 8,36		5,71 ± 3,92		37,14 ± 8,17		62,86 ± 8,17		8,57 ± 4,73		51,43 ± 8,45		71,43 ± 7,64		14,29 ± 5,91		68,57 ± 7,85		77,14 ± 7,10		17,14 ± 6,37		85,71 ± 5,91		85,71 ± 5,91		25,71 ± 7,39		88,57 ± 5,38		88,57 ± 5,38		34,29 ± 8,02





Лист3

		МРП		1		3		6		9		12		15		18		21		24		30

		І группа		9.68		13.33		16.67		22.58		30		33.33		36.67		43.33		46.67		53.33

		ІІ группа		17.14		37.14		51.43		68.57		85.71		88.57





Диаграмма1

		1		1

		3		3

		6		6

		9		9

		12		12

		15		15



І группа

ІІ группа

Срок сдачи анализа, месяцы

Процент больных

МРП

9.68

17.14

13.33

37.14

16.67

51.43

22.58

68.57

30

85.71

33.33

88.57



Лист4

		РВ		1		3		6		9		12		15

		І группа		36.67		36.67		23.33		43.33		53.33		60

		ІІ группа		42.86		62.86		71.43		77.14		85.71		88.57





Диаграмма2

		1		1

		3		3

		6		6

		9		9

		12		12

		15		15



І группа

ІІ группа

Срок сдачи анализа, месяцы

Процент больных

РВ

36.67

42.86

36.67

62.86

23.33

71.43

43.33

77.14

53.33

85.71

60

88.57



Лист5

		РМПи РВ		1		3		6		9		12		15

		Група I		11.4		22.9		37.1		51.4		80		88.6

		Група II		3.3		10		13.3		13.3		20		26.7





Диаграмма3

		1		1

		3		3

		6		6

		9		9

		12		12

		15		15



Група I

Група II

Місяці

Відсоток хворих

11.4

3.3

22.9

10

37.1

13.3

51.4

13.3

80

20

88.6

26.7




