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BKITIOYA€E BM3HAYEHHs1 nonimopdi3aMy reHa napaokco-
Hasn 1, AKMA BiQPI3HAETLCA TUM, LLO OOHOYACHO
NPoBOAATE BM3HAYEHHSA KoedilieHTa aTeporeHHoCTI
(KA) i koedpiuieHta AOC-TMOIJT, i npn HasiBHOCTi reHo-
Tmny GInl92Arg abo GInl92GIn, koediuieHTa aTepo-
reHHocTi (KA) < 2,8 Ta koedpiuieHta AOC-MNOJT > 1,3
NPOrHO3Y€ETbCA BIACYTHICTb CXUNBHOCTI A0 PO3BUTKY
npeeknamncii.

KopucHa mogenb BigHOCWMTbCA OO MeOuUUHW, a
came [0 aKkyllepcTBa, i Moxe 6yTn BMKOpUCTaHa Ans
NPOrHO3yBaHHSA CXWUIbHOCTI 10 PO3BUTKY Mpeeknammn-
Cil y BariTHuX.

AkTyanbHiCTb po3pobku cnocoby noe'sidaaHa 3 BU-
COKOK 4acCTOTOK Npeeknamncii, KoTpa Yy BariTHUX
cknagae 10-21 %. 15-35 % BariTHUX 3 nNpeeknamnci-
€10 CTaloTb PE3UCTEHTHUMW [0 3ararbHOMNPUNHATOI
Tepanii, BHACMIAOK YOro MpeeknamMncisi Mae TeHOEeH-
Lit0 [0 HEYXMIIbHOrO MPOrpecyBaHHsi 3 PO3BUTKOM
CepWo3HMX yCKnagHeHb, sk 3 6oky marepi, Tak i nno-
ha. Taka pe3nCTeHTHICTb A0 NikyBaHHA Moxe O6yTu
HacnigkoM reHeTUYHO! CXWMbHOCTI Ta MyTauil reHis,
wo OepyTb yyacTb y naToreHesi Ta eTionorii npeek-
namncii.

Tomy NepcnekTUBHUM MOXe OyTn nonepemkeHHst
PO3BUTKY MpPEeeKnaMncii, WsSXoMm skoMora paHHbOro
BUSIBMEHHS! Ta NPOrHO3yBaHHS il pO3BUTKY AN CBOE-
YacHoro npoeeaeHHs1 NpodinakTUYHMX 3acobiB.

Hanbinblw 6nm3bknM 3 TeXHIYHOI CyTHOCTI i pe-
3ynbTaTy, WO AOCAraeTbCsl, € CMOCiO NPOrHO3yBaHHS
CXWNbHOCTI OO0 Mnpeeknamncii 3a 4OMOMOrow BU3Ha-
YEHHS aKTMBHOCTI MmapaokcoHasn 1 (m.3. Ne
WO02009105622, MIMK A61B5/145, A61B5/145,
ony6n. 27.08.2009), wo mictutb TectyBaHHa OHK Ha
HasiBHICTb NoniMopiamy reHa napaokcoHasu 1.

[MapaokcoHasa 1 Bonogie aHTUOKCUMOAHTHUMM i
aHTMaTEPOreHHUMN BNACTMBOCTSMU: MEpPELUKOAXae
OKUCIEHHIO Ninigis y ninonpoTeigax HU3bKOI LWiNbHOC-
Ti WwWnaxom ix rigponisy, AudepeHLuiltoBaHHIO MOHOLM-
TiB B Makpodaru, 3axonfieHHI0 Makpodgaramm OKUC-
NeHux  ninonpoTeigis HU3bKOT LinbHoCTI i
nepeTBOPEHHIO Makpodaris B NiIHUCTI KNITUHWU. AKTUB-
HiCTb NapaokcoHasn 1 3anexuTb Big ii reHoTuny. Ho-

cii myTaHTHOT romo3urot Arg192Arg MatTb 3HUKEHY
aKTUBHICTb NapaokcoHasn 1, wWo npu3BoanTb A0 i
HM3bKOI MPOAYKTUBHOCTI, WO 30inbLUye pU3nK cepue-
BO-CYAVHHUX 3aXBOPIOBaHb.

