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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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Тотальное замещение тазобедренного сустава 
характеризуется выраженной кровопотерей в 
объеме от 20 до 50% циркулирующей крови 
(ОЦК), нарушением гемореологии и других 
жизненно важных функций организма [3].

Сложность хирургического вмешательства 
и вызываемая им кровопотеря обусловлены 
интра-операционной (невозможность нало-
жения жгута, грубость хирургического вме-
шательства) и после-операционной (дренаж с 
отрицательным давлением), также неправиль-
ной тактикой инфузионно-трансфузионной 
терапии, которые способствуют нарушению 
свертывающих и противосвертывающих ме-
ханизмов и приводят к развитию синдрома 
диссеминированного внутрисосудистого свер-
тывания (ДВС) [1,2,4-7].

Известно, что внезапная потеря даже 50% цирку-
лирующих эритроцитов несмертельна, а снижение 
объема плазмы на 30% несовместимо с жизнью 
[8].

Целью исследования явилась разработка комплекс-
ной и оптимальной инфузионно-трансфузионной 
терапии при тотальном замещении тазобедренного 
сустава.

Материал и методы. Проведено тотальное 
эндопротезирование тазобедренного сустава 
по поводу коксартроза 1044 больным в возрас-
те от 25 до 85 лет обоего пола (944 женщин и 
100 мужчин).

Методом обезболивания у 211 больных применена 
многокомпонентная общая анестезия с искус-
ственной вентиляцией легких, у 833 - регионарная 
(спинальная) анестезия.

Инфузионная терапия в интра- и послеопераци-
онном периодах была направлена на коррекцию 
гиповолемии, нормализацию системы гемостаза 
и улучшение микроциркуляции. Мониторинг 
инфузионно-трансфузионной терапии осущест-
влялся посредством определения показателей 
центрального венозного давления (ЦВД), ге-
модинамики (пульс, артериальное давление, 
электрокардиография), содержания кислорода в 
артериальной крови (SрО2) и диуреза.

У всех больных инфузионно-трансфузионная 
терапия проводилась в режиме 20 мл/кг/ч криста-
лоиды и 10 мл/кг/ч коллоиды. При переливании 
коллоидных растворов использовали реополи-
глюкин в дозе 10 мл/кг/ч и коллоид на основе 
гидроксиэтилированного крахмала 10% рефортан 
10 мл/кг/ч, соотношение кристаллоидов и кол-
лоидов составляло 2:1. Ниже описывается случай 
клинического наблюдения.

Больная М. 40 лет, 90 кг, поступила в клинику 
с диагнозом: травматический коксартроз левого 
тазобедренного сустава. В анамнезе больная дли-
тельное время получала нестероидные противо-
восполительные анальгезирующие препараты; 
обследована и подготовлена к операции по обще-
принятой методике (общий анализ крови и мочи, 
коагулограмма, функциональные пробы печени, 
электролиты - калий и натрий, показатели электро-
кардиографии были в норме). Проведена плановая 
операция: тотальное эндопротезирование левого 
тазобедренного сустава. Операция осложнилась 
острой кровопотерей, которая была вызвана 
насильственным удалением головки бедра (его 
удалили по частям). К концу оперативного вмеша-
тельства кровопотеря достигла 3 л (60% ОЦК).

Режим инфузионной терапии: 20 мл/кг/ч кри-
сталлоиды, 10 мл/кг/ч коллоиды, в том числе 

НАУКА

ОСТРАЯ КРОВОПОТЕРЯ И МЕТОДЫ ЕЕ ИНТЕНСИВНОЙ ТЕРАПИИ 
ПОСЛЕ ТОТАЛЬНОГО ЗАМЕЩЕНИЯ ТАЗОБЕДРЕННОГО СУСТАВА 

(СЛУЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ)

Якобидзе М.А., Чхатарашвили М.Л., Самадашвили Ц.Ц., Акобия Т.И., Чадунели Г.Л.

клиника травматологии и ортопедии (ооо «травматологи»), тбилиси, грузия
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и коллоид гидроксиэтилкрахмала рефортан - N 
плюс (10%) 10 мл/кг/ч.

Предпринята заместительная терапия препара-
тами крови. Больной перелито 800 мл свежеза-
мороженной плазмы и 800 мл эритроцитарной 
массы. В процессе операции и в ближайшем 
послеоперационном периоде при нестабильной 
гемодинамике проводилась инфузия с допамином, 
артериальное давление регулировали в пределах 
100/60-110/70 мм.рт.ст.

В послеоперационном периоде из дренажа, кото-
рый был поставлен в рану, отмечалось профузное 
кровотечение. В первые сутки объем кровопо-
тери составил 1200 мл. Больная находилась на 
спонтанном дыхании, через маску проводилась 
ингаляция увлажненным кислородом. Несмотря на 
адекватность заместительной терапии, на 3 сутки 
после операции показатели уровня крови снизи-
лись: гемоглобин (НGB) - 9 г/л, НСТ- 8%, RBC 1,0. 
Изменились показатели коагулограммы, развилась 
тромбоцитопения до 38000, снизилось активиро-
ванное тромбопластиновое время (аРТТ) – 21,7; 
тромбиновое время (ТТ) 8,8 сек., концентрация фи-
бриногена (FIB) - 168 г/л, время фибринового сгустка 
удлинилось до 25 мин. и свертывание по Ли и Уайту 
до 12 мин., развилась коагулопатия потребления, 
причиной которой является ДВС синдром.

Для лечения ДВС синдрома каждые 6 часов 
проводилось переливание свежезамороженной 
плазмы, по 200-300 мл по общепринятой схеме 
[3,5], параллельно осуществлялось переливание 
гемостатиков (дицинона и аминокапронной кис-
лоты каждые 8 часов), инфузия ингибитора про-
теолитических ферментов (трасилол – 500000 
ЕIK 2 раза в сутки), антимикробная терапия 
(роцепин 2 г в сутки), витаминотерапия, сим-
птоматическая терапия.

