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ÕÂÎÐÎÁÈ Ó ÕÂÎÐÈÕ ÍÀ ÖÓÊÐÎÂÈÉ
Ä²ÀÁÅÒ ÒÈÏÓ 2, ÇÀËÅÆÍÎ Â²Ä
ÃÀÏËÎÒÈÏ²Â ÃÅÍ²Â ÃËÓÒÀÒ²ÎÍ S-
ÒÐÀÍÑÔÅÐÀÇÈ ÊËÀÑ²Â M1 ÒÀ T1

Ðåçþìå. Ó ñòàòò³ íàâåäåíî äàí³ ùîäî îñîáëèâîñòåé êë³í³÷íî¿

êàðòèíè, ìîðôîëîã³÷íèõ çì³í ñëèçîâî¿ îáîëîíêè ñòðàâîõîäó,

îêèñíþâàëüíî¿ ìîäèô³êàö³¿ á³ëê³â, ïåðîêñèäíîãî îêèñíåííÿ

ë³ï³ä³â, àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó, ïðîòåîë³òè÷íî¿ òà ô³áðè-

íîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñòåé êðîâ³, ìàðêåð³â àïîïòîçó ó õâîðèõ íà

ãàñòðîåçîôàãåàëüíó ðåôëþêñíó õâîðîáó òà öóêðîâèé ä³àáåò

òèïó 2, çàëåæíî â³ä ãàïëîòèï³â ãåí³â ãëóòàò³îí-S-òðàíñôåðàçè

êëàñ³â Ì1 òà Ò1, â äèíàì³ö³ ë³êóâàííÿ. Âñòàíîâëåíî, ùî îäíî÷àñíå

çàñòîñóâàííÿ ïåïñàíó òà êâåðöåòèíó íà òë³ áàçèñíî¿ òåðàï³¿

âèÿâëÿº íàéá³ëüø âèðàæåíèé òåðàïåâòè÷íèé âïëèâ ïðè çàçíà-

÷åí³é ïîºäíàí³é ïàòîëîã³¿, à îñîáëèâî ïðè GSTT1 + / GSTM1 0/0

òà GSTT1 0/0 / GSTM1 0/0 ãàïëîòèïàõ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ãàñòðîåçîôà-

ãåàëüíà ðåôëþêñíà õâîðîáà,

öóêðîâèé ä³àáåò òèïó 2, ãåíè

ãëóòàò³îí-S-òðàíñôåðàçè êëàñ³â

Ì1 òà Ò1, ïåïñàí, êâåðöåòèí.

Âñòóï

Ãåíè ôåðìåíò³â äåòîêñèêàö³¿ ²² ôàçè ñóïåð-
ñ³ìåéñòâà ãëóòàò³îí-S-òðàíñôåðàçè (GST), îñîá-
ëèâî êëàñ³â GSTÒ1 ³ GSTÌ1, â³ä³ãðàþòü âàæëèâó
ðîëü ó çàáåçïå÷åíí³ ðåçèñòåíòíîñò³ êë³òèí äî ïå-
ðîêñèäíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â (ÏÎË) òà âïëèâó
â³ëüíèõ ðàäèêàë³â íà àëê³ëóâàííÿ á³ëê³â, çàïî-
á³ãàíí³ ïîëîìîê ÄÍÊ [2], â³äïîâ³äàëüí³ çà àêòèâ-
í³ñòü îêèñíþâàëüíîãî ñòðåñó ó ïàòîãåíåç³ ä³àáå-
òè÷íèõ óñêëàäíåíü [9], ìîæóòü ³í³ö³þâàòè êàí-
öåðîãåíåç [6, 8, 10], âèçíà÷àþòü ïåðîêñèäàçíó
àêòèâí³ñòü ùîäî öèòîòîêñè÷íèõ ìåòàáîë³ò³â çà-
ïàëüíèõ ðåàêö³é [7].

Â³äîìî, ùî çá³ëüøåííÿ êîíöåíòðàö³¿ àêòèâíèõ
ôîðì êèñíþ (ÀÔÊ) òà ¿õ ìåòàáîë³ò³â ñïðè-
÷èíÿþòü îêèñíþâàëüíó ìîäèô³êàö³þ á³ëê³â
(ÎÌÁ), ùî ïðèçâîäèòü äî çì³íè ñòðóêòóðíî-ôóíê-
ö³îíàëüíèõ âëàñòèâîñòåé êë³òèí. Ïàðàëåëüíî
ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ï³äâèùåííÿ ³íòåíñèâíîñò³ ÏÎË.
Âïëèâ ðóéí³âíî¿ ä³¿ ÀÔÊ ó òêàíèíàõ çàëåæèòü â³ä
ìîæëèâîñòåé îðãàí³çìó ùîäî ìîá³ë³çàö³¿ àíòèîê-
ñèäàíòíîãî çàõèñòó (ÀÎÇ), ÿêèé çíèæóºòüñÿ çà
íàÿâíîñò³ "ìóòàíòíîãî" D-àëåëÿ ãåí³â GSTÌ1 òà
GSTÒ1. Ïîðóøåííÿ ÀÎÇ ï³ä âïëèâîì òîêñè÷íî¿
ä³¿ â³ëüíîðàäèêàëüíèõ ïðîäóêò³â ïðèçâîäèòü äî
ñòðóêòóðíèõ ³ ìåòàáîë³÷íèõ ïîðóøåíü ó êë³òèíàõ
ç ïîäàëüøèì íåêðîçîì [1, 3].

Çíàþ÷è, ùî ó âèïàäêó äåëåö³¿ ôóíêö³îíàëüíî¿
çîíè ãåí³â GSTÌ1 òà GSTÒ1 ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ï³ä-
âèùåííÿ êîíöåíòðàö³¿ ÀÔÊ ³ ï³äñèëåííÿ âíàñë³äîê
öüîãî ïðîöåñ³â ÏÎË òà ÎÌÁ, ÿê³ â ïîäàëüøîìó
ïîñëàáëþþòü ðåãåíåðàòîðí³ âëàñòèâîñò³ ñëèçîâî¿

îáîëîíêè ñòðàâîõîäó (ÑÎÑ), íåîáõ³äíî ìîäèô³-
êóâàòè òåðàï³þ ãàñòðîåçîôàãåàëüíî¿ ðåôëþêñíî¿
õâîðîáè (ÃÅÐÕ) øëÿõîì âêëþ÷åííÿ äî ë³êóâàëü-
íîãî êîìïëåêñó ë³êàðñüêèõ çàñîá³â ç àíòèîê-
ñèäàíòíîþ ä³ºþ [7, 11]. Ó çâ'ÿçêó ç öèì àêòóàëü-
íèì º âèâ÷åííÿ âïëèâó ïåïñàíó òà êâåðöåòèíó íà
äåÿê³ ïàòîãåíåòè÷í³ ìåõàí³çìè ðîçâèòêó ÃÅÐÕ íà
òë³ öóêðîâîãî ä³àáåòó (ÖÄ) òèïó 2, ç óðàõóâàííÿì
ïîë³ìîðô³çìó ãåí³â [4, 5, 11, 12].