OpHak HegonikoMm € Te, Lo NPOMOHOBaHWU cnocit
3aCTOCOBYETBCS TiNMbKW ANSi BUSHAYEHHST PU3NKY Cep-
LeBO-CYAVMHHMX 3aXBOPIOBaHb (aTepocKepos, iwemi-
YHa xBopoba cepus, uepebpo-BackynsipHa xBopoba,
XBOpOOW nepudepiiinx CyauH), agxe BiAOMO, LIO B
naTtoreHesi npeeknamncii nexartb npouecu, nogibHi
0O aTepocknepo3dy: 36inbluyeTbCsA KiNbKiCTb 3aranb-
HOro XOrnecTepuHy Ta ninonpoTeifiB BUCOKOI LUiNbHO-
CTi, aKTUBI3YIOTbCA MPOLECU MepPeKiCHOro OKUCIEeHHS
ninigis, BiobyBaeTbCa HEOOCTATHICTb aHTUOKCUAAHT-
Horo 3axucty. Bigomwuii cnocib He BpaxoBye CTaH aH-
TUOKCUOAHTHOI CUCTEMM Ta MPOLIECIB MEPEKICHOro
okucrnienHa ninigie (AOC-IMOJT), He fae MOXNMBICTb
OUIHWUTK iHOUBIQYyanNbHY CXWUMBHICTb 4O PO3BUTKY Mpe-
eKknamncii y BariTHuX.

B ocHoBy kopucHOi mogeni noknageHa 3agada
BOCKOHANEHHs1 Cnocoby NpOrHo3yBaHHSA PO3BUTKY
npeekKnamncii y BariTHUX 3a paxyHOK OLiHKW iHOMBIAY-
anbHOI CXWUMbHOCTI LUMSIXOM BpPaxyBaHHsI CTaHy aHTU-
OKCMAAHTHOI CUCTEMM Ta NPOLECIB NEPEKICHOTO OKUC-
nenHs ninigis (AOC-MOJT), wo 3abesneyvyoTb
NPOrHo3yBaHHS pe3ynbTaTy AN BU3HAYEHHS TaKTUKK
NiKyBaHHA, TepMiHy MOXINMBOrO NPOOOBXEHHs BariT-
HOCTIi, 3HWXEHHS MaTEPUHCBKOI i NepuHaTanbHOI 3a-
XBOPHOBAHOCTI i CMEPTHOCTI.

lMocTtaBneHa 3agaya BUPIWYETbCA TUM, WO B
cnocobi NpoOrHo3yBaHHA iHAMBIAYaANbHOI CXMITbHOCTI
00 PO3BUTKY Mpeeknamncii y BariTHUX, KOTPUIA BKI1HO-
Yae BM3HA4YeHHA noniMopdiaMy reHa napaoKCcoHasu
1, BiANOBIAHO OO KOPWUCHOI MoAeni, 0AHOYacHO Mpo-
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BOAATb BU3HAYeHHSA koediljieHTa ateporeHHocTi (KA)
i koediuieHta AOC-MOIJ1, i npn HasiBHOCTI reHoTMny
GIn192Arg abo GIn192GIn, koediuieHTa aTeporeHHo-
cti (KA) < 2,8 Ta koediuienta AOC-MNOJT > 1,3 npo-
FHO3YETbCA BiACYTHICTb CXWMbHOCTI 4O PO3BUTKY Npe-
eknamncii.

Mepesaroi € Te, WO B NPONOHOBaHOMY Crnocobi
BKIKOYEHEe OOoCnigKeHHs nonimopdiaMy reHa napaok-
coHasn 1, dke € cyrybo iHauBigyanbHUM, crneuundiy-
HUM i He3aneXxHWM Big4 BMAUBY Pi3HMX (hakTopis, BU-
3HayeHHs1 koedpiuieHTy aTeporeHHocTi (KA) Ta cTtaHy
AHTMOKCUMAAHTHOI CUCTEMM Ta MpPOLECIB NepeKicHOro
okucneHHs ninigis (koedidieHt AOC-TOJT) came vy
BariTHMX, IO AO3BONUTb NPOrHoO3yBaTh nepebir npee-
Knamncii, BU3HAYMTW TaKTUKY FiKyBaHHS i TEPMiH MO-
XITMBOTO MPOJSIOHIYBAHHS BariTHOCTI, 3HWKEHHSI MaTe-
PUHCBbKOI Ta nepuHaTanbHOi 3aXBOPKOBAHOCTI Ta
CMEPTHOCTI.

