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Метою роботи було дослідити особливості гематологічних, імунологічних та біохімічних показників периферичної крові хворих з вперше виявленою ВІЛ-інфекцією. 
Обстежено 68 осіб різного віку, у яких вперше діагностовано ВІЛ-інфекцію. Дослідження проведено у м. Маріуполь. Аналіз лабораторних показників периферичної крові проводили, розподіливши хворих з ВІЛ-інфекцією, на 3 вікові групи: 1) зрілого віку І періоду; 2) зрілого віку ІІ періоду; 3) похилого віку. Досліджувалися наступні показники периферичної крові: 1) гематологічні (визначення рівня ШОЕ, вмісту гемоглобіну, кількість еритроцитів); 2) біохімічні показники (загальний, прямий та непрямий білірубін, АЛТ, АСТ, тимолова проба, загальний білок, глюкоза, сечовина та креатинін); 3) імунологічні (визначення кількості лейкоцитів, рівень циркулюючих імунних комплексів, вміст імуноглобулінів класів М та G до вірусу Епштейна-Бар, цитомегаловірусу, вірусу простого герпесу, Toxoplasma gondii; поверхневі білки до вірусу гепатиту В - HBs-Ag, серцевинні білки до вірусу гепатиту В - HBcore-Ag, визначення РНК гепатиту C).
Усі ВІЛ-інфіковані мали супутню контамінацію TORCH-інфекціями (негостра фаза). Зі збільшенням віку у ВІЛ-інфікованих відмічено зменшення вмісту загальної кількості лейкоцитів та чітке підвищення рівня ШОЕ, що виявляє більш важке протікання інфекційного процесу. Групу ризику серед ВІЛ-інфікованих складають особи зрілого віку ІІ періоду (максимальний серед досліджуваних груп хворих рівень циркулюючих імунних комплексів,  підвищений рівень сечовини, АСТ та АЛТ).
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ABSTRACT
The work is set out on 60 pages of printed text, contains 5 tables, 1 figure. References include 60 sources.

The aim of the study was to investigate the features of hematologic, immunological and biochemical parameters of peripheral blood of patients with newly diagnosed HIV infection.
A total of 68 people of all ages who were first diagnosed with HIV were examined. The study was conducted in Mariupol. Analysis of laboratory indicators of peripheral blood was performed by dividing patients with HIV into 3 age groups: 1) mature age I period; 2) mature age of II period; 3) the elderly. The following indicators of peripheral blood were investigated: 1) hematologic (determination of ESR, hemoglobin content, erythrocyte count); 2) biochemical parameters (total, direct and indirect bilirubin, ALT, AST, thymol sample, total protein, glucose, urea and creatinine);
3) immunological (determination of leukocyte count, level of circulating immune complexes, content of M and G immunoglobulins to Epstein-Bar virus, cytomegalovirus, herpes simplex virus, Toxoplasma gondii; surface proteins to hepatitis B virus, HB HBV, HBV) In - HBcore-Ag, determination of hepatitis C RNA).
All HIV-positive patients had concomitant contamination with TORCH infections (acute phase). With the increase of age in HIV-infected patients, there was a decrease in the content of total leukocytes and a clear increase in ESR, which revealed a more severe course of the infectious process. The risk group among HIV-infected persons is a mature person of the second period (the highest among the studied groups of patients is the level of circulating immune complexes, the raised level of urea, AST and ALT).
HIV INFECTION, PERIPHERAL BLOOD, HAEMATOLOGICAL PARAMETERS, IMMUNOLOGICAL PARAMETERS, BIOCHEMICAL PARAMETERS
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ВСТУП

Навряд чи в світі знайдеться патологя, що привертала б до себе стільки уваги, як BIЛ-інфекція та СHIД. Особливої гостроти проблемі надає передусім те, що хворіють переважно молоді люди (В.П. Малий, 2009;B Р.Г. Процюк та співавт., 2009). В Україні, на жаль, склалась критична ситуація внаслідок постійного росту кількості ВІЛ-інфікованих і хворих на СНIД. Надзвичайно швидке зростання чисельності ВІЛ-інфікованих у нашій країні відбувається починаючи з 1994 р. Україна перебуває в епіцентрі епідемії ВІЛ-інфекції у Східній Європі: кількість зареєстрованих нових випадків BIЛ-інфікування майже вдвічі перевищуе відповідний показник для Західної Свропи і майже в 14 разів Центральної Європи. Викликають стурбованість високі темпи поширення цієї інфекції не тільки у групах ризику, але й серед так званих благополучних верств населення (А. М. Щарбінська та співавт., 2001). 
ВІЛ-інфекція повільно та неухильно проникла з початкових осередків у Центральній Африці та США й поширилась по всій земній кулі. Перші хворі на CНІД виявлені в США у 1981 р. (з них 7 померли), а в 2009 р. інфіковано вже понад 42 млн осіб (Н.Д. Ющук, П.Г. Филлипов, 2004). За оціночними даними ВООЗ, на початок тепершнього століття у світі нараховувалося більше 40 млн ВІЛ- інфікованих (з них майже 3 млн дітей), померло більше 16 млн хворих. Кожного дня у світі інфікується близько 16 000 осіб і половина з них молоді люди (14-25 років). Важко собі уявити руйнівні наслідки BІЛ-пандемії при нинішньому житті та у віддаленому майбутньому. Лікування хворих на BIЛ- інфекцію СHIД потребує великих матеріальних витрат (лікування одного хворого коштує від 5 до 20 тис. доларів США на рік), що важким тягарем лягає на бюджет будь-якої країни. Протягом останнього часу Україна, разом з Російською Федерацією та Естонією, займає одне з провідних місць серед країн Східної Європи за темпами зростання кількості ВІЛ – інфікованих людей [1].
Метою роботи було дослідити особливості гематологічних, імунологічних та біохімічних показників периферичної крові хворих з вперше виявленою ВІЛ-інфекцією. 
Об’єкт дослідження - особливості лабораторних показників периферичної крові при первинному обстеженні у ВІЛ-інфікованих.

Предмет дослідження – гематологічні, імунологічні та біохімічні показники периферичної крові у ВІЛ-інфікованих різного віку.

Вказана мета реалізовувалась через вирішення таких завдань:

1) проаналізувати гематологічні показники у ВІЛ-інфікованих (визначення рівня ШОЕ, вмісту гемоглобіну, кількість еритроцитів) ; 
2) дослідити біохімічні показники у ВІЛ-інфікованих (загальний, прямий та непрямий білірубін, АЛТ, АСТ, тимолова проба, загальний білок, глюкоза, сечовина та креатинін);

3) вивчити імунологічні показники у ВІЛ-інфікованих (визначення кількості лейкоцитів, рівень циркулюючих імунних комплексів, вміст імуноглобулінів класів М та G до вірусу Епштейна-Бар, цитомегаловірусу, вірусу простого герпесу, Toxoplasma gondii; поверхневі білки до вірусу гепатиту В - HBs-Ag, серцевинні білки до вірусу гепатиту В - HBcore-Ag, визначення РНК гепатиту C).
Значущість роботи: результати роботи полягає у розширені знань щодо особливостей лабораторних показників при первинному обстеженні у ВІЛ-інфікованих різного віку.

Практичне значення: виявлення зрушень основних показників крові на самих ранніх етапах у ВІЛ-інфікованих різних вікових груп дає можливість профілактичної корекції таких патологічних змін та подовження соціальної хворих.
Новизна роботи: розширене комплексне лабораторне обстеження ВІЛ-інфікованих осіб різного віку.

1 ОГЛЯД НАУКОВОЇ ЛІТЕРАТУРИ
1.1 Проблема ВІЛ/СНІДу у сучасному житті

Масштаби епідемії ВІЛ-інфекції/СНІДу в Україні, як й в усьому світі, продовжують зростати. На сьогодні повне зцілення від ВІЛ-інфекції, на жаль, не можливе. За шість місяців 2009 року в країні зареєстровано 10 043 нових випадків ВІЛ-інфекції. Діагноз СНІД встановлено 2 214 ВІЛ-інфікованим особам, у тому числі 50 дітям віком до 14 років. Кількість нових випадків ВІЛ- інфекції за шість місяців 2009 року в порівнянні з аналогічним періодом попереднього року зросла на6,7% при тому, що в 2009 р. пропорційно, на 7,0%, збільшилося число скринінгових обстежень наВІЛ. У Полтавській області ВІЛ-інфікованих зафіксовано у 2000р. – 10 дітей, у 2005р.- 60 дітей, у2009р. – 51дитина. Діагноз СНІД виставлено у 2005р. – 3 дітям, у 2009р. – 2 дітям [1-5]. У той же часкількість випадків СНІДу по Україніх зменшилася на 3,5% (2295 і 2214, відповідно), а кількість випадків смерті від хвороб, обумовлених СНІДом, у цьому році, вперше за весь період реєстрації, зменшилася на 7,9% (1370 і 1262, відповідно), що свідчить про позитивний вплив широкомасштабного впровадження антиретровірусної терапії (АРТ) в Україні. Незважаючи на подальше розширення доступу до антиретровірусної терапії, епідемія лише за шість місяців 2009 року забрала життя у 1262 пацієнтів хворих на СНІД, у тому числі 2 дітей. Темпи розширення доступу до антиретровірусної терапії в Україні залишаються поки невисокими. За останніми оцінками у 2008 р. понад 26 тисяч пацієнтів потребували лікування антиретровірусними препаратами, а отримували трохи більше 10 тисяч. 