Ìåòà äîñë³äæåííÿ.

Îö³íèòè åôåêòèâí³ñòü çàñòîñóâàííÿ ïåïñàíó
òà êâåðöåòèíó â ë³êóâàíí³ õâîðèõ íà ÃÅÐÕ, ïîºä-
íàíó ç ÖÄ òèïó 2, íà ï³äñòàâ³ âèâ÷åííÿ ïàòîãåíå-
òè÷íèõ ìåõàí³çì³â ¿¿ ðîçâèòêó òà ãåíåòè÷íèõ ÷èí-
íèê³â.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè

Ó äîñë³äæåíí³ áðàëî ó÷àñòü 33 õâîðèõ íà
ÃÅÐÕ ó ïîºäíàíí³ ç ÖÄ òèïó 2 â³êîì â³ä 41 äî 67
ðîê³â. Êîíòðîëüíó ãðóïó ñêëàëè 20 ïðàêòè÷íî çäî-
ðîâèõ îñ³á (ÏÇÎ) â³äïîâ³äíîãî â³êó òà ñòàò³.

ÃÅÐÕ ä³àãíîñòóâàëè íà ï³äñòàâ³ íàÿâíîñò³
ñêàðã íà ïå÷³þ, äèñôàã³þ, êèñëå çðèãóâàííÿ, äàíèõ
åíäîñêîï³÷íîãî äîñë³äæåííÿ ñòðàâîõîäó òà âíóò-
ð³øíüîñòðàâîõ³äíîãî ðÍ-ìîí³òîðèíãó. Ä³àãíîç ÖÄ
âñòàíîâëþâàëè çã³äíî ç "Ïðîòîêîëîì íàäàííÿ
ìåäè÷íî¿ äîïîìîãè õâîðèì íà íåóñêëàäíåíèé
öóêðîâèé ä³àáåò", çàòâåðäæåíèì Íàêàçîì ÌÎÇ
Óêðà¿íè çà ¹ 356 â³ä 22.05.2009 ð. "Ïðî çàòâåðä-
æåííÿ ïðîòîêîë³â íàäàííÿ ìåäè÷íî¿ äîïîìîãè çà
ñïåö³àëüí³ñòþ "Åíäîêðèíîëîã³ÿ". Êðèòåð³ºì âèê-
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ëþ÷åííÿ ç äîñë³äæåííÿ áóëà íàÿâí³ñòü íåêîì-
ïåíñîâàíîãî ÖÄ ç òÿæêèì ïåðåá³ãîì çàõâîðþ-
âàííÿ.

Â³äïîâ³äíî äî çàâäàíü äîñë³äæåííÿ ïàö³ºíò³â
ðîçïîä³ëèëè íà òàê³ ãðóïè, çàëåæíî â³ä ãàïëîòèï³â
àíàë³çîâàíèõ ãåí³â òà ïðîâåäåíîãî ë³êóâàííÿ: ²-ó
ãðóïó ñêëàëè 21 õâîðèé íà ÃÅÐÕ, ïîºäíàíó ç ÖÄ
òèïó 2, ç ãàïëîòèïàìè GSTM1+/GSTT1 + òà
GSTM1+/GSTT1 0/0, ÿêà â ñâîþ ÷åðãó ïîä³ëÿëàñÿ
íà 1-ó ï³äãðóïó (10 ïàö³ºíò³â) - îòðèìóâàëè íà òë³
áàçèñíî¿ òåðàï³¿ îìåïðàçîëîì (ïî 20 ìã/äîáó) ïåï-
ñàí (ïî 1 êàïñóë³ 4 ðàçè íà äîáó) âïðîäîâæ 28
äí³â, òà 2-ó ï³äãðóïó (11 îáñòåæåíèõ) - äîäàòêîâî
äî ñòàíäàðòíîãî ë³êóâàííÿ ïèçíà÷àëèñü ïåïñàí
(ïî 1 êàïñóë³ 4 ðàçè íà äîáó) òà êâåðöåòèí (ïî 0,04
ã íà ? ñêëÿíêè âîäè 2 ðàçè íà äîáó çà 30 õâèëèí
äî ¿æ³ âïðîäîâæ 28 äí³â); ó ²² ãðóïó óâ³éøëî 12
ïàö³ºíò³â ç ÃÅÐÕ íà òë³ ÖÄ òèïó 2 ç ãàïëîòèïàìè
GSTT1+/GSTM1 0/0 òà GSTT1 0/0/GSTM1 0/0, ÿê³
òàêîæ áóëè ðîçïîä³ëåí³ íà 3-þ ï³äãðóïó (6 õâîðèõ)
- îòðèìóâàëè íà òë³ áàçèñíî¿ òåðàï³¿ îìåïðàçîëîì
(ïî 20 ìã/äîáó) ïåïñàí (ïî 1 êàïñóë³ 4 ðàçè íà äî-
áó âïðîäîâæ 28 äí³â) òà 4-ó ï³äãðóïó (6 îñ³á) -
äîäàòêîâî äî ñòàíäàðòíîãî ë³êóâàííÿ îòðèìó-
âàëè ïåïñàí (ïî 1 êàïñóë³ 4 ðàçè íà äîáó) òà êâåð-
öåòèí (ïî 0,04 ã íà 1/2 ñêëÿíêè âîäè 2 ðàçè íà äîáó
çà 30 õâèëèí äî ¿æ³ âïðîäîâæ 28 äí³â).

Àëåë³ ïîë³ìîðôíèõ ä³ëÿíîê àíàë³çîâàíèõ ãåí³â
âèâ÷àëè îäèí ðàç, ï³ñëÿ âêëþ÷åííÿ õâîðèõ ó äîñ-
ë³äæåííÿ, øëÿõîì âèä³ëåííÿ ãåíîìíî¿ ÄÍÊ ³ç
ëåéêîöèò³â ïåðèôåðè÷íî¿ êðîâ³, ñòàíäàðòíèì
ìåòîäîì ôåíîë-õëîðîôîðìíî¿ åêñòðàêö³¿ ç âèêî-
ðèñòàííÿì ïðîòå¿íàçè Ê â³äïîâ³äíî äî ³íñòðóêö³¿
êîìïëåêòó âèä³ëåííÿ ÐÍÊ/ÄÍÊ (Ðîñ³ÿ) ³ç
íàñòóïíîþ àìïë³ô³êàö³ºþ ïîë³ìîðôíî¿ ä³ëÿíêè çà
äîïîìîãîþ ÏËÐ íà ïðîãðàìîâàíîìó àìïë³-
ô³êàòîð³ "Amply-4L" ("Biokom", Ðîñ³ÿ), ç ³íäèâ³-
äóàëüíîþ òåìïåðàòóðíîþ ïðîãðàìîþ äëÿ îáðà-
íèõ ïðàéìåð³â ãåí³â. Àíàë³ç ïðîäóêò³â àìïë³ô³êàö³¿
ïðîâîäèëè øëÿõîì ðîçä³ëåííÿ ôðàãìåíò³â ÄÍÊ ó
àãàðîçíîìó ãåë³, â³çóàë³çóâàëè çà äîïîìîãîþ
òðàíñëþì³íàòîðà çà íàÿâíîñò³ ìàðêåðà ìîëåêó-
ëÿðíèõ ìàñ (MM) 100-1000 bp.