Ввиду усиления интенсивности профузного крово-
течения из дренажа, на 4 сутки после операции 
произведено повторное хирургическое вмеша-
тельство – ревизия раны, тщательно осмотрели 
и лигировали все «сомнительные» сосуды, после 
окончания операции кровотечение возобновилось, 
развился порочный круг; факторы свертывания 
потреблялись быстрее, чем успевали восстанав-
ливаться. Чтобы выиграть время для лечения 
ДВС синдрома, было необходимо остановить 

кровотечение из хирургического источника, что 
не удавалось. С целью снижения интенсивности 
кровотечения было решено применить управ-
ляемую гипотонию (УГ). Артериальное давление 
регулировали инфузией нитроглицерина, снижая 
до 90/60-80/50 мм. рт.ст.

Посредством УГ интенсивность кровотечения из 
дренажа понизилась. Появилась возможность за-
местительной терапии препаратами крови (свеже-
замороженой плазмы и эритроцитарной массы по 
вышеизложенной схеме). Параллельно проводи-
лась комплексная инфузионная терапия. Следует 
отметить, что несмотря на наличие острой анемии 
(критические показатели НGB, ВС, НСТ), общее 
состояние больной было стабильным: пульс 80 уд. 
в мин., ритмичный, среднего наполнения, диурез 
адекватный переливаемой жидкости, р02- 98%, 
ЦВД – 70 мм. рт. ст.

3 дня спустя улучшились показатели коагуло-
граммы, концентрация фибриногена составила 
340%, РТ-2,7 сек., РТТ – 30 сек. УГ прекратили, 
комплексная интенсивная терапия продолжалась. 
Против анемии была назначена фолиевая кислота, 
венофер, витамины в соответствующей дозе. На 
7 сутки после операции больная переведена в 
хирургическое отделение в удовлетворительном 
состоянии.

Представленный нами случай свидетельствует, 
что (коагулопатия потребления) острый ДВС был 
вызван массовой кровопотерей, которая развилась 
в результате тяжелого хирургического вмешатель-
ства. Следует также отметить, что длительное 
применение нестероидных противовоспали-
тельных болеутоляющих средств, по-видимому, 
способствует интенсивности и длительности 
кровотечения.

Таким образом, острая кровопотеря по сей день 
остается серьезной проблемой. Прекращение 
кровотечения из хирургического источника 
удалось посредством комплексной инфузионно-
трансфузионной терапии и УГ.

На основании результатов проведенного ис-
следования следует заключить, что необходимо 
своевременно оценить планируемое хирургиче-
ское вмешательство как фактор риска ожидаемой 
кровопотери. 
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Считаем необходимым проведение адекватной 
комплексной инфузионно-трансфузионной терапии, 
восстановить ОЦК, улучшить микроциркуляцию и 
предотвратить все причины кровопотери.

При необходимости, для снижения интенсивности 
кровотечения и кровопотери, использовать метод 
управляемой гипотонии.
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SUMMARY

ACUTE BLEEDING AND INTENSIVE THER-
APY METHODS AFTER A HIP JOINT TOTAL 
REPLACEMENT (CASE REPORT)

Iakobidze M., Chkhatarashvili M., 
Samadashvili Ts., Akobia T., Chaduneli G.

clinic of Traumatology and orthopaedic surgery 
(“Travmatologi”LTD), Tbilisi, Georgia

Total replacement of hip joint is considered as the 
most traumatic and bloody intervention in surgery as 
it is characterized with an expressed bleeding.

It is done a total hip joint replacement of 1044 patients 
of both sexes from 25 to 80 years old.

It was developed a complex and optimal infusion-
transfusion therapy with total hip joint replace-
ment.

It is described a case of the female patient who had 
acute bleeding after an operation and further syn-
drome of disseminated intravascular coagulation DIC. 
It had developed a vicious circle: coagulation factors 
were consumed quicker than they could restore. It was 
applied controlled hypotension to decrease bleeding 
intensity. It resulted in drainage bleeding reduction. 
Simultaneously it was conducted complex infusion-
transfusion therapy, substitution therapy with blood 
preparations, it was transfused fresh frozen plasma 
by the generally accepted methods. Infusion therapy 
was done with crystalloids and colloids in ratio 2/1. 
In 3 days there were improved coagulogramm per-
formances and total blood count, the critical status of 
the patient was improved.

Therefore, we should note that acute bleeding is 
a serious problem that requires adequate complex 
infusion-transfusion therapy, circulating blood vol-
ume restoration, microcirculation improvement and 
prevention of all reasons of bleeding. 

In case of need in order to reduce bleeding intensity at 
the same time with the complex infusion-transfusion 
therapy use controlled hypotension.

Keywords: hip joint replacement, infusion-transfu-
sion therapy.

РЕЗЮМЕ

ОСТРАЯ КРОВОПОТЕРЯ И МЕТОДЫ ЕЕ 
ИНТЕНСИВНОЙ ТЕРАПИИ  ПОСЛЕ ТОТАЛЬ-
НОГО ЗАМЕЩЕНИЯ ТАЗОБЕДРЕННОГО 
СУСТАВА (СЛУЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ)

Якобидзе М.А., Чхатарашвили М.Л., Самада-
швили Ц.Ц., Акобия Т.И., Чадунели Г.Л.

клиника травматологии и ортопедии (ооо 
«травматологи»), тбилиси, грузия

Тотальное замещение тазобедренного сустава - 
травматичное вмешательство, характеризуется 
выраженной кровопотерей.
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Проведено тотальное эндопротезирование тазобе-
дренного сустава 1044 больным в возрасте от 25 
до 80 лет обоего пола.

Разработана комплексная и оптимальная 
инфузионно-трансфузионная терапия при тоталь-
ном замещении тазобедренного сустава.

Описан клинический случай больной, у которой 
после операции развилась острая кровопотеря 
и впоследствии синдром диссиминированного 
внутри-сосудистого свертывания. Сформиро-
вался порочный круг: факторы свертывания 
потреблялись быстрее, чем успевали восста-
навливаться.

