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avtorTa sayuradRebod!

redaqciaSi statiis warmodgenisas saWiroa davicvaT Semdegi wesebi:

 1. statia unda warmoadginoT 2 calad,  rusul an inglisur enebze, dabeWdili 
standartuli furclis 1 gverdze,  3 sm siganis marcxena velisa da striqonebs 
Soris 1,5 intervalis dacviT. gamoyenebuli kompiuteruli Srifti rusul da ing-
lisurenovan teqstebSi - Times New Roman (Кириллица), xolo qarTulenovan teqstSi 
saWiroa gamoviyenoT AcadNusx. Sriftis zoma – 12. statias Tan unda axldes CD 
statiiT. 
 2. statiis moculoba ar unda Seadgendes 6 gverdze naklebsa da 15 gverdze mets 
literaturis siis da reziumeebis (inglisur, rusul da qarTul enebze) CaTvliT.
 3. statiaSi saWiroa gaSuqdes: sakiTxis aqtualoba; kvlevis mizani; sakvlevi 
masala da gamoyenebuli meTodebi; miRebuli Sedegebi da maTi gansja. eqsperimen-
tuli xasiaTis statiebis warmodgenisas avtorebma unda miuTiTon saeqsperimento 
cxovelebis saxeoba da raodenoba; gautkivarebisa da daZinebis meTodebi (mwvave 
cdebis pirobebSi).
 4. cxrilebi saWiroa warmoadginoT nabeWdi saxiT. yvela cifruli, Sema-
jamebeli da procentuli monacemebi unda Seesabamebodes teqstSi moyvanils. 
 5. fotosuraTebi unda iyos kontrastuli; suraTebi, naxazebi, diagramebi 
- dasaTaurebuli, danomrili da saTanado adgilas Casmuli. rentgenogramebis 
fotoaslebi warmoadgineT pozitiuri gamosaxulebiT tiff formatSi. mikrofoto-
suraTebis warwerebSi saWiroa miuTiToT okularis an obieqtivis saSualebiT 
gadidebis xarisxi, anaTalebis SeRebvis an impregnaciis meTodi da aRniSnoT su-
raTis zeda da qveda nawilebi.
 6. samamulo avtorebis gvarebi statiaSi aRiniSneba inicialebis TandarTviT, 
ucxourisa – ucxouri transkripciiT.
 7. statias Tan unda axldes avtoris mier gamoyenebuli samamulo da ucxo-
uri Sromebis bibliografiuli sia (bolo 5-8 wlis siRrmiT). anbanuri wyobiT 
warmodgenil bibliografiul siaSi miuTiTeT jer samamulo, Semdeg ucxoeli 
avtorebi (gvari, inicialebi, statiis saTauri, Jurnalis dasaxeleba, gamocemis 
adgili, weli, Jurnalis #, pirveli da bolo gverdebi). monografiis SemTxvevaSi 
miuTiTeT gamocemis weli, adgili da gverdebis saerTo raodenoba. teqstSi 
kvadratul fCxilebSi unda miuTiToT avtoris Sesabamisi N literaturis siis 
mixedviT.
 8. statias Tan unda axldes: a) dawesebulebis an samecniero xelmZRvane-
lis wardgineba, damowmebuli xelmoweriTa da beWdiT; b) dargis specialistis 
damowmebuli recenzia, romelSic miTiTebuli iqneba sakiTxis aqtualoba, masalis 
sakmaoba, meTodis sandooba, Sedegebis samecniero-praqtikuli mniSvneloba.
 9. statiis bolos saWiroa yvela avtoris xelmowera, romelTa raodenoba 
ar unda aRematebodes 5-s.
 10. statias Tan unda axldes reziume inglisur, rusul da qarTul enebze 
aranakleb naxevari gverdis moculobisa (saTauris, avtorebis, dawesebulebis mi-
TiTebiT da unda Seicavdes Semdeg ganyofilebebs: Sesavali, masala da meTodebi, 
Sedegebi da daskvnebi; teqstualuri nawili ar unda iyos 15 striqonze naklebi) 
da sakvanZo sityvebis CamonaTvali (key words).
 11. redaqcia itovebs uflebas Seasworos statia. teqstze muSaoba da Se-
jereba xdeba saavtoro originalis mixedviT.
 12. dauSvebelia redaqciaSi iseTi statiis wardgena, romelic dasabeWdad 
wardgenili iyo sxva redaqciaSi an gamoqveynebuli iyo sxva gamocemebSi.

aRniSnuli wesebis darRvevis SemTxvevaSi statiebi ar ganixileba.
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НАУКА

ОЦЕНКА ПОКАЗАТЕЛЕЙ ЦИТОКИНОВОЙ РЕГУЛЯЦИИ 
У БОЛЬНЫХ ОПУХОЛЯМИ ГОЛОВНОГО МОЗГА

Арутюнян Л.Р., Тер-Погосян З.Р., Джагацпанян Н.Г., Каралян З.А.

национальный центр онкологии им. в.А. Фанарджяна, ереван, Армения

Имеющиеся на сегодняшний день данные ли-
тературы о закономерностях секреции про- и 
противовоспалительных цитокинов при онко-
логических заболеваниях весьма разнообразны 
и противоречивы, что объясняется сложно-
стью интерпретации полученных различными 
авторами данных [1,3,10,11]. Известно, что 
опухолевые клетки могут быть источником 
продукции различных цитокинов, в том числе 
и интерлейкинов [2,4,6,7,12]. При этом многие 
опухолевые клетки экспрессируют и рецепторы 
к различным цитокинам, которые могут вы-
звать усиление собственного роста [8,9,13,14]. 
В крови онкологических больных появляются 
также различные ингибиторы как продукции 
цитокинов, так и их активности [1,5]. Таким 
образом, цитокины могут явиться потенци-
альными новыми сывороточными маркерами 
таких патологий как злокачественные новооб-
разования. В настоящее время сывороточные 
уровни тех или иных цитокинов у больных 
различными онкологическими заболеваниями 
при наличии неудаленной опухоли не могут 
служить надежным ориентиром ни для оценки 
тяжести течения, ни для назначения терапии, так 
как данных для их правильной интерпретации 
недостаточно [8,9], поэтому правильное понима-
ние механизмов цитокинового синтеза, по всей 
вероятности, предоставит новые возможности 
для его избирательной коррекции. 

В аспекте вышеизложенного, целью данного этапа 
исследования явилась оценка уровня некоторых 
про- и противовоспалительных цитокинов как до-
полнительного критерия адекватной иммунодиаг-
ностики у больных злокачественными опухолями 
головного мозга. 

Материал и методы. Наблюдались 17 больных 
с гистологически верифицированным диагнозом 
злокачественных новообразований головного моз-

га и мозжечка, госпитализированных в отделении 
нейроонкологии Национального центра онкологии 
Министерства здравоохранения Республики Ар-
мения в период с апреля по декабрь 2010 г. Среди 
них было 10 женщин и 7 - мужчин, в возрасте от 
39 до 57 лет, средний возраст - 48,3±112, средняя 
продолжительность госпитализации – 20,2±5,4 су-
ток. По гистологической классификации опухолей 
больные былии распределены в следующие груп-
пы: глиобластома - 7, анапластическая астроцито-
ма - 8, медуллобластома - 2. Все больные получали 
комплексное лечение - хирургическое, химио-
терапию и адъювантный курс лучевой терапии. 
Операции проводились под общей анестезией. 
Показатели общего состояния больных при по-
ступлении оценивались по шкале Карноффского,  
находились в перелах 40-80%.

Из сопутствующих заболеваний у 4 больных от-
мечался сахарный диабет, у двух – гепатит В, и у 
одного – калькулезный холецистит.

6 (35%) больным была проведена ИВЛ продол-
жительностью 8±4,2 дней, инфузионная терапия 
(изотоническими, коллоидными растворами), при 
необходимости назначалась антибактериальная 
терапия. 

У 17 больных опухолями головного мозга (ОГМ) 
и 21 практически здорового донора исследованы 
сывороточные уровни, а также способность к 
продукции in vitro интерферонов (ИФН) альфа и 
фактора некроза опухоли (ФНО)-альфа, интерлей-
кинов (ИЛ) -4, -6, -8, и рецепторного антагониста 
раИЛ-1. Исследование цитокинового статуса про-
водилось при поступлении (на 1-2 сутки) и неделю 
спустя после окончания лечения.

Для определения способности к продукции изучае-
мых цитокинов. выделенные из периферической крови 
лимфоциты в концентрации 2 млн/мл культивиро-
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вали в среде RPMI-1640 10% эмбриональной 
телячьей сывороткой и фитогемагглютинином 
(ФГА) в дозе 10 мкг/мл в течение 72 часов. 
Полученные супернатанты до тестирования 
хранили при -200С.

Концентрацию цитокинов в сыворотках крови и 
в культуральной жидкости оценивали методом 
твердофазного иммуноферментного анализа по-
средством наборов «Diaclone» (France) и ЗАО 
«Вектор-Бест», Новосибирск (Россия). 

Определялись среднее арифметическое вариацион-
ного ряда (M), средняя ошибка среднего арифмети-
ческого (±m), достоверность различий параметров 
определяли по критерию Стьюдента (t).

Результаты и их обсуждение. Согласно получен-
ным результатам, исходные уровни изучаемых 
цитокинов у большинства пациентов (78%), за 
немногим исключением (раИЛ-1, ИЛ-6 и ИЛ-8) 
превышали норму, полученные данные представ-
лены на рис. 1.
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рис. 1. Процент больных с изначально повышенными 
сывороточными уровнями изучаемых цитокинов

Согласно полученным результатам, сывороточные 
концентрации ИФН-гамма, ФНО-альфа и ИЛ-4 
у больных до начала лечения были достоверно 
выше, чем у лиц контрольной группы (p<0,01), 
оставаясь примерно на том же уровне и после 
лечения. Несколько повышенным у больных 
ОГМ по сравнению со здоровыми лицами (t=1.8) 

в течение всего периода наблюдения оказалось 
содержание ИФН-альфа. Уровни ИЛ-6, ИЛ-8 и 
раИЛ-1 до лечения находились в пределах нормы 
(за исключением 2-х случаев повышения сыворо-
точных концентраций раИЛ-1 и одного – ИЛ-6), 
оставаясь неизмененными к концу обследования 
(таблица).

таблица. Сывороточные уровни цитокинов у больных огМ до и после лечения, (M±m)

Цитокины 
(pg/ml)

Больные ОГМ (n=17)
Здоровые (n=21) N 

До лечения После лечения

ИФН-гамма 87,2±19,6* ** 50,9±15,2 22,8±6,5 <25

ИФН-альфа 55,4±18,3** 60,7±19,7 20,6±6,1 <25

ИЛ-4 74,2±21,4** 67,6±16,8 21,1±5,5 <20

ИЛ-6 6,1±1,2 5,7±1,7 4,3±1,5 <12,4

ИЛ-8 5,2±0,9 6,3±1,7 26,6±9,1 <30

ФНО-альфа 3,9±0,5** 2,1±0,4 0,7±0,2 <0,5

раИЛ-1 126,8±33,7 119±28,1 96,2±30,7 <1000
примечание: * - разница между показателями до и после лечения достоверна; 

** - разница по сравнению со здоровыми донорами достоверна;
N - референсные значения , указанные в наборах
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Показатели индуцированной in vitro продукции 
изучаемых цитокинов в определенной степени 
коррелировали с их сывороточными уровнями; 
выявлено достоверное повышение in vitro выработ-
ки ИФН-гамма (210,7±35,6пкг/мл), практически не 
снижающееся к концу лечения (180,4±27,8пкг/мл). 
При этом у большинства больных (62,5%) отмечена 
способность к гиперпродукции ИФН-гамма. Что 
касается остальных цитокинов нарушений их вы-
работки in vitro не отмечено (рис.2). 

рис. 2. ФгА-индуцированная продукция некоторых 
цитокинов до и после лечения больных огМ

Гиперпродукция in vitro ИФН-гамма наблюда-
лась у 61% больных, низкая продукция – у 28% 
больных и лишь в 11% случаев эти показатели 
находились в пределах нормы (рис. 3).

рис.3. ФгА-индуцированная продукция иФн-
гамма у больных огМ

Согласно полученным данным, у больных злокаче-
ственными опухолями головного мозга выявлены 
нарушения как сывороточных уровней, так и про-
дукции изучаемых цитокинов. Исходные уровни 
изучаемых цитокинов превышали норму у боль-
шинства пациентов, наиболее значимым у этих 
больных было повышение ФГА-индуцированной 
продукции ИФН-гамма, не снижающееся к концу 
лечения.

Несколько повышенным у больных злокачествен-
ными ОГМ по сравнению со здоровыми лицами 
оказалось содержание ИФН-альфа. Сывороточные 
концентрации ИЛ-4 у больных до начала лечения 
были достоверно выше, чем у лиц контрольной 
группы, оставаясь примерно на том же уровне 
и после лечения. Уровни раИЛ-1, ИЛ-6 и ИЛ-8 

у больных до лечения находились в пределах 
нормы, оставаясь неизмененными к концу обсле-
дования.

Таким образом, у больных злокачественными 
опухолями головного мозга выявлены наруше-
ния как сывороточных уровней, так и продукции 
изученных цитокинов. Наиболее значимым у этих 
больных было повышение ФГА-индуцированной 
продукции ИФН-гамма, не снижающееся к концу 
лечения. Эти показатели могут явиться дополни-
тельным критерием иммунодиагностики в дина-
мическом лабораторном контроле.
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SUMMARY

CYTOKINE REGULATION IN PATIENTS 
WITH BRAIN TUMOURS

Haroutunian L., Ter-Pogossian Z., Jaga-
tspanian N., Karalyan Z.

National Center of Oncology after V.A. Fanardjian, 
Yerevan, Armenia 

The aim of the study was to investigate serum lev-
els, as well as the ability to produce in vitro, some 
pro-inflammatory and anti-inflamatory cytokines in 
patients with brain tumours (BT). Serum concentra-
tions of IFN-gamma, IFN-alpha, TNF-alpha, IL-4, 
IL-6, IL-8, and RA IL-1 were determined in 17 pa-
tients with brain tumours, and in 21 healthy donors. 
The results showed that baseline levels of cytokines 
studied was above normal in most patients (78%) 
had the highest rates of IFN-gamma. During the 
whole observation period, slightly higher in patients 
compared with healthy individuals (t=1,8) was the 
content of IFN-alpha. Serum concentrations of IL-4 
in patients before treatment were significantly higher 
than in control group (p<0,01), remaining at about 
the same level, and after treatment. Levels of Rail-1, 
IL-6 and IL-8 in patients before treatment were 
within normal limits, while remaining unchanged 
at the end of the survey. Indicators induced in vitro 
production of cytokines studied to some extent cor-
related with their serum levels. Hyperproduction in 
vitro IFN-gamma was observed in 61% of patients, 
low production - 28% of patients, and only in 11% of 
cases, these figures were within normal limits.

In patients with malignant brain tumors were iden-
tified violations of serum levels and production of 
cytokines studied. The most significant was the in-
crease of PHA-induced production of IFN-gamma, 
which was not reduced by the end of treatment. High 
serum and, in particular, PHA-induced levels of IFN-
gamma at the end of treatment may be recommended 
as an additional criterion for immunodiagnosis in a 
dynamic laboratory monitoring.

Key words: pro-inflammatory and anti-inflamatory 
cytokines, brain tumours, serum levels.

РЕЗЮМЕ

ОЦЕНКА ПОКАЗАТЕЛЕЙ ЦИТОКИНОВОЙ 
РЕГУЛЯЦИИ У БОЛЬНЫХ ОПУХОЛЯМИ 
ГОЛОВНОГО МОЗГА

Арутюнян Л.Р., Тер-Погосян З.Р., Джагацпа-
нян Н.Г., Каралян З.А.

национальный центр онкологии им. в.А. Фанар-
джяна, ереван, Армения

Целью исследования явилось изучение сывороточ-
ных уровней, а также способности к продукции in 
vitro, некоторых про- и противовоспалительнгых 
цитокинов у больных опухолями мозга - гамма-
ИФН, ФНО-альфа, ИЛ-4, ИЛ-6, ИЛ-8, раИЛ-1 и 
ИФН-альфа у 17 больных опухолями головного моз-
га и у 21 здорового донора. Согласно полученным 
результатам, исходные уровни изучаемых цитокинов 
у большинства пациентов (78%) превышали норму, 
наиболее высокими были показатели ИФН-гамма. 
В течение всего периода наблюдения несколько по-
вышенным у больных по сравнению со здоровыми 
лицами (t=1,8) оказалось содержание ИФН-альфа. 
Сывороточные концентрации ИЛ-4 у больных до 
начала лечения были достоверно выше, чем у лиц 
контрольной группы (p<0,01), оставаясь примерно 
на том же уровне и после лечения. Уровни раИЛ-1, 
ИЛ-6 и ИЛ-8 у больных до лечения находились 
в пределах нормы, оставаясь неизмененными к 
концу обследования. Показатели индуцирован-
ной in vitro продукции изученных цитокинов 
в определенной степени коррелировали с их 
сывороточными уровнями. Гиперпродукция in 
vitro ИФН-гамма наблюдалась у 61% больных, 
низкая продукция – у 28% больных, и лишь 
в 11% случаев эти показатели находились в 
пределах нормы.
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Таким образом, у больных со злокачествен-
ными опухолями головного мозга выявлены 
нарушения как сывороточных уровней, так и 
продукции изученных цитокинов. Наиболее зна-
чимым у этих больных было повышение ФГА-
индуцированной продукции ИФН-гамма, не 

снижающееся к концу лечения. Высокие сыворо-
точные и, в особенности, ФГА-индуцированные 
уровни ИФН-гамма, не снижающиеся к концу 
лечения, могут явиться дополнительным кри-
терием иммунодиагностики в динамическом 
лабораторном контроле.

reziume

citokinebis regulaciis maCveneblebis Sefaseba 
Tavis tvinis simsivniT avadmyofTa Soris

l. aruTiniani,  z. Ter-petrosiani,  n. jaga-cpaniani, z. karaliani

v.a. fanarjianis sax. onkologiis erivnuli centri, erevani, somxeTi

Sromis mizans warmoadgenda Sratismieri 
I  da II  tipis ZiriTadi mediatorebis 
raodenobrivi gansazRvra da maTi in 
vitro produqciis unaris Seswavla Tavis 
tvinis simsivniT dasneulebul pirTa 
Soris ujreduli an humoruli gziT 
ganviTarebuli imunuri pasuxis dazuste-
bisaTvis. Catarda gama-interferonis 
(gama-ifn), simsivnis nekrozis faktoris 
(snf), interleikinebis (il) - il-4, il-6, 
il-8 da interferon-alfas (inf-alfa) 
gansazRvra Tavis tvinis simsivniT da-
avadebul 17  pacientsa (ZiriTadi jgufi) 
da 21 janmrTel donorTa (sakontrolo 
jgufi) Soris imunurfermentuli anali-
zis (ifa) myarfazuri meTodiT, «Diaclone»-s 
(safrangeTi) da ss “veqtor-best”@(novo-
sibirski) nakrebTa meSveobiT.

Seswavlili citokinebis sawyisi done 
ZiriTadi jgufis umravlesobas (78%) 
momatebuli aRmoCnda, gansakuTrebiT 
maRali doniT gamoirCeoda ifn-gamas 
maCvenebeli; gamovlinda sakontrolo 
jgufTan SedarebiT ramdenadme maRali, 
Tumca statistikurad arasarwmuno (t=1,8),  
ifn-alfas maCvenebeli, rac mTeli dak-
virvebis manZilze ucvleli rCeboda, il-4  
Sratismieri koncentraciebi avadmyofTa 

Soris mkurnalobis dawyebamde sarwmu-
nod maRali aRmoCnda kontrolTan Se-
darebiT (p<0,01) da TiTqmis amave doneze 
rCeboda; mkurnalobis dasrulebis Sem-
degac. il-1, il-6 da il-8 koncentraciebi 
mkurnalobis dawyebamde ZiriTadi jgu-
fis yvela avadmyops normis farglebSi 
aRmoaCnda da ar Secvlila gamokvlevebis 
bolomde. Seswavlili citokinebis in vitro 
producirebuli maCveneblebi garkveuli 
korelaciiT xasiaTdebodnen SratSi maTi 
Semcvelobis donesTan. inf-gama hiper-
produqcia in vitro aReniSna avadmyofTa 
61%-s, mcire produqcia – 28%-s, xolo 
normis farglebSi - 11%-s.

avtorTa daskvniT, gamovlenil darRvevaTa 
Soris gansakuTrebiT yuradsaRebia fema-
glutinin (fga)-inducirebuli ifn-gama 
produqciis mateba, romelic mkurnalobis 
bolomde ar mcirdeba. Sratismuri maRali, 
gansakuTrebiT ki fga-inducirebuli ifn-
gamas maCveneblebi, romlebic mkurnalo-
bisas Semcirebas ar eqvemdebarebian, Sesa-
Zlebelia gamoyenebuli iqnes dinamikuri 
laboratoriuli kontrolis damatebiT 
kriteriumad – rogorc imunuri diagnos-
tikis, aseve imunuri Terapiis procesSi 
monitoringisaTvis.
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Закрытая травма брюшной полости (ЗТБП) 
является частой причиной летальных исходов 
во всех возрастных группах [9]. Из них 10% 
вызваны осложнениями закрытых травм жи-
вота [4].

Механизм травмы может вызвать другие, со-
четанные повреждения, которые могут отвлечь 
внимание врача от потенциально опасного 
для жизни повреждения органов брюшной 
полости [11].

ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ ВОЗМОЖНОСТИ МНОГОСЛОЙНОЙ КОМПЬЮТЕРНОЙ 
ТОМОГРАФИИ ПРИ ЗАКРЫТЫХ ТРАВМАХ БРЮШНОЙ ПОЛОСТИ

Немсадзе Г.Ш., Урушадзе О.П., Тохадзе Л.Т., Кипшидзе Н.Н.

центральная университетская клиника им. н. кипшидзе, тбилиси, грузия

Закрытая травма брюшной полости часто 
вызывает сильные и острые боли вследствие 
обширного повреждения органов, нервных 
окончаний, сосудов, мышц, кожи и костной 
системы. 

Травма может охватывать брюшной щит; не 
исключено частичное или полное повреж-
дение паренхиматозных органов брюшной 
полости (рис. 1), отёк органов, ишемия и 
растяжение [4]. 

рис. 1. Схематическое отображение органов брюшной полости

Стабильность гемодинамики является основным 
показанием к проведению современного радио-
логического обследования. При этом компьютер-
ная томография (КТ) является избирательным и 
самым востребованным методом обследования 
при закрытых травмах живота [12].

КТ ангиография позволяет своевременно и точ-
но провести диагностику травматических по-
вреждений магистральных и периферических 
кровеносных сосудов и с успехом конкурирует 
с методом «артериографии», которая является 
«золотым стандартом» при диагностике травм 
сосудов [7,13].

Закрытая травма брюшной полости происходит 
вследствие прямого удара, резкого торможения 
или ускорения.

В практике встречаются следующие повреждения 
отдельных органов брюшной полости:
1) повреждение брюшной аорты (расслоение, 
тромбическая окклюзия, ложная аневризма, раз-
рыв); разрыв аорты происходит редко – в 4% 
случаев [7];
2) повреждение селезенки (25-60%), изолирован-
ное повреждение селезенки встречается в 25% 
случаев [2], (рис. 2 а,б).
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3. Повреждение печени (3-12%) занимает второе место и, как правило, сопутствует повреждениям 
других органов [1], (рис. 3 а,б).

рис. 3. Повреждение печени: а) артериальная фаза, б) паренхиматозная фаза

рис. 2. Повреждение селезенки: а) артериальная фаза; б) паренхиматозная фаза. 
выявляются ретроперитонеальная и паранефральная гематомы

а б

4. Повреждение поджелудочной железы встречается редко (1-2%) и почти всегда является сочетанным 
(рис. 4) [3]. 

рис. 4. Повреждение поджелудочной железы, артериальная фаза



14

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

5. Повреждение почек  происходит в 8-10% слу-
чаев [2], (рис. 5).
 

 

рис. 5. Повреждение правой почки.
а) без контрастного вещества; 

б) артериальная фаза; 
в) паренхиматозная фаза

6. Повреждение надпочечника отмечается в 25% 
случаев и часто сопровождается поражением 
других органов грудной и брюшной полостей 
[6,12].

7. Повреждение кишечника происходит прибли-
зительно в 5% случаев [5]. 

Диагностика закрытой травмы брюшной полости 
базируется на комплексной оценке данных кли-
нического, лабораторного и инструментального 
обследований.

Современным достижением лучевой диагностики 
принято считать многослойную компьютерную 
томографию, которая характеризуется высокой 
разрешающей способностью при трехмерной ре-
конструкции, позволяющей получить подлинную 
картину распространенности патологического 
процесса. 

Целью данного исследования явилось определе-
ние диагностических возможностей спиральной 
компьютерной томографии при закрытых травмах 
брюшной полости. 

Материал и методы. Работа основана на ана-
лизе результатов обследования 84 пациентов, 
отобранных из 256 больных, поступивших в 
Центральную университетскую клинику им. 
акад. Н. Кипшидзе с мая 2007 по январь 2009 г.г. 
с клиническими признаками закрытой травмы 
живота и со стабильной гемодинамикой (основ-
ная группа). 148 пациентов из 256 (57,8%) были 
немедленно прооперированы, 24 (9,3%) пациен-
там проведена конвенсионная рентгенография 
таза, выполнены ультразвуковое обследование 
и лабораторные анализы, а после консультации 
с хирургами они были помещены в обсерваци-
онный блок для наблюдения. 

Все пациенты основной группы были обследованы 
на 64- и 16-слойных компьютерных томографах 
«LightSpeed VCT» и «BrightSpeed» (производство 
фирмы «GE», США).

Пациентам была проведена КТ ангиография с ис-
пользованием контрастного вещества. 28 (33,3%) 
из 84 пациентов были женского пола, 56 (66,6%) 
- мужского. Возраст колебался в пределах от 17 
до 64 лет. 

а

б

в
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При обследовании внимание обращалось на кон-
туры органов и кровеносных сосудов, гомогенность 
паренхимы и жировых тканей, прилегающих к 
органам, анатомию ретроперитонеума и наличие 
экстравазации, а в более поздней фазе обследования 
– на контуры лоханок почек и мочеточников. 

Результаты и их обсуждение. В основной 
группе (n=84) пациентам проведено КТ обсле-
дование. 82 (97,6%) пациентам был поставлен 
адекватный диагноз, что было подтверждено 
дальнейшим хирургическим вмешательством 
и клиническим наблюдением. В одном (1,2%) 
случае был поставлен диагноз, который не под-
твердился впоследстии, и одному пациенту он 
был поставлен ошибочно. 

Среди 82 пациентов с подтвержденным диагнозом 
в 27 (32,9%) случаях выявлена травма селезёнки, 
травма печени – в 20 (24,4%), травма почек – в 
31 (37,8%), надпочечника – в 2 (2,4%), в одном 
(1,2%) повреждение кишечника и в одном (1,2%) 
случае - повреждение поджелудочной железы. В 
этой группе пациентов травмы брюшной аорты 
нами не обнаружены. 

Анализ обследования был основан на первичных 
и реконструкционных (0,6 мм и 1,25 мм) акси-
альных срезах, а также 3D и мультипланарных 
реконструкциях. Обследования проводились в 
“Standart” и “Bone Plus” режимах. Осмотрены как 
мягкие ткани, так и костные структуры.

Полученные снимки, по качеству визуали-
зации, нами были оценены по 4-х бальной 
шкале: 1 балл - недиагностируемые; 2 балла - со-
мнительно положительные; 3 балла - хорошие; 
4 балла - отличные.

1. По качеству, недиагностируемые кадры не 
позволяют дифференцировать анатомические 
структуры. 
2. Качество неплохое, однако на кадрах присут-
ствуют артефакты, вызванные движением и ды-
ханием пациента, а также артефакты, вызванные 
металлическими частицами или костями.
3. Хорошие – частично нечеткие, с малым при-
сутствием артефактов. 
4. Отличные – это очень четкие кадры, без всяких 
артефактов, внеанатомические структуры про-
являются четко. 

Проведенные нами обследования были оценены 
следующим образом: из 84-х обследований 
1 балл– 0; 2 – 5; 3 – 65; 4 балла – 14. 

При рассмотрении результатов КТ и историй паци-
ентов, нами была оценена специфика разных про-
токолов, разработанных для 64- и 16-слойных КТ.

Среди 84-х пациентов с политравмой при КТ об-
следовании, у 82 было точно дифференцировано 
повреждение органов и систем, у двух - диа-
гностировано черепно-мозговое повреждение и 
повреждение лицевых костей, грудной клетки и 
позвоночника, при этом у одного из них невоз-
можно было точно отдифференцировать субкап-
сулярную гематому селезёнки ввиду наличия ар-
тефактов, вызванных металлическим держателем, 
наложенным на верхний левый сустав; у второго 
повреждение печени установлено точно, однако 
затруднение возникло при диагностике повреж-
дённого правого надпочечника, ввиду обширной 
ретроперитонеальной гематомы. 

Исходя из вышеизложенного, чувствительность 
применяемого нами метода при данных обсле-
дованиях составила 98%, специфичность – 97%, 
точность - 98%. 

Многослойная КТ, по сравнению с однослойной 
имеет следующие преимущества: затрата зна-
чительно меньшего времени на обследование, 
покрытие больших объёмов исследуемой обла-
сти, проведение КТ ангиографии с применением 
меньшего количества контрастного вещества.

Пролонгированное время обследования и, со-
ответственно, задержка пациента являются зна-
чительной помехой в широком использовании 
однослойной КТ при множественных поврежде-
ниях, которыми часто сопровождаются закрытые 
травмы брюшной полости.

Новые исследования Ptak et all [8] показывают, что 
многослойная КТ, в сравнении с однодетекторным 
компьютерным томографом, сокращает время от 
15 до 3 факторов.

Основным преимуществом многослойного 
КТ сканера является способность дальнейшей 
обработки разносторонней базы данных; для 
вторичной реконструкции картины возможно ис-
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пользовать различную толщину слоя и интервала. 
Новые мощные компьютеры, которыми оснащены 
современные многослойные КТ, за короткое время 
позволяют обработать и воссоздать как аксиаль-
ные, так и 3D мультипланарные реконструкции 
изображения.

64- и 16-слойная MDCT дает возможность оце-
нить органы брюшной полости, магистральные 
и кровеносные сосуды сравнительно малого ка-
либра, мягкие ткани, структуры костей, которые 
основываются только на данных КТ. 

Качество вторично реконструированных данных при 
исследованиях кровеносных сосудов было оценено 
как отличное (4 балла) - как при аксиальной, так и 
при 3D и мультипланарной реконструкции.

Следует подчеркнуть, что при использовании разра-
ботанного нами протокола политравмы для MDCT 
были обнаружены все основные и второстепенные 
по значимости повреждения, за исключением 
одной субкапсулярной гематомы селезенки и одно-
го травматического повреждения надпочечника 
(подтверждено интраоперационно).

Результаты проведенных исследований позволяют 
заключить о значимой информативности много-
слойной КТ в отделениях скорой и неотложной 
помощи, так как она обеспечивает своевременное 
и точное определение повреждения за максималь-
но короткое время, адекватный выбор тактики 
лечения и снижение числа посттравматических 
осложнений. 
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SUMMARY

DIAGNOSTIC POSSIBILITIES OF MULTILAY-
ER COMPUTER TOMOGRAPHY IN BLUNT 
ABDOMINAL TRAUMA 

Nemsadze G., Urushadze O., Tokhadze L., Kip-
shidze N.