Ã³ñòîëîã³÷íå äîñë³äæåííÿ á³îïòàò³â ÑÎÑ ïðî-
âîäèëè, âèêîðèñòîâóþ÷è çàáàðâëåííÿ ãåìàòîê-
ñèë³í-åîçèíîì, íà ï³äñòàâ³ ÷îãî âèçíà÷àëè ïèòî-
ìèé îá'ºì êðîâîíîñíîãî ðóñëà òà ì³æêë³òèííîãî
ìàòðèêñó ñòðîìè, â³äñîòîê ñëèçèñòèõ êë³òèí ó
ä³ëÿíö³ ìåòàïëàç³¿. Ñëèçîïðîäóêóþ÷³ âëàñòèâîñò³
ð³çíèõ ñòðóêòóðíèõ åëåìåíò³â ÑÎÑ âèâ÷àëè íà
îñíîâ³ ê³ëüê³ñíèõ ïàðàìåòð³â îïòè÷íî¿ ãóñòèíè
PAS-ïîçèòèâíîãî çàáàðâëåííÿ ìåòîäîì êîìï'þ-
òåðíî¿ ì³êðîäåíñèòîìåòð³¿. Ã³ñòîõ³ì³÷íó îö³íêó
ÎÌÁ ïðîâîäèëè ìåòîäîì êîìï'þòåðíî¿ ì³êðîñ-
ïåêòðîôîòîìåòð³¿ ³ç çàáàðâëåííÿì ã³ñòîëîã³÷íèõ

çð³ç³â áðîìôåíîëîâèì ñèí³ì çà ìåòîäîì Ì³êåëü-
Êàëüâî.

Ïðîöåñè ÎÌÁ âèâ÷àëè çà ð³âíåì àëüäåã³ä- ³
êåòîíäèí³òðîôåí³ëã³äðàçîí³â íåéòðàëüíîãî õàðàê-
òåðó (ÀÊÄÍÔÃ ÍÕ) ó ïëàçì³ êðîâ³ çà ìåòîäèêîþ
Äóá³í³íî¿ Å.Å. òà ñï³âàâò. (1995) â ìîäèô³êàö³¿
².Ô. Ìåùèøåíà (1998).

Ïðîäóêòè ÏÎË âèçíà÷àëè çà ð³âíåì éîãî ê³í-
öåâîãî ïðîäóêòó - ìàëîíîâîãî àëüäåã³äó (ÌÀ) ó
ïëàçì³ (ïë) òà åðèòðîöèòàõ (åð) çà
Þ.À.Âëàäèìèðîâèì, À.². Àð÷àêîâèì (1972).
Âì³ñò ó êðîâ³ ãëóòàò³îíó â³äíîâëåíîãî (ÃÂ) äîñ-
ë³äæóâàëè çà ìåòîäîì Î.Â. Òðàâ³íî¿ (1955) â ìî-
äèô³êàö³¿ ².Ô. Ìåùèøåíà, ².Â. Ïåòðîâî¿ (1983).
Ñèñòåìó ÀÎÇ âèâ÷àëè çà àêòèâí³ñòþ: ãëóòàò³îí-
ïåðîêñèäàçè (ÃÏ) - çà ².Ô. Ìåùèøåíèì (1982),
ãëóòàò³îí-S-òðàíñôåðàçè (ÃÒ) - çà ².Ô. Ìåùè-
øåíèì (1987). Àêòèâí³ñòü ôåðìåíò³â ðîçðàõî-
âóâàëè íà 1 ã ãåìîãëîá³íó (Íâ). Âì³ñò ó ñèðîâàòö³
êðîâ³ öåðóëîïëàçì³íó (ÖÏ) âèçíà÷àëè çà ìåòîäîì
Ðåâ³íà (1976).

Ñòàí ïðîòå¿íàçî-³íã³á³òîðíî¿ ñèñòåìè êðîâ³
âèçíà÷àëè çà ìåòîäîì    Ê.Í. Âåðåìåºíêî òà ³í.
çà ë³çèñîì àçîàëüáóì³íó (ËÀÀ) (ðîçïàä íèçüêî-
ìîëåêóëÿðíèõ á³ëê³â) òà âì³ñòîì α2-ìàêðîãëî-
áóë³íó (α2-ÌÃ) ("Äàíèø Ltd.", Ëüâ³â). Ñòàí
ôåðìåíòàòèâíîãî òà íåôåðìåíòàòèâíîãî ô³áðè-
íîë³çó ó ïëàçì³ êðîâ³ âèâ÷àëè çà äîïîìîãîþ íà-
áîðó ðåàêòèâ³â ô³ðìè "Äàíèø Ltd." (Ëüâ³â) çà
ìåòîäèêàìè Í.Ò³öà.

Ñòàòèñòè÷íà îáðîáêà äàíèõ ïðîâîäèëàñÿ çà
äîïîìîãîþ êîìï'þòåðíî¿ ïðîãðàìè "STATISTIÑA
v.6.0 (StatSoftInc; 1984-1996) ³ç çàñòîñóâàííÿì
ìåòîä³â ïàðàìåòðè÷íî¿ òà íåïàðàìåòðè÷íî¿ ñòà-
òèñòèêè. Ð³çíèöþ ââàæàëè äîñòîâ³ðíîþ ïðè
ð<0,05.

Îáãîâîðåííÿ ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåííÿ

Àíàë³çóþ÷è äèíàì³êó êë³í³÷íèõ ïðîÿâ³â ÃÅÐÕ
ó õâîðèõ íà ÖÄ òèïó 2 (òàáë. 1), âñòàíîâëåíî â³-
ðîã³äíå çíèæåííÿ (ð<0,05) ê³ëüêîñò³ îáñòåæåíèõ
1-î¿ òà 2-î¿ ï³äãðóï, ÿêèõ òóðáóâàëà ïå÷³ÿ, ïîð³â-
íÿíî ç äàíèìè äî ë³êóâàííÿ. Ó ïàö³ºíò³â 3-î¿ òà 4-
î¿ ï³äãðóï áóëî â³äì³÷åíî ëèøå òåíäåíö³þ äî
çìåíøåííÿ ÷èñåëüíîñò³ îñ³á, ÿê³ ñêàðæèëèñÿ íà
äàíèé ñèìïòîì. Ó ö³ëîìó ñïîñòåð³ãàëàñÿ òåíäåí-
ö³ÿ äî çìåíøåííÿ ÷àñòîòè ïðîÿâ³â êèñëîãî çðè-
ãóâàííÿ, â³äðèæêè ïîâ³òðÿì, â³ä÷óòòÿ êèñëîòè ó
ðîò³ òà îñèïëîñò³ ãîëîñó ó âñ³õ ï³äãðóïàõ õâîðèõ.
Â òîé æå ÷àñ, ó õâîðèõ 2-î¿ ï³äãðóïè áóëî á³ëüø
âèðàçíå çíèæåííÿ ÷àñòîòè äîñë³äæóâàíèõ îçíàê.

