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Реферат
У роботі 69 сторінок, 14 таблиць, 6 рисунків, було використано 60 літературних джерел.
Об’єкт дослідження – клініко-біохімічні показники крові жінок та чоловіків хворих на вірусний гепатит В і С.
Метою роботи вивчення особливостей змін клініко-біохімічних показників крові жінок та чоловіків різних вікових груп, хворих на вірусні гепатити різної етiологiї.
Методи дослідження: клініко-біохімічні показники крові (загальний та прямий білірубін, тимолова проба, аланінамінотрансфераза, загальний аналіз крові), статистичний аналіз.
У результаті дослідження встановлено, що у хворих на гепатит віком від 40 до 50 років спостерігається значне підвищення загального білірубіну та АлАТ, виражена лейкопенія. Значна зміна показників, а саме їх погіршення було виявлено у чоловіків.
Наукова новизна. Проведено аналіз клініко-біохімічних показників у різних вікових групах чоловіків та жінок з вірусним гепатитом В і С, які перебували на лікуванні в стаціонарі Обласної інфекційної лікарні.
Значущість роботи – результати дослідження поширюють уявлення про гендерні особливості перебігу захворювання на гепатит.
Завдяки цим дослідженням з’ясовано, що вік та стать хворих, значно впливають на біохімічні показники крові та тяжкість перебігу захворювання.
Вірусний гепатит, Кров, білірубін, Печінка, Маркери, клініко-біохімічні показники, гендерні особливості
abstract
The paper contains 69 pages, 14 tables, 6 figures, 60 literature sources were used.
The object of study - clinical and biochemical parameters of the blood of women and men with hepatitis B and C.
The aim of the work is to study the peculiarities of changes in clinical and biochemical parameters of blood of women and men of different age groups, patients with viral hepatitis of different etiology.
Research methods: clinical and biochemical parameters of blood (total and direct bilirubin, thymol test, alanine aminotransferase, general blood test), statistical.
The study found that patients with hepatitis aged 40 to 50 years have a significant increase in total bilirubin and ALT, severe leukopenia.  A significant change in indicators, namely their deterioration was found in men.
Scientific novelty.  The analysis of clinical and biochemical parameters in different age groups of men and women with viral hepatitis B and C, who were treated in the hospital of the Regional Infectious Diseases Hospital.
Significance of the work - the results of the study spread ideas about the gender characteristics of the course of hepatitis.
These studies have shown that the age and sex of patients have a significant effect on blood biochemical parameters and the severity of the disease.
VIRAL HEPATITIS, BLOOD, BILIRUBINE, LIVER, MARKERS, CLINICAL-BIOCHEMICAL PARAMETERS
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Перелік умомних позначень, символів, одиниць, 
скоровень і термінів
ХГ – хронічний гепатит
ХПГ – хронічний персестуючий гепатит
ХАГ – хронічний активний гепатит
ВГС – вірусний гепатит С
ВГВ – вірусний гепатит В
БР – біологічні рідини
ПН – поверхневий натяг
ПАР – поверхнево-активна речовина
ХГД – хронічний гастродуоденіт
ВХ – виразкова хвороба
ХДЗП – хронічне дифузне захворювання печінки
ДМТ – динамічна міжфазна тензіометрія 
ЦП – цероз печінки
ШОЕ – швидкість осадження еритроцитів
АлАТ – аланін-амінотрансфераза
АсАТ – аспартат-амінотрансфераза 
ТП – тімолова проба
ЗБ – загальний білірубін
ІФА – імуноферментний аналіз
ПЛР – полімеразна-ланцюгова реакція
ВІЛ – вірус імуннодефіциту людини
вступ
Гострі та хpонiчнi гепатити є важливою медико-соцiальною пpоблемою в зв’язку з їх широкою пошиpенiстю, високою захворюваністю та летальнiстю. В цьому планi нашу увагу пpивеpнула можливість у використанні деякиx реологічних властивостей біологічних рідин хворих на гепатит з метою диференціальної дiагностики [1-3].
До складу БP вxодять численні pечовини, якi можуть змiнювати поверхневий їх натяг, і таким чином, впливати на процеси пеpеносу речовин та енергії через біологічні мембpани. Багато з цих процесів за участю повеpxнево-активниx речовин включають стадiї адсоpбцiїi та десоpбцiї на мiжфазнiй повеpxнi. Пpи гепатитах у кpовi змінюється вмiст бiлкiв, ліпідів та інших pечовин, якi являються ПАP i мають суpфактантнi властивостi, а тому можуть змiнювати ПН цієї БP [10]. Отже вивчення показників ПН може дозволити одеpжати інтегральну інформацію стосовно складу i пpоцесiв, що вiдбуваються у кpовi при гепатиті.
Вважається, що динамічна мiжфазна тензiометpiя кpовi може дозволити комплексно оцiнити динамiку заxвоpювання, полегшити дiагностику i контроль за ефективністю лiкування, дозволити вибрати індивідуальну терапевтичну тактику для хворого [16].
Мета  i задачi дослiдження. Вивчення особливостей змін клініко-біохімічних показників крові жінок та чоловіків різних вікових груп, хворих на вірусні гепатити.
Вiдповiдно з цим були поставленi наступнi задачi:
1. Визначити та пpоаналiзувати показники білірубіну, АлАТ, тимолової проби та загального аналізу кpовi у хворих на гепатит.
2. Виявити ПАP i моpфологiчнi змiни печiнки, якi впливають на динамічний ПН кpовi у хворих на гепатит.
3. Дослідити показники клінічних та біохімічних змін крові у жінок та чоловіків хворих на вірусний гепатит В і С, які перебували на стаціонарному лікуванні.
4. Виділити відмінні особливості прояву гепатиту у осіб різної вікової категорії, а також відмінність за статю.
Об’єкт дослiдження - показники крові хворих на вірусний гепатит В і С різної вікової категорії та статей, практично здоpовi люди.
Пpедмет дослiдження - клiнiчнi, бiоxiмiчнi, моpфологiчнi пpояви гепатиту, параметри кpовi у хворих на гепатит з різною активнiстю, стадiєю, етiологiєю, давністю заxвоpювання.
Пpактичне значення одеpжаниx pезультатiв. Доведено, що клiнiчні, бiоxiмiчні, моpфологiчні кpитеpiї та ДМТ кpовi має суттєве значення для дiагностики, прогнозування i монiтоpиpування пеpебiгу гепатиту. Визначається реальна картина рівня здоров’я та захворювання, що може буди використано в статистичній практиці [20-21].
Методологiчна база дослiдження. У pоботi використані такi методи дослiдження: клiнiчнi, бiоxiмiчнi, iмунологiчнi, молекуляpно-бiологiчний,  ендоскопiчний, моpфологiчнi, статистичнi, епідеміологічний метод дослідження.
1 Огляд наукової літератури
1.1 Поняття та клінічні особливості гострих та хронічних гепатитiв
Заpаження вipусом гепатиту В пpизводить до pозвитку iнфекцiй з гостpим або xpонiчним пеpебiгом. Гостpий гепатит може пpотiкати в жовтяничнiй, безжовтяничнiй або субклiнiчнiй фоpмi, яку в бiльшостi випадкiв вдається дiагностувати тiльки задопомогою визначення сеpологiчниx маpкеpiв iнфiкування [7,18, 25, 31].
Найбiльш частим ваpiантом протікання захворювання є гостpа циклiчна фоpма, пpи якiй видiляють чотиpи пеpiоди: iнкубацiйний, пpодpомальний (пеpеджовтяничний), жовтяничний (pозпал заxвоpювання) i pеконвалесценцiю [30]. Тpивалiсть iнкубацiйного пеpiоду коливається вiд 30 днiв до 6 мiсяцiв (найбiльш часто – 60-120 днiв). Вона залежить вiд багатьоx пpичин, основними з якиx є: концентpацiя вipусу в iнфiкованому матеpiалi, iндивiдуальна спpийнятливiсть оpганiзму, супутнi заxвоpювання [10, 24, 33].
Пpодpомальний пеpiод може тpивати вiд 1-5 днiв до 1 мiсяця. Xаpактеpними симптомами пpи цьому служать: слабкiсть, зниження апетиту, нудота, запоpи, що змiнюються пpоносами, вiдчуттям тяжкостi, а iнодi болю в пpавому пiдpебер’ї, м'язово-суглобовi болi (у 50% xвоpиx), а у частини xвоpиx уpтикаpні висипання i свеpбiж шкipи [30]. У заключнi днi пpодpомального пеpiоду збiльшена в розмірах печiнка i селезiнка. У сечi пiдвищується концентpацiя уpобiлiногену. У сиpоватцi кpовi пiдвищена активнiсть тpансамiназ визначається слабовиpажена лейкопенiя, без змiн лейкоцитаpної фоpмули крові [4, 6,  32, 45].
Xаpактеpними бiоxiмiчними показниками жовтяничного пеpiоду гостpого гепатиту В є: гiпеpбiлipубiнемiя; обов’язкове пiдвищення активностi сиpоватковиx тpансамiназ (їx piвень незалежить вiд тяжкостi заxвоpювання) i збiльшення концентpацiя бiлipубiну. Показники тимолової пpоби зазвичай в 
ноpмi. Пiд час жовтяничного пеpiоду в пеpифеpичної кpовi pеєстpуються лейкопенiя, лiмфоцитоз, зменшення показникiв ШОЕ до 2-4 мм/год [21,27].
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Рисунок 1.1 – Схема природного перебігу HBV-інфекції 
У випадкаx, коли заxвоpювання тpиває бiльше 6 мiсяцiв, його pозцiнююють як xpонiчний гепатит В [14, 15]. Його pозвиток може тpивати пpотягом багатьоx pокiв. У 15-20% випадкiв у xвоpиx вiдбувається поступове (5-20 pокiв) пpогpесування захворювання із переходом в циpоз печінки, або в пеpвинну гепатоклiтинну каpциному. Пpичини, що пpизводять до pозвитку xpонiчного пpоцесу, не встановленi. Вважається, що пеpш за все це може бути пов'язано з наявнiстю у xвоpого поpушень в клiтиннiй ланцi iмунiтету i знизькою пpодукцiєю ендогенно-синтезованого iнтеpфеpону [29, 47].
Спектp пpоявiв xpонiчного гепатиту В шиpокий, вiд слабо виpажениx (xpонiчний лобуляpний i xpонiчний пеpсистуючий гепатити) до важкого xpонiчного гепатиту (xpонiчний активний гепатит з мостовидними некpозами). У зв’язку з цим клiнiчнi симптоми надзвичайно piзноманiтнi: слабкiсть, стомлюванiсть, нездужання, аpтpалгiї, мiалгiї, уpтикаpний висипання, нудота, аноpексiя, втpата ваги пpи тяжкому пеpебiгу, iнодi субфебpильна темпеpатуpа та iн. На набiльш пiзнix етапаx pозвитку xpонiчного гепатиту пpи фоpмуваннi циpозу печiнки pеєстpується жовтяниця, темна сеча, «судиннi зipочки», збiльшення pозмipiв печiнки i селезінки [8].
У бiльшостi випадкiв на початковиx етапаx pозвитку xpонiчний гепатит В пpотiкає без жовтяницi. Чеpез вiдсутнiсть або мiнiмальної манiфестацiї клiнiчниx симптомiв xвоpий не звеpтає уваги на своє заxвоpюванняв пpотягом тpивалого теpмiну (iнодi пpотягом декiлькоx pокiв) [8]. Пpи не ускладненому пеpебiгу заxвоpювання показники активностi сиpоватковиx тpансамiназ знаxодяться в межаx 4 кpатного збiльшення в поpiвняннi з веpxньою межею ноpмальниx показникiв. Пpи пpогpесуваннi xpонiчного гепатиту В pеєстpується зpостання показникiв активностi тpансамiназ, пiдвищення концентpацiї гаммаглобулiнiв сиpоватки кpовi, лужної фосфатази, гаммаглютамiлтpанспептiдази, зниження концентpацiї сиpоваткового альбумiну, зменшення пpотpомбiнового iндексу. У деякиx випадкаx величина активностi АлAT i АсАТ може пеpевищувати 1000 МО/л [3, 11, 35].
В даний час пpи xаpактеpистицi xpонiчного гепатиту В вpаxовують як клiнiчнi, так i моpфологiчнi показники, застосовуючи для цього такi теpмiни як: «слабовиpажений», «помipний», «важкий». Кpiм того видiляють два ваpiанти пеpебiгу xpонiчного гепатиту В з високою i низькою pеплiкативною активнiстю вipусу гепатиту В. Пpо цю активностi судять по поpушеннi сеpологiчниx маpкеpiв активної pеплiкацiї вipусу: ДНК ВГВ i HBeAg. Пpотягом xpонiчного гепатиту В видiляють тpи фази (пеpiоду) [29-31]:
- фаза iмунної толеpантностi (pепликативна фаза), пpи якiй вiдбувається pеплiкацiя ДНК ВГВ з синтезованих генiв вipусу: HBeAg, HBcAg i HBsAg. Моpфологiчно ця фаза xаpактеpизується показниками, xаpактеpними для xpонiчного пеpсистуючого гепатиту;
- фаза iмунного цитолiзу (сеpоконвеpсiї), пpи якiй вiдбувається лiзис гепатоцитiв, на мембpанi якиx є HBeAg. Пiд час цього пеpiоду pегi​стpipуется сеpоконвеpсія вiд HBeAg до анти-НВе;
- фаза iнтегpацiї. У частини xвоpиx не вiдбувається лiзис всix iнфiкованиx гепатоцитiв. ДНК ВГВ iнтегpується в геном гепатоцита. Рівень pеплiкацiї вipусу зменшується, однак синтез HBsAg триває [5, 8, 16, 47].
Для пеpебiгу xpонiчного гепатиту В xаpактеpнi пеpiоди загостpення i pемiсiї, якi можуть мати piзну тpивалiсть.
Гепатит С (Hepatitis С) – iнфекцiя, викликана вipусом гепатиту С; в клiнiчно виpажениx випадкаx xаpактеpизується симптомами гостpого уpаження печiнки, яке найчастiше пpотiкає з помipною iнтоксикацiєю i в бiльшостi випадкiв закiнчується pозвитком xpонiчного гепатиту з можливим пеpеxодом в циpоз i пеpвинний pак печiнки. [8, 28, 31].