С целью снижения интенсивности кровотечения 
применен метод управляемой гипотонии (УГ). 
Посредством УГ кровотечение из дренажа умень-
шилось. Параллельно проводилась комплексная 
инфузионно-трансфузионная терапия, замести-

тельная терапия препаратами крови -  свежезамо-
роженной плазмой по общепринятой методике.

Инфузионную терапию проводили посредством 
кристаллоидов и коллоидов в соотношении 2/1. 
3 дня спустя показатели коагулограммы и общий 
анализ крови улучшились, больная вышла из кри-
тического состояния.

Таким образом, острая кровопотеря по сей 
день остается серьезной проблемой, которая 
требует адекватную комплексную инфузионно-
трансфузионную терапию, своевременное вос-
становление объема циркулирующей крови, 
улучшения микроциркуляции и предотвращения 
всех причин кровопотери.

При необходимости, с целью снижения интенсив-
ности кровопотери, параллельно с комплексной 
инфузионно-трансфузионной терапией можно 
использовать метод УГ.

reziume

mwvave sisxlkargvis SemTxveva da misi intensiuri Terapia 
menj-barZayis totaluri endoprotezirebis Semdgom periodSi

m. iakobiZe, m. CxataraSvili, c. samadaSvili, t. akobia, g. Caduneli 

travmatologiis da orTopediis klinika 
(S.p.s.“travmatologi“),  Tbilisi, saqarTvelo

menj-barZayis saxsris totaluri endo-
protezireba samarTlianad miiCneva erT-
erT travmul da sisxlmden operaciad 
qirurgiaSi.

ss ”travmatologis” bazaze - 1044  avad-
myofs (25 dan 80 wlamde) Cautarda menj-
barZayis saxsris totaluri endopro-
tezireba.

naSromSi aRwerilia klinikuri SemTxve-
va avadmyofisa, romelsac menj-barZayis 
saxsris totaluri endoprotezirebis 
dros da mis Semdgom periodSi ganu-
viTarda mwvave sisxlkargva, igi gaxan-
grZlivda 6 dRemde. intensiurma mwvave 
sisxlkargvam gamoiwvia koagulopaTia, 
romlis mizezi iyo disiminirebuli 
sisxlZarRvSida Sededebis sindromi. 
ganviTarda mankieri wre - gadasxmuli 

sisxlis Sededebis faqtorebi moix-
mareboda ufro Cqara, vidre xdeboda 
maTi aRdgena.sisxldenis (qirurgiuli 
wyaros) intensiurobis Semcirebis miz-
niT gamoyenebuli iqna marTviTi hipo-
tonia. marTviTi hipotoniis daxmarebiT 
WrilobaSi moTavsebuli drenaJidan 
sisxldena Semcirda, SesaZlebeli gaxda 
CanacvlebiTi transfuziuri Terapiis 
Catareba – axladgayinuli plazmiT 
da eriTrocitaruli masiT. paralelu-
rad tardeboda kristaloidebisa da 
koloidebis infuzia 2/1 –Tan Sefarde-
biT. infuziur-transfuziuri Terapiis 
Sefaseba xdeboda centraluri venuri 
wnevis kontroliT. 3 dRis Semdeg 
koagulograma da sisxlis saerTo 
analizis maCveneblebi gaumjobesda, 
avadmyofi gamovida kritikuli mdgo-
mareobidan.
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SeiZleba davaskvnaT, rom mwvave sisxl-
kargva warmoadgens seriozul problemas, 
romelic saWiroebs adeqvatur kompleq-
sur infuziur-transfuziul Terapias, 
cirkulaciaSi myofi sisxlis droulad 
aRdgenas, mikrocirkulaciis gaumjobese-

bas da yvela im mizezis aRmofxvras, rac 
iwvevs sisxlkargvas. sisxldenis inten-
sivobis Semcirebis mizniT kompleqsur 
infuzur-transfuziuli Terapiis parale-
lurad SesaZlebelia gamoyenebuli iqnas 
marTviTi hipotoniis meTodi.

СИНДРОМ ПОВЫШЕННОГО ВНУТРИБРЮШНОГО ДАВЛЕНИЯ 
(COMPARTMENT SYNDROME). ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

Исаев Г.Б., Серхетов Т.Х.

центр хирургии им. М.А. топчубашева, Баку, Азербайджан

Брюшная полость (БП) у каждого индивида имеет 
определенную емкость. Поэтому увеличение орга-
нов, находящихся в БП, способствует повышению 
давления в интраабдоминальном пространстве. 
Еще в 1876 году на эту проблему обратил внима-
ние E.C. Wendet, сообщив об уменьшении диуреза 
при повышении внутрибрюшного давления (ВБД). 
Начиная с 1956 года, появились публикации о 
разностороннем влиянии повышения ВБД на 
функции органов и систем [9,12,26]. Согласно 
данным литературы, в настоящее время синдром 
абдоминального компартмана (САК) проявляется 
в виде абдоминальной гипертензии (АГ) и повы-
шения внутрибрюшного давления [4,5,15].

Большинство современных клиницистов абдоми-
нальную гипертензию и синдром абдоминального 
компартмана признают особой патологией с харак-
терными физиологическими нарушениями. По-
нятие САК подразумевает, что брюшная полость 
представляет собой замкнутое пространство и при 
наличии патологии имеет место повышение дав-
ления в брюшной полости в сравнении с нормой. 
При этом синдроме страдают преимущественно 
фасциальные пространства конечностей, глазные 
орбиты (глаукома), внутричерепное простран-
ство (эпи-, субдуральные гематомы) и почечные 
капсулы (постишемическая олигурия), что еще 
раз подтверждает их расположение в замкнутом 
анатомическом пространстве [13,36,39].

Классификация: нормальным внутрибрюшным 
давлением признается его уровень ниже 10 мм. 
рт. столба. Основными предрасполагающими к 
развитию заболевания факторами повышения ВБД 
являются физиологические резервы брюшной по-
лости [1,29,46].
 