Ha cyyacHomy eTani Bigomo, L0 MOXMMBO Npu-
YMHOI BUHMKHEHHS | PO3BUTKY OKCUAATUBHOIO CTPECy
€ MyTauis depmeHTy napaokcoHa3n 1 GIn192Arg.
[MapoakcoHasa 1 Bonogie aHTUOKCMAAHTHUMM | aHTK-
aTeporeHHNMN BracTUBOCTSMU: MEPELUKOKAE OKMC-
NEeHHI0 ninigiBe y ninonpoTteigax HW3bKOi LWiNbHOCTI
LNAXOM X rigponi3dy, AndepeHLiloBaHHIO MOHOLMTIB
B Makpodaru, 3axonneHH Makpodaramv OKMCNEHNxX
JINMHLL, i nepeTBOpeHHI0 Makpodaris B NiHUCTI KNiTK-
HW. 3HMXEeHa KaTaniTMyHa akTMBHICTb NapaoKCOHa3u
1, 3ymMOBneHa $K TEHETUYHUMMW, TaK i TOKCUYHUMMU
BNNMBaMM HABKOMULLHLOIO CEpefioBuMLLa, MOXEe Npu-
3BOAUTM OO MOCUIIEHOrO MEPEKICHOrO OKUCIEHHS Ili-
nigiB i NOWKOAKEHHA eHaoTenito. HasBHiCTb MyTalii B
reHi mapaokcoHasn 1 npu3BoAUTb OO WMOr0 HU3LKOI
NPOAYKTUBHOCTI i MOXe ByTn MapkepoM B AiarHOCTULI
npeeknamncii y BariTHUX.

Cnoci6 no3Bonsie NpoBOAUTM AOKMIHIYHY AiarHoc-
TUKY BipOrigHOCTI BUHUKHEHHSI MpeeknaMncii y >XiHOK,
CBOEYACHO BU3HAYMTK iHAMBIAyanbHWUI NigXia OO Tak-
TUKM BEOEHHS BariTHOCTI, HeOOXiAHOCTI NnpodinakTny-
HUX 3axoaiB.