N. Kipshidze Central University Clinic, Tbilisi, 
Georgia

The purpose of our study was to determine MDCT 
diagnostic possibility in blunt abdominal trauma. Our 
work was based on MDCT results of 84 blunt abdomi-
nal trauma patients with stable homodynamic status 
(28 (33,3%) female and 56 (66,6%) male). Age ranges 
from 17 up to 64 years. The CT scan showed obvious 
organ and system injuries in 82 poly-trauma patients. 
Injuries of craniocerebral region, also of facial bones, 
chest and spine were determined in two patients; in 
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one of which, however, it was not possible to dif-
ferentiate subcapsular spleen hematoma accurately 
because of left upper joint metallic holder artifacts. 
In second patient the liver injury was accurately diag-
nosed, but there were visualization problems caused 
by the massive retroperitoneal hematoma from right 
adrenal gland injury. 

The investigation showed that sensitivity of CT scan 

data was 98%, specificity - 97% and accuracy rate- 
98%. All above mentioned clearly states the impor-
tance of MDCT in the emergency department. MDCT 
ensures precise diagnosis in maximally short period 
of time and thereby helps to choose proper treatment 
and decreases post-traumatic complications. 

Key words: multilayer computer tomography, blunt 
abdominal trauma, diagnosis.

РЕЗЮМЕ

ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ ВОЗМОЖНОСТИ МНОГОСЛОЙНОЙ 
КОМПЬЮТЕРНОЙ ТОМОГРАФИИ ПРИ ЗАКРЫТЫХ ТРАВМАХ БРЮШНОЙ ПОЛОСТИ

Немсадзе Г.Ш., Урушадзе О.П., Тохадзе Л.Т., Кипшидзе Н.Н.

центральная университетская клиника им.н. кипшидзе, тбилиси, грузия

Целью данного исследования явилось определе-
ние диагностических возможностей спиральной 
компьютерной томографии при закрытых травмах 
брюшной полости. 

Работа базируется на результатах использования 
спиральной компьютерной томографии у 84 
больных с закрытой травмой брюшной полости 
и стабильной гемодинамикой. 

28 (33,3%) из 84 пациентов были женского пола, 
56 (66,6%) - мужского. Возраст колебался в 
пределах от 17 до 64 лет. Среди 84 пациентов 
с политравмой у 82 при КТ обследовании было 
точно дифференцировано повреждение органов 
и систем; у двух пациентов было установлено 
черепно-мозговое повреждение и повреждение 
лицевых костей, грудной клетки и позвоноч-

ника: у одного из них невозможно было точно 
дифференцировать субкапсуллярную гематому 
селезёнки ввиду артефактов, вызванных метал-
лическим держателем, наложенным на верхнем 
левом суставе, у второго пациента выявлено 
повреждение печени; затруднение возникло 
при диагностике повреждённого правого надпо-
чечника ввиду обширной ретроперитонеальной 
гематомы. Чувствительность применяемого 
нами метода при проведенных исследованиях 
составила 98%, специфичность – 97%, точ-
ность - 98%. Полученные данные позволяют 
заключить о значимой роли многослойной КТ 
в своевременном и точном определении по-
вреждений за максимально короткое время, что 
обеспечивает выбор правильной тактики лече-
ния и, соответственно, снижение показателей 
посттравматических осложнений.

reziume

mravalSriani kompiuteruli tomografiis diagnostikuri 
SasaZleblobani muclis Rrus daxuruli travmis SenTxvevaSi

g. nemsaZe,  o. uruSaZe,  l. ToxaZe,  n. yifSiZe

n. yifSiZis sax. centraluri sauniversiteto klinika, Tbilisi, saqarTvelo

Cveni kvlevis mizans warmoadgenda 
mravalSriani spiraluri kompiuteruli 
tomografiis rolis da adgilis gansaz-

Rvra, misi sadiagnostiko efeqturobis Se-
faseba muclis Rrus daxuruli travmis 
mqone pacientebis radiologiur diagnos-
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tirebaSi.  Sromas safuZvlad daedo 84  
avadmyofis spiraluri kompiuteruli 
tomografiis Sedegebis analizi. Cvens 
mier Seswavlili 84  pacientidan 28 (33,3%) 
iyo qali da 56 (66,6%) _ mamakaci. asaki 
meryeobda 17-dan Y64  wlamde. 

politravmis mqone 84  gamokvleul pa-
cientebSi dazianebuli organoebis an 
sistemebis zusti diferencireba moxda 
82 (97,6%) SemTxvevaSi, danarCeni ori (2,3%) 
pacientidan (orive gamokvleva Sefase-
buli iyo 2 quliT) I-Tan zustad ganisaz-
Rvra Tavis tvinis, qala sarqvelis, saxis 
Zvlebis, gulmkerdis Rrus organoebisa 
da xerxemlis svetis dazianebebi; saeWvo 
darCa elenTis subkafsuluri hematomis 
Sefaseba, vinaidan pacients marcxena mx-
arsa da winamxarze ganlagebuli hqonda 
metalis artaSani, romelic gvaZlevda 

uxeS artefaqtebs; meore pacientTan 
zustad ganisazRvra RviZlis dazianeba, 
magram problema Seiqmna marjvena Tirk-
melzeda jirkvalis dazianebis difer-
encirebaSi vrceli retroperitonuli 
hematomis arsebobis gamo.  Cvens mier 
miRebuli monacemebisa da avadmyofobis 
istoriis Canawerebis analizis safuZ-
velze aRniSnuli meTodis mgrZnobelo-
bam Seadgena 98%, specifiurobam - 97%, 
xolo sizustem - 98%.

miRebuli monacemebi uflebas gvaZlevs 
daskvnisaTvis, rom mravalSriani spi-
raluri kompiuteruli tomografia uz-
runvelyofs dazianebis zust gamovlenas 
drois maqsimalurad mcire monakveTSi, 
rac mkurnalobis swori taqtikisa da 
posttravmuli garTulebebis minimizaci-
is saSualebas iZleva.

ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ РАКА МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
У ЖЕНЩИН В КРУПНЫХ ГОРОДАХ АЗЕРБАЙДЖАНСКОЙ РЕСПУБЛИКИ

Ватанха С.С.

национальный центр онкологии, Баку, Азербайджанская республика

Изучение и сравнительная оценка показателей 
заболеваемости населения злокачественными 
новообразованиями в разных странах мира и 
различных регионах позволяют, наряду с выде-
лением регионов с высоким, средним и низким 
уровнями заболеваемости, уточнить ведущую 
роль тех или иных этиопатогенетических фак-
торов в возникновении опухолевого процесса. 
В связи с этим, исследование особенностей рас-
пространения злокачественных новообразований 
в различных странах и регионах мира, изучение 
уровня заболеваемости и ее динамики, этиологи-

ческих факторов, а также восполнение комплекса 
существующих профилактических мероприятий 
являются наиболее актуальными задачами кли-
нической онкологии; решение вышепоставленных 
задач позволит разработать эффективные меры 
противоопухолевой борьбы. 

Глобальный рост заболеваемости и смерт-
ности от злокачественных новообразований 
очевиден практически во всех странах мира, 
судя по статистическим материалам и экс-
пертным оценкам Международного агентства 
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по изучению рака (МАИР, Лион). Данные 
анализа динамики роста заболеваемости за 
последние 30 лет свидетельствуют о том, что 
темп прироста заболеваемости раком превы-
шает таковой мирового населения за этот же 
период [6]. 

В настоящее время злокачественные новообразо-
вания молочной железы являются самыми распро-
страненными онкологическими заболеваниями 
среди женщин Европы, Австралии и Северной 
Америки, причем встречаемость этой формы 
рака неуклонно растет. В мире ежегодно реги-
стрируется более 1 млн. случаев рака молочной 
железы (РМЖ). Показатели рака молочной железы 
лидируют среди причин смертности женщин в 
возрасте от 35 до 54 лет, варьируя в пределах от 
1,5 до 4% [8,9].

По данным Д.Г. Заридзе  [5], среднегодовой при-
рост заболеваемости раком молочной железы в 
мире приближается к 5,0%.

Из 10 млн. новых случаев злокачественных 
опухолей различных органов, выявляемых се-
годня в мире, 10-12% приходится на молочную 
железу. За последние 30 лет заболеваемость РМЖ 
возросла в 2,8 раза и характеризуется неуклонной 
тенденцией к увеличению [8]. Так, если в 2002 г. 
показатель заболеваемости РМЖ среди жен-
ского населения Азербайджанской республики 
составил 20,3 на 100 тыс. населения, то в 2006 г. 
он достиг 22,8 [1], что свидетельствует об уско-
ренном росте числа больных раком молочной 
железы, указывая на чрезвычайную актуаль-
ность данной проблемы. 

По данным Американского национального 
общего онкологического реестра (NCCN), в 
США в 2005 году зарегистрировано 211240 
новых случаев РМЖ, погибло от РМЖ 40410 
женщин. Каждая 28-я женщина в США умирает 
от РМЖ, а каждая восьмая рискует заболеть. В 
странах СНГ ежегодно регистрируется 510000 
случаев РМЖ [3].

В возникновении рака молочной железы до-
минирующее значение имеют факторы риска 
как экзогенного, так и эндогенного характера. 
За последние несколько десятилетий развитие 
промышленности и сельского хозяйства, ин-

тенсивная урбанизация, нерациональное при-
родопользование резко усугубили противоречия 
взаимоотношений между человеком и окружаю-
щей средой. В окружающую среду поступает все 
больше новых продуктов ей чужеродных, порой 
сильно токсичных для человека, в том числе об-
ладающих канцерогенными свойствами. Часть 
из них не включается в естественный круговорот 
и накапливается в биосфере, что приводит к не-
желательным последствиям. В воздухе крупных 
городов, за счет выбросов вредных веществ в 
атмосферу промышленными предприятиями 
и автотранспортом, концентрации вредных 
веществ часто превышают уровни предельно 
допустимых норм [4]. 

РМЖ у женщин представляет важнейшую про-
блему вследствие высоких показателей заболевае-
мости и смертности. В структуре онкологической 
заболеваемости женского населения Азербайд-
жанской республики РМЖ занимает I место. 
Распространенность заболевания неодинакова в 
различных регионах страны. 

Целью настоящего исследования явилось 
изучение статистики рака молочной железы в 
крупных городах Азербайджанской республики 
(состояние онкологической помощи, заболе-
ваемость, смертность) и оценка статистических 
показателей в динамике.

Материал и методы. Изучалась заболеваемость и 
смертность больных РМЖ среди женского населе-
ния крупных городов Азербайджанской республи-
ки (Ширван, Мингечаур, Гянджа, Сумгаит).

Исследовались истории болезни пациентов, нахо-
дящихся на стационарном обследовании и лечении 
в Национальном центре онкологии Азербайджан-
ской республики, а также информация, получен-
ная из Управления информатики и статистики 
Министерства здравоохранения Азербайджанской 
республики, Государственного статистического 
комитета, городских и межрайонных онкологи-
ческих диспансеров. 

Проанализированы экстенсивный и интенсивный 
показатели, количественно отображающие заболе-
ваемость РМЖ, рассчитаны общий коэффициент 
смертности, коэффициент летальности, а также 
пятилетняя выживаемость [7].
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Изучены четыре крупных промышленных города 
республики: Ширван, Мингечаур, Сумгаит, Гянд-
жа. Общая численность населения в этих городах 
составляет свыше 775 тыс., из них 50,7% - лица 
женского пола. 

Результаты и их обсуждение. В структуре за-

болеваемости злокачественными новообразова-
ниями РМЖ среди женщин в вышеперечислен-
ных городах составляет более 20,0% (Ширван 
– 21,2%, Мингечаур – 22,5%, Сумгаит – 25,4%, 
Гянджа – 23,8%). Данные 5-летней выживаемости 
больных раком молочной железы представлены в 
таблице.

таблица. Показатели 5-летней выживаемости рМЖ 
в крупных промышленных городах Азербайджанской республики

Город Среди всех случаев 
злокачественных заболеваний, 

%

Среди больных раком молочной 
железы, %

Ширван 40,5 41,4
Мингечаур 52,1 42,6

Сумгаит 44,8 44,2
Гянджа 59,6 55,4

Как видно из таблицы, 5-летняя выживаемость как 
среди больных другими формами злокачественных 
новообразований, так и среди больных раком молоч-
ной железы достаточно высока, что позволяет судить 
о высоком уровне своевременной диагностики.

Анализ данных заболеваемости выявил, что интен-
сивный показатель от общего количества больных, 
состоящих на учете, наиболее высок в Гяндже - как 
среди всех форм злокачественных новообразований, 
так и среди лиц с заболеваемостью РМЖ (743,3 и 
74,5 на 100 тыс. населения, соответственно). 

Наиболее низкие показатели отмечены в Ширване 
(357,7 и 75,7 на 100 тыс. населения, соответственно). 

При расчете общего коэффициента смертности 
установлены следующие показатели: в Ширване 
– 0,1, в Мингечауре – 0,04, в Гяндже – 0,08 на 100 
тыс. населения.

Как известно коэффициент летальности - величи-
на, указывающая на тяжесть заболевания, которое 
после установления диагноза заканчивается смер-
тью по истечении определенного периода. Про-
веденные исследования показали, что наиболее 
высокий показатель отмечен в Сумгаите, величина 
которого составила 19,0%; далее, в убывающей 
последовательности – в Гяндже - 10,9%, Ширване 
– 7,1%, Мингечауре – 4,2%.

Выводы:
1. В структуре заболеваемости злокачественными 

новообразованиями в крупных городах Азербайд-
жанской республики РМЖ женщин занимает 
первое место; наиболее высокий показатель от-
мечен в Сумгаите (25,4%).
2. Интенсивный показатель заболеваемости РМЖ 
женщин, состоящих на учете в Гяндже, составляет 
74,5 на 100 тыс. населения. 
3. Общий коэффициент смертности относительно 
низок и варьирует в диапазоне от 0,1 до 0,08 на 
100 тыс. населения, а коэффициент летальности - в 
диапазоне от 7,1 до 19,0%. 
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SUMMARY

EPIDEMIOLOGICAL ASPECTS OF BREAST CANCER IN WOMEN 
IN MAJOR CITIES OF AZERBAIJAN REPUBLIC

Vatankha S.

National Center of Oncology, Baku, Баку, Azerbaijan Republic 

Mamma cancer is the most frequent type of cancer 
among women and is a leading cause of cancer death 
among women in Azerbaijan Republic. The prevalence 
of the disease varies in different regions of the country.

The purpose of this study was to examine statistics of 
mamma cancer in large areas of Azerbaijan Republic 
(the state of cancer care, morbidity, mortality) and 
assessment of statistical indicators in the dynamics. 
In the structure of malignant tumors mamma cancer 
in the large cities of Azerbaijan Republic is more 

than 20,0% (Shirvan - 21,2%, Mingachevir - 22,5%, 
Sumgait - 25,4%, Ganja - 23,8%). The highest rate 
recorded in Sumgait (25,4%). Intensive incidence of 
mamma cancer among patients registered in the city 
of Ganja, was 74.5 per 100 thousand population. The 
overall mortality rate is relatively low and varies in 
the range 0,1-0,08 per 100.000 population, and case-
fatality rate - in the range 7.1 - 19.0%.

Key words: mamma cancer, morbidity, mortality, 
Azerbaijan. 

РЕЗЮМЕ

ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ РАКА МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ У ЖЕНЩИН 
В КРУПНЫХ ГОРОДАХ АЗЕРБАЙДЖАНСКОЙ РЕСПУБЛИКИ

Ватанха С.С.

национальный центр онкологии, Баку, Азербайджанская республика

Рак молочной железы (РМЖ) у женщин пред-
ставляет важнейшую проблему ввиду высокой 
заболеваемости и смертности. В структуре онко-
логической заболеваемости женского населения 
Азербайджанской республики РМЖ занимает I 
место. Распространенность заболевания неоди-
накова в различных регионах страны. 

Целью настоящего исследования явилось изучение 
статистики рака молочной железы в крупных горо-
дах Азербайджанской республики (состояние онко-
логической помощи, заболеваемость, смертность) и 
оценка статистических показателей в динамике.

В структуре заболеваемости злокачественны-
ми новообразованиями рак молочной железы в 
крупных городах Азербайджанской республики 
составляет более 20,0% (Ширван – 21,2%, Минге-
чаур – 22,5%, Сумгаит – 25,4%, Гянджа – 23,8%). 
Наиболее высокий показатель отмечен в Сумгаите 
(25,4%). Интенсивный показатель заболеваемости 
раком молочной железы среди больных, состоя-
щих на учете в Гяндже, составляет 74,5 на 100 
тыс. населения. Общий коэффициент смертности 
относительно низок и варьирует в диапазоне 0,1-
0,08 на 100 тыс. населения, а коэффициент леталь-
ности - в диапазоне 7,1 – 19,0%. 
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reziume

azerbaijanis respublikis msxvil 
qalaqebSi mcxovreb qalTa Soris sarZeve 
jirkvlis kibos epidemiuri aspeqtebi

s. vatanxa

onkologiis erovnuli centri, baqo, 
azerbaijanis respublika

qalTa Soris sarZeve jirkvlis kibo 
friad mniSvnelovan problemas warmoad-
gens avadobisa da sikvdilianobis maRali 
maCveneblebis gamo.  azerbaijanis res-
publikis qalTa mosaxleobaSi sarZeve 
jirkvlis kibos onkologiuri avadobis 
struqturaSi pirveli adgili ukavia. 
daavadebis gavrceleba qveynis sxvadasxva 
regionSi sxvadasxvagvaria.

Sromis mizans warmoadgenda azerbai-

janis respublikis raionebSi sarZeve 
jirkvlis kibos statistikis Seswavla 
(onkologiuri daxmarebis mdgomareoba, 
sikvdilianoba) statistikuri maCve-
neblebis SefasebiT dinamikaSi.

avTvisebiani warmonaqmnebis avadobis 
struqturaSi azerbaijanis respublikis 
msxvil qalaqebSi sarZeve jirkvlis kibos 
maCveneblebi aRemateba 20,0% (SirvanSi – 
21,2%, mingeCaurSi – 22,5%, sumgaiTSi – 
25,4%, gianjaSi – 23,8%). yvelaze maRali 
maCvenebeli aRiniSneba sumgaiTSi –  25,4%. 
gianjaSi aRricxvaze myof avadmyof 
qalTa Soris sarZeve jirkvlis kiboTi 
avadobis intensiuri maCvenebeli mosax-
leobis yovel 100 aTas pirze 74,5 war-
moadgens. saerTo sikvdilianobis koefi-
cienti SedarebiT dabalia da variirebs 
mosaxleobis yovel 100 aTasze 0,1-dan 
0,8-mde diapazonSi, xolo letalobis 
koeficienti - 7,1-dan 19,0%-mde.  

ЛЕЧЕНИЕ СОДРУЖЕСТВЕННОГО НЕАККОМОДАЦИОННОГО КОСОГЛАЗИЯ

Киколашвили М.Ш., Шенгелия Д.Г., Цомая Л.В.

тбилисский государственный медицинский университет, тбилиси, грузия 

Содружественное косоглазие встречается у 1,5-
2,5% детей [1,4,7,10]. Расстройство бификсции, 
обусловленное нервными расстройствами, аме-
тропией и другими причинами, вызывает резкое 
понижение зрения и, соответственно, затрудняет 
зрительную деятельность, а косоглазие, как кос-
метический дефект, весьма тяжело переносимо в 
психологическом отношении [1,6,9]. 

С этой точки зрения превенция косоглазия, восста-
новление утраченных зрительных функций, поиск 
эффективных лечебных методов является актуаль-
ной проблемой современной офтальмологии [6].

Согласно литературным данным, по сей день, имеют-
ся разногласия касательно тактики лечения косогла-

зия. Одни авторы признают хирургичес-кие методы 
лечения [5], другие, преимущество отдают комплекс-
ному лечению - плеоптоортопто-диплоптическому 
лечению в сочетании с хирургическими мето-
дами [2,3,6]. В обоих случаях основным дискута-
бельным вопросами являются эффективность этих 
двух методов лечения и оптимальный возраст для 
хирургического вмешательства. 

Исходя из вышеизложенного, целью исследования 
явились сравнительная оценка хирургического и 
комплексного пре- и постоперативнного плеопто-
ортоптодиплоптического лечения неаккомодаци-
онного cодружественного внутреннего косоглазия 
и определение оптимального возраста для прове-
дения хирургической коррекции косоглазия.
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Материал и методы. 75 пациентам с диагнозом 
содружественного неаккомодационного внутрен-
него косоглазия в возрасте от 2 до 10 лет прово-
дили ретроспективное и перспективное когортное 
исследование. Пациенты были подразделены на 
две клинические группы: I группа включала 37 
пациентов, которым проводили до и послеопера-
цианное плеоптоортоптодиплоптическое лечение 
- 2-3 курса в год.

II группа включала 38 пациентов, которым прове-
дено только хирургическое лечение с параллель-
ной прямой и обратной окклюзией. 

Обе группы, в свою очередь, были подразделены 
на две подгруппы.

Пациентам проводили полное офтальмологиче-
ское обследование, включающее: визометрию, 
исследование рефракции с последующей кор-
рекцией, установление характера зрения, опре-
деление угла косоглазия по методу Гиршберга, 
а также на синоптофоре и периметре; проверяли 
также способность бифовеального слияния и 
резервы фузии. Пациентам, у которых отме-
чалась амблиопия, проводилось определение 
зрительной фиксации. Указанные исследования 
проводились до и после лечения.

Ортоптодиплоптические упражнения выпол-
нялись на синоптофоре, по компьютерной про-
грамме ЕУЕ; проводились также упражнения для 
развития механизма бификсации и разобщения 

между аккомодацией и конвергенцией.

Детям, у которых отмечалась амблиопия, прово-
дили нижеприведенное лечение: прямая окклю-
зия, упражнение по принципу отрицательного 
последовательного образа (по методу Куперса), 
диффузное и локальное слепящее раздражение 
на большом безрефлексном офтальмоскопе, тре-
нировка на локализатор-корректоре, упражнения 
по компьютерной программе ЕУЕ.

Результаты и их обсуждение. У пациентов, 
которых оперировали в возрасте от 2 до 4 лет 
и параллельно проводили плеоптоортопто-
диплоптическое лечение - до и после операции, 
бинокулярное зрение восстановилось в 75% 
случаев, одновременное – в 25% случаев, у детей 
этой же подгруппы, которым проводили опера-
цию и параллельную окклюзию, бинокулярное 
зрение восстановилось в 40%, одновременное 
– в 53%, монокулярное зрение осталось в 7% 
случаев.

Пациентам, которым проводили хирургическое 
лечение от 4 до 10 лет и, параллельно с ним, 
комплексное лечение, бинокулярное зрение вос-
становилось в 68%, одновременное – в 26%, 
монокулярное зрение осталось в 6% случаев, а 
у детей этой же подгруппы, которым проводили 
операцию и параллельно окклюзию, бинокулярное 
зрение восстановилось в 25%, одновременное – в 
63%, монокулярное зрение осталось в 12% случаев 
(таблица 1).

таблица 1. результаты восстановления бинокулярного зрения (%)

Группы 
пациентов 

(n=75)

Пациенты, которые были оперированы в 
возрасте от 2 до 4 лет

Пациенты, которые были оперированы в 
возрасте от 4 до 10 лет

Бинокуляр-
ное зрение

Одновремен-
ное зрение

Монокуляр-
ное зрение

Бинокуляр-
ное зрение

Одновремен-
ное зрение

Монокуляр-
ное зрение

Пациенты, 
которым 

проводили 
комплекс-

ное лечение 
(n=37)

75,0% 25,0% _ 68,0% 26,0% 6,0%

Пациенты, 
которым 

проводили 
хирургиче-

ское лечение 
и прямые 
окклюзии 

(n=38)

40,0% 53,0% 7,0% 25,0% 63,0% 12,0%
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Восстановление фузии достигается сравнитель-
но легко: у детей первой группы, которые были 
оперированы в возрасте от 2 до 4 лет, фузионная 
способность развивалась в 100% случаев. У детей, 
которые были оперированы в возрасте от 4 до 
10 лет, фузионная способность развилась в 79%, 
функциональная скотома осталась в 21% случаев, 

а во второй группе дети, которых оперировали в 
возрасте от 2 до 4 лет, фузионная способность раз-
вилась в 60%, функциональная скотома осталась в 
40% случаев. У детей, которые были оперированы 
в возрасте от 4 до 10 лет, процентный показатель 
фузионной способности и функциональной ско-
томы составил 50 на 50 (таблица 2).

таблица 2. результаты восстановления фузии (%)

Полученные в результате исследования данные 
позволяют заключить, что комплексное лечение 
косоглазия (пре- и постоперационное плеопто-
ортопто-диплоптическое лечение - 2-3 курса в год) 
более эффективно в сравнении с методом прямой 
окклюзии и хирургической коррекции.

Таким образом, результаты проведенного ис-
следования позволяют заключить, что позднее 
операционное лечение ограничивает возможность 
получения оптимальных результатов. 
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SUMMARY

TREATMENT OF NON ACCOMODATED 
CONCOMITANT STRABISMUS

Kikolashvili M., Shengelia D., Tsomaia L.

Tbilisi State Medical University, Tbilisi, Georgia

The aim of the study was comparative evaluation of 
surgical treatment and complex pre and postopera-

Группы 
пациентов 

(n=75)

Пациенты, которые были опериро-
ваны в возрасте от 2 до 4 лет

Пациенты, которые были опериро-
ваны  в возрасте от 4 до 10 лет

Фузия развилась Фузия 
не развилась Фузия развилась Фузия 

не развилась

Пациенты, кото-
рым проводили 
комплексное 
лечение (n=37)

100,0% - 79,0% 21,0%

Пациенты, кото-
рым проводили 
хирургическое 
лечение и прямые 
окллюзии (n=38)

60,0% 40,0% 50,0% 50,0%
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tive pleoptic, orthoptic, diploptic treatment of non 
accommodated concomitant strabismus and identifi-
cation of the optimum age for surgical treatment of 
strabismus. The 75 patients (from 2 to 10 years old) 
with manifested concomitant convergent strabismus 
were divided into two groups: patients operated at 
the age from 2 to 4 years old; patients operated at the 
age of 4-10 years). 

The 75 of patients operated at the age from 2 to 4 
years old, which underwent orthoptic-diploptic treat-
ment pre- and postoperatively got binocular vision 
showed the full recovery in only 40% of cases of the 
same age-group undergone the surgical treatment 
in combination with the direct occlusion. Binocular 
vision was achieved in 68% of patients operated at 
the age of 4-10 years with complex treatment, and 
in 25% in patients of the same age group with surgi-
cal treatment plus occlusion. The findings showed 
the efficacy of complex treatment as well as pre and 
postoperative pleoptic-orthoptic-diploptic treatment 
of strabismus and direct occlusion. 

Thus, the results of this study suggest that the delay 
of surgical treatment limits the ability to obtain op-
timal results.

Key words: treatment of non accommodated con-
comitant strabismus, surgical treatment, pleoptic-
orthoptic-diploptic method.

РЕЗЮМЕ

ЛЕЧЕНИЕ СОДРУЖЕСТВЕННОГО НЕАК-
КОМОДАЦИОННОГО КОСОГЛАЗИЯ

Киколашвили М.Ш., Шенгелия Д.Г., Цо-
мая Л.В.

тбилисский государственный медицинский уни-
верситет, тбилиси, грузия 

Целью исследования явились сравнительная 
оценка хирургического и комплексного пре- и по-
стоперативного плеоптоортоптодиплоптичес-кого 
лечения неаккомодационного содружественного 
внутреннего косоглазия и определение оптималь-
ного возраста для проведения хирургической 
коррекции косоглазия.

Наблюдались 75 пациентов в возрасте от 2 до 
10 лет с диагнозом содружественного неаккомо-

дационного внутреннего косоглазия. Пациенты 
были подразделены на две клинические группы: 
пациенты, которых оперировали в возрасте от 2 
до 4 лет и параллельно до и после операции про-
водили плеоптоортоптодиплоптическое лечение. 
У больных этой группы бинокулярное зрение и 
фузионные резервы восстановились в 75% слу-
чаев. Пациентам второй группы того же возраста 
проводили только хирургическое лечение с парал-
лельной прямой окклюзией; полное выздоровле-
ние достигнуто в 40% случаев. У оперированных 
пациентов в возрасте от 4 до 10 лет с параллельно 
проведенным комплексным лечением достигнуто 
бинокулярное зрение и фузионные резервы в 68% 
случаев, а у детей этой же подгруппы, которым 
проводили операцию с параллельной окклюзи-
ей, эти функции восстановились в 25% случаев. 
Комплексное лечение косоглазия (пре- и постопе-
рационное плеоптоортоптодиплоптическое лече-
ние) оказалось более эффективным, чем прямая 
окклюзия и хирургическая коррекция. 

Таким образом, результаты проведенного ис-
следования позволяют заключить, что позднее 
операционное лечение ограничивает возможность 
получения оптимальных результатов. 

reziume

SeuRlebuli araakomodaciuri sielme-
ebis mkurnaloba

m.kikolaSvili,  d.Sengelia,  l. comaia

Tbilisis saxelmwifo samedicino uni-
versiteti, Tbilisi, saqarTvelo

kvlevis mizans warmoadgenda SeuRlebu-
li SigniTa araakomodaciuri sielmeebis 
mxolod qirurgiuli da kompleqsuri 
(pre- da postoperaciuli pleopto-or-
Topto-diplopturi varjiSebi) meTodeb-
iT mkurnalobis Sedegebis SedarebiTi 
Sefaseba da operaciuli mkurnalobisT-
vis optimaluri asakis gansazRvra. 2-dan 
10 wlamde asakis 75 pacienti diagnoziT 
SeuRlebuli SigniTa araakomodaciuri 
sielme mkurnalobisas gayofili iyo 2 
klinikur jgufad. 

pacientebs, romlebsac qirurgiuli 
mkurnaloba CautardaT 2-dan 4  wlamde 
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asakSi da daniSnuli hqondaT pre- da 
postoperaciuli pleopto-orTopto-
di plopturi varjiSebi, binokuluri 
mxedveloba aRudgaT 75%-Si, xolo bav-
Svebs, romlebsac igive asakSi CautardaT 
qirurgiuli mkurnaloba da okluziebi, 
aRniSnuli funqcia aRudgaT 40%-Si. 4-dan 
10 wlamde asakSi naoperacieb pacientebs, 
romlebsac CautardaT kompleqsuri 
mkurnaloba, binokuluri mxedveloba 
aRudgaT 68%-Si, xolo igive qvejgufis 

bavSvebs, romlebsac mxolod sielmis 
operacia da okluziebi CautardaT, aRniS-
nuli funqcia aRudgaT mxolod 25%-Si. 
avtorTa daskvniT, sielmis kompleqsuri 
mkurnaloba gacilebiT efeqturia, vidre 
mxolod qirurgiuli mkurnaloba da 
okluziebi.

rac Seexeba asaks, rac ufro adreul 
asakSi Catardeba mkurnaloba, Sedegic 
ukeTesi aris mosalodneli.

СПОРАДИЧЕСКИЙ САРКОИДОЗ ГОЛОВКИ ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ
 (АНАЛИЗ КЛИНИЧЕСКОГО СЛУЧАЯ)

Цинцадзе1,2 М.Р., Беридзе1,2 Т.М., Фёлкер3 У.У., Клёппел4 Г.Г., Шауер1 Р.Й.

1Мюнхенский государственный университет им. Людвига-Максимилиана, клиника траунштайна, 
отделение общей и висцеральной хирургии, германия; 2государственный университет 
им. Ш. руставели, медицинский факультет, Батуми, грузия; 3институт патологии, 

клиника траунштайна, германия; 4институт патологии университета киль, германия

Саркоидоз - хроническое, полиорганное, грануле-
матозное заболевание, неустановленной этиологии. 
Частота саркоидоза составляет 40 случаев на 100000 
населения. Болезнь, в основном, распространена 
среди населения афро-американского и скандинав-
ского происхождения [2] . Средний возраст больных 
варьирует в пределах от 20 до 40 лет [4]. 

