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ендотеліальної дисфункції у хворих на ішемічний інсульт

2. Optimisation of diagnostic and therapeutic measures taking into account neuroplasticity disorders and
endothelial dysfunction in patients with ischaemic stroke

Реферат:
1. У дисертаційній роботі визначено роль порушення нейротрофічних процесів за вмістом в крові ключових
нейротрофінів BDNF, NGF; порушення регуляції апоптотичних процесів за вмістом у сироватці крові
протеїнів Bcl-2, Bax; розвитку ендотеліальної дисфункції; зниження відсотку життєздатних лейкоцитів на тлі
підвищення кількості ранньо-, пізньоапоптотичних та некротичних лейкоцитів; підвищення генерації
активних форм кисню в лейкоцитах; змін фізико-хімічних властивостей мембран клітин крові у розвитку
гострого ішемічного інсульту різного ступеня тяжкості за шкалою NIHSS. У дисертаційній роботі наведено
теоретичне узагальнення та запропоновано науково-практичне вирішення проблеми подальшого вивчення
патогенезу гострого ішемічного інсульту в каротидному басейні з урахуванням ролі процесів
нейропластичності, запалення, клітинної загибелі, розвитку оксидативного стресу, ендотеліальної
дисфункції задля поглибленого розуміння їх сумісного впливу на ступінь тяжкості захворювання та його



прогноз й розробці нових шляхів патогенетичного лікування. У дослідження було включено 85 пацієнтів, які
перебували на стаціонарному лікуванні в Інсультному центрі Харківської клінічної лікарні на залізничному
транспорті №1 Філії ЦОЗ АТ УЗ (м. Харків) з діагнозом гострий ішемічний інсульт в каротидному басейні,
атеротромботичний підтип за даними клініко-нейровізуалізаційного дослідження, та 30 осіб без
неврологічної та соматичної патології. Пацієнти були розподілені на 3 групи залежно від балів за шкалою
тяжкості інсульту Національного інституту здоров’я США (NIHSS). У ході даного дослідження вперше
комплексно вивчений стан нейротрофічних процесів, видів клітинної загибелі, зокрема апоптозу, некрозу,
їхньої регуляції про- та протиапоптотичними протеїнами, функції ендотелію, інтенсивність генерації
активних форм кисню лейкоцитами та фізико-хімічний стан мембран клітин у крові пацієнтів з гострим
ішемічним інсультом та встановлена роль їх порушень у розвитку різних ступенів тяжкості захворювання за
шкалою NIHSS. Уперше встановлена роль порушень нейропластичності та розвитку трофічної дизрегуляції у
розвитку ГІІ різного ступеня тяжкості за даними зниження вмісту в крові BDNF (на 22,6 %; на 39,4 % та на 81,6
% при ГІІ легкого, середнього та тяжкого ступеня), ВNGF (у 2,6 рази, 3,9 рази та 4,8 рази). Уперше
встановлений зв'язок між ступенем тяжкості ГІІ за шкалою NIHSS та збільшенням рівнів в крові
проапоптотичного фактору Bax й антиапоптотичного протеїну Bcl-2 (r = 0,48, р = 0,0361; r = 0,44, р = 0,0352
відповідно). Встановлено, що ендотеліальна дисфункція при ГІІ супроводжується прогресуючим у міру
збільшення тяжкості захворювання за шкалою NIHSS збільшенням (р<0,05) числа циркулююючих
десквамованих ендотеліальних клітин в крові, збільшенням (р<0,05) площі десквамованих ендотеліоцитів: у
пацієнтів, збільшення (р<0,05) максимального розміру клітин у крові та зниженням (р<0,05) відсотку кількості
ендотеліальних прогеніторних клітин. Уперше на моделі лейкоцитів периферичної крові встановлено
збільшення у порівнянні з контролем інтенсивності процесів генерації АФК лейкоцитами у пацієнтів з ГІІ
легкого, середньо тяжкого та тяжкого ступеня. У роботі обґрунтовано новий підхід до діагностики, лікуванню
та прогнозу ГІІ з урахуванням стану нейротрофічних процесів, видів клітинної загибелі, регуляції апоптозу,
розвитку оксидативного стресу, функції ендотелію, фізико-хімічний стан мембран клітин у крові.
Рекомендовано при лікуванні хворих на ГІІ використання препаратів мембрано-стабілізуючої дії задля
попередження клітинної загибелі лейкоцитів (омега 3, Віт. Е, віт. F, селен), нейропептиди, антиоксиданти.

