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В статье представлены результаты изучения динамики изменения процессов свободно-
радикального окисления в плазме крови новорожденных с церебральной ишемией с помощью 
хемилюминесцентного метода. Даны рекомендации по проведению корригирующей терапии при 
формировании у детей оксидативного статуса в зависимости от возраста ребенка и степени 
выраженности гипоксии головного мозга. 
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The article presents results of free-radicals oxidation processes determination by the chemiluminescence 
method in blood plasma of newborn infants suffering with cerebral ischemia. Recommendations for 
therapy performed in different age groups, taking into consideration oxidative status and different stage of 
brain hypoxia have been designed 
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Перекисное окисление липидов (ПОЛ) является физиологическим состоянием и играет важную 
роль в обновлении клеточных мембран и течении метаболических процессов. В поддержании 
скорости ПОЛ на определенном уровне, выделяют три ступени регуляции: антикислородную, 
антирадикальную, антиперекисную [5-7]. 

Активация ПОЛ происходит при воздействии различных неблагоприятных факторов, в том числе 
и внутриутробной гипоксии, и приводит к нарушению адаптационных механизмов у 
новорожденных [1, 2, 9]. Как известно, метаболическая адаптация у здоровых новорожденных в 
раннем неонатальном периоде проходит последовательно 2 стадии – катаболическую и 
анаболическую. 

В связи с этим представляет практический интерес изучение состояния процессов 
свободнорадикального окисления (СРО) и антиоксидантной активности (АОА) плазмы у 
новорожденных с гипоксическими поражениями ЦНС (ГП ЦНС) и обоснование 
дифференцированного подхода к назначению антиоксидантных препаратов, что и явилось целью 
нашего исследования. 

 
Методика 

Проведено исследование СРО и АОА плазмы с помощью хемилюминесцентного метода в 
динамике неонатального периода у 15 здоровых детей (1-я группа – контрольная) и 60 
новорожденных, перенесших хроническую внутриутробную гипоксию (ХВУГ). Все 
обследованные новорожденные, перенесшие  ХВУГ, были условно разделены на 2 группы: 2-я 
группа – новорожденные с ГП ЦНС (церебральная ишемия I степени) в виде симптомов 
возбуждения и/или угнетения до 5-7 суток жизни (n=20); 3-я группа – новорожденные с 
гипертензионно-гидроцефальным синдромом (n=20).  

Оценку показателей СРО и АОА проводили методом хемилюминесценции в плазме венозной 
крови на отечественном люминометре фирмы «Диалог» с помощью программы <CL3603>. Для 
инициации СРО в исследуемом материале (0,1 мл плазмы и 0,2 мл фосфатного буфера рН 7,4), 
помещенном в темную камеру люминометра, на 5-м цикле вводили одновременно 0,1 мл 3% 
раствора перекиси водорода (Н2О2) и 0,05 мл 12,5 мМ 2-валентного железа, а затем повторно через 
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30 циклов – Н2О2 в количестве 0,1 мл [16] с последующей регистрацией хемилюминесценции в 
течение 25-30 циклов (1 цикл (ц) – 0,1 с).  

Регистрацию интенсивности «быстрой вспышки» (ИБВ) инициированной хемилюминесценции 
(ИХЛ) после 1-й (Н1) и 2-й (Н2) стимуляции осуществляли при температуре 37

оС в импульсах 
(имп) с учетом фоновой хемилюминесценции (рис. 1а). Расчет ИБВ (имп) и площади (S) 
светосуммы (имп/ц) после 1-й стимуляции производился с помощью специальной программы.  

Максимальная амплитуда «быстрой вспышки» (Н1) характеризовала только интенсивность СРО 
(содержание гидроперекисей липидов), а S являлась суммарным показателем, отражающим 
интенсивность образования свободных радикалов и участие в процессе СРО антиоксидантных 
систем. ИБВ после 2-й стимуляции (Н2) характеризовала резервные возможности (резистентность) 
липидов плазмы к перекисному окислению липидов [6, 9, 10]. Повторно исследовали процессы 
СРО после 5-минутного облучения их плазмы гелий-неоновым лазером (ЛГ-75, длина волны 632,8 
нм) (рис. 1б) с последующим выведением коэффициента стимуляции (Кст), равного отношению 
Н1* после облучения к Н1 до облучения. 