Обмеженим залишається рівень лікування споживачів ін’єкційних наркотиків (за оперативними даними на 01.07.2009 р. лише 8,8% від кількості усіх, хто отримує АРТ) у зв’язку з недостатньою доступністю замісної підтримувальної терапії, а відтак з проблемою формування прихильності до АРТ. Проте, необхідно зважити на те, що в Україні ВІЛ-інфекція почала поширюватися швидкими темпами лише з 1995 р. Отже, загальна картина наслідків поширення ВІЛ/СНІДу в Україні поки не позначилася в повній мірі, оскільки в більшості людей, які живуть з ВІЛ, ще не проявилися симптоми, що обмежували би їм вести активний спосіб життя. Багато ВІЛ- позитивних людей не підозрюють про наявність в них ВІЛ і не звертаються за медичною допомогою, хоча в останні роки відмічається все більша кількість ВІЛ-інфікованих осіб, виявлених черезнаявність клінічних показань. Тобто, СНІД вже сьогодні кинув виклик системі охорони здоров’я: темпи розвитку епідемії СНІДу випереджають темпи розгортання діяльності щодо її запобігання. За статистичними даними у структурі шляхів інфікування ВІЛ продовжується зниження питомої ваги передачі ВІЛ внаслідок введення наркотичних речовин ін’єкційним шляхом на тлі поступового збільшення частки випадків зараження статевим шляхом. Основним шляхом передачі ВІЛ в Україні з 1995 р. до 2007 р., включно, був парентеральний шлях передачі, переважно при введенні наркотичних речовин ін’єкційним шляхом.
Вперше, в 2008 р. статевий шлях передачі перевищив парентеральний. За 6 місяців 2009 р. частка статевого шляху передачі складала 43%, парентерального шляху передачі внаслідок введення наркотичних речовин ін’єкційним шляхом – 36,5%. Епідемія в Україні до цього часу сконцентрована в групах найбільш високого ризику інфікування ВІЛ. Використання зараженого ін’єкційного інструментарію залишається основним фактором ризику інфікування ВІЛ. Практикою доведені доцільність, корисність і виправданість саме превентивних заходів та дій на попередження поширення ВІЛ, які націлені на зміну поведінки і способу життя людей. Наприклад, за даними соціологічних досліджень 2007 року, охоплення споживачів ін’єкційних наркотиків профілактичними програмами дорівнювала 46%. Завдяки зусиллям, що спрямовані на запобігання епідемії ВІЛ-інфекції, насамперед серед споживачів ін’єкційних наркотиків, їх частка серед нових випадків ВІЛ-інфекції знижується.

Зараз світ знаходиться на вирішальному етапі боротьби з епідемією ВІЛ-інфекції. Її масштаби, як і раніше, перевищують найбільш песимістичні прогнози, проте, зростають і зусилля, спрямовані на боротьбу з ВІЛ-інфекцією/СНІДом.  2005 ЮНІСЕФ оголошена глобальна кампанія 2006 – 2010 років «Єднаймося заради дітей. Єднаймося проти СНІДу.
У світі проживає більше 2 млн. ВІЛ-інфікованих дітей. 90% з них проживає Африці, на південь від Сахари. Кількість нових випадків серед дитячого населення знижується: 2001 – 450.000, 2006 – 380.000, 2007 – 370.000. Знижується смертність серед дітей: 2003 – 310.000, 2006 – 270.000, 2007 – 255.000.
ВІЛ-це хвороба, що розвивається в результаті довготривалої персистенції вірусу людини в лімфоцитах, макрофагах та клітинах нервової тканини і характеризується повільно прогресуючою дисфункцією імунної системи. СНІД-синдром набутого імунного дефіциту, -кінцева стадія, яка перебігає з ураженням імунної та нервової систем і проявляється розвитком тяжких вірусних, бактеріальних, паразитарних уражень або злоякісних новоутворень, які призводять до смерті хворого [2].

1.2 Патогенез ВІЛ-інфекції
Злиття ВІЛ з клітиною відбувається в декілька етапів [6-8]:
1) вірус наближається до лімфоциту CD4. На його зовнішній оболонці існують шипи, які утворені тримерами, що складаються із глікопротеїдних субодиниць gp41 та gp120;
2) глюкопротеїд gp120зв’язується з молекулою CD4, забезпечуючи початкове прикріплення вірусу до лімфоциту;
3) при взаємодії gp120 з рецептором CD4 він підлягає конфірмаційним змінам, які забезпечують взаємодію з корецепторами CXCR4 та CCR5;
4) у результаті конфірмаційним змінам, яким підлагає gp120 при взаємодії з корецепторами, оголюється gp41;
5) глюкопротеїд gp41, який складається з двох гептамерних доменів, HR1 та HR2, які забезпечують злиття зовнішньої оболонки вірусу з клітинною ме мембраною;
6) після того як оголюється gp41, структура gp120 продовжує змінюватись, полегшуючи вбудовування gp41 в мембрану T-лимфоциту. Домен HR2 (синий) з’єднується своїми виступами з борознами домену HR1 (червоний) подібно зубцям застібки-блискавки. Цей процес дестабілізуєяк мембрану T-лимфоциту, так и зовнішню оболонку віруса. В результаті цього вірусна РНК отримує можливість проникнути через мембрану T-лимфоциту і відбувається його зараження. Джеймсу Уотсону було всього 25 р., коли він зі своїм колегою Франсісом Кріком відкрив молекулярну структуру дезоксирибонуклеїнової кислоти (ДНК). Його модель ДНК — двойна спіраль — стала універсальним знаком науки XX ст. (Синтез ДНК по коду РНК зворотня передача генетичної інформації). Ретровіруси, в тому числі ВІЛ, конвертують вірусну РНК в провирусну ДНК, яка можебути інтегрирована в хромосоми організму господаря. Цей процес виконує фермент ВІЛ – зворотня транскриптаза. ВІЛ уражує клітини, чия задача полягає в боротьбі з ним. ВІЛ швидко розмножується, щоденно утворюючи міліарди вірусних частинок. Утворення лімфоцитов CD4 роками відбувається з одною і тою ж швидкістю. Кожний цикл репродукції супроводжується численними мутаціями, які зачіпають всі вірусні гени. Ці мутації надають вірусу стійкість до антиретровірусних засобів та знижують чи підвищують його вірулентність. Мутації дають «селективну перевагу» над диким варіантом, новий варіант зберігається і продукує далі, тому розрізняють групи ВІЛ, типи, субтипи.
Високий рівень мутацій приводить до виникнення міліонов варіантов генетичного коду ВІЛ. Вірус отримує можливість виживати, обминаючи дію захисних механізмів організму.

Імунологічні зміни при ВІЛ наступні: ВІЛ ховається при інтеграції в генетичний матеріал CD4 клітин. CD4 клітини – центр іммунної системи. Вони відповідають за захист від всих інфекцій.

Ця відповідь на інфекції, чи активация, веде до реплікации ВІЛ та проникнення вірусу в інші CD4 клітини. Кількість CD4 клітин знижується, їх функція порушена. Рівень CD4 характеризує варіанти прогресування ВІЛ –інфекції:

1) менше 50 копій в 1 мл плазми крові – дуже низьке і невизначуване;

2) від 50 до 500 копій в 1 мл плазми крові – низьке;

3) від 500 до 5 000 копій в 1 мл плазми крові – середнє;

4) від 5 000 до 30 000 в 1 мл плазми крові – високе;

5) понад 30 000 в 1 мл в плазми крові – дуже високе.

За класифікацією Центру з контролю захворюваності США виділяють наступні імунологічні категорії хворих на ВІЛ-інфекцією (дорослих і дітей віком понад 5 років): ≥500 клітин у 1 мкл крові – немає імуносупресії; 200–499 клітин у 1 мкл крові – помірна імуносупресія; ≤200 клітин у 1 мкл крові – тяжка імуносупресія.
Згідно сучасній класифікації виділяють два типи ВІЛ: ВІЛ-1 и ВІЛ-2:
– ВІЛ-1 домінує в світі;
– ВІЛ -2 знайдена в Західній Африці.
При цьому окремо розрізняють три групи ВІЛ-1:
– M (major) більшість штамів;
– N (новий чи non-M non-O) обмежена кількість в Камеруні;
– O (outlier - видаленй) знайдений в Західнійй Африці та Камеруні.
Існують також численні субтипи групи М.

1.3 Лабораторні методі диагностики ВІЛ –інфекції
Серед сучасних лабораторних методів діагностики ВІЛ-інфекції виділяють:
· ІФА, іммунофлюоресцентний анализ, імуноблотинг — на антитіла до ВІЛ;
· ПЛР ДНК чи РНК ВІЛ;

· тестування на антиген ВІЛ р24;
· вірусологічне дослідження (виділення ВІЛ в культурі клітин).

Особливості серодіагностики [9-11].
Псевдо-позитивний тест ІФА (до 2%) може бути при: аутоімунних захворюваннях, сифілісі, злоякісних пухлинах, муковісцидозі, грипі, гепатиті, імунізації, вагітності, псевдо-негативний тест ІФА (1: 500000), період «серологічного вікна», агамаглобулінемія, гіпогамаглобулінемія.

ПЛР РНК ВІЛ:

а) переваги:
1) дозволяє виявити сам вірус;

2) можна використати в діагностиці у дітей до 18 міс. ;

3) дозволяє оцінити вірусне навантаження;

4) використовується для оцінки эфективності терапії.

б) недоліки:

1) вартісний метод;

2) проводиться тільки в спеціалізованих лабораторіях;

3) довго чекати результат.

Тестування на антиген ВІЛ р24 (р24 – основний білок ВІЛ).

а) перевага:
1) у більшості людей P24 можна виявити через 2-3 тижні після зараження;

2) р24 виявляється раніше, чим антитіла до ВІЛ;

3) дозволяє оцінити вірусне навантаження.

б) недоліки:

1) р24 визначається не у всіх пацієнтів;

2) низька чутливість у дітей перших місяців життя;

3) р24 виявляється незначний час;

4) тесування проводиться тільки в спеціалізованих лабораторіях.

Перебіг ВІЛ-інфекції є різним в різних суб'єктів:
· швидкі прогресори (~10% => до 50% на 1-му році житя);
· повільні прогресори (10-20%).
Клінічні прояви ВІЛ-інфекції [12-15]:
· особи в яких тривалий час зберігаються нормальні рівні CD3+CD4+ лімфоцитів;
· особи в яких незважаючи на прогресуюче зниження рівнів CD3+CD4+ лімфоцитів клінічні прояви відсутні;
· особи, які не інфікуються ВІЛ, навіть при багаторазових підтверджених контактах (природна резистентність).
1.4 Клінічні стадії ВІЛ-інфекції

Стадія гострої інфекції (гострий ретровірусний синдром). Розвивається у 30-70% інфікованих. Виникає через 2-4 тижні після інфікування (від 6 днів до 6 тижнів). Триває 1-2 тижні і має прояви:

· підвищення температури;
· збільшення лімфатичних вузлів;
· висип на шкірі;
· блювота, пронос.
Антитіла до ВІЛ зʼявляються лише наприкінці цього періоду (до 12 тижнів).
І клінічна стадія може тривати роками без будь-яких клінічних проявів. Перша клінічна стадія характеризується відсутністю клінічних проявів хвороби, які вимагали би медичної допомоги.

Наявність у хворого персистуючої генералізованої лімфаденопатії повинно бути обов’язковим показом до проведення обстеження хворого на ВІЛ.