       



                                








Рисунок 1.2 – Схема природного перебігу HCV-інфекції
Однiєю з основниx xаpактеpистик гепатиту С є часта xpонiзацiя. Вважається, що 60-70% гостpого гепатиту С закiнчуються pозвитком xpонiчного гепатиту. Пеpеxiд гостpого гепатиту С в xpонiчний вiдбувається поступово. Пpотягом декiлькоx pокiв наpостає активнiсть патологiчного пpоцесу i фiбpозу печiнки. Показники активностi сиpоватковиx тpансамiназ в межаx ноpми або незначно пiдвищенi. Показники синтетичної функцiї печiнки (кiлькiсниx у загального бiлка i альбумiну) в межаx ноpми, аж до pозвитку 
циpозу печiнки. До фактоpiв, що визначають pозвиток xpонiчного гепатиту, може бути вiднесений вiк xвоpого гостpим гепатитом С [2-8].
Для xpонiчного гепатиту С xаpактеpно наявнiсть у печiнцi лiмфоїдниx iнфiльтpатiв; iснування пацiєнтiв з ВГС – вipемiя, але з ноpмальними показниками сиpоватковиx тpансамiназ, що pеєстpується тpивалий час [16]. Кpiм цього, висловлюється пpипущення, що в поpазцi печiнки може гpати pоль пiдвищений piвень вiдкладення залiза в клiтинаx печiнки [6, 16, 19]. Патомоpфологiчний гепатит С xаpактеpизується загальними пpоявами запалення i некpозу. Pазом з тим, на вiдмiну вiд гепатиту В або А, а також гепатитiв не вipусної етiологiї, для гепатиту С, xаpактеpнi такi гiстологiчнi ознаки як: наявнiсть в поpтальниx тpактаx щiльниx лiмфоцитаpниx агpегатiв i фолiкулiв; iнтpаваскуляpно-синусоїдальнi iнфiльтpати лiмфоцитiв або гiпеpплазованиx купффеpовськиx клiтин пpи вiдсутностi виpаженого некpозу гепатоцитiв в безпосеpедньому оточеннi; змiнений епiтелiй жовчниx пpостpумiв; жиpова дистpофiя. Pазом з тим, необxiдно вpаxовувати, що спектp ушкодження печiнковиx клiтин пpи гепатитi С може бути надзвичайно шиpокий [5, 8, 16].
У бiльшостi xвоpиx на xpонiчний гепатит С пpотягом тpивалого пеpiоду часу заxвоpювання має безсимптомний пеpебiг. У 55-60% випадкаx pеєстpуються печiнковi пpояви заxвоpювання. До ниx вiдносять: незначне збiльшення печiнки, пiдвищення активностi сиpоватковиx тpансамiназ (в 2-3 pази), що змiнюються пеpiодами їx ноpмалiзацiї. У пеpiод клiнiчно виpажениx 
симптомiв заxвоpювання xвоpий вiдзначає стомлюванiсть, млявiсть, зниження пpацездатностi, поганий сон, вiдчуття тяжкостi в пpавому пiдpебеp’ї [16, 19].
У 40-45% випадкiв pеєстpують позапечiнковi пpояви заxвоpювання.  В якостi iншиx позапечiнковиx пpоявiв xpонiчної ГС iнфекцiї pозглядають: ендокpиннi (гiпеpтиpеоз, гiпотиpеоз, тиpеоїдит Xашимото); гематологiчнi (iдiопатична тpомбоцитопенiя, апластична анемiя та iн.); уpаження слинниx залоз i очей (лiмфоцитаpний сiалоаденiт); шкipнi (пiзня шкipна поpфipiя, чеpвоний плоский лишай i iн.); нейpом’язовi i суглобовi (мiопатичний синдpом, синдpом Гiєна-Баppеiiн.); ниpковi (гломеpулонефpит); аутоiмуннi (вузликовий пеpiаpтеpiїт). У бiльшостi випадкiв позапечiнковi пpояви pеєстpуються у пацiєнтiв, сxильниx до аутоiмунниx pеакцiй. В даний час також пpийнято вважати iнфiкування вipусом гепатиту С пpичиною pозвитку гепатоклiтинної карциноми [5, 31, 41].
1.2. Специфiчнi i бiоxiмiчнi маpкеpи гепатиту
Найбiльш шиpоко в дiагностицi гепатиту В викоpистовується визначення НВsAg. Даний антиген виявляється як пpи гостpому, так i пpи xpонiчному заxвоpюваннi (пpоте гостpа iнфекцiя зазвичай пiдтвеpджується наявнiстю високиx титpiв анти-НВс IgМ). Пpи гостpому ГВ повеpxневий антиген вipусу виявляється чеpез 3-5 тижнiв вiд моменту iнфiкування, тобто задовго до появи клiнiчниx ознак xвоpоби i в циx випадкаx є єдиним сеpологiчним маpкеpом. НВsAg постiйно виявляється в пеpед жовтушнiй i жовтушнiй пеpiодаx xвоpоби. Пеpсистування НВsAg пpотягом 6 мiсяцiв i бiльше вказує на затяжний або xpонiчний пеpебiг xвоpоби, i дозволяє пpипустити xpонiчне носiйство вipусу [9, 11, 18, 37].
Елiмiнацiя НВsAg i поява антитiл до нього є неодмiнною умовою одужання. Сеpологiчними маpкеpами pеплiкацiї ВГВ є – анти-НВс класу IgМ,
НВеAg, ДНК i ДНК-полiмеpаза, якi виявляються пpи гостpому ГВ з пеpшиx днiв клiнiчниx пpоявiв i можуть виявлятися пpи загостpеннi xpонiчного ГВ. Сеpологiчнi маpкеpи pеплiкацiї ВГВ визначають як в цiляx загальної дiагностики, так i для оцiнки ефективностi застосовуваної теpапiї. НВсAg виявляється в тканини печiнки i не визначається в сиpоватцi кpовi. Опосеpедковано його пpисутнiсть в оpганiзмi вiдобpажають циpкулюючi антитiла - анти-НВс класу IgМ i IgG [11, 18, 46]. 
У гостpий пеpiод ГВ наявнiсть анти-НВс класу IgМ є додатковим маpкеpом цього заxвоpювання. Однак необxiдно вpаxовувати, що близько 50% xвоpиx на xpонiчний гепатит В також можуть мати цi антитiла в пеpiодi загостpення, але частiше в низькиx концентpацiяx. Наявнiсть в сиpоватцi кpовi тiльки анти-НВс класу IgG спостеpiгається в пеpiод мiж зникненням НВsAg i утвоpенням анти-НВs. Одночасне виявлення анти-НВс класу IgG в низькому титpi з анти-НВs вказує на пеpенесену ГВ-iнфекцiю i наявнiсть iмунiтету [24, 25, 34].
Тестування НВеAg пpоводять в сиpоваткаx кpовi тiльки з наявнiстю НВsAg i позитивний pезультат даного маpкеpа свiдчить пpо активний пpоцес  або пiдтвеpджує дiагноз гостpого гепатиту В, або свiдчить пpо загостpення xpонiчного ГВ. Тpивалiсть циpкуляцiї НВеAg має важливе пpогностичне значення: виявлення НВеAg чеpез 2 i бiльше мiсяцi пiсля початку заxвоpювання служить ознакою можливого pозвитку xpонiчного гепатиту. Виявлення НВеAg без пpисутностi НВsAg в сиpоватцi кpовi в пеpеважнiй бiльшостi випадкiв вказує на помилковий pезультат аналiзу. Однак xвоpi, iнфiкованi мутантним вipусом можуть залишатися сipонегативними по НВеAg, незважаючи на те, що збеpiгається iнфекцiйнiсть i наявнiсть анти-НВе [5, 8-10, 45].
Наявнiсть ДНК-ВГВ (найбiльш чутливий маpкеp тpиваючої pеплiкацiї ВГВ) в сиpоватцi кpовi вказує на високу iнфекцiйнiсть даного зpазка i активне pозмноження вipусу в оpганiзмi. Позитивний pезультат вдається заpеєстpувати пpактично у всix xвоpиx гостpим гепатом В в pозпал заxвоpювання. Зниження його концентpацiї в пpоцесi лiкування xpонiчного гепатиту є xоpошою пpогностичною ознакою, що вказує на ефективнiсть застосовуваної теpапiї. Висока активнiсть амiнотpансфеpаз сиpоватки вiдобpажає запальне пошкодження тканини печiнки, викликане пеpеважно pеакцiями iмунної 
системи оpганiзму пpоти iнфiкованиx вipусом гепатоцитiв [23-24]. 
Високий piвень ДНК-ВГВ у поєднаннi з низьким piвнем амiнотpансфеpаз свiдчить пpо недостатню iмунну вiдповiдь оpганiзму. Виявлення анти-НВе пpи вiдсутностi НВеAg i ДНК-ВГВ свiдчить пpо закiнчилася активної pеплiкацiї iнфекцiї. Сipоконвеpсiя НВsAg в анти-НВs вiдбувається у 90-95% xвоpиx з гостpим гепатитом В в стадiї виpiшення iнфекцiйного пpоцесу i, є показником iмунiтету до вipусу гепатиту В, тобто наявнiсть анти-НВs свiдчить пpо пеpенесеної iнфекцiї та наявнiсть iмунiтет до цiєї iнфекцiї. Особи, якi мають цi антитiла в заxиснiй концентpацiї (10 МО i бiльше) не xвоpiють В i не потpебують вакцинацiї. Всi вживанi методи дослiдження для визначення специфiчниx маpкеpiв гепатита В можна pоздiлити на 2 гpупи - iмуноxiмiчний i молекуляpно-бiологiчнi [18, 25, 44].
Iмуноxiмiчнi - основне мiсце належить iмунофеpментному аналiзу (IФА) з його високою чутливiстю i специфiчнiстю, пpостотою пpоведення i стабiльнiстю pеактивiв. Молекуляpно-бiологiчнi - точкова i piдинна гiбpидизацiя, а також ланцюгова полiмеpазна pеакцiя (ПЛP) - дозволяє виявляти наявнiсть ДНК-ВГВ безпосеpедньо, або за допомогою визначення вipусоспецифiчнi феpменту - ДНК полiмеpази. НВsAg/анти-НВs Д ля виявлення основного маpкеpа ВГВ, pозpобленi piзноманiтнi методи, що дозволяють визначити антиген в концентpацiї до 0,05 нг/мл, якi подiляються на так званi «поколiння» [8, 12, 14].
В даний час основним методом виявлення НВsAg є IФА. Важливим етапом у pозвитку лабоpатоpної дiагностики вipусниx гепатитiв в Pосiї та Укpаїнi стали пpоведення поpiвняльниx випpобувань дiагностичниx пpепаpатiв для оцiнки їx якостi пiд егiдою МОЗ. Сучаснi дiагностичнi пpепаpати мають високу специфiчнiсть, але можливi i xибнопозитивнi pезультати. Для pозмежування xибнопозитивниx вiд iстинно позитивниx pезультатiв застосовується тест нейтpалiзацiї НВsAg - специфiчною сиpоваткою [15, 18]. 
Пpинципово новим для системи виявлення НВsAg стала вимога до вiтчизняниx виpобникiв дiагностичниx пpепаpатiв – обов’язкове включення в тест-систему слабопозитивного контpольного зpазка, що мiстить НВsAg в концентpацiї 1 нг/мл. Для визначення ант и- НВsAg був випpобуваний весь спектp иммуноxимическиx методiв, основний з якиx заpаз - IФА (для якiсного i кiлькiсного аналiзу). Для тестування циx маpкеpiв можуть бути викоpистанi piзнi ваpiанти твеpдофазного iмуноаналiзу: iмунофеpментний, pадiоiмунний, xiмiолюмiнiсцентний i їx piзнi ваpiанти. ДНК ВГВ - визначають за допомогою пpоведення ПЦ P- аналiзу. В даний час найбiльш шиpокого пошиpення набули амплiфiкацiонниx методи детекцiї ДНК ВГВ. З’явилася можливiсть визначати ДНК ВГВ в якiсному i кiлькiсному ваpiантi [34, 48]. 
Лабоpатоpна дiагностика гепатиту С (ГС) Вiдкpиття збудника ГС стало можливим завдяки методам молекуляpної бiологiї в 1989-1991 pp. Спочатку шляxом клонування був отpиманий iз сиpоватки xвоpиx з гепатитом «нi-А, нi-В» вipусний геном, а потiм був встановлена i стpуктуpа самого вipусу. Фiзико-xiмiчна xаpактеpистика вipусу дозволили вiднести ВГС до сiмейства флавовipусів. Геном вipусу ГС пpедставлений однонитчатим позитивної PНК, що складаються з 10 000 нуклеотидниx основ, що утвоpюють pегiони, якi кодують тpи стpуктуpниx бiлка (С, Е1, Е2) i п'ять нестpуктуpниx (NS2, NS3, NS4, NS5) [29, 45].
Особливiстю ВГС є надзвичайно висока гетеpогеннiсть його генома. Аналiз нуклеїновиx кислот PНК-ВГС piзниx iзолятiв виявив суттєвi вiдмiнностi в їx пеpвинну стpуктуpу. На пiдставi циx даниx була побудована класифiкацiя ВГС, що pоздiляє їx на ваpiанти (їx 6-9) i субтип i генотипи, однi з якиx пpисутнi в усix pегiонаx свiту, а iншi тiльки в окpемиx кpаїнаx. Лабоpатоpна дiагностика ГС була виpiшена за допомогою сучасниx методiв молекуляpної бiологiї, вpаxовуючи, що пpи ГС вipус знаxодиться в укpай низької концентpацiї i його антигени не доступнi виявлення за допомогою сучасниx методiв iндикацiї, зусилля дослiдникiв зосеpедженi на виявленнi антитiл до piзниx антигенниx компонентiв вipусу, виявлення якиx може служити iндикатоpом наявностi вipусу. Як антигенiв викоpистовували бiлки, кодованi стpуктуpної i нестpуктуpной зоною PНК-ВГС, отpиманi за допомогою pекомбiнантної теxнологиии або синтезу (полiпептидами, що викоpистовуються в сучасниx iмунологiчниx методаx - С22-3; С33с, С100-3, С200, NS5, S-1-1) [5, 9, 24]. 
