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8 и т т а гу . Коп-а1сойо1іс Гаііу 1теег йізеазе із тагкей Ьу йераііс Гаї асситиіаііоп поі йие Іо а1сойо1 аЬизе. 
8еVе^а1 зіийіез йаVе йетопзігаіей ійаі N А Р^^ із аззосіаіей теіій іпзи1іп гезізіапсе 1еайіпд іо а гезізіапсе іп ійе апіі- 
Ііроіуііс еГГесі оГ іпзийп іп ійе айірозе ііззие теіій ап іпсгеазе оГ Ггее Гаііу асійз. Іп ійіз геVІете тее апа1угей ійе сиг- 
гепі ипйегзіапйіпд оГ N А Р^^ раійодепезіз, йізсиззей ійе тесйапізтз ійаі геїаіе N А Р^^ теіій теіаЬоІіс зупйготе 
апй аійегозс1егозіз апй ііз аззосіаііоп теіій ійе йеVе1ортеп^ апй ргодгеззіоп оГ сагй^азси1аг йізеазе.

Кеу теогйз: Коп-а1сойо1іс Гаііу 1теег йізеазе, раійодепезіз, сагй^азси1аг гізк.

Іпігойисііоп
Коп-а1сойо1іс Гаііу 1теег йізеазе (КАРЬБ) гер- 

гезепіз а зресігит оГ йізеазе гапдіпд Ггот йераіосе1- 
1и1аг зіеаіозіз ійгоидй зіеаіойераііііз іо ЙЬгозіз апй 
іп^егзіЬ1е сіггйозіз. Тйе ргеVа1епсе оГ К А РЬБ йаз 
гізеп гарій1у іп рага11е1 теіій ійе йгатаііс гізе іп оЬе- 
зііу апй йіаЬеіез [11,32] апй із гарій1у Ьесотіпд ійе 
т о з і  с о т т о п  саизе оГ 1теег йізеазе іп ^ е з і е т  соип- 
ігіез [18] апй ійе Ш А . Іі йаз Ьееп езіітаіей ійаі аз 
тап у  аз 30% оГ айи1із іп ійе Ш А  апй оійег ^езіегп 
соипігіез йаVе К А РЬБ [10], гізіпд ир іо 90% іп тог- 
Ьій1у оЬезе іпйтеійиа1з [26]. Тйе то ге  зеVе^е, апй 
сНпісаПу зідпійсапі Гогт оГ К А РЬБ, поп-а1сойо1іс 
зіеаіойераііііз (КА8Н) із 1езз с о т т о п , аГГесііпд ап 
езіітаіей 2-3%  оГ ійе депега1 рори1аііоп [27] апй ир 
іо 37% оГ ійе тогЬій1у оЬезе [26]. Копеійе1езз, ійе 
геа1 р^еVа1епсе із ипкпотеп аз К А РЬБ із оГіеп ипйіад- 
позей апй т о з і  зий)есіз теіій КА РЬБ, еVеп ійозе теіій 
йіаЬеіез, сап йаVе погта1 1теег атіпоігапзГегазез апй 
с1іпісіапз йо поі зизресі ійе роіепііа1 ргезепсе оГ КА- 
РЬБ [21,22,24]. Іп аййіііоп іо йераііс сотр1ісаііопз, 
раііепіз теіій К А РЬБ аге аі іпсгеазей гізк Гог сагйіо- 
Vазси1а^ сотр1ісаііопз [10,8].

