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астма-контролю.  Поєднання  БА  та  ожиріння  може  впливати  на  взаємне

обтяження  до  якого  приєднуються  інші  патогенетичні  механізми,  що

погіршують перебіг обох захворювань [15, 16].

Останнім  часом  привертають  увагу  спроби  генотипування  та

фенотипування БА. Фенотипування набуває великого значення для визначення

тактики лікування, особливо у призначенні глюкокортикостероїдів [17, 18, 19,

20]. Багато вчених виділяють ожиріння як ознаку, за якою фенотипується БА [6,

13, 15]. 

Мета  роботи –  проаналізувати  особливості  генотипу  та  фенотипу  у

хворих з поєднаним перебігом астми та ожиріння.

На  базі  ДУ  НПМЦ  «Реабілітація»  МОЗ  України  було  проведене

комплексне  обстеження 108 хворих на астму. У всіх хворих ретельно збирався

алергологічний  анамнез,  анамнез  життя  та  захворювання.  Проведено

діагностичне  та  загальноклінічне обстеження.  Функцію зовнішнього дихання

(ФЗД) досліджували за допомогою компютерного спірографа «Пульмовент-2»,

параметри порівнювали за віком, статтю та масою тіла. Індекс маси тіла (ІМТ)

визначали за Кетле. Для визначення особливостей перебігу БА з ожирінням усі

хворі були поділені на дві групи. До першої групи увійшло 50 хворих на астму

з  нормальною  масою  тіла  (ІМТ≤25кг/м²),  до  дугої  –  58  хворих  на  астму  з

ожирінням (ІМТ≥30 кг/м²). 

Середній  вік  у  групі  хворих з  ізольованою астмою склав  34,9  ±  0,77

років, а в групі хворих на БА з ожирінням – 53,7 ± 0,95 років. За гендерним

складом у обох групах переважали жінки, але відсоток  різнився і становив у

другій групі 86,2% проти 68%  –  в першій.

При  аналізі  анамнестичних  даних  виявлено,  що  у  98%  жінок  з

ожирінням  початок  хвороби  припав  на  зрілий  вік  (50,9  років),  давність

захворювання складала 3,8 ± 0,22 роки. У 18 (36%) жінок з ожирінням астма

проявилася  на  фоні  клімаксу,  у  12  (24%)  –  після  проведення  оперативних

втручань з приводу гінекологічних захворювань. Тоді як, у 32 (64%) хворих на

БА з нормальною масою тіла дебют захворювання відмічався у дитячому та
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юнацькому віці. У хворих на БА з ожирінням частіше спостерігалась легенева

недостатніть ІІ – ІІІ ступеня (24,1%) та емфізема легень (17,2%) проти 10% та

4% відповідно  у хворих з нормальною масою тіла.

Алергологічний анамнез вказав на обтяжену спадковість у 21 хворого

(36,2%)  та  у  13  хворих  (26%)  частіше  по  материнській  лінії  у  хворих  з

ожирінням та з нормальним ІМТ відповідно.  

У  хворих  на  БА  з  ожирінням  запалення  дихальних  шляхів

констатувалось  як  неатопічне  (96,6%),  що підтверджувалось  низьким рівнем

еозинофілів у периферійній крові (2 – 3%) проти (5 – 7%)  у хворих на астму з

нормальною масою тіла. Прояви алергічного риніту виявлялись рідше у хворих

з ожирінням (6,9%), ніж у хворих з нормальним ІМТ (40%).

Серед  супутніх  захворювань  у  хворих  на  БА  з  ожирінням  часто

діагностувалась  артеріальна  гіпертензія  –  24,1%  проти  4%  хворих  з

нормальною масою тіла.