 

 
Рис. 1. Пример динамики изменения хемилюминесценции в плазме крови: а) до облучения крови 

лазером после 1-й и 2-й стимуляции; б) после облучения лазером 

 

Антиоксидантная активность (АОА) плазмы также оценивалась по тушащему эффекту 
хемилюминесценции липопротеидов желтка [11] следующим образом. В кювету 
хемилюминесцентной установки, содержащую 0,7 мл фосфатного буфера рН 7,4, добавляли 0,1 мл 
плазмы и 0,1 мл суспензии липопротеидов яичного желтка. Разведение желтка в 
дистиллированной воде составляло примерно 1/4. Суспензию готовили непосредственно перед 
опытом. За контроль брали хемилюминесценцию в кювете, содержащей 0,8 мл фосфатного буфера 
и 0,1 мл суспензии яичного желтка. Для инициирования процессов СРО вводили в контрольную и 
опытную кюветы после 2 мин инкубации при 37°С 0,05 мл 12,5 мМ раствора 2-валентного железа 
и после достижения ХЛ максимального значения (примерно после 15-й мин) определяли тушащий 
эффект (%) по формуле: 

  
Для регистрации структурно-функциональных изменений ЦНС у новорожденных проводили 
чрезродничковую секторальную эхоэнцефалографию (нейросонографию) и допплерографию 
сосудов головного мозга на аппарате SIM 5000 plus (Италия) с помощью датчика 5 МГц. УЗИ 
головного мозга осуществляли по унифицированной методике [4], приводимой К.В. Ватолиным 
(1995). Степень выраженности пери- и интравентрикулярных кровоизлияний (ПИВК) мы 
оценивали по классификации M. Dittrich et al. (1986) и L. Papile et al. (1978) [20, 21].  

Статистическая обработка полученных данных производилась с помощью непараметрических и 
параметрических критериев. 
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Результаты исследования и их  обсуждение 

Как видно из табл. 1, у здоровых новорожденных в 1-е сутки жизни АОА плазмы была больше 
(р<0,05), чем у детей с гипертензионно-гидроцефальным синдромом (3 группа) и меньше (р<0,05), 
чем у новорожденных с церебральной ишемией I степени (2 группа). 

 

Таблица 1. Состояние АОА плазмы по ее тушащему эффекту у обследуемых новорожденных в 1-е 
сутки жизни 

Группы новорожденных 
1 группа, 

n=16 

2 группа, 

n=10 

3 группа, 
n=13 

Коэффициент тушения, 

(%) 
6,581±0,267 8,398±0,516* 5,128±0,593* 

* – достоверность различия (р<0,05) между параметрами детей контрольной группы и детей 2-й и 
3-й групп 

  

При проведении корреляционного анализа (n=20) между АОА плазмы и коэффициентом 
стимуляции (Кст), представляющим собой отношение интенсивности быстрой вспышки (ИБВ) 
плазмы после облучения лазером (Н1) к Н1 инициированной хемилюминесценции (ИХЛ) плазмы 
до ее облучения (in vitro), мы выявили достоверную отрицательную обратную зависимость 
средней силы между этими величинами (r = -0,65; p<0,05). В дальнейшем для оценки АОА плазмы 
использовали коэффициент стимуляции, увеличение которого свидетельствовало о снижении, а 
уменьшение – о повышении АОА плазмы. 

У новорожденных контрольной группы на 3-и сутки жизни отмечалась тенденция к снижению 
ИБВ после 1-й стимуляции и достоверное снижение светосуммы (p<0,05) и интенсивности 
быстрой вспышки ИХЛ плазмы после 2-й стимуляции (p<0,05) по сравнению с соответствующими 
показателями в 1-е и 7-е суток жизни. В то время как Кст, по которому судили об АОА плазмы, у 
здоровых новорожденных оставался стабильным на протяжении всего раннего неонатального 
периода (табл. 2). 