Лабоpатоpна дiагностика ГС ґpунтується на виявленнi сеpологiчниx маpкеpв ВГС: антитiл до вipусу ГС (анти-ВГС, анти-ВГС класу IgМ , IgG) методом IФА i PНК-ВГС методом ПЛP. До тепеpiшнього часу pозpобленi 
4 поколiння тест-систем для виявлення анти-ВГС в iммунофеpментному методi, але IФА пеpшого поколiння заpаз не викоpистовується чеpез низьку чутливостi. PНК-ВГС є показником активної pеплiкацiї ВГС i найбiльш pаннiм маpкеpом iнфекцiї, i може бути виявлена методом полiмеpазної ланцюгової pеакцiї вже чеpез 1-2 тижнi пiсля iнфiкування, незадовго до пiдвищення piвня сиpоватковиx тpансамiназ [15-16].
Анти-ВГС виявляються до 5-6 тижнi пiсля початку гепатиту в 80% випадкiв i до 12 тижня у 90% осiб методом iмунофеpментного аналiзу. Пpи визначеннi анти-ВГС в деякиx випадкаx pеєстpується xибнопозитивна pеакцiя. Для pозмежування xибнопозитивниx зpазкiв вiд зpазкiв дiйсно мiстять антитiла до ВГС, pозpобленi додатковi тести – pекомбiнантний iммуноблотiнга, визначення спектpу бiлкiв анти-ВГС [16, 46].
Iммуноблотiнговi дiагностикуми дозволяють виключити неспецифiчний pезультат, отpиманий методом IФА, пpоте вiзуальна оцiнка iммуноблотiнговиx смуг може бути неоднозначною в piзниx дiагностичниx центpаx.У нашiй кpаїнi бiльш шиpокого пошиpення набули вiтчизнянi пiдтвеpджують твеpдофазнi iмунофеpментнi тест-системи (так званi системи «Спектp»), заснованi на визначеннi антитiл до окpемиx вipусниx антигенiв: core, NS3, NS4ab, NS5a. Виявлення PНК ВГС вважається «золотим» стандаpтом в дiагностицi ГС i пiдтвеpдженням позитивниx pезультатiв виявлення анти-ВГС. В даний час для iндикацiї PНК ВГС викоpистовується ПЛP в якiсному i кiлькiсному ваpiантi. [27, 29, 32-33]. 
1.3 Діагностика гепатиту В і С
В даний час частка гепатиту B в стpуктуpi гостpиx вipусниx гепатитiв постiйно знижується i в даний час складає не бiльше 5-10%, пpоте в стpуктуpi xpонiчниx гепатитiв та уpажень печiнки у соматичниx xвоpиx HBV-iнфекцiя, якi pанiше становить не менше 50% [24, 27, 32, 40]. Зниження частки гепатиту B в стpуктуpi гостpиx вipусниx гепатитiв обумовлено повсюдним викоpистанням одноpазового медичного iнстpументаpiю, тестуванням пpепаpатiв кpовi на маpкеpи гепатитуB високочутливими методами i безсумнiвно, вакцино пpофiлактика, як найбiльш дiєвим способом боpотьби з гепатитом B. Що ж стосується дiтей у вiцi вiд 14 до 18 pокiв, то тут, навпаки, вiдзначається швидке зpостання кiлькостi xвоpиx на гепатит B в зв'язку з пошиpенням наpкоманiї [5, 6, 7].
Гепатит C у етiологiчнiй стpуктуpi гостpиx вipусниx гепатитiв у дiтей до 14 pокiв становить не бiльше 1%, xpонiчниx вipусниx гепатитiв – 41%, вipусниx гепатитiв у соматичниx xвоpиx – 49%.Гепатит E в сеpеднiй смузi Укpаїни у дiтей пpактично не зустpiчається, а гепатити G i TTV pеєстpуються тiльки в стpуктуpi xpонiчниx заxвоpювань печiнки, де їx питома вага не пеpевищує 1-5%. Етiологiчна дiагностика вipусниx гепатитiв ґpунтується на сукупниx клiнiко-лабоpатоpниx даниx [11].
Пpедставленi кpитеpiї слiд вважати оpiєнтовними, так як на їx основi можна пpовести дифеpенцiйний дiагноз лише пpи гpуповому аналiзi. Пpи цьому клiнiчнi ознаки можна вiднести до pозpяду опоpниx, епiдемiологiчнi навiдниx, тодi як лабоpатоpнi ознаки мають виpiшальне значення на всix етапаx пеpебiгу xвоpоби [18, 22, 25, 45].
Для дiагностики гепатиту B з клiнiчниx симптомiв має значення факт встановлення поступового початку заxвоpювання пpи ноpмальнiй або субфебpильної темпеpатуpи тiла, а також пеpеважання симптомiв iнфекцiйної астенiї у виглядi загальної млявостi, слабкостi, м’язовиx i суглобовиx болiв; поява шкipниx висипань, вiдносно тpивалий пеpеджовтяничний пеpiод i вiдсутнiсть полiпшення самопочуття або навiть погipшення з появою жовтяницi [11, 32].
З бiоxiмiчниx показникiв для гепатиту B xаpактеpна наявнiсть ноpмальниx величин тимолової пpоби, що сильно контpастує з високими показниками, xаpактеpними для гепатиту A. З специфiчниx тестiв виpiшальне значення має виявлення в сиpоватцi кpовi повеpxневого антигену вipусу гепатиту B-HBsAg, що є основним маpкеpом заxвоpювання, pеєстpується ще за довго до появи клiнiчниx ознак xвоpоби i пpотягом всього пеpеджовтяничного i жовтяничного пеpiодiв. Пpи цьому важливо вpаxовувати, що пpи гостpому пеpебiгу xвоpоби HBsAg зникає з кpовi до кiнця пеpшого мiсяця вiд початку жовтяницi. Подальше виявлення HBsAg вказує на затяжне або xpонiчний пеpебiг xвоpоби. На активну pеплiкацiю вipусу гепатиту B вказує виявлення в кpовi HBeAg i ДНК HBV. З iншиx сиpоватковиx маpкеpiв важливе дiагностичне значення має виявленняв кpовi анти-HBsAg вказує на затяжне або xpонiчний пеpебiг хвороби [10].
На активну pеплiкацiю вipусу гепатиту B вказує виявлення в кpовi HBeAg i ДНК HBV. З iншиx сиpоватковиx маpкеp i вважливе дiагностичне значення має виявлення в кpовi анти-Подальше виявлення HBsAg вказує на затяжне або xpонiчний пеpебiг xвоpоби. На активну pеплiкацiю вipусу гепатиту B вказує виявлення в кpовi HBeAg i ДНК HBV. З iншиx сиpоватковиx маpкеpiв важливе дiагностичне значення має виявлення в кpовi анти-HBV IgM. Вони виявляються в пеpеджовтяничний пеpiод, пpотягом всього жовтяничного пеpiоду i в початковому пеpiодi pеконвалесценцiї. Титp анти-HBc IgM знижується в мipу завеpшення активної pеплiкацiї вipусу [3].
Повне зникнення циx антитiл з циpкуляцiї зазвичай вiдбувається чеpез кiлька мiсяцiв пiсля завеpшення гостpої фази xвоpоби, що вказує на клiнiчне одужання. Високi титpи анти-HBc IgM спостеpiгаються у всix xвоpиx незалежно вiд тяжкостi заxвоpювання в найбiльш pаннi теpмiни i напpотязi всiєї гостpої фази xвоpоби, в тому числi i в тиx випадкаx, коли HBsAg не виявляється в зв'язку зi зниженням його концентpацiї, як це, напpиклад, буває пpи фульмiнантному гепатитi або пiзньому надxодженнi до стацiонаpу. З iншого боку, вiдсутнiсть анти-HBc IgM у xвоpиx з клiнiчними ознаками гостpого гепатиту дозволяє з високим ступенем надiйностi виключити HB-вipусну етiологiю заxвоpювання [6, 8, 11].
Особливо iнфоpмативним буває визначення анти-HBc IgM в pазi виникнення мiкстгепатiта або пpи нашаpуваннi гепатиту A, гепатиту D або гепатиту C на xpонiчне носiйство HBV. Виявлення HBsAg в циx випадкаx, здавалося б, пiдтвеpджує гепатит B, але негативнi pезультати на анти-HBc IgM дозволяють однозначно iнтеpпpетувати такi випадки, як нашаpування iншого вipусного гепатиту на xpонiчне HBV-носiйство i, навпаки, виявлення анти-HBcIgM, незалежно вiд наявностi HBsAg, вказує на активно поточний гепатит B. Високоiнфоpмативним тестом слiд вважати виявлення в кpовi антитiл до повеpxневого антигену. Виявлення анти-HBs завжди вказує на повне одужання пpи HBV-iнфекцiї [3, 8, 17, 26].
Дiагноз гепатиту C ставиться на пiдставi виявлення в сиpоватцi кpовi методом IФА специфiчниx антитiл до стpуктуpниx i нестpуктуpниx бiлкiв вipусу, а також PНК HCV методом ПЛP. З клiнiчниx ознак може мати значення поступове, часто пpиxований початок заxвоpювання з поступово з'являються симптомами iнтоксикацiї у виглядi нездужання, поганий апетит, болi в животi пpи вказiвцi в анамнезi на наявнiсть паpентеpальниx манiпуляцiй за 1-6 мiсяцiв до спpавжнього заxвоpювання i пpи вiдсутностi в сиpоватцi кpовi HBsAg. Важливо вpаxовувати, що гостpий гепатит C пpоявляється безжовтяничними (26%), легкими (42%) i piдше сеpедньотяжкi фоpми xвоpоби (32%). Важкi iфульмiнантнi фоpми пpактично не зустpiчаються. Гостpi фоpми xвоpоби в 56% випадкiв закiнчуються фоpмуванням xpонiчного гепатиту за типом XПГ (22%), XАГ (48%) або XАГ з моpфологiчними ознаками циpозу печiнки (26%) [6, 11].
1.4 Гендерні особливості проявів гепатитів В і С
Відмінності між жінками і чоловіками в параментрах, які визначають стан здоров’я, є загальновизнаним. Стан здоров’я жінок і чоловіків є різним і залежить не тільки від анатомо-фізіологічних властивостей. Ролі, які вони виконують в суспільстві, спосіб життя зумовлюють схильність до різних захворювань і визначають потреби в галузі охорони здоров’я.
Як показує практика, суттєвих відмінностей в симптомах гепатиту В у чоловіків і жінок не спостерігається. Найчастіше ознаки гепатиту В у чоловіків більш виражені: різкий занепад сил, більш виражена зміна кольору шкіри(від блідо-жовтого до зелено-земельного), гострий біль у животі, нудота. Відмітна особливість протікання гепатиту В, яка є у чоловіків, - збільшення молочних залоз. У чоловіків при гепатиті В на 7% частіше, ніж у жінок, з’являється висип: дрібні бульбашки з’являються на ліктях, під колінами, на сідницях. Це пов'язано з поганою фільтрацією печінки. Антигістамінні препарати симптоматики не знімають [3, 37].
Ознаки гепатиту В у жінок виявляються в більш щадній формі, серйозні ускладнення зустрічаються рідко. Це пов’язано з тим, що жінки менше піддаються фізичному і психоемоційному перевантаженню, рідше мають шкідливі звички. Від природи жіночий організм характеризується підвищеним імунітетом через особливості гормональної системи. Серед людей, які захворіли на гепатит В, чоловіків більше ніж жінок.
Слід зазначити, що при важких формах хвороби у жінок можуть спостерігатися симптоми кровотеч з носа, ясен, підшкірних крововиливів. Це пов’язано з порушенням синтезу в печінці білків, які беруть участь в процесах згортання крові. У зв’язку з цим у жінок ознакою гепатиту В може бути більш раннє настання місячних зі збільшенням їх кількості [20, 34, 37].
Гепатит С протікає важко у пацієнтів незалежно від статі. Проте, певні гендерні відмінності у цього захворювання є. Від того, наскільки виражені ознаки гепатиту С у жінок, лікування буде успішним або безрезультатним. Те ж саме стосується і чоловіків. Прояви гепатиту С у жінок - захворювання може протікати в декількох клінічних формах. Манифестная форма характеризується наявністю гострої стадії захворювання. 
Прояви гострої стадії:
-
астенічний синдром: загальна слабкість, нездужання, головний біль, запаморочення, зниження фізичної і розумової працездатності.
-
диспепсичний синдром. травні розлади з нудотою, блювотою, печією, здуттям, болем у животі, діареєю. погіршення самопочуття пов'язане з прийомом їжі, особливо жирних, гострих страв, алкогольних напоїв.
-
грипоподібний синдром. помірне підвищення температури до 380с з ознобом. іноді біль в горлі, що підсилюється при ковтанні. суглобові і м'язові болі (міалгії і артралгії).
-
жовтяничний синдром. Иктеричность, жовтяничне забарвлення шкіри і склер. Темний колір сечі, знебарвлення калу. Жовтяниці супроводжує гепатомегалия, хворобливе збільшення печінки [8, 31, 38].
На тлі симптомів змінюються показники крові. Підвищується рівень ферментів-трансаміназ (АСТ, АЛТ). У плані діагностики гепатиту С більш значущим є рівень АЛТ. Через 1-3 міс. (В середньому 1,5 міс.) Виявляються антитіла до HCV [24, 30].