Показники ФЗД у хворих обох груп різнилися між собою. Порушення

прохідності в бронхіальному дереві у осіб з ожирінням розвивались переважно

за рестриктивно-обструктивним (змішаним) типом і діагностувалась у 89,7%,

тоді  як  у  хворих  з  нормальною  масою  тіла  порушення  носили  більше

обструктивний  характер  –  84%.  Так,  життєва  ємність  легень  (ЖЄЛ)  була

істотно  нижча  у  хворих на  астму з  ожирінням (83,4  ±  1,5)%,  ніж за  умови

нормальної маси тіла (91,2 ± 1,7)%. Обстуктивні зміни ФЗД також були більш

виражені у групі хворих на астму з ожирінням. Особливо різнились показники

дистальної обструкції і істотно нижча МОШ75 була за умов ожиріння (49,6 ±

1,45)% проти (60,5 ± 1,6)% у осіб з нормальною масою тіла.

У  хворих  з  ожирінням  перебіг  БА  носив  постійно  персистуючий

характер. Серед скарг у даній групі хворих переважали напади ядухи – у 86,2%;

затруднене  дихання  –  у  84,5%;  головний  біль  –  у  17,2%  пацієнтів.

Аускультативно у 77,6% хворих з ожирінням вислуховувались сухі хрипи. У

групі хворих на БА за умови нормального ІМТ на напади ядухи скаржились

60% пацієнтів, на затруднене дихання – 78%, на вологий кашель – 54%. При
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аускультації у 60% даних хворих діагностувались сухі хрипи. На підтримуючій

глюкокортикостероїдній  терапіі  у  групі  хворих з  ожирінням знаходилось  34

(58,6%) пацієнта, тоді як, у групі хворих з нормальною масою тіла таких було

11 (22%) осіб. За даними Asthma Control Test (АСТ) nакий самий відсоток склав

неконтрольований перебіг БА. 

Отримані  дані  дозволяють  однозначно  генотипувати  та  фенотипувати

хворих на астму з коморбідним ожирінням. У клініці доцільно виділяти кластер

БА з ожирінням, що характеризується нееозинофільним генотипом запалення,

частіше зустрічається у жінок з дебютом у зрілому віці, гіршими параметрами

ФЗД з порушеннями прохідності бронхів за змішаним типом та потребує трьох

або більше медикаментів для астма-контролю, один з  яких є  – інгаляційний

глюкокортикостероїд.

Поєднання  усіх  основних  факторів  фенотипування  за  клінічними

ознаками:  вік  початку  хвороби,  стать,  наявність  чи  відсутність  ожиріння;  за

патофізіологічними  –  еозинофільне,  нейтрофільне,  мало-гранулоцитарне,

імунне запалення; за характером відповіді на проведене лікування: позитивна

чи  наявність  рефрактерної  реакції  в  одній  класифікації  ще  не  розроблені.

Описані окремі особливості перебігу БА з ожирінням [ 21, 22, 23, 24]. 

Більш  детально  описаний  кластерний  аналіз  БА  у  роботі  [9]  ,  який

об’єднував переважно жінок віком від 34 до 68 років (середній вік  - 50 років) з

ожирінням. БА мала неатопічний характер,  виникла пізно, характеризувалась

зменшенням  пікової  об’ємної  швидкості  та  частим  використанням

глюкокостикостероїдів (17% хворих отримували системні стероїди) і тільки у

64%  із  них  на  фоні  лікування  були  нормальні  показники  функції  дихання.

Спостерігалась  пряма  кореляція  ступеня  ожиріння  з  важкісттю  перебігу  БА

[12]. 

За кластерним аналізом БА з ожирінням характерна для жінок старшого

віку [6, 11], у нашому випадку 50,9 років, на фоні клімаксу та гінекологічних

захворювань з гормональною дисфункцією яєчників.Тип запалення при астмі з

ожирінням частіше носив нееозинофільний характер [3, 6, 13] і рідко виявлявся
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супутній алергічний риніт. Частим супутнім захворюванням у хворих з БА і

ожирінням  була  артеріальна  гіпертензія  [19].  У  цих  хворих  БА  часто  має

некотрольований характер і якість життя у них знижена [ 25].

Надлишок жирової тканини в середостінні зменшує рухливість легеннь,

а зайве її  відкладення на діафрагмі  – до розвитку дисфункції  діафрагми, що

призводить до зменшення екскурсії діафрагми [13].