 

Таблица 2, Динамика показателей СРО и АОА плазмы в раннем неонатальном периоде у здоровых 
новорожденных и новорожденных с НМК 

Группы Параметры СРО и АОА 

новорожденных 
Н1, 

имп 

Н2, 

имп 

S, 

имп/ц 
Кст 

1 группа, n=15: 

1 сутки 

3 сутки 

7 сутки 

 

1030±35,7 

 

834±63,8 

 

12280±1015,9 

 

1,092±0,026 

951±39,4 665±68,8 8729±569,6 1,150±0,078 

1028±68,2 789±65,2 11902±1243,6 1,168±0,050 

2 группа, n=20: 

1 сутки 

3 сутки 

7 сутки 

 

1486±73,1* 

 

1244±109,3* 

 

16166±1192,1* 

 

0,859±0,056* 

1307±47,4* 825±41,7* 14771±771,7* 1,139±0,054 

1019±52,1 804±61,1 11358±968,7 1,139±0,072 

3 группа, n=40: 

1 сутки 

3 сутки 

7 сутки 

 

2151±130,3* 

 

1610±86,0* 

 

24005±1350,1* 

 

1,531±0,132* 

1455±92,0* 1013±99,9* 15685±1507,0* 1,662±0,285* 

1782±94,2* 1113±77,2* 19914±1190,4* 1,568±0,120* 

* – достоверность различия (р<0,05) между параметрами детей контрольной группы и детей 2-й и 
3-й групп 

 

Низкие значения Н2 и S на 3-и сутки жизни свидетельствовали, прежде всего, о снижении 
интенсивности процессов СРО у здоровых новорожденных, что можно связать с низкой 
активностью процессов метаболизма в этот период (соответствует срокам катаболической стадии 
метаболической адаптации у новорожденных) и со снижением влияния фактора относительной 
гипероксии, стимулирующего ПОЛ преимущественно в 1-е сутки жизни [3]. Увеличение Н2 
(р<0,05) и S (р<0,05) на 7-е сутки жизни у новорожденных контрольной группы при некоторой 
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тенденции к повышению Н1 свидетельствовало, очевидно, о нарастании интенсивности 
метаболических процессов (соответствует анаболической стадии адаптации) у детей. Повышение 
уровня ПОЛ, наиболее выраженное в сыворотке после 5-х суток жизни у здоровых 
новорожденных, отмечалось и в исследованиях А.В. Петренко (1986) и Т.А. Павловой с 
соавторами (1990) [12, 13]. 

У новорожденных 2-й группы в 1-3-и сутки жизни отмечалось достоверное повышение 
интенсивности процессов СРО, на что указывали высокие значения Н1 (р<0,05) и S (p<0,05) по 
сравнению с новорожденными контрольной группы (табл. 2). Меньшее увеличение светосуммы 
ИХЛ в 1-е сутки жизни по сравнению с Н1 в этот период у новорожденных с церебральной 
ишемией I степени свидетельствовало, очевидно, об относительно высокой АОА плазмы, что 
подтверждал и достоверно (р<0,05) более низкий по сравнению со здоровыми новорожденными 
коэффициент стимуляции (табл. 2). Выявленное усиление АОА плазмы в 1-е сутки жизни 
расценено нами как компенсаторно-адаптационная реакция, направленная на защиту от 
повреждающего действия перекисей и свободных радикалов. 

У новорожденных 2-й группы, как представлено на таблице 2, уже к концу раннего неонатального 
периода (7-е сутки) наблюдалось достоверное снижение интенсивности процессов СРО (Н1: p < 
0,05; S: p < 0,05; H2: p < 0,05), о чем свидетельствовало отсутствие различий в показателях Н1, S и 
Н2 в этот период с соответствующими показателями новорожденных контрольной группы. 
Коэффициент стимуляции у детей с церебральной ишемией I степени, несмотря на повышение в 
динамике на 3-7-е сутки жизни (р<0,05), достоверно не отличался от такового у новорожденных 
контрольной группы в этот период. 

Таким образом, выявленная динамика коэффициента стимуляции в раннем неонатальном периоде 
у новорожденных 1-й и 2-й групп, позволила заключить, что АОА плазмы является более 
стабильным показателем, чем величины ИХЛ, характеризующие преимущественно интенсивность 
процессов СРО (Н1, Н2). Наше заключение согласуется с мнением Т.А. Павловой с соавторами 
(1990), считающими, что состояние АОА плазмы едино в условиях физиологической нормы, как 
для взрослых, так и для детей. 