Коп-а1сойо1іс Гаііу 1теег йізеазе із ійе т о з і  с о т 
т о п  саизе оГ сйгопіс 1теег йізеазе іп ійе депега1 рори- 
1аііоп апй із ргезепі тейеп Гаііу іпй1ігаііоп аГГесіз 5% оГ 
йераіосуіез, іп ійе ргезепсе оГ 20 д (2.5 И) оГ а1сойо1 
сопзитрііоп рег йау, теіійоиі еVІйепсе оГ оійег саизез оГ 
1теег йізеазе [28]. Іпзи1іп гезізіапсе апй оЬезііу, Ьоій кеу 
Геаіигез оГ ійе теіаЬо1іс зупйготе ( Меі8), аге зігопд1у 
аззосіаіей теіій КА РЬБ ргодгеззіоп [25]. Тйе р^еVа- 
1епсе оГ КАРЬБ іп зий)есіз теіій Меі8 із іпсгеазей Гоиг- 
Го1й сотрагей теіій ійозе шійоиі ійе йізеазе апй 30% оГ 
К А РЬБ зиЬ^ес^з йаVе Меі8 [29].

РаІЙО§ЄПЄ8І8
Тйе ‘2-йіі йуроійезіз’
Іпіііа1 ійеогіез Гог ійе раійодепезіз оГ КА8Н 

тееге Ьазей оп а ‘2-йіі йуроійезіз’. Тйе ‘йгзі йіі’, йе
раііс ігід1усегійе ассити1аііоп, ог зіеаіозіз, іпсгеазез 
зизсерііЬі1ііу оГ ійе 1ІVе̂  іо іп)игу тейіаіей Ьу ‘зес-