Саркоидоз, в основном, поражает легкие (90%), 
лимфатические узлы (75-99%), миокард (74%), 
печень (60%), глаза (25%) и кожу (25%) [2,8].

Вовлечение органов желудочно-кишечного тракта 
в системный саркоидоз отмечается очень редко 
(печень - единственное исключение). Особенно 
редко наблюдается саркоидоз головки подже-
лудочной железы, который по данным авторов, 
выявлен лишь в 1-5% случаях [2]. Заболевание, 
как правило, протекает асимптомно, однако, в 

некоторых случаях проявляются симптомы, ха-
рактеризующие хронический панкреатит, холестаз 
или опухоль головки панкреаса.

В статье представлено описание оригинального 
случая саркоидоза желудочно-кишечного тракта 
в виде изолированного поражения головки под-
желудочной железы.

клиническое наблюдение. В академическую кли-
нику Траунштайна Мюнхенского университета им. 
Людвига-Максимилиана был доставлен пациент 
мужского пола, спортивного строения (ИМТ 28,5), 
светлокожий, возраст 29 лет с жалобами на коли-
кообразные боли в правом подреберье и сопут-
ствующую желтуху без тошноты и рвоты, темную 
окраску мочи и кал светлого цвета, без диареи. 
Пациент страдает сахарным диабетом I типа и 
артериальной гипертензией, принимает актрапид 
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(actrapid) и комбинированный препарат деликс 
(delix). Роль наследственного фактора не отмеча-
ется. Общий и алиментарный статус – удовлет-
варительный, признаки кардио-пульмональной 
декомпенсации не выявлены. При обследовании 
лицо, склеры и видимые слизистые оболочки 
иктерические, отмечаются пальпаторные боли в 
правом подреберье. Изменения в других органах 
не обнаружены.

Лабораторные исследования при поступлении 
показали следующие патологические сдвиги: 
общий билирубин-11 ME, прямой билирубин-
8,98 мг/дл, АСТ-183 МЕ, АЛТ-276МЕ, гама-GT-
1093 МЕ, липаза 70-е. Глюкоза в сыворотке крови 
была незначительно понижена (пациент находился 
на инсулинотерапии), маркеры опухоли - СЕА и 
СА 19-9 были в норме. Данные лабораторных ис-
следований приведены в таблице.

таблица. Показатели данных клинической лаборатории

Показатели при поступлении при выписке нормальные 
величины 

Клиническая биохимия
Калий 3.04 - 3.34 ммоль/л 3.5-5.0
Хлор 106 + 100 ммоль/л 95-105
GOT – АСТ 183 + 49 МЕ 0-50
GPT – АЛТ 276 + 67 МЕ 0-50
Гамма - GT 1093 + 485 МЕ 0-50
Щелочная фосфатаза 425 + 388 МЕ 40-130
Общий билирубин 11 + 0.8 мг/дл 0.2-1.0
Прямой билирубин 8.93 + мг/дл 0-0.25
Непрямой билирубин 2.07 + мг/дл 0-0.25
Липаза 70 + 11 МЕ 0-60
C-реактивный белок 108 + 81 + мг/л 0-5
Глюкоза
Глюкоза в сыворотке крови 66 - 158 + мг/дл 76-120
Свертывание крови 
Quick (TPZ) >120 + 109 % 70-120
Фибриноген 494 + 893 + мг/дл 180-350
Маркеры опухоли 
CEA (Elecsys-Test) 3.12 нг/мл 0-3.4
CA 19-9 (Elecsys-Test) 22.6 МЕ 0-27

примечание: приведены лабораторные данные, которые при поступлении пациента 
имели отклонения от нормы. в таблице добавлены аналитические данные маркеров опухоли. 

знаком “+” отмечены повышенные данные, знаком “-“ – пониженные
Эхоскопическое исследование полости живота ис-
ключило холецистит и холедохолитиаз. Максималь-
ный диаметр общего желчного протока составлял 6 
мм. Кроме того, была обнаружена левосторонняя 
почечная киста. Эндосонография выявила незна-
чительное увеличение головки панкреаса низкой 
эхогенности, которая являлась причиной компрессии 
дистальной части общего желчного протока.

Перипанкреатические лимфатические узлы не 
увеличены. При эзофагогастродуоденоскопии об-
наружен рефлюкс-эзофагит IIа степени. CLO-тест 
(тест срочной уреазы) отрицательный; колоноско-
пия не выявила изменений толстой кишки.

При эндоскопической ретроградной холецисто-
панкреатографии обнаружены массы головки 
панкреаса, соответствующая T1N1Mx по класси-
фикации TNM и коникообразный стеноз общего 
желчного протока высокой степени (90%), вер-
хушкой направленный на papila duodeni major 
(рис. 1).

Ввиду значительного холестаза в процессе 
этого же исследования проведена папилло-
томия с последующей имплантацией пла-
стического стента в проток. Компьютерная 
томография верхней части живота выявила 
патологически низкую эхогенность головки 
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поджелудочной железы и достаточно яркую 
и однозначную картину опухоли панкреаса. 
При этом был обнаружен нитеобразный стеноз 
дистальной части общего желчного протока, 
который был ликвидирован последующей 
имплантацией пластического стента (рис. 2), 
наблюдались также единичные перипанкреа-
тические лимфатические узлы без изменений; 
выявлена левосторонняя паренхиматозная 
киста почки. 

рис.1. Эндоскопическая ретроградная холан-
гиопанкреатография с изображением желчных 
путей. Стрелки направлены на нитевидный сте-
ноз дистального интрапанкреативного участка 
общего желчного протока

 

рис. 2. контрастная компьютерная томогра-
фия головки поджелудочной железы. Стрелками 
отмечено эхонегативное объемное опухолевид-
ное образование. в том же месте находится 
имплантированный в общий желчный проток 
пластический стент

Компьютерная томография грудной полости 
обнаружила незначительные внутрилегочные 
изменения. 

Лечение и постоперационное течение болезни. 
операция: ввиду подтвержденного опухоле-
видного образования головки поджелудочной 
железы и высокостепенного стеноза дистальных 
желчных путей было принято окончательное ре-
шение по проведению парциальной панкреатико-
дуоденорезекции (операция по Whipple). Ин-
траоперационно обнаружена увеличенная го-
ловка панкреаса твердой консистенции, которая 
пальпаторно создавала впечатление карциномы. 
Пред- и постоперационный период - без каких-
либо осложнений.
 
Патогистологический анализ: последующее 
патологоанатомическое и гистологическое ис-
следования оперированного препарата выявили 
опухолевую трансформацию узловатого типа в об-
ласти головки панкреаса, которая была ограничена 
со всех сторон перипанкреатической жировой 
тканью и инфильтрирована в головку панкреаса 
(рис. 3).

рис. 3. Макро-фото оперированного препарата. 
выявлена солидная опухоль с яркими границами, изо-
лированная перипанкреатичной жировой тканью

Микроскопическое исследование выявило 
инфильтрацию паренхимы лимфоцитами, ги-
стиоцитами и гигантскими клетками. Первичное 
позитивное окрашивание маркерами CD68 под-
твердило наличие в препарате гистиоцитов и 
макрофагов (рис. 4). 
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рис. 4. имуногистохимические исследования 
выявили в головке поджелудочной железы CD-68 
позитивные клетки – гистиоциты и макрофаги 
(Zeiss Microscope, Germany).

PAS-реакция (Periodic Acid-Schiff Reaction) была 
отрицательной при окрашивании по методу 
Ziehl-Neelsen, что вызвало сомнения в наличии 
саркоидоза головки панкреаса или аутоиммун-
ного панкреатита. 

Диагноз саркоидоза головки панкреаса был 
окончательно подтвержден данными контроль-
ной патологоанатомической экспертизы; кроме 
того, аутоиммунный панкреатит был аргумен-
тировано исключен ввиду слабоположитель-
ного теста экскреции Ig-C4 на плазматические 
клетки и незначительного уровня CD4/CD8 на 
лимфоцитах.

После неожиданного диагноза саркоидоза 
возникла необходимость проведения постопе-
ративной компьютерной томографии грудной 
клетки, что окончательно подтвердило наличие 
в средостении множественных увеличенных 
лимфатических узлов, тогда когда паренхима 
легких была без изменений (рис. 5). 

Нами проведена медиастиноскопия лимфати-
ческих узлов с биопсией. Патогистологически 
обнаружен патогномичный признак саркоидоза 
- гигантские клетки Лангханса и гистиоциты 
(рис. 6). Иссследования подтвердили диагноз 
экстрапульмонального саркоидоза головки 
панкреаса.

рис.5. компьютерная томография грудной клет-
ки. выявлены медиастинальные и двухсторонние 
увеличенные, многочисленные лимфатические 
узлы перипортальной части лёгких величиной до 
2,5 см

рис.6. гистологическое исследование биоптата 
медиастинальных лимфатических узлов (окраска 
по методу гематоксилина-эозина). выявлены 
гигантские клетки Лангханса, характерные для 
саркоидоза (отмечены тонкими стрелками) и 
гистиоциты (отмечены жирной стрелкой). 

Спустя 12 дней после операции больной выписан 
из клиники. Спустя 54 месяца после выписки и 
по сей день, пациенту не проводилось активного 
системного лечения иммуносупрессорами. Общее 
состояние пациента удовлетворительное и по дан-
ным компьютерной томографии прогрессирования 
заболевания не отмечается.

Анализ клинического наблюдения. В 90% случаев 
опухолевых новобразований головки панкреаса 
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составляет карцинома; другие неопухолевые 
заболевания встречаются гораздо реже. Несмо-
тря на то, что в нашем случае мы имели дело с 
молодым пациентом, анамнестические, кли-
нические, лабораторные, инструментальные 
исследования и другие значимые диагностиче-
ские парамет-ры указывали, в первую очередь, 
на наличие злокачественной опухоли головки 
панкреаса. Следует отметить, что в истории бо-
лезни больного не указывается на заболевание с 
вовлечением поджелудочной железы, например, 
хронический панкреатит. Соответственно, было 
решено провести радикальную операцию по 
показанию опухолевого новообразования, для 
которого характерны симптомы, свойственные 
карциноме. Перед операцией воздержались от 
пункции головки панкреаса, т.к. по данным раз-
личных авторов [3,4,9], частота ошибки состав-
ляет 10-20%. Особо следует отметить тот факт, 
что лимфатические узлы вокруг печеночно-
дуоденальной связки и поджелудочной железы 
были незначительно увеличены. 

Дальнейшее гистологическое исследование 
установило наличие инфильтратов гигантскими 
клетками Лангханса. 

По данным аутопсии, вовлечение в системный 
саркоидоз головки поджелудочной железы в 
клинической практике встречается редко (1,5%). 
Крайне редко наблюдается также саркоидоз под-
желудочной железы в виде одного или несколь-
ких образований. В литературе описано лишь 20 
аналогичных случаев; из них в 12 случаях, также 
как и в нашем наблюдении, ни у пациента, ни у 
членов его семьи какой-либо другой формы си-
стемного саркоидоза не выявлено. В 4 случаях, 
подобно нашему, диагноз был поставлен ин-
трооперационно (процедура Whipple). Обосно-
ванием оперативного вмешательства послужил 
тот факт, что предоперационные исследования 
наличия карциномы не исключили, а степень 
достоверности результатов исследований была 
недостаточной. 
 
Несмотря на то, что саркоидоз представляет 
собой грануломатозную болезнь и может ма-
нифестироваться в любом органе, локализация 
заболевания, в основном, происходит в легких 
и лимфатических узлах. Наиболее часто он 
поражает интерстициальную ткань легких и 

диагностируется посредством бронхоскопиче-
ской биопсии, проявлением в биоптате неин-
фекционных, эпителоидноклеточных гранулом 
саркоидного типа. Параллельно, независимо от 
повреждения трахеобронхиальной системы, в 
процесс вовлекаются лимфатические узлы сре-
достения, в этом случае их диагностика возмож-
на посредством компьютерной томографии. 

В нашем случае, в предоперационном периоде, 
при ретроспективном анализе рентгенограмм 
грудной клетки были отмечены незначитель-
ные изменения в медиастиниуме и внутриле-
гочные очаги круглой формы, однако на этот 
факт было обращено внимание только после 
операции, когда компьютерная томография 
зафиксировала увеличенные лимфатические 
узлы в средостении и вокруг корня легких. 
В этом случае, при положительных анамне-
стических данных по саркоидозу, было бы 
возможно сфокусироваться на малых изме-
нениях тех лимфатических узлов, которые 
стали ключом в дифференциальной диагно-
стике опухолеподобного образования головки 
панкреаса. Соответственно было бы показано 
системное лечение стероидными препаратами 
и, исходя из краткосрочных результатов те-
рапии, определена тактика консервативного 
либо хирургического лечения.

Вовлечение поджелудочной железы в системный 
саркоидоз - явление редкое, которое часто про-
является опухолевым образованием на проекции 
головки поджелудочной железы, что обычно 
характерно для карциномы головки панкреаса. 
Дифференциация особенно затруднена, если как 
при злокачественной опухоли, присутствуют 
симптомы боли и холестаза; однако, пациенты 
не отмечают в анамнезе грануломатозную бо-
лезнь легких.

Наблюдаемый и описанный нами случай под-
тверждает, что в дифференциальной диагностике 
болезней поджелудочной железы, во избежание 
диагностических ошибок, следует всегда пом-
нить о таких редких нозологиях как системный 
саркоидоз. Адекватный диагноз, установленный 
посредством многоэтапных патогистологических 
исследований, позволяет предотвратить большие 
травматичные операции в виде радикального хи-
рургического вмешательства на панкреасе.
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SUMMARY

SPORADIC PANCREATIC HEAD SARCOIDO-
SIS: A RARE CLINICAL CASE ANALYSIS

Tsintsadze1,2 M., Beridze1,2 T., Völker3 U., Klöp-
pel4 G., Schauer1 R.J.

1Munich Ludwig-Maximilian State University. De-
partment of General and Visceral Surgery. Klinikum 
Traunstein, Germany; 2Sh. Rustaveli State University, 
Medical Faculty, Batumi, Georgia; 3Institute of Pa-
thology, Klinikum Traunstein, Germany; 4Institute of 
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Systemic sarcoidosis is an autoimmune disease 
with a prevalence of 40 per 100.000 people and 
which mostly affects young adults. It is charac-
terized by non-caseous granulomatous changes 
of interstitial tissue, predominantly in the lungs. 
Extrapulmonal sarcoidosis has been described 
in every organ, but is present only in 1-5% with 

pancreatic involvement. Furthermore, sarcoidosis 
leading to a symptomatic mass in the pancreas 
is extremely rare and must then be differenti-
ated in particular from cancer and pancreatitis. 
For therapy, it is crucial to find the right diag-
nosis before planning an operation – otherwise 
overtreatment by surgery may be an unwanted 
consecution. 

Key words: sarcoidosis, pancreatic head tumor, 
Whipple’s operation.

РЕЗЮМЕ

СПОРАДИЧЕСКИЙ САРКОИДОЗ ГОЛОВКИ 
ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ (АНАЛИЗ 
КЛИНИЧЕСКОГО СЛУЧАЯ)

Цинцадзе1,2 М.Р., Беридзе1,2 Т.М., Фёлкер3 У.У., 
Клёппел4 Г.Г., Шауер1 Р.Й.

1Мюнхенский государственный университет им. 
Людвига-Максимилиана, клиника траунштайна, 
отделение общей и висцеральной хирургии, гер-
мания; 2государственный университет им. Ш. 
руставели, медицинский факультет, Батуми, 
грузия; 3институт патологии, клиника траун-
штайна, германия; 4институт патологии уни-
верситета киль, германия

Системный саркоидоз является аутоиммунным 
заболеванием. Частота саркоидоза срставляет 40 
случаев на 100.000 населения, поражает, в основ-
ном, лица молодого возраста; характеризуется 
неказеозными гранулематозными изменениями 
интерстициальной ткани, преимущественно в 
легких. Экстрапульмонарный саркоидоз различ-
ных органов в литературе описывается весьма 
часто, однако, вовлечение поджелудочной же-
лезы известно только в 1-5% случаев. Кроме 
того, очень редко проявляется саркоидоз в виде 
симптоматичной опухоли в панкреасе, что и за-
трудняет дифференцировать его от рака и пан-
креатита. Для адекватного лечения саркоидоза 
важно установить правильный диагноз, прежде 
чем планировать операцию, иначе радикальное 
хирургическое вмешательство может привести 
к нежелательным последствиям. С этой точки 
зрения описанный нами случай спорадическо-
го саркоидоза головки поджелудочной железы 
представляет весьма интересное наблюдение.
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sistemuri sarkoidozi aris granuloma-
tozuri, ucnobi etiologiis daavadeba, 
romlis sixSirec Seadgens 40 adamians 
100000 mosaxleze. sarkoidoziT avad-
debian umetesad axalgazrdebi. am daa-

vadebisaTvis damaxasiaTebelia interst-
iciuli qsovilis arakazeozuri xasiaTis 
granuluri cvlilebebi, romlebic upi-
ratesad vlindeba filtvis qsovilSi. 
eqstrapulmonuri sarkoidozi litera-
turaSi aRwerilia TiTqmis yvela or-
ganoSi, xolo pankreasis CarTva procesSi 
aRiniSneba SemTxvevaTa mxolod 1-5%-Si. 
pankreasis simptomuri simsivnuri masiT 
warmodgenili sarkoidozi aris gansa-
kuTrebiT iSviaTi da saWiroebs zust 
da gonivrul diferencirebas avTvise-
biani simsivnisa da pankreatitisgan. 
misi mkurnalobisaTvis gadamwyveti 
mniSvneloba aqvs swori diagnozis 
dadgenas, radgan radikalurma qirur-
giulma operaciam SeiZleba migviyvanos 
arasasurvel Sedegebamde. 

avtorTa mier aRwerili sporaduli 
pankreasis Tavis sarkoidozi friad 
saintereso SemTxvevas warmoadgens ze-
moaRniSnulis TvalsazrisiT.
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Фибрилляция предсердий (ФП) часто связана 
с развитием ишемического инсульта (ИИ), 
частота которого среди тромбоэмболических 
осложнений (ТЭО) составляет 92% [4]. ФП 
определяется как один из ведущих факторов 
риска ишемического инсульта - первостепенная 
роль в патогенезе кардиоцеребральной эмболии 
отводится этой патологии [5]. Риск смерти у 
больных ФП в 2 раза выше, чем при синусовом 
ритме. ФП значительно ухудшает качество и 

продолжительность жизни ввиду возможного 
развития сердечной недостаточности и тромбо-
эмболических осложнений. 

Основной причиной ТЭО при ФП является 
образование внутрисердечного тромбоза. У 
больных ФП в левом предсердии наступает 
застой и стаз крови, снижение скорости изгна-
ния крови из ушка левого предсердия [1,4,11]. 
Основным структурным предиктором тромбоза 
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левого предсердия и его ушка является раз-
мер левого предсердия, который определяется 
методом трансторакальной эхокардиографии и 
представляет значительный прогностический 
фактор. Что касается левого желудочка (ЛЖ), 
его систолическая дисфункция (фракция выбро-
са) относится к факторам высокого риска ТЭО. 
Расширение полости и снижение кровотока в 
предсердиях у больных ФП взаимосвязано с 
нарушениями в системе гемостаза, проявляю-
щимися в виде гиперкоагуляции и угнетения 
фибринолиза [4,5]. В связи с этим препарата-
ми выбора для профилактики ишемического 
инсульта и системных эмболий при ФП яв-
ляются непрямые антикоагулянты. Среди не-
прямых антикоагулянтов самым эффективным 
и распространенным препаратом на сегод-
няшний день является варфарин (варфарекс, 
ОО «Гриндекс») в суточной дозе 3,0-5,0 мг. 
Задачей антитромботической терапии явля-
ется установление дозы, которая обеспечит 
желаемый эффект и до минимума уменьшит 
развитие риска кровотечений. Метаанализ ис-
следований выявил снижение относительного 
риска инсульта на 71% на фоне использования 
варфарекса у больных ФП.

Целью исследования явилось на основании 
клинических, лабораторных, ЭКГ и эходопле-
рографических характеристик больных фи-
брилляцией предсердий оценить эффективность 
и безопасность антитромботической терапии 
оральным непрямым антикоагулянтом – варфа-
рексом при постоянной пароксизмальной фор-
мах фибрилляции предсердий для профилактики 
тромбоэмболических осложнений.

Материал и методы. В исследование включено 
55 больных постоянной пароксизмальной формой 
ФП (40 мужчин и 15 женщин) без поражения 
клапанного аппарата, в возрасте от 37 до 75 лет 
(в среднем 63,8±11 года).

Критерием включения в исследование являлось 
наличие не менее одного фактора риска тромбо-
эмболии, таких как: возраст старше 65 лет, пред-
шествующие ишемические инсульты, преходящие 
нарушения мозгового кровообращения, артери-
альная гипертензия, сердечная недостаточность, 
сахарный диабет, ишемическая болезнь сердца 
(ИБС).

Помимо клинического и неврологического обсле-
дований проводились: рентгенография грудной 
клетки, ЭКГ в 12 отведениях, эходоплерография 
(ЭХОдопл). Диагноз пароксизмальной формы ФП 
базировался на результатах ЭКГ и 24-часового 
ЭКГ - мониторирования по Холтеру.

У всех больных имелась кардиальная патология: 
у 45 больных диагностирована ИБС (постин-
фарктный кардиосклероз, стенокардия, сердеч-
ная недостаточность) или ИБС с артериальной 
гипертензией, а у остальных 10 - постмиокар-
дитический кардиосклероз, кардиомиопатии. У 
35 больных констатирована постоянная форма 
ФП, у 20 - ее пароксизмальная форма. Кроме 
базисной терапии больные получали бетаадре-
ноблокаторы с целью уменьшения числа сердеч-
ных сокращений (ЧСС) и противорецидивное 
антиаритмическое лечение после успешной 
кардиоверсии (электрической или фармако-
логической) при пароксизмальной форме ФП. 
Терапия варфарексом проводилась в течение 48 
часов от начала пароксизма и 3-4 недель после 
кардиоверсии. Больным с постоянной формой 
ФП было назначено длительное антикоагулянт-
ное лечение. Регистрированы были случаи ише-
мического инсульта, эмболических осложнений. 
Доза варфарекса подбиралась под контролем 
показателя международного нормализованного 
отношения (МНО) крови в пределах от 2,0 до 
3,0. В начале контроль над уровнем МНО осу-
ществлялся в неделю раз, а после достижения 
целевого уровня МНО – один раз в месяц; на-
чальная доза препарата в большинстве случаев 
составляла 3,0 – 5,0мг/сут. Наблюдение продол-
жалось в течение 2-х лет. МНО-тест позволяет 
установить уровни оптимальной коагуляции и 
значительно уменьшает частоту геморрагиче-
ских осложнений.

Результаты и их обсуждение. Сравнительное 
изучение основных заболеваний и структурных 
изменений сердца, сопряженных с тромбоэмбо-
лическими осложнениями, выявило, что болезни 
миокарда (миокардитический кардиосклероз, 
кардиомиопатии) чаще сочетаются с постоянной 
(65,3%), чем с пароксизмальной формой ФП (15%). 
При ИБС, артериальной гипертензии, постинфаркт-
ном кардиосклерозе в 54,5% случаев была выяв-
лена пароксизмальная ФП, в 32,1% – постоянная 
форма (таблица).
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Эхокардиграфические нарушения – дисфункция 
ЛЖ, расцениваемые в качестве потенциальных 
источников кардиогенных эмболий, у больных 
с постоянной формой ФП выявлены в 32,4%, с 
пароксизмальной формой – в 12,1% случаев.

В период наблюдения 87% больных с постоянной 
ФП находились в терапевтическом режиме анти-
коагуляции (МНО 2,0-3,0.). При пароксизмальной 
форме у 65% больных МНО составило, в среднем, 
2,32±0,04 на фоне прерывистого антикоагулянт-
ного лечения. ТЭО имели место в 5 случаях у 
больных пароксизмальной ФП, в одном случае 
- при постоянной форме. Малые кровотечения 
были отмечены у 4 больных, в 2 случаях была 
зафиксирована гематурия.

Как показали результаты исследования, при 
пароксизмальной ФП эмболизация отмечалась 
чаще, чем при постоянной форме, что, по-
видимому, обусловлено тем, что уже в первые 
два дня после восстановления синусового ритма 
систола левого предсердия является активиро-
ванной. Вышеописанное, по всей вероятности, 
способствует отрыву тромболического материа-
ла, имеющегося в полости левого предсердия и 
его попаданию в кровоток [2,3,5,7-9]. При посто-
янной форме ФП отсутствуют условия для изме-
нения сократимости ушка левого предсердия и 
механического воздействия на сформированный 
тромб. Продолжительная антитромботическая 
терапия варфарексом у больных постоянной 
формой ФП обеспечивает профилактику тром-
боэмболических осложнений. При пароксиз-
мальных атаках ФП профилактика нарушений 
мозгового кровообращения варфарексом имеет 
непостоянный характер, что и способствует раз-
витию ТЭО [6,10-14]. 

Таким образом, результаты 2-летнего наблю-
дения антитромботической терапии непрямым 

антикоагулянтом варфарексом больных ФП 
свидетельствуют о возможности эффективной 
профилактики тромбоэмболитических осложне-
ний. В настоящее время применение непрямых 
оральных антикоагулянтов под контролем МНО 
продолжает оставаться «золотым стандартом» в 
профилактике эмболизации больных фибрилля-
цией предсердий.

Проведенное исследование позволяет заключить, 
что: 
1) варфарин (варфарекс) является высокоэффек-
тивным и безопасным средством под контролем 
МНО для профилактики тромбоэмболических 
осложнений у больных постоянной и пароксиз-
мальной формами ФП;
2) антитромботическая терапия варфарексом при 
постоянной форме ФП должна продолжаться по-
жизненно, если кардиоверсия не проводится и, по 
меньшей мере, в течение 4 недель до и после кар-
диоверсии у больных с пароксизмальной ФП;
3) пароксизмальная ФП по сравнению с постоян-
ной формой обладает более высоким потенциалом 
церебральных эмболических осложнений.

ЛИТЕРАТУРА

1. Мерцательная аритмия. Под ред. С.А. Бойцова. 
Санкт-Петербург. Элби-СП, 2001;6.
2. Carley S.D., Epstein A.E., DiMarco J.P. et al. 
Rships between sinus rhythm, treatment and survival 
in the Atrial Fibrillation Follow-Up investigation of 
Rhythm Management (AFFIRM) study. Circulation 
2004; 109:1509-1513.
3. Ehrlich J.R., Nattel S., Hohnloser S.H. Atrial 
fibrillation and congestive heart failure; specific 
considerations at the intersection of two common 
and important cardiac disease sets. j. Cardiovasc. 
Electrophyusiol. 2002; 13: 399-405. 
4. Falk R.H. Atrial Fibrillation. N. Engl. J. Med. 2001: 
344: 1067-1078.
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SUMMARY

PREVENTION OF INSULT WITH NONDI-
RECTIVE ANTICOAGULANT THERAPY BY 
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ATRIAL FIBRILLATION
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The aim of the study was to estimate efficiency and 
safety of treatment by non-direct anticoagulant - war-
farex in the patients with persistent and paroxysmal 
forms of AF for the prevention of thromboembolic 
complications. 55 patients between 37 and 75 years 
old with atrial fibrillation (AF) were investigated. 
Follow-up was 2 years. Primary diseases were post 
myocardic cardiosclerosis, cardiomyopathy, IHD, ar-
terial hypertension. The patients with persistent form 
of AF underwent treatment by warfarex. In the case 
of paroxysmal form of AF patients were prescribed 
warfarex during the first 48 hours from the beginning 
of paroxysm and for 3-4 weeks after cardioversion. 
The dose of warfarex was chosen according Interna-
tional Normalized Ratio (2,0-3,0). The results of the 
study show, that warfarex is effective and safe for the 
prevention of thromboembolic complications in the 
case of persistent and paroxysmal forms of AF. 

Key words: atrial fibrillation, thromboembolic com-
plications, warfarex.
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Абуладзе Г.В., Джинджолия Н.Р., Небиерид-
зе М.И., Дундуа Г.И., Чачуа Т.Б.

научно-исследовательский институт кардиоло-
гии; Ангиокардиологическая клиника «Адапти», 
тбилиси, грузия

Целью данного исследования явилась оценка эффек-
тивности и безопасности непрямого антикоагулянта 



36

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

варфарина (варфарекса) при постоянной и парок-
сизмальной формах фибрилляций предсердий для 
профилактики тромбоэмболических осложнений.

Обследовано 55 больных фибрилляцией пред-
сердий (ФП) в возрасте от 37 до 75 лет на фоне 
основного заболевания: постмиокардитического 
кардиосклероза, кардиомиопатии, ИБС, артери-
альной гипертензии. Больным постоянной фор-
мой ФП проводилась продолжительная терапия 
варфарином (варфарексом): при пароксизмах 
антитромботическая терапия - в течение 48 часов 
от начала приступов и спустя 3-4 недели после 
кардиоверсии. Доза варфарекса подбиралась под 
контролем международного нормализованного 
отношения (МНО) в пределах от 2,0 до 3,0. 

Установлено, что варфарекс является эффектив-
ным и безопасным средством под контролем МНО 
для профилактики риска развития тромбоэмбо-
лических осложнений у больных постоянной и 
пароксизмальной формами ФП. 

Антитромботическая терапия варфарексом при 
постоянной форме ФП должна продолжаться 
пожизненно, если кардиоверсия не проводится 
и, по меньшей мере, в течение 4 недель до и по-
сле кардиоверсии у больных с пароксизмальной 
ФП.

Пароксизмальная форма по сравнению с посто-
янной ФП обладает более высоким потенциалом 
церебральных эмболических осложнений. 

reziume

Tavis tvinis insultis profilaqtika arapirdapiri moqmedebis antikoagulantiT 
varfariniT (varfareqsiT) winagulTa fibrilaciis mqone pacientebSi 

g. abulaZe, n. jinjolia, m. nebieriZe,  g. dundua, T. CaCua

kardiologiis samecniero-kvleviTi instituti; 
angiokardiologiuri klinika “adapti”, Tbilisi, saqarTvelo

Seswavlili da Sefasebulia arapirda-
piri antikoagulantis varfarinis (var-
fareqsis) moqmedebis efeqturoba da 
usafrTxoba mudmivi da paroqsizmuli 
formis winagulTa fibrilaciis (wf) 
mqone pacientebSi Tromboembolur 
garTulebaTa profilaqtikis mizniT.

gamokvleulia 55 pacienti wf-iT 37-dan 
75 wlis asakSi 2 wliani dakvirvebis pi-
robebSi. ZiriTad daavadebas Seadgenda: 
postmiokardituli kardiosklerozi, 
kardiomiopaTia, gulis iSemiuri da-
avadeba, arteriuli hipertenzia. wf-is 
mudmivi formiT daavadebul pacientebs 
utardeboda xangrZlivi antikoaguluri 
Terapia varfareqsiT. paroqsizmuli 

formis SemTxvevaSi antiTrombuli 
mkurnaloba eniSnebodaT pacientebs 48 
sT-is ganmavlobaSi Setevis dawyebidan 
da kardioversiis 3-4  kviris Semdeg. 
varfareqsis dozis SerCeva xdeboda 
saerTaSoriso normalizebeli fardo-
bis kontroliT 2,0-dan 3,0-mde.

dadginda, rom varfareqsi warmoadgens 
efeqtur da usafrTxo preparats Trom-
boembolur garTulebaTa riskis ganvi-
Tarebis profilaqtikisaTvis mudmivi 
da paroqsizmuli formis wf-is dros. 
paroqsizmuli wf mudmiv formasTan 
SedarebiT xasiaTdeba cerebralur da 
embolur garTulebaTa ufro maRali 
potencialiT. 
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В большинстве стран проблема сальмонеллезной 
инфекции, по сей день, остается актуальной ввиду 
высокой частоты распространенности, тяжести 
течения, а в ряде случаев - возможным неблаго-
приятным исходом и большим экономическим 
ущербом.