У новорожденных 3-й группы динамика показателей интенсивности процессов СРО носила 
характер, аналогичный таковому у здоровых новорожденных, т.е. на 3-и сутки жизни отмечалось 
достоверное снижение Н1, S  и H2 по сравнению с 1-ми и 7-ми сутками жизни. Отмеченное было 
связано, очевидно, со снижением интенсивности метаболических процессов на 3-и сутки жизни. 
Следует подчеркнуть, что в этот период Н1 в 1,5 раза, S в 1,8 раза, Н2 в 1,5 раза были выше 
соответствующих показателей у новорожденных контрольной группы (рис. 2). 

 
Рис. 2. Динамика относительных величин ИХЛ плазмы у детей с гипертензионно-гидроцефальным 

синдромом в раннем неонатальном периоде 

  

Максимальная выраженность интенсивности процессов СРО по данным ИХЛ плазмы у 
новорожденных 3-й группы приходилась на 1-е сутки жизни. Так показатели Н1, S и Н2 в 2,1, в 2,0 
и в 1,9 раза соответственно были выше аналогичных показателей новорожденных контрольной 
группы в этот период. Однако, необходимо отметить, что к концу раннего неонатального периода 
у новорожденных 3-й группы происходило все же снижение величин, выраженных в виде 
отношения S и Н2 к соответствующим параметрам у здоровых новорожденных в этот период, т. е. 
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отмечалась тенденция к снижению относительных показателей, характеризующих интенсивность 
процессов СРО (Н2 (отн.); S (отн.)), к 7-м суткам жизни (рис. 2). 

Коэффициент стимуляции у новорожденных с ГП ЦНС в виде гипертензионно-гидроцефального 
синдрома был стабильно высоким на протяжении всего раннего неонатального периода, превышая 
соответствующий показатель у здоровых детей в 1,3-1,4 раза. Это указывало на сниженную 
антиокислительную активность плазмы у детей 3-й группы. Полученные результаты о состоянии 
процессов СРО и АОА плазмы у новорожденных с гипертензионно-гидроцефальным синдромом 
свидетельствовали о полном срыве компенсаторно-приспособительных механизмов и 
неудовлетворительной метаболической адаптации. 

У новорожденных 2-й и 3-й групп в 1-е и 7-е сутки жизни имелись достоверные различия по всем 
трем показателям (Н1: p<0,05; S: p<0,05 и Н2: p<0,05) ИХЛ плазмы, характеризующих 
интенсивность процессов СРО (табл. 2). Наряду с этим на 3 сутки жизни (в период сниженной 
активности метаболических процессов) достоверные различия в этих группах сохранялись лишь 
по Н2 (p<0,05), что свидетельствовало о существовании в этот период больших резервов для 
перекисного окисления липидов у новорожденных 3-й группы. Коэффициент стимуляции у детей 
с гипертензионно-гидроцефальным синдромом на протяжении всего раннего неонатального 
периода был существенно выше (в 1,8-1,4 раза), чем у новорожденных с церебральной ишемией I 
степени (табл. 2). 

Таким образом, в процессе исследования отмечено, что интенсивность процессов СРО (Н1, S и 
Н2) и состояние АОА плазмы коррелировали с тяжестью перенесенной новорожденными 
внутриутробной гипоксии и выраженностью клинической симптоматики. Это может быть 
использовано в диагностике тяжести неврологических нарушений, выборе тактики терапии при 
них и оценке эффективности проводимого лечения. 

Учитывая, что метаболической катастрофе принадлежит ведущее значение в патогенезе 
гипоксически-ишемической энцефалопатии [8, 14, 17, 18, 19],  интересным, по нашему мнению, 
было проследить у новорожденных с ГП ЦНС состояние процессов СРО и АОА плазмы в 
зависимости от их нейросонографических данных. Нами была выделена подгруппа детей из 
новорожденных 3-й группы (n=10), у которых по данным нейросонографии изменения со стороны 
головного мозга отсутствовали. При исследовании процессов СРО и АОА плазмы в этой 
подгруппе на 7-е сутки жизни нами отмечено достоверное повышение Н1 (1869±219,0 имп; p < 
0,05), S (19246±2315,6 имп/ц; p < 0,05) и Н2 (1105±98,3 имп; p < 0,05), свидетельствующее о 
высокой интенсивности процессов СРО. Вышеуказанные изменения сопровождались низкой АОА 
плазмы, определяемой по коэффициенту стимуляции (1,495±0,178; p<0,05). Выявление усиления 
интенсивности процессов СРО на фоне низкой АОА плазмы при отсутствии структурных 
изменений ЦНС по данным нейросонографии позволило заключить, что нарушения процессов 
СРО предшествовали органическим изменениям головного мозга. 