Êîíòðîëüíå åíäîñêîï³÷íå äîñë³äæåííÿ ÷åðåç
ì³ñÿöü ï³ñëÿ ïî÷àòêó ë³êóâàííÿ â îáñòåæåíèõ ç
ãàïëîòèïàìè GSTM1+/GSTT1+ òà GSTM1+/
GSTT1 0/0 ïîêàçàëî ïîâíó åíäîñêîï³÷íó ðåì³ñ³þ ó
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80% õâîðèõ (8 îñ³á), ÿê³ çàñòîñîâóâàëè áàçèñíó
òåðàï³þ ³ ïåïñàí, òà ó 100% ïàö³ºíò³â (11 îñ³á),
ÿê³ âèêîðèñòîâóâàëè ñòàíäàðòíå ë³êóâàííÿ ç
äîäàâàííÿì ïåïñàíó òà êâåðöåòèíó. Ñë³ä çàç-
íà÷èòè, ùî ó îáñòåæåíèõ ç ãàïëîòèïàìè GSTT1+/
GSTM1 0/0 òà GSTT1 0/0 / GSTM1 0/0, ÿê³ ïðèé-
ìàëè ëèøå áàçèñíó òåðàï³þ ³ ïåïñàí, åï³òåë³çàö³ÿ
ñëèçîâî¿ îáîëîíêè ñòðàâîõîäó íàñòóïèëà ëèøå ó
50% õâîðèõ (3 îñ³á), à ó ïàö³ºíò³â, ÿê³ âèêîðèñ-
òîâóâàëè ñòàíäàðòíå ë³êóâàííÿ ç äîäàâàííÿì
ïåïñàíó òà êâåðöåòèíó ó 83,3% (5 îñ³á). Ó õâîðèõ,
â ÿêèõ çáåð³ãàëèñÿ çì³íè ÑÎÑ, ë³êóâàííÿ áóëî
ïðîäîâæåíî ùå ïðîòÿãîì ÷îòèðüîõ òèæí³â ó ò³é
æå äîç³, ï³ñëÿ ÷îãî ïðè êîíòðîëüí³é åíäîñêîï³¿
çàô³êñîâàíå ïîâíå çàãîºííÿ ÑÎÑ.

Ðåçóëüòàòè âïëèâó ë³êóâàííÿ íà äèíàì³êó ìîð-
ôîëîã³÷íèõ çì³í ÃÅÐÕ âêàçóþòü íà òå, ùî ó âñ³õ
ï³äãðóïàõ âèÿâëåíà ïîçèòèâíà äèíàì³êà (òàáë. 2),
à ñàìå: â³äçíà÷åíî â³ðîã³äíå çíèæåííÿ ïèòîìîãî
îá'ºìó êðîâîíîñíîãî ðóñëà ñòðîìè, ïèòîìîãî
îá'ºìó ì³æêë³òèííîãî ìàòðèêñó ñòðîìè òà
êîåô³ö³ºíòà R/B â åï³òåë³îöèòàõ áàãàòîøàðîâîãî
ïëîñêîãî åï³òåë³þ (ð<0,05), ïîð³âíÿíî ç äàíèìè äî
ë³êóâàííÿ òà ç â³ðîã³äíîþ ð³çíèöåþ ì³æ ãðóïàìè
(ð<0,05). Îäíàê ó õâîðèõ ç ãàïëîòèïàìè GSTT1 +
/ GSTM1 0/0 òà GSTT1 0/0 / GSTM1 0/0, ÿê³
äîäàòêîâî ïðèéìàëè ïåïñàí, äàí³ ïîêàçíèêè áóëè

Òàáëèöÿ 1

Ïîøèðåí³ñòü ñèìïòîì³â ãàñòðîåçîôàãåàëüíî¿ ðåôëþêñíî¿ õâîðîáè ó õâîðèõ íà öóê-

ðîâèé ä³àáåò òèïó 2, çàëåæíî â³ä ãàïëîòèï³â ãåí³â GSTM1 òà GSTT1 ó äèíàì³ö³

ë³êóâàííÿ

â³ðîã³äíî âèùèìè ó ïîð³âíÿíí³ ç õâîðèìè 1-î¿, 2-î¿
òà 4-î¿ ï³äãðóï (ð<0,05). Îïòè÷íà ãóñòèíà
çàáàðâëåííÿ PAS-ïîçèòèâíèõ ðå÷îâèí ó ñïîëó÷-
íî-òêàíèííèõ âîëîêíàõ â³ðîã³äíî çðîñòàëà ó âñ³õ
ï³äãðóïàõ (ð<0,05), ïîð³âíÿíî ç äàíèìè äî ë³êó-
âàííÿ òà ç â³ðîã³äíîþ ð³çíèöåþ ì³æ ãðóïàìè
(ð<0,05), òèì ñàìèì çá³ëüøóþ÷è ñëèçîâèé áàð'ºð.

Àíàë³ç âïëèâó ë³êóâàííÿ íà âì³ñò ïðîäóêò³â
ÎÌÁ òà ÏÎË (òàáë. 3) âêàçóº íà â³ðîã³äíå çìåí-
øåííÿ ð³âíÿ ÀÊÄÍÔÃ ÍÕ, à òàêîæ ÌÀ â åðèòðî-
öèòàõ òà ïëàçì³ êðîâ³ ó âñ³õ ãðóïàõ îáñòåæåíèõ
â³äíîñíî äàíèõ äî ë³êóâàííÿ (ð<0,05). Îäíàê ó
õâîðèõ 1-î¿ òà 2-î¿ ï³äãðóï âì³ñò ÀÊÄÍÔÃ ÍÕ
áóâ â³ðîã³äíî íèæ÷èì í³æ ó ïàö³ºíò³â 3-î¿ òà 4-î¿
ï³äãðóï (ð<0,05). Ð³âåíü ÌÀ â åðèèòðîöèòàõ òà
ïëàçì³ êðîâ³ ï³ñëÿ ë³êóâàííÿ ó îáñòåæåíèõ 3-î¿
ï³äãðóïè áóâ â³ðîã³äíî âèùèì ó ïîð³âíÿíí³ ç ¿õ ð³â-
íåì ó õâîðèõ 1-î¿ ï³äãðóïè íà 16% òà 26,6%, ó
îñ³á 2-î¿ ï³äãðóïè - íà 21% òà 33,1%, ó ïàö³ºíò³â 4-
î¿ ï³äãðóï - íà 13,4% òà 23,6% â³äïîâ³äíî
(ð<0,05).