По частоте распространенности сальмонеллезы 
среди зоонозных инфекций занимают второе ме-
сто в Европе. В частности, в 2008 г. в странах Ев-
росоюза сальмонеллез зарегистрирован в 131468 
случаях [4]. Известно, что сальмонеллез - полиэ-
тиологическая инфекционная болезнь, вызывае-
мая более 2500 различными серотипами бактерий 
рода Salmonella. Однако, с эпидемиологической 
точки зрения для человека наиболее характерны 
несколько серотипов, в частности, S. enteritidis и 
S. typhimurium, которые обусловливают большин-
ство случаев заболевания среди людей. В третьем 
квартале 2007 г. в 25 Европейских странах обнару-
жено 29294 случаев сальмонеллезной инфекции, 
из них в 64,4% случаев этиологическим агентом 
являлись S. enteritidis и в 13,1% - S. typhimurium 
[3]. В зависимости от этиологического фактора 
эпидемиологический процесс сальмонеллезов 
значительно различается. При сальмонеллезе, 
вызванном S. typhimurium, инфекция распростра-
няется преимущественно в детских стационарах 
и заболевание чаще регистрируется среди детей 
раннего возраста в зимне-весенний период. Саль-
монеллез, вызываемый S. enteritidis, встречается 
во всех возрастных группах и распространяется, в 
основном, пищевым путем [2]. При этом, основны-
ми факторами передачи являются куриное мясо, 
различные продукты и полуфабрикаты из кур, а 
также куриное яйцо и различные кулинарные из-
делия, приготовленные с его использованием. Так, 
в Европейском регионе в 2008 г. было сообщено 
о 5532 вспышках сальмонеллеза, когда фактором 
передачи была пища, причем, чаще всего инфек-
ция распространялась в результате использования 
инфицированных яиц [4].

В Грузии, в настоящее время, ведущим этио-
логическим агентом сальмонеллезов является 
S. enteritidis, удельный вес которого достигает 
80-85% и более. Второе место, по данным ли-
тературы, занимает S. typhimurium [1]. Поэтому 
заслуживает специального внимания определение 
уровня инфицированности указанными бактерия-
ми кур и их яиц.

Исходя из вышеизложенного, целью нашего 
исследования явилось определение уровня 
инфицированности некоторых пищевых про-
дуктов в Грузии.

Материал и методы. Для определения уровня 
инфицированности некоторых пищевых продук-
тов, в частности кур и куриных яиц бактериями 
S. enteritidis и S. typhimurium, были исследованы 
90 куриных яиц, производимых на различных 
птицефабриках (ПФ) Грузии (“Патардзеули”, 
“Кода”, “Кумиси” - по 30 штук из каждой фабри-
ки) и 100 куриных яиц, доставленных сельскими 
жителями на рынки Тбилиси для продажи. Об-
следованы также 30 кур и исследованы куриные 
экскременты на одной из птицефабрик, которая 
снабжает столицу Грузии куриным мясом и 
яйцами; образцы экскрементов забирались из 
клоаки.

Анализы проводили в медицинской фирме “Тест 
- дом врачей”. Использовали Cer Test Salmonella, 
представляющий собой иммунохроматографиче-
ский одностадийный анализ для качественного 
выявления бактерий рода Salmonella.

Результаты и их обсуждение. Данные, при-
веденные в таблицах 1 и 2, свидетельствуют, 
что куры и куриные яйца, как правило, инфи-
цированы баткериями S. enteritidis и полностью 
отсутствует инфицированность баткериями S. 
typhimurium, что согласуется с данными лите-
ратуры [5,6].

ИНФИЦИРОВАННОСТЬ САЛЬМОНЕЛЛАМИ НЕКОТОРЫХ 
ПИЩЕВЫХ ПРОДУКТОВ В ГРУЗИИ

Мчедлишвили Т.И., Геловани Д.О., Мчедлишвили И.М., Барнабишвили Н.О.

тбилисский государственный медицинский университет, департамент общественного здоровья; 
Медицинская фирма «тест - дом врачей», тбилиси, грузия
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Обращает внимание различный уровень инфици-
рованности сальмонеллами яиц, производимых на 
птицефабриках и продаваемых сельскими жителя-
ми. Если в первом случае выявление сальмонелл 
составляет 1,1±1,1%, то во втором - 7,0±2,5% 
(p<0,05). В то же время на обследованной пти-
цефабрике инфицированность кур бактериями S. 
enteritidis оказалась довольно высокой - 26,7±8,1%. 
Поэтому неудивительно, что на этом фоне саль-
монеллы выявляются и в куриных экскрементах 
- 15,0±8,0%.

Результаты проведенных исследований свидетель-
ствуют о том, что в Грузии инфицированность кур 
и куриных яиц сальмонеллами довольно высока, 
чем и следует объяснить большую роль указанных 
продуктов в передаче сальмонеллезов [1], а также 
изменение возрастной структуры больных в Гру-
зии в настоящее время; в частности, в последние 
годы сальмонеллезы с одинаковой интенсивно-
стью поражают как детей, так и взрослых.

Полученные результаты опроса выявили, что на-
селение Тбилиси, также как и других крупных 
городов Грузии, приобретает преимущественно 
яйца, производимые на птицефабриках, и значи-
тельно реже от частных лиц (ввиду различия в 
ценах и большей доступности), что отражается на 
показателе распространения инфекции.

Таким образом, изменение этиологической струк-
туры сальмонеллезов в Грузии, наблюдаемое в по-
следние годы, резкое возрастание этиологической 
роли S. enteritidis и изменение эпидемиологиче-

ских особенностей в значительной мере объяс-
няют высокий уровень инфицированности кур и 
куриных яиц, являющихся ведущими факторами 
в распространении этих бактерий. Полученные 
данные подчеркивают необходимость усиления 
санитарных и санитарно-ветеринарных правил в 
производстве, переработке и реализации изучен-
ных продуктов, а также при их применении в 
качестве пищевых продуктов.
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таблица 1. инфицированность куриных яиц S. enteritidis и S. typhimurium 

Поставщики яиц Кол-во исследованных
яиц

Положительный тест 
на S. enteritidis

Положительный тест 
на S. typhimurium

ПФ “Патардзеули” 30 0 0
ПФ “Кумиси” 30 1 (3,3±3,3%) 0
ПФ “Кода” 30 0 0
Всего 90 1 (1,1±1,1%) 0
Сельские жители 100 7 (7,0±2,5%) 0

таблица 2. инфицированность кур и их экскрементов бактериями S. enteritidis и S. typhimurium 

Всего
обследовано

Положительный тест 
на S. enteritidis

Положительный тест 
на S. typhimurium

Куры 30 8 (26,7±8,1%) 0
Куриные экскременты 20 3 (15,0±8,0%) 0
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SUMMARY

CONTAMINATION OF SOME FOOD PRODUCTS WITH SALMONELLA IN GEORGIA

Mchedlishvili T., Gelovani D., Mchedlishvili I., Barnabishvili N.

Tbilisi State Medical University, Department of Public Health; 
Medical firm “Test-Physicians House”, Tbilisi, Georgia

Salmonella infections in Georgia are usually caused 
by S. enderitidis and S. typhimurium. Food products 
represent a leading vehicle in transmission of S. en-
deritidis, which predominates over other serotypes. 
The goal of our research was to study contamination 
of chickens and chicken eggs with S. enderitidis and 
S. typhimurium. Overall 90 chicken eggs, obtained 
from various poultries, 100 eggs, sold by peasant 
and 30 chicken and their excrements were tested. 
Cer Test Salmonella – immunchromatography one 
stage analysis were employed for detecting of sal-
monella microbe. Chickens and chicken eggs were 

contaminated with bacteria S. Enteritidis. The microbe 
isolation rate from eggs was 4.2±1.4%. It was 1.1 for 
eggs from poultries and 7.0±2.5 for eggs from peas-
ant vendors. Chicken’s contamination was found to 
be high - 26.7±8.1%. 

The research data showed the prevalence of S. 
Enteritidis in etiology of salmonella infections in 
Georgia. 

Key words: food products, chickens, chicken eggs, 
S. Enteritidis, salmonella infections.

РЕЗЮМЕ

ИНФИЦИРОВАННОСТЬ САЛЬМОНЕЛЛАМИ НЕКОТОРЫХ 
ПИЩЕВЫХ ПРОДУКТОВ В ГРУЗИИ

Мчедлишвили Т.И., Геловани Д.О., Мчедлишвили И.М., Барнабишвили Н.О.

тбилисский государственный медицинский университет, департамент общественного здоровья; 
Медицинская фирма «тест - дом врачей», тбилиси, грузия

В настоящее время, в Грузии причиной рас-
пространения сальмонеллезной инфкции, как 
правило, являются бактерии S. enteritidis и S. 
typhimurium. Доминирующее положение занимает 
S. enteritidis, в передаче которого ведущим явля-
ется пищевой фактор.

Авторами изучена инфицированность кур и кури-
ных яиц бактериями S. enteritidis и S. typhimurium. 
Исследовны 90 куриных яиц различных птице-
фабрик Грузии и 100 куриных яиц, продаваемых 
сельскими жителями, а также 30 кур и куриных 
экскрементов на одной из птицефабрик. Для 
выявления сальмонелл использован Cer Test 
Salmonella - иммунохроматографический одно-

стадийный анализ для качественного выявления 
бактерий рода Salmonella. Установлено, что куры 
и яйца были инфицированы только бактериями S. 
enteritidis. Выявление этих бактерий в яицах со-
ставило, в среднем, 4,2±1,4%, в том числе в яйцах 
птицефабрик - 1,1%, а в яйцах, продаваемых сель-
скими жителями - 7,0±2,5%. Высокой оказалась и 
инфицированность кур - 26,7±8,1%. 

Полученные данные объясняют доминирующую 
роль S. enteritidis в этиологии сальмонеллезов в 
Грузии в настоящее время. Результаты исследова-
ний свидетельствуют о необходимости усиления 
санитарных и санитарно-ветеринарных правил в 
производстве, переработке и реализации изучен-
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ных продуктов, также как и при изготовлении из 
них пищи.

reziume

salmonelebiT zogierTi sakvebi produq-
tis inficireba saqarTveloSi

T. mWedliSvili, d. gelovani, i. mWedliS-
vili, n. barnabiSvili

Tbilisis saxelmwifo samedicino 
universiteti, sazogadoebrivi  janm-
rTelobis departamenti; samedicino 
firma “testi – eqimTa saxli”, Tbilisi, 
saqarTvelo

saqarTveloSi salmonelozis ZiriTadi 
gamomwvevia S. enteritidis da S. typhimurium. 
dReisaTvis wamyvani adgili ukavia S. 
enteritidis, romlis gavrcelebaSi ZiriTad 
rols sakvebi produqti TamaSobs.

Seswavlil iqna zogierTi sakvebi 
produqtis, kerZod qaTmis kvercxisa da 
qaTmebis inficirebis done S. enteritidis da 
S. typhimurium-is baqteriebiT. gamovikvli-
eT mefrinveleobis sxvadasxva fabrikis 
90 kvercxi da soflis mcxovrebTa mier 
sxvadasxva soflidan Tbilisis bazrebSi 

sarealizaciod Semotanili 100 kvercxi. 
aseve, gamokvleul iqna Tbilisis maxlo-
blad mdebare erT-erT mefrinveleobis 
fabrikaSi 30 qaTmisa da am fabrikaSi 
qaTmis eqskrementebis inficirebis done. 
gamosakvlev masalaSi salmonelebis 
identificirebis mizniT gamoiyeneboda 
Cer Test Salmonella, romelic warmoadgens 
imunoqromatografiul analizs Salmo-
nella-s gvaris mikrobebis xarisxobrivi 
gamovlenisaTvis. dadgenil iqna, rom 
qaTmebi da maTi kvercxi inficirebuli 
iyo S. enteritidis mikrobebiT. kvercxebidan 
es baqteriebi gamoiyo, saSualod, 4,2±1,4%-Si, 
mefrinveleobis fabrikebSi damzadebuli 
kvercxidan –1,1%-Si, xolo calkeul 
pirTa mier soflidan Semotanili kver-
cxidan – 7,0±2,5%-Si. aseve maRali iyo 
qaTmebis inficirebis done salmonelebiT 
– 26,7±8,1%.

miRebuli SedegebiT saqarTveloSi sal-
monelozis etiologiaSi sadReisod 
dominireben S. enteritidis baqteriebi. av-
torTa daskvniT saWiroa sanitariuli da 
sanitariul-veterinaruli RonisZiebebis 
gaZliereba Seswavlili produqtebis 
warmoebis, damuSavebisa da realizaciis 
dros, iseve rogorc maTgan sakvebis 
damzadebisas.

РАДИОЭКОЛОГИЧЕСКАЯ СИТУАЦИЯ РАЧА-ЛЕЧХУМСКОГО РЕГИОНА ГРУЗИИ 
И ГИГИЕНИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА ДОЗ ВНЕШНЕГО ОБЛУЧЕНИЯ НАСЕЛЕНИЯ

Куготи И.Е., Вепхвадзе Н.Р.

тбилисский государственный медицинский университет, 
департамент превентивной медицины и здоровья окружающей среды, тбилиси, грузия

Основным источником облучения населения 
является природный радиационный фон (РФ), 
величина которого в зависимости от местонахож-
дения колеблется в пределах от 1 до 10 мЗв/г и, в 
среднем, составляет 2,4 мЗв/г. 

Изменение окружающей среды человеком и его 
деятельность могут увеличить дозы «нормально-
го» облучения за счет естественных источников. 
Примеры такой деятельности – добыча полез-
ных ископаемых, использование строительных 



 
GeorGian Medical news  
no 2 (191) 2011

© GMN 41 

материалов минерального происхождения и 
минеральных удобрений, содержащих повы-
шенное количество радионуклидов уранового 
и ториевого рядов, сжигание ископаемого то-
плива, в частности угля, приводящие к выбросу 
естественных радионуклидов (226Ra, 228Ra, 232Th 
и др.) и др. Нахождение в помещениях с недо-
статочной скоростью вентиляции часто ведет к 
повышению облучения, вызванного накоплени-
ем газообразных радионуклидов и продуктов их 
распада. Наибольший вклад в дозу облучения 
в этом случае дает радон 222Rn – дочерний про-
дукт 226Ra, который, в свою очередь, является 
членом радиоактивного ряда, образуемого 
продуктами распада 238U. Примерно в 20 раз 
меньший вклад в дозу в этом случае имеет 220Rn 
(Tn) – член радиоактивного ряда 232Th. В зонах 
с умеренным климатом концентрация радона в 
закрытых помещения, в среднем, в 8 раз выше, 
чем в наружном воздухе.

При превышении определенного порога дозы 
облучения могут развиваться как детерми-
нированные, так и стохастические эффекты 
облучения. Развитие детерминированных 
эффектов, в основном, связано с летальными 
радиационными повреждениями клеток. В 
основе же развития стохастических эффектов 
лежат нелетальные мутационные изменения в 
облученной клетке, которые не вызывают ее 
гибели, однако, ведут к ее генетической транс-
формации. В случае развития изменений в со-
матических клетках организма, у облученного 
индивидуума повышается риск возникновения 
злокачественных опухолей и лейкоза. Если 
подобные изменения имеют место в половых 
клетках облученных индивидуумов, то повы-
шается вероятность развития неблагоприят-
ных эффектов у потомства. 

Несмотря на малое количество случаев радио-
генного рака, в условиях глобального ухудшения 
состояния окружающей среды весьма актуально 
исследование естественного РФ, определение 
эффективных доз облучения населения за счет 
внешних источников облучения и их оценка с точ-
ки зрения влияния на состояние здоровья [1-5]. 

Целью исследования являлось изучение радиоэко-
логической ситуации Рача-Лечхумского региона 
Грузии (Амбролаурский, Онский, Лентехский, Ца-

герский районы) с определением и гигиенической 
оценкой эффективных доз внешнего облучения 
населения.

Материал и методы. Измерение РФ открытых 
местностей и закрытых помешений проводилось 
с применением сцинтиляционного прибора СРП-
68-01 (Россия).

Измерения в каждой точке проводились неодно-
кратно - 10 раз посредством регистрации мини-
мальных и максимальных мощностей и опреде-
ления среднего показателя. 

Исследован РФ открытых местностей (Амбролау-
ри - 698, Они - 335, Лентехи - 263, Цагери - 155, 
всего 1451 точка) и помещений (Амбролаури 
- 1754, Они - 623, Лентехи - 878, Цагери - 450, 
всего 3705 точек). Всего проведено измерение 
5156 точек (51560 измерений). 

Эффективные дозы облучения населения за счет 
внешних источников определялись с учетом 
того, что они в открытой местности проводят 
всего 20% суточного времени, а в помещениях 
- 80%. Коэффициент перехода от поглощенной 
дозы в воздухе к значению эффективной дозы 
принимался равным 0,7 мЗв/мГр для взрослого 
населения [6]. 

Проведен дисперсионный анализ материала. 
Сравнение средних показателей проводили с 
помощью t критерия по Стьюденту. Математи-
ческая обработка материала осуществлялась на 
компьютере типа IBM по программам Microsoft 
EXCEL и Math&Statistic системы WINDOWS с 
использованием статистических пакетов - SPSS 
и Statistic. 

Результаты и их обсуждение. Исследованиями 
открытых местностей Рача-Лечхумского региона 
установлено, что величина РФ на его территории 
колеблется в пределах от 58,0 до 169,0 нГр/ч. 
Средний показатель составил 108,9 нГр/ч. 

Наименьший показатель РФ открытых местностей 
обнаружен в с. Шкмери Онского района (58,0 
нГр/ч), наивысший - в с. Сахаши Лентехского 
района (169,0 нГр/ч). 

Сравнительно низкие показатели РФ выявлены 
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в с. Хотеви Амбролаурского района (70,7 нГр/ч) 
и в селах Боква (60,0 нГр/ч) и Мравалдзали (62,0 
нГр/ч) Онского района. Обнаружен сравнительно 
высокий РФ в Лентехи (155,1 нГр/ч), а также в 
селах Текали (164,0 нГр/ч), Фанага (154,9 нГр/ч) 
и Леушери (153,3 нГр/ч) Лентехского района. 

Показатель РФ в районах Рача-Лечхумского 
региона колебался в пределах от 83,4 нГр/ч (Ам-
бролаурский р-н) до 153,7 нГр/ч (Лентехский 
р-н). Средний показатель РФ в Онском районе 
составил 87,7 нГр/ч, в Цагерском районе - 110,7 
нГр/ч (таблица). 

таблица. Средние показатели рФ открытых местностей и помещений рача-Лечхумского региона 
грузии и эффективные дозы внешнего облучения населения 

Наименование местности

Радиационный фон (нГр/ч) Эффективная доза внешнего облучения 
(мЗв/г)

Открытые 
местности Помещения Открытые 

местности 
(20%)

Помещения 
(80%)

Суммарная 
доза

Амбролаурский район 83,4 113,0 0,10 0,55 0,65
Онский район 87,7 120,6 0,11 0,59 0,70

Лентехский район 153,7 167,4 0,19 0,82 1,01
Цагерский район 110,7 148,6 0,14 0,73 0,87
Рача-Лечхумский регион 108,9 137,4 0,14 0,67 0,81 

При сравнении полученных результатов с данными 
литературы, согласно которым в различных странах 
мира показатель РФ, в среднем, составляет 60 нГр/ч [6], 
обнаружилось, что Рача-Лечхумский регион принад-
лежит к территориям со сравнительно высоким есте-
ственным РФ, что, учитывая климато-географические 
условия Грузии, вполне естественно. 

Исследование помещений показало, что величина 
РФ колеблется в пределах от 68,0 до 192,0 нГр/ч. 
Средний показатель составляет 137,4 нГр/ч (та-
блица). Наименьший показатель РФ отмечается 
в с. Цеси Амбролаурского района (68,0 нГр/ч), 
наивысший - в с. Сахаши Лентехского района 
(192,0 нГр/ч). Следует отметить, что РФ поме-
щений также сравнительно высокий и в других 
селах Лентехского района (Текали - 187,8 нГр/ч, 
Леушери - 168,4 нГр/ч, Лентехи - 167,8 нГр/ч), 
что следовало ожидать, учитывая что на этой 
территории РФ открытых местностей превышает 
показатели РФ других районов и, как известно, 
наибольший вклад в формирование дозы излуче-
ния помещений вносит излучение строительных 
материалов, которые производятся чаще всего из 
местного сырья. В связи с этим, наличие сравни-
тельно высокого РФ в Лентехском районе следует 
признать естественным явлением. 

При сравнении РФ помещений Рача-Лечхумского 
региона (137,4 нГр/ч) с данными различных стран 
мира (в среднем 84,0 нГр/ч) выявлено, что в по-

мещениях Рача-Лечхумского региона более высокая 
доза облучения, что предполагаем следует объяснить 
сравнительно высоким содержанием естественных 
радионуклидов в строительных материалах [6]. 

Исходя из полученных данных, касающихся РФ от-
крытых местностей и помещений, была определена 
среднегодовая эффективная доза облучения населе-
ния Рача-Лечхумского региона за счет естественных 
источников внешнего облучения, которая составила 
0,81 мЗв/г. Аналогичная доза для населения мира, в 
среднем, составляет 0,48 мЗв/г [6]. 

Полученные данные позволяют заключить, что 
среднегодовая эффективная доза облучения на-
селения Рача-Лечхумского региона за счет внеш-
него облучения является сравнительно высокой и 
требует проведения адекватных мероприятий по 
ее снижению. 
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SUMMARY

RADIOECOLOGICAL SITUATION OF RA-
CHA-LECHKHUMI REGION OF GEORGIA 
AND HYGIENIC ASSESSMENT OF EXTERNAL 
IRRADIATION DOSES OF POPULATION

Kugoti I., Vepkhvadze N.

Tbilisi State Medical University, Department of Preventive 
Medicine and Environmental Health, Tbilisi, Georgia

Radioecological situation in Racha-Lechkhumi re-
gion of Georgia (Ambrolauri, Oni, Lentekhi, Tsageri 
districts) and annual effective doses of external ir-
radiation of population have been studied. It was 
found that outdoor radiation background in Racha-
Lechkhumi region is 58,0-169,0 nGy/h; average 
index is 108,9 nGy/h. Indoor radiation background is 
68,0-192,0 nGy/h; average index is 137,4 nGy/h. The 
average annual effective dose of external irradiation of 
population in Racha-Lechkhumi region is 0,81 mSv/y, 
which exceeds the dose of similar type registered in most 
of countries. The implementation of adequate preventive 
measures for its reduction is required. 

Key words: outdoor irradiation, Radioecology, north-
western Georgia (Caucasus).

РЕЗЮМЕ

РАДИОЭКОЛОГИЧЕСКАЯ СИТУАЦИЯ 
РАЧА-ЛЕЧХУМСКОГО РЕГИОНА ГРУЗИИ 
И ГИГИЕНИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА ДОЗ ВНЕШ-
НЕГО ОБЛУЧЕНИЯ НАСЕЛЕНИЯ

Куготи И.Е., Вепхвадзе Н.Р.

тбилисский государственный медицинский уни-
верситет, департамент превентивной медицины 
и здоровья окружающей среды, тбилиси, грузия

Изучена радиоэкологическая ситуация Рача-
Лечхумского региона (Амбролаурский, Онский, 
Лентехский, Цагерский районы); с гигиенической 

точки зрения оценены среднегодовые эффектив-
ные дозы внешнего облучения населения.

Радиационный фон открытых местностей Рача-
Лечхумского региона колеблется в пределах 
58,0-169,0 нГр/ч; средний показатель составляет 
108,9 нГр/ч. Радиационный фон помещений коле-
блется в пределах от 68,0 до 192,0 нГр/ч; средний 
показатель составляет 137,4 нГр/ч. 

Среднегодовая эффективная доза внешнего облуче-
ния населения Рача-Лечхумского региона составляет 
0,81 мЗв/г, что превышает аналогичные показатели 
различных стран мира. Результаты проведенного 
исследования диктуют необходимость проведения 
адекватных мероприятий по ее снижению. 

reziume

raWa-leCxumis regionis radioekologi-
uri situacia da mosaxleobis garegani 
dasxivebis dozebis higienuri Sefaseba

i. kugoti, n. vefxvaZe 

Tbilisis saxelmwifo samedicino uni-
versiteti, prevenciuli medicinisa da 
garemos janmrTelobis departamenti, 
Tbilisi, saqarTvelo 

Seswavlilia raWa-leCxumis regionis (am-
brolauris, onis, lentexis, cageris raionebi) 
radioekologiuri situacia, gansazRvruli 
da higienurad Sefasebulia mosaxleobis 
dasxivebis saSualo wliuri efeqturi do-
zebi garegani dasxivebis xarjze. 

raWa-leCxumis regionis Ria adgilebis ra-
diaciuli foni-s sidide meryeobs 58,0-dan 
169,0 ngr/sT-is farglebSi; saSualo maCve-
nebeli Seadgens 108,9 ngr/sT-s. Senobebis rf-
is sidide 68,0-dan 192,0 ngr/sT-is farglebSia. 
saSualo sidide 137,4  ngr/sT-s Seadgens. 

bunebrivi gamomsxivebeli wyaroebidan ra-
Wa-leCxumis regionis mosaxleobis mier 
miRebuli saSualo wliuri efeqturi 
doza 0,81 mzv/w-ia, rac aRemateba analo-
giur maCvenebels msoflios mosaxleo-
bisaTvis. aRniSnulis gaTvaliswinebiT, 
aucilebelia RonisZiebebis gatareba misi 
Semcirebis mizniT. 
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Материал и методы. Эксперименты проводились 
на 40 самцах белых лабораторных крыс линии 
Вистар массой 200-250 г. В течение эксперимента 
все животные неограниченно принимали стан-
дартную пищу и воду. Животные были разделе-
ны на две группы. I группа (n=30) подвергалась 
стрессогенному воздействию. II группа (n=10) 
служила контролем. После окончания процедуры 
стрессирования I группа была разделена на две 
подгруппы (n=15), из которых первой в течение 
14 дней давали (перорально) селективный инги-
битор обратного захвата серотонина – флуоксетин 
(антидепрессант), в дозе 40 мг/кг. Вторая половина 
I группы животных в течение двухнедельного «от-
дыха» не получала никаких фармакологических 
препаратов. 

Депрессивно-подобное состояние на крысах 
достигалось путём хронического психогенного 
стрессирования. Стрессирование проводилось в 
челночной камере (Хананашвили М.М., Домиа-
нидзе Т.Р. Авторское свидетельство № 1506474 A1, 
1989 г). Данная модель стрессирования представ-
ляет собой модифицированный вариант реакции 
активного избегания [2,5]. В самом начале экспе-
римента (первая - поступательная стадия стресса) 
у крыс сперва вырабатывали реакцию активного 
избегания на стук метронома (100 ударов/мин), а 
затем, после его закрепления, уже на тон (500 гц). 
Затем производили одновременное тестирование 
обеих реакций активного избегания в течение 
одного опыта (вторая стадия стресса). Условные 
раздражители применяли в случайном порядке. 
Для этого использовали генератор псевдослу-
чайных чисел программы Excel (Microsoft Office 
2003). Последняя задача являлась невыполнимой 
для животного, и длительное пребывание в таких 
условиях могло вызвать депрессивно-подобное 
состояние. Процедура стрессирования животных 
проводилась ежедневно, в течение 48 дней, при 
постоянной регистрации всех поведенческих по-
казателей. Эмоциональное состояние животных 
исследовали в тесте «открытое поле». Для оценки 

За последние десятилетия всё больше возрастает 
число заболеваний нервно-психического харак-
тера. Среди них значительное место занимает 
депрессия [8,12]. Наиболее часто депрессивные 
состояния индуцированы стрессогенными фак-
торами психогенной природы [9,11]. Сложилось 
так, что, когда говорят о стрессе, прежде всего, 
имеют в виду патогенный стресс, несмотря на то, 
что еще Ганс Селье, создатель учения о стрессе, 
показал, что гормональные изменения при стрессе 
могут приводить к болезням сердца, артериаль-
ной гипертензии и другим расстройствам, кото-
рые он назвал «болезнями адаптации» [1,3]. На 
самом деле состояние общего адаптационного 
синдрома содержит мощные саморегуляционные 
защитные механизмы, которые как раз и при-
званы предупредить наш организм о возможных 
последствиях отрицательного воздействия [1,3,6]. 
Литературные данные и наши исследования по-
казали, что в ответ на стрессогенное воздействие 
активируются саморегуляционно-компенсаторные 
механизмы, которые способствуют оптималь-
ному функционированию мозга на протяжении 
определенного времени и препятствуют воз-
никновению патологии. Одним из важнейших 
звеньев (компонентов) этого механизма является 
саморегуляция поведения [2,6,7]. Исходя из вы-
шесказанного, важной задачей является созда-
ние новых моделей психогенных расстройств у 
экспериментальных животных с целью изучения 
переходного периода - от начала стрессогенного 
воздействия до формирования патологических 
нарушений нервно-психического характера, в 
том числе и депрессивного состояния. В наших 
экспериментах моделирование депрессивного 
состояния достигали путём хронического при-
менения стрессогенных факторов психогенной 
природы.

Целью данного исследования явилось изуче-
ние саморегуляционного поведения на разных 
этапах психогенного стресса до формирования 
депрессивно-подобного состояния у крыс. 

ЗНАЧЕНИЕ САМОРЕГУЛЯЦИОННОГО ПОВЕДЕНИЯ НА РАЗНЫХ ЭТАПАХ 
ПСИХОГЕННОГО СТРЕССА ДО ФОРМИРОВАНИЯ 

ДЕПРЕССИВНО-ПОДОБНОГО СОСТОЯНИЯ У КРЫС

Матитаишвили Т.Ц., Домианидзе Т.Р., Чичинадзе К.Н., Панцулая И.Н., Хананашвили М.М.

центр наук по изучению жизни, тбилиси, грузия
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депрессивного статуса применялись тесты «при-
нудительного плавания» [10] и «подвешивания 
за хвост» [8]. 

Статистическую обработку данных проводили 
посредством t-критерия Стьюдента.

Результаты и их обсуждение. Результаты иссле-
дования показали, что на разных этапах развития 
психогенного стресса изменения поведенческих 
показателей закономерны.

В период выработки обеих реакций активного из-
бегания, сперва на стук метронома, а затем после 
его закрепления, уже на тон (первая - поступа-
тельная стадия стресса), наблюдались измене-
ния ряда поведенческих и эмоциональных пока-

зателей. С начала стрессогенного воздействия до 
выработки реакции активного избегания посте-
пенно увеличивались длительность вертикаль-
ных стоек и число межсигнальных переходов. 
Эти изменения ослабевали по мере выработки 
оборонительных реакций и полностью исчеза-
ли после их закрепления. После первого этапа 
стрессирования в тесте «открытого поля», по 
сравнению с контрольной группой незначитель-
но снижалась двигательно-исследовательская 
активность (число пересеченных квадратов), 
продолжительность грумминга, увеличивался 
латентный период двигательной активности. 
На данном этапе стрессирования также незна-
чительно уменьшалась подвижность животных 
в тестах «принудительного плавания» и «под-
вешивания за хвост» (таблицы 1,2). 