ІІ клінічна стадія - поява перших епізодів опортуністичних інфекцій – незначні ураження шкіри та слизових, рецидивуючі інфекції ВДШ. Нормальний рівень повсякденної активності пацієнта. Можуть спостерігатись наступні прояви:

· гепатоспленомегалія;

· папульозні ураження шкіри, які супроводжуються свербіжем;

· себорейний дерматит;

· поширена інфекція, спричинена папіломавірусом людини;

· поширена контагіозна інфекція;

· грибкові інфекції нігтів;

· рецидивуючі виразки ротової порожнини;

· лінійна еритема ясен (ЛЕЯ);

· збільшення навколовушних слинних залоз;

· оперізуючий лишай;

· рецидивуючі або хронічні інфекції респіраторного тракту (середній отит, синусит).

Друга клінічна стадія характеризується наявністю у хворого легких клінічних проявів, які можуть лікуватися амбулаторно.

ІІІ клінічна стадія - основні групи проявів ВІЛ-інфекції:

· опортуністичні інфекції;

· прогресуючі ВІЛ-опосередковані ураження внутрішніх органів;

· злоякісні новоутворення.

Стани, попередній діагноз яких встановлюється на підставі клінічних проявів та простих досліджень:

· помірна непояснена гіпотрофія, яка не адекватно відповідає на стандартну терапію;

· непояснена персистуюча діарея (14 днів та більше);

· непояснена персистуюча гарячка (інтерміттуюча, яка триває більш ніж один місяць);

· кандидоз ротоглотки (поза періодом новонародженості);

· оральна волосатоклітинна лейкоплакія;

· гострий некротизуючий виразковий гінгівіт/периодонтит;

· легеневий туберкульоз;

· важка рецидивуюча ймовірно бактеріальна пневмонія.

· стани, при яких необхідні підтверджуючі дослідження:

· хронічні захворювання легень асоційовані з ВІЛ-інфекцією, включаючи бронхоектази;

· лімфоїдний інтерстиційний пневмоніт (ЛІП);

· анемія (<80/l), та/або нейтропенія (<1000/мм3) та/або тромбоцитопенія (<50000/мм3), які тривають більш ніж 1 місяць. Третя клінічна стадія відповідає середньо важким/важким клінічним проявам, які вимагають обов’язкової госпіталізації хворого, під час якої необхідно проведення спеціалізованих досліджень відповідно до локалізації уражень.

Клінічна стадія 4 - стани, попередній діагноз яких можна встановити на підставі клінічних проявів та простих досліджень:

· важке виснаження або важка гіпотрофія, яка не відповідає на стандартне лікування;

· пневмоцистна пневмонія;

· важкі рецидивуючі ймовірно бактеріальні інфекції (емпієма, піоміозіт, інфекції кісток та суглобів, менінгіт, за винятком пневмонії);

· хронічна інфекція спричинена HSV (оролабіальна, тривалістю понад один місяць);

· позалегеневий туберкульоз;

· саркома Капоші;

· кандидоз стравоходу;

· токсоплазмоз ЦНС (який виник поза періодом новонародженості);

· ВІЛ енцефалопатія;

Стани, при яких необхідні підтверджуючі дослідження:

· CMV інфекція (CMV ретиніт або інфекції внутрішніх органів інших ніж печінка, селезінка або лімфатичні вузли, які розпочалися у дитини віком один місяць або старше);

· позалегеневий криптококкоз, включаючи менінгіт;

· будь-які дисеміновані мікози (тобто поза легеневий гістоплазмоз, кокцидіоїдомікоз, пеніцилліноз);

· криптоспоридіоз;

· ізоспороз;

· дисеміновані інфекції спричинені не туберкульозними мікобактеріями

· кандидоз трахеї, бронхів, або легень;

· вісцеральні ураження, спричинені вірусом простого герпесу;

· не-Ходжкінська В-клітинна лімфома;

· прогресуюча багатовогнищева лейкоенцефалопатія;

· ВІЛ-асоційовані кардіоміопатія або нефропатія.

Четверта стадія хвороби є власне СНІДом – важкі ураження внутрішніх органів потребують негайного інтенсивного лікування. Наявність у хворого з невстановленим статусом із ВІЛ-інфекції захворювань, які відповідають вказаним у класифікації, є показом до обстеження хворого на ВІЛ.

Згідно класифікації ВІЛ/СНІДу ВООЗ [16-18] виділення ступенів імуносупресії є додатковим критерієм прогресування хвороби.

Визначення CD4+ не є вирішальним для початку АРТ, і повинно використовуватися лише у поєднанні з клінічними стадіями (таблиця 1.1).

Імуносупресія набуває зворотнього розвитку при успішній АРТ.

Таблиця 1.1 - Рівні CD4+ в залежності від важкості імуносупресії [20,21]. 
	Стадія імуносупресії, що

асоціюється з ВІЛ-інфекцією
	Значення CD4+-Т-лімфоцитів залежно від віку

	
	‹11 міс (%)
	12 – 35 міс (%)
	12 – 35 міс (%)
	≥5 років (в 1 мкл)

	Немає/незначна
	> 35
	> 30
	> 25
	> 500

	Легка
	30–35
	25–30
	20 –25
	350−499

	Середньо важка
	25–30
	20−25
	15−20
	200−349

	Важка
	<25
	<20
	<15
	<200 чи <15%


Опортуністичні інфекції - інфекції, спричинені умовно патогенними мікроорганізмами.

Умовою, при якій непатогенні представники нормальної мікрофлори перетворюються назбудників є  імунодефіцит:
· підвищена сприйнятливість до інфекцій.

· нездатність самостійно обмежити розмноження мікроорганізмів.

· наявність додаткових воріт інфекції.

· атиповий перебіг інфекційного процесу.

· перебування хворого в стаціонарі в умовах переваги нозокоміальної флори.

Найчастіші опортуністичні інфекції у ВІЛ-інфікованих: (пневмоцистна пневмонія, кандидоз, цитомегаловірусна інфекція, тяжкі бактеріальні інфекції).

Пневмоцистна пневмонія:

· поступовий розвиток (протягом 1-4 тижнів);
· різко виражена дихальна недостатність;
· відсутність вираженої гарячки;
· скудність аускультативної симптоматики.

Кандидоз:

· поверхневий;
· орофарингеальний (молочниця);
· кандидозний вульвовагініт;
· дерматит;
· дисемінований кандидоз.

Цитомегаловірусна інфекція:

· ураження головного мозку (енцефаліт);
· ураження очей (хоріоретиніт);
· ураження легень (пневмонія, нагадує РСР);
· ураження шлунково-кишкового тракту (езофагіт, коліт).

Важкі бактеріальні інфекції:

· різні збудники;
· можливе одночасне поєднання декількох збудників;
· можливе одночасне ураження декількох органів (сепсис!).

Огляд антиретровірусних препаратів [12-15, 21, 23]:
· інгібітори входу (приєднання та фузії);

· Нуклеотидні інгібітори зворотньої транскриптази;

· Нуклеозидні інгібітори зворотньої транскриптази (НИОТ);

· Ненуклеозидні інгібітори зворотньої транскриптази (ННИОТ);

· ІнгІбітори протеази (ІП);

· Інгібітори інтегрази.

АРВ-препарати:

1) інгибітори фузії: enfuvirtide (T20);
2) антагоністи CCR5 корецепторів: maraviroc, (vicriviroc).

3) інгібітори ітегрази: raltegravir [24, 25].

Відновлення імунітету, тобто числа і складу імунних клітин, після застосування антиретровірусної терапії у більшості пацієнтів відбувається в два етапи. На першому, який триває 2-4 місяці, відбувається швидкий підйом загального числа Т-клітин, потім спостерігається поступовий підйом протягом багатьох місяців до 6 років. Після цього крива росту різко знижується. Первинний ріст клітин виходить на плато або швидкість різко знижується, головним чином за рахунок виходу Т-клітин пам’яті з лімфовузлів в кровообіг. На наступних етапах збільшення числа клітин відбувається за рахунок істинного розмноження.

Ріст популяції клітин відбувається в результаті їх розмноження в ході клональної експансії, а також за рахунок клітин-попередників, число яких збільшується в результаті відновлення функції тимусу. Ріст числа Т-клітин пам’яті пояснюється перериванням гіперреактивності клітин на фоні зниження вірусної загрузки, в результаті чого маркери клітинної активації CD38+ повертаються до нормальних показників. Загальне число Т-клітин в результаті ВААРТ, хоча і підвищується для забезпечення функції імунітету, ніколи не досягає характерних для особи до початку хвороби. ВІЛ-специфічний імунна відповідь в результаті ВААРТ не посилюється і залишається неефективним, як і до початку терапії [26, 27].

2 Матеріали та методи ДОСЛІДЖЕННЯ
2.1 Об’єкт дослідження

Обстежено 68 осіб різного віку, у яких вперше діагностовано ВІЛ-інфекцію (діагноз підтверджений ПЛР-аналізом). 
Дослідження проведено у м. Маріуполь. 

Лабораторні показники часто мають вікові особливості референтних значень [28, 29].
Матеріалом дослідження була венозна кров обстежуваних.
Аналіз лабораторних показників периферичної крові проводили, розподіливши хворих з ВІЛ-інфекцією, на 3 вікові групи: 1) зрілого віку І періоду; 2) зрілого віку ІІ періоду; 3) похилого віку. У кожній групі співвідношення чоловіків та жінок було близько 50% : 50%.

Досліджувалися наступні показники периферичної крові:
1) гематологічні (визначення рівня ШОЕ, вмісту гемоглобіну, кількість еритроцитів); 
2) біохімічні показники (загальний, прямий та непрямий білірубін, АЛТ, АСТ, тимолова проба, загальний білок, глюкоза, сечовина та креатинін) [34-40]; 
3) імунологічні (визначення кількості лейкоцитів, рівень циркулюючих імунних комплексів, вміст імуноглобулінів класів М та G до вірусу Епштейна-Бар, цитомегаловірусу, вірусу простого герпесу, Toxoplasma gondii; поверхневі білки до вірусу гепатиту В - HBs-Ag, серцевинні білки до вірусу гепатиту В - HBcore-Ag, визначення РНК гепатиту C) [30-33].
2.2 Методи дослідження показників крові

Гематологічні дослідження (визначення рівня ШОЕ, вмісту гемоглобіну, кількість еритроцитів) та кількість лейкоцитів проведені на автоматичному гематологічному аналізаторі ABBOTT Cell-Dyn 3700.