Âèâ÷åííÿ ñòàíó ñèñòåìè ãëóòàò³îíó ó õâîðèõ
÷åðåç ì³ñÿöü â³ä ïî÷àòêó ë³êóâàííÿ ïîêàçàëî, ùî
âì³ñò ÃÂ â åðèòðîöèòàõ çì³íþâàâñÿ â³ðîã³äíî â³ä-
íîñíî äàíèõ äî ë³êóâàííÿ (ð<0,05) ó âñ³õ ï³äãðóïàõ
(òàáë. 3).

Ó õâîðèõ, ÿê³ îòðèìóâàëè äîäàòêîâî ïåïñàí ³

Групи обстежених 

І група, n=21 ІІ група, n=12 

1 підгрупа,  
n=10 

2 підгрупа,  
n=11 

3 підгрупа, 
n=6 

4 підгрупа,  
n=6 

Симпто
м-ми 

до лік., n
(%) 

після 
лік.,  

n (%) 

до лік., n
(%) 

після 
лік.,  

n (%) 

до лік., n
(%) 

після 
лік., 

n (%) 

до лік., n
(%) 

після лік., 
n (%) 

Печія 
9  

(90%) 

2  
(20%)  

* 

10 
(90,9%)

1  
(9,1%)  

* 

5 
(83,3%) 

2 (33,3%)
5 

(83,3%) 
1 (16,7%) 

Кисле 
зригуван

ня 

5  
(50%) 

2  
(20%) 

5 
(45,5%) 

1  
(9,1%) 

3  
(50%) 

2 (33,3%)
3  

(50%) 
1 (16,7%) 

Відрижк
а 

повітрям 

7  
(70%) 

3  
(30%) 

8 (72,7%)
2 

(18,2%)
* 

4 (66,7%)
3  

(50%) 
4 (66,7%) 2 (33,3%) 

Відчуття 
кислоти 

у роті 

6  
(60%) 

3  
(30%) 

6 (54,5%)2 (18,2%)4 (66,7%)2 (33,3%)
3  

(50%) 
2 (33,3%) 

Осип-
лість 

голосу 

3  
(30%) 

1  
(10%) 

2 
(18,2%) 

0 1 (16,7%)1 (16,7%)1 (16,7%) 0 

Примітка. * – різниця вірогідна між показниками до та після курсу лікування  (p<0,05) 

 

Îðèã³íàëüí³ äîñë³äæåííÿ
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Òàáëèöÿ 2

Ìîðôîëîã³÷í³ çì³íè ñëèçîâî¿ îáîëîíêè ñòðàâîõîäó ó õâîðèõ íà ãàñòðîåçîôàãåàëüíó

ðåôëþêñíó õâîðîáó ³ç ñóïðîâ³äíèì öóêðîâèì ä³àáåòîì òèïó 2, çàëåæíî â³ä ãàïëîòèï³â

ãåí³â GSTM1 òà GSTT1, ó äèíàì³ö³ ë³êóâàííÿ, (M ±  m)

Групи обстежених 

І група, n=21 ІІ група, n=12 

1 підгрупа,  
n=10 

2 підгрупа,  
n=11 

3 підгрупа, 
n=6 

4 підгрупа,  
n=6 

Показники 

до лік. 
після 
лік. 

до лік. 
після 
лік. 

до лік. 
після 
лік. 

до лік. 
після 
лік. 

Питомий об’єм 
кровоносного 

русла строми 
(%) 

40±1,1 
 

30±0,8 

** 

42±1,2 
 

23±1,0 

**/*** 

41±1,1 
‘ 

37±0,8 

**/***/ 

**** 

42±1,0 
 

28±0,9 
****/# 

Питомий об’єм 
міжклітинно-
го матриксу 

строми (%) 

62±1,8 
48±0,9 

** 
62±1,8 

38±1,1 
**/*** 

62±1,6 
56±0,8 
**/***/ 

**** 

62±2,0 
43±0,8 
**/***/ 

****/# 

Оптична гус-
тина забарв-
лення PAS-
позитивних 

речовин у спо-
лучно-ткани-

нних волокнах 
(ум.од.опт. 

густ.) 

0,121± 
0,0021 

0,134± 
0,0013 

** 

0,120± 
0,0022 

0,141± 
0,0020 

**/*** 

0,120± 
0,0024 

0,127± 
0,0017 

***/**** 

0,120± 
0,0018 

0,138± 
0,0016 

**/# 

Коефіцієнт R/B 
в епітеліоци-
тах багатоша-
рового плос-
кого епітелію 

1,8±0,

08 

1,3± 

0,07 
** 

1,8± 

0,08 

1,1±0,0

7 
** 

1,8± 

0,08 

1,6± 

0,07 
***/**** 

1,9±0,0

8 

1,2±0,04 

**/# 

 
**– різниця вірогідна у порівнянні з показником до лікування (р<0,05); 
*** – різниця вірогідна у порівнянні з показниками у підгрупі 1 після лікування (р<0,05);  
**** - різниця вірогідна у порівнянні з показниками у підгрупі 2 після лікування (р<0,05); 
# - різниця вірогідна у порівнянні з показниками у підгрупі 3 після лікування (р<0,05) 

 

êâåðöåòèí, òà ó îáñòåæåíèõ ç ãàïëîòèïàìè
GSTM1 + / GSTT1 + òà GSTM1 + / GSTT1 0/0, ÿê³
äîäàòêîâî ïðèéìàëè ïåïñàí, ð³âåíü ÃÏ òà ÃÒ íîð-
ìàë³çóâàëèñÿ, â³ðîã³äíî â³äð³çíÿþ÷èñü â³ä ïîêàç-
íèê³â äî ë³êóâàííÿ (ð<0,05). Ó ïàö³ºíò³â 3-î¿ ï³ä-
ãðóïè âì³ñò ÃÏ òà ÃÒ òàêîæ çíèæóâàâñÿ, îäíàê
íåâ³ðîã³äíî, à ëèøå áóëà òåíäåíö³ÿ äî çìåíøåííÿ
íà 3,5% (ð>0,05) òà 8,1% (ð>0,05) â³äíîñíî äàíèõ
äî ë³êóâàííÿ, ïðè öüîìó çàçíà÷åí³ ïîêàçíèêè áóëè
â³ðîã³äíî íèæ÷èìè í³æ ó ï³äãðóïàõ õâîðèõ ç
ãàïëîòèïàìè GSTM1 + / GSTT1 + òà GSTM1 + /
GSTT1 0/0.