таблица 1. Поведенческие показатели животных, связанные с процедурой стрессирования 

Стадии стресса I стадия II стадия III стадия

длительность вертикальных стоек (мин.) 1,2±0,3 8,6±0,9
р<0,01

0,2±0,14
р<0,01

длительность горизонтальных стоек (мин.) 4,1±0,5 5,2±1,1 0,4±0,05
р<0,01

кол-во межсигнальных переходов 8,1±0,7 22,3±1,9
р<0,01

1,6±0,4
р<0,01

таблица 2. Поведенческие показатели животных на разных этапах стресса 
и после двухнедельного применения флуоксетина

Стадии стресса I стадия II стадия  III стадия
После 

применения 
флуоксетина

Количество пересеченных квадра-
тов в тесте «открытого поля» 67,7±10,1 32,4±0,5

р<0,05
10,1±0,2 
р<0,01

18±2,2
р<0,05

Латентный период двигательной 
активности в тесте «открытого 

поля»  (сек.)
0,3±0,14 2, 2±0,46

р<0,01
4,1±0,6
р<0,05

1,6±0,4
р<0,01

Длительность подвижности в тесте 
«Порсольта» (мин.) 3,9±0,51 3,8±0,4 1,7±0,33

р<0,01
3,1±0,56
р<0,05

Длительность подвижности в тесте 
«подвешивания за хвост» (мин.) 4,1±0,7 3,9±0,4 2,8±0,5

р<0,05
4,2±0,51
р<0,05

Одновременное применение обеих реакций ак-
тивного избегания в течение одного опыта (вто-
рая стадия стресса) в первый же день вызывало 
нарушение адекватного направления прыжка; 
число правильных ответов не превышало 5-30%, 
и в последующие дни этот уровень оставался ста-
бильным. На этом этапе стрессирования животные 
становились легко возбудимыми, их помещение в 
экспериментальную камеру уже вызывало реак-

цию сопротивления. Достоверно увеличивались 
длительность вертикальных стоек и количество 
межсигнальных переходов (в 3-4 раза). С увели-
чением данных показателей в последующие дни 
стрессирования число правильных ответов воз-
растало до 55%. Задача по-прежнему оставалась 
непреодолимой для животных. В тесте «откры-
того поля» статистически достоверно снижалась 
двигательно-исследовательская активность (число 
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пересеченных квадратов) и увеличивался латент-
ный период двигательной активности (таблица 
2). Уменьшение подвижности животных в тестах 
«принудительного плавания» и «подвешивания 
за хвост» было статистически недостоверным. 
Нашими предыдущими исследованиями [1,2,4,7] 
было показано, что для этой стадии стресса харак-
терна обратимость эмоционально-поведенческих 
нарушений путем устранения стрессогенных 
факторов. На основании наших исследований и 
литературных данных можно предположить, что в 
период этой стадии дополнительно активируются 
компенсаторные механизмы, которые способству-
ют оптимальному функционированию мозга на 
протяжении определенного времени и препятству-
ют возникновению патологии [1,2,7].

При продолжительном стрессировании (1,5 меся-
ца) вторая стадия стресса переходит в глубокую 
(третью) стадию. На данном этапе стрессирования 
у животных статистически достоверно (р<0,01) 
уменьшались все поведенческие показатели, свя-
занные с процедурой стрессирования (таблица 1). 
Они становились пассивными. В ответ на услов-
ный сигнал животные оставались в централь-
ном отделении камеры и реагировали только на 
электроболевое раздражение. В тесте “открытого 
поля“ стастистически достоверно (р<0,01) снижа-
лись двигательно-исследовательская активность 
(число пересеченных квадратов), увеличивался 
латентный период двигательной активности 
(р<0,01) (таблица 2). Достоверно уменьшалась 
(р<0,05) подвижность в тестах «принудительного 
плавания» и «подвешивания за хвост». Все вышео-
писанные поведенческие изменения указывают на 
депрессивно-подобное состояние животных. Эти 
изменения нормализовывались при применении 
(перорально) антидепрессанта флуоксетина в дозе 
40 мг/кг, в течение 14 дней. В частности, двухне-
дельный курс терапии флуоксетином резко улуч-
шал двигательную активность крыс (таблица 2). 
У второй половины I группы животных, которая 
в течение двухнедельного «отдыха» не получала 
никаких фармакологических препаратов, улучше-
ния не наблюдалось. 

Результаты настоящего исследования подтверж-
дают полученные ранее данные [1,2 4,7], что на 
разных этапах развития психогенного стресса из-
менения поведенческих показателей носят законо-
мерный и саморегуляционный характер. Данные 
изменения являются компенсаторными, так как 

на протяжении определенного времени препят-
ствуют возникновению патологии. Длительное 
пребывание в непреодолимых для животного 
условиях (применение обеих реакций активного 
избегания в пределах одного опыта) приводит к 
истощению (исчерпыванию) саморегуляционных 
механизмов поведения, что ведет к формированию 
депрессивно-подобного состояния. 

Работа выполнена в рамках гранта национального 
научного фонда GNSF/ST08/6-464. 
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SUMMARY

STUDY OF SELF-REGULATING BEHAVIOR 
AT DIFFERENT STAGES OF PSYCHOGENIC 
STRESS BEFORE THE FORMATION OF DE-
PRESSIVE-LIKE STATE IN RATS 

Matitaishvili T., Domianidze T., Chichinadze K., 
Pantsulaia I., Khananashvili M.

Life Science Research Center, Tbilisi, Georgia

During last decades abnormalities of neuro-psychic 
sphere have become a topic of great interest. Among 
them an important place takes depression. Psycho-
genic factors are commonly the most frequent cause 
of depressive condition, and till now the study of 
so-called transitional period (from the beginning 
of stressor action till the formation of depressive 
state) continues to be an actual task of scientific re-
search. Minding this, we studied the self-regulating 
behavior in rats in different stages of psychogenic 
stress till the formation of depression-like condition. 
To access the behavioral changes, the “open field” 
test, FST (forced swimming test, “Porsolt” test) and 
TST (tail suspension test) were used. We also reg-
istered behavioral indices while applying stressors. 
Stress was applied in a modified shuttle chamber. At 
the very beginning of the study (the first stage of 
stress - alarm) an animal was forced to develop a 
reaction of active avoidance on metronome beats 
(100 beats per second), later, after its fixation, the 
same reaction was developed on tone (500 Hz). 
Then simultaneous testing of two developed re-
actions of active avoidance was performed (the 
second stage of stress). After the long-term appli-
cation of stressors (48 days) the second stage of 
stress proceeds into the deep (the third) one. On 
this stage animals showed decreased motor activ-
ity in the “open field” test, decreased mobility in 
FST and TST, changes being statistically valid. 
All behavioral changes indicating depression-like 
condition in the animals were normalized after per 
os administration of antidepressant Fluoxetine at 
doses of 40 mg/kg.

The results obtained in the study confirm that on dif-
ferent stages of psychogenic stress changes in be-
havioral indices are natural and self-regulating. They 
appear to be compensatory as only on their exhaus-
tion the depression-like condition is formed.

Key words: psychogenic stress, self-regulating be-
havior, depression, rats.

РЕЗЮМЕ

ЗНАЧЕНИЕ САМОРЕГУЛЯЦИОННОГО ПО-
ВЕДЕНИЯ НА РАЗНЫХ ЭТАПАХ ПСИХО-
ГЕННОГО СТРЕССА ДО ФОРМИРОВАНИЯ 
ДЕПРЕССИВНО-ПОДОБНОГО СОСТОЯ-
НИЯ У КРЫС

Матитаишвили Т.Ц., Домианидзе Т.Р., Чичинад-
зе К.Н., Панцулая И.Н., Хананашвили М.М.

центр наук по изучению жизни, тбилиси, грузия

На протяжении последних десятилетий осо-
бенно актуальной проблемой являются рас-
стройства нервно-психического характера. 
Среди них значительное место занимает 
депрессия. Наиболее часто депрессивные со-
стояния индуцированы факторами психогенной 
природы. Важной задачей остается изучение 
переходного периода от начала стрессогенного 
воздействия до формирования депрессивного 
состояния. Исходя из этого нами было изучено 
саморегуляционное поведение крыс на разных 
этапах психогенного стресса до формирования 
депрессивно-подобного состояния. Поведение 
животных оценивалось тестами «открытого 
поля», «принудительного плавания» и «под-
вешивания за хвост». Регистрировались также 
поведенческие показатели животных во время 
процедуры стрессирования.

Стрессирование проводилось в модифицирован-
ной челночной камере. В самом начале экспери-
мента (первая-поступательная стадия стресса) у 
крыс сперва вырабатывали реакцию активного 
избегания на стук метронома (100 ударов/мин), а 
затем, после его закрепления, уже на тон (500 гц). 
После производилось одновременное тестирова-
ние двух реакций активного избегания в течение 
одного опыта (вторая стадия стресса). При про-
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должительном стрессировании (48 дней) вторая 
стадия стресса переходила в глубокую (третью) 
стадию. На данном этапе стрессирования у жи-
вотных статистически достоверно уменьшалась 
двигательная активность в тесте «открытого 
поля», подвижность в тесте «Порсольта» (при-
нудительное плавание) и в тесте «подвешивания 
за хвост». Все вышеописанные поведенческие из-
менения, указывающие на депрессивно-подобное 
состояние животных, нормализовывались при 
применении (перорально) антидепрессанта флу-
оксетина в дозе 40 мг/кг. 

Полученные нами результаты подтверждают, что 
на разных этапах развития психогенного стресса 
изменения поведенческих показателей носят 
закономерный и саморегуляционный характер. 
Данные изменения являются компенсаторными, 
так как только после исчерпывания саморегуля-
ционных механизмов поведения формируется 
депрессивно- подобное состояние.

reziume

TviTregulaciuri qcevis mniSvneloba 
fsiqogenuri stresis sxvadasxva etapze 
depresiis Camoyalibebamde

T. maTiTaiSvili, T. domianiZe, k. WiWinaZe, 
i. fanculaia, m. xananaSvili 

sicocxlis Semswavleli mecnierebaTa 
centri, Tbilisi, saqarTvelo 

ukanaskneli aTwleulebis ganmavlobaSi 
gansakuTrebiT aqtualur problemas 
warmoadgens nervul-fsiqiuri xasiaTis 
darRvevebi. maT Soris mniSvnelovani 
adgili depresias ukavia. xSirad depre-
siuli mdgomareoba fsiqogenuri war-
moSobis faqtorebiTaa inducirebuli 
(gamowveuli). gansakuTrebiT mniSvnelo-
van amocanad rCeba gardamavali periodis 
Seswavla - stresogenuri zemoqmedebis 
dasawyisidan depresiuli mdgomareobis 

Camoyalibebamde. aqedan gamomdinare, Ses-
wavlili iqna TviTregulaciuri qceva 
virTagvebSi fsiqogenuri stresis gan-
viTarebis sxvadasxva etapze depresiis 
Camoyalibebamde. cxovelebis qcevis Se-
saswavlad gamoyenebuli iqna “Ria velis”, 
“iZulebiTi curvis”, “kudze dakidebis” 
testebi. eqsperimentis ganmavlobaSi 
registrirdeboda agreTve stresirebis 
procedurasTan dakavSirebuli qceviTi 
maCveneblebi.

stresirebis procedura xorcieldeboda 
aqtiuri ganridebis reaqciis modificire-
buli meTodiT. eqsperimentis dasawyisSi 
(stresirebis pirveli stadia) virTagvas 
vumuSavebdiT aqtiuri ganridebis reaq-
cias metronomze (100 dartyma/wuTSi), 
pirobiTi reaqciis ganmtkicebis Semdeg 
ki tonze (500 hc). amis Semdeg xorciel-
deboda ori aqtiuri ganridebis reaqciis 
testireba erTi cdis ganmavlobaSi 
(stresirebis meore stadia). xangrZlivi 
stresirebis Semdeg (48 dRe) meore sta-
dia gadadis Rrma cvlilebebis (mesame) 
stadiaSi. stresirebis am etapze sarwmu-
nod Semcirda virTagvebis moZraobiTi 
aqtivoba “Ria velis”, “porsoltis” 
(iZulebiTi curvis testi) da “kudze 
dakidebis” testebSi. depresiisaTvis 
damaxasiaTebeli qceviTi cvlilebebi 
normalizdeba antidepresant fluo-
qsetinis peroraluri administrirebis 
Semdeg, doziT 40 mg/kg-ze.

miRebuli Sedegebis mixedviT, fsiqoge-
nuri stresis ganviTarebis sxvadasxva 
etapze qceviTi maCveneblebis cvlile-
bebi kanonzomieria, rac qceviT aqtebs 
Soris garkveul TanafardobaSi aisaxeba. 
aRniSnuli cvlilebebi TviTregulaci-
ur-kompensatorulia, radgan mxolod 
qcevis Tviregulaciuri meqanizmebis 
amowurvis Semdeg viTardeba depresiuli 
mdgomareoba.
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В некоторых обзорных работах показано, что риск 
отрицательного эффекта лечения дексаметазоном 
при хронических заболеваниях легких у недо-
ношенных новорожденных, превосходит его воз-
можный положительный эффект, поэтому строго 
рекомендовано, чтоб дексаметазон применяли 
лишь при острой и обоснованной необходимости 
[8]. Можно считать установленным, что длитель-
ное лечение дексаметазоном может вызвать си-
стемную гипертензию, перфорацию кишечника, 
инфекции, вентрикулярную гипертрофию, нару-
шения метаболизма и др. [2,5,8,9,11,12]. Наряду 
с указанным, специального внимания требует 
вопрос влияния длительной дексаметазонотера-
пии на показатели роста плода, так как имеются 
клинические данные, которые дают основание 
предполагать, что и в этом аспекте эффекты дек-
саметазона подлежат уточнению [3,14]. 

Следует помнить и учитывать, что дексаметазон 
является и ингибитором синтазы оксида азота 
[13], что может играть принципиальную роль в 
эффектах дексаметазонотерапии. 

Исходя из вышеуказанного, целью настоящего 
исследования явилось изучение влияния дексаме-
тазона, а вместе с ним и L-аргинина на показатели 
роста новорожденных (прибавка массы и длины 
тела).

Материал и методы. Для исследования были 
отобраны 20 беременных крыс, из помета которых 
составили четыре группы новорожденных крысят 
по 8 самцов в каждой (всего 32):
1. Интактные животные (первая контрольная 
группа);
2. Группа, которой интраперитонеально делали 
инъекцию физиологического раствора (вторая 
контрольная группа):
3. Группа, которой интраперитонеально делали 
инъекцию дексаметазона (первая эксперимен-
тальная группа);

4. Группа, которой вместе с дексаметазоном 
делали и L-аргинин (вторая экспериментальная 
группа).

Инъекции физиологического раствора и указан-
ных препаратов делали с третьтего по шестой 
день после рождения (ежедневно). Дексаметазон 
в обеих экспериментальных группах вводили в 
убывающих дозах: на 3-ий день после рождения 
– 0,5мг/кг, на четвертый – 0,25мг/кг, на пятый 
– 0,12 мг/кг и на шестой день – 0,05мг/кг. Во 
второй экспериментальной группе одновремен-
но с указанными дозами дексаметазона вводили 
L-аргинин (500 мг/кг). Объем физиологического 
раствора, вводимый животными второй экспе-
риментальной группы, соответствовал общему 
объему жидкости, вводимому животным второй 
экспериментальной группы при инъекции ис-
пользуемых препаратов.

Размер животных (длина – от кончика носа до 
основания хвоста), а также их массу измеряли у 
всех крысят до проведения указанных процедур, 
а также после их завершения на 8, 14, 20, 60 и 120 
дни после рождения.

Результаты и их обсуждение. Среднестатисти-
ческие результаты определения массы животных 
(в граммах) представлены в таблице 1. Как 
видно из этой таблицы, в течение первых дней 
после рождения вес животных во всех группах 
практически был одинаковый, но начиная с пя-
того дня, прибавка массы в группе животных, 
которым вводили дексаметазон в достаточной 
степени отставала от прибавки во всех других 
группах (разница статистически достоверна 
р<0,05).

Полученные результаты свидетельствуют, что 
4-дневное лечение новорожденных крысят убы-
вающими дозами дексаметазона (с 3 по 6 день 
после рождения) в значительной степени задер-

ВОЗМОЖНАЯ РОЛЬ ОКСИДА АЗОТА В ЗАДЕРЖКЕ ПРИБАВКИ МАССЫ 
НОВОРОЖДЕННЫХ, ВЫЗВАННОЙ ДЛИТЕЛЬНОЙ ТЕРАПИЕЙ 

ДЕКСАМЕТАЗОНОМ (ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ)
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жало прибавку массы их тела. Введение того же 
объема физиологического раствора не вызвало 
каких-либо изменений по сравнению с интактны-
ми животными. В группе животных, которым со-
вместно с дексаметазоном вводили высокою дозу 

L-аргинина, задержка в прибавке веса (в отличие 
от первой экспериментальной группы) практиче-
ски не наблюдалась. Масса тела у этогй группы 
животных была вполне соизмерима с массой тела 
интактных животных.

таблица 1. динамика изменений массы тела во всех 
группах новорожденных животных с третьего по 120 день после рождения

День взвешивания 
(отсчет от дня 

рождения)

Интактные 
животные

Инъекция 
физ.раствора

Инъекция 
дексаметазона

Инъекция 
дексаметазона 
и L-аргинина

3 8,22±0,15 8,30±0,12 8,21±0,14 8,31±0,11
4 8,60±0,12 8,51±0,13 8,20±0,12 8,52±0,14
5 12,1±0,2 12,3±0,2 9,3±0,13 12,2±0,3
6 15,4±0,3 15,2±0,5 10,2±0,3 15,2±0,4
7 17,5±0,1 17,2±0,2 10,4±0,3 17,3±0,4
14 37,3±0,8 36,9±0,7 27,9±1,1 37,1±1,2
20 54,3±1,6 53,8±1,8 43,1±1,4 54,2±1,1
45 245,4±4,3 242,6±3,9 201,2±5,5 244,7±4,8
60 362,8±6,1 359,6±5,5 304,3±6,4 360,6±5,4
120 372,3±6,6 370,8±5,9 308,2±7,1 370,7±6,8

рост животных в длину. По данному показате-
лю статистически недостоверная разница между 
первой экспериментальной (дексаметазоновой) и 

всеми остальными группами отмечалась лишь в с 
7 про 20 дни (таблица 2). Во все другие дни какая-
либо заметная разница выявлена не была.

таблица 2. длина животных с 3 по 20 день (мм)
Группы животных III день VII день XIV день XX день

Интактная 50±3,8 65±5 88±6 107±7,8
Инъекция физ.раствора 52±4,1 64±6,7 87±7,2 105±8,6
Инъекция дексаметазона 50±4,6 55±6,2 74±5,2 90±9,5
Инъекция дексаметазона и L-аргинина 51±3,5 64±7,4 87±7,6 104±9,8

Как свидетельствуют приведенные данные, мы 
изучили как ранние, так и отдаленные результаты 
дексаметазонотерапии новорожденных крысят, 
проведенной на первой неделе после рождения. 
В отличие от других аналогичных исследований 
[1,4] мы использовали введение убывающих доз 
дексаметазона, что, по нашему мнению, мак-
симально приближает к тому режиму лечения, 
который используется в неонатальных клиниках 
при 42-дневной терапии дексаметазоном с целью 
уменьшения длительности искусственной подачи 
кислорода новорожденным с малым весом [7]. 
Полагаем, что, выбранный нами период введения 
дексаметазона имеет принципиальное значение, 
так как он соответствует третьему триместру бере-
менности у женщин, т.е. периоду, который для раз-
вития плода является наиболее чувствительным к 
внешним и внутренним воздействиям [15].

Вместе с этим, в наших исследованиях было 
использовано одновременное с дексаметазоном 
введение L-аргинина, которым мы хотели ком-
пенсировать ингибиторный эффект дексаметазона 
на активнность синтазы оксида азота. Следует 
подчеркнуть, что в доступной нам литературе 
не удалось обнаружить исследований, которые 
учитывали бы этот аспект действия дексаметазона 
при изучении его эффективности в корреляции с 
проблемами неонатальной клиники.

Результаты наших опытов подтверждают, что 
лечение дексаметазоном в неонатальном периоде 
может привести к отдаленным нежелательным 
последствиям, конечно, мы не подразумеваем те 
случаи, когда дексаметазон используется в весьма 
ограниченном периоде времени (например, в 48-
часовом периоде).
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Имеется предположение, что, индуцированный 
дексаметазоном неадекватный прирост массы 
тела может быть связан с прямым его действием 
на процессы катаболизма и роста ткани. В каче-
стве одного из аргументов в пользу этого пред-
положения является то, что новорожденные не 
получают адекватного питания в постнатальном 
периоде, так как не способны найти грудь или 
не могут ее сосать должным образом [10], хотя 
ничего не говорится о том, почему дексаметазон 
должен привести к таким нарушениям питания. 
Более оправданным нам представляется другое 
соображение тех же авторов, которое связыва-
ется с вызванным дексаметазоном избыточным 
разрушением белков с вытекающими отсюда по-
следствиями. Наряду с этим следует отметить, что 
малую массу тела новорожденных с хроническими 
заболеваниями легких, которые прошли терапию 
дексаметазоном, нельзя обосновать повышенным 
потреблением энергии или малым количеством 
полученных калорий [14].

Согласно нашим данным, в той группе живот-
ных, которые вместе с дексаметазоном получали 
и L-аргинин, вышеотмеченные нарушения не 
были выявлены. Животные второй эксперимен-
тальной группы практически не отличались от 
животных контрольных групп. Это дает нам 
веский довод считать, что обсуждаемый эф-
фект дексаметазона, в основном, должен быть 
обусловлен его способностью ингибировать 
активность синтазы оксида азота.

Известно, что лечение глукокортикоидами ассо-
цирует с развитием умеренно выраженной гипер-
тензии. Было высказано предположение, что это 
явление имеет связь с уменьшением экспрессии 
эндотелиальной синтазы оксида азота [13]. Эти же 
авторы выявили, что на фоне действия 0.1-3мг/кг 
дексаметазона, наблюдается дозазависимое сни-
жение эндотелий-зависимой вазодилататорной 
реакции микроваскулярных артериол на ацетил-
холлин. При этом никаких изменений не было 
обнаружено в характере эндотелий-независимых 
вазодилататорных реакций. Вызванное дексамета-
зоном подавление ацетилхоллин-индуцированной 
вазодилатации частично было реверсировано вве-
дением в диэту животных малых доз L-аргинина 
(50мг/кг). Авторы полагают, что вызванная дек-
саметазоном супрессия эндотелий-зависимой 
микроваскулярной вазодилатации охватывает 

несколько механизмов: 1. Уменьшение экспрессии 
эндотелиальной синтазы оксида азота и 2. Генера-
цию килородных радикалов. Наряду с этим дается 
и рекомендация, что использованием L-аргинина 
и витамина С возможна коррекция (хотя бы ча-
стичная) вызванных дексаметазоном нарушений 
вазодилататорной функции микроваскуллярных 
сосудов и, тем самым, коррекция, связанной с 
этим гипертензии.

В наших опытах, как было показано, имеет место 
не частичная, а практически полная реверсия 
индуцированных дексаметазоном изменений, что 
по нашему мнению должно быть обусловлено ис-
пользованной нами высокой дозой L-аргинина.
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SUMMARY

POSSIBLE ROLE OF NITRIC OXIDE IN NEW-
BORNS WEIGHT GAIN DISORDER CAUSED 
BY PROLONGED DEXAMETHASONE THER-
APY (EXPERIMENTAL STUDY)

Sinauridze O., Gongadze N., Kvachadze I., Bekaia G.

P. Shotadze Tbilisi Medical Academy; Tbilisi State 
Medical University, Tbilisi, Georgia

Experimental studies on rats revealed that the new-
borns growth retardation, caused by long-term treat-
ment with Dexamethasone in the neonatal period, 
can be prevented by the simultaneous with dexam-
ethasone administration of the nitric oxide donor - 
L-arginine. 

This indicates that the mentioned Dexamethasone-
induced growth disorder is caused by inhibition of 
Nitric Oxide Synthases activity.

Key words: dexamethasone, L-arginine, nitric oxide 
donors.

РЕЗЮМЕ

ВОЗМОЖНАЯ РОЛЬ ОКСИДА АЗОТА В ЗА-
ДЕРЖКЕ ПРИБАВКИ МАССЫ НОВОРОЖ-
ДЕННЫХ, ВЫЗВАННОЙ ДЛИТЕЛЬНОЙ 
ТЕРАПИЕЙ ДЕКСАМЕТАЗОНОМ (ЭКСПЕ-
РИМЕНТАЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ)

Синауридзе О.Д., Гонгадзе Н.В., Квачадзе И.Д., 
Бекая Г.Л. 

тбилисская медицинская академия им. П. Шотад-
зе; тбилисский государственный медицинский 
университет, тбилиси, грузия

Экспериментальными исследованиями на 
крысах установлено, что задержку роста ново-
рожденных, вызванную длительным лечением 
дексаметазоном в неонатальном периоде, мож-
но предотвратить одновременным введением в 
организм донора дексаметазона и оксида азота 
L-аргинина. Сказанное указывает на то, что в 
основе отмеченного отрицательного побочного 
эффекта дексаметазона лежит, вызванная этим 
препаратом ингибиция активности синтазы 
оксида азота.

reziume

azotis oqsidis SesaZlo roli de-
qsametazoniT xangrZilivi mkurnalobiT 
gamowveul axalSobilTa masis matebis 
SeferxebaSi (eqsperimentuli kvleva)

o. sinauriZe, n. gongaZe, i. kvaWaZe,  g. beqaia

p. SoTaZis sax. Tbilisis samedicino aka-
demia; Tbilisis saxelmwifo samedicino 
universiteti, Tbilisi, saqarTvelo

virTagvebze Catarebuli eqsperimentuli 
kvleviT dadgenilia, rom neonetalur 
periodSi deqsametazoniT xangrZlivi 
mkurnalobiT gamowveuli axalSobi-
lis masis matebis Seferxebis prevencia 
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SesaZlebelia deqsametazonTan erTad 
azotis oqsidis donoris. L-argininis 
maRali dozebis SeyvaniT. aRniSnuli 
miuTiTebs, rom axalSobilis zrdis 

procesze deqsametazonis uaryofiT 
efeqts safuZvlad udevs deqsameta-
zoniT gamowveuli azotis oqsidis 
sinTazas inhibireba.

АНТИДИАБЕТИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ БЕРБЕРИНА И ЭКСТРАКТА, 
ПОЛУЧЕННЫХ ИЗ КОРЫ РHЕLLODENDRON LAVALEI, 

ИНТРОДУЦИРОВАННОГО В СУБТРОПИЧЕСКИХ РЕГИОНАХ ГРУЗИИ 
ПРИ СТРЕПТОЗОТОЦИНОВОМ ДИАБЕТЕ У КРЫС

Месхели М.Б., Антелава Н.А., Бакуридзе А.Д., Беришвили Э.Р., Пачкория К.З.

тбилисский государственный медицинский университет, департамент технологии лекарств, 
департамент фармакологии и фармакотерапии, тбилиси, грузия

Сахарный диабет представляет актуальную 
медико-социальную проблему. По данным ВОЗ, 
ежегодно число больных сахарным диабетом в 
мире увеличивается на 5-7%, а каждые 12-15 лет 
удваивается. Меры по лечению и профилактике 
данного заболевания и изысканию новых эф-
фективных антидиабетических средств входят в 
приоритетные направления медицинских исследо-
ваний в Европе, утвержденные Европарламентом 
в 2001 г. на ближайшие 10 лет [2,4]. Риск развития 
сахарного диабета 2 типа (СД2) увеличивается 
при метаболическом синдроме (МС), который 
представляет собой совокупность сложных ней-
роэндокринных расстройств приводящих к мета-
болическим и кардиоваскулярным нарушениям, 
объединенных общим патофизиологическим 
механизмом - инсулинорезистентностью [2]. На-
ряду с общепризнанными средствами лечения 
МС и диабета применяются и препараты расти-
тельного происхождения, а поэтому изыскание 
антидиабетических средств растительного про-
исхождения представляет актуальную проблему 
фармации и медицины. Фитотерапевтические 
мероприятия при лечении МС и профилактики 
СД2 должны быть направлены на основные звенья 
патогенеза, а именно, нормализацию углеводного 
обмена, повышение чувствительности тканей к 
инсулину, коррекцию ожирения и атерогенной 
дислипидемии. 

О целебных свойствах коры, листьев и плодов Бар-
хата амурского (пробковое дерево)- Рhеllodendron 
amurense Rupr было известно в народной меди-
цине Китая, Кореи, Тибета с древних времен. 
Лечебные свойства бархата амурского связаны с 
наличием активных компонентов разных групп 
таких, как алкалоиды - берберин, ятроррицин, 
феллодендрин, кардицин, магнофлорин, гуанидин, 
кумарины, полисахариды, стероиды сапонины, 
кумарины, дубильные вещества, эфирные масла, 
витамины, флавоноиды и др., содержащихся в 
различных частях растений - в корнях, древеси-
не ветвей, лубе, коре, листьях, плодах и цветках 
[6,7]. Активные компоненты бархата амурского 
обладают большим спектром фармакологической 
активности. При экспериментальном изучении 
экстрактов различных частей бархата амурско-
го и отдельных его активных компонентов, как 
например, берберина было обнаружено анти-
септическое, противомикробное, антивирусное, 
жаропонижающее, кровоостанавливающее, про-
тивовоспалительное, противоопухолевое, гипотен-
зивное, гипогликемическое действия [6,7,12,18,24]. 
В последние годы накапливаются доказательства о 
наличии антидиабетической активности у экстракта 
бархата амурского и берберина, одного из алкалои-
дов, который встречается во многих растениях, в том 
числе и в коре бархата амурского и механизмах их 
антидиабетической активности [10,12,16,17,18,20].
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Рhеllodendron amurense Rupr относится к семейству 
рутовых - Rutaceae Juss и произрастает в восточ-
ной Азии, на юге Дальнего Востока - в Приморье 
и Приамурье, в лесах на юге Хабаровского края 
и Амурской области и на юго-западе Сахалина. 
Как культура известена в парках и садах почти по 
всему бывшему Союзу [1]. Рhеllodendron Lavalei, 
интродуцирован в субтропических регионах Гру-
зии – Кобулети. Учитывая тот факт, что изыскание 
антидиабетических средств представляет актуаль-
ную проблему фармации и медицины и то, что 
имеются данные литературы [2,15], указывающие 
на наличие у компонентов Рhеllodendron amurense 
Rupr гипогликемической активности, нами начаты 
исследования по выявлению гипогликемической 
активности алкалоида берберина и экстракта, 
полученных из коры Рhеllodendron Lavalei, интро-
дуцированного в субтропическом регионе Грузии 
– Кобулети. Нами ранее было установлено, что 
берберин и экстракт коры Рhеllodendron Lavalei, 
интродуцированного в субтропическом регионе 
Грузии – Кобулети снижает уровень глюкозы в 
крови нормогликемизированных мышей и повы-
шает толерантность мышей к глюкозе [3,22].
 
Цель настоящего исследования - установление анти-
диабетической активности берберина и экстракта, 
полученных из коры Рhеllodendron Lavalei, интро-
дуцированного в субтропическом регионе Грузии – 
Кобулети при стрептозотоциновом диабете у крыс. 