Біохімічні дослідження виконані на автоматичному аналізаторі Vitalab Flexor E (Нідерланди).
2.2.1 Гематологічні дослідження

Гематологічний аналізатор ABBOTT Cell-Dyn 3700, сконструйований з використанням досягнень сучасних технологій, є однією з найбільш прогресивних в світі систем для аналізу клітин.

Гематологічний аналізатор забезпечує повний аналіз клітин крові по 25 параметрам при продуктивності 90 зразків за годину.

Гематологічний аналізатор Cell-Dyn 3700 здійснює:

· повне диференціювання лейкоцитарної формули;

· автоматично підраховує: ретикулоцити (повний аналіз ретикулоцитів);

· інші популяції незрілих клітин;

· дозволяє робити підрахунок, визначення розмірів і ідентифікацію еритроцитів і ретикулоцитів.

Загальний аналіз крові надає клініцистам найважливішу інформацію, так як характеризує фізіологічний стан організму, змінюється під впливом різних зовнішніх і внутрішніх факторів, і є невідʼємною частиною діагностичного процесу та подальшого моніторингу на тлі проведеної терапії. Як і раніше лікарів цікавить концентрація гемоглобіну, кількість еритроцитів, лейкоцитів і тромбоцитів в одиниці об'єму крові, швидкість осідання еритроцитів (ШОЕ) і лейкоцитарна формула. Однак на зміну рутинному підрахунку клітин в лічильної камері та візуальному визначенню гемоглобіну в гемометрі Салі прийшли нові технології, реалізовані в гематологічних аналізаторах. 

Крім загальновідомих показників, використання аналізаторів дозволило поповнити лабораторне обстеження новими діагностично значущими параметрами, які розширили розуміння процесів, що відбуваються в крові в нормі і при тій чи іншій патології. 

Лабораторні аналізатори надають деякі нюанси сучасного варіанта лабораторного дослідження і забезпечують інформацією, що дозволяє адекватно оцінити не тільки стан пацієнта, але і достовірність тих даних, на підставі яких лікар буде розробляти лікувальну тактику. 
Принцип підрахунку клітин крові в гематологічних аналізаторах. У сучасних гематологічних аналізаторах технологія підрахунку формених елементів крові заснована на кондуктометричну методі, запропонованому H. Wallace і Joseph R. Culter в 1947 р. Принцип методу полягає в підрахунку числа і визначенні характеру імпульсів, що виникають при проходженні клітини через отвір малого діаметру (апертуру), обабіч якого розташовані два ізольованих один від одного електрода. Кожне проходження клітини через апертуру супроводжується появою електричного імпульсу, який реєструється електронним датчиком. Щоб визначити концентрацію клітин, досить пропустити певний обсяг проби через канал і підрахувати кількість імпульсів, які при цьому генеруються. Якщо в один і той же момент в каналі знаходяться 2 клітини, то вони реєструються у вигляді одного імпульсу, що призводить до помилки в підрахунку клітин. Щоб уникнути цього проводиться розведення проби ізотонічним розчином до такої концентрації, щоб в одиницю часу в каналі датчика знаходилася тільки одна клітина. Однак при поганому перемішуванні (гомогенізації) зразка крові перед дослідженням можливе виникнення такої помилки навіть при правильному підборі розведення.

Поділ клітин за категоріями (еритроцити, лейкоцити, тромбоцити, осад) здійснюється приладом на підставі аналізу амплітуди отриманих імпульсів. Невеликі за розмірами клітини (тромбоцити) генерують імпульси низької амплітуди, а порівняно великі клітини (лейкоцити, еритроцити) - імпульси високої амплітуди. Пристрій («діскрімінатор») поділяє амплітуди імпульсів за величиною, що і дає можливість окремо підрахувати кількість тромбоцитів і еритроцитів. Оскільки розміри лейкоцитів близькі до розмірів еритроцитів і їх не вдається виділити зазначеним методом, вони неминуче будуть впливати на підрахунок еритроцитів. Однак за винятком явних лейкоцитозів (> 50х109/л), цей вплив буде незначним, оскільки в нормі концентрація еритроцитів у крові на 3 порядки перевищує концентрацію лейкоцитів. 
У той же час при підрахунку кількості лейкоцитів необхідність руйнування еритроцитів очевидна. Це завдання легко вирішується, так як властивості мембран лейкоцитів і еритроцитів істотно розрізняються, і еритроцити легко руйнуються під впливом багатьох поверхнево-активних речовин (ПАР). Під впливом тих же ПАР різні форми лейкоцитів зазнають стиснення (зміна розмірів) різного ступеня, що і лежить в основі їх розподілу кондуктометричним методом на три основні популяції: гранулоцити, лімфоцити і так звані середні клітини. В область малих обсягів (35-90 фл) потрапляють лімфоцити, які значно зменшуються в розмірі. Гранулоцити (нейтрофіли, еозинофіли, базофіли), навпаки, піддаються невеликому стисненню і розташовані в області великих обсягів (120-400 фл). Між двома піками є зона середніх клітин, яка найкраще співвідноситься з моноцитами (з цієї причини в деяких аналізаторах ці клітини вказуються як моноцити). Однак при вимірі клітин кондуктометричним методом у зону середніх клітин можуть потрапляти також базофіли і еозинофіли, особливо якщо вони частково або повністю дегранульовані, тому більш коректною назвою параметра слід вважати «середні» клітини (MID), а не моноцити, і враховувати цей факт при роботі з результатами загального аналізу крові, отриманими на аналізаторі з трьома диференційованими зонами для лейкоцитів без морфологічного вивчення формули крові. 
Таким чином, кондуктометричний метод дозволяє визначати більшість еритроцитарних і тромбоцитарних показників, пов'язаних з обсягом клітин, а також є основою для тричленної диференціювання лейкоцитів. У аналізаторах останнього покоління вищеописаний метод об'єднаний з використанням різних дифференцировочного лізатів, лазерного світлорозсіювання, радіочастотного аналізу, імуноцитохімічного методу, що значно розширює можливості дослідження і дозволяє визначати до 30 параметрів крові, включаючи повний аналіз лейкоцитарної формули і підрахунок ретикулоцитів.

Результати автоматичного гематологічного аналізу представляють у вигляді цифрових значень (абсолютних або відносних), а також графічно - у вигляді гістограми розподілу клітин за обсягом. Гістограми надають додаткову інформацію та їх рекомендується розглядати паралельно з цифровими значеннями, які обов'язково повинні бути присутніми на бланку дослідження.
Матеріал для проведення загального клінічного аналізу крові. Венозна кров вважається оптимальним матеріалом для клінічного дослідження. Це обумовлено тим, що при відомій стандартизації процесів забору, зберігання, транспортування крові вдається домогтися мінімальної травматизації та активації клітин, домішки інших речовин (тканинної рідини), при цьому завжди є можливість повторити та/або розширити аналіз. Пункція шкіри з метою отримання капілярної крові є процедурою вибору в тих ситуаціях, коли отримання венозної крові неможливо (у новонароджених, опікових хворих, при вираженому ожирінні, спавшихся венах). Однак слід пам'ятати, що при проходженні капілярної крові через пошкоджену тканину активуються процеси згортання крові, а з тканинної рідиною в зразок потрапляє велика кількість тромбопластину, що тягне за собою утворення в пробірці мікрозгустків. 

Що стосується нормальних значень основних показників крові (таблтця 1.2), то в літературі немає вказівок на які-небудь достовірні відмінності в клітинному складі венозної і капілярної крові, а також у концентрації гемоглобіну і ШОЕ. 
Швидкість осідання еритроцитів (ШОЕ) - неспецифічний лабораторний показник крові, що відображає співвідношення фракцій білків плазми; зміна ШОЕ може служити непрямою ознакою поточного запального або іншого патологічного процесу. Так само цей показник відомий під назвою «Реакція осідання еритроцитів», РВЕ. Проба ґрунтується на здатності еритроцитів в позбавленій можливості згортання крові осідати під дією гравітації. У нормі величина ШОЕ у жінок дорівнює 2-15 мм / год, а у чоловіків - 1-10 мм / год.

WBC (white blood cells) - кількість лейкоцитів крові (х109/л). Помилки в підрахунку числа лейкоцитів на автоматичному аналізаторі можливі в бік його підвищення при наявності в крові нормобластів або стійких до лізису еритроцитів, агрегатів тромбоцитів, кріоглобулінів або кріофібріногена. У таких випадках в більшості сучасних аналізаторів з'являються повідомлення про помилку («прапори»), друкуються інші на бланку аналізу. Хибне заниження показника можливе при тривалому зберіганні крові (більше 24 год) або грубому перемішуванні.

RBC (red blood cells) - кількість еритроцитів крові (х1012/л). Хибно завищені результати спостерігаються за наявності в крові гігантських тромбоцитів, кріоглобулінів. Хибне заниження результатів може бути наслідком аглютинації еритроцитів (у тому числі холодової), підвищення в'язкості крові при її охолодженні під час зберігання чи транспортування, наявності мікрозгустків через погане перемішування з антикоагулянтом відразу після забору крові, вираженого мікроцитозу еритроцитів. При паралельному підрахунку еритроцитів в камері Горяєва розбіжність результатів може досягати 30% внаслідок часткового гемолізу і неточного дозування при розведенні еритроцитів вручну, тому «перевіряти ще раз» кількість еритроцитів рутинним методом недоцільно.

Таблиця 1.2 – Норма загальноклінічних показників периферичної крові та клініко-біохімічних даних у здорових осіб.
	Показники
	Межі коливань

	Гемоглобін
	чоловіки не менше 130 г/л

жінки не менше 120 г/л

	Гематокрит
	чоловіки 0,40-0,48 л/л

жінки 0,38-0,42 л/л

	Кількість еритроцитів
	чоловіки (4,0-5,0) х 1012/л

жінки (3,8-4,7) х 1012/л

	ШОЕ
	чоловіки 2-10 мм/год

жінки 2-15 мм/год

	Кількість тромбоцитів
	(150-320) х 109/л

	Кількість лейкоцитів
	(4-9) х 109/л

	Лейкоцитарна формула:

Паличкоядерні

нейтрофіли

Сегментоядерні

нейтрофіли

Базофіли

Єозинофіли

Моноцити

Лімфоцити
	1-6%

47-72%

0-1%

0,5-5%

3-10%

25-38%

	Аланінамінотрансфераза
	0,1-0,68 ммоль/год-л

	Загальний білок сироватки крові
	60-85  г/л

	Білкові фракції сироватки крові:

Альбумін

Глобуліни:

α1 - глобуліни

α2 - глобуліни

β - глобуліни

γ -глобуліни
	56,0- 66,5%

33,5%- 44,0

3,5-   6,0%

6,9- 10,5%

7,0- 12,5%

12,0- 19,0%

	Ретикулоцити
	0,2-   1,0 %

	Час згортання крові
	5-10 хв.