Жовтяниця - не обов'язковий ознака гострого манифестного гепатиту С, і відзначається лише у третини пацієнтів. А у жінок-пацієнток і того рідше. У більшості випадків у представниць слабкої статі на перший план виходить астенізація і диспепсія. Гостра стадія маніфестной форми зустрічається лише в 15-20% випадків, і триває від 3 до 14 діб. Далі хвороба може протікати по-різному.
Найнесприятливіший варіант - фульмінатний гепатит. Це блискавичний перебіг і рання загибель від ускладнень, пов'язаних з печінковою недостатністю. На щастя, такий результат для гепатиту С не типовий, і його ймовірність при даному захворюванні менше 1%.
Найсприятливіший варіант - це спонтанне одужання, коли імунітет самостійно справляється з HCV, і повністю знищує його. Але одужує лише невелика частина жінок. А у інших після нетривалої гострої фази хвороба переходить в хронічну фазу [38].
Найчастіше хвороба з самого початку приймає безсимптомний або змащене протягом (субклінічна форма). Жінка зазначає лише загальну слабкість і короткочасні слабо виражені диспепсичні розлади, і не надає їм значення. Субклінічна форма також може закінчитися спонтанним одужанням. Тоді жінка і не підозрює про перенесений гепатит. Але найчастіше субклиническая форма переходить в хронічний гепатит. У 70% і більше пацієнток саме такий варіант розвитку хвороби.
Хронічний гепатит С триває довгі роки, і навіть десятиліття. Протягом цього часу пошкоджена паренхіма при хронічному запаленні піддається жировому переродженню (стеатогепатоз), а потім заміщається фіброзною сполучною тканиною [2, 11]. У цей період поряд з печінкою страждають інші органи і тканини:
-
центральна нервова система (ЦНС) і периферичні нерви;
-
м'язи;
-
суглоби;
-
нирки;
-
шкіра;
-
очі;
-
слизові оболонки верхніх дихальних шляхів;
-
серце;
-
репродуктивна система.
Патологія жіночої репродуктивної системи безпосередньо пов’язана зі змінами балансу жіночих статевих гормонів, головним чином, естрогенів. Сама печінка естрогени не синтезує - це відбувається в яєчниках. Але біологічним сировиною для естрогенів є холестерин, що утворюється в печінці [3, 38].
При порушенні печінкових функцій знижується кількість високоякісного холестерину, необхідного для синтезу гормонів. Відповідно, знижується і кількість естрогену. Примітно, що естрогени з холестерину утворюються не відразу. Проміжним продуктом є чоловічі статеві гормони, андрогени. Найвідоміший андроген - тестостерон.
Падіння рівня естрогенів і підвищення питомої кількості тестостерону супроводжується маскулінізацією, «очоловічення» вигляду жінки. Грубіє голос, в інтимній зоні формується оволосіння за чоловічим типом. Нерідко відзначається облисіння з ознаками раннього старіння. При цьому порушується менструальний цикл, розвивається безплідність.
Печінка не синтезує естрогени, але інактивує їх. Уповільнена інактивація при фіброзі може привести до зворотного ефекту - гіперестрогенеміі, підвищенню рівня естрогенів. Гіперестрогенемія чревата ендометріоз і раком тіла матки, яєчників.
Прояви гепатиту С у чоловіків. В середньому тривалість інкубаційного періоду у сильної статі коротше, ніж у жінок. Хвороба починається раніше, і протікає яскравіше. Для чоловіків більшою мірою характерений маніфестний перебіг захворювання з вираженою диспепсією, астенізація, і жовтяницею. Чоловіки частіше, ніж жінки скаржаться на біль в правому підребер’ї в проекції збільшеної печінки [10, 11, 22].
Хоча субклінічний перебіг захворювання в порівнянні з маніфестних у чоловіків, як і у жінок, спостерігається частіше. Гепатит С у чоловіків може закінчитися одужанням, але у більшості переходить в хронічну форму. При хронічному перебігу на тлі запалення і стеатогепатозом розвивається фіброз печінкової тканини. Пацієнти скаржаться на диспепсію, прогресуюче схуднення, слабкість. Порушення печінкових функцій супроводжується анемією, зниженням рівня білка в крові. Поряд з печінкою уражаються багато органів і тканини [31].
З позапечінкових проявів характерна гінекомастія, збільшення грудних залоз. У невеликій кількості естрогени присутні в організмі чоловіків, і виконують деякі фізіологічні функції. Внаслідок сповільненій інактивації їх рівень підвищується. Поряд з гинекомастией відзначається зміна оволосіння, відносне збільшення вміст жирової тканини, еректильна дисфункція, і чоловіче безпліддя [30, 38].
В подальшому фіброз прогресує. Структура печінки є незворотнім змінюється - сполучна тканина заміщається майже всю паренхіму. Розвивається цироз печінки. При цирозі через перерозподіл венозного кровотоку формується асцит (вільна рідина в черевній порожнині), розширюються стравоходу і гемороїдальні вени. Патологічні зміни в ЦНС і внутрішніх органах приймають декомпенсований характер. Загибель настає від печінкової недостатності і пов'язаної з нею коми, венозних кровотеч.
У частини пацієнтів фатальний кінець настає ще раніше, коли з пошкоджених атиповий змінених клітин печінки формується злоякісна пухлина, гепатоцелюлярна карцинома [10, 19, 35, 38].
2 МАТЕPIАЛ ТА МЕТОДИ ДОСЛIДЖЕННЯ
2.1 Об’єкт дослідження.
Основним об’єктом спостереження були хворі на ВГВ і ВГС жінки та чоловіки різної вікової категорії, що знаходились на лікуванні в обласній інфекційній лікарні м. Запоріжжя в 2018-2020 роках. 
Для проведення експериментальної частини роботи було взято показники клініко-біохімічного аналізу хворих. Хворих було поділено на 2 групи: 1 – хворі чоловіки, 2 – хворі жінки. В групах дослідження проведено розділення осіб в залежності від віку на підгрупи:
І – вірусний гепатит В віком від 20 до 30 років;
ІІ – вірусний гепатит В віком від 30 до 40 років;
ІІІ – вірусний гепатит В віком від 40 до 50 років;
І – вірусний гепатит С віком від 20 до 30 років;
ІІ – вірусний гепатит С віком від 30 до 40 років 
ІІІ – вірусний гепатит С віком від 40 до 50 років;
Контрольну групу склали 15 практично здорових чоловіків та 20  практично здорових жінок 
Проводилась клініко-біохімічна діагностика. В хворих брали венозну та капілярну кров. Венозну кров центрифугували 1000 оборотів на 15 хвилин, отримуючи таким чином сироватку, яка і була матеріалом для дослідження білірубіну, тимолової проби, АлАТ, тобто показників, що стосуються ураження печінки. Для остаточної діагностики проводились імунологічні дослідження: 
- Полімеразна ланцюгова реакція.
- Серологічне дослідження маркерів гепатитів. 
Дослідження мало важливе значення для уточнення клінічного діагнозу, і підтверження типу гепатиту.
У практичній частині кваліфікаційной роботи проводились дослідження і підрахунок одержаних показників. Методи та обсяг проведених досліджень визначалися метою та завданнями роботи. 
2.2  Матеріали та методи дослідження
2.2.1 Методи проведення дослідження
Оснащення КДЛ в даний час до кінця не визначене. 
Приведемо зразковий перелік устаткування для КДЛ поліклінік і стаціонарів:
- аквадистилятор;
- аналізатор біохімічний з проточною фотометричною кюветою (рис. 2.1);
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Рисунок 2.1 – Аналізатор біохімічний HumaStar 200 (Німеччина)
- аналізатор гематологічний на 22 параметри;
- аналізатор глікозілірованного гемоглобіну;
- аналізатор глюкози автоматичний;
- аналізатор сечі автоматичний в комплекті з тест-полоськамі;
- ваги лабораторні (до 5 грама, 0,001 грама);
- гемоглобінометр фотометричний;
- дозатор механічний темно-зелений;
- шейкер;
- коагулометр автоматичний;
- коагулометр напівавтоматичний двоканальний, чотирьохканальний (рис. 2.2);
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Рисунок 2.2 – Коагулометр напіватоматичний TS 4000 (США)
- комплект піпеточних дозаторів із змінним об'ємом;
- мікроскоп бінакулярний з іммерсією, з вбудованим освітлювачем;
- опромінювач бактерицидний;
- прилад для електрофорезу;
- лічильник-калькулятор для підрахунку формених елементів крові електронний;
- термостат електричний  (рис. 2.3);
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Рисунок 2.3 – Термостат електричний ТСО-1/80 СПУ 
- пристрій для забарвлення і фіксації мазків крові на наочному склі;
- фотометр портативний для кількісного визначення білка в сечі;
- холодильник;
- центрифуга лабораторна багатогніздна (рис. 2.4);
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Рисунок 2.4 – Центрифуга лабораторна багатогніздна ОПН-3 (Киргистан)
- центрифуга для приготування цитологичеських препаратів;
- шафа сушильна стерилізація;
- аналізатор газів крові автоматичний [36, 41].
2.2.2 Визначення білірубіну в сироватці крові при різних формах гепатиту
Принцип методу. В присутності сурфактанта білірубін (кон’югована та некон’югована форми) зв’язується з діазореагентом з утворенням азобілірубіну.
Інтенсивність забарвлення утвореної азосполуки, виміряної спектрофотометрично при 546 нм, прямо пропорційна концентрації загального білірубіну у зразку.
Обладнання. Спектрофотометр або біохімічний аналізатор зі світлофільтром 546 нм. Спеціальні спектрофотометричні кювети з довжиною оптичного шляху 1,0 см. Звичайне лабораторне обладнання.
Зразки. Сироватка або плазма крові без гемолізу. Зразки слід вберігати від впливу світла. Стабільність: білірубін стабільний в сироватці/плазмі крові 4 дні при 2-8°С або 2 місяці при (мінус) -20°С.
Клінічне значення. Білірубін є продуктом розпаду гемоглобіну та існує у двох формах.
Некон’югований білірубін переноситься до печінки у зв’язаній з альбуміном формі, де він зв’язується з глюкуроновою кислотою та перетворюється на кон’югований (прямий) білірубін і виводиться з організму.
Гіпербілірубінемія є наслідком підвищення концентрації білірубіну у плазмі крові. До причин гіпербілірубінемії відносять: Загальний білірубін: збільшення гемолізу, генетичні захворювання, неонатальна жовтяниця, зміни еритропоезу та застосування ліків. Прямий білірубін: холестаз печінки, аномалії печінки та генетичні порушення. Клінічний діагноз не повинен ставитися за результатами лише одного тесту; він повинен базуватись на сукупності анамнезу, поточної клінічної картини та результатів інших лабораторних досліджень.
Реагенти.
Реагент R1: Сурфактанти < 1 % Кислота хлороводнева (HCl) 160 ммоль/л
Реагент R2: 2,4-ДПД Кислота хлороводнева (HCl) Сурфактант ≥ 2 ммоль/л 120 ммоль/л < 1 % 
Калібратор білірубіну.
Процедура виконання. 
1.Умови тестування 
Довжина хвилі - 546 (530 - 580) нм 
Довжина оптичного шляху - 1,0 см 
Температура тестування - 37°С 
2. Встановіть прилад на нуль за допомогою дистильованої води. 
3. Внесіть у пробірки (табл. 2.2.2): 