Клиницисты выделяют 3 степени АГ:
1) легкая степень - внутрибрюшное давление 
колеблется в пределах от 10 до 20 мм.рт.ст.; при 
этом, вследствие адекватного течения физиологи-
ческих функций, какие-либо особые клинические 
проявления отсутствуют;
2) средняя тяжесть: ВБД колеблется в пределах 
от 21 до 35 мм.рт.ст.; лечение, за исключением 
отдельных случаев, консервативное;
3) тяжелая степень (САК): ВБД превышает 35 мм.рт.
ст.; при этом всегда требуется хирургическая 
декомпрессия [7,17,32].
 
Виды АГ:
острая Аг (оАг)- это преходящий синдром, 
имеющий тенденцию к развитию абдоминального 
компартмана, требующий оперативной декомпрес-
сии, встречается при ряде заболеваний, как-то: 
разлитой перитонит, кишечная непроходимость, 
разрыв аневризмы аорты, травма печени или за-
брюшинного пространства (вслед за реанимаци-
онными мероприятиями), экстраперитонеальные 
травмы, сопровождающиеся отеком брюшины 
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[3,7,24]. Теоретически, при утолщении брюшины 
на 1 мм может накапливаться до 15-18 литров 
жидкости. При подобных ситуациях закрывать 
брюшную полость представляется трудноосуще-
ствимым [2,22,41].

Хроническая абдоминальная гипертензия (ХАг) 
вследствие постепенного повышения ВБД, на-
рушает физиологические функции, что требует 
ее устранения консервативным или хирургичес-
ким путями. Примером подобных нарушений 
являются развитие асцита сердечной недостаточ-
ности, амбулаторно проводимый хронический 
перитонеальный диализ, абдоминальные опухоли 
больших размеров, беременность, ожирение и со-
путствующие им состояния [30,38,43]. 

измерение вБд: общепринятым стандартом 
давления является 760 мм.рт.ст. при температуре 
0ºС (32ºF) и стандартном, морском атмосферном 
давлении. Исходя из этого, 1 мм.рт.ст=1/760 
АТМ=1,3335МВ(milli-bar)=1 torr= 1,36 мм.вод.ст. 
Многими зарубежными исследователями исполь-
зуется измерение в «torr» - 1,316 ×10 -3 атмосфер 
или 1,333 Paskal (1 torr= 1 мм.рт.ст. или 1,36 см.вод.
ст.; 1 см вод.ст=0,74 мм.рт.ст.) [3,7,9].

Методы измерения вБд: ВБД можно измерять 
прямым и непрямым путями. В прошлом ВБД 
измеряли путем введения в брюшную полость 
металлической канюли, конец которой был при-
соединен к манометру. Непрямые методы измере-
ния ВБД различны: 
1) определение давления в нижней полой вене ка-
тетером, введенным в v.cava inferior через бедрен-
ную вену: давление в наддиафрагмальной части 
указанной вены - ВБД. При повышении ВБД на 40 
torra объем кровотока в v.cava inferior уменьшается 
в 2 раза (от 1000 мл/мин до 500 мл/мин);
2) внутрижелудочное давление: назогастральным 
зондом можно измерять внутрибрюшное давление 
посредством водяного манометра [45];
3) внутрипузырное давление: метод измерения 
давления в мочевом пузыре довольно прост и 
идентичен трансгастральному. При этом мочевой 
пузырь, соединенный с мочевым катетером, мед-
ленно поднимается вверх; до достижения равно-
весия давления моча оттекает обратно в мочевой 
пузырь. Расстояние между симфизом и мешочком 
в сантиметрах указывает на ВБД в водном столбе 
(1 см вод.ст=0,74 мм.рт.ст). Недостатком метода 

является то, что при неврогенном мочевом пузыре 
показатели могут быть недостоверны;
4) транспузырная техника измерения ВБД пред-
усматривает введение в мочевой пузырь через 
катетер Folley 50-100 мл стерильной жидкости 
с последующим закрытием катетера зажимом; 
наружный конец катетера соединяется с мано-
метром, после чего, открыв ранее наложенный 
зажим, измеряется ВБД [48]. 

ВБД в норме равно атмосферному, или незначи-
тельно ниже, однако ВБД при сокращении мышц 
передней брюшной стенки может повыситься до 
300 torr и выше. По сей день отсутствуют сведения 
о вредности подобных повышений ВБД. При вер-
тикальном положении маневром Вальсальвы ВБД 
может достигать 150-340 torr. Прыжок на высоту 
40 см, способствует повышению ВБД до 58-115 
torr. Максимальная абдоминальная контракция 
при открытой голосовой щели доводит ВБД до 
67-170 torr, а поднятие тяжести до 73-90 кг – на 
75-143 torr (50) [3,7,11,14,18,45]. 

В брюшной полости имеется 5 основных анато-
мических образований, которые чувствительны 
к изменениям объема и ВБД. Развивающиеся из-
менения приводят к увеличению ВБД:
1) патологические изменения в печени и селезенке 
протекают медленно, что приводит к развитию 
хронической АГ;
2) вследствие травмы, воспаления, обструкции и 
развития непроходимости кишечника полостные 
органы как и кишечник в своем объеме быстро 
увеличиваются;
3) избыточное переливание жидкости (особенно 
кристаллоидов) могут увеличить объем внутри-
брюшных кровеносных и лимфатических сосудов 
с последующим повышением ВБД;
4) листок перитонеума при воспалительном про-
цессе в брюшной полости может самостоятельно 
адсорбировать большое количество жидкости;
5) повышенная продукция или замедление оттока 
через диафрагмальные лакуны приводит к нако-
плению жидкости и увеличению перитонеальной 
емкости [8,27,29,44]. 

Поверхность перитонеума достигает примерно 
1,8 м2, что равняется покрову тела. При воспа-
лительном процессе увеличение толщины этого 
пространства на 0,5 см может вмещать до 9 л 
жидкости (1,8 м2×0,5 см=9 л) [3,10,15]. Имеется 
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предел расширения стенки живота при увели-
чении объема и давления в брюшной полости. 
При прогрессивном увеличении ВБД, после до-
стижения максимальной возможности брюшной 
стенки, малейшее увеличение давления, способ-
ствует быстрому нарушению функции органов и 
систем [6,8,16,19]. При повышении ВБД фасции 
брюшной стенки растягиваются и теряют свою 
эластичность. При увеличении ВБД, превышаю-
щем возможность расширения элементов стенки 
БП наступает резкое нарушение функции органов, 
систем брюшной полости. Кратковременное повы-
шение ВБД до 50 torr организмом компенсируется; 
однако длительное его повышение свыше 50 torr 
становится несовместимым с физиологическими 
функциями [15,30,31,40]. 