HGB (hemoglobin) - концентрація гемоглобіну крові (в г/л або г/дл). Концентрація гемоглобіну в більшості гематологічних аналізаторів визначається спектрофотометрично гемоглобінціанідним або іншими методами. На результат може вплинути гіперлейкоцитоз (> 50х109/л), а також підвищений вміст в крові нейтральних жирів (ліпемія), що пов'язано з технічними можливостями приладу, а не з методологією вимірювання. Уникнути впливу ліпемії можна за правильної підготовки пацієнта до аналізу (дієта напередодні дослідження, здача крові натщесерце). Контролем за правильністю вимірювання гемоглобіну може служити показник МСНС.

При роботі з гематологічним аналізатором оператор (лаборант) займає досить активну позицію і може кардинальним чином впливати на коректність одержуваних даних, маючи вільний доступ до калібрувальних механізмів приладу і безпосередній підготовці зразка крові до виміру. При невмілому проведенні достовірність автоматизованого аналізу крові помітно знижується [41]. 
Однак знання принципу роботи гематологічного аналізатора, причин можливих похибок у вимірюванні, уважне вивчення всіх клітинних параметрів, які видаються аналізатором, в сукупності з гістограмами, реагування на повідомлення про помилку («прапори») дасть лікарю найбільш повну інформацію як про якість проведеного дослідження, так і про стан пацієнта [41].
2.2.2 Характеристика біохімічного аналізатора Vitalab Flexor E
Аналізатор Vіtalab (рисунок 2.1) — це універсальна автоматична система, яка має продуктивність до 180 тестів в годину,або до 300 тестів в годину (при використанні іонселективного блоку). У головному блоку аналізатора компактно розташовані всі вузли, що забезпечують вимірювання. Для зберігання даних і налаштувань використовується зовнішній комп’ютер, обладнаний зручним інтерфейсом. Точність температур забезпечується спеціальним термостатом. Невисокі вимоги до навколишнього середовища забезпечують високу економічну ефективність. Простота у використанні з програмою, що має зпливаючі повідомлення, можливість використовувати штрих-коди, зводить до мінімуму час вводу даних про пробу і параметрів тестів.

Аналізатор може бути використаний для діагностики плазми і сироватки крові,цереброспінальної рідини та сечі. Продуктивність 180 фотометричних аналізів в годину при MONO MODE чи 133 тест/г в DUALMODE. Для кожного зразка може бути не менше 26 параметрів. Аналізатор має два режиму роботи: MONO MODE і DUAL MODE. Другий реагент може бути доданий у режимі DUAL MODE. Це дозволяє подовжити термін використання реагентів.

У промарковані позиції ротора реагентів може бути  завантажено до 32 реагентів.

Заздалегідь може бути запрограмовано 60 тестів и 15 контролів. Для кожного тесту може бути запрограмовано до 3 контролів. Процес відбору повністю селективне [42].
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Рисунок 2.1—  Аналізатор Vіtalab
Для вимірювання може бути вибрана будь — яка із 8 доступних довжин хвиль. В MONO MODE перша кінетична точка вимірюється через 12,5 сек., остання через 7 хвилин (в DUAL MODE через 6 сек. і 8,5 мінут,відповідно). Після завершення кожного тесту кювети автоматично промиваються.

Всі типи вимірювань основані на фотометрії. Довжина хвилі автоматично визначаються за допомогою одного з 8  фільтрів. Фільтри (340, 376, 405, 436, 505, 546, 578, 620 нм) можуть бути замінені на необхідні користувачу.

Діапазон спектральної напіввеличини лежить між 8 і 12 нм. Можуть бути вибрані кінетичні вимірювання, двохточкова кінетика, вимірювання за біхроматичною кінцевою крапкою з визначенням чи без холостого реагенту. Всі вимірювальні значення (крім ISE) представлені у графічному зображенні. Якщо значення незадовільні, то аналізатор автоматично переробляє дослід з попередніми заданими параметрами адаптованих об’ємів проб і реагентів [42].
Результати контролю якості зберігаються в пам’яті приладу і легко виводяться на екран. Програма підраховує значення, стандартні відхилення і коефіцієнт варіації. Перевірка достовірності і відтворюваності за правилами Вестгарда. Автоматична побудова контрольних карт Леви-Дженнингса. Перегляд контрольних карт можливий на будь-якому етапі роботи.

2.3 Статистична обробка отриманих результатів
Для статистичного аналізу отриманих експериментальних даних використовували методи дискриптивної статистики, а саме розраховували середнє арифметичне значення вибірки (М) та обчислювали похибки середнього арифметичного (m). Групи обстежуваних дітей порівнювали із використанням критерію Стьюдента [43, 44]. Вищезазначені статистичні показники розраховували у табличному процесорі Exel [45].

Статистична значущість відмінностей оцінювалася при вірогідності справедливості нульової гіпотези менше 5% (p<0,05).
3 Експериментальна частина
Кількісна порівняльна характеристика лабораторних показників у периферичній крові осіб з вперше виявленою ВІЛ-інфекцією представлена у таюлицях 3.1-3.3. 
У літературних посиланнях досить мало інформації щодо дослідження особливостей лабораторних показників осіб з ВІЛ-інфекцією у віковому аспекті та з урахуванням найбільш частих супутніх захворювань. 

У віковій періодизації людини паспортний вік, де міжвіковий інтервал дорівнює одному року, відрізняється від біологічного (або анатомо-фізіологічного) віку, що охоплює ряд років життя людини, протягом яких відбуваються певні біологічні зміни. У сучасній науці немає єдиної загальноприйнятої класифікації періодів росту і розвитку та їх вікових меж, але пропонується така схема:

1) немовля (1-10 днів);

2) грудної вік (10 днів - 1 рік);

3) раннє дитинство (1-3 роки);

4) перше дитинство (4-7 років);

5) друге дитинство (8-12 років для хлопчиків, 8-11 років для дівчаток);

6) підлітковий вік (13-16 років для хлопчиків, 12-15 років для дівчаток);

7) юнацький вік (17-21 рік для юнаків, 16-20 років для дівчат);

8) зрілий вік:

I період (22-35 років для чоловіків, 22-35 років для жінок);

II період (36-60 років для чоловіків, 36-55 років для жінок);

9) літній/похилий вік (61-74 роки для чоловіків, 56-74 роки для жінок);

10) старечий вік (75-90 років);

11) довгожителі (90 років і вище).

Дана періодизація включає в себе комплекс ознак: розміри тіла та органів, масу, окостеніння кістяка, прорізування зубів, розвиток залоз внутрішньої секреції, ступінь статевого дозрівання, мЄязову силу. Схема враховує особливості хлопчиків і дівчаток. Для кожного вікового періоду характерні специфічні особливості. Перехід від одного вікового періоду до іншого називають переломним етапом індивідуального розвитку, або критичним періодом. Тривалість окремих вікових періодів в значній мірі мінлива. Хронологічні рамки віку і його характеристики визначаються в першу чергу соціальними чинниками.
Поверхневі (HBs-Ag) і серцевинні (HBc-Ag) білки вірусу є антигенами, обумовлюючи вироблення anti-HBs і anti-HBs-core відповідно. Серцевинний антиген, потрапляючи в кров, розщеплюється на більш стійкі складові частини, одна з яких HBe-Ag також несе антигенні властивості. На неї і виробляються anti-HBe антитіла.
Антитіла до HB-core антигену зʼявляються при гострому гепатиті В у периферичній крові незабаром після появи HBsAg, персистують після зникнення HBs-антигену перед появою анти-HBs-антитіл і зберігаються тривалий час після одужання (при HBV-інфекції вони самі «довгоживучі» і можуть виявлятися довічно). За відсутності інформації про інших маркерів гепатиту В, наявність анти-HBcore дозволяє припустити, що людина може бути активно інфікований або переносив гепатит В в минулому і має імунітет. Анти-HBcore-антитіла можуть бути єдиним серологічним маркером перенесеного гепатиту В і потенційно інфікованої крові.
Визначення сумарних (anti-НBcore-total) антитіл застосовують з метою діагностики поточного або перенесеного в минулому гепатиту В. Присутність загальних анти-HBcore-антитіл не дає можливості диференціювати гостру, хронічну або перенесену в минулому інфекцію.

Генетична мінливість HВV сприяє «вислизання» вірусу з-під імунної відповіді. З цим пов'язані труднощі в лабораторній діагностиці (серонегативний гепатит В), а також хронізация захворювання. 
Таблиця 3. 1 – Порівняльна кількісна характеристика лабораторних показників з виявлення антигенів гепатиту та TORCH-інфекції у периферичній крові осіб з вперше виявленою ВІЛ-інфекцією.
	Показник
	Вікові групи

	
	Зрілий вік І - Зрілий вік ІІ
	Зрілий вік ІІ – Похилий вік
	Зрілий вік І - Похилий вік

	HCV 
	16,00 % – 34,21%
	34,21 % - 0 %
	16,00 % - 0 %

	
	↑ у 2 рази
	↓ у 34 рази
	↓ у 16 раз

	HBs Ag 
	16,00 % - 15,79%
	15,79 % - 0 %
	16,00 % - 0 %

	
	подібні
	↓ у 16разів 
	↓ у 16 разів

	HВ core
	4,00 % - 5,26 %
	5,26 % - 20,0 %
	4,00 % - 20,00 %

	
	подібні
	↑ у 4 рази
	↑ у 5 разів

	ЦМВ Ig М
	0% - 0 %
	0 % - 0 %
	0 % - 0 %

	
	подібні
	подібні
	подібні

	ЦМВ Ig G
	84,00 % - 86,84 %
	84,86 % - 40,00 %
	84,00 % - 40,00 %

	
	подібні
	↓ у 2 рази
	↓ у 2 рази

	ВПГ Ig М
	0 % - 0 %
	0 % - 0 %
	0 % - 0 %

	
	подібні
	подібні
	подібні

	ВПГ Ig G
	88,00 % - 94,74 %
	94,74 % - 100,00 %
	88,00 % - 100,00 %

	
	↑ на 6%
	↑ на 5 %
	↑ на 12 %

	Токсо Ig М
	0 % - 0 %
	0 % - 0 %
	0 % - 0 %

	
	подібні
	подібні
	подібні

	Токсо Ig G
	56,00 % - 39,47 %
	39,47 % - 20,00 %
	56,00 % - 20,00 %

	
	↓ у 1,4 рази
	↓ у 2 рази
	↓ у 2,8 рази

	ВЕБ Ig G
	92,00 % - 97,37 %
	97,37 % - 100,00 %
	92,00 % - 100,00 %

	
	↑ на 5%
	подібні
	↑ на 8%

	ВЕБ Ig М
	0 % - 0 %
	0 % - 0 %
	0 % - 0 %

	
	подібні
	подібні
	подібні


У 1971 році з безлічі інфекційних захворювань була виділена група вірусних, бактеріальних та інших інфекцій, які при значній різноманітності структурних і біологічних властивостей збудників викликають подібні клінічні прояви, а згодом і стійкі структурні дефекти багатьох органів і систем, особливо центральної нервової системи. Для позначення інфекцій цієї групи була запропонована абревіатура ТОRСН-комплекс.