Âì³ñò ÖÏ (òàáë. 3) â³ðîã³äíî çìåíøóâàâñÿ ïî-
ð³âíÿíî ç ïîêàçíèêàìè äî ë³êóâàííÿ (ð<0,05) òà-
êèì ÷èíîì: ó 1-é ï³äãðóï³ - â 1,8 ðàçà, ó 2-é
ï³äãðóï³ - â 2,1 ðàçà, ó 3-é ï³äãðóï³ - â 1,4 ðàçà òà ó
4-é ï³äãðóï³ - â 1,9 ðàçà ³ç íàÿâí³ñòþ â³ðîã³äíî¿

ð³çíèö³ ì³æ 1-îþ ³ 3-îþ, 2-îþ ³ 3-îþ òà 4-îþ ³ 3-
îþ ï³äãðóïàìè (ð<0,05).

ßê âèäíî ç òàáë. 3, â îñ³á ç ãàïëîòèïàìè
GSTT1 + / GSTM1 0/0 òà GSTT1 0/0 / GSTM1 0/0
âì³ñò ïðîäóêò³â ÏÎË äî ë³êóâàííÿ áóâ íàéâèùèé,
à àêòèâíîñò³ ÃÏ òà ÃÒ - íàéíèæ÷èìè, ùî ñâ³ä-
÷èòü ïðî çíèæåííÿ çäàòíîñò³ îðãàí³çìó ùîäî çà-
áåçïå÷åííÿ ðåçèñòåíòíîñò³ êë³òèí äî ÏÎË, âïëè-
âó â³ëüíèõ ðàäèêàë³â ó âèïàäêó äåëåö³¿ ôóí-
êö³îíàëüíî¿ çîíè ãåíà GSTÌ1. Àíàë³ç âïëèâó
ë³êóâàííÿ íà îêñèäàíòíî-ïðîòèîêñèäàíòíó ñèñ-
òåìó ó äàíî¿ ãðóïè õâîðèõ ñâ³ä÷èòü ïðî òå, ùî ï³ä
âïëèâîì áàçèñíî¿ òåðàï³¿ ³ ïåïñàíó â³äáóâàºòüñÿ
íåäîñòàòíÿ êîðåêö³ÿ äàíèõ çì³í.

Ïðè äîñë³äæåíí³ âïëèâó ë³êóâàííÿ íà ïðîòåî-
ë³òè÷íó ³ ô³áðèíîë³òè÷íó àêòèâí³ñòü ïëàçìè êðîâ³
òà âì³ñò ³íã³á³òîð³â ïðîòåîë³çó (òàáë. 4) áóëî âñòà-
íîâëåíî â³ðîã³äíå çíèæåííÿ ð³âíÿ ËÀÀ, ÑÔÀ òà
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Òàáëèöÿ 3

Ïîêàçíèêè ³íòåíñèâíîñò³ îêèñíî¿ ìîäèô³êàö³¿ á³ëê³â, îêñèäàíòíî-ïðîòèîêñèäàíòíî¿

ñèñòåìè ó õâîðèõ íà ãàñòðîåçîôàãåàëüíó ðåôëþêñíó õâîðîáó ³ç ñóïðîâ³äíèì öóêðîâèì

ä³àáåòîì òèïó 2, çàëåæíî â³ä ãàïëîòèï³â ãåí³â GSTM1 òà GSTT1, ó äèíàì³ö³ ë³êóâàííÿ,

(M ± m)

Групи обстежених 

І група, n=21 ІІ група, n=12 ПЗО 

1 підгрупа,  
n=10 

2 підгрупа,  
n=11 

3 підгрупа, 
n=6 

4 підгрупа,  
n=6 

Показ-
ники 

до 
лік. 

після 
лік. 

до 
лік. 

після 
лік. 

до 
лік. 

після 
лік. 

до 
лік. 

після 
лік. 

 5 
підгру

па, 
n = 20 

АКДНФГ 
НХ,  

ммоль/г  
білка 

0,90± 
0,03* 

 

0,53± 
0,02** 

 

0,89± 
0,03* 

 

0,47± 
0,02** 

 

0,91± 
0,05* 

 

0,74± 
0,02 

*/ **/ 
***/***

* 

0,90± 
0,03* 

 

0,56± 
0,01 

*/ **/ 
****/# 

0,42± 
0,04 

МА ер, 
мкмоль/л 

11,16± 
0,24 

* 

9,64± 
0,22 
** 

11,05± 
0,23 

* 

9,24± 
0,20 
** 

12,05± 
0,34 

* 

11,18± 
0,25 

*/***/ 
**** 

12,00± 
0,23 

* 

9,86± 
0,22 
**/# 

 
8,98± 
0,26 

 

МА пл, 
мкмоль/л 

4,41± 
0,20 

* 

3,27± 
0,12 
** 

4,29± 
0,18 

* 

3,11± 
0,15 
** 

4,97± 
0,24 

* 

4,14± 
0,15 

*/ 
**/***/

**** 

4,84± 
0,26 

* 

3,35± 
0,16 
**/# 

 
2,81± 
0,15 

 

ГВ, 
ммоль/л 

0,61± 
0,02 

*  

0,91± 
0,03 
**  

0,62± 
0,03 

*  

0,94± 
0,04 
**  

0,60± 
0,02* 

0,78± 
0,02 
*/**/ 
***/ 
****  

0,61± 
0,02 

*  

0,90± 
0,03 
**/# 

 
0,96± 
0,05 

 

ГП, 
нмоль 

ГВ/хв.×  
1г Нb  

235,73±
6,75 

* 

189,01±
7,18 
** 

234,66±
5,79 

* 

181,32±
8,33 
** 

219,02±
5,90 

* 

211,28±
5,95 

*/**** 

220,97±
5,82 

* 

190,40±
8,52 
** 

181,95±
7,21 

 

ГТ,  
нмоль 

ГВ/хв.×  
1г Нb  

175,49±
8,22 

* 

130,15±
4,52 
** 

177,48±
5,43 

* 

124,44±
7,52 
** 

160,37±
5,98 

* 

147,32±
3,85 

*/***/ 
**** 

161,77±
6,50 

* 

129,70±
6,34 
** 

123,19±
5,28 

 

ЦП,  
мг/л 

247,74±

13,82 
* 

138,87±

8,36 
*/** 

249,72±

12,67 
* 

119,73±

6,51 
*/** 

255,54±

13,76 
* 

180,84±
9,47 

*/**/**
*/**** 

250,38±

15,00 
* 

129,02±

9,26 
*/**/# 

90,21± 
6,92 

* – різниця вірогідна щодо показників у ПЗО (р<0,05); 
**– різниця вірогідна у порівнянні з показником до лікування (р<0,05); 
*** – різниця вірогідна у порівнянні з показниками у підгрупі 1 після лікування (р<0,05);  

**** - різниця вірогідна у порівнянні з показниками у підгрупі 2 після лікування (р<0,05); 
# - різниця вірогідна у порівнянні з показниками у підгрупі 3 після лікування (р<0,05) 

 