Таким образом, различия в состоянии процессов СРО и АОА плазмы в раннем неонатальном 
периоде у новорожденных с церебральной ишемией I степени и детей с гипертензионно-
гидроцефальным синдромом требуют, очевидно, и дифференцированного подхода к назначению 
им антиоксидантных препаратов. 

Учитывая сохраняющиеся к концу раннего неонатального периода у новорожденных 3-й группы 
высокую интенсивность процессов СРО и низкую АОА плазмы, патогенетически оправданным 
является применение в терапии у детей этой группы стабилизаторов клеточных мембран и 
антиоксидантов. В связи с этим новорожденные с гипертензионно-гидроцефальным синдромом в 
зависимости от получаемой терапии были разделены нами на две подгруппы. 

1-ю подгруппу составили новорожденные, получавшие комплексную терапию (стандартную), 
включающую дегидратационную (диакарб), седативную (люминал, цитралиевая микстура), 
метаболическую (витамины В1 и В6, пирацетам, витамин С), а позднее и рассасывающую (алоэ). 

Во 2-ю подгруппу вошли новорожденные 3-й группы, получавшие дополнительно к стандартной 
терапии эссенциале (1,5-2,0 мл), назначаемый нами с конца 2-й нед. жизни внутривенно струйно в 
10 % растворе глюкозы. 

Полученные нами данные (табл. 3) свидетельствовали о том, что у новорожденных 3-й группы к 
концу неонатального периода (20-25 сутки жизни) на фоне стандартной терапии отмечалось 
снижение интенсивности процессов СРО. Это проявлялось в виде снижения Н1 (p<0,05) в 1,2 раза 
и S (p < 0,05) в 1,3 раза по сравнению с аналогичными показателями 7-х суток жизни. Однако, и 
светосумма и ИБВ (Н1) у новорожденных, получавших лишь одну стандартную терапию (таблица 
3), к концу неонатального периода оставались более высокими (р<0,05) по сравнению с 
соответствующими показателями 7-х суток жизни у здоровых новорожденных (табл. 3). 
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Таблица 3. Изменение параметров СРО и АОА плазмы у новорожденных с гипертензионно-
гидроцефальным синдромом на фоне стандартной терапии и терапии эссенциале 

 

Параметры 
Новорожденные 3-й группы 

СРО и АОА 
стандартная терапия, 

n=20 

терапия эссенциале, 

n=20 

 
до лечения 

(7 сутки) 

после лечения 

(20-25 сутки) 

до лечения 

(7 сутки) 

после лечения 

(20-25 сутки) 

Н1 (имп) 1782±94,2 1453±147,2* 1781±88,6 1206±59,2* 

Н2 (имп) 1113±77,2 1060±103,2 1094±94,2 791±46,0* 

S (имп/ц) 19914±1190,4 15452±1815,9* 18519±1339,4 11918±830,7* 

Кст 1,568±0,120 1,466±0,109 1,646±0,093 1,443±0,100 

* – достоверность различия (р<0,05) между параметрами до и после лечения у обследованных 

детей 
 

В то же время, следует отметить, что достоверного снижения Н2 у новорожденных с 
гипертензионно-гидроцефальным синдромом на фоне стандартной терапии не происходило (табл. 
3), т.е. у детей этой подгруппы к концу неонатального периода сохранялись высокие резервные 
возможности к перекисному окислению липидов. Это могло привести при очередных стрессовых 
ситуациях (инфекционные заболевания, фоновая патология) к более высокому повышению 
интенсивности процессов СРО, так как АОА плазмы у них к концу неонатального периода 
оставалась более низкой (Кст = 1,568±0,120; р< 0,05) по сравнению с детьми контрольной группы . 

У новорожденных с гипертензионно-гидроцефальным синдромом, получавших дополнительно к 
стандартной терапии эссенциале, изменения интенсивности процессов СРО и АОА плазмы на 7-е 
сутки жизни (табл. 3) были аналогичными (без достоверных различий) таковым у новорожденных, 
получавших лишь одну стандартную терапию. Так, Н1 (1781±88,6 имп; p<0,05 ), S (18529±1339,4 
имп/ц; p<0,05 ), Н2 (1094±94,2 имп; p<0,05) и Кст (1,646±0,093; p<0,05) были более высокими, чем 
соответствующие показатели у здоровых детей. 