ТОRСН - комплекс об'єднує такі інфекції:

Т - Токсоплазмоз

О - OTHER(інші інфекції)

1) Абсолютно доведені:

1) – сифіліс;
2) – туберкульоз;
3) – хламідіоз;
4) - ентеровірусні інфекції;
5) - n.gonorrhoeae (гонорея);
6) – лістеріоз;

7) - уреа- і мікоплазмоз;
8) - група В-стрептококів.
2) Ймовірні:

- Кір

1) - Епідемічний паротит;
2) - Вітряна віспа (ВПС - вірус варіпелла еостера).
R – Rubella (краснуха)

С - Цитомсгаловірус

Н 5:

1) - Вірус герпесу;
2) - Гепатит В;
3) - Вірус імунодефіциту;
4) - Людський папілломавірус;
5) - Парвовірус (збудник 5 хвороб).
Збудники – інфекцій неоднорідні, однак вони мають деякі загальні властивості, головними з яких являються:

1) персистенція в організмі людини з народження або з раннього дитинства, часто на протязі всього життя, протікаючи з рецидивами або летально, значимо змінюючи при цьому функціональний стан імунної системи.;

2) паразитування в середині клітин різних тканин організму, визиваючи в них не лише дистрофічні, але і деструктивні процеси. 

Характерна риса цих інфекцій – переважність їх внутріклітинного паразитування і, як наслідок цього, важкість виведення. Через внутрішньоклітинне розташування інфекційних агентів більшість антибактеріальних речовин не достигають їх, але при цьому імунні фактори господаря можуть пошкоджувати наряду з ними і свої вражені клітини. Один раз заразившись, людина фактично ніколи з ними не розстається, і все життя якби носить в собі «незірвану бомбу». Розрив «бомби» (ре активація сплячого паразита) може виникнути при несприятливих ситуаціях (стрес, вторична інфекція, переохолодження, травма, загострення хронічної хвороби і т.д.) навіть декілька років потому, що і спостерігається при латентному протіканні герпетичної і цитомегаловірусної інфекції, хламідозі, токсоплазмозі, ВІЧ інфекції і т.д.

Особливістю інфекцій TORCH-комплексу є те, що вони вкрай рідко зустрічаються у вигляді моно інфекцій, і в більшості випадків реєструється поєднане інфікування різними комбінаціями вірусних, бактеріальних і протозойних агентів [5,6]. В останні роки відмічається тенденція до змішення частоти змішаної вірусно-вірусної і вірусно-бактеріальної інфекцій.

Для основної частини вірусних інфекцій (краснухи, герпевірусної, визваної 1 і 2 типами, цитомегаловірусної, ентеровірусної, вірусних гепатитів (А,В), які входять в склад TORCH-комплекса, характерне рецидивуюче течіння хвороби, відсутність стійкого імунітету і введення персистенції. 

Таблиця 3.2 – Порівняльна кількісна характеристика гематологічних та імунологічних показників периферичної крові у осіб з вперше виявленою ВІЛ-інфекцією
	Показник
	Вікові групи

	
	Зрілий вік І - Зрілий вік ІІ
	Зрілий вік ІІ – Похилий вік
	Зрілий вік І - Похилий вік

	Критичне значення td
	n1=25; n2=38
2,00
	n2=38; n3=5
2,02
	n1=25; n3=5
2,05

	Еритроцити, Т/л
	4,43±0,07
4,33±0,07
	4,33±0,07
4,12±0,19
	4,43±0,07
4,12±0,19

	
	td=1,010
	td=1,040
	td=1,535

	Гемоглобін, г/л
	138,24±3,25
132,50±3,25
	132,50±3,25
120,60±12,69
	138,24±3,25
120,60±12,69

	
	td=1,249
	td=0,908
	td=1,347

	Лейкоцити, Г/л
	6,24±0,46
5,38±0,34
	5,38±0,34
3,92±0,23
	6,24±0,46
3,92±0,23

	
	td=1,503
	td=3,561
	td=4,514

	ШОЕ, мм/год.
	15,00±2,38
22,08±2,64
	22,08±2,64
32,40±47,15
	15,00±2,38
32,40±7,15

	
	td=1,992
	td=1,354
	td=2,309

	ЦІК
	492,00±63,18
680,11±53,65
	680,11±53,65
474,00±122,29
	492,00±63,18
474,00±122,29

	
	td=2,270*
	td=1,543
	td=0,131


Примітка. * - показник статистично значимо відрізняється між досліджуваними групами обстежених (р≤0,05).
Рівень циркулюючих імунних комплексів (ЦІК) в крові підвищується при інфекційних, аутоімунних, онкологічних та інших захворюваннях. Нерідко ЦІК мають істотне патогенетичне значення, надаючи деструктивний вплив на органи і тканини. У третини ВІЛ-інфікованих пацієнтів відзначається ураження нирок, а у 6-15% розвивається тромбоцитопенія. Показано, що ВІЛ-асоційовані гломерулонефрити, нефропатія та тромбоцитопенічна пурпура повʼязані з відкладенням імунних агрегатів. Комплекси антиген-антитіло постійно присутні в кровотоці ВІЛ-інфікованих пацієнтів. Вони формуються в результаті звʼязування антигенів ВІЛ з противірусними антитілами. Вважається, що одним з факторів, що впливають на прояв ЦІК патогенних властивостей, є їх розмір, який визначається головним чином співвідношенням антиген-антитіло. Крім того, різні класи імуноглобулінів формують комплекси з різними властивостями. Дані про ЦІК при ВІЛ-інфекції нечисленні/

Таблиця 3.3 – Порівняльна кількісна характеристика біохімічних показників периферичної крові у осіб з вперше виявленою ВІЛ-інфекцією.
	Показник
	Вікові групи

	
	Зрілий вік І – Зрілий вік ІІ
	Зрілий вік ІІ – Похилий вік
	Зрілий вік І - Похилий вік

	1
	2
	3
	4

	Критичне значення td
	n1=25; n2=38

2,00
	n2=38; n3=5

2,02
	n1=25; n3=5

2,05

	Загальний білірубін
	13,10±0,32
12,77±0,14
	12,77±0,14
12,80±1,01
	13,10±0,32
12,80±1,01

	
	td=0,946
	td=0,029
	td=0,283

	Прямий білірубін
	3,08±0,05
3,08±0,04
	3,08±0,04
2,90±0,09
	3,08±0,05
2,90±0,09

	
	td=0
	td=1,837
	td=1,748

	Непрямий білірубін
	9,74±0,12
9,68±0,10
	9,68±0,10
9,90±0,91
	9,74±0,12
9,90±0,91

	
	td=0,385
	td=0,240
	td=0,174


Продовження таблиці 3.3
	1
	2
	3
	4

	АСТ
	0,32±0,02
0,38±0,03
	0,38±0,03
0,28±0,02
	0,32±0,02
0,28±0,02

	
	td=1,667
	td=2,778*
	td=1,429

	АЛТ
	0,53±0,11
2,33±1,62
	2,33±1,62
0,36±0,01
	0,53±0,11
0,36±0,01

	
	td=1,108
	td=1,216
	td=1,545

	Тимолова проба
	5,72±0,27
5,71±0,29
	5,71±0,29
6,00±0,63
	5,72±0,27
6,00±0,63

	
	td=0,025
	td=0,418
	td=0,409

	Загальний білок
	75,12±0,93
75,74±0,74
	75,74±0,74
71,80±1,02
	75,12±0,93
71,80±1,02

	
	td=0,522
	td=3,127*
	td=2,406*

	Глюкоза
	5,70±0,22
5,44±0,03
	5,44±0,03
5,52±0,05
	5,70±0,22
5,52±0,05

	
	td=1,171
	td=1,379
	td=0,796

	Сечовина
	3,62±0,06
4,16±0,20
	4,16±0,20
3,86±0,17
	3,62±0,06
3,86±0,17

	
	td=2,584*
	td=1,145
	td=1,333

	Креатинін
	80,96±1,86
83,34±1,31
	83,34±1,31
80,20±3,89
	80,96±1,86
80,20±3,89

	
	td=1,046
	td=0,765
	td=0,176


Примітка. * - показник статистично значимо відрізняється між досліджуваними групами обстежених (р≤0,05).

У ВІЛ-позитивних людей підвищений ризик захворювання на діабет. Згідно з медичним журналу Diabetes Spectrum, в зв'язку з тим, що деякі види лікування ВІЛ можуть впливати на рівень засвоєння глюкози, також важливо перевіритися на діабет до початку прийому нуклеозидних інгібіторів зворотної транскриптази.

Наявність вірусу гепатиту B або C, інфекції печінки, яка часто присутня у ВІЛ-позитивних людей в звʼязку з тим, що ВІЛ і гепатит передаються схожим чином. Для оцінки функції печінки перевіряють рівень печінкових ферментів в крові.