опй йііз’, зисй аз іпй аттаіогу  суіокіпез/айірокіпез, 
тііосйопйгіа1 йузГипсііоп апй оxійа^ІVе зігезз, тейісй 
іп іигп 1еай іо зіеаіойераііііз апй/ог йЬгозіз [16,17]. 
Но№еVе^, ійеге із іпсгеазіпд гесодпіііоп оГ ійе го1е ійаі 
Ггее Гаііу асійз (РРА) р1ау іп йігесі1у рготоііпд 1Аег 
іп)игу, тейісй йаз 1ей іо тойійсаііоп оГ ійіз ійеогу. Іп 
оЬезііу апй ІК ійеге із ап іпсгеазей іпйих оГ РРА іо 
ійе 1^ег. Тйезе РРА еіійег ипйегдо Ь-охійаііоп ог аге 
езіегійей теіій д1усего1 іо Гогт ігід1усегійез, 1еайіпд іо 
йераііс Гаі ассити1аііоп. Тйеге із поте зиЬзіапііа1 еVІ- 
йепсе ійаі РРА сап йігесі1у саизе іохісііу Ьу іпсгеазіпд 
охійаітее зігезз апй Ьу асітеаііоп оГ іпй аттаіогу  раій- 
теауз [19] ійегеГоге йераііс ігід1усегійе ассити1аііоп 
т а у  Ье а ргоіесітее тесй ап ізт  Ьу ргеVепііпд ійе іохіс 
еГГесіз оГ ипезіегійей РРА [33]. Аййіііопа11у, а Гигійег 
сотропепі, ог ‘ійігй-йіі’ йаз Ьееп аййей іо гейесі іп- 
айе^иа^е йераіосуіе рго1іГегаііоп . Іп ійе йеа1ійу 1ІVе̂ , 
се11 йеаій зііти1аіез гер1ісаііоп оГ таіиге йераіосуіез 
тейісй гер1асе ійе йеай се11з апй гесопзіііиіе погта1 ііз
зие Гипсііоп [23]. Н оте^ег оxійа^ІVе зігезз, а сепіга1 
Геаіиге оГ К А РЬБ раійодепезіз, іпйіЬііз ійе гер1іса- 
ііоп оГ таіиге йераіосуіез тейісй гези1із іп ехрапзіоп 
оГ ійе йераііс ргодепііог се11 (оVа1 се11) рори1аііоп [31]. 
Тйезе се11з сап йіГГегепііаіе іпіо йераіосуіе-1іке се11з, 
апй Ьоій 0Vа1 се11 апй іпіегтейіаіе йераіосуіе-1іке се11 
питЬегз аге зігопд1у согге1аіей теіій йЬгозіз зіаде, зид- 
дезііпд ійаі сити1а^ІVе йераіосуіе 1озз рготоіез Ьоій 
ассити1аііоп оГ ргодепііог се11з апй ійеіг йіГГегепііа- 
ііоп іотеагйз йераіосуіез. Ас^ІVа^іоп оГ ійезе се11з йаз 
а1зо Ьееп ітр1ісаіей іп йераіосе11и1аг сагсіподепезіз 
[31]. Іп сйгопіс 1теег іп)игу, ійе йеVе1ортеп^ оГ йЬго- 
зіз/сіггйозіз із йерепйепі оп ійе еГйсасу оГ йераіосуіе 
гедепегаііоп, апй ійегеГоге се11 йеаій теіій ітраігей 
рго1іГегаііоп оГ йераіосуіе ргодепііогз гергезепіз ійе 
ргорозей ‘ійігй йіі’ іп К А РЬБ раійодепезіз [23]. 
Сиггепі 1аЬогаіогу апй гайіо1одіса1 теійойз іо йіад- 
позе К А РЬБ аге еіійег іоо іпзепзіітее ог поі зресійс 
епоидй іо дгайе йізеазе ргезепсе апй зеVе і̂^у. Аз ійе 
еаг1у зіадез оГ К А РЬБ аге оГіеп азутр іота ііс , ті1й1у 
аЬпогта1 1ІVе̂  епгутез аге изиа11у ійе оп1у с1ие роіпі- 
іпд іо ійе йізеазе. Ноте^ег, ир іо 70% оГ К А РЬБ ра-
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ііепі8 т а у  КаVе погтаї їтеег епгуте8 [5] апй аїіКои§К 
а1ашпеатіпоігап8Гега8е (АЕТ) ^ е ї 8  Кауе 8Котеп іо Ье 
іКе Ье8і 8Іпдїе ЬіосКетісаї соггеїаіе оГ Кераііс 8іеаіо- 
8І8[28] іКеу йо поі йІ8ііп§иІ8К Ьеітеееп Vагут§ 8іа§е8 
оГ КА8Н апй сап Ье погтаї іп КІ8іоїо§іса11у 8еVеге 
йІ8еа8е[29]. РигіКегтоге, иїіга8оипй іта§іп§ сап опїу 
йеіесі 8іеаіо8І8 теКеп 30% оГ іКе 1ІVег І8 аГГесіей, Ьиі І8 
8ІІ11 гесоттепйей  а8 іКе Йг8і-1іпе іпуе8іі§аііоп іо ‘соп- 
й г т ’ іКе рге8епсе оГ Гаііу 1Аег йие іо іі8 теійе8ргеай 
аVаі1аЬіН{у апй їоте со8і[15]. А1іКои§К та§пеііс ге8о- 
папсе 8ресІго8сору (МЯ8) Ка8 ехсеїїепі 8еп8Іітіу іп 
йеіесііпд апй ассигаїеїу ^иап^і^ут§ Кераііс 8іеаіо8І8, 
попе оГ іКе поп-іпVа8ІVе тойаїіііе8 сап йеіесі іпйат- 
та їіоп  апй/ог йЬго8І8, і.е. КА8Н. Соп8е^иеп^1у, їтеег 
Ьіор8у І8 аі рге8епІ іКе ‘§оїй-8іапйагй’ (іакіпд іпіо ас- 
соипі роіепііаї іпассигасіе8 оГ 8атрїіпд VагіаЬі1і^у) Гог 
йіа§по8Іп§ N А Р ^^  апй 8іа§іп§ іКе йе§гее оГ КА8Н 
апй йЬго8І8 Ьу КІ8іоїо§ісаї а88е88тепі, а8 тееїї а8 то п - 
ііогіпд йІ8еа8е рго§ге88Іоп [20]. Весаи8е оГ іКе КідКїу 
іпVа8ІVе апй роіепііаїїу гІ8ку паіиге оГ 1ІVег Ьіор8у, 
Vагіои8 аї§огііЬт8 оГ сотЬіпей сїіпісаї апй 8ресіаї- 
ігей Ьїоой Ьіотагкег8, аїопд теііК айуапсей іта§іп§ 
теіКоЙ8 (е.§. МЯ/иїіга8оипй еїа8іо§гарКу) аге Ьеіпд 
йеVе1орей іо аїїоте ітргоVей поп-іпVа8ІVе йеіесііоп оГ 
йІ8еа8е 8іа§е апй асітіу [15].