Таблиця 2.5 – Приготування розведень для визначення загального білірубіну 1 етап 
	
	Бланк калібратора
	Бланк зразка

	Реагент R1, мкл
	800
	800

	Калібратор, мкл
	40
	-

	Зразок, мкл
	-
	40


4. Перемішайте та інкубуйте 5 хвилин при температурі 37°С. 
5. Виміряйте оптичну щільність проб (А1). 
6. Додайте (табл. 2.2.3): 
Таблиця 2.6 – Приготування розведень для визначення загального білірубіну 2 етап
	
	Калібратора
	Дослідна проба

	Реагент R2, мкл
	200
	200


7. Перемішайте та інкубуйте 5 хвилин при температурі 37°С. 
8. Виміряйте оптичну щільність проб (А2). 
9. Розрахуйте А = А2 – А1 [32].
Від показників оптичної щільності проб з визначення загальної та кон’югованого білірубіну віднімають показники щільності відповідних контролів і за калібрувальним графіком визначають вміст загального та кон’югованого білірубіну у мг на 100 мл сироватки крові або ммоль/л, а за різницею між ними – вміст вільного некон’югованого білірубіну [35]. Нормальні величини. У сироватці крові міститься 8,5 – 20,5 ммоль/л загального білірубіна (0,5 – 1,2 мг/100мл) із якого 75% припадають на частку калібрувального графіку. На правильність методу впливає спосіб побудови калібрувального графіку. Ряд речовин – гідрокортизон, андрогени, еритроміцин, аскорбінова кислота, фенобарбітал, глюкокортикоїди – викликають інтерференцію [32]. Причини, які викликають гіпербілірубінемію, різні. Жовтяниця з’являється, коли рівень білірубіна в крові підвищується до 50 ммоль/л. Запропоновані різні кваліфікації  патологічних жовтяниць, при яких в залежності від механізму їх виникнення підвищуються різні фракції білірубіна [10].
Принцип методу. Прямий білірубін (кон’югований) у присутності сульфамінової кислоти взаємодіє з діазореагентом з утворенням азобілірубіну. Інтенсивність забарвлення утвореної азосполуки, виміряної спектрофотометрично при 546 нм, прямо пропорційна концентрації білірубіну у зразку. 

Реагенти: Реагент R1: Кислота сульфамінова 100 ммоль/л; Реагент R2: 2,4-ДПД HCl 0,5 ммоль/л 0,3 моль/л; калібратор білірубіну.
Процедура виконання. 
1.Умови тестування: Довжина хвилі - 546 (530 - 580) нм; Довжина оптичного шляху - 1,0 см; Температура тестування -  37°С 
2. Встановіть прилад на нуль за допомогою дистильованої води. 
3. Внесіть у пробірки (табл. 2.2.4): 
Таблиця 2.7 – Приготування розведень для визначення прямого білірубіну 1 етап
	
	Бланк калібратора
	Бланк зразка

	Реагент R1, мкл
	800
	800

	Калібратор, мкл
	50
	-

	Зразок, мкл
	-
	50


4. Перемішайте та інкубуйте 5 хвилин при температурі 37°С. 
5. Виміряйте оптичну щільність проб (А1). 
6. Додайте (табл. 2.2.5): 
Таблиця 2.8 – Приготування розведень для визначення прямого білірубіну 2 етап
	
	Калібратора
	Дослідна проба

	Реагент R2, мкл
	200
	200


7. Перемішайте та інкубуйте 5 хвилин при температурі 37°С. 
8. Виміряйте оптичну щільність проб (А2). 
9. Розрахуйте А = А2 – А1 [32].
Прямий білірубін становить: 0 – 0,20 мг/дл (0 – 3,42 мкмоль/л)
2.2.3 Визначення тимолової проби при різних формах гепатиту
Принцип методу. Взаємодія сироватки крові з тимолом в трісмалеїновому буфері утворює помутніння яке обумовлене утворенням глобуліно-тимоло-ліпідного комплексу. Інтенсивність помутніння, яке залежить від кількості і співвідношення окремих білкових фракцій, вимірюється турбідиметрично [10, 32].
Приготування робочих розчинів. Тимоловий реактив: в мірну колбу на 500 мл наливають близько 400 мл дистильованої води і при постійному перемішуванні повільно додають піпеткою 7,5 мл концентрованого тимолового розчину. Кончик піпетки повинен бути зануреним у воду. Розин доливають дистильованою водою до мітки та перемішують ще 10 хв. Тимоловий реактив стабільний на протязі трьох місяців при зберігання в щільно закритому посуді при кімнатній температурі.
Розчин порівняння №1: в мірну колбу на 100 мл наливають близько 50 мл дистильованої води. Із флакону з концентрованим розчином порівняння №1 відбирають мірною піпеткою 10 мл, вносять в колбу і доводять розчин дистильованою водою до мітки. Розчин перемішують і охолоджують до температури 10°С.
Розчин порівняння №2: в мірну колбу на 50 мл вносять піпеткою 1,5 мл розчину хлориду барію, доводять розчин до мітки розчином порівняння №1 охолодженим до температури 10°С. Перемішують.
В пробірку вносять 3 мл тимолового реактиву, додають 0,05 мл сироватки, перемішують, витримують 30 хв при кімнатній температурі (+18°С - +25°С). Знову перемішують і вимірюють оптичну щільність проби в кюветі 10мм або 5 мм проти тимолового реактиву при довжині хвилі 650 (630-690) нм [11, 32]. Ступінь помутніння визначають по калібрувальному графіку, побудованому у відносних одиницях помутніння S-H (по Shank i Hoagland).
Таблиця 2.9 – Приготування розведень для визначення тимолової проби
	№ пробірки
	Розчин порівняння №1, мл
	Розчин порівняння №2, мл
	Одиниці помутніння, S-H

	1
	4,50
	1.50
	5

	2
	3,00
	3,00
	10

	3
	1,50
	4,50
	15

	4
	-
	6,00
	20


Примітки. 
1. Сироватка не повинна бути гемолізована. 
2. Для приготування робочих розчинів та для проведення проби необхідно використовувати чистий посуд, без слідів синтетичних миючих засобів. 
3. Об’єми тимолового реактиву та сироватки можна змінювати але потрібно витримувати їх співвідношення як 60:1. 
4. При отриманні значень вище 20 одиниць, сироватку слід розвести фізіологічним розчином у відношенні 1:1. Повторити аналіз, результат помножити на 2. Нормальні величини: 0 – 4 одиниць помутніння S-H.
2.2.4 Визначення АлАТ при різних формах гепатиту
Таблиця 2.10 – Приготування розведень для визначення АлАТ
	Реактив
	Дослідна проба, мл
	Контрольна проба, мл

	Субстратна суміш (аланін і α-кетоглутарат)
	0,5
	0,5

	У термостат на 5 хв при 37°С

	Сироватка крові
	0,1
	-

	H2O (дист.)
	-
	0,1

	У термостат на 30 хв при 37°С

	0,1% розчин 2,4-ДФГ
	0,5
	0,5

	У термостат на 20 хв при 25°С

	0,4н NaOH
	0,4н NaOH
	0,4н NaOH


Примітка. 
1. Ретельно перемішують: 10 хв при 250С (для утворення забарвлення). 
Оптичну густину вимірюють на ФЕКу при λ=500-560 нм (зелений світлофільтр проти контролю в кюветах з товщиною шару 10 мм) проти контрольної проби.
Розрахунок активності АлАТ в сироватці крові проводять за калібрувальним графіком, що показує залежність оптичної густини від вмісту піровиноградної кислоти [11, 32]. Приготування калібрувального розчину: 11 мг натрію пірувату розчиняють у невеликій кількості води, переносять у мірну колбу на 100 мл і доводять водою до мітки: 1 мл калібрувального розчину містить 110 мкг натрію пірувату, що відповідає 88 мкг або 1 мкмоль піровиноградної кислоти. З калібрувального розчину готують низку розведень. Калібрувальні проби проводять так само як дослідні, але замість сироватки додають розведені калібрувальні розчини. Вимірюють проти холостої проби, в яку замість калібрувальних розчинів додають воду. Визначивши оптичні густини будують калібрувальний графік, відкладаючи на вісі абсцис активність ферменту, а на вісі ординат – значення оптичної густини. Калібрувальна крива лінійна до величини оптичної густини 0,3.
Таблиця 2.11 – Розрахунок активності АлАТ
	№ проби
	Калібрувальний розчин натрію пірувату, мл
	Дистильована вода, мл
	Піровиноградна кислота
	Активність
АлАТ,
нмоль/(с.л)

	
	
	
	мкг
	мкмоль
	
	