Признаки и симптомы, возникающие при абдо-
минальном вздутии и при напряженной стенке 
брюшной полости, в начальной стадии характери-
зуются увеличением частоты дыхания, поднятием 
диафрагмы кверху, снижением диуреза, увеличе-
нием центрального венозного давления.

При подобных состояниях больные, подвергшиеся 
хирургической операции, нуждаются в вентиля-
ции легких под повышенным давлением. До до-
стижения снижения ВБД корригирование функций 
сердечно-сосудистой, дыхательной систем и почек 
становится все более затруднительным. Абдоми-
нальная декомпрессия устраняет все последствия 
АГ. Внезапное снижение ВБД приводит к увеличе-
нию сердечного выброса и кровенаполнению ниж-
ней полой вены, хотя это увеличение впоследствии 
возвращается к нормальным значениям. Кардио-
васкулярная система подвергается существенным 
изменениям при синдроме АГ. Впервые об этом 
сообщил Emerson [9]. Согласно современным дан-
ным, изменения кардиоваскулярной системы под 
воздействием САК проявляются в виде снижения 
сердечного выброса, функций как левой, так и 
правой половины сердца, увеличения центрально-
го венозного, легочного артериального давления, 
повышения сопротивления в системе легочной 
сосудистой системы. Декомпрессия брюшной 
полости устраняет все имеющиеся нарушения в 
кардиоваскулярной системе [15,19,25].

В дыхательной системе на фоне САК также возни-
кают тяжелые нарушения: увеличение ВБД сопро-
вождается резким поднятием обоих диафрагмаль-

ных листков кверху, вследствие чего значительно 
уменьшается внутригрудное пространство. Умень-
шение объема плевры приводит к ателектазу лег-
ких, снижению альвеолярного клиренса. Ранним 
осложнением разлитого перитонита, вследствие 
повышения ВБД, признается развитие пневмонии 
[6,30]. У больных САК нарушается вентиляция и 
перфузия, отмечается гипоксемия, гиперкапния 
и ацидоз, обнаруживающиеся при определении 
газов крови [31,33].

Почечные функции при повышении ВБД суще-
ственно нарушаются, а декомпрессия способству-
ет нормализации функции почек. Так, увеличе-
ние ВБД на 15-20 мм.рт.ст вызывает олигурию; 
длительное повышение ВБД может привести к 
анурии. Эти изменения, кроме уменьшения гло-
мерулярного кровообращения, также могут быть 
связаны с сдавлением почечных вен вследствие 
повышенного ВБД. Уменьшение мочевыделения 
за счет сдавления мочеточников ввиду повышения 
ВБД не установлено [16,25,42].

Повышение ВБД нарушает процесс кровообра-
щения и в печени: ввиду сдавливания сосудов 
существенно снижается приток крови в печень, 
что, в свою очередь, является причиной умень-
шения синтеза белков активных фаз реагентов, 
иммуноглобулинов и других факторов, которые, 
в основном, образуются в печени [8,9]. 

Замедление заживления лапаротомной раны (рас-
хождение краев раны, некротический фасциит, 
нагноение) также непосредственно связано с по-
вышением ВБД [25,35,44].

При повышении ВБД до 15 мм.рт.ст начинаются 
ишемические процессы в мезентериальных со-
судах. Под воздействием повышенного ВБД из-
меняются: рН слизистой, транслокация, моторика, 
выработка гастроинтестинадных гормонов, экзо-
кринные и гормональные функции. Повышение 
ВБД, нарушает кровообращение в венах брюшной 
полости и забрюшинного пространства [8,19].
 
Количество лимфы в грудных протоках при нарас-
тании ВБД резко снижается, а при абдоминальной 
декомпрессии быстро повышается [14,29,36].
 
Повышение ВБД способствует массивной транс-
локации микрофлоры из кишечника в лимфати-
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ческую сеть; в лимфатических узлах выявляется 
большое количество микробов, что является одной 
из причин увеличения числа септических ослож-
нений при САК [13,44]. Признаки повышенного 
ВБД у больных могут нивелироваться под влияни-
ем сопутствующих факторов. В подобных случаях 
малейшее отклонение в системном васкулярном 
сопротивлении может вызвать декомпенсацию 
функции миокарда. Большое значение имеет уро-
вень внутрисосудистого объема при АГ: гиповоле-
мия усугубляет ее влияние, тогда как восполнение 
внутрисосудистого объема восстанавливает объем 
венозного возврата к сердцу, компенсируя объем 
сердечного выброса [20,21].

Эффективным способом лечения разрыва цепи 
патофизиологических нарушений является аб-
доминальная декомпрессия (АД). С этой целью 
могут использоваться как хирургические, так 
и нехирургические методы терапии [23,28,45]. 
Нехирургический способ устранения АГ при-
меняется, в основном, при асците посредством 
пункции. Декомпрессия устраняет все симпто-
мы, возникающие при САК: вслед за снижением 
ВБД отмечается увеличение сердечного выброса 
и повышение давления в нижней полой вене. В 
результате нормализуются основные показатели 
организма [37,41,42]. Касаясь, хирургической 
декомпрессии, следует отметить также метод «от-
крытого живота» (лапаростомии), применяемой 
при лечении запущенных форм разлитого перито-
нита. К сожалению, польза от применения этого 
метода лечения САК изучена недостаточно. При 
этом сформировалось понятие повышенного ВБД, 
что потребовало от хирургов соответствующей 
тактики лечения [1,15,20,33]. Однако, по мере на-
копления опыта в применении «отрытого живота» 
выяснилось, что и этот метод не лишен недостат-
ков. В частности, среди 869 больных, летальность 
составила 41,7%; в 16% случаев с «открытым 
животом» наблюдались кишечные свищи. В от-
личие от «открытого живота», применение при-
способления «Star» дало более обнадеживающие 
результаты: среди 385 больных с применением 
Star летальный исход составил у 28,1% против 
44,2% среди лиц, леченных методом «открытого 
живота» [20,23,37].