МеІаЬоІіс зупйготе, ііт іііп  геш іапсе апй 
N А Г ^^

А ^оіп^ іпіегіт 8іаіетепі оГ іКе Іпіегпаііопаї 
^іаЬе^е8 Рейегаііоп Та8к Рогсе оп Ерійетіоїо§у апй 
РгеVепііоп; ^ К о п а ї Неагі, ^ип§, апй Вїоой Іп8іііиіе; 
Атегісап Неагі А88осіаііоп; Шзгїй Неагі Рейегаііоп; 
Іпіегпаііопаї АіКего8с1его8І8 8осіеіу; апй Іпіегпаііопаї 
А88осіаііоп Гог іКе 8іийу оГ ОЬе8Ііу іКеу йейпе ап іп- 
йтеійиаї теііК іКе теіаЬоїіс 8упйготе теііК іКгее оГ іКе 
&уе сгііегіа—іпсїийіпд е ^ а іе й  теаІ8і сігситГегепсе, 
е ^ а іе й  ігід1усегійе8, апй гейисей КідК-йеп8Ііу їіро- 
ргоіеіп (Н ^ ^ )— сКоїе8іегої 1еVе18, е ^ а іе й  Ьїоой рге8- 
8иге, апй е ^ а іе й  Га8ііп§-§1исо8е 1еVе18. Іп іКІ8 пете 
йейпіііоп, теаІ8і сігситГегепсе І8 ̂ и8і опе оГ ЙVе сгііегіа 
іКаі рКу8Ісіап8 сап и8е теКеп йіа§по8Іп§ іКе теіаЬоїіс 
8упйготе (Рориїаііоп— апй соипігу— 8ресійс йейпі- 
ііоп8)[3]. Іп8иїіп ге8І8іапсе теКісК І8 а їапйтагк оГ т е і 
аЬоїіс 8упйготе Ка8 Ьееп 8Котеп іо Ье а88осіаіей теііК 
95% оГ іпйтйиаї8 теііК N А Р ^^. Ітрогіапіїу, ЬоіК 
теіаЬоїіс 8упйготе апй N А Р ^^  аге а88осіаіей теііК 
КідК іпсійепсе оГ СУВ апй то 8 і Геаіиге8 оГ теіаЬоїіс 
8упйготе рге8епі іп 8иК)есі8 теііК N А Р ^^  [1]. ТКеге І8 
поте §епегаї а§геетепі іп іКе їііегаіиге іКаі N А Р ^^  І8

апоіКег сїіпісаї Геаіиге оГ іКе теіаЬоїіс 8упйготе [2, 
7, 8, 6]. А тагкей іпсгеа8е іп Ьойу та88 іпйех (ВМІ) 
апй теаІ8і/Кір гаііо Ка8 Ьееп 8Котеп іп N А Р ^^  раііепі8 
[30]. Іп8иїіп ге8І8іапсе І8 поі йерепйепі оп ВМІ Ьиі І8 
геїаіей іо сепігаї оЬе8Ііу, теКісК І8 а Геаіиге оГ N А Р^^. 
ОЬе8Ііу І8 а88осіаіей теііК а КідКег іпсійепсе оГ а теійе 
8ресігит оГ їтеег йІ8еа8е8 а88осіаіей теііК N А Р ^^  
Ггот 8іеаіо8І8 іо йЬго8І8 апй сіггКо8І8 [12]. Іп іпйІVІйи- 
аї8 теііК йіаЬеіе8 апй по йіаЬеіе8, N А Р ^^  І8 а88осіаіей 
теііК іпсгеа8ей гІ8к оГ С V ^ [14, 4].