2. This dissertation identifies the role of disturbances in neurotrophic processes, as reflected in blood levels of key
neurotrophins (BDNF, NGF); disturbances in the regulation of apoptotic processes, as reflected in serum levels of
Bcl-2 and Bax proteins; the development of endothelial dysfunction; a decrease in the percentage of viable
leukocytes against a background of an increase in the number of early- and late-apoptotic and necrotic
leukocytes; increased generation of reactive oxygen species in leukocytes; changes in the physicochemical
properties of blood cell membranes in the development of acute ischemic stroke of varying severity according to
the NIHSS scale. The dissertation presents a theoretical synthesis and proposes a scientific and practical solution
to the problem of further studying the pathogenesis of acute ischemic stroke in the carotid basin, taking into
account the role of neuroplasticity, inflammation, cell death, the development of oxidative stress, and endothelial
dysfunction to gain a deeper understanding of their combined impact on disease severity and prognosis, and to
develop new approaches to pathogenetic treatment. The study included 85 patients who were hospitalized at the
Stroke Center of Kharkiv Clinical Hospital No. 1 of the Railway Transport, a branch of the Central Health Care
Administration of JSC UZ (Kharkiv) with a diagnosis of acute ischemic stroke in the carotid basin, atherothrombotic
subtype according to clinical and neuroimaging studies, and 30 individuals without neurological or somatic
pathology. Patients were divided into 3 groups based on their scores on the National Institutes of Health Stroke
Scale (NIHSS). In this study, the state of neurotrophic processes, types of cell death (including apoptosis and
necrosis), their regulation by pro- and anti-apoptotic proteins, endothelial function, the intensity of reactive
oxygen species generation by leukocytes, and the physicochemical state of cell membranes in the blood of patients
with acute ischemic stroke, and the role of these abnormalities in the development of different severity levels of
the disease according to the NIHSS scale was established. For the first time, the role of neuroplasticity disorders
and the development of trophic dysregulation in the progression of GII of varying severity has been established, as
evidenced by a decrease in blood BDNF levels (by 22.6%; by 39.4% and 81.6% in mild, moderate, and severe cases of



ICI), and BNGF (2.6-fold, 3.9-fold, and 4.8-fold). For the first time, a correlation was established between the
severity of ICH on the NIHSS scale and increased blood levels of the proapoptotic factor Bax and the antiapoptotic
protein Bcl-2 (r = 0.48, p = 0.0361; r = 0.44, p = 0.0352, respectively). It was found that endothelial dysfunction in
ischemic stroke is accompanied by a progressive increase (p<0.05) in the number of circulating desquamated
endothelial cells in the blood and an increase (p < 0.05) in the area of desquamated endothelial cells; in patients, an
increase (p < 0.05) in the maximum cell size in the blood and a decrease (p < 0.05) in the percentage of endothelial
progenitor cells. For the first time, using a model of peripheral blood leukocytes, an increase in the intensity of
reactive oxygen species (ROS) generation by leukocytes was observed in patients with mild, moderate, and severe
GII, compared to the control group. This study substantiates a new approach to the diagnosis, treatment, and
prognosis of HII, taking into account the state of neurotrophic processes, types of cell death, apoptosis regulation,
the development of oxidative stress, endothelial function, and the physicochemical state of blood cell membranes.
The use of membrane-stabilizing agents to prevent leukocyte cell death (omega-3, vitamin E, vitamin F, selenium),
neuropeptides, and antioxidants is recommended for the treatment of patients with GII.
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VIII. Заключні відомості
Власне Прізвище Ім'я По-батькові
голови ради

 
Літовченко Тетяна Анатоліївна

Власне Прізвище Ім'я По-батькові
головуючого на засіданні

 
Літовченко Тетяна Анатоліївна

Відповідальний за підготовку
облікових документів

 
Степаненко Алла Олександрівна 
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Керівник відділу УкрІНТЕІ, що є
відповідальним за реєстрацію наукової
діяльності

Юрченко Тетяна Анатоліївна