Таким образом, можно заключить, что в настоя-
щее время понятие САК прочно завоевало место 
в клинике: оно отражает реальное обобщение 
симптомов, возникающих вследствие патофи-

зиологических изменений со стороны органов 
и систем под воздействием повышенного ВБД. 
Наряду с отрицательным влиянием повышенного 
ВБД, достигнуты также положительные клинико-
лабораторные результаты применяемого метода 
декомпрессии. При выборе метода лечения (от-
крытый живот, Star, простая декомпрессия) следу-
ет ориентироваться на уровни ВБД и конкретные 
возможности клиники.
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SUMMARY

THE COMPARTMENT SYNDROME. RE-
VIEW

Isayev H., Serhetov N.

M.A. Topchubashev Research Centre of Surgery, 
Baku, Azerbaijan

The abdominal cavity has its own dimensions: the en-
largement of one of the abdominal cavity (AC) organs 
results in the increase of pressure in intra-abdominal 
cavity (abdominal hypertension). The increased intra-
abdominal pressure (IAP) causes the disturbance of 
organs` physiological functions, decompensation of 
gastrointestinal tract functions up to lethal outcome. 
The clinicians choose three rates of abdominal 
hypertension (AH): 1) mild form AH – when intra-
abdominal pressure is within 10-20 mm Hg: AH due 
to adequate course of  physiological functions has 
no particular clinical signs: sometimes the use of 
non-surgical treatment measures is required. 2) Mean 
severity AH: IAP is continuously within 21-35 mm 
Hg: the treatment except some cases is conservative. 
3) Severe form AH: persistent IAP exceeds 35 mm Hg: 
in this case surgical decompression is required. Some 
diseases (obesity, ascites, heart failure etc.) result in 
chronic AH. IAP can be measured through a direct and 
indirect way. The best convenient methods of indirect 
IAP measurement include a monometer, which is con-
nected to the catheter inserted into the urinary bladder. 
The abdominal decompression (AD) is used to eliminate 
the pathophysiological disorders taking place as a result 
of AH. However, today the abdominal hypertension 
syndrome as a pathophysiological process is widely 
extended in clinic. And it is impossible to achieve good 
treatment results not studying the mechanism of its ap-
pearance, concomitant  pathological  changes and the 
ways of  its elimination.

Keywords: decompensation of gastrointestinal tract, 
compartment syndrome.

РЕЗЮМЕ

СИНДРОМ ПОВЫШЕННОГО ВНУТРИ-
БРЮШНОГО ДАВЛЕНИЯ (COMPARTMENT 
SYNDROME). ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

Исаев Г.Б., Серхетов Т.Х.

центр хирургии им. М.А. топчубашева, Баку, 
Азербайджан

Брюшная полость имеет определенную емкость и 
развивающиеся в ней патологические процессы, 
способствующие уменьшению данного объема, 
ведут к повышению внутрибрюшного давления 
(ВБД) и развитию абдоминальной гипертензии 
(АГ). В норме ВБД составляет 8-10 мм ртутного 
столба. Причиной развития АГ являются отек 
тканей вследствие перитонита и травмы, гипер-
волемия, гематомы, травматическое повреждение 
брюшины, острый панкреатит, кишечная непро-
ходимость, опухолевое поражение, применение 
тампонады брюшной полости и др. При АГ на-
рушаются физиологические функции органов 
пищеварительного тракта, развивается недоста-
точность всех систем организма, что приводит 
к тяжелым последствиям, вплоть до летального 
исхода. Некоторые патологические состояния 
(ожирение, асцит, сердечная недостаточность и др.) 
приводят к хронической АГ. Ранними симптомами 
АГ являются тахипное, высокое стояние диафрагмы, 
олигурия и протеинурия. Клиницисты выделяют три 
степени тяжести АГ: 1) легкая степень, при которой 
ВБД колеблется в пределах 10-20 мм рт. ст.; у этих 
больных, благодаря компенсаторным возмож-
ностям организма, особых нарушений функции 
органов пищеварения не имеется; 2) средняя 
тяжесть - ВБД колеблется в пределах от 21 до 35 
мм рт. ст.; за исключением некоторых случаев, в 
таких случаях показано консервативное лечение; 
3) тяжелая степень - ВБД превышает 35 мм рт. 
ст.; этим больным необходимо хирургическое 
лечение с целью декомпрессии. ВБД измеряют 
прямым и непрямым методами. Самым при-
емлемым способом является измерение ВБД 
через катетер, введенный в мочевой пузырь, 
наружное отверстие которого присоединяется 
к манометру. Для устранения патофизиологи-
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ческих процессов, развившихся вследствие 
АГ, необходимо выполнение абдоминальной 
декомпрессии.

reziume

muclisSida wnevis momatebis sindromi 
(Compartment Syndrome). literaturis mi-
moxilva

g. isaevi, t. serxetovi

m.a. TofCubaSevis sax. qirurgiis centri, 
baqo, azerbaijani

muclis Rrus gansazRvruli tevadoba 
gaaCnia da masSi ganviTarebuli paTolo-
giuri procesebi, romlebic amcireben am 
tevadobas, iwveven muclisSida wnevis 
(mSw) matebasa da abdominuri hipertenzi-
is (ah) ganviTarebas. normalur pirobebSi 
mSw 8-10 mm ss Seadgens. ah-is ganviTarebis 
mizezebs miekuTvnebian: peritonitiT da 
travmis Sedegad^gamowveuli qsovilTa 
SeSupeba, hipervolemia, hematomebi, perito-
neumis travmuli dazianebebi, mwvave pan-
kreatiti, nawlavTa gauvaloba, simsivnuri 
dazianebebi, muclis RruSi tamponadis 
gamoyeneba da sxv. ah-is ganviTarebis 
SemTxvevaSi aRiniSneba saWmlis momnele-
beli traqtis organoebis fiziologiuri 
funqciis moSlilobani, viTardeba orga-