Аланінамінотрансфераза (АЛТ) - це фермент, який присутній головним чином в клітинах печінки і нирок і в помітно менших кількостях в клітинах серця і м'язів. У здорових людей активність в крові невелика, норма АЛТ має низькі значення. При ураженні клітин тканини печінки АЛТ вивільняється в кровотік зазвичай ще до появи таких характерних симптомів, як жовтяниця. У зв'язку з цим активність даного ферменту використовується в якості показника ушкоджень печінки. Разом з іншими дослідженнями, які виконують ті ж завдання, аналіз на АЛТ входить до складу так званих печінкових проб.
Найбільш часто аналіз на АЛТ призначають, щоб перевірити, чи немає пошкоджень печінку при гепатиті і прийомі лікарських препаратів або інших речовин, які є токсичними для даного органу. Однак АЛТ не завжди відображає тільки пошкодження печінки, активність цього ферменту може підвищуватися і при захворюваннях інших органів.

АСТ і АЛТ вважаються двома найбільш важливими показниками пошкоджень печінки, хоча АЛТ більш специфічний, ніж АСТ. У деяких випадках АСТ безпосередньо зіставляється з АЛТ і обчислюється їх співвідношення (АСТ / АЛТ). Воно може використовуватися для виявлення причин пошкодження печінки.

Креатинін в сироватці, сечовина в сироватці - є кінцевими продуктами обміну білків, виводяться з організму нирками; їх концентрація може підвищуватися при порушенні функції нирок.

Креатинін - це залишковий продукт, одержуваний в м'язах при руйнуванні речовини під назвою креатин. Креатин входить в цикл, що забезпечує організм енергією для скорочення м'язів. Після 7 секунд інтенсивної фізичної активності креатинфосфат перетворюється в креатин, потім переходить в креатинін, що фільтрується в нирках і виділяється з сечею. Креатин і креатинін стабільно продукуються нашим тілом в постійній кількості. Майже весь креатинін виділяється нирками, тому його концентрація в крові є хорошим показником їх функції. Його незначна частина (15%) секретується канальцями, але в основному він виробляється завдяки фільтрації в клубочках. Рівень креатиніну в крові не виходить за рамки норми до тих пір, поки клубочкова фільтрація не знизиться до критичних значень, особливо у пацієнтів з низькою м'язовою масою. Потім рівень креатиніну підвищується. Саме через велику кількість складових (м'язова маса, стать, вік), що впливають на концентрацію креатиніну в крові, це дослідження не найкращий скринінг-тест для виявлення ниркової недостатності. У той же час креатинін є більш чутливим індикатором захворювань нирок, ніж сечовина.
4 ОХОРОНА ПРАЦІ

Мета даного розділу показати практичні вміння, застосовувати теоретичне знання при виконанні кваліфікаційної роботи. 
Експериментальна робота проводилась в клінічній лабораторії, де були чітко дотримані всі вимоги по охороні праці. В процесі написання своєї кваліфікаційної роботи зі мною був проведений інструктаж з протипожежної безпеки (інструкція № 62) та з охорони праці (інструкція № 296). Проведення робіт у лабораторії відповідало вимогам ДСТУ 2293-99 та інших діючих нормативних актів [46]. Оптимальні умови роботи створювалися завдяки підтримці санітарно-гігієнічного режиму лабораторії. Так, параметри температури, вологості, освітленості, швидкості переміщення повітря майже протягом усього експерименту, відповідали вимогам ДСН 3.36.042 99 [47]. Повітря робочої зони відповідало ДСТу 12.1.005-88 [48]. Повітря в лабораторних кімнатах забруднюється виділеннями шкідливих речовин. Згідно БНіП 2.04.05-91 кожна лабораторія обладнана системою природної і припливної вентиляції. Припливні системи забезпечують поновлення повітря, що видаляється системою вентиляції, місцеві системи забезпечують технологічні потреби. Попередження застою повітря досягалося шляхом відчиняння вікон лабораторії ще до початку досліду, а у разі використання отруйних речовин та речовин, що неприємно пахнуть - роботою примусово - витяжної вентиляції, що відповідала БНіП 2.04.05-91 і ДСН 3.36.042 99 [49]. Для дезінфекції приміщень використовують бактерицидні лампи. Лампи встановлюють на висоті 1,5 – 2 м від підлоги з розрахунку одна лампа на 1 м2 приміщення. Стерилізацію здійснюють протягом 2 годин. При роботі з включеною бактерицидною лампою працівник може одержати опіки очей і ділянок шкіри, незахищених одягом. Довжина хвилі ультрафіолетового випромінювання складає 200 - 280 нм. Дане випромінювання надає сильну руйнівну дію на клітки живих організмів. Озон, який утворюється під дією УФ випромінювання, окисляє органічні речовини. Основними заходами захисту від ультрафіолетового випромінювання служать екранування джерел випромінювання (стіни забарвлені цинковими білилами в сірий колір) і використання засобів індивідуального захисту (спецодяг з тканин, що є не проникним для ультрафіолетового випромінювання – льон; фартух; захисні окуляри).

При виконанні досліджень важливу роль грає освітлення робочого місця. Освітленість створюється сонцем і за допомогою ламп накалювання і люмінесцентних ламп, яке може бути природним та штучним. Природне і штучне освітлення лабораторії повинне відповідати вимогам ДБН В.2.5-28-2006.Природне освітлення створювалось під час роботи боковим світлом, а штучне – за допомогою ламп розжарювання та люмінесцентних ламп. Для умов, які роздивляються в проекті, нормоване значення освітлення 750 лк, що відповідають умовам в лабораторії. 

Для забезпечення нормального значення передбачено: 1) захист від сліпучої дії прямих сонячних променів за допомогою штор, жалюзі; 2) покриття столу повинно бути матовим з коефіцієнтом відображення 0,25 – 0,4; 3) стіни та стеля повинні бути пофарбовані світлою фарбою [50].

Важливе значення має мікроклімат робочої зони лабораторії. Згідно СніП 2.04.85-86 та ДеСТу 12.4.021-75 для забезпечення оптимальних параметрів мікроклімату передбачено: природня вентиляція; водяне опалення; вологе прибирання один раз на день [51].

Працівники лабораторії забезпечуються засобами індивідуального захисту. В процесі біохімічного дослідження використовувалося чимало хімічних реактивів, при роботі з якими, згідно ст. 163 Кодексу законів про працю України [52] і ДНАОП 0.00-4.26-96, обов'язково користуватися спецодягом (халат з бавовняної тканини) [53]. Для захисту особистих органів зору застосовуються герметичні окуляри, захисні окуляри і маска. Для захисту рук використовують гумові рукавички. Для запобігання попадання різних речовин на одяг робочого слід надягати білий халат. У тканині не повинно бути домішок синтетичних волокон, тому що у випадку загоряння підпалені частини халата важко видалити з одягу. Протягом усього експерименту я працювала у халаті, гумових рукавичках, та у ватно-марлевій пов'язці, щоб уникнути потрапляння на шкіру та слизові оболонки крові або реактивів. Взагалі робота з кров’ю ведеться за допомогою спеціальних інструментів і допоміжних матеріалів (дозаторів медичних лабораторних, наконечники дозаторів ).

Безпека у лабораторіях повинна забезпечуватися відповідно до вимог ДСТ 12.3.002-75 та інших діючих нормативних актів.

На всі види робіт, що являють собою потенційну небезпеку повинна бути підготовлена документація, що узгоджується з керівником робіт. Для запобігання виникнення нещасних випадків, пожеж і вибухів слід чітко виконувати правила з техніки безпеки. Експерименти треба проводити акуратно, уважно та з достатнім знайомством із приладами, інструментами, властивостями речовин і правилами безпеки робіт [54].
Перед початком роботи треба: переодягти спеціальний одяг і отримати дозвіл на виконання роботи, ознайомитись із правилами безпеки робіт, обладнанням, матеріалами та інструментами. Необхідно перевірити на справність прилади: цілісність дротів, заземлення (занулення) приладів. Упевнитись в наявності засобів гасіння вогню і надання першої долікарської допомоги. Не дозволяється заходити у лабораторію у верхньому одязі [55].

При роботі з хімічними реактивами обов’язковий спецодяг (халат з бавовняної тканини) згідно ст. 163 кодексу законів про працю України і ДНАОП 0.00-4.26-96 [56]. У тканині не повинно бути добавок синтетичних волокон, тому що у випадку займання оплавлені частини халату важко видалити з одягу.

При проведенні дослідів у лабораторії застосовуються одноразові пробірки. Неприпустимо, щоб пробірка була наповнена до країв, щоб уникнути вихлюпування і попадання рідин на шкіру експериментатора. У раковину не можна виливати і викидати концентровані розчини кислот і лугів, що сильно пахнуть, та отруйні речовини, і т.п. При виливанні в раковину таких речовин можливе їхнє випаровування й отруєння повітря лабораторії. Концентровані кислоти і луги необхідно попередньо сильно розбавити чи нейтралізувати, щоб уникнути руйнування каналізаційної мережі (відповідно до ДСТ 12.1.007-76) [57].

При написанні цієї роботи мені довелося працювати із електроприладами. Усі мої дії підпорядковувалися вимогам ДНАОП 0.00-1.21-98 «Правила безпечної експлуатації електроустановок споживачів» [58]. Санітарні норми щодо вібрації та шуму дотримані згідно ДНАОП 0.03-3.12-84 та ДНАОП 0.03-3.14-85. З усіма приладами я працювала у присутності лаборанта та чітко дотримуючись їх інструкцій та паспортів заводу-виробника. Після закінчення дослідів, а також коли прилад був тимчасово не потрібен, він був відключений від електромережі. Використовувалася лише діючі прилади, що пройшли обов’язковий профілактичний огляд та перевірку. 

Вимоги безпеки перед початком роботи:

1) перед початком роботи лаборант зобов’язаний перевірити та одягти спеціальний одяг та засоби індивідуального захисту;

2) підготувати до роботи робоче місце;

3) перевірити цілісність заземлення електрообладнання;

4) перевірити наявність первинних засобів пожежогасіння;

5) при виявлених несправностях обладнання та засобів колективного захисту сповістити завідувача відділу та не приступати до роботи до усунення виявлених несправностей.

Вимоги безпеки під час роботи:

1) при роботі з кров’ю:

· суворо дотримуватися інструкції з охорони праці при роботі з кров’ю, та правил особистої гігієни;

· користуватися засобами індивідуального захисту;

2) при роботі зі скляним посудом необхідно стежити за його цілісністю;

3) вимоги безпеки при роботі з їдкими та отруйними речовинами:

· луги, кислоти та інші їдкі й отруйні речовини необхідно набирати у дозатор медичний лабораторний.