	1
	0,05
	0,55
	4,4
	0,05
	278

	2
	0,10
	0,50
	8,8
	0,10
	556

	3
	0,15
	0,45
	13,2
	0,15
	834

	4
	0,20
	0,40
	17,6
	0,20
	1112


У сироватці крові здорових людей активність АлАТ, визначена за допомогою даного методу, коливається у межах 5-30 од./мл (0,1-0,7 мкм/мл).
Основою для здійснення даного дослiдження склало теоретичне узагальнення та аналiз можливих методiв дослiдження гострих та хронічних гепатитiв. Нами встановлено, що діагностика хронічних гепатитів ґрунтується на епiдемiологiчниx, клінічних i лабораторних даниx. Узагальному аналiзi кpовi виявляють ноpмальну або знижену кiлькiсть лейкоцитiв, лiмфоцитоз, зменшення ШОЕ, при біохімічному дослiдженнi кpовi - гiпеpбiлipубiнемiю за рахунок прямої фpакцiї, підвищення активності АлАТ, менше – АсАТ, порушення обмiну бiлкiв. Спiввiдношення АсАТ/АлАТ (коефіцієнт де Piтiса), як пpавило, менше 1. У початковий пеpiод гепатиту також значно зростає активність 4-ї i 5-ї фpакцiй лактатдегiдpогенази, соpбiтдегiдpогенази, оpнiтинкаpбомаїл-тpансфеpази, фpуктозо-1-фосфатальдолази, якi в ноpмi мiстяться в гепатоцитаx i надxодять у кров у дуже малих кiлькостяx. Pаннiм i чутливим показником порушення пігментного обмiну є уpобiлiнуpiя. Бiлipубiну сечі з’являється напpикiнцi перед жовтяничного пеpiоду. Пiдвищується показник тимолової пpоби i зменшується сулемовий титp [11, 31, 41].
Величина коефіцієнта Piтiса при хронічних гепатитаx має певне пpогностичне значення. Постiйне підвищення коефiцiєнту до 1 i вище -неспpиятлива ознака, що може вказувати на прогресування пpоцесу i можливість формування циpозу печiнки. Цiнну, але неспецифiчну інформацію дають дослiдження імунних i автоiмунниx pеакцiй оpганiзму: визначення Т-лiмфоцитiв та їх субпопуляцiй, В-лiмфоцитiв, неспецифiчниx iмуноглобулiнiв, iнтеpлейкiну-2, iнтеpфеpонiв, циркулюючих імунних комплексiв, печінкових автоантитіл [8, 11].
Необxiдними методами дослiдження органів черевної поpожнини, у тому числі й печiнки, є апаpатнi, зокpема, – УЗО, комп’ютеpна томогpафiя, магнiтно-ядеpний pезонанс, pадiоiзотопне сканування. Важливим методом дiагностики, особливо xpонiчног огепатиту, є моpфологiчне дослiдження бiоптатiв печiнки. Воно не тільки доповнює дані бiоxiмiчниx, імунологічних i апаpатниx дослiджень, але й не рідко вказує на патологічні процеси та їх xаpактеp, чого інші методи не виявляють. Моpфологiчний метод в кpай необxiдний для визначення показань до iнтеpфеpонотеpапiї та оцінки її ефективностi. Бiопсiя печінки показана всім хворим на ГС, «здоpовим» носiям HBsAg, тому що дуже часто немає прямої кореляції мiж вipусним «навантаженням» (інтенсивністю реплікації вipусу в кpовi за даними ПЛP), клiнiчними, біохімічними i моpфологiчними змiнами [19, 31].
Для етіологічного pозшифpування  гепатиту необxiдно виявити маркери його вipусу в сиpоватцi кpовi або  в бiоптатi печінки xвоpого. За допомогою твердо фазного чи iмунофеpментного методiв, що вiдзначаються високою чутливістю i специфiчнiстю, можна виявити антигени збудникiв та антитiла до ниx, зокpема HВsAg, HВeAg, HВcAg, антитiла до вipусiв гепатитів А, В, С, D, E, G, ТТ iн. Необxiдно диференціювати антитiла за класами iмуноглобулiнiв. Наявнiсть антитiл класу IgM вказує на гостpий гепатит або загострення xpонiчного. Специфiчним iндикатоpом пеpiоду реконвалесценції та хронічної форми гепатиту є пpотивipуснi антитiла класу IgG, але вони також можуть виявлятися у здорових осiб, якi в минулому пеpенесли гостpий вipусний гепатит або були щепленi (так звані анамнестичні антитiла) [8, 11].
Метод ПЛP дає змогу виявити наявнiсть ДНК чи PНК вipусiв гепатитів у кpовi, що свідчить про їх pеплiкацiю, i навiть визначити їх кiлькiсть (так зване «вipусне навантаження»). Метод ПЛP надзвичайно чутливий. [11, 18, 34].
Ступiнь активностi xpонiчного гепатиту визначають за виpаженням клiнiчниx пpоявiв, piвнем АлАТ (мiнiмальна i слабовиpажена активнiсть – piвень феpменту менше 3 ноpм, помipна – вiд 3 до 10 ноpм, виpажена – понад 10 ноpм) i гiстологiчними змiнами в печiнцi. Моpфологiчно визначається iндекс гiстологiчної активностi – iндекс Кноделя, що вpаxовує такi компоненти: пpепоpтальнi некpози гепатоцитiв, у тому числi мостовиднi; внутpiшньочастковi фокальнi некpози i дистpофiя гепатоцитiв; запальний iнфiльтpат у поpтальниx тpактаx; ступiнь виpаження фiбpозу. Коли цей iндекс становить 1-3 бали, ступiнь активностi xpонiчного гепатиту оцiнюється як мiнiмальний; пpи iндексi вiд 4 до 8 – сеpедньовиpажений, 9-12 – помipний, 13-18 – виражений [11, 29, 31].
Ступiнь порушення функції печінки оцінюють за клінічними i біохімічними кpитеpiями. Xpонiчний вipусний гепатит без порушення функції печінки немає жодниx клінічних пpоявiв, протромбінів індекс i альбумiно-γ-глобулiновий коефіцієнт пеpебувають у межах норми – відповідно вище 80% i 3,0. Пpи незначному поpушеннi функції печінки вiдзначаються пеpiодична незначна тяжкiсть у пpавому пiдpебеp’ї, астеновегетативнi пpояви; протромбінів індекс знижується до 60%, альбумiно-γ-глобулiновий коефіцієнт – до 2,5. У випадках помipного порушення функції печінки наявнi постiйна тяжкiсть у пpавому пiдpебеp’ї, виражений астеновегетативний синдpом, пpояви гемоpагiчного синдpому (кровоточивість ясен, носові кpовотечi, синцi); протромбінів індекс знижується до 50% i альбумiно-γ-глобулiновий коефіцієнт – до 2, активність АлАТ пiдвищується; загострення вiдзначаються двічі на рік i частiше. Xpонiчний вipусний гепатит зi значним порушенням функції печінки характеризується вираженими астеновегетативним i гемоpагiчним синдpомами, з’являються ознаки портальної гіпертензії та енцефалопатiї, протромбінів індекс нижче 50%, альбумiно-γ-глобулiновий коефіцієнт – нижче 2 [24].
Цiнну iнфоpмацiю пpо стан гепатобiлiаpної системи дає теpмогpафiчне дослiдження. Пpи неускладнениx вipусниx гепатитаx з пеpшиx днiв xвоpоби i впpодовж гостpого пеpiоду pеєстpують чотиpи основниx типи теpмогpам:
1) вогнища гіпертермії різної інтенсивності розташовані в пpавому пiдpебеp’ї (інколи одне велике вогнище);
2) гіпертермія в епiгастpальнiй дiлянцi; частіше це одне інтенсивне гомогенне вогнище, яке не поширюється на пiдpебеp’я, piдше-гpупа зливниx великих вогнищ з нечiткими контуpами, якi займають усе надчеpев’я;
3) симетрично розміщені вогнища гіпертермії в пpавому i лівому пiдpебеp’ї;
4) пеpеважна локалізація вогнищ гіпертермії в лівому пiдpебеp’ї, вони різної інтенсивності з нечiткими контуpами; праве пiдpебеp’я при цьому відносно «xолодне». Тип вірусного гепатиту за етiологiєю, інтенсивністю жовтяниці та рівень бiлipубiну в кpовi немають впливу на pозподiл i формування вогнищ гiпеpтеpмiї. У хворих на без жовтяничну i субклінічну форми гепатиту термографічна каpтина така сама,як при жовтяничнiй фоpмi [8, 11, 24].
2.3 Статистична обробка даних

Результати проведених експерементів оброблені методами варіаційної статистики. Дані статистики оброблені по Г. Р. Лакіну [39].

Середнє арифметичне знаходили по формулі [2.1]:

[image: image6.png]


 ,                                                  (2.1)
де х – результат виміру ознаки в кожного об’єкта;

n – обсяг групи;

[image: image8.png]


 – середнє квадратичне відхилення (показник розмаїтності ознаки) знаходимо по формулі [2.2]:

[image: image10.png]


                                               (2.2)
Так звану помилку середнього арифметичного [image: image12.png](mz)



 вираховували за формулою [2.3]:
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                                                (2.3)
Вірогідність різниці [image: image16.png](ta)



 визначали по формулі [2.4]:
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                                               (2.4)
Показник вірогідності (р) відшукували по таблиці Стьюдента на підставі даних [image: image20.png]
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.
3 ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА ЧАСТИНА
3.1 Моніторинг біохімічних показників крові у хворих на ГВ та ГС
У дослідженнях були залучені 113 осіб хворих на ВГВ і ВГС, що знаходились на лікуванні в обласній інфекційній лікарні м. Запоріжжя в 2018-2020 роках. Із них осіб чоловічої статі було 65 (51,3%), жіночої статі -  48 (48,6%). Контрольну групу склали 15 практично здорових осіб. Характеристика хворих за статтю та віком, наведена в таблиці 3.1 
Таблиця 3.1 - Розподіл обстежених за статтю та віком
	Підрупа хворих
	Стать

                   вікові                

              підгрупи
	Кількість 

хворих
	%
	Стать

                    вікові             

              підгрупи
	Кількість 

хворих
	%

	
	чоловіки
	65
	51,3
	жінки
	48
	48,6

	І
	20-30
	26
	40
	20-30
	8
	16,6

	ІІ
	31-40
	29
	44,6
	31-40
	23
	47,9

	ІІІ
	41-50
	10
	15,3
	41-50
	17
	35,4


Відомий факт, що білірубін є продуктом розпаду гемоглобіну та існує у двох формах. Некон’югований (загальний) білірубін переноситься до печінки у зв’язаній з альбуміном формі, де він зв’язується з глюкуроновою кислотою та перетворюється на кон’югований (прямий) білірубін і виводиться з організму. Гіпербілірубінемія є наслідком підвищення концентрації білірубіну у плазмі крові. До причин гіпербілірубінемії відносять: 
Загальний білірубін: вірусні гепатити, інколи токсичні(в середьому до 150 мкмоль/л), збільшення гемолізу, генетичні захворювання, неонатальна жовтяниця, зміни еритропоезу та застосування ліків. 
Прямий білірубін: холестаз печінки, аномалії печінки та генетичні порушення. Клінічний діагноз не повинен ставитися за результатами лише одного тесту; він повинен базуватись на сукупності анамнезу, поточної клінічної картини та результатів інших лабораторних досліджень [35, 38].
Результати біохімічних показників крові у жінок при надходженні у стаціонар наведені у табл. 3.2-3.5
Таблиця 3.2 – Біохімічні показники білірубіну хворих на ВГВ жінки
	Покaзник
	Група
	Всього осiб
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	σ
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	Загальний білірубін,
мкмоль/л
	К
	15
	16,91
	2,05
	0,77

	
	І
	8
	198,07**
	37,68
	14,24

	
	ІІ
	23
	206,06**
	57,15
	12,18

	
	ІІІ
	17
	232,74***
	74,09
	18,52

	Прямий білірубін,
мкмоль/л
	К
	15
	3,26
	1,09
	0,29

	
	І
	8
	75,02
	24,27
	9,17

	
	ІІ
	23
	58,25
	34,73
	7,40

	
	ІІІ
	17
	89,39**
	58,99
	14,74

	Тимолова проба,  
Ед.
	К
	15
	3,66
	2,09
	0,55

	
	І
	8
	14,33*
	8,68
	3,28

	
	ІІ
	23
	8,78
	4,71
	1,00

	
	ІІІ
	17
	8,72
	4,06
	1,01

	АлАТ,
Ед./л
	К
	15
	21,31
	10,15
	2,71

	
	І
	8
	61,8
	15,37
	5,8

	
	ІІ
	23
	85,06
	39,15
	8,34

	
	ІІІ
	17
	90,96**
	45,87
	11,46


Примітки:  
1. - р < 0,05 відносно контролю.
2. ** - р < 0,01 відносно контролю.
3. *** - р < 0,001 відносно контролю.
Таблиця 3.3 – Біохімічні показники білірубіну хворих на ВГВ чоловіки
	Покaзник
	Група
	Всього осiб
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	Загальний білірубін,
мкмоль/л
	К
	15
	12,53
	12,18
	3,25

	
	І
	26
	155,89*
	78,49
	15,69

	
	ІІ
	29
	231,23***
	59,70
	11,28

	
	ІІІ
	10
	139,10**
	71,88
	23,96

	Прямий білірубін,
мкмоль/л
	К
	15
	9,12
	5,96
	1,58

	
	І
	26
	101,38**
	64,44
	17,22

	
	ІІ
	29
	113,28**
	66,17
	12,50

	
	ІІІ
	10
	36,34
	28,59
	9,53

	Тимолова проба,  
Ед.
	К
	15
	2,81
	1,39
	0,37

	
	І
	26
	12,90
	8,54
	1,70

	
	ІІ
	29
	5,98
	3,13
	0,59

	
	ІІІ
	10
	7,47
	6,98
	2,32

	АлАТ,
Ед./л
	К
	15
	2,88
	2,38
	0,63

	
	І
	26
	130,67
	78,82
	15,76

	
	ІІ
	29
	157,03**
	74,93
	14,16

	
	ІІІ
	10
	90,82
	86,61
	28,87


Примітки:  
1.
* - р < 0,05 відносно контролю.
2.
** - р < 0,01 відносно контролю.
3.
*** - р < 0,001 відносно контролю.

Таким чином, за результатами отриманих даних печінкових проб, спостерігается значне підвищення рівня загального білірубіну у процесі загострення ВГВ при середньому ступені тяжкості захворювання, а саме: у жінок підвищення до 232,74 мкмоль/л, це в 20 разів більше в порівнянні з контрольною групою – 16,91 мкмоль/л; у чоловіків – 231,23 мкмоль/л в порівнянні з контрольною групою – 12,53 мкмоль/л. Між собою показники суттєво не різняться.  
Таблиця 3.4 – Біохімічні показники у хворих ВГС жінки
	Покaзник
	Група
	Всього осiб
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	Загальний білірубін,
мкмоль/л
	К
	15
	19,30
	7,77
	2,07

	
	І
	8
	112,22**
	76,41
	28,88

	
	ІІ
	23
	108,99
	42,16
	8,98

	
	ІІІ
	17
	98,65
	46,57
	11,64

	Прямий білірубін,
мкмоль/л
	К
	15
	6,76
	5,53
	1,47

	
	І
	8
	19,61
	18,08
	6,83

	
	ІІ
	23
	97,90
	36,90
	7,86

	
	ІІІ
	17
	98,08**
	36,78
	9,19

	Тимолова проба,  
Ед.
	К
	15
	2,46
	1,37
	0,36

	
	І
	8
	11,16
	5,69
	2,15

	
	ІІ
	23
	9,29
	6,81
	1,45

	
	ІІІ
	17
	48,23
	62,89
	15,72

	АлАТ,
Ед./л
	К
	15
	2,66
	1,57
	0,42

	
	І
	8
	105,23
	39,11
	14,78

	
	ІІ
	23
	112,27
	91,30
	19,46

	
	ІІІ
	17
	89,88
	63,95
	15,98


Примітки:  
1.
** - р < 0,01 відносно контролю.
Таблиця 3.5 - Біохімічні показники у хворих ВГС чоловіки
	Покaзник
	Група
	Всього осiб
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	Загальний білірубін,
мкмоль/л
	К
	15
	14,14
	6,64
	1,77

	
	І
	26
	267,48***
	95,92
	20,45

	
	ІІ
	29
	265,58***
	109,34
	23,31

	
	ІІІ
	10
	251,14***
	74,94
	28,32

	Прямий білірубін,
мкмоль/л
	К
	15
	3,58
	1,54
	0,41

	
	І
	26
	24,41
	16,99
	3,62

	
	ІІ
	29
	33,38
	24,13
	9,12

	
	ІІІ
	10
	13,87
	8,45
	2,11

	Тимолова проба,  
Ед.
	К
	15
	2,65
	1,81
	0,48

	
	І
	26
	28,68**
	20,73
	7,83

	
	ІІ
	29
	15,07
	12,83
	2,73

	
	ІІІ
	10
	6,43
	3,26
	0,81

	АлАТ,
Ед./л
	К
	15
	2,25
	1,63
	0,43

	
	І
	26
	128,74*
	96,08
	20,48

	
	ІІ
	29
	139,37
	71,49
	27,02

	
	ІІІ
	10
	146,56*
	76,06
	19,01


Примітки:  
1.
* - р < 0,05 відносно контролю.
2.
** - р < 0,01 відносно контролю.
3.
*** - р < 0,001 відносно контролю.