nizmis yvela sistemis funqcionirebis 
ukmarisoba, rac iwvevs mZime Sedegebs, 
maT Soris letalobasac ki. zogierTi 
paTologiuri procesebis Sedegad (sim-
suqne, asciti, gulis ukmarisoba da sxv.) 
viTardeba qronikuli ah. abdominuri hiper-
tenziis ganviTarebis adreul simpto-
mebs miekuTvnebian: taqipnoe, diafragmis 
amaRlebuli mdgomareobis ganviTareba, 
oliguria da proteinuria. klinicistebi 
ah-is simZimis sam xarisxs gamoyofen:
1) msubuqi xarisxi - ah-is done ar aRe-
mateba 20 mm ss; am dros organizmis 
kompensatoruli meqanizmebi sakmarisia 
da saWmlis momnelebel sistemaSi gansa-
kuTrebuli cvlilebebi ar aRiniSneba; 
2) saSualo simZimis (mSw meryeobs 21-dan 
35 mm ss); zogierTi gamonaklisiT, aseTi 
avadmyofebi eqvemdebarebian konserva-
tiul mkurnalobas;
3) mZime xarisxi – mSw aRemateba 35 mm ss; 
aseTi avadmyofebi saWiroeben qirur-
giul mkurnalobas dekompresiis miz-
niT. mSw izomeba rogorc pirdapiri, 
aseve arapirdapiri meTodiT. uperatesad 
gamoiyeneba mSw gazomva kaTeteris meS-
veobiT, romelic SehyavT Sardis buStSi 
da romlis gare xvreli SeerTebulia 
manometrTan. ah-is Sedegad ganviTare-
buli paTofiziologiuri procesebis 
normalizaciis mizniT aucilebelia 
dekompresiis gamoyeneba.
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Several potential mechanisms for the association 
of the ABO blood type with cancer risk have been 
proposed, including inflammation, immune surveil-
lance for malignant cells, intercellular adhesion, 
and membrane signaling. More importantly, blood 
group antigens are expressed not only on the surface 
of red blood cells but also on the surface of many 
other epithelial cells. Alterations in glycosyltrans-
ferase specificity may lead to differential expression 
of blood group antigens on epithelial cells and thus 
influence tumorigenesis [12].

Carbohydrates are structures found on the cell sur-
face bound to either lipid or protein embedded in the 
membrane. Changes are found in the carbohydrate 
structures of these cells. Surface glycolipids and 
glycoproteins have been demonstrated during devel-
opment, during cell maturation in adult tissue, and 
in relationship to malignant development. In tumors, 
changes in glycosylation are found in both glycolipids 
and glycoproteins [7]. The literature shows, that there 
may be a connection between the ABO blood group 
and some malignant tumors [1-6,8-13].

The article studies the connection between the ABO 
blood group and malignant tumors. 

Material and methods. 60 people’s blood diseased 
with breast cancer and 60 person’s blood diseased 
with uterus cancer were taken for study of eryth-
rocyte group antigens. At the same time, the same 
amount of the healthy donors blood was taken. 60 
healthy donors were used as a screening group. 
Blood samples were collected by finger puncture. 
The material was supplied by the Adjara Oncology 
Centre, and the experiment was conducted at the 
Laboratory of Immunogenetics (Shota Rustaveli 
State University). Immunoserologic methods 
were used in the process of research. the follow-
ing specific test systems were used: anti-AB, -B, 
-A (GEMOSTANDART LTD, Moscow), standard 
O(I), A(II), B(III) group erythrocytes and standard 
O(I), A(II), B(III), AB(IV) sera. The obtained re-
sults were statistically processed.

Results and their discussion. According to ABO 
systems high frequency of A(II) group (65±10,6%) 
is found in uterus cancer diseased, on the first stage, 
in the reproduction age (Fig. 1). The frequency A (II) 
groups antigens is higher than in donor (in the donor 
- 30±10,2%, p<0,001).

Fig. 1. Distribution of the ABO system phenotypic 
groups in groups in diseased with uterus cancer, on the 
first stage, in reproduction age (19-45, p<0,0001)

In the uterus cancer diseased, on the first stage, in the 
post-reproductive age (45-55), according to ABO sys-
tem, high frequency of O antigen was noticed (Fig. 2) 
and frequency of A antigen is more (40±10,9%) than 
its concentration in the donors (25±9,8%, p<0,02).

ERYTHROCYTE GROUP ANTIGENS AND TUMORS 
OF FEMALE REPRODUCTIVE ORGANS

Nakashidze I., Diasamidze A., Nagervadze M.

Sh. Rustaveli State University, Department of Biology, Batumi, Georgia
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Fig. 2. Distribution of the ABO system phenotypic 
groups in groups in diseased with uterus cancer, 
the first stage, in the menopausal women (45-55, 
p=0,05) 

It is also has been studies frequency distribution of 
ABO system in uterus cancer diseased, on the first 
stage of the aid, in the postmenopausal women, where 
high frequency of O antigen was found (Fig. 3).

Fig. 3. Distribution of the ABO system phenotypic 
groups in diseased with breast cancer, on the first 
stage, in postmenopause age (60-75, p<0,001)

We also studied patient with breast cancer, on the 
second stage of aid, in the period of menopause, 
where equal of frequency of ABO system O(I) and 
A(II) phenotype (45±11,1%) was discovered (Fig. 4). 
A antigen concentration is higher than in donor (in 
donor - 25±9,8%, p<0,05), but O antigen frequency 
is higher in donors (65±10,9%).

Fig. 4. Distribution of the ABO system phenotypic 
groups in groups in diseased with breast cancer, the 
second stage, in menopause age (45-55, p<0,05)

ABO system group antigens have been studied in 
breast cancer diseased, on the second stage, in the 
post-menopause period (Fig. 5), in which high fre-
quency of A (II) group antigen is found and A(II) 
group frequency (70±10,2%) is high than in donor 
(in the donors - 40±10,9%, p<0,001).