çðîñòàííÿ âì³ñòó α2-ÌÃ ó âñ³õ ï³äãðóïàõ â³ä-
íîñíî äàíèõ äî ë³êóâàííÿ (ð<0,05), êð³ì ï³äãðóïè
õâîðèõ ç ãàïëîòèïàìè GSTT1 + / GSTM1 0/0 òà
GSTT1 0/0 / GSTM1 0/0, ÿêà äîäàòêîâî ïðèéìàëà
ïåïñàí. Ó 3-³é ï³äãðóï³ ïàö³ºíò³â ð³âåíü ËÀÀ áóâ
â³ðîã³äíî âèùèì (íà 21,5% - â³äíîñíî äàíèõ 1-î¿
ï³äãðóïè, íà 30,6% - â³äíîñíî ïîêàçíèê³â 2-î¿ ï³ä-
ãðóïè òà íà 23,4% - â³äíîñíî äàíèõ 4-î¿ ï³äãðóïè),

à âì³ñò α2-ÌÃ áóâ â³ðîã³äíî íèæ÷èì íà 15,3%, íà
23,1% òà íà 16,7% â³äïîâ³äíî (ð<0,05). Ðåçóëüòàòè
çàñòîñóâàííÿ ïåïñàíó íà òë³ áàçèñíî¿ òåðàï³¿
ïîêàçàëè, ùî ÑÔÀ òàêîæ çíèæóâàëàñÿ, ïðîòå äà-
í³ çì³íè áóëè ìåíø ñóòòºâèìè ïîð³âíÿíî ç ï³äã-
ðóïàìè, ÿêèì ïðèçíà÷àëè êîìá³íîâàíå ë³êóâàííÿ
ïåïñàíîì ³ êâåðöåòèíîì, òà ëèøå ìàëè òåíäåíö³þ
äî çíèæåííÿ (p>0,05) ³ç íàÿâí³ñòþ â³ðîã³äíî¿ ì³æ-
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ãðóïîâî¿ ð³çíèö³ (p<0,05).

Âèñíîâêè

1.Ó õâîðèõ íà ãàñòðîåçîôàãåàëüíó ðåôëþêñíó
õâîðîáó, ïîºäíàíó ç öóêðîâèì ä³àáåòîì òèïó 2, ç
ãàïëîòèïàìè GSTT1+/GSTM1 0/0 òà GSTT1 0/0 /
GSTM1 0/0 âñòàíîâëåíå íàéñóòòºâ³øå ï³äâè-
ùåííÿ ³íòåíñèâíîñò³ îêèñíþâàëüíî¿ ìîäèô³êàö³¿
á³ëê³â, ïðîöåñ³â ïåðîêñèäíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â,
äèñáàëàíñ ó ñèñòåì³ àíòèðàäèêàëüíîãî çàõèñòó,
ï³äâèùåííÿ ô³áðèíîë³òè÷íî¿ àêòèâíîñò³ ïëàçìè
êðîâ³ òà äèñáàëàíñ ïðîòå¿íàçî-³íã³á³òîðíî¿ ñèñ-
òåìè.

2.Çàñòîñóâàííÿ ïåïñàíó íà òë³ áàçèñíî¿ òåðàï³¿
ó õâîðèõ íà ãàñòðîåçîôàãåàëüíó ðåôëþêñíó õâî-
ðîáó ó ïîºäíàíí³ ç öóêðîâèì ä³àáåòîì òèïó 2, ç
ãàïëîòèïàìè GSTT1+/GSTM1 0/0 òà GSTT1 0/0 /
GSTM1 0/0, ïðèçâîäèòü äî íåäîñòàòíüî¿ êîðåêö³¿
ïàòîãåíåòè÷íèõ ìåõàí³çì³â ðîçâèòêó äàíîãî êî-
ìîðá³äíîãî ñòàíó.

3.Òåðàï³ÿ ç äîäàâàííÿì ïåïñàíó òà êâåðöåòèíó
äî áàçèñíîãî ë³êóâàííÿ ó õâîðèõ íà ãàñòðîåçî-
ôàãåàëüíó ðåôëþêñíó õâîðîáó íà òë³ öóêðîâîãî
ä³àáåòó òèïó 2, áóëà íàéá³ëüø åôåêòèâíîþ, îñîá-

Òàáëèöÿ 4

Ïîêàçíèêè ïðîòå¿íàçî-³íã³á³òîðíî¿ ñèñòåìè êðîâ³ òà ³íòåíñèâíîñò³ ô³áðèíîë³çó ó

õâîðèõ íà ãàñòðîåçîôàãåàëüíó ðåôëþêñíó õâîðîáó ³ç ñóïðîâ³äíèì öóêðîâèì ä³àáåòîì

òèïó 2, çàëåæíî â³ä ãàïëîòèï³â ãåí³â GSTM1 òà GSTT1, ó äèíàì³ö³ ë³êóâàííÿ, (M±m)

Групи обстежених 

І група, n=21 ІІ група, n=12 ПЗО 

1 підгрупа,  
n=10 

2 підгрупа,  
n=11 

3 підгрупа, 
n=6 

4 підгрупа,  
n=6 

Показ-

ники 

до 
лік. 

після 
лік. 

до 
лік. 

після 
лік. 

до 
лік. 

після 
лік. 

до лік. 
після 
лік. 

5 під-
група, 

n = 20 

Лізис  

азоаль-
буміну, 

Е440/мл/
год 

2,00

± 
0,12 

* 

1,30± 

0,07 

** 

2,01± 

0,16 

* 

1,21± 

0,09 

** 

1,97± 

0,19 

* 

1,58± 

0,06 
***/ 

**** 

1,99± 

0,19 

* 

1,28± 

0,08 
**/# 

1,19± 

0,16 
 

α2-МГ  

мкмоль/
л 

0,48

± 
0,03 

 

0,59± 

0,02 

** 

0,48± 

0,04 
 

0,65± 

0,03** 

0,47± 

0,04 
 

0,50± 

0,02 
***/ 

**** 

0,47± 

0,03 

* 

0,60± 

0,03 
**/# 

0,59± 

0,03 

СФА 

Е440/мл/
год  

1,61

± 
0,08 

1,34± 

0,05 

** 

1,60± 

0,09 

1,25± 

0,07 

** 

1,60± 

0,07 

* 

1,55± 

0,05 

***/ 

**** 

1,62± 

0,06 

* 

1,30± 

0,07 
**/# 

1,30± 

0,08 

* – різниця вірогідна щодо показників у ПЗО (р<0,05); 

**– різниця вірогідна у порівнянні з показником до лікування (р<0,05); 

*** – різниця вірогідна у порівнянні з показниками у підгрупі 1 після лікування (р<0,05);  

**** - різниця вірогідна у порівнянні з показниками у підгрупі 2 після лікування (р<0,05); 

# - різниця вірогідна у порівнянні з показниками у підгрупі 3 після лікування (р<0,05) 

 