Материал и методы. Опыты проводили на 28 
крысах-самцах линии Вистар, массой 140–200 г. 
Животные содержались в стандартных условиях 
вивария и получали стандартный корм. Все экс-
периментальные животные были разделены на 4 
группы, в каждой группе по 7 животных. I группа 
– (контроль1-норма, без диабета, животные по-
лучали однократно внутрибрюшинно цитратный 
буферный раствор в объеме 1 мл). У животных 
II, III, IV групп моделировали стрептозотоцино-
вый диабет. Диабет у животных вызывали путем 
одноразового внутрибрюшинного введения рас-
твора стрептозотоцина (СТЦ) в 1 М цитратном 
буфере рН 4,5 в дозе 40 мг/кг массы тела в объеме 
1 мл. Стрептозотоцин - 2 –деокси-2(3 – метил – 
3-нитросоуреидо) -D-глукопиразон является анти-
биотиком широкого спектра с противоопухолевой 
и диабетогенной активностью. Диабетогенное 
действие стрептозотоцина обусловлено селек-
тивной деструкцией бета-клеток Лангерганса 

поджелудочной железы. Стрептозотоцин широко 
применяется в эксперименте для моделирования 
диабета [15,16,26]. После моделирования диабета, 
в случае, когда после инъекции стрептозотоцина 
спустя 72 часа уровень глюкозы в крови животных 
был выше 200 мг/дл, крыс брали в эксперимент 
и рандомизировали на три группы- II, III, IV. 
Животные II группы - контроль 2 – животные с 
стрептозотоциновым диабетом без лечения. Жи-
вотные III и IV группы - с стрептозотоциновым 
диабетом и лечением. Животные III группы по-
лучали берберина гидрохлорид в дозе 150 мг/кг, а 
IV группы - получали экстракт коры Phellodendron 
Lavalei в дозе 400 мг/кг. Животные с диабетом и 
лечением получали исследуемые препараты в со-
ответствующих дозах, а животные контрольных 
I и II групп - дистиллированную воду в желудок 
с помощью металлического зонда, ежедневно, 
один раз в день в течение 3 недель. Определяли 
исходную массу животных и спустя 3 недели от 
начала эксперимента, прибавку в весе за один 
день, количество потребляемого корма в день. Рас-
считывали коэффициент эффективности исполь-
зования потребляемого корма (кэипк). Кэипк = от-
ношение прибавки веса тела (в г/день)/количество 
потребляемого корма (в г/день)х100%. Уровень 
глюкозы в крови определяли спустя 3 недели от 
начала эксперимента, натощак после ночного го-
лодания. Кровь для исследования забирали ретро-
орбитально из вены у внутренной глазной щели 
с помощью капиллярных стеклянных гепарини-
зированных пробирок - Clinitubes-D941-8-140, 
под легким эфирным наркозом. Уровень глюкозы 
определяли с помощью диагностических наборов 
Gluc Human на полуавтоматическом химическом 
анализаторе RT -190 4C. Спустя 3 недели от начала 
эксперимента животных эвтаназировали методом 
декапитации под эфирным наркозом и определяли 
вес внутренних органов (печень, почки, сердце), рас-
считывали относительный вес внутренних органов 
и выражали в г/100 г. Полученные данные обраба-
тывали по Стьюденту с помощью t-критерия. 

Результаты исследования и их обсуждение. 
Оценка уровня глюкозы в крови показала (рис.), 
что у животных II группы (контроль-диабет) спу-
стя 3 недели после инъекции стрептозотоцина 
уровень глюкозы в крови в 3,9 раза превышает 
таковой у животных контрольной группы I без 
диабета и в норме составляет 111,6±15,9, а при 
диабете - 437,7±40,9 мг/дл. 
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Наряду с гипергликемией при стрептозотоциновом 
диабете у крыс наблюдались и другие симптомы 
диабета, а именно, полиурия, полифагия, потеря 
в весе, снижение коэффициента использования 
эффективности потребляемого корма. Одна крыса 

из I группы погибла. У животных при диабете 
наблюдалась выраженная полиурия и полифагия, 
количество потребляемого корма в день составило 
в 1,6 раза больше, чем у контрольных животных 
без диабета (таблица 1 и 2). 
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рис. изменение содержания глюкозы в плазме крови при стрептозотоциновом диабете у крыс

таблица 1. изменение массы при стрептозотоциновом диабете у крыс

Группа животных

Показатели

1
Норма

2
Диабет

 3 Диабет 4

+ берберина 
гидрохлорид

+ экст-
ракт коры 

Phellodendron 
Lavalei

Исходный вес, г 167,7+8,5 167,1±12,2 158±15,1 167,0±10,8
Вес спустя 3 недели, г 229,29±19,0 128±22,0# 178,9±17,2* 202,4±4,2*
Прибавка в весе за 3 недели, г 65,1±5,8 -40,7±19,4# (потеря веса) 21,4±16,2* 35,4±86*

*- обозначены достоверные данные по отношению к группе животных с диабетом 
# - обозначены достоверные данные по отношению к группе животных - норма

таблица 2. изменения количества потребляемого корма и коэффициента эффективности 
использования потребляемого корма при стрептозотоциновом диабете у крыс

 Группа животных

Показатели

1
Норма

2
 Диабет

 3 Диабет 4

+берберина 
гидрохлорид

+экстракт коры 
Phellodendron 

Lavalei
Количество потребляемого корма, 
г∕день 29,4±33 48,0±5,2# 32,9±4,9* 40,3±1,7*

Прибавка в весе, г∕день 3,09±0,25 -1,28±1,8#
(потеря веса) 1,0±0,8* 1,66±0,4*

Коэффициент эффективности 
использования потребляемого 
корма, %

10,6±1,5  -4,0±2,0# 3,25±3,8*- 4,1±1,0*

*- обозначены достоверные данные по отношению к группе животных с диабетом 
# - обозначены достоверные данные по отношению к группе животных – норма

Однако, несмотря на выраженную полифагию, 
животные теряли в весе, по сравнению с контроль-
ной группой. Так, если животные контрольной 
группы прибавляли в весе за 3 недели наблюдения, 
в среднем, 65,1±5,8 г, то при диабете отмечалась 
потеря в весе, составляя 40,7±19,4 г. У животных 

при диабете коэффициент использования эффек-
тивности потребляемого корма был отрицатель-
ным - 4,0±2,0%, а у животных контрольной группы 
- положительным и составлял 10,6±1,5%. Данные 
лигатуры [15,16] указывают, что стрептозотоцин 
вызывает диабет ввиду селективной деструкции 
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бета-клеток поджелудочной железы и снижением 
секреции инсулина, что сопровождается резкой 
гипергликемией. Гипергликемия, как известно 
[8,23] вызывает симптомы диабета, окислитель-
ный стресс и, по мнению многих авторов, способ-
ствует развитию осложнений при диабете, таких 
как кардиоваскулярные, желудочно-кишечные, 
нефропатия, метаболические расстройства и др. 
Потерю массы животных при диабете многие 
авторы связывают с потерей мышечной массы и 
с распадом белка в тканях [9,16]. Анализ данных 
изменения относительного веса внутренних орга-

нов - печени, правой почки и сердца показал (та-
блица 3), что при диабете у крыс относительный 
вес правой почки при диабете в 2 раза, а сердца в 
1,26 раз выше, чем у крыс без диабета, что может 
быть связано с увеличением кровотока в почках 
и полиурией, а также увеличением нагрузки на 
сердце [15]. Наряду с этим, как известно, одним 
из микроваскулярных осложнений при диабете 
является диабетическая нефропатия, ключевую 
роль в патогенезе, которой играет интенсификация 
перекисного окисления липидов, обусловленная 
гипергликемией [8,15,23]. 

таблица 3. изменение относительного веса внутренних органов 
при стрептозотоциновом диабете у крыс

Группа животных

Показатели

1
Норма

2
Диабет

3 Диабет 4

+ берберина ги-
дрохлорид

+ экстракт коры 
Phellodendron 

Lavalei
Печень 4,27±0,26 4,3±0,65 4,2±0,24 4,62±0,26 
Почки 0,34±0,02 0,72±0,08# 0,46±0,03** 0,55±0,05* 
Сердце 0,35±0,01 0,44±0,05# 0,38±0,03* 0,41±0,02

* - обозначены достоверные данные по отношению к группе животных с диабетом 
# - обозначены достоверные данные по отношению к группе животных - норма

При лечении стрептозотоцинового диабета у крыс 
как берберином гидрохлорида, так и экстрактом 
коры Phellodendron Lavalei наблюдалось улучше-
ние всех выше перечисленных симптомов и по-
казателей диабета. Берберина гидрохлорид в дозе 
150 мг/кг при диабете у крыс снижает в 1,7 раз 
уровень глюкозы в крови, по отношению к группе 
животных 2 с диабетом без лечения. Так, если у 
животных с диабетом без лечения уровень глю-
козы в крови составлял 437,7±40,9 мг/дл, то при 
применении берберина гидрохлорида 260,4±42,8 
мг/дл. Экстракт коры Phellodendron Lavalei в дозе 
400 мг/кг снижает уровень глюкозы в крови при 
диабете в 1,26 раза, по сравнению с группой жи-
вотных - диабет без лечения. Так, у контрольных 
животных с диабетом без лечения уровень глю-
козы в крови составил 437,7±40,9 мг/дл, а после 
применения экстракта коры Phellodendron Lavalei 
- 348,4±44,2 мг/дл. Наряду со снижением уровня 
глюкозы в крови при диабете у крыс, берберина 
гидрохлорид уменьшал количество потребляе-
мого корма в 1,5 раза, по сравнению с группой 
животных при диабете без лечения, а экстракт 
коры Phellodendron Lavalei в 1,2 раза (таблица 2). 
Наряду с уменьшением полифагии у леченных 
животных, по сравнению с группой животных при 
диабете без лечения, уменьшалась потеря веса (та-

блица 1), улучшался коэффициент использования 
эффективности потребляемого корма (таблица 2) 
и он из отрицательного становился положитель-
ным. Так, при диабете без лечения потеря в весе 
за период наблюдения составила 40,7±19,4 г., а 
при применении берберина гидрохлорида и экс-
тракта коры Phellodendron Lavalei наблюдалась 
прибавка в весе и она составила соответственно 
21,4±16,2 г. и 35,4±8,6 г., однако, эта прибавка в 
весе, по сравнению с контрольной группой жи-
вотных без диабета, была соответственно в 3 и 1,8 
раз меньше. У одной крысы леченной берберином 
наблюдалась незначительная потеря веса (-10 г за 
3 недели наблюдения). Изучение относительного 
веса органов показало (таблица 3), что примене-
ние как берберина гидрохлорида, так и экстракта 
коры Phellodendron Lavalei при диабете у крыс 
способствует снижению относительного веса 
правой почки и сердца,по сравнению с группой 
животных с диабетом без лечения. 

Таким образом, сопоставление полученных нами 
в эксперименте данных позволяет заключить, 
что пероральное применение в течение 3 недель 
как берберина гидрохлорида в дозе 150 мг/кг, так 
и экстракта коры Phellodendron Lavalei в дозе 
400 мг/ кг, выделенных из Phellodendron Lavalei, 
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интродуцированного в субтропическом регионе 
Грузии – Кобулети, оказывают антидиабетиче-
ское действие при стрептозотоциновом диабете у 
крыс, что проявляется в улучшении симптомов и 
показателей характерных для диабета, а именно, 
снижении гипергликемии, уменьшении полиурии 
и относительного веса почек, полифагии, улучше-
нии коэффициента эффективности используемого 
корма и уменьшении значительной потери веса, 
причем у берберина антидиабетический эффект 
более выраженный.

Полученные нами данные об антидиабетическом 
эффекте берберина и экстракта коры Phellodendron 
Lavalei, интродуцированного в субтропическом 
регионе Грузии – Кобулети, совпадают с данными 
других исследователей, изучающих эти средства, 
которые выделены из бархата амурского и других 
источников лекарственного сырья [15,16,26]. 

В настоящее время накапливаются данные по изу-
чению механизмов антидиабетического действия 
берберина in vitro и in vivo. Ряд исследователей 
[12,17,20,28,29] отмечают, что берберин обладает 
инсулиносенситизирующим, панкреатотропным 
эффектами, увеличивает секрецию инсулина, 
действуя как активатор глюкокиназы, уменьшает 
всасывание глюкозы, усиливает захват глюкозы 
тканями и активность GLUT-4 транспортера. 
Следует отметить, что данные о механизме 
антидиабетического действия берберина, по-
лученные in vitro не могут полностью объяс-
нить антидиабетическое действие берберина, 
применяемого перорально, поскольку берберин 
плохо всасывается из желудочно-кишечного 
тракта, его биодоступность меньше 10%. Одна-
ко, в последние годы получены данные [25,26], 
которые позволяют объяснить антидиабетиче-
ское действие берберина при перооральном его 
применении, несмотря на его плохую всасывае-
мость. Так, было обнаружено [26], что регуляция 
гомеостаза глюкозы под влиянием берберина 
при стрептозотоциновом диабете обусловлено 
усилением образования в кишечнике глюкагоно-
подобного пептида -1 (GLP-1). Этими авторами 
установлено, что берберин при стрептозотоци-
новом диабете увеличивает секрецию инсулина, 
усиливает пролиферацию и число бета-клеток 
поджелудочной железы, уменьшает их апоптоз 
и эти изменения коррелируют с увеличением 
освобождения GLP-1.

Известно, что кишечник играет важную роль в 
регуляции эндокринной секреции поджелудочной 
железы [14,21,26]. Установлено, что GLP-1 увели-
чивает секрецию инсулина после приема глюкозы. 
GLP-1 рассматривается, как один из важных ин-
кретинов желудочно-кишечного тракта, который 
продуцируется энтероэндокринными L- клетками 
кишечника в ответ на прием пищи и секретируется 
в кровь. Этот важный инкретин усиливает не толь-
ко секрецию инсулина, пролиферацию бета-клеток 
поджелудочной железы и снижает их апоптоз, но и 
ингибирует секрецию глюкагона и уменьшает опо-
рожнение желудка и аппетит [14]. Последнее может 
быть связано с тем, что GLP-1 способен с переферии 
проникать в мозг и участвовать в регуляции эффекта 
насыщения и снижении аппетита, кроме того эти 
инкретины ингибируют секреторную и моторную 
активность кишечника.

Анализируя данные литературы и тот факт, что 
в наших исследованиях под влиянием берберина 
гидрохлорида и экстракта коры Phellodendron 
Lavalei количество потребляемого корма и при-
бавка в весе при диабете у крыс достоверно ниже, 
чем у животных без диабета, можно предполо-
жить, что это, отчасти, связано со способсностью 
исследуемых средств увеличивать образование 
GLP-1, который, как известно [14,21,26] подавляет 
аппетит. Берберина гидрохлорид и экстракт коры 
Phellodendron Lavalei, по их фармакологическому 
спектру и механизму действия удовлетворяют 
основным требованиям, предъявляемым к фито-
препаратам [2], используемым при метаболическом 
синдроме для профилактики сахарного диабета 2, а 
именно обладают инсулиносенсебилизирующим, 
панкреатопротекторным эффектами, уменьшают 
всасывание глюкозы, усиливают захват глюкозы 
тканями, стимулируют выделение GLP-1, способ-
ствующего усилению секреции инсулина в ответ 
на прием пищи, регенерации и пролиферации бета-
клеток поджелудочной железы, снижению аппетита 
и предупреждению ожирения. Сопоставляя данные 
наших исследований и анализируя данные литера-
туры о механизме гипоглигемического действия 
берберина [12,17,20,26,28,29] предполагается, что 
лекарственные растения, содержащие исследуемые 
активные компоненты могут представлять особый 
интерес для использования их в качестве лекарствен-
ного сырья для получения фитопрепаратов, имею-
щих ценность в лечении метаболического синдрома 
и профилактики сахарного диабета 2.
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Таким образом, сопоставление полученных нами 
в эксперименте данных позволяет заключить, 
что пероральное применение в течение 3 недель 
как берберина гидрохлорида в дозе 150 мг/кг, так 
и экстракта коры Phellodendron Lavalei в дозе 
400 мг/ кг, выделенных из Phellodendron Lavalei, 
интродуцированного в субтропическом регионе 
Грузии – Кобулети, оказывают антидиабетическое 
действие при стрептозотоциновом диабете у крыс. 
Вышеизложенное диктует необходимость прове-
дения дальнейших расширенных исследований 
спектра антидиабетической активности исследуе-
мых препаратов. 
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SUMMARY

ANTIDIABETIC ACTIVITY OF BERBERIN 
AND EXTRACT, OBTAINED FROM THE 
BARK OF РHЕLLODENDRON LAVALEI, IN-
TRODUCED IN SUB TROPIC REGIONS OF 
GEORGIA, IN STREPTOZOTOCIN INDUCED 
DIABETIC RATS 

Meskheli M., Antelava N., Bakuridze A., Berish-
vili E., Pachkoria K.

Tbilisi State Medical University, Department of 
Drug Technology, Department of Pharmacology and 
Pharmacotherapy, Tbilisi, Georgia

The goal of the study was to identify antidiabetic 
impact of berberin and extract, obtained from the 
bark of Рhеllodendron Lavalei, introduced in sub 
tropic regions of Georgia. The study was conducted 
on Streptozotocin induced diabetic rats. Diabetes 
in animals was induced by single intraperitoneal 
injection of streptozotocin in 1M citrate buffer, pH 
4.5, dose 40mg/kg per body weight, 1ml volume. 
Treatment was conducted using berberin hydro-
chloride dose 150mg/kg and extract of the bark of 
Рhеllodendron Lavalei dose 400mg/kg per orally, on 

an everyday basis, once a day during 3 weeks. The 
following indicators were measured: weight gain 
during the observation period, amount of food in-
take g/day, food efficiency ratio (%), relative mass 
of internal organs and blood glucose level. Blood 
glucose level was measured after 3 weeks from the 
day experiment started, after fasting all night. It was 
determined that per oral administration of berberin 
hydrochloride dose 150mg/kg and extract of the 
bark of Рhеllodendron Lavalei dose 400mg/kg, dur-
ing 3 weeks caused decrease in blood glucose level 
in streptozotocin induced diabetic rats. The marker 
of this efficacy was improvement of symptoms: de-
crease in hyperglycemic values, decrease in polyu-
ria and polyphagia and relative weight of kidneys 
and heart, improvement of food efficiency ratio and 
mark decrease of weight loss. It should be noted that 
berberins antidiabetic activity was more marked. It 
is suggested that medicinal plants containing studied 
active components can be used as a crude drug for 
obtaining medicinal agent of promising antidiabetic 
phytotherapy and along with standard treatment can 
be used against metabolic syndrome and prevention 
of diabetes type 2. 

Key words: Streptozotocin induced diabetes, Ber-
berin hydrochloride, Рhеllodendron Lavalei Extract, 
antidiabetic activity.

РЕЗЮМЕ 

АНТИДИАБЕТИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ 
БЕРБЕРИНА И ЭКСТРАКТА, ПОЛУЧЕННЫХ 
ИЗ КОРЫ РHЕLLODENDRON LAVALEI, 
ИНТРОДУЦИРОВАННОГО В СУБТРОПИ-
ЧЕСКИХ РЕГИОНАХ ГРУЗИИ ПРИ СТРЕП-
ТОЗОТОЦИНОВОМ ДИАБЕТЕ У КРЫС

Месхели М.Б., Антелава Н.А., Бакуридзе А.Д., 
Беришвили Э.Р., Пачкория К.З.

тбилисский государственный медицинский уни-
верситет, департамент технологии лекарств, 
департамент фармакологии и фармакотерапии, 
тбилиси, грузия

Цель настоящего исследования - установление 
антидиабетической активности берберина и экс-
тракта, полученных из коры Рhеllodendron Lavalei, 
интродуцированного в субтропическом регионе 
Грузии – Кобулети, при стрептозотоциновом диа-
бете у крыс. Диабет у животных вызывали путем 
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одноразового внутрибрюшинного введения рас-
твора стрептозотоцина в 1 М цитратном буфере, 
рН 4,5 в дозе 40 мг/кг массы тела, в объеме 1 мл. 
Для лечения применяли берберина гидрохлорид 
в дозе 150 мг/кг и экстракт коры Phellodendron 
Lavalei в дозе 400 мг/кг, перорально, ежедневно, 
один раз в день в течение 3 недель. Определяли 
прибавку в весе за период наблюдения, количество 
потребляемого корма в день, коэффициент эффектив-
ности использования потребляемого корма, относи-
тельный вес внутренних органов и уровень глюкозы 
в крови. Уровень глюкозы в крови определяли спустя 
3 недели от начала эксперимента, натощак после 
ночного голодания. Установлено, что пероральное 
применение в течение 3 недель как берберина ги-
дрохлорида в дозе 150 мг/кг, так и экстракта коры 

Phellodendron Lavalei в дозе 400 мг/кг, выделенных 
из Phellodendron Lavalei, интродуцированного в суб-
тропическом регионе Грузии – Кобулети, оказывают 
антидиабетическое действие при стрептозотоцино-
вом диабете у крыс, что проявляется в улучшении 
симптомов и показателей характерных для диабета, 
а именно снижении гипергликемии, уменьшении 
полиурии и относительного веса почек и сердца, по-
лифагии, улучшении коэффициента эффективности 
используемого корма и уменьшении значительной 
потери веса, причем у берберина антидиабетиче-
ский эффект более выраженный. Установленный 
факт антидиабетической активности применяемых 
средств диктует необходимость дальнейших углу-
блённых исследований спектра их антидиабетиче-
ской эффективности.

reziume

saqarTvelos subtropikul regionebSi introducirebuli Рhеllodendron Lavalei-is 
qerqidan miRebuli eqstraqtisa da berberinis antidiabeturi aqtivoba 

streptozotociniT gamowveuli diabetis mqone virTagvebSi

m. mesxeli, n. anTelava,  a. bakuriZe, e. beriSvili, q. paWkoria 

Tbilisis saxelmwifo samedicino univbersiteti, wamalTa teqnologiis 
departamenti, farmakologiisa da farmakoTerapiis 

departamenti, Tbilisi, saqarTvelo

kvlevis mizani iyo saqarTvelos sub-
tropikul regionSi–qobuleTSi, in-
troducirebuli Рhеllodendron Lavalei-is 
qerqidan miRebuli eqstraqtisa da ber-
berinis antidiabeturi aqtivobis dadgena 
streptozotociniT gamowveuli diabetis 
mqone virTagvebSi. diabetis gamowvevis 
mizniT virTagvebisaTvis intraperito-
niulad Segvyavda streptozotocinis 
(stc) xsnari 1 М citratul buferSi, 
pH 4,5, 40mg/kg wonaze gaangariSebiT, 
moculobiT 1ml. mkurnalobisaTvis 
viyenebdiT Рhеllodendron Lavalei-is qer-
qidan miRebuli berberinis hidro-
qlorids doziT 150mg/kg  da eqstraqts 
400mg/kg gaangariSebiT. wamali Segvyavda 
peroralurad, yoveldRiurad, erTxel 
dReRameSi, sami kviris ganmavlobaSi. 
dakvirvebis periodSi vsazRvravdiT cx-
ovelebis wonis matebas, dReRameSi mox-
marebuli sakvebis raodenobas, miRebuli 
sakvebis efeqturobis koeficients, Sinagani 
organoebis xvedriT wonas da sisxlSi 

glukozis dones. sisxlSi glukozas vsazR-
vravdiT uzmod, eqsperimentis dawyebidan 3 
kviris Semdeg. dadgenilia, rom sami kviris 
ganmavlobaSi saqarTvelos subtropikul 
regionSi – qobuleTSi, introducirebuli 
Рhеllodendron Lavalei-is qerqidan miRebuli 
150mg/kg berberinis hidroqloridis da 
400mg/kg eqstraqtis peroralur Seyvanas 
moyveba antidiabeturi moqmedeba strep-
tozotociniT gamowveuli diabetis mqone 
virTagvebSi, rac vlindeba diabetisaTvis 
damaxasiaTebeli simptomebisa da maCve-
neblebis gaumjobesebiT, kerZod hiperg-
likemiis daqveiTebiT; poliuriis, gulisa 
da Tirkmlebis xvedriTi wonis, polifagiis 
SemcirebiT; miRebuli sakvebis efeqtur-
obis koeficientis gaumjobesebiTa da wo-
nis gamoxatuli klebis SeCerebiT. aRsaniS-
navia, rom berberinis antidiabeturi efeqti 
ufro Zlieria. kvlevis Sedegad dadgenili 
preparatebis antidiabeturi aqtivoba moiTx-
ovs ufro Rrma Seswavlas antidiabeturi 
efeqtis speqtris gamosavlenad. 
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Начало третьего тысячелетия ознаменовалось 
бурным ростом числа больных, страдающих 
сахарным диабетом (СД). Неинфекционной эпи-
демией XXI века именуют это заболевание. Стати-
стика свидетельствует, что в США к настоящему 
времени насчитывается 17 млн. больных [6]. По-
давляющее большинство больных – это пациенты 
с СД2. Риск развития СД 2 увеличивается при 
метаболическом синдроме (МС) [1]. Инсулино-
резистентность (ИР) и гиперинсулинемия (ГИ), 
нарушение толерантности к глюкозе (НТГ), СД 
2, ожирение, дислипидемия, артериальная гипер-
тензия, микроальбуминурия, нарушение гемостаза 
и ранний атеросклероз являются составляющими 
компонентами МС. Общепризнано, что СД явля-
ется серьезной проблемой для здравоохранения, 
которая затрагивает любой возраст и приводит 
к длительной утрате здоровья и ранней гибели 
больных. Радикальное излечение СД 2 – вопрос 
будущего, его профилактике в последнее время 
уделяют особое внимание. Профилактические 
мероприятия следует начинать рано, уже даже 
на стадии НТГ необходимо активное лечение с 
целью профилактики развития СД 2 и прогресси-
рования нарушений углеводного обмена [1,2,7]. 
Для лечения МС и профилактики развития СД 
2, наряду с общепризнанными, стандартными 
средствами, применяются и фитопрепараты [1,4], 
а поэтому изыскание антидиабетических средств 
растительного происхождения представляется 
актуальным. Фитотерапевтические мероприятия 
при лечении МС и профилактики СД2 должны 
быть направлены на основные звенья патогенеза. 
Как известно, ключевым признаком МС является 
резистентность к физиологическому действию 
инсулина [1,2,6], включая его влияние на обмен 
углеводов, жиров и белков. Печень, скелетная 
мускулатура и жировая ткань являются основными 
инсулиночувствительными тканями, в связи с этим 
фитопрепараты должны вызывать нормализацию 
углеводного обмена, повышение чувствительно-

сти тканей к инсулину, коррекцию ожирения, ате-
рогенной дислипидемии и предупреждать систем-
ные расстройства [1,4]. Весьма ценными в этом 
плане являются активные компоненты бархата 
амурского - Рhеllodendron amurense Rupr, которые 
обладают большим спектром фармакологической 
активности [10,16,17,19]. В последние годы на-
капливаются доказательства о наличии анти-
диабетической активности и механизмах действия 
экстракта бархата амурского и берберина, одного 
из алкалоидов, который встречается во многих 
растениях, в том числе и в коре бархата амурского 
[12,16,19,23,27,29,30]. В субтропическом регионе 
Грузии – Кобулети интродуцирован Рhеllodendron 
Lavalei. Нами ранее было установлено, что берберин 
и экстракт коры Рhеllodendron Lavalei, интродуциро-
ванного в субтропическом регионе Грузии – Кобу-
лети, снижает уровень глюкозы в крови нормогли-
кемизированных мышей, повышает толерантность 
мышей к глюкозе, проявляет антидиабетическую 
активность при стрептозотоциновом диабете у крыc 
[5,23]. В предыдущем сообщении нами отмечалось, 
что берберин и экстракт коры Рhеllodendron Lavalei 
уменьшает гипергликемию, полиурию, полифагию, 
потерю в весе и повышает коэффициент использова-
ния эффективности потребляемого корма. Поскольку 
ИР при МС вызывает развитие ряда серьезных 
гормонально-метаболических, гемодинамических 
и системных нарушений, а социальная значимость 
СД определяется его поздними осложнениями, та-
кими как диабетическая нефропатия, диабетическая 
гангрена, а также кардиоваскулярные и цереброва-
скулярные заболевания, инвалидность и летальность 
от которых остается очень высокой, целью настоя-
щего исследования явилось установление влияния 
берберина гидрохлорида и экстракта, полученных 
из коры Phellodendron Lavalei, интродуцированного 
в субтропические регионы Грузии, на показатели 
липидного обмена и функционального состояния 
печени и почек при стрептозотоциновом диабете 
у крыс.

ИЗМЕНЕНИЕ НЕКОТОРЫХ МЕТАБОЛИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ 
ПОД ВЛИЯНИЕМ БЕРБЕРИНА И ЭКСТРАКТА, ПОЛУЧЕННЫХ ИЗ КОРЫ 

РHЕLLODENDRON LAVALEI, ИНТРОДУЦИРОВАННОГО В СУБТРОПИЧЕСКИХ 
РЕГИОНАХ ГРУЗИИ ПРИ СТРЕПТОЗОТОЦИНОВОМ ДИАБЕТЕ У КРЫС

Месхели М.Б., Антелава Н.А., Бакуридзе А.Д., Гонгадзе М.В., Окуджава М.В.
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Материал и методы. Опыты проводили на 28 
крысах-самцах линии, Вистар, массой 140–200 г. 
Животные содержались в стандартных условиях 
вивария и получали стандартный корм. Все экс-
периментальные животные были разделены на 4 
группы, в каждой группе по 7 животных. I группа 
– (контроль1 - норма, без диабета, животные по-
лучали однократно внутрибрюшинно цитратный 
буферный раствор в объеме 1 мл). У животных 
II, III, IV групп моделировали стрептозотоцино-
вый диабет. Диабет у животных вызывали путем 
одноразового внутрибрюшинного введения рас-
твора стрептозотоцина (СТЦ)) в 1 М цитратном 
буфере рН 4,5 в дозе 40 мг/кг массы тела в объеме 
1 мл. Диабетогенное действие стрептозотоцина 
связано с селективной деструкцией бета-клеток 
Лангханса поджелудочной железы и его широко 
применяют для моделирования диабета в экспери-
менте [16,17,27]. После моделирования диабета, 
в случае если после инъекции стрептозотоцина 
спустя 72 часа уровень глюкозы в крови животных 
был выше 200 мг/дл, крыс брали в эксперимент 
и рандомизировали на три группы- II, III, IV. 
Животные II группы - контроль 2 – животные с 
стрептозотоциновым диабетом без лечения. Жи-
вотные III и IV группа - с стрептозотоциновым 
диабетом и лечением. Животные III группы по-
лучали берберина гидрохлорид в дозе 150 мг/кг, а 
IV группы - получали экстракт коры Phellodendron 
Lavalei в дозе 400 мг/кг. Животные с диабетом и 
лечением получали исследуемые препараты в со-
ответствующих дозах, а животные контрольных 
1 и 2 групп - дистиллированную воду в желудок 
с помощью металлического зонда, ежедневно, 
один раз в день в течение 3 недель. Определяли 
содержание глюкозы, мочевины, креатинина, АСТ, 
АЛТ, билирубина, триглицеридов, холестерина и 
липопротеидов высокой плотности. Исследуемые 
параметры определяли в сыворотке крови спустя 
3 недели от начала эксперимента, натощак - после 
ночного голодания, с помощью диагностических 
наборов Diagnostics Worldwide Human на полу-
автоматическом химическом анализаторе RT-190 
4C. Кровь для исследования забирали ретро-
орбитально из вены у внутренней глазной щели 
с помощью капиллярных стеклянных пробирок 
Clinitubes-D941-8-140, под легким эфирным нар-
козом. Спустя 3 недели от начала эксперимента 
животных эвтанизировали методом декапитации 
под эфирным наркозом и определяли вес внутрен-
них органов (печень, почки, сердце), рассчитывали 

относительный вес внутренних органов и выра-
жали в г/100 г. 

Полученные данные обрабатывали по Стьюденту 
с использованием t- критерия. 