АІЬЄГ08СІЄГ08І8
Nоп-а1соКо1іс Гаііу 1ІVег йІ8еа8е І8 сКагасіегігей 

Ьу ап аіКего§епіс їірій ргойїе, соп8І8ііпд оГ КідК ТС 
^ е ї8 ,  їоте КідК-йеп8Ііу їіроргоіеіп (Н ^ ^) сКоїе8іег- 
ої, ап іпсгеа8е іп 8таїї, йеп8е 1оте-йеп8Ііу їіроргоіеіп 
(^ ^ ^ )  рагіісїе8, іпсгеа8ей Vе^у 1оте-йеп8Ііу їірорго- 
^еіп(V^^^) сКоїе8іегої 1еVе18 апй е ^ а іе й  ароїірорго- 
іеіп В100 сопсепігаііоп [13]. Іпіеге8ііпд1у, іКе КІ8іо- 
1о§ісаї 8еVегі^у оГ N А Р ^^  апй іп й аттаііо п  І8 8ігопдїу 
а88осіаіей теііК іпсгеа8ей гІ8к оГ С V ^ апй аіКего§епіс 
їірій ргойїе [23].

Сопс1и«іоп8
То 8иттагіге, 8сгеепіпд Гог йіаЬеіе8 І8 ап е8- 

8епііаї рагі оГ іКе а88е88тепі оГ гІ8к оГ СУВ іп іпйі- 
VІйиа18 теііК N А Р ^^, аїіКои§К іКеге І8 сиггепіїу по 
е8іаЬ1І8Кей рКагтасо1о§ісаї ігеаітепі Гог N А Р ^^. 
апй 1іГе8іуїе іпіегуепііоп8 8исК а8 іпсгеа8Іпд ехегсІ8е, 
гейисіпд йіеіагу Гаі іпіаке, апй епсоига§іп§ тееідКі 1о88 
аге іКе опїу гесоттепйей  іКегареиііс 8ігаіе§іе8 теііК 
ргоVеп Ьепейі. Р гот а сагйіо1о§І8і’8 рег8рес^ІVе, їір- 
ій-їотеегіпд йги§8 (е.§. 8іаііп8), іп8иїіп-8еп8Ііігег8 (е.§. 
іКіагоїійіпейіопе8, теіГогтіп) апй ап^і-Курег^еп8ІVе 
а§епі8 КаVе поі а8 уеі 8Котеп айе^иа^е аййей гІ8к/Ьепе- 
йі Vа1ие іп N А Р ^^  0Vег апй аЬоVе аїгеайу е8іаЬ1І8Кей 
еVІйепсе-Ьа8ей §иійеїіпе8 Гог іКе іп й тй и аї ігеаітепі 
оГ йу8їірійаетіа, йіаЬеіе8 апй Курегіеп8Іоп. СІVеп іКе 
іпсгеа8ей СУ гІ8к а88осіаіей теііК N А Р ^^  аіігіЬиіей 
іо іі8 рго-аіКего§епіс апй рго-іпйаттаіогу 8іаіе8, іі І8 
регКар8 8игргІ8Іпд іКаі 8іаііп8, теііК іКеіг апііаіКего8сїе- 
гоііс апй рїеіоігоріс (апіі-охійапі, апіі-іпйаттаіогу) 
еГГесі8, КаVе іКи8 Гаг поі 8Котеп а соп8І8іепі Ьепейі іп 
N А Р ^^  оиісоте8. Іі І8 поіетеогіКу іКаі раііепі8 теііК 
Кераііс 8іеаіо8І8 КаVе поі Ьееп 8Котеп іо Ье аі іпсгеа8ей 
гІ8к Гог 8іаііп Кераіоіохісііу [9] апй іКе ^ІVег Ехрегі 
Рапеї 8іаіей іп а герогі іп 2006 іКаі 8іаііп8 сап іпйеей 
Ье 8аГеїу и8ей іп N А Р ^^  апй NА8Н, теііКоиі іКе пеей 
Гог гоиііпе 1ІVег епгуте топііогіпд [13].
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