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Матриксные металлопротеиназы

 играют важную роль в физиологических и
патологических процессах, включая эмбриогенез,
тканевое ремоделирование, заживление ран,
воспаление.

 цинк-зависимые эндопептидазы
 секретируются как зимогены
 нуждаются в активации
 регулируются как ферментами, так и специфическими

ингибиторами
 разрушают все субстраты внеклеточного матрикса

соединительной ткани (эластиновые волокна,
коллагены, протеогликаны.)
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Субстратная специфичность матриксных
металлопротеиназ

Семейства MMP Субстраты

межтканевая
металлопротеиназа
Коллагеназа 1

нейтрофильная
коллагеназа

ММР-1

MMP-8

Коллагены (I,II,III,VII,VIII и X); желатин;
аггрекан; протеогликан-связанный
белок; α1-антитрипсин/ α1-протеазный
ингибитор
Коллагены (I,II,III, V,VII,VIII и X);
желатин; аггрекан; α1-протеазный
ингибитор

стромелизин-1 MMP-3 Коллагены (III, IV, V и IX); желатин;
аггрекан; протеогликан-связанный
белок

желатиназы ММР-2, MMP-9 Коллагены (IV, V,VII, X, ХIV); желатин;
эластин; галектин-3;

матрилизины ММР-7 Коллагены (IV, V,VII, X, ХIV); желатин;
эластин; галектин-3
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Цель

Установить прогностическое значение
показателей системы MMPs/ингибиторы
в оценке изменений метаболизма
коллагена и эластина при различных
морфологических вариантах развития
туберкуломы легких.
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Дизайн исследования

Сериновые протеиназы/ингибиторы
Эластаза (EL)

α1-Протеиназный ингибитор (α1-PI)

Металлопротеиназы/ингибиторы

Коллагеназы (pro-ММР-1,)
Желатиназы (ММР-9)

ТIMP-1
α2-макроглобулин (α2-MG)

Туберкуломы
Единичные/множественные

Наличие Mtb в ткани,
Наличие распада
Степень активности

Биохимические исследования Морфологические
критерии  оценки
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Бактериологическая характеристика
обследованных больных

ЛЧ ЛУ

14,0%

с без

Наличие
M.tuberculosis

Монорезистентность МЛУ

48,0% 52,0%

Структура лекарственной резистентности

62,0%
38,0%

Чувствительность
M.tuberculosis

86,0%
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Морфологическая характеристика
больных с туберкуломой легких.

единичные множественные
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есть нет
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70,0%
30,0%

Анатомические типы туберкулом Наличие M.tuberculosis в ткани

Наличие распада

2 3 4

36,6%
48,4%

14,9%

Активность процесса
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Показатели протеазно-ингибиторной
системы у больных с туберкуломой

легких.
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Показатели протеазно-ингибиторной
системы у больных туберкуломой легких

без распада и II ст. активности.
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Показатели протеазно-ингибиторной
системы у больных с туберкуломой
легких с наличием распада, III и IV

ст.активности.
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Плеяды значимых корреляций в
анализируемых группах больных

EL α1-PI EL
ТIMP-1

α2-MG

pro-MMP-1 pro-MMP-1 ТIMP-1

MMP-9

ТIMP-1

α2-MG

α2-MG

II ст.активности III, IV ст.активности
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Зависимость показателей системы MMPs/ингибиторы от
морфологических характеристик процесса у больных с

туберкуломой легких.

EL pro-MMP-1 MMP-9 TIMP-1 α2-MG α1-PI

Наличие распада Активность процесса Наличие
M.tuberculosis в ткани
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Характер изменений pro-MMP-1
у больных с туберкуломой легких
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Характер изменений MMP-9 у больных с
туберкуломой легких
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Выводы

 Повышение уровня pro-ММР-1 и понижение
активности α2-макроглобулина характеризует 3-4
стадию активности воспалительного процесса,
наличие распада и M.tuberculosis в операционной
ткани.

 Повышенный уровень ММР-9, TIMP-1, EL на фоне
отсутствия компенсаторного повышения α1-PI,
отмечается независимо от стадии активности,
наличия распада и M.tuberculosis в операционной
ткани при туберкуломе легких.

 Данные о состоянии системы ММРs/ингибиторы
могут служить дополнительным критерием в
оценке прогрессирования специфического
процесса при туберкуломе легких.