На фоне терапии эссенциале у новорожденных с гипертензионно-гидроцефальным синдромом к 
20-25 суткам жизни отмечалось снижение (р<0,05) всех показателей ИХЛ, характеризующих 
интенсивность процессов СРО (Н1 = 1206±59,2 имп; S = 11918±830,7имп/ц; Н2 = 791±46,0 имп). В 
то же время коэффициент стимуляции имел лишь некоторую тенденцию к снижению (1,4±0,1), т.е. 
АОА плазмы на фоне терапии эссенциале оставалась низкой и практически неизменной в 
динамике. 

Следует отметить, что у новорожденных с гипертензионно-гидроцефальным синдромом на фоне 
терапии эссенциале в первую очередь нормализовались показатели S и Н2, которые не отличались 
от соответствующих параметров у новорожденных контрольной группы на 7-е сутки жизни, а 
величина Н1 оставалась еще более высокой, чем у здоровых новорожденных (р<0,05). Также было 
отмечено, что у детей, получавших в лечении эссенциале, на 20-25 сутки жизни S (р<0,05), Н2 
(р<0,025) и Н1 были меньше, чем аналогичные параметры у новорожденных с гипертензионно-
гидроцефальным синдромом, получавших одну стандартную терапию. 

Таким образом, применение эссенциале у новорожденных с ГП ЦНС приводило к достоверному 
снижению интенсивности процессов СРО, в том числе и резервных возможностей к перекисному 
окислению липидов (снижение Н2), не оказывая существенное влияние на АОА плазмы. 

Необходимо обратить внимание на то, что у 6 новорожденных с гипертензионно-гидроцефальным 
синдромом, получавших лишь одну стандартную терапию, в конце неонатального периода 
отмечалось снижение показателей ИХЛ плазмы (Н1 430 - 830 имп.; S= 1030 - 7190 имп/ц) ниже 
таковых у здоровых новорожденных на 7-е сутки жизни (таблица 3). При этом высокие значения у 
этих детей коэффициента стимуляции (1,358-2,571) свидетельствовали о резко сниженной АОА 
плазмы. 

По-видимому, такие низкие показатели интенсивности процессов СРО (Н1 и S), являлись не 
просто патологическими, но и более неблагоприятными, на что указано и в работах Т.А. Тагиевой 
(1987) и Т.А. Павловой с соавторами (1991) [12, 15]. При УЗИ головного мозга у всех шести 
новорожденных с низкой интенсивностью СРО были выявлены внутримозговые кровоизлияния 
(субэпиндимальные – 1; ПИВК 2 ст. – 1; односторонние кровоизлияния в сосудистые сплетения - 
2; двухсторонние кровоизлияния в сосудистые сплетения – 2). К 3-6-и мес. жизни у 5-и детей с 
такой формой ИХЛ плазмы исходом внутрижелудочковых кровоизлияний было формирование 
вентрикуломегалии. 

Заключение 
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Таким образом, характер изменений параметров СРО и АОА плазмы в неонатальном периоде у 
детей с гипертензионно-гидроцефальным синдромом (3-я группа) свидетельствовал об 
оксидативном стрессе (усиление процессов СРО на фоне сниженной АОА плазмы), который, 
очевидно, оказывал неблагоприятное влияние на состояние их метаболической адаптации в целом. 
Выявленные нарушения оксидативного статуса у детей 3-й группы требуют длительного 
применения стабилизаторов клеточных мембран и после выписки их из стационара. Динамика 
параметров СРО и АОА плазмы у новорожденных с церебральной ишемией I степени (2-я группа), 
проявляющаяся компенсаторным повышением АОА плазмы и менее стойкими нарушениями 
процессов СРО, нормализующимися к концу раннего неонатального периода, по нашему мнению, 
не требует обязательной корригирующей терапии после 7-х суток жизни. Исследование в 
динамике процессов СРО методом ИХЛ у новорожденных детей, перенесших ХВУГ, может быть 
использовано в диагностике тяжести неврологических нарушений и оценке эффективности 
проводимого лечения. 
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