Cnoci6 nporHo3yBaHHA pO3BUTKY Mpeeknamncii
LUMSIXOM OLiHKM iHOMBIAYyanbHOI CXUNBHOCTI Nonsrae B
TOMy, WO BariTHIM XiHUi 3 nNpeeknamncielo npoBo-
OVNTbCSl BU3HAYEHHS! anenbHWUX BapiaHTiB reHa napa-
okcoHasu 1. Lle gocnigxeHHs npoBogmnm 3a OnomMo-
rolo anenbcneundivyHoi noniMepasHoi NaHLUroBoi
peakuii, 3 noganblUOK AETEeKLUiel0 MeTOOOM erekT-
pocbopesy B 3 % arapo3HoMy reni. BukopuctoByBas-
cs1 KomnnekT peareHTiB «SNP-ekcnpec» BMpoOHMLTBA
HB® "litex" (Pocis). NenomHa OHK Buginanacsa 3a
ponomoroto peareHty "[dHK-ekcnpec-kpos". BusHa-
YeHHS KOHUeHTpaUii 3aranbHoro xonectepuHy (3XC),
XONecTepuHy  ninonpoTeigiB  BUCOKOI  LWiNbHOCTI
(XCINMBL,), xonectepuHy ninonpoTeigiB  HWU3bKOI
wineHocTi (XCNMHL,), Tpurniuepwuais (TT') nposoau-
noca B aBTOMATUYHOMY pexuMmi Ha aHanisatopi
«Biochemistry Analyzer 88». KoediuieHT ateporeH-
HocTi (KA) pospaxoByBanu 3a cpopmynoto: KA = (3XC
- XCNrBL) / XCNMBL. CtaH aHTMOKCMOAHTHOI Cuc-
TEMU OLHIOBaNuM 3a aKTUBHICTIO KaTanasn B cupoBarT-
Ui KpOBi Ta akTUBHOCTI cynepokcuaancmyTasum (COL).
IHTEHCUBHICTb OKUCIIOBaNbHUX MPOLECIB OLUiHIOBanu
3a BMmicToMm TBK-aktuBHUX npoaykTiB. IHTerpanbHy
OLiHKY npoueciB MepekiCHOro OKUCIIEHHS ninigiB Ta
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aHTMOKCUMAAHTHOI CUCTEMW MPOBOAWMM PO3PaxOBYHO-
un koedpiuieHT AOC-IMOJN = (COA / TBK) kaTana3sa.
Mpu po3pobLi 3anponoHOBaHOro cnocoby OuiHKK
iHAMBIAYanbHOI CXWNBHOCTI A0 PO3BUTKY Mpeeknamnm-
cii Hamu Byno oGCTexXeHO TpW rPpynu NaUEHTOK, SKi
Oynn paHgomi3oBaHi 3a BiKOM Ta 0co6nMBOCTAMMU
aKyLLepCbKO-TIHEKONOFYHOro i COMaTU4HOro aHamHe-
3y. lMepuwy rpyny cknanu (23 BariTHi) BariTHi 3 recta-
LiMHOIO apTepianbHO rinepTeHsielo Ta npeeknamnci-
€10 NIerkoro CTyneHs, Apyry rpyny (16 BaritHux) 3
npeeKnamncield CepefHbOoro Ta BaXKOro CTYMNeHs,
kKoHTponbHy (K) rpyny 26 300poBux BariTHMX. Y pe-
3ynbTaTti NPOBEAEHOro AoChiAKeHHs Oyno BMSABMNEHO,
o yactoTa reHoTuny Arg192Arg y BaritHux Il-i rpynn
3ycTpivanacs yacTiwe, HiK Y KOHTPOMbHIN i CTaHOBK-
na 56,3 % i 34,6 % BianosigHo (Xz =3,87,p=0,03), a
B |-1 rpyni He Bigpi3HANacs BiA KOHTPONMIO | CTaHOBUNA
21,8 %. Yactota reteposurotHux copm GIn192Arg
yacTiwe Bias3Havanaca B 1-u rpyni (39,1 %), HiX B
KOHTponbHin (26,9 %), a B ll-i4 rpyni He BigpisHanacs
Big KoHTponto (25 %). AHani3 ninigHMX MNOKa3HWKIB
BUSIBUB JOCTOBIpHE 36inbLUeHHs piBHS Tpurniuepuais,
3aranbHoro xonectepuHy, XCJIMHL, «koediujeHTa
aTeporeHHocTi y BariTHux II-i rpynun. Tligsuwenni
piseHb TI, XCJTNOHLL, XCNMHL, sigirpae BaxnuBy
pornb B nartodisionorii npeeknamncii, Tak K BOHU
30aTHi NOLIKOAKYBATM eHgoTenianbHi KNiTUHKW, LWo
BUKIMKAE 3HWKEHHS NPOAYKLii NpoCTauuKniHy, akTu-
BaLit0 BCiX KOMMOHEHTIB 30BHILUHLOrO LUMAXY 3rop-