Результаты исследования и их обсуждение. В 
предыдущем сообщении нами отмечалось, что при 
стрептозотоциновом диабете у крыс наблюдались 
гипергликемия, полиурия, полифагия, потеря в 
весе, снижение коэффициента использования 
эффективности потребляемого корма, увеличе-
ние относительного веса почек и сердца. Анализ 
данных настоящего исследования показал, что при 
стрептозотоциновом диабете у крыс наблюдалось 
увеличение содержания мочевины сыворотки 
крови, без существенного увеличения содержания 
креатинина (таблица) по отношению к группе 
контрольных животных без диабета.

Наряду с увеличением содержания мочевины в 
сыворотке крови у крыс при диабете имело место 
увеличение относительного веса почек в 2 раза. 
Исследование показателей функционального 
состояния печени показало, что при диабете у 
крыс имеет место увеличение активности в кро-
ви ферментов цитолиза гепатоцитов АСТ и АЛТ 
и содержания показателей холестаза, а именно, 
общего билирубина. 

При диабете у крыс отмечалось нарушение 
липидного спектра крови, что проявлялось в 
увеличении содержания триглицеридов и холе-
стерина и снижении содержания липопротеидов 
высокой плотности (ЛПВП) в сыворотке крови, 
что свидетельствует об увеличении атерогенного 
потенциала крови. 

Известно, что в патогенезе развития сахарного 
диабета существенное значение имеет развитие 
оксидативного стресса [6,8,11]. Нарушение обмена 
оксида азота (NO) рассматривается, как один из 
существенных звеньев патогенеза диабета. Из-
быток NO в организме может быть следствием 
избыточного поступления N-нитрозаминов ввиду 
неблагоприятной экологической обстановки или 
эндогенных условий, стимулирующих образо-
вание NO. При избытке свободных радикалов 
кислорода и азота, последний вступает в реакцию 
с супероксидным радикалом, образуя токсиче-
ский продукт –пероксинитрит, который обладает 
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прямым токсическим действием на бета-клетки 
поджелудочной железы или инициирует аутоим-
мунные реакции. Имеются указания, что продук-
ты биотрансформации токсических реактивных 
форм кислорода и азота цитохромом р-450 также 
смогут оказывать токсическое действие на бета-
клетки поджелудочной железы [26]. Выбранный 
нами для моделирования диабета стрептозотоцин 
также вмешивается в обмен оксида азота. Данные 
литературы [14,16,17] указывают, что стрептозо-
тоцин вызывает диабет вследствие селективной 
деструкции бета-клеток поджелудочной железы. 
Предполагается, что избирательное повреждение 
бета-клеток поджелудочной железы, индуцирован-
ной стрептозотоцином связано с тем, что из стреп-
тозотоцина, как N-нитрозосоединения, в процессе 
биотрансформации высвобождается оксид азота 
[21]. Деструкция бета- клеток поджелудочной 
железы вызывает снижение секреции инсулина и 
связанных с этим нарушений обмена углеводов, 
белков и липидов, в частности, уменьшает погло-
щение глюкозы и аминокислот мышечной тканью, 
печенью, усиливает глюконеогенез из глицерола, 
аминокислот и лактата, что сопровождается резкой 

гипергликемией, а также активирует протеолиз и 
липолиз [9]. Гипергликемия, даже умеренная, сама 
по себе ввиду глюкозотоксичности, может вы-
зывать повреждение бета-клеток поджелудочной 
железы, причем повышенный уровень глюкозы 
коррелирует с уровнем апоптоза бета-клеток [8] 
и возникает порочный круг. Глюкозотоксичность 
может быть связана с активацией полиольного 
пути восстановления глюкозы в сорбитол, который 
в процессе метаболизма превращается в тканевой 
токсин или вследствие неферментативного гли-
козилирования белков и липопротеидов, а также 
активацией образования активных форм кислоро-
да и оксида азота [7,9]. Гипергликемия [11,16,24] 
вызывает окислительный стресс, симптомы 
диабета, образование тканевых токсинов и, по 
мнению многих авторов, способствует развитию 
осложнений при диабете, таких как кардиоваску-
лярные, желудочно-кишечные, нефропатия, мета-
болические расстройства и др. Поражения почек 
– частая причина смертности и инвалидности при 
диабете, диабетическая нефропатия служит при-
чиной более четверти всех случаев терминальной 
стадии почечной недостаточности. 

таблица. изменение некоторых биохимических показателей сыворотки крови 
под влиянием берберина гидрохлорида и экстракта, полученных 

из коры рhеllodendron Lavalei при стрептозотоциновом диабете у крыс 

Группа животных

Показатели

1
Норма

2
Диабет

 3 Диабет 4

+ берберина 
гидрохлорид

+ экстракт 
коры 

Phellodendron 
Lavalei

Глюкоза, мг/дл 111,6±15,9 437,7±40,9# 260,4±42.8* 348,4±44,2*
Мочевина, мг/дл 39,9±2,78 99,9±8,06# 59,1±9,02* 78,46±4,77*
Креатинин, мкмоль/л 77,7±14,7 91,5±9,93 82,18±9,1 85,83±7,56
Общий билирубин, 
мкмоль/л 2,27±0,46 16,42±7,03# 2,79±0,7* 5,05±1,1*

Активность АЛТ, ед/л 84,0±12,1 239,0±34,5# 105,9±9,96* 111,9±13,7*
Активность АСТ, ед/л 29,7±7,05 218,6±54,8# 64,3±11,8* 89,1±25,7*
Триглицериды, мг/дл 98,93 ±5,9 185,07±9,07# 97,56±7,28* 102,3±9,38*
Холестерин, мг/дл 60,01±3,58 132,15±7,38# 69,4±10,9* 73,4±11,8*
Липопротеиды высокой 
плотности, мг/дл 56,91±4,09 36,02±5,2# 51,39±3,43* 50,71±3,21*

*- обозначены достоверные данные по отношению к группе животных с диабетом 
# - обозначены достоверные данные по отношению к группе животных - норма 

Наблюдаемые нами увеличение относительного 
веса почек и повышение мочевины в сыворотке 
крови свидетельствуют о нарушении морфо-
функциональных изменений почек при стрепто-
зотоциновом диабете у крыс. Отмеченное, по всей 

вероятности, связано с тем, что гипергликемия, 
вызывая осмотический диурез, увеличивает кро-
воток в почках. Наряду с этим, как известно, одним 
из микроваскулярных осложнений при диабете 
является диабетическая нефропатия, ключевую 



64

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

роль в патогенезе которой играет интенсификация 
перекисного окисления липидов, обусловленная 
гипергликемией [11,16,24]. Диабетическая не-
фропатия длительное время может протекать без 
функциональных нарушений. На ранних стадиях 
диабета почки обычно увеличены и гиперфункци-
ональны, затем следует стадия микропротеинемии 
и происходит неуклонное снижение клубочковой 
фильтрации и функции почек. Как известно [3], 
мочевина и креатинин представляют небелковые 
азотсодержащие вещества, образуемые при ка-
таболизме белков и нуклеиновых кислот. Моче-
вина выводится, в основном, путем клубочковой 
фильтрации, а креатинин - только клубочковой 
фильтрацией. Повышение содержание мочевины в 
крови может наступать даже при незначительных 
повреждениях функций почек, раньше, чем на-
блюдается повышение других азотистых шлаков, 
как например, креатинина; повышение креатинина 
наступает лишь при функциональной активности 
значительного количества нефронов. В условиях 
наших экспериментов увеличение мочевины без 
достоверного увеличения содержания креатинина 
в сыворотке крови, а также увеличение относи-
тельного веса почек при диабете у крыс свидетель-
ствуют о снижении функции почек и клубочковой 
фильтрации, однако полного исчерпания функцио-
нального резерва почек не отмечается. Мочевина, 
сама по себе, малотоксична, однако, токсичны 
накапливающиеся с ней ионы калия, производные 
гуанитидина, среднемолекулярные пептиды, а 
поэтому повышение мочевины в сыворотке крови 
рассматривается также и как маркер интоксикации 
[3], подтверждением чему,  по всей вероятности, 
является наблюдаемое нами увеличение актив-
ности ферментов АЛТ, АСТ, содержания общего 
билирубина в сыворотке крови при диабете у 
крыс. Увеличение активности ферментов АЛТ, 
АСТ, содержания общего билирубина в сыворотке 
крови при диабете у крыс свидетельствует также 
о нарушении функционального состояния печени, 
а именно об усилении цитолиза и холестаза. На-
рушения при стрептозотоциновом диабете у крыс 
обусловлены, по-видимому, дефицитом инсулина, 
вызывающим уменьшение поглощения глюкозы и 
аминокислот печенью, активацией протеолиза и 
усилением глюконеогенеза из глицерола, амино-
кислот и лактата, что сопровождается резкой ги-
пергликемией, образованием тканевых токсинов, 
свободных радикалов кислорода, оксида азота и 
активацией перекисного окисления липидов. На-

блюдаемые при диабете у крыс нарушения липид-
ного спектра, а именно увеличение холестерина, 
триглицеридов и снижение липопротеидов высо-
кой плотности, указывает на повышение риска 
развития атеросклероза и может быть следствием 
активации липолиза, а также усиления при гипер-
гликемии неферментативного гликозилирования 
липопротеидов и белков. Известно, что гликози-
лированные ЛПВП быстрее метаболизуруются, 
что сопровождается снижением их содержания 
в сыворотке крови и усилением атерогенного по-
тенциала.

При лечении стрептозотоцинового диабета у 
крыс как берберином гидрохлорида, так и экс-
трактом коры Phellodendron Lavalei наблюдалось 
улучшение всех симптомов и исследуемых по-
казателей диабета. Так, берберина гидрохлорид 
в дозе 150 мг/кг при диабете у крыс снижает в 
1,7 раз уровень глюкозы в крови, а экстракт коры 
Phellodendron Lavalei в дозе 400 мг/ кг снижает 
уровень глюкозы в крови при диабете в 1.26 раза, 
по отношению к группе животных с диабетом 
без лечения. Наряду с уменьшением гиперглике-
мии, при лечении стрептозотоцинового диабета 
у крыс как берберином гидрохлорида, так и экс-
трактом коры Phellodendron Lavalei наблюдалось 
улучшение показателей, характеризующих функ-
циональное состояние почек, печени и липидного 
спектра (таблица). Так, наблюдались достоверное 
снижение содержания мочевины, относительного 
веса почек, тенденция к снижению креатинина в 
сыворотке крови и уменьшение активности АЛТ, 
АСТ и общего билирубина, а также снижение 
содержания триглицеридов, холестерина и повы-
шение антиатерогенной фракции липопротеидов 
высокой плотности. Эффективность берберина 
была выше, чем экстракта коры Phellodendron 
Lavalei. Полученные нами данные согласуются с 
данными литературы [16,17,20]. 

Улучшение симптомов и изучаемых метаболи-
ческих показателей при стрептозотоциновом 
диабете у крыс под влиянием как берберина ги-
дрохлорида в дозе 150 мг/кг, так и экстракта коры 
Phellodendron Lavalei в дозе 400 мг/ кг, в первую 
очередь, обусловлено уменьшением дефицита 
инсулина и связанным с этим восстановлением 
нарушенного обмена глюкозы, белков и липидов. 
Улучшение липидного спектра под влиянием 
берберина и экстракта коры Phellodendron Lavalei, 
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возможно, обусловлено и тем, что исследуемые 
средства увеличивают образование GLP-1, кото-
рый, как известно подавляет аппетит [15,27]. 

Ряд исследователей [13,19,27,29] отмечают, что ги-
погликемическое действие берберина обусловлено 
инсулиносенситизирующим, панкреатотропным 
эффектами, уменьшаением всасывания глюкозы, 
усилением захвата глюкозы тканями и усилением 
образования в кишечнике глюкагоноподобного 
пептида -1 (GLP-1) [27]. Глюкагоноподобный 
пептид -1 (GLP-1), как известно [15,27] увеличи-
вает секрецию инсулина, пролиферацию и число 
бета-клеток поджелудочной железы, уменьшает 
их апоптоз, подавляет аппетит. Следует также 
отметить, что улучшение исследованных мета-
болических показателей при диабете у крыс под 
влиянием применяемых нами препаратов может 
быть связано и с антиоксидаными, противовоспа-
лительными и др. эффектами этих препаратов. Из-
вестно, [10], что берберин оказывает желчегонное, 
спазмолитическое действие, уменьшает вязкость 
желчи, содержание билирубина и рекомендуется 
врачами при гепатохолециститах. Анализируя дан-
ные наших исследований и литературы можно пред-
положить, что берберина гидрохлорид и экстракт 
коры Phellodendron Lavalei по фармакологическому 
спектру и механизму действия отвечают основным 
требованиям, предъявляемым к фитопрепаратам 
[1,4], используемым при метаболическом синдроме 
для профилактики сахарного диабета 2.
 
Таким образом, сопоставление полученных нами 
в эксперименте данных позволяет заключить, что 
пероральное применение в течение 3 недель как 
берберина гидрохлорида, так и экстракта коры 
Phellodendron Lavalei, интродуцированного в 
субтропическом регионе Грузии – Кобулети, ока-
зывают гипогликемическое действие, улучшает 
показатели морфофункционального состояния 
почек и печени и липидного спектра крови при 
стрептозотоциновом диабете у крыс. Предполага-
ется, что эти фитопрепараты могут представлять 
ценность для лечения метаболического синдрома 
и профилактики развития сахарного диабета 2, и 
связанных с ним метаболических и системных 
расстройств.
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SUMMARY

CHANGES OF METABOLIC INDICES CAUSED 
BY BERBERIN AND EXTRACT, OBTAINED 
FROM THE BARK OF РHЕLLODENDRON 
LAVALEI, INTRODUCED IN SUB TROPIC 
REGIONS OF GEORGIA, IN STREPTOZOTO-
CIN INDUCED DIABETIC RATS 

Meskheli M., Antelava N., Bakuridze A., Gon-
gadze M., Okujava M.

Tbilisi State Medical University, Department of 
Drug Technology, Department of Pharmacology and 
Pharmacotherapy, Tbilisi, Georgia

The goal of the study was to identify changes in lipid 
metabolism, functional condition of liver and kidney 
influenced by berberin and extract, obtained from 
the bark of Рhеllodendron Lavalei, introduced in sub 
tropic regions of Georgia, in streptozotocin induced 
diabetic rats. Diabetes in animals was induced by 
single intraperitoneal injection of streptozotocin in 
1M citrate buffer, pH 4.5, dose 40mg/kg per body 
weight, 1ml volume. Treatment was conducted using 
berberin hydrochloride dose 150mg/kg and extract 
of the bark of Рhеllodendron Lavalei dose 400mg/
kg per orally, on an everyday basis, once a day dur-
ing 3 weeks. Afterwards the concentrations of the 
following agents were measured in blood: glucose, 
uric acid, creatinine, AST, ALT, bilirubin, triglyc-
erides, cholesterol and high density lipoproteins. It 
was determined that per oral administration of ber-
berin hydrochloride dose and extract of the bark of 
Рhеllodendron Lavalei during 3 weeks caused de-
crease in blood glucose level, improved morpho-
functional characteristics of liver and kidneys, and 
modulated lipid spectrum in streptozotocin induced 
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diabetic rats. In conclusion we can suggest that these 
phytodrugs can be a valuable asset to the treatment of 
metabolic syndrome and prevention of diabetes type 2, 
associated with metabolic and systemic disorders. 

Key words: lipid metabolism in liver, lipid metabo-
lism in kidney, streptozotocin induced diabetes, ber-
berin hydrochloride, extract of Рhеllodendron Lava-
lei, diabetes type 2, metabolic disorders.

РЕЗЮМЕ 

ИЗМЕНЕНИЕ НЕКОТОРЫХ МЕТАБОЛИ-
ЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ПОД ВЛИЯНИЕМ 
БЕРБЕРИНА И ЭКСТРАКТА, ПОЛУЧЕННЫХ 
ИЗ КОРЫ РHЕLLODENDRON LAVALEI, 
ИНТРОДУЦИРОВАННОГО В СУБТРОПИ-
ЧЕСКИХ РЕГИОНАХ ГРУЗИИ ПРИ СТРЕП-
ТОЗОТОЦИНОВОМ ДИАБЕТЕ У КРЫC

Месхели М.Б., Антелава Н.А., Бакуридзе А.Д., 
Гонгадзе М.В., Окуджава М.В.

тбилисский государственный медицинский уни-
верситет, департамент технологии лекарств, 
департамент фармакологии и фармакотерапии, 
тбилиси, грузия

Целью настоящего исследования явилось уста-
новление влияния берберина гидрохлорида и 
экстракта, полученных из коры Рhеllodendron 
Lavalei, интродуцированного в субтропических 
регионах Грузии на показатели липидного обмена 
и функционального состояния печени и почек при 
стрептозотоциновом диабете у крыс. Диабет у жи-
вотных вызывали путем одноразового внутрибрю-
шинного введения раствора стрептозотоцина в 1 
М цитратном буфере, рН 4,5 в дозе 40 мг/кг массы 
тела, в объеме 1 мл. Для лечения применяли бербе-
рина гидрохлорид в дозе 150 мг/кг и экстракт коры 
Phellodendron Lavalei в дозе 400 мг/кг, перорально, 
ежедневно, один раз в день в течение 3 недель. 
Определяли содержание глюкозы, мочевины, креа-
тинина, АСТ, АЛТ, билирубина, триглицеридов, 
холестерина и липопротеидов высокой плотности. 
Установлено, что пероральное применение в тече-
ние 3 недель как берберина гидрохлорида, так и 
экстракта коры Phellodendron Lavalei, интродуци-
рованного в субтропическом регионе Грузии – Ко-
булети, оказывают гипогликемическое действие, 
улучшает показатели морфофункционального 
состояния почек и печени, липидного спектра 

крови при стрептозотоциновом диабете у крыс. 
Предполагается, что выявленная эффективность 
берберина и экстракта коры Phellodendron Lavalei 
может быть обусловлена тем, что, по данным 
литературы, исследуемые средства увеличивают 
образование GLP-1, а также обладают антиокси-
дантным, противовоспалительным, желчегонным, 
спазмолитическим эффектами. Заключается, что 
эти фитопрепараты могут представлять ценность 
в лечении метаболического синдрома и профи-
лактике развития сахарного диабета 2, а также 
связанных с ним метаболических и системных 
расстройств.

reziume

saqarTvelos subtropikul regionebSi 
introducirebuli Рhеllodendron Lavalei-is 
qerqidan miRebuli eqstraqtisa da ber-
berinis moqmedebiT gamowveuli cvlile-
bebi zogierTi metaboluri maCvnebelebis 
streptozotociniT gamowveuli diabetis 
mqone virTagvebSi.

m. mesxeli, n. anTelava,  a. bakuriZe, m. Ron-
RaZe, m. okujava 

Tbilisis saxelmwifo samedicino univer-
siteti, wamalTa teqnologiis departamen-
ti, farmakologiisa da farmakoTerapiis 
departamenti, Tbilisi, saqarTvelo

kvlevis mizani iyo saqarTvelos sub-
tropikul regionSi introducirebuli 
Рhеllodendron Lavalei-is qerqidan miRebuli 
berberinis hidroqloridisa da eqstraq-
tis moqmedebis dadgena lipidur cvlaze 
da RviZlis da Tirkmlis funqciona-
lur maCveneblebze streptozotociniT 
gamowveuli diabetis mqone virTagvebSi. 
diabetis gamowvevis mizniT virTagvebSi 
intraperitoniulad Segvyavda strepto-
zotocinis (stc) xsnari 1 М citratul 
buferSi, pH 4,5, 40mg/kg doziT wonaze gaan-
gariSebiT, moculobiT 1ml. mkurnalo-
bisaTvis viyenebdiT Рhеllodendron Lavalei-is 
qerqidan miRebuli berberinis hidro-
qlorids doziT 150mg/kg da eqstraqts 
400mg/kg gaangariSebiT. wamali Segvyavda 
peroralurad, yoveldRiurad, erTxel 
dReRameSi, sami kviris ganmavlobaSi. dak-
virvebis periodSi vsazRvravdiT sisxlSi 
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glukozis, Sardovanas, kreatininis, ast-s, 
alt-s, bilirubinis, trigliceridebis, 
qolesterinisa da maRali simkvirivis 
lipoproteinebis dones eqsperimentis daw-
yebidan 3 kviris Semdeg. dadgenilia, rom 
sami kviris ganmavlobaSi saqarTvelos 
subtropikul regionSi – qobuleTSi, 
introducirebuli Рhеllodendron Lavalei-is 
qerqidan miRebuli berberinis hidroqlo-
ridisa da eqstraqtis peroraluri Seyvana 
iwvevs hipoglikemiur efeqts, aumjobesebs 
RviZlisa da Tirkmelebis morfofunqci-
ur maCvenebelebs da sisxlSi lipidur 
speqtrs streptozotociniT gamowveuli 

diabetis mqone virTagvebSi. aRsaniSnavia, 
rom Рhеllodendron Lavalei-is qerqidan miRe-
buli berberinis hidroqloridisa da 
eqstraqtis efeqturoba literaturuli 
monacemebis Tnaxmad dakavSirebulia sakv-
levi nivTierebebis mier GLP-1 gamoyofis 
gaZlierebasTan, aseve maT axasiaTebT an-
tioqsidanturi, anTebis sawinaaRmdego, naRv-
lmdeni, spazmolizuri aqtivoba. yovelive 
zemoxsenebulidan gamomdinare savaraudoa, 
rom xsenebuli fitopreparatebi warmoad-
genen metaboluri sindromis mkurnalobisa 
da Saqriani diabeti tipi 2-is profilaq-
tikisa efeqtur saSualebebs.

РАЗРАБОТКА ТЕХНОЛОГИИ И НОРМИРОВАНИЕ 
КАЧЕСТВА ГРАНУЛ «GLYSOCAL»

Мехралиева С.Дж.

Азербайджанский медицинский университет, Баку, Азербайджан

Одной из актуальных проблем фармации является 
приготовление новых лекарственных форм ши-
рокого спектра фармакологического действия из 
растительных сборов, богатых комплексом биоло-
гически активных веществ. По данным ВОЗ, среди 
фитосборов и приготовленных из них препаратов 
особое место занимают лекарственные средства, 
используемые при лечении желудочно-кишечных 
заболеваний. Использование препаратов расти-
тельного происхождения при лечении вышеука-
занных заболеваний имеет важное значение [1,9]. 
Приведенные сведения свидетельствуют о том, 
что существенное значение имеет проведение 
исследований по разработке технологий приготов-

ления фитокомпозиции для лечения желудочно-
кишечных заболеваний на основе следующих 
растений: солодки, софоры, календулы, клевера, 
обладающих ранозаживляющими, антимикробны-
ми, иммуностимулирующими, антиоксидантны-
ми, регенерирующими свойствами. Несмотря на 
широкое применение в медицинской практике вы-
шеуказанных растений в отдельности или в виде 
препаратов, а также в составе фиточаев и сборов, 
соответствующие композиции этих растений по 
сей день все еще не используются [2,6,7]. 

Исходя из вышеизложенного целью данного ис-
следования явилась разработка технологии приго-
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товления новых лекарственных форм (фитогранул) 
для профилактики и лечения гастроэнтерологиче-
ских заболеваний на основе фитосборов из рас-
тений, широко распространенных в экологически 
чистых зонах Республики Азербайджан. 

Материал и методы. Разработана технология по-
лучения гранул из очищенного экстракта фитосбо-
ра «Glysocal», состав которого богат биологически 
активными веществами [4]. Необходимо отметить, 
что при изготовлении гранул вспомогательные 
вещества следует выбирать с таким расчетом, 
чтобы они, в целом, усиливали ранозаживляющий 
эффект основного действующего вещества. С этой 
целью целеесообразно в качестве носителя ис-
пользовать природный полимер – хитозан. Одной 
из самых значимых позиций при изготовлении 
гранул является правильный выбор склеивающе-
связывающего вспомогательного вещества, так как 

это вещество играет роль не только в получении 
устойчивых гранул и решении технологической 
проблемы, но и принимает участие в синергизме 
с основным действующим веществом, активно 
участвующим в процессе лечения. В наших иссле-
дованиях в качестве склеивающе-связывающего 
средства использовали экстракт прополиса, ко-
торый обладает высокой адгезивностью, имеет 
богатый состав (флавоноиды и другие вещества) 
и широко применяется в лечении язвенной бо-
лезни желудочно-кишечного тракта (ЖКТ). В 
процессе изготовления гранул, при использовании 
различных количеств экстракта прополиса, нами 
разработаны 3 композиции гранул; определены 
некоторые технологические особенности фито-
гранул «Glysocal»: органолептические свойства, 
количество биологически активных веществ 
(БАВ) в составе, влажность, время распадаемости 
(таблица).

таблица. Состав и некоторые технологические показатели композиции 

Показатели I композиция
М±м, Мин-мах

II композиция 
М±м, Мин-мах

III композиция 
М±м, Мин-мах

Состав

Сумма БАВ-3,0г, 
магнезиум карбонат 
основной - 1,5г, экс-

тракт прополиса – 0,5 г, 
хитозан – 7,0г, аэросил 
0,5г, спирт этиловый 

70%-10мл, сахар – 77,5г

Сумма БАВ - 3,0г, магне-
зиум карбонат основной 

- 1,5г, экстракт прополиса – 
1,5 г, хитозан – 7,0г, аэро-
сил 0,5г, спирт этиловый 
70% - 10мл, сахар – 76,5г

Сумма БАВ-3,0г, магне-
зиум карбонат основной 

- 1,5г, экстракт прополиса 
– 2,5 г, хитозан – 7,0г, аэро-

сил 0,5г, спирт этиловый 
70%-10мл, сахар – 75,5г

Описание Светло-желтый,
запах специфический

Желтый,
запах специфический

Светло-желтый,
запах специфический

Влажность (%) 2,21±0,03
2,12-2,29

2,18±0,03
2,1-2,27

2,2±0,03
2,11-2,28

Кол-во 
биологи-

чески
активных
веществ 

(%)

Рутин 9,40±0,05
9,20-9,50

9,54±0,07
9,40 -9,80

9,46±0,04
9,4-9,6

Глицир-
ризиновая

кислота

8,22±0,07
8,0-8,40

8,34±0,1
8,0-8,50

8,26±0,08
8,10-8,50

Распа-
даемость 

(мин.)

pH-1,0
5,2±0,037

4,0-6,0
8,0±0,55
6,0-9,0

15,0±0,55
13,0-16,0

pH-8,0 7,0±0,45
6,0-8,0

10,4±0,6
9,0-12,0

19,2±0,58
18,0-21,0

Очищен-
ные воды

32,2±0,97
29,0-34,0

40,0±1,14
36,0-43,0

58,0±1,76
55,0-64,0

Результаты и их обсуждение. Проведенный ана-
лиз показал, что как склеивающее-связывающее 

средство используемый экстракт прополиса, в 
зависимости от количества, действует на устой-
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чивость гранул по-разному. Гранулы, приготов-
ленные из I композиции, которая содержит 0,5% 
экстракта прополиса, подвергаются полной распа-
даемости, соответственно, в течение 5 и 7 минут. 
Гранулы, приготовленные из I и III композиций 
в искусственном желудочном соке распадаются 
в течение, соответственно, 5,2±0,037 и 15,0±0,55 
минут, а в кишечном соке - в течение 7,0±0,45 и 
19,2±0,58 минут. При такой разнице гидрофобная 
природа прополиса имеет решающее значение. 
Повышение количества прополиса в составе гра-
нул усиливает гидрофобность массы, и, поэтому, 
гранулы, приготовленные из III композиции, 
распадаются в течение длительного времени. 
В результате проведенных исследований было 
установлено, что гранулы, приготовленные из II 
композиции, полностью отвечают требованиям, 
предъявляемым к ним (в искусственном желудоч-
ном соке распадаются в течение 8,0±0,55 минут, а 
в кишечном соке в течение 10,4±0,6 минут).

При проведении теста «растворение» (прибор 
«Вращающаяся корзинка», скорость вращения 200 
об/мин, среда растворения 1000 мл) были опреде-
лены оптимальные условия для II композиции: 
среда – pH=7.8, объем среды растворения - 500 мл, 
скорость вращения прибора -100 об/мин. Раство-
рение гранул «Glysocal» происходит интенсивнее 
в условиях кишечника- за 45 минут растворяются 
88% действующих веществ, в то время как в среде 
искусственного желудочного сока растворяется 
75% действующих веществ.

Для изучения условий хранения и срока годности 
гранул «Glysocal» мы проводили эксперименты 
в 2-х температурных режимах: 10° и 22°С. Для 
определения стабильности исследуемых гранул 
через каждые 4 месяца проверялись некоторые 
технологические и физико-химические особенно-
сти. Гранулы по 2 г из I серии, помещенные (по 6 
штук) в стеклянные флаконы при 10°С, и гранулы 
по 2 г из II серии, помещенные в стеклянные фла-
коны при 22°С хранились в защищенном от света 
месте. В результате, в гранулах было определено 
количественное содержание рутина и глицирризи-
новой кислоты (хроматосректрофотометрически 
и ВЭЖХ) [3], органолептические особенности, 
влагопоглощение, распадаемость в начале и в 
течение 24 месяцев при вышеуказанных условиях 
(100 и 22°С). Если гранулы «Glysocal» хранить в 
течение 24 месяцев при температуре 10°С, то они 

не подвергаются значимым физико-химическим 
и органолептическим изменениям, так как в этом 
периоде влагопоглощение гранул составляет 
1,37% (p1<0,001; p2<0,01); количество рутина и 
глицирризиновой кислоты - 9,54 н.к ±0,07%, 9,52 
п.к. ±0,06%; 8,33н.к. ±0,07%, 8,32п.к. ±0,06%. Распа-
даемость гранул в соках искусственного желудка и 
кишечника происходит соответственно, в течение 
8,05 и 9,86 минут (p1<0,001; p2<0,01), что отве-
чает требованиям ХI ГФ. Если гранулы хранить 
в течение 24 месяцев при температуре 22°С, 
влажность в отношении к первоначальной повы-
шается на 0,45% (p1<0,001; p2<0,01), что является 
весьма низким по сравнению с влагопоглощением 
гранул, хранившихся при температуре 10°С. В 
количестве рутина и глицирризиновой кислоты 
изменения не наблюдаются. Распадаемость гранул 
в искусственной желудочной и кишечной средах 
происходит, соответственно, в течение 7,98 и 9,74 
(p1<0,001; p2<0,01) минут. Поглощение влаги при-
готовленными гранулами несколько меньше (при 
100С- 2,21 п.в.п.-2,18н.в.п. =0,03:2,18х100=1,37%, а при 
220С - 2,19п.в.п.-2,18н.в.п.=0,01:2,18х100%=0,45%), 
чем экстрактами при 10°С и 22°С температурных 
режимах (3,21п.в.п.-3,48н.в.п. =0,73:2,48х100=29,43%; 
2,68п.в.п -2,48 н.в.п. =0,2:2,48х100%= 8,06%). Это 
связано с наличием в их составе до 1% аэросила, 
который не позволяет препарату подвергаться 
процессу увлажнения. Таким образом, мы способ-
ствуем поддержанию стабильности в течение 24 
месяцев при данных температурных режимах.

Помимо вышеуказанных исследований, мы изучи-
ли также фармакологическую активность гранул [5]. 
Острую токсичность гранул «Glysocal» определяли 
на 100 белых беспородных мышах весом 18-20 г. 
Оказалось, что 1-3% растворы фитогранул с дозой 
0,5-2,5 мл и 5% раствор с дозой 0,5-2мл не создают 
смертельных явлений у мышей. Таким образом, 
фитогранулы не являются токсичными (5% раство-
ры гранулы: LD0 =100мг/20г, 5г/кг, LD50=117мг/20 г, 
5,85 г/кг, LD100=150мг/20г, 7,5г/кг).