· усі роботи слід виконувати у гумових рукавичках; 

4) роботи у відділі повинні проводитися тільки на справному електрообладнанні;

5) у випадках припинення подачі електроенергії всі електроприлади повинні бути знеструмлені;

6) для обробки столів використовуються пожежобезпечні синтетичні миючі засоби;

7) не піднімати вагу поверх припущених норм;

8) при виявлені під час роботи несправностей на робочому місці, в обладнані та засобах колективного захисту зупинити роботу, вимкнути обладнання. Повідомити про це завідувача лабораторії.

Вимоги безпеки після закінчення роботи:

1) вимкнути обладнання, електроприлади, вимкнути електроенергію;

2) прибрати посуд, вогненебезпечні речовини у відповідне для них місце;

3) прибрати робоче місце;

4) обробити руки дезінфікуючим розчином і вимити водою з милом;

Вимоги безпеки в аварійних ситуаціях:

1) при виявленні аварійної ситуації, або ситуації, яка може привести до аварії, або нещасного випадку, треба негайно припинити роботу і повідомити завідувача відділу;

2) у випадку припинення подачі струму треба негайно вимкнути головний рубильник;

3) у випадку травмування, лаборант повинен вжити заходів до надання необхідної допомоги потерпілому.

Дуже важливим аспектом реалізації безпечної роботи в лабораторії є дотримання правил пожежної безпеки. Пожежна безпека регламентується Законом України «Про пожежну безпеку» від 17.12.93 року, Правилами пожежної безпеки України, затвердженими 14.06.1995 року наказом №400 МВС України та даною інструкцією. У разі виникнення пожежі та її ознак (запах горіння, замкнення, тління різних матеріалів), згідно посадової інструкції лаборант повинен:

· негайно припинити роботу;

· знеструмити електрообладнання;

· негайно розпочати гасіння наявними засобами пожежогасіння повідомити за телефоном 101 у пожежну охорону і сповістити про місце пожару, його характер, наявність людей у приміщенні і хто зателефонував;

· доповісти про те, що трапилось, завідувачу лабораторії.

При неможливості здійснення даних дій, вийти з приміщення, щільно зачинити за собою двері та вікна, щоб запобігти приливу свіжого повітря, яке сприятиме швидкому поширенню вогню. Негайно викликати пожежну охорону [59].

При роботі з кров’ю я дотримувалась інструкції № 76, яка складена на основі «Інструкції по організації роботи лабораторій діагностики ВІЛ-інфекцій» (Наказ МОЗ України від 22.02.02 №71) та Наказу МОЗ України від 25.05.2000 №120 «Про вдосконалення організації допомоги хворим на ВІЛ-інфекцію та СНІД». Всі працівники лабораторії мають знати безпечні прийоми роботи з кров'ю на своєму робочому місці і обов’язково виконувати, відносячись до крові як до потенційно зараженої вірусом СНІД та снідасоційованих інфекцій (гепатитів А, В, С), сифілісом.

При роботі з кров’ю, можливе її потрапляння на шкіру, одяг, слизові оболонки. Перед тим як приступити до роботи, необхідно всі пошкодження шкіри на руках закрити лейкопластирем або напальником. У разі попадання під час роботи біоматеріалу на одяг: одяг зняти і замочити в одному з дезрозчинів (0,5% дезактин, 0,5% сульфохлорантин, 3% хлорамін, 6% розчин перекису водню); шкіру рук та інших ділянок тіла при їх забрудненні через одяг протерти 70% спиртом, а потім промити водою з милом і повторно протерти спиртом; забруднене взуття дворазово протерти ганчіркою, змоченою у розчині одного з дозволених для використання дезінфікуючих засобів. У випадку забруднення біоматеріалом без ушкодження шкіри: 1) обробити місце забруднення одним із дезінфектантів (70% спирт, 3% перекис водню); 2) промити водою з милом і вдруге обробити спиртом ;

При контакті з біоматеріалом, що супроводжується порушенням цілісності шкіри (укол, поріз) потерпілий повинен: 1) зняти рукавички робочою поверхнею усередину; 2) видавити кров із рани; 3) ушкоджене місце обробити одним із дезінфектантів (70% спирт, 5% настойка йоду при порізах, 3% перекис водню); 4) ретельно вимити руки з милом під проточною водою, а потім протерти їх 70% спиртом; 5) на рану накласти пластир, надіти напальник; 6) припинити роботу з кров`ю; 7) повідомити завідувача лабораторії.

У разі потрапляння біоматеріалу на слизові оболонки:

· ротова порожнина - прополоскати 70% спиртом;

· порожнини носа – закапати 30% р-ном альбуциду;

· очі – промити водою, закапати 30% р-ном альбуциду.

В лабораторії, для дотримання правил безпеки, ніколи не повинна залишатися працювати одна людина, так як обов'язкова присутність іншої людини необхідна для того, щоб можливо було своєчасно надати першу домедичну допомогу в разі нещасного випадку. Усі роботи в лабораторії проводилися при справному стані електроприладів, електропроводок та захисного заземлення. На підлозі перед кожним приладом лежить гумовий килимок. Я чітко дотримувалась інструкцій до кожного електроприладу в лабораторії.

Електроприлади вмикаються в мережу з відповідною приладу напругою. Використовуючи електроприлади, дотримуючись правил безпеки, так як можливі випадки враження людей електричним струмом та виникнення пожеж. 

При впливі на людський організм електричної напруги 220 В та більше може виникнути електротравма – ураження електричним струмом. 

Ознаки ураження електричним струмом:

1) постраждалий лежить, схопившись за розетку, електричний прилад або інструмент, підключений до електричної мережі; 

2) поруч з постраждалим знаходиться електричний прилад підключений до розетки, або оголений електропровід;

3) постраждалий блідий, на шкірі можуть бути почервоніння, набряки, опіки, обвуглення;

4) постраждалий несвідомий, може спостерігатися зупинка дихання і серцевої діяльності.

Для надання першої допомоги постраждалому при ураженні електричним струмом необхідно: 1) припинити доступ електричного струму до постраждалого – відкинути від нього провід. Для цього використовується будь-який сухий неметалічний предмет, що не є провідником електричного струму; 2) якщо постраждалий у стані коми, перевернути його на живіт; 3) при раптовій зупинці серця приступити до реанімації (непрямого масажу серця і штучного дихання); 4) надати допомогу у такому порядку: зупинити кровотечу, накласти стерильні пов'язки на рани й опіки, накласти шини на кінцівки при переломах [60].

На випадок ліквідації наслідків аварії в лабораторії є аптечка, яка містить: 70° етиловий спирт, нашатирний спирт, альбуцид, перекис водню, йод, перманганат калію (3 наважки по 0,05 г), наважки деззасобіб, стерильна вата, стерильна дистильована вода, набір антибіотиків спеціальної дії, очні піпетки, ножиці, напальчники (2 на кожного працівника), лейкопластир, перев'язувальний матеріал. Комплектність аптечки та терміни зберігання перевіряє та поповнює старший лаборант.

Загальні правила роботи з реактивами повинні відповідати ДСТу 12.1.007-76 [58] і ДСТу 12.1.010-76 [59]. Хімічні реакції виконуються з такою кількістю та концентрацією, в такому посуді та приладах і в таких умовах, як це вказано в відповідних інструкціях. Враховуючи вивчені основи охорони праці, проводила дослідження, додержуючись правил безпеки в роботі з агресивними речовинами, кислотами та лугами. Хімічні опіки виникають при потраплянні на шкіру розчинів кислот і солей важких металів (характеризуються невеликою глибиною), а також лугів (глибокі опіки). Надання першої допомоги при хімічних опіках починається з рясного промивання ураженої ділянки водою (за винятком опіків, отриманих при потраплянні на шкіру негашенного вапна). Згодом речовини, що залишилися на поверхні шкіри, варто нейтралізувати. Для нейтралізації кислот використовують 2 %-й розчин питної соди, для нейтралізації лугів – 2%-й розчин борної, оцтової або лимонної кислот. Потім на опік накладається стерильна пов'язка. Опіки дуже болючі і небезпечні, тому що при опіках ушкоджується один з головних органів людини – шкіра, що виконує захисну функцію. Необхідно якнайшвидше надати першу медичну допомогу, щоб уникнути больового шоку і проникнення інфекції крізь обпалену поверхню [57].

Проведення експерименту супроводжувалось одержанням великої кількості інформації, обробити яку швидко можливо тільки з використанням комп’ютерної техніки. Для запобігання шкідливому впливу на зоровий апарат при роботі я дотримувалась правила - не сиділа ближче до екрану ніж 50-70см. 

Робота у лабораторії при виконанні експериментальних досліджень з теми кваліфікаційної роботи була безпечною, оскільки були враховані і виконувались вимоги з техніки безпеки, також застосовували теоретичне знання з охорони праці, що мало велике значення для успішного завершення виконуваної мною роботи.

ВИСНОВКИ
1. Усі ВІЛ-інфіковані мали супутню контамінацію TORCH-інфекціями, особливо особи зрілого віку ІІ періоду. Проте відсутність імуноглобулінів класу М та наявність імуноглобулінів лише класу G свідчить про носійство супутніх інфекцій (негостра фаза).
2. Всі досліджувані лабораторні показники обстежуваних були в межах вікової фізіологічної норми. Проте зі збільшенням віку у ВІЛ-інфікованих відмічено зменшення вмісту загальної кількості лейкоцитів та чітке підвищення рівня ШОЕ, що виявляє більш важке протікання інфекційного процесу.

3. Максимальний серед досліджуваних груп хворих рівень циркулюючих імунних комплексів узгоджується з підвищеним рівнем сечовини у осіб зрілого віку ІІ періоду щодо імовірного розладу фільтраційної здатності нирок.

4.  Додатково свідчить про осіб зрілого віку ІІ періоду як групи ризику при ВІЛ-інфекції підвищения серед досліджуваних груп рівень АСТ та АЛТ, які відображають функціональний стан печінки.
ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ

1. Серед вперше виявлених ВІЛ-інфікованих осіб доцільно більш детально аналізувати та спостерігати у динаміці лабораторні показники осіб зрілого віку ІІ періоду (36-55-60 років), які при ВІЛ-інфекції та супутній контамінації TORCH-інфекціями складають групу ризику щодо більш швидкого розвитку функціональних ускладнень з боку нирок та печінки, що може ускладнити підбір та проведення антиретровірусної терапії. 
2. Отримані експериментальні дані можуть бути використані при викладанні таких дисциплін, як «Імунологія» та «Методи клінічної лабораторної імунології».
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