Порушення дункції зовнішнього дихання при високому ІМТ  відмічено

зниженням обєму форсованого видиху (ОФВ1) за перше секунду, форсованої

життєвої ємності (ФЖЄЛ) та життєвої ємності легень (ЖЄЛ). Причина низьких

показників  –  зниження  функції  дихальних  мязів,  зменшення  діаметру

бронхіального дерева  в  дистальних відділах порівняно з  особами,  які  мають

нормальну масу тіла [22]. Тому порушення функції дихання  у хворих на БА з

ожирінням має змішаний характер[12], що повністтю  підтверджується нашими

даними.

Астма у  осіб  з  ожирінням має  виражену респіраторну симптоматику,

хоча є незначна обструкція та запалення в дихальних шляхах.      
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Досить  часто  при  розв’язуванні  прикладних  математичних  задач

доводиться мати справу з задачами, що описуються математичними моделями

великої великої розмірності. Особливо часто ця поблема виникає при чисельній

обробці задач, які описуються системами диференціальних рівнянь в частинних

похідних.  Так,  наприклад,  при  дослідженні  задачі  прогнозування

розповсюдження екозабруднень  в  руслі  річки,  алгоритм розвязання  якої  був

реалізований нами у вигляді комп’ютерної програми в середовищі Visual Basic

для ПК, експерименти проводилися при різних значеннях кількості невідомих і

обмежень задачі.  Кількість невідомих варіювалася від 30 до 3000, а кількість

обмежень – від 20 до 120. 
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Практично  усі  математичні  моделі  описуються  системами  лінійних

алгебраїчних рівнянь. Прикладом можуть служити мережеві задачі на графах,

де  ми  відразу  одержуємо  систему  лінійних  рівнянь,  а  іншого  виду  задачі

методами лінеаризації зводяться до таких систем. Зокрема, опримізаційні задачі

зводяться  до  задачі  лінійного  програмування,  метод  внутрішньої  точки

розв’язання якої полягає у послідовному проведенні ряду матрично-векторних

операцій. Розмірність системи при цьому може бути надзвичайно великою.

Як  відомо,  метод  Гаусса  з  головною  матрицею  порядку  n потребує

виконання  n3 алгебраїчних  операцій  (див.,  наприклад,  [1]).  Для  порівняння

навіть  сучасний  потужний  комп’ютер,  маючи  потужність  в  50  гігафлопсів,

тобто  виконуючи  50×109  алгебраїчних  операцій  в  секунду,  систему в  10 000

рівнянь та невідомих може розв’язати потративши 20 секунд. Тому актуальним

постає питання пошуку ефективніших ніж метод Гаусса алгоритмів розв'язання

системи лінійних алгебраїчних рівнянь великої розмірності.

Якщо використати  LU-факторизацію (схему Холецького),  то у випадку

симетричної  матриці  зручним  методом  розв'язання  системи  лінійних

алгебраїчних рівнянь постає метод квадратного кореня [1].

У порівнянні з методом Гаусса метод квадратного кореня дає виграш у

часі тому, що:

1  )  істотно зменшує число операцій  множення і  ділення.  За  даним методом

потрібно  провести  n операцій  добування  квадратного  кореня  (звідси  і  назва

методу)  та  приблизно  n3/6  операцій  множення  і  ділення  (при  великих n це

значно менше операцій, ніж у методі Гауса);

2 ) при розрахунках за допомого комп’ютера дозволяє економити пам'ять, бо

матриця  А  – симетрична  і  можна  зберігати,  наприклад,  лише  верхні

коефіцієнти.

Аналогічно,  LU-факторизація  сприяє  прискоренню  розв’язання  задачі,

якщо головна матриця системи має властивість діагоналізації [1]. Так, зокрема,

для  трьохдіагональної  матриці  ми  отримуємо  метод  прогонки,  а  в  пам'ять

заноситься три лінійні масиви довжиною n, а не квадратичний розміром n × n.

132