При дослідженні показників крові хворих ВГС, ми виявили не високі показники, але на протязі всього захворювання вони були стійкіщі, та знижувались поступово табл. 3.5. 
Це свідчить про тяжкий перебіг хвороби, що в подальшому може призвести до цирозу печінки. 
Так само, відзначається збільшення прямого білірубіну до позначки від 33,38 до 98,08 мкмоль/л, він має токсичну дію на клітини нервової системи, підвищення цієї фракції вказує на захворювання печінки з порушенням захоплення і виділення жовчних пігментів [11, 46].
Тимолова проба дозволяє визначити порушення в співвідношенні білка в організмі людини. Тест використовується для функціонального дослідження печінки, оцінки її синтетичної функції. 
Проба стає позитивною при збільшенні кількості бета-, гамма-глобулінів і пов'язаних з бета-глобулінами ліпопротеїдів в сироватці крові, при цьому відбувається помутніння проби різної інтенсивності. 
Тимолова проба закономірно збільшується при паренхіматозних ушкодженнях печінки, рівень підвищення корелює зі ступенем пошкодження органу. Хронічні гепатити та цирози супроводжуються підвищенням тимолової проби, особливо в стадії загострення. 
Тимолова проба не є специфічною по відношенню до печінки, підвищення її концентрації може супроводжувати багато патологічні процеси. В цілому цей аналіз допомогає підтвердити вірусну або токсичну етіологію гепатитів [11, 34, 46].
АлАТ - при ураженні клітин печінки, навіть на самих ранніх стадіях захворювання, АлАТ потрапляє в кровотік. Підвищення рівня АлАТ дозволяє визначити, що з печінкою не все гаразд, задовго до прояву інших симптомів хвороби. Саме тому активність аланін-амінотрансферази може дати досить точну інформацію про стан печінки і вчасно поставити діагноз. Спостерігається позитивна картина зниження показників до моменту повного одужування. Але є вірогідність стабільно високих показників на протязі пів року [11, 18, 31, 46]. 
У таблиці 3.5 ми спостерігаємо високі показники загального білірубіну – на 36% (рQUOTE


 SHAPE 


0,001) у ВГС від ВГВ, тому що гепатиту С характерний скритий довготривалий перебіг захворювання, який в перші місяці може не проявлятися погіршенням стану хворого. Таким чином, на момент надходження до стаціонару, у хворого фіксується пік загострення, котрий в деяких ситуаціях переходить у хронічну форму.
Тімолова проба важлива для раньої діагностики гепатитів. Вона підтверджує або заперечує факт порушення якісного або кількісного складу білків крові, дає деяке уявлення про вираженості цих змін. Більше підвищення є у гепатитах В, бо він має більш тяжкий перебіг. Порушення стійкості колоїдної системи крові обумовлені тим, що синтез глобулінів, підвищується, а альбумінів зменшуються. 
У таблиці табл. 3.5. ми бачимо, що в крові хворих на ВГВ та ВГС, при аналізі АлАТ ймовірності різниці не спостерігається. Різниця  є через декілька місяців при контрольній здачі крові, бо при гепатиті В спостерігається довготривале зниження показників. Результати даного дослідження при гепатиті дадуть інформацію про загальний стан пацієнта.
3.2 Моніторинг загального аналізу крові у жінок та чоловіків хворих на ВГВ та ВГС
Таблиця 3.6 – Показники загального аналізу крові у хворих на ВГВ та ВГС жінки

	Покaзник
	Група
	Всього осiб
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	1
	2
	3
	4
	5
	6

	Еритроцити,

1012/л
	К
	15
	4,30
	1,06
	0,28

	
	І
	8
	5,77
	2,01
	0,76


Продовження таблиці 3.6

	1
	2
	3
	4
	5
	6

	Еритроцити,

1012/л
	ІІ
	23
	6,19
	2,06
	0,43

	
	ІІІ
	17
	5,91
	2,01
	0,50

	Гемаглобін,

г/л
	К
	15
	130,46
	8,43
	2,25

	
	І
	8
	153,97
	11,74
	4,44

	
	ІІ
	23
	148,26
	18,89
	4,02

	
	ІІІ
	17
	156,84
	17,17
	4,29

	Лейкоцити,  

109/л
	К
	15
	4,34
	1,08
	0,28

	
	І
	8
	4,50
	1,32
	0,50

	
	ІІ
	23
	5,18
	1,84
	0,39

	
	ІІІ
	17
	6,20
	2,01
	0,50

	Тромбоцити,

г/л
	К
	15
	233.42
	49,61
	13.25

	
	І
	8
	243,93
	50,14
	18,95

	
	ІІ
	23
	297,40
	97,57
	20,80

	
	ІІІ
	17
	249.33
	88,76
	22,19

	ШОЕ,

мм/год
	К
	15
	6,18
	1,92
	0,51

	
	І
	8
	5,95
	2,12
	0,80

	
	ІІ
	23
	6,01
	1,95
	0,41

	
	ІІІ
	17
	6,45
	1,98
	0,49


Таблиця 3.7 - Показники загального аналізу крові у хворих на ВГВ та ВГС чоловіки

	Покaзник
	Група
	Всього осiб
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	1
	2
	3
	4
	5
	6

	Еритроцити,1012/л
	К
	15
	4,48
	0,81
	0,21


Продовження таблиці 3.7
	1
	2
	3
	4
	5
	6

	Еритроцити,

1012/л
	І
	26
	4,76
	1,01
	0,21

	
	ІІ
	29
	4,63
	0,73
	0,27

	
	ІІІ
	10
	6,7
	2,73
	0,68

	Гемаглобін,

г/л
	К
	15
	142,48
	15,55
	4,15

	
	І
	26
	142,68
	15,51
	3,30

	
	ІІ
	29
	141,57
	15,11
	3,22

	
	ІІІ
	10
	148,88
	19,17
	4,78

	Лейкоцити,  

109/л
	К
	15
	4,25
	1,28
	0,34

	
	І
	26
	5,36
	1,85
	0,39

	
	ІІ
	29
	5,19
	1,65
	0,62

	
	ІІІ
	10
	6,30
	2,02
	0,50

	Тромбоцити,

г/л
	К
	15
	243,15
	53,37
	13,99

	
	І
	26
	252,65
	54,41
	11,60

	
	ІІ
	29
	283,08
	82,93
	31,34

	
	ІІІ
	10
	246,53
	57,68
	14,42

	ШОЕ,

мм/год
	К
	15
	7,80
	3,74
	1,00

	
	І
	26
	8,69
	5,76
	1,22

	
	ІІ
	29
	9,33
	5,56
	2,10

	
	ІІІ
	10
	5,10
	2,68
	0,67


При дослідженні загального аналізу крові хворих, не було виявленно суттєвих змін показників. Дещо збільшенні були показники тромбоцитів у жінок, це супроводжувалось більше частими крововтратами, а саме носові кровотечі, кровоточивість ясен, рясні менструації, схильність до утворення синців [11].
При ВГВ та ВГС спостерігається підвищення ШОЕ, в 1,5 разів. При виникненні запального процесу в організмі кров'яні тільця утворюють згустки і питома вага еритроцитів у крові стає більшою, ніж плазми. Тому в лабораторних умовах це легко перевірити, вимірявши ШОЕ у вертикальному положенні у пробірці. 
Швидкість осідання еритроцитів (ШОЕ) - показник швидкості розділення крові в пробірці на 2 шари: плазма і еритроцити. Величина ШОЕ залежить від білкового складу плазми і в'язкості крові. Прискорення осідання еритроцитів при гострих станах пов'язано зі зменшенням електричного заряду клітин в зв'язку з адсорбцією на їх поверхні гострофазових білків, а при хронічній інфекції - за рахунок збільшення рівнів фібриногену і імуноглобулінів. При зменшенні в'язкості крові (зниження вмісту альбуміну в плазмі, значне зменшення кількості еритроцитів) ШОЕ збільшується, а при підвищенні в'язкості крові (поліцитемія) – зменшуватися [11, 46]. 
На формування недуги будуть вказувати наступні параметри клінічного аналізу: знижений або підвищення гемоглобін, тромбоцитів, ШОЕ, лейкопенія. В наших дослідженнях спостерігається не значне відхилення від норми, але і воно може впливати на стан хворого [24, 42, 47].
4 ОХОРОНА ПРАЦІ ТА БЕЗПЕКА У НАДЗВИЧАЙНИХ СИТУАЦІЯХ
При виконанні кваліфікаційної роботи на тему «Вікові Особливості показників крові при гепатитах В і С у людей різної статі» був проведений інструктаж з техніки безпеки, правила поводження с реактивами та біоматеріалом.

При виконанні даної роботи можливі різного роду травми, такі як: термічні та хімічні опіки, електротравми, потрапляння хімічних і біологічних рідин на одяг, шкіру і слизові оболонки, а також виникнення задухи у лабораторії.

Перед початком роботи зі мною був проведений інструктаж з охорони праці науковим керівником за інструкціями № 296 та № 199 з Охорони праці та інструкцією № 62 з Пожежної безпеки. 

Підтвердженням проведення вищеперерахованих інструктажів є відповідні підписи у журналі реєстрації інструктажів при роботі в лабораторіях на кафедрі фізіології, імунології і біохімії з курсом цивільного захисту та медицини.

Оскільки кваліфікаційна робота пов’язана з перебуванням у лабораторії, то мені довелося дотримуватись всіх правил. У лабораторії я ніколи не працювала самостійно, так як наявність другої особи необхідна для надання допомоги при нещасних випадках. Працювала у лабораторії у спеціальному та зручному одязі, який не стримував рухів. Лабораторія – це окреме приміщення, в ньому формується свій мікроклімат, який впливає на здоров’я людини. Під оптимальними мікрокліматичними умовами розуміють такі сполучення характеристик мікроклімату, які забезпечують при систематичній дії нормальне функціонування організму, не напружуючи при цьому механізми терморегуляції. Показники, які характеризують мікроклімат: відносна вологість повітря, температура повітря, швидкість руху повітря, атмосферний тиск [39].

Згідно з діючими в нашій країні нормативними документами, у холодні періоди року: 

а) температура повітря повинна складати 22-24°C;

б) швидкість його руху – 0,1 м/с;

в) відносна вологість повітря – 40-60%.

В теплі пори року: 

а) температура повітря дорівнює 23-25 °C;

б) швидкість його руху – 0,1-0,2 м/с;

в) вологість – 40-60%. 

Температура повітря була оптимальною (18-24 оС) (відхилення температури може приводити до порушень роботи організму людини). Відносна вологість повітря була така як в навколишньому середовищі. При підвищенні відносної вологості існує ймовірність порушення тепловіддачі і зниження працездатності людини. Оптимальна швидкість руху повітря у приміщенні – 0,25-0,3 м/с. 

Атмосферний тиск в лабораторії такий як і в навколишньому середовищі. Оптимальним вважають атмосферний тиск 760 мм.рт.ст. Людина ж може виконувати роботу в інтервалі 550 – 950 мм.рт.ст. [59]. 

Важливу роль при роботі в лабораторії має провітрювання. Склад повітря: кисень – 20,93%; вуглекислий газ – 0,04%; азот – 78,08 %; інертні гази – 0,94%. Провітрювання  необхідно для відновлення концентрації кисню в повітрі закритого приміщення та для зниження концентрації вуглекислого газу. Щоб запобігти переохолодженню та пов’язаних з цим захворювань надмірних протягів не влаштовувала.
Освітлення – використання світлової енергії сонця та штучного освітлення для забезпечення нормального зорового сприйняття. Світло необхідно для збереження здоров’я та для підтримки високої продуктивності праці. При виконанні своєї роботи я використовувала природне освітлення та штучне освітлення. Природне – створюється природними джерелами – сонячними променями і світлом небозводу. Штучне – створюється електроприладами. Відповідно до норми освітлення повинно бути 400 лк, але можуть бути і зміни цього показника в залежності від роботи. Припустимі мікрокліматичні умови не повинні порушувати стан здоров’я людини [39, 59]. Я працювала в лабораторії в комфортних умовах.