ëèâî ó ïàö³ºíò³â ç ãàïëîòèïàìè GSTT1+/GSTM1 0/
0 òà GSTT1 0/0 / GSTM1 0/0.
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ÄÈÔÔÅÐÅÍÖÈÐÎÂÀÍÍÎÅ ËÅ×ÅÍÈÅ
ÃÀÑÒÐÎÝÇÎÔÀÃÅÀËÜÍÎÉ ÐÅÔËÞÊÑÍÎÉ

ÁÎËÅÇÍÈ Ó ÁÎËÜÍÛÕ ÑÀÕÀÐÍÛÌ ÄÈÀÁÅÒÎÌ
ÒÈÏÀ 2 Â ÇÀÂÈÑÈÌÎÑÒÈ ÎÒ ÃÀÏËÎÒÈÏÎÂ

ÃÅÍÎÂ ÃËÓÒÀÒÈÎÍ -S-ÒÐÀÍÑÔÅÐÀÇÛ ÊËÀÑÑÎÂ
M1 È T1

À.È. Ôåäèâ, Þ.Â. Êîõàíþê, Ë.Ï. Ñèäîð÷óê

Ðåçþìå. Â ñòàòüå ïðèâåäåíû äàííûå îá îñîáåííîñòÿõ
êëèíè÷åñêîé êàðòèíû, ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé ñëè-
çèñòîé îáîëî÷êè ïèùåâîäà, îêèñëèòåëüíîé ìîäèôèêàöèè
áåëêîâ, ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ, àíòèîêñèäàíòíîé
çàùèòû, ïðîòåîëèòè÷åñêîé è ôèáðèíîëèòè÷åñêîé àêòèâíîñòåé
êðîâè, ìàðêåðîâ àïîïòîçà ó áîëüíûõ ãàñòðîýçîôàãåàëüíîé
ðåôëþêñíîé áîëåçíüþ è ñàõàðíûì äèàáåòîì òèïà 2, â
çàâèñèìîñòè îò ãàïëîòèïîâ ãåíîâ ãëóòàòèîí S-òðàíñôåðàçû
êëàññîâ Ì1 è Ò1, â äèíàìèêå ëå÷åíèÿ. Óñòàíîâëåíî, ÷òî
îäíîâðåìåííîå ïðèìåíåíèå ïåïñàíà è êâåðöåòèíà íà ôîíå
áàçèñíîé òåðàïèè îêàçûâàåò íàèáîëåå âûðàæåííîå òåðà-
ïåâòè÷åñêîå âîçäåéñòâèå ïðè óêàçàííîé ñî÷åòàííîé ïàòî-
ëîãèè, îñîáåííî ïðè GSTT1 + / GSTM1 0/0 è GSTT1 0/0 /
GSTM1 0/0 ãàïëîòèïîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãàñòðîýçîôàãåàëüíàÿ ðåôëþêñíàÿ
áîëåçíü, ñàõàðíûé äèàáåò òèïà 2, ãåíû ãëóòàòèîí S-òðàíñ-
ôåðàçû êëàññîâ Ì1 è Ò1, ïåïñàí, êâåðöåòèí.

DIFFERENTIAL TREATMENT OF
GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISEASE IN

PATIENTS WITH DIABETES MELLITUS TYPE 2
DEPENDING ON GENE HAPLOTYPE GLUTATHIONE

S-TRANSFERASE M1 AND T1 CLASSES

O.I. Fediv, Ju.V. Kohaniuk, L.P. Sydorchuk

Background. It is known that an increase of the concent-
ration of active forms of oxygen and their metabolites causes
oxidative modification of proteins, leading to changes in the
structural and functional properties of cells. At the same time an
increase of lipid peroxidation intensity is observed. The influence
of the damage action of active forms of oxygen in tissues
depends on the capacity of organism to mobilize the antioxidant
defense that decreases in the presence of "mutant" D allele genes
GSTM1 and GSTT1. Disorder of antioxidant defense under the
influence of toxic effects of free radical products leads to
structural and metabolic abnormalities in cells with subsequent

necrosis.
The aim of the study. To evaluate effectiveness of pepsan

and quercetin in the treatment of patients with GERD, com-
bined with diabetes mellitus type 2, on the basis of study of
pathogenic mechanisms of its development and genetic factors.

Material and methods. The study involved 33 patients
with GERD combined with diabetes mellitus type 2 aged 41 to
67 who subsequently were divided into groups depending on the
analyzed gene haplotypes and treatment. Alleles of  poly-
morphic sites of analyzed genes were studied once, after
inclusion of patients in the study by means of providing
genomic DNA from peripheral blood leukocytes, a standard
method to the instructions set allocation RNA / DNA (Russia),
followed by amplification of polymorphic sites by PCR using
programmable Amplificator "Amply- 4L "("Biokom", Russia),
with individual temperature program for selected gene primers.
Data of oxidant-antioxidant homeostasis, protease-inhibitor and
fibrinolytic system of blood, morphological changes of
esophageal mucosa were studied by standard methods.

Results. The results of the impact of treatment on the
dynamics of morphological changes GERD indicate that in all
subgroups a positive dynamics were revealed, namely, possible
decline of specific volume bloodstream stroma, specific volume
and stromal extracellular matrix coefficient R/B in epitheliocytes
squamous epithelium (p<0,05) were observed compared to the
data before treatment and significant difference between groups
(p <0,05). However, in patients with haplotype GSTT1+ /
GSTM1 0/0 and GSTT1 0/0 / GSTM1 0/0, which additionally
took pepsan these indices were significantly higher in comparison
with patients of the 1st, 2th and 4th subgroups (p<0,05).

Before treatment in patients with haplotype GSTT1 + /
GSTM1 0/0 and GSTT1 0/0 / GSTM1 0/0 content of lipid
peroxidation products was the highest, and the level of
glutathione level and glutathione-S-transferase - the lowest in
plasma, indicating reduced ability of the body to provide
resistance of cells to lipid peroxidation, free radicals in the case
of deletion of the gene GSTM1 functional areas. Analysis of the
impact of treatment on oxidant-antioxidant system in this group
of patients indicates that under the influence of basic treatment
and pepsan insufficient correction of the changes occurs.

Studying the influence of treatment on proteolytic and
fibrinolytic activity of blood plasma and proteolysis inhibitors
content a probable reduction in LAA, SFA and increased content
?2-MG in all subgroups with respect to the data treatment (p
<0.05), except for the 3rd subgroup of patients has been
established.

Conclusions. Pepsan use against a background of basic
therapy in patients with gastroesophageal reflux disease
combined with diabetes mellitus type 2, haplotype GSTT1 + /
GSTM1 0/0 and GSTT1 0/0 / GSTM1 0/0, results in inadequate
correction of pathogenetic mechanisms of development of this
comorbid state. Therapy with the pepsan and quercetin addition
to basic treatment in patients with gastroesophageal reflux
disease combined with diabetes mellitus type 2, regardless
polymorphisms of genes found the highest level of efficiency.

Key words: gastroesophageal reflux disease, diabetes melli-
tus type 2, genes glutathione-S-transferase M1 and T1 classes,
pepsan, quercetin.
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