TaHHSA KpOBi, WO acouiloeTbCa 3 rinepkoarynsuieto,
rineparperauieto  TpOMOOLMTIB | Ba30OKOHCTPUKLIEID.
lnepTpurniuepuaemisi, rinepninigemis, Ha Tni nopy-
LWeHOoi (PyHKLii napaokcoHasn 1 € 4o6pOo MilLEHHIO
ANS OKUCIIOBamNbHUX peakuin 3 (oopMyBaHHAM OKMUC-
noBanbHOro cTpecy. Pesynbtatn gocnigXeHHs noka-
3HukiB AOC-TMOJN nokasanwu, WO Npy NporpecyBaHHi
3aXBOPIOBAHHSI JOCTOBIPHO 36inbLuyeTbcs BMicT THK-
akTMBHUX npoaykTie: 80,9 + 3 MkmMonb / Ny BariTHUX
II-i rpynu npotn 42,1 + 6,3 MKMOnb/N y 300pOBKX Ba-
riTHux (p<0,05). OgHOYacHO 3 aKTMBaLi€l OKUCMOBa-
NBHUX MPOLIECIB HACTA€ 3HWXKEHHS aHTUOKCUMAAHTHOI
aKTUBHOCTI KPOBi, MPO WO CBiAYUTb 3HWKEHA aKTUB-
HICTb KaTanasu Ta cynepokcugaucmyTasu. MNpuyomy y
BariTHUX I-i rpynu Big3HayaeTbCs NiABULLIEHHST aKTUB-
HOCTi KaTanasu Ha 62,1 % B NOpPIBHSIHHI 3i 340POBMMU
BariTHUMM, LLO MOXE CBIQYMTM MPO aKTUBALi i Ha-
npyry AOC, Tak sk y uiei rpynu piBeHb TBK-akTuBHMX
NpoayKTiB He BiOpi3HAETLCA Big napameTpiB 340po-
BUX BariTHMX. Big3HayaeTbCA 3HMKEHHS aKTUBHOCTI
CO[L B I-in rpyni Ha 33,4 %, B ll- rpyni Ha 23 % y
NOpPIBHAHHI  3i 3g0opoBMMM  BariTHUMK.  [ucbanaHc
npouecie AOC-MNOJ1 BnnuBae Ha 3axMcCHy YHKLiIO
€HAOTENII: aHTMarperaHTHy i aHTUkoarynsHTHy. Ha-
Mun Gyna 3pobrneHa cnpoba BU3HAUUTK PU3KK PO3BUT-
Ky npeeknamncii Npy HasiBHOCTi TOrO Yu iHLWIOro noni-
MopgiaMy napaokcoHasu 1 B NOedHaHHi 3
NiABULLEHNUM  KOEQILiEHTOM aTeporeHHocTi (BuLle
3HAYEHHs1 KOHTPOINBHOI rpynu), 3HWKEHUMU Koedillie-
HTOM AOC-MNOJT (MeHLe 3Ha4YeHHA KOHTPOMbHOI rpy-
nn). Pnsuk po3sButky npeeknamncii cepegHboro i Bax-
KOro cTyneHa y HociiB reHotuny Arg192Arg
36inbwyeTtbes B 2,43 pasm (95 % Ol 0,67-8,07), B
NopiBHAHHI 3 Hociasmu reHotuny GIn192Arg i
GIn192GIn. TakMM UYMHOM, HasiBHICTb reHOTUNY
Arg192Arg € ogHUM 3 hakTopiB PU3NKY BUHUKHEHHS i
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nepebiry npeeknamncii B 6inbLu Baxkin dopmi. byno
BCTAHOBIEHO, LLO 3@ HAasiBHOCTi rOMO3WUroTHOI hopmu
Arg192Arg, koediuieHTa aTeporeHHocTi > 2,8, koedi-
uieHta AOC-TMOJ1 < 1,3 p13nK BUHWKHEHHS Npeekna-
MMCii cepeHbOro i BaXKKOro CTyneHs 36inbluyeTbcs B
15 pa3 (95 % [l 1,55-71,45). Puank po3BuTky npeek-
namncii nerkoro CTyneHs npu KoediuieHTi aTeporeH-
HocTi > 2,8, koedidieHTi AOC-MNOJ < 1,3 i romo3uroT-
Hin copmi Arg192Arg 36inbwyetscs B 3,75 pasn
(95% Ol 0,39-21,43). lMNpu HasiBHOCTI KoedpiuieHTa
ateporeHHocTi < 2,8, koedpiuienta AOC-MNOJT > 1,3 i
reHotuny GIn192Arg a6o GIn192GIn BigHOCHUIA pU3nK
PO3BUTKY Npeeknamncii nerkoro creneHs 30inbLuy-
etbca B 1,15 pasm (95 % [0l 0,26-11,38), T06TO He
BiOpi3HAETbCA Big KOHTponto, a B - rpyni gaHoi
koMmbiHauii dakTopis He 6yno BigmiyeHo, To6TO npwu
TakMn KombGiHauii PO3BUTOK Mpeeknamncii BaXkoro
CTyneHs He BiabyBaeTbCs.