Учитывая положительные особенности гранул 
«Glysocal», нами изучено их ранозаживляющее дей-
ствие в ЖКТ. С этой целью в желудке крыс (массой 
180-200 г) нейрогенным путем была создана модель 
раны. Исследования проводились в 2 сериях. В 
первой серии проводилось сравнительное лечение 
животных гранулами «Glysocal» (5 крыс), во второй 
серии - гранулами «Флакарбин» (5 крыс). Спустя 5 
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дней после создания модели раны у крыс, им per os 
были введены 5 мл 5% раствора гранул «Glysocal» 
и в той же дозе раствор гранул «Флакарбин».

В результате проведенных анализов выявлено, что 
за 29-36 суток под действием гранул «Флакарбин» 
происходит частичная, а под действием гранул 
«Glysocal» за это же время - полная эпителизация.

В результате проведения сравнительных исследо-
ваний после создания модели воспаления (на 20 
кроликах породы Шиншилла весом 2- 2,5 кг) было 
выявлено , что показатели СОД (супероксид дисму-
тазы) в крови интактных (без лечения), контроль-
ных (с 5% витамином С) и испытуемых животных 
(5% гранулами «Glysocal») составляют:20,8%; 
31,66%; 32,8% (p<0,05),соответственно. По 
сравнению с I группой интактных животных под 
действием гранул «Glysocal» и витамина С наблю-
дается соответствие показателей крупного цир-
кулирующего иммунного комплекса (ЦИК) 0,8% 
и 60,5%, среднего ЦИК – 0,1% и 94,8%, а малый 
ЦИК уменьшается до 40,7% и 55,5% (рис.1). 

рис. 1. Показатели циркулирующего иммунного 
комплекса 

От действия «Glysocal»-а и витамина C защитные 
показатели организма малонового диальдегида 
(МДА) соответсвуют 22,2% и 18,3%, средние 
молекулярные пептиды (СМП) уменьшаются на 
10,4% и 7,4%, а супероксиддисмутаза (СОД) уве-
личивается на 57,7% и 52,2% (рис. 2).

Следует подчеркнуть также, что на кафедре 
микробиологии и иммунологии Азербайджан-
ского медиицнского университета изучена также 
степень загрязнения микробами исследуемых 
фитосредств и выявлено, что препарат отвечает 
требованиям ГФ ХI (акт испытания). 

Выводы: 1. Методом влажной грануляции получе-
ны гранулы «Glysocal» (в качестве склеивающего 
вещества использован 1,5 г экстракта прополиса) 
с технологическими свойствами: распадаемость 
в очищенной воде в течение 40,0±1,12 мин.; в 
кислой среде - 8,0±0,55; а в щелочной – в течение 
10,4±0,6 минут; влажность - 2,18±0,03%; в усло-
виях кишечника за 45 минут растворяется 88% 
действующих веществ гранул. 
2. Срок хранения фитогранул, полученных из 
фитосборов при 220С составляет 2 года. 
3. Разработанные фитогранулы «Glysocal» об-
ладают более выраженным антиоксидантным, 
иммуностимулирующим и ранозаживляющим 
действием по сравнению с витамином С.
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SUMMARY

W O R K I N G  O U T  O F  T E C H N O L O -
G Y A N D  R AT I O N I N G  Q U A L I T Y O F 
“GLYSOCAL”GRANULES 

Mekhralieva S.

Azerbaijan Medical University, Baku, Azerbaijan

The technology of “Glysocal” granules on the basis of 
biologically active substances extracted from plants 
having wound healing, regenerative and antioxidant 
properties has been developed for treatment of gas-
troenteric diseases. Quality rationing of Glycyrrhiza, 
Sophora, and Calendula granules (condition and 
period of storage, pharmacological activity and mi-
crobiological cleanliness) has been defined.

Key words: “Glysocal”, gastroenteric diseases, re-
generative and antioxidant activity, disintegration, 
moisture.
.
РЕЗЮМЕ

РАЗРАБОТКА ТЕХНОЛОГИИ И НОРМИРО-
ВАНИЕ КАЧЕСТВА ГРАНУЛ «GLYSOCAL»

Мехралиева С.Дж.

Азербайджанский медицинский университет, 
Баку, Азербайджан

Разработана и подготовлена технология гранул 
«Glysocal» с оптимальным составом на основе ком-

плекса биологически активных веществ, полученных 
из сбора растений солодки, софоры и календулы, 
обладающих ранозаживляющими, регенеративны-
ми и антиоксидантными свойствами при лечении 
желудочно-кишечных заболеваний. Определено 
нормирование качества (условия и сроки хранения, 
фармакологическая активность и микробиологиче-
ская чистота) исследуемых гранул.

Во время проведения сравнительных эксперимен-
тальных исследований выявлены более выражен-
ное антиоксидантное, иммуностимулирующее и 
ранозаживляющее действия предложенных фито-
гранул «Glysocal» по сравнению с витамином С.
.
reziume

«GLYSOCAL»-is granulebis teqnologiis 
da normirebis xarisxis SemuSaveba

s. mexralieva

azerbaijanis samedicino universiteti, 
baqo, azerbaijani

SemuSavebulia «Glysocal»-is granulebis 
teqnologia optimaluri Semadgenlo-
biT biologiurad aqtiuri nivTier-
ebebis kompleqsis safuZvelze, romelic 
miRebuli iqna Zirtkbilas, soforas da 
gulyviTelas mcenareuli nakrebidan,  
gaaCnia Wrilobis Sexorcebis, regen-
eraciisa da antioqsidanturi Tvise-
bebi kuW-nawlavis sistemis daavadebis 
mkurnalobisas. gansazRvrulia miRebuli 
granulebis normirebis xarisxi (Senax-
vis pirobebi da vada, farmakologiuri 
aqtiuroba, mikrobiologiuri sisufTave). 
SedarebiTi eqsperimentuli kvlevebiT 
dadginda, rom «Glysocal»-is granulebi 
xasiaTdebian ufro metad gamoxatuli 
antioqsidanturi, imunomastimulebeli da 
Wrilobis Sexorcebis moqmedebiT, vidre 
vitamini C.
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Растительные липиды широко используются 
в фармации. Их биологическая активность во 
многом зависит от состава и соотношения высших 
жирных кислот. Построенные на их основе физио-
логически высокоактивные соединения природно-
го генеза принимают непосредственное участие в 
функционировании органов и тканей организма. 
В настоящее время вопросы липидного обмена 
являются значимой проблемой медицины и фарма-
ции. Частота нарушений этого обмена достаточно 
высока и требует тщательного анализа [2]. 

Сложность исследований, с одной стороны, связа-
на с химической неоднородностью и исключитель-
ным многообразием структуры липидов, а с другой 
- с характером пищевого рациона, его полноценно-
стью, т.к. характер питания и, в первую очередь, 
жирнокислотный компонент липидов рациона, 
значительно влияют на состояние целостного 
организма. Таким образом, оптимальное примене-
ние специальных воздействий в форме пищевых 
добавок играет значимую роль для поддержания 
физиологических потребностей организма [8]. 
Важнейшими представителями класса липидов 
являются триглицериды, неэстерифицированные 
жирные кислоты, фосфолипиды, стерины, глико-
липиды и т.д. В настоящее время в клинической 
медицине и фармации исключительное внимание 
уделяется изучению физиологической роли поли-
ненасыщенных жирных кислот (линолевой, лино-
леновой, арахидоновой), которые характеризуются 
наличием от 2 до 4 двойных связей, определяющих 
физиологическую активность жирной кислоты 
[10]. Некоторые полиненасыщенные жирные 
кислоты являются незаменимыми, поскольку не 
синтезируются в организме человека. Хорошо 
известно, что синдром дефицита полиненасы-
щенных жирных кислот развивается не только 
в результате нарушения резорбции жиров, но и 
вследствие нерационального режима питания. Не-
достаточное поступление эссенциальных жирных 

кислот вызывает значительные метаболические и 
структурные повреждения на клеточном уровне. 
Этот процесс может иметь место в липидах поч-
ти всех органов и тканей (за исключением ткани 
мозга) и особенно характерен для структуры пе-
чени [9]. Морфо-функциональные изменения, вы-
званные дефицитом полиненасыщенных жирных 
кислот, проявляются в симптомокомплексах на 
клеточном уровне. В первую очередь, изменяется 
состав жирных кислот в триглицеридах и фосфо-
липидах печеночной ткани, т.к. при этом наступает 
замещение арахидоновой и линолевой кислот на 
пальмитиновую, олеиновую и эйкозантриеновую 
[6]. Дефицит полиненасыщенных жирных кислот 
наиболее часто компенсируется пищевыми добав-
ками. В условиях Грузии перспективным является 
исследование действия пищевых добавок масла 
из косточек винограда, жирнокислотная струк-
тура которых исследовалась еще в 70-х годах 
прошлого столетия в Институте фармакохимии 
им. И.Г. Кутателадзе АН Грузии. Выявлены 
биологически активные компоненты, а также ре-
комендованы целебные композиции [5,7]. Наи-
более перспективные из них оценены авторскими 
свидетельствами. Жирнокислотная структура 
масла из косточек винограда во многом зависит от 
сорта винограда [1], почвенных и климатических 
условий, способов хранения и т.д. 

Целью исследования явилось определение уровня 
свободных высших жирных кислот в масле косто-
чек винограда сорта Ркацители, собранного в Сиг-
нахском районе Грузии с оценкой действия этого 
масла в качестве пищевой добавки на содержание 
жирных кислот в липидах печени мышей.

Материал и методы. Исследования проведе-
ны на 120 беспородных мышах весом около 
50,0 г, которые были разделены на 4 группы 
наблюдений по 30 мышей в каждой. I группа 
являлась контрольной и кормилась стандартным 

ЖИРНОКИСЛОТНЫЙ СОСТАВ МАСЛА ИЗ КОСТОЧЕК ВИНОГРАДА 
И ЕГО ДЕЙСТВИЕ В ФОРМЕ ПИЩЕВОЙ ДОБАВКИ 

Кикалишвили Б.Ю., Зурабашвили Д.З., Николайшвили М.Н., 
Зурабашвили З.А., Гиоргобиани И.Б.

научно-исследовательский институт психиатрии им. М. Асатиани, тбилиси, грузия; 
республиканский хроматографический центр, тбилиси, грузия; институт фармакохимии 
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пищевым рационом. II, III и IV группы питались 
тем же стандартным пищевым рационом, к ко-
торому добавлялось масло косточек винограда 
в следующей пропорции: 5,0 г масла на 1,0 кг 
стандартного рациона. Животных II группы 
эвтанизировали на 5 день, III группы - на 10 
день, а IV и I групп - на 15 день после начала 
эксперимента. На базе Телавского университета 
им. Я. Гогебашвили из косточек винограда масло 
получено методом их холодного прессования, 
что позволило сохранить все биологически 
активные вещества, обусловливающие его це-
лебные свойства.

С целью стандартизации проведенного экспе-
римента и объективизации физико-химических 
характеристик пищевой добавки, нами проведен 
анализ полученного масла: кислотное число в 

пределах 2,18 мгКОН/г; число омыления в интер-
вале 180-200 мгКОН/г; йодное число в пределах 
150-180%. Далее, методом высокоэффективной 
жидкостной хроматографии определено процент-
ное содержание высших жирных кислот в полу-
ченном масле [4]. Идентифицированы: линолевая 
– 62%; олеиновая – 18%; пальмитиновая - 7%; 
стеариновая – 4%; пальмитоолеиновая – 0,9%; 
линоленовая – 1,0%; арахидоновая – 0,7%. Иден-
тификация жирных кислот проведена согласно 
положению департамента стандартизации, метро-
логии и сертификации Национального стандарта 
Грузии (№ 138; 2000). 

Полученные данные обработаны статистически 
посредством компьютерной программы SPSS [3]. 
Ниже приведена сравнительная оценка только I и 
IV групп наблюдений.

таблица. уровень жирных кислот в липидах печени мышей (ppm%)

Жирные кислоты, 
ppm%

Фосфоглицериды Триацилглицериды
Группы наблюдений

I II III IV I II III IV

Насыщенные
Пальмитиновая

26,5±
1,2

27,0±
1,8

22,6±
2,1

22,1±
1,9

21,4±
1,6

20,9±
1,7

20,1±
1,2

20,6±
1,3

Стеариновая 24,1±
0,9

19,8±
1,0

14,2±
0,9 

12,0±
0,9

3,2±
0,8

3,4±
0,9

3,9±
0,9

3,9±
0,9

Ненасыщенные
Пальмитоолеиновая

4,6±
0,8

4,3±
0,6

5,2±
0,7 

2,0±
0,1

5,7±
0,8

5,1±
0,7

5,4±
0,7

5,4±
0,8

Олеиновая 15,4±
1,0

13,6±
0,9

18,1±
1,0 

16,0±
0,9

41,2±
1,3

38,1±
1,1

36,5±
1,0

36,2±
1,0

Линолевая 10,9±
0,7

17,5±
0,8

19,2±
0,8 

22,4±
0,7

23,6±
0,8

27,3±
0,8

26,1±
0,7

26,2±
0,3

Линоленовая 2,7±
0,6

2,4±
0,4

3,6±
0,4 

6,4±
0,4

3,1±
0,3

4,0±
0,4

4,2±
0,3

4,6
0,3

Арахидоновая 15,8±
0,9

16,0±
1,2

17,1±
1,1 

19,1±
1,0

1,8±
0,2

1,2±
0,1

3,8±
0,1

3,9±
0,1

Согласно данным, приведенным в таблице, в 
фосфолипидах печени мышей I группы (группа 
контроля) преобладают насыщенные жирные 
кислоты, причем уровень пальмитиновой кис-
лоты (26,5±1,2 ppm%) не отличается от уровня 
стеариновой кислоты (24,1±0,9 ppm%, р>0,05) 
недостоверно. Среди ненасыщенных жирных кис-
лот не наблюдается также достоверного различия 
между содержанием олеиновой (15,4±1,0 ppm%) 
и арахидоновой (15,8±0,9 ppm%) кислотами в 
фосфоглицеридах печени мышей контрольной 
группы: вариационно-статистический анализ не 
подтверждает достоверного различия (р>0,05). 
В триацилглицeридах печени мышей группы 

контроля уровень пальмитиновой кислоты до-
стоверно превышал (21,4±1,6 ppm%) уровень 
стеариновой (3,2±0,8 ppm%; р<0,001), в то время 
как среди ненасыщенных жирных кислот уровень 
олеиновой кислоты (41,2±1,3 ppm%) продолжает 
доминировать над уровнем линолевой (23,6±0,8 
ppm%; р<0,001), пальмитоолеиновой (5,7±0,8 
ppm%; р<0,001), линоленовой (3,1±0,3 ppm%; 
р<0,001) и арахидоновой (1,8±0,2 ppm%; р<0,001) 
кислотами. 

На 15 день эксперимента указанное выше соот-
ношение высших жирных кислот, как в фосфогли-
церидной, так и триацилглицеридной фракциях 
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печени мышей, значительно меняется. Суммарный 
уровень насыщенных высших жирных кислот 
достоверно снизился (р<0,001). Степень сниже-
ния различна. Уровень пальмитиновой кислоты 
(22,1±1,9 ppm%) в фосфоглицеридах печеночной 
ткани мышей превышал уровень стеариновой 
(12,0±0,9 ppm%). Различие достоверно (р<0,001). 
Заслуживает особого внимания увеличение про-
центного содержания линолевой (22,4±0,7 ppm%), 
линоленовой (6,4±0,4 ppm%) и арахидоновой 
(19,1±1,0 ppm%) высших жирных кислот. По срав-
нению с данными I группы увеличение достоверно 
(р<0,01). В отличие от этих сдвигов, процентное 
соотношение пальмитоолеиновой кислоты в 
фосфоглицеридах печеночной ткани мышей на 
15 день эксперимента достоверно уменьшилось 
(2,0±0,1 ppm%; р<0,01). В триацилглицеридной 
фракции печеночной ткани мышей на 15 день 
эксперимента процентное соотношение насы-
щенных жирных кислот (пальмитиновая 20,6±1,3 
ppm%, стеариновая 3,9±0,9 ppm%) практически 
осталось прежним (вариационно-статистически 
р>0,05). Среди ненасыщенных жирных кислот 
вариационно-статистически достоверно не из-
менялось процентное содержание только паль-
митоолеиновой (5,4±0,8 ppm%, P>0,05) кислоты. 
Достоверно (р<0,01) уменьшилось процентное 
содержание олеиновой (контроль 41,2±1,3 ppm%, 
IV группа 36,2±1,0 ppm%), в то время как про-
центное содержание линолевой, линоленовой и 
арахидоновой кислот достоверно увеличилось 
(соответственно, 26,2±0,3 ppm%, р<0,01; 4,6±0,3 
ppm%, р<0,01 и 3,9±0,1 ppm%, р<0,001). 

Полученные данные явились основанием для 
следующих выводов:
1. Пищевая добавка масла косточек винограда 
сорта Ркацители значительно изменяет жирно-
кислотный состав и количественное содержание 
фосфоглицеридов и триацилглицеридов пече-
ночной ткани крыс в условиях 15-дневного экс-
перимента.
2. Синтез основной массы липопротеидов осу-
ществляется в печени и лишь небольшая часть 
образуется в крови и лимфе за счет коллоидно-
химических взаимодействий.
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SUMMARY

THE FATTY ACID COMPOSITION OF 
RKATSITELI GRAPE SEED OIL AND ITS EF-
FECT AS A FOOD-ADDITIVE 

Kikalishvili B., Zurabashvili D., Nikolaishvili M., 
Zurabashvili Z., Giorgobiani I.

M. Asatiani Research Institute of Psychiatry, Tbilisi, 
Georgia; Chromatography center, Tbilisi, Georgia; I. 
Kutateladze Institute of Pharmakochemistry, Tbilisi, 
Georgia

In this paper high fatty acids in the Rkatsiteli grape 
seed oil were qualitatively and quantitatively identi-
fied. In the Rkatsiteli grape seed oil linolenic, oleic, 
palmitic, stearic, palmitooleinovaya, linoleic and 
arachidonic acids were identified.  The impact of 
Rkatsiteli grape seed oil as a dietary supplement on 
the contents of fatty acid synthase and lipids in the 
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livers of mice were determined. Investigations were 
carried out on 120 inbred mice: for 15 days to a stan-
dard diet grape seed oil was added as a food addi-
tive. The investigation showed that the optimal use 
of food additives in the form of oil from Rkatsiteli 
grape seed plays an important role in maintaining the 
physiological needs of the human organism. 

Key words: grape seed oil, impact on the human or-
ganism.

РЕЗЮМЕ

ЖИРНОКИСЛОТНЫЙ СОСТАВ МАСЛА ИЗ 
КОСТОЧЕК ВИНОГРАДА И ЕГО ДЕЙСТВИЕ 
В ФОРМЕ ПИЩЕВОЙ ДОБАВКИ 

Кикалишвили Б.Ю., Зурабашвили Д.З., Ни-
колайшвили М.Н., Зурабашвили З.А., Гиорго-
биани И.Б.

научно-исследовательский институт психиа-
трии им. М. Асатиани, тбилиси, грузия; респуб-
ликанский хроматографический центр, тбилиси, 
грузия; институт фармакохимии им. и. кута-
теладзе, тбилиси, грузия

В статье качественно и количественно иденти-
фицированы высшие жирные кислоты в масле 
косточек винограда сорта Ркацители и опреде-
лено действие этого масла в качестве пищевой 
добавки на содержание жирных кислот в липидах 
печени мышей. Исследования проведены на 120 
беспородных мышах, которым к стандартному 
пищевому рациону добавлялось масло из ко-
сточек винограда. В масле косточек винограда 
идентифицированы линоленовая, олеиновая, 
пальмитиновая, стеариновая, пальмитоолеиновая, 
линолевая и арахидоновая кислоты. Установлено, 
что оптимальное применение пищевой добавки в 
виде масла из косточек винограда сорта Ркаци-
тели играет важную роль в поддержании физио-
логических потребностей организма. Сложность 
исследования связана, с одной стороны, с хими-
ческой неоднородностью структуры липидов, а с 

другой – со значительным изменением содержания 
жирных кислот в масле из косточек винограда в 
связи с климатическими и производственными 
условиями. 

reziume

yurZnis Teslis zeTis cximovani mJavebis 
Semadgenloba da misi moqmedeba sakvebi 
danamatis formiT

b. kikaliSvili, d. zurabaSvili, m. niko-
laiSvili, z. zurabaSvili, i. giorgobiani
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laZis farmakoqimiis instituti, Tbilisi, 
saqarTvelo

naSromSi Tvisobrivad da raodenobrivad 
identificirebulia umaRlesi cximovani 
mJavebi rqawiTelis jiSis yurZnis Tes-
lis zeTSi da gansazRvrulia am zeTis, 
rogorc sakvebi danamatis, moqmedeba 
Tagvis RviZlis lipidebSi cximovani 
mJavebis Semcvelobaze. kvlevebi Catarda 
120 ujiSo Tagvze, romelTa standartuli 
kvebis racions daemata yurZnis Teslis 
zeTi. yurZnis Teslis zeTSi identi-
ficirebulia linolenis, oleinis, palmi-
tinis, stearinis, palmitoleinis, linolis 
da araxidonis mJavebi. dadgenilia, rom 
kvebiTi danamatis saxiT rqawiTelis Tes-
lis zeTis gamoyeneba mniSvnelovan rols 
asrulebs organizmis fiziologiuri 
moTxovnilebebis xelSewyobaSi. kvlevis 
sirTule am aspeqtSi dakavSirebulia, 
erTis mxriv, lipidebis struqturis 
qimiur araerTgvarovnebasTan, xolo me-
ores mxriv - klimatur da sawarmoo pi-
robebTan dakavSirebul yurZnis Teslis 
zeTSi cximovani mJavebis Semcvelobis 
mniSvnelovan cvlilebebTan.



 
GeorGian Medical news  
no 2 (191) 2011

© GMN 77 

Ubiquitin is a small regulatory highly conservative 
protein. Ubiquitin consists of 76 amino acid residues 
and has a molecular mass of about 8564 Da. It is a 
thermostable and very soluble at neutral pH globular 
protein without disulfide bonds. Its secondary struc-
ture with a core of ß (2) - α- ß (2) fashion is rich of 
hydrogen bonds. Ubiquitin forms covalent linkages 
to itself and/or other proteins either as a single mol-
ecule or as poly-ubiquitin chains. The attachment 
of ubiquitin to the ε-amine lysine residues of target 
proteins in course of mono- and polyubiquitination 
requires a series of ATP-dependent enzymatic steps. 
After modification by enzymes, ubiquitin attaches to 
target protein and relocates it to the proteasome for 
further degradation [2,5].

Extracellular ubiquitin incorporates into cultured cells 
and mediates their growth suppression and apoptosis 
through proteasome-dependent degradation of selec-
tive cellular proteins. Theoretically, it is possible 
occurrence of complementary events due to accelera-
tive degradation of proteins in hepatocytes by in vivo 
injected extracellular ubiquitin [1,3,4,8].

Within the project: «Influence of Extracellular Ubiq-
uitin on Alcohol Injured and Nonalcoholic Liver 
Regeneration» granted by Georgian National Sci-
ence Foundation GNSF (at present Shota Rustaveli 
National Science Foundation), influence of extracel-
lular ubiquitin on liver histoarchitectonics has been 
investigated. At first, research has been carried out on 
immature and mature intact white rat liver histoarchi-
tectonics analysis in norm and after the introduction 
of extracellular ubiquitin.

Materials and methods. Experiments were per-
formed with mature female white rats weighing 120 
gr. and immature white rats of 6-7 days old weighing 
6-10gr. Before killing animals were anesthetized by 
ether. Ubiquitin and other reagents purchased from 
Sigma. Previously to injecting ubiquitin was dissolved 
in 0.05M NaCl. Tissue samples were sectioned by the 
microtome “MPC 2” USSR. Light microscope “Motic 
B series” China, has been used for observation of 

samples. Microphotographs were taken by “Olimpus 
CZ 4040” camera Japan. 

Histoarchitectonics analysis.
Within the first set of observations, we divided mature 
rats into four groups. The first group consisted of in-
tact rats; 200μg/ml ubiquitin was introduced into the 
animals of the other three test groups intraperitoneally 
once per day during three days and test material has 
been taken 24 hours later after the first, second and 
third injections from each group correspondingly. 

Within the second set of observation, 500μg/ml of 
ubiquitin was injected per day during three days and 
material has been taken 96 hours later after the first 
injection. 

In the third set of experiment were used immature rats 
of 6-7 days old. They were divided into two groups 
– control-intact and test groups. Immature rats were 
getting injections of 200 μg of ubiquitin per day dur-
ing three days and material has been taken 96 hours 
later after the first injection.

For histopathological study, the tissues of four 
animals from each group were separated and fixed 
in Telesnitsky solution – (960 ethanol – 85%, 40% 
formalin - 10%, glacial acetic acid – 5%) and in 4% 
paraformaldehyde in 0.1M phosphate buffered saline 
pH7.4 (fixation of different probes in two different 
fixtures were carried out in parallel). Then they were 
embedded in paraffin, later sectioned using a micro-
tome for H&E staining [6,7]. 

Results and their discussion. Experimental data in-
dicate the following results: in test groups of animals, 
typical structure of tissue has not been damaged as 
compared with liver of intact rats. Regardless of dose 
and number of injections histoarchitectonics of liver 
has not been changed in all test groups of animals.

Maintenance of anastomosing plates of hepatocytes 
exist in all test groups, diameter of sinusoidal 
capillaries has not been changed. Classical lobuls 
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with portal triads at the vertices and a central vein 
in the middle are well visualized. No pathological 
deviations mentioned in cytoplasm of hepatocytes. 

Irrespectively of the dose of injected ubiquitin, 
histoarchitectonics of the liver remains immutable. 
(Fig. 1-3).
 

a b

Fig. 1. Liver sections of mature white rats of control group (magnification: a – 10x5; b-20x5;) 

a b

Fig. 2. Liver sections of mature white rat after a single injection of 200μg/ml ubiquitin. 
(Magnification is the same in all cases)

We do not represent photos of liver sections after mul-
tiple injections of 200μg/ml ubiquitin as there have 

not been observed any differences in corresponding 
groups of mature animals.

a b

Fig. 3. Liver section of mature white rat after multiple injection of 500μg/ml ubiquitin
Immature white rats were put to the test of multiple 
injection of 200μg/ml ubiquitin during three days. 
After investigation of liver sections, no changes 

have been found in histoarchitectonical configura-
tion of immature liver in comparison with control 
groups. 
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Few articles declare about behavior of extracellular 
ubiquitin injected into the cultured cells. There is no 
information about in vivo experiments for extracel-
lular ubiquitin. Interestingly, in vitro ubiquitin enters 
the cell and acts as a native protein of the cell. Logi-
cally, there is a high probability that ubiquitin enters 
the cell via in vivo injections and acts there as in 
case of in vitro experiments. As it already is known 
extracellular ubiquitin decreases proliferative activ-
ity of hematocytes due to accelerative degradation 
of STAT3. It is not inconceivable that higher con-
centrations of ubiquitin may cause the increase of 
different types of essential proteins degradation rate 
in normal and damaged cells. Further investigation by 
immunological assays of in vivo injection effects on 
histoarchitectonics of intact and damaged liver and 
hepatocyte cell cycle regulation seems to be actual 
and interesting [3,9,10]. 

The behavior of ubiquitin must be thoroughly inves-
tigated to gain an understanding of it’s possibilities of 
implication in targeted therapy of different diseases 
[11,12].
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Fig. 4. Liver section of immature white rat, control group
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Fig. 5. Liver section of immature white rat, test group, multiple injections of 200μg/ml ubiquitin
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SUMMARY

IN VIVO INVESTIGATION OF EXTRACEL-
LULAR UBIQUITIN EFFECT ON LIVER HIS-
TOARCHITECTONICS 

Sujashvili R., Bakuradze E., Modebadze I., Deka-
noidze D., Qirikashvili I.

Center of Life Sciences, Iv. Javakhishvili Tbilisi State 
University, Tbilisi, Georgia

Ubiquitin is a small regulatory protein of living cells. 
It affects almost all cellular processes. Investigation 
of ubiquitin is very important for discovering the new 
therapeutics for different heavy human diseases. The 
main goal of presented work was to reveal effect of 
extracellular ubiquitin on liver histoarchitectonic 
of mature and immature white rats. The obtained 
data indicate the inefficiency of used doses - 200μg/
ml and 500 μg/ml - of extracellular ubiquitin single 
and multiple in vivo injections to evident changes of 
histoarchitectonics of immature and mature white rat 
liver. Further investigation of in vivo injection effects 
on histoarchitectonics of intact and damaged liver and 
hepatocyte cell cycle regulation by immunological 
assays seems to be actual and interesting.

Key words: ubiquitin, histoarhcitectonics, liver.

РЕЗЮМЕ 

ВЛИЯНИЕ IN VIVO ИДУЦИРОВАННОГО 
ЭКСТРАКЛEТОЧНОГО УБИКВИТИНА НА 
ГИСТОАРХИТЕКТОНИКУ ПЕЧЕНИ

Суджашвили Р.Ш., Бакурадзе Е.Д., Модебад-
зе И.Р., Деканоидзе Д.М., Кирикашвили И.Н.

центр естественных наук, тбилисский государ-
ственный университет им. ив. джавахишвили, 
тбилиси, грузия 

Убиквитин – регуляторный белок, который актив-
но участвует почти во всех клеточных процессах. 
Исходя из этого, исследование убиквитина с целью 
использования его для терапии различных заболе-
ваний весьма актуально. Нами изучалось влияние 
in vivo индуцированного убиквитина на гистоар-
хитектонику печени зрелых и незрелых крыс. Дан-
ные эксперимента показали, что как одноразовая, 
так и многоразовая инъекция различных доз - 200 
мкг/мл и 500 мкг/мл убиквитина не вызвала каких-
либо заметных изменений в гистологической 
картине печени крыс. Планируется дальнейшее 
исследование возможного эффекта убиквитина на 
гистоархитектонику печени более чувствительны-
ми иммунологическими методами. 

reziume

in vivo inducirebuli eqstraujreduli 
ubikvitinis gavlena RviZlis histoar-
qiteqtonikaze

r. sujaSvili, e. bakuraZe, i. modebaZe, 
d. dekanoiZe, i. qirikaSvili

sicocxlis Semswavlel mecnierebaTa 
centri, iv. javaxiSvilis sax. Tbili-
sis saxelmwifo universiteti, Tbilisi, 
saqarTvelo

ubikvitini warmoadgens mcire zomis reg-
ulatorul cilas,  romelic aqtiurad 
aris CarTuli TiTqmis yvela ujreduli 
procesis marTvaSi. aqedan gamomdinare, 
ubikvitinis gamokvleva misi sxvadasxva 
daavadebebis TerapiisaTvis gamoyenebis 
mizniT metad aqtualur sakiTxs warmoad-
gens. Cven SeviswavleT eqstraujreduli 
ubikvitinis gavlena mzardi da zrdas-
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ruli virTagvebis RviZlis histoarqiteq-
tonikaze. davadgineT, rom ubikvitinis, 
rogorc erTjeradi, aseve mravaljeradi 
ineqcia sxvadasxva doziT (200mkg/ml 
da 500mkg/ml) SesamCnev histologiur 
cvlilebebs virTagvebis RviZlSi ar 

iwvevs. imunologiuri meTodebis gamo-
yeneba Semdgom kvlevaSi mogvcems ufro 
naTel suraTs ubikvitinis SesaZlo 
efeqtis Sesaxeb RviZlis histoarqiteq-
tonikasa da ujreduli ciklis regu-
laciis Sesaxerb.

* * * 