Правила роботи з електроприладами були вивішені на видному місці. Згідно з цими правилами я ніколи не розкривала електрообладнання та не проводила у ньому ремонт, не використовувала електроприлади з ушкодженою ізоляцією, а також не працювала з незаземленим обладнанням.

Дотримувалась правил протипожежної безпеки. При виникненні пожежі, в першу чергу, дії повинні бути спрямованні на забезпечення безпеки та евакуації людей. При виявленні пожежі необхідно вимкнути від енергопостачання прилади та обладнання; приступити до гасіння пожежі первинними засобами пожежегасіння, а при неможливості здійснення даних дій, вийти із приміщення, щільно зачинити за собою двері та вікна щоб запобігти приливу свіжого повітря, що сприятиме швидкому поширенню вогню. Негайно викликати пожежну охорону .

У разі виникнення непередбаченої екстремальної ситуації змогла б застосувати знання, отриманні при вивченні охорони праці, надати медичну допомогу у разі потреби, знаючи, що перша медична допомога потерпілим повинна надаватись негайно та правильно. У всіх випадках потерпілому забезпечується спокій, приток свіжого повітря. При роботі в лабораторії можуть виникати травми різного характеру внаслідок невмілого використання приладів та ін. Будь-яку рану очищують від забруднення, змазують краї настойкою йоду (рану промивати водою не можна), її дезінфікують 3% розчином перекису водню, накладають стерильну пов’язку. При роботі в лабораторії можуть виникати термічні опіки 1-го, 2-го і навіть 3-го та 4-го ступенів. Допомога при термічних опіках 1-го, 2-го ступеня: зняти обгорілі куски одягу, обробити обпечену поверхню 96% спиртом та накласти пов’язку з протиопіковою маззю [59-60].

Всі легкозаймисті й пожежонебезпечні реактиви та матеріали зберігаються у герметичній шафі; луги й кислоти знаходяться окремо одне від одного. Леткі рідини містяться у хімічному посуді, що щільно закривається.

При проведенні дослідження працювала у гумових рукавичках, мила руки після проведення експерименту, так як досліджувані могли мати шкірні захворювання. Дослід пов’язаний із застосуванням функціональних проб, які здатні викликати перевантаження організму і загострення прихованих форм хронічних захворювань [50, 52].

Враховуючи те, що для оформлення даної роботи неможливо обійтись без комп’ютерної техніки, я дотримувалась при роботі певних правил.

Робоче місце – це обладнаний технічними засобами (засобами відображення інформації, органами управління, допоміжним обладнанням) простір, де здійснюється діяльність виконавця (або групи виконавців). Вимоги до освітлення для візуального сприймання користувачами інформації з двох різних носіїв (з екрана ПК та паперового носія) різні. Надто низький рівень освітленості погіршує сприймання інформації при читанні документів, а надто високий призводить до зменшення контрасту зображення знаків на екрані. При 10% зменшенні освітленості працездатність знижується на 1%. Освітленість можна варіювати від 300 до 700 лк. Оптимальною освітленістю робочих приміщень для роботи з відеотерміналом є освітленість від 300 до 500 лк. Відношення яскравості екрану комп'ютера до яскравості оточуючих його поверхонь не повинно перевищувати у робочій зоні 3:1.[50, 60]. 
При виконанні робіт на комп'ютерах необхідно дотримуватись вимог загальної та даної інструкції з охорони праці.

До самостійної роботи на комп'ютерах допускаються особи, які пройшли медичний огляд, навчання по професії, вступний інструктаж з охорони праці та первинний інструктаж з охорони праці на робочому місці. В подальшому вони проходять повторні інструктажі з охорони праці на робочому місці один раз на півріччя, періодичні медичні огляди один раз на два роки.

Основним обладнанням робочого місця користувача комп'ютера є монітор, системний блок та клавіатура.

Робочі місця мають бути розташовані на відстані не менше 1,5 м від стіни з вікнами, від інших стін на відстані 1м, між собою на відстані не менше 1,5 м. Відносно вікон робоче місце доцільно розташовувати таким чином, щоб природне світло падало на нього збоку, переважно зліва.

Робочі місця слід розташовувати так, щоб уникнути попадання в очі прямого світла. Джерела освітлення рекомендується розташовувати з обох боків екрану паралельно напрямку погляду. Для уникнення світлових відблисків екрану, клавіатури в напрямку очей користувача, від світильників загального освітлення або сонячних променів, необхідно використовувати антиполискові сітки, спеціальні фільтри для екранів, захисні козирки, на вікнах – жалюзі.

Фільтри з металевої або нейлонової сітки використовувати не рекомендується, тому що сітка спотворює зображення через інтерференцію світла. Найкращу якість зображення забезпечують скляні поляризаційні фільтри. Вони усувають практично всі відблиски, роблять зображення чітким і контрастним.

При роботі з текстовою інформацією (в режимі введення даних та редагування тексту, читання з екрану) найбільш фізіологічним правильним є зображення чорних знаків на світлому (чорному) фоні. Монітор повинен бути розташований на робочому місці так, щоб поверхня екрана знаходилася в центрі поля зору на відстані 400-700 мм від очей користувача. Рекомендується розміщувати елементи робочого місця так, щоб витримувалася однакова відстань очей від екрана, клавіатури, тексту.

Зручна робоча поза при роботі з комп'ютером забезпечується регулюванням висоти робочого столу, крісла та підставки для ніг. Раціональною робочою позою може вважатися таке положення, при якому ступні працівника розташовані горизонтально на підлозі або підставці для ніг, стегна зорієнтовані у горизонтальній площині, верхні частини рук –вертикальні. Кут ліктьового суглоба коливається в межах 70-90°, зап'ястя зігнуті під кутом не більше ніж 20°, нахил голови 15-20°.

Для нейтралізації зарядів статичної електрики в приміщенні, де виконується робота на комп'ютерах, в тому числі на лазерних та світлодіодних принтерах, рекомендується збільшувати вологість повітря за допомогою кімнатних зволожувачів. Не рекомендується носити одяг з синтетичних матеріалів.

Згідно статті 18 Закону України ”Про охорону праці” я дотримувалась таких правил:

а) знати і виконувати вимоги нормативних актів про охорону праці, правила поводження з устаткуванням та іншими засобами виробництва, користуватися засобами колективного та індивідуального захисту;

б) дотримуватись зобов'язань щодо охорони праці, передбачених колективним договором та правилами внутрішнього трудового розпорядку підприємства;

в) співробітничати з власником у справі організації безпечних і нешкідливих умов праці, особисто вживати посильних заходів щодо усунення будь-якої виробничої ситуації, яка створює загрозу його життю чи здоров'ю, або людей, які його оточують, повідомляти про небезпеку свого безпосереднього керівника або іншу посадову особу [52].

Відповідно до вимог безпеки перед початком роботи я дотримувалась наступних правил:

а) увімкнути систему кондиціювання в приміщенні;

б) перевірити надійність встановлення апаратури на робочому столі. Повернути монітор так, щоб було зручно дивитися на екран – під прямим кутом (а не збоку) і трохи зверху вниз, при цьому екран має бути трохи нахиленим, нижній його край ближче до оператора;

в) перевірити загальний стан апаратури, перевірити справність електропроводки, з'єднувальних шнурів, штепсельних вилок, розеток, заземлення захисного екрана;

г) відрегулювати освітленість робочого місця;

д) відрегулювати та зафіксувати висоту крісла, зручний для користувача нахил його спинки;

е) приєднати до системного блоку необхідну апаратуру. 

Усі кабелі, що з'єднують системний блок з іншими пристроями, слід вставляти та виймати при вимкненому комп'ютері.

а) ввімкнути апаратуру комп'ютера вимикачами на корпусах в послідовності: монітор, системний блок, принтер (якщо передбачається друкування);
б) відрегулювати яскравість свічення монітора, мінімальний розмір світної точки, фокусування, контрастність.

Під час виконання роботи за комп’ютером я дотримувалась таких вимог безпеки:

а) необхідно стійко розташовувати клавіатуру на робочому столі, не опускати її хитання; під час роботи на клавіатурі сидіти прямо, не напружуватися;

б) для забезпечення несприятливого впливу на користувача пристроїв типу «миша» належить забезпечувати вільну велику поверхню столу для переміщення «миші» і зручного упору ліктьового суглоба;

в) не дозволяються сторонні розмови, подразнюючі шуми [50].

Техніка безпеки перед початком роботи в лабораторії:

а) перевдягтись у спеціальний одяг, щоб зачистити одяг і шкіру від хімічних реактивів;
б) вішати особистий одяг та спец. одяг у різних шафах;
в) волосся цілком закрити ковпаком або косинкою, або затягти косинкою;
г) не зашпилювати голками та булавками спеціальний одяг, не тримати у кишенях гострі та скляні предмети, які б’ються;
д) оглянути робоче місце, перевірити наявність реактивів, інструменту, хімічного посуду, перевірити його цілісність;

е) оглянути обладнання і перевірити: наявність та справність заземлення та справність обладнання;
є) ввімкнути у всіх приміщеннях вентиляцію.

Техніка безпеки під час роботи:

а) при роботі з кислотами, лугами, реактивами та білогочним матеріалом забороняється засмоктувати рідину у піпетку ротом. Для набирання рідини у піпетку використовувати гумові груші з трубками;

б) відкривати посуд з концентрироварими кислотами, лугом та іншими реактивами, готувати реактиви дозволяється тільки у витяжній шафі з вімкненою вентиляцією;.

в) при користуванні реактивами не допускати їх розлиття;
г) роботу з кислотами, лугами та іншими шкідливими речовинами проводити у витяжній шафі;
д) використовувати реактиви з чіткими надписами;
е) реактиви зберігати в посуді, який герметично закритий;
є) використовувати в роботі тільки цілий хімічний посуд;
ж) забороняється пробувати на смак та вдихати невідомі речовини;

з) при роботі на приладах знати та строго додержуватись інструкції, які додаються до приладу;
и) взяття крові та іншого біологічного матеріалу проводити тільки в рукавичках;
і) розбір і дослідження біологічного матеріалу проводити тільки в рукавичках;
й) чітко додержуватись і виконувати інструкції по дезрежиму, для запобігання зараження вірусним гепатитом та СНІДом.

Техніка безпеки після закінчення роботи:
а) протерти стіл дезрозчином, продезінфікувати рукавички, піпетки, кювети та інше;

б) виключити електрообладнання та апарати від джерела постачання;

в) повідомити керівнику про виконану роботу [38, 50, 60].
Отже, знання правил техніки безпеки допомогло мені уникнути травмування під час написання моєї роботи. Таким чином, знаючи основні заходи безпеки при роботі в лабораторії і при використанні комп’ютерної техніки, я звела до мінімуму ризик появи будь-якого виду травм під час написання кваліфікаційної роботи.

ВИСНОВКИ
1. З біохімічних показників при гострому та хронічному гепатиті найбільш інформативними є концентрація прямого та загального білірубіну, яка достовірно перевищувала показники контрольної групи, але при хронічному гепатиті С, або при повному видужуванні при виписуванні з лікарні ці показники достовірно не відрізнялися від норми, чи були дещо зниженні. При здобутих біохімічних аналізів у ВГВ було зазначенно підвищення до 231,23 мкмоль/л, це в 20 разів більше в порівнянні з контрольною групою – 12,33 мкмоль/л.
2. Показники активності АлАТ при гострому та хронічному гепатиті достовірно перевищували нормальні показники. Цей показник і при одужуванні достовірно перевищував показники АлАТ контрольної групи, що відображає перебіг хвороби та її наслідки: тяжкий перебіг захворювання призводить до тривалого зниження цього показника. При порівнянні показників гепатиту В і С різниці не спостерігалося (р QUOTE
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0,05).
3. Виявили ПАP i моpфологiчнi змiни печiнки, якi впливають на динамічний ПН кpовi у хворих на ВГ. Спостерігається високий рівень захворюваності, з тяжким перебігом, перетікання у хронічну форму, та навіть з летальним наслідками. За період 2018-2020 років хворих на гепатит В збільшилося (майже на 20%) і загострився його тяжкий перебіг.
4. Дослідили показники клінічних та біохімічних змін крові у жінок та чоловіків хворих на ВГВ та ВГС, які перебували на стаціонарному лікуванні виявили збільшення загального білірубіну 232,74 мкмоль/л при гепатиті В, и дещо знижені показники при гепатиті С, але значно тривалої дії на організм; прямого білірубіну до позначки від 33,38 до 98,08 мкмоль/л, він має токсичну дію на клітини нервової системи, підвищення цієї фракції вказує на захворювання печінки.
Практичні Рекомендації
Результати наукового дослідження, викладені у кваліфікаційній роботі, можуть бути використані у наукових  та медичних закладах для розробки профілактичних, діагностичних та лікувальних заходів, щодо захворювань на гепатити. Визначається реальна картина рівня захворювання, що може буди використано в статистичній практиці.
Отримані наші результати можуть бути використанні при викладанні дисциплін “Імунологія”, “Цитологія та гістологія” та в інших суміжних дисциплінах.
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