CyTHicTb cnocoby, Lo 3asABNAETbCA NOACHIETb-
CS1 HACTYMHUMW NpUKNaaamu.

Mpuknag 1. BaritHa T., 23 pokiB, icTopis nonoris
Ne514. [laHa BariTHiCTb nepwa. Mpu o6cTexeHHi cno-
coboM, Lo 3aABnAETLCA B TepMiHi 30 TWKHIB BariTHO-
cTi 6yno BCTaHOBNEHO HAaABHICTb HOPMarbHOI FOMO-
3urotn napaokcoHasn 1 GIn192GIn, koediuieHTa
aTeporeHHocTi - 2,6, koediuieHta AOC-MOJT - 1,3, wo
HanexXxwuTb KpUTepiaM, Lo 3asaBnsoTbCA Ta nepenba-
Yyae HeyckrnagHeHu npeeknamMmncieto nepebir BariTHo-
cTi. B 39 TvxHiB Bigbynucsa TepmiHosi nonorn. Hoso-
HapomxeHun mas Bary 3520 r, 3picT 53 cm, ouiHka 3a
wkanot Anrap 7-8 6anis. [iarHo3 3akntoyHun: 1 Te-
pmiHOBI mororn B 39 TWXHIB, rOnoBHOMY nepease-
XaHHi. 3aKnoyeHHs: NporHo3 no cnocoby, Wo 3asaB-
NSAeTbCs, NigTBEPAUBCS.
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Mpuknag 2. BaritHa T., 22 pokis, icTopis nonoris
Ne8. laHa BariTHiCTb nepwa. Mae Hagnuwkosy Bary
Tina. Mpu obcTexeHHi cnocobom, WO 3asBMAETLCS B
TepMiHi 23 TWXHI BariTHOCTi 6yno BCTaHOBMNEHO HasiB-
HiCTb HOpPMasnbHOI FOMO3UroTM napaokcoHasn 1
GIn192GIn, koediuieHTa aTteporeHHocTi - 3,3, Koedi-
uienta AOC-MOJT - 0,32, Wwo HanexuTb KpuUTepism,
Lo 3asBNATLCA Ta nepeabavae ycknagHeHun npee-
Knamncieto nepebir BariTHOCTI. B 27 TuxHIB BariTHa
nocTynuna y peaHimauinHe BigAinNeHHs akyLepCcbKoro
npodinto: 1 BariTHICTb, 27 TWXKHIB, rONOBHE Nepeane-
XaHHs. BuaBneHa npeeknamncis cepegHboro cryne-
Hi0. MeTabonivyHnii cuHgpom. NNig yac nepebyBaHHS y
BigAiNeHHi BariTHa oTpumyBana nikyBaHHS 3rigHO 3
KniHiYHMM npoTokonom MO3 YkpaiHn Ne676 ane He-
3BaXKaloun Ha MiKyBaHHS CTaH NoripLlyBaBcs, Hapoc-
Tana npoTeiHypis, Habpsku, rinepdepmeHTemis, 3'as-
MBCS ronoBHWUI Ginb, noriplwmecs cTaH nnoda i B 28
TUXHIB BigOynuce nepegyacHi nonoru onepaTvBHUM
wnsaxoM. HosoHapomxeHun mas Bary 770 r, 3pict 32
CM, OUiHKa 3a wkanoto Anrap 6-7 6anis, 3HaxoaMBcs
y BiaAineHHi peaHimadii i y nogansliomy 6yB nepese-
OeHUA Ha apyrun etan nikyBaHHS. [liarHo3 3akniou-
HWA: 1 [OCTPOKOBI MOMOrM B 28 TWXHIB, rONOBHOMY
nepeanexaxHi. MNpeeknamncis cepegHbOro CTyneHs
BaXkkoCTi 6e3 edpekTy Big nikyBaHHA. MeTaboniyHui
CYHOPOM. 3akniyeHHs: MporHo3 no crnocoby, wWwo
3asBNSETLCS, NiATBEPAUBCS.

TakuM YMHOM, MPOMOHOBAHMI CMOCI6 Npu OgHO-
YacHomy TecTyBaHHi [HK Ha HasiBHiCTb nonimopdis-
My reHa napaokcoHasu 1, koediuieHTa aTeporeHHOCTi
i koegiuieHta AOC-TOJI, € KopuCHUM AN OUiHKK
iHOVBIAYyanbHO|I CXUMNBbHOCTI A0 PO3BUTKY Npeeknamn-
Cii, i [O3BONMMTbL BU3HA4aTKM cepen BariTHUX rpynu
BMCOKOIO PU3UKY PO3BUTKY NpeeKknammncil.

Komm'toTepHa BepcTka J1.JInTBuHEHKo

MignucHe

Tupax 24 npum.
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