Fig. 5. Distribution of the ABO system phenotypic 
groups in diseased with breast cancer, on the second 
stage, in postmenopause age (60-75, p<0,001) 
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Breast cancer diseased has been studied for the ABO 
erythrocyte group marker, on the third stage, in the 
postmenopausal women (Fig. 6). As it is shown on 
the diagram increased concentration A(II) group is 
noticed (55±11,1%). A antigen increase is also noticed 
in comparison with donor (40±10,9%, p=0,08).

 

Fig. 6. Distribution of the ABO system phenotypic 
groups in diseased with breast cancer, on the third 
stage, in postmenopause age (60-75, p=0,4)

To some up, in our studies from ABO system anti-
gens in the uterus cancer, in the reproduction age 
A(II) group frequency is high, but in the period of 
the menopause and post-menopause periods O(I) 
group antigen frequency is increase. In compari-
son with donor A (II) antigen frequency is higher 
in reproductive and  menopausal age. But in the 
post-menopausal women O antigen concentration 
is increased.

According to our results, In the breast cancer 
diseased, in the menopause period, on the second 
stage, O(I) and A(II) group antigens frequency is 
equal, but in comparision with donor A antigen 
frequency is higher. In the post-menopausal pe-
riod, on the second stage (Fig. 5), A (II) group is 
represented with high frequency (It is 3-times more 
than its concentration with donors). Frequency of 
A is also high in the post-menopausal period, on 
the third stage (Fig. 6).

In conclusion, we found presence O (in uterus cancer) 
and A (in breast cencer) antigens as a possible risk 
factor for breast and uterus cancer. It is clear, ABO 
system antigens have significant role in some cancer 
development. The explanation for the association be-
tween ABO blood groups and some special diseased 
was still unclear. Many reports have shown that blood 
group antigens expression in tumor is associated 
with metastasis and prognosis [9]. The studies have 
shown, that High frequency of O (Uterus cancer) and 
A (breast cancer) antigens in diseased. The study of 
Erythrocyte group antigens in diseased we may to 
identify “high risk” individuals that help to find ways 
to control the disease.
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SUMMARY

ERYTHROCYTE GROUP ANTIGENS AND 
WOMEN’S REPRODUCTIVE SYSTEM OR-
GANS

Nakashidze I., Diasamidze A., Nagervadze M.

Sh. Rustaveli State University, Department of Biology, 
Batumi, Georgia

The aim of this study is to investigate the pres-
ence of a possible association between breast and 
uterus cancer with blood ABO groups in women 
of reproductive, menopausal and post-menopausal 
age. Following information was recorded: patient 
age, stage of cancer, ABO blood group. In diseased 
population (120 subject) was investigated for ABO 
red cell blood groups antigens. Immunoserological 
methods have been used to identify the antigens. 
The obtained results were statistically processed. 
High frequency of A antigen is found in uterus can-
cer diseased, on the thirst stage, in the reproduction 
age (65±10,6%). 

High frequency of O antigen was found on the first 
stage, of the aid in the post-reproductive (55±11,1%) 
and in the postmenopausal  periods (60±10,9%). ABO 
blood group antigens have been studied in breast 
cancer diseased, on the second and third stages, 
postmenopausal women, in which high frequency of 
A antigen is found. 

Keywords: blood group antigens, breast, uterus, 
cancer.

РЕЗЮМЕ

ЭРИТРОЦИТАРНЫЕ ГРУППОВЫЕ АНТИ-
ГЕНЫ И ОПУХОЛИ ЖЕНСКИХ РЕПРОДУК-
ТИВНЫХ ОРГАНОВ

Накашидзе И.И., Диасамидзе А.О., 
Нагервадзе М.А.

университет им. Ш. руставели, департамент 
биологии, Батуми, грузия

Антигены групп крови АВО имеют биологическое 
и клиническое значение, ассоциируются со мно-
гими заболеваниями, хотя связь между заболева-
нием и группой крови не выявлена. Гены группы 
крови АВО расположены в регионе 9q34.2, для 
которого генетические изменения характерны во 
время опухолей.

Целью данного исследования явилось выявление 
возможной связи между группой крови АВО и 
опухолями молочных желез и матки в периоды 
репродукции, менопаузы и постменопаузы. 

Имеется следующая информация: возраст па-
циента, стадия опухоли, группа крови АВО. В 
популяции больных (120 человек) обнаружены 
эритроцитарные антигены АВО. Во время ис-
следований были использованы иммуносероло-
гические методы. Полученные результаты обра-
ботаны статистически. Высокая частота антигена 
А обнаружена у больных при опухолях матки на 
I стадии заболевания в репродуктивном возрас-
те. Повышенная частота антигена О проявилась 
в I стадии заболевания пострепродуктивного 
(55±11%) и постменопаузного (60±10,9%) пе-
риодов. Антигены группы крови АВО изучены 
у больных с опухолями молочных желез на II и 
III стадиях заболевания, где с высокой частотой 
обнаружились антигены А.

Испытания показали О (маточную опухоль) и A 
(опухоль молочных желез) высокую антигенную 
носимость среди обследованных. Исследование 
эритроцитарных групповых антигенов позволяет 
выявить склонные к заболеванию лица, что даст 
возможность контролировать заболевание.
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reziume

eriTrocituri jgufuri antigenebi da 
qalis reproduqciuli sistemis orga-
noebis simsivneebi

i. nakaSiZe, a. diasamiZe, m. nagervaZe

S. rusTavelis sax. universiteti, bio-
logiis departamenti, baTumi, saqarT-
velo

sisxlis jgufis antigenebs aqvT biolo-
giuri da klinikuri mniSvneloba. sisx-
lis jgufuri antigenebi asocirdeba bevr 
daavadebasTan, Tumca kavSiri sisxlis 
jgufebsa da daavadebebs Soris ucnobia. 
sisxlis jgufis genebi moTavsebuli ari-
an 9q34.2 regionSi, romlis genetikuri  
cvlilebebi damaxasiaTebelia simsivne-
ebis dros. am gamokvlevebis mizans war-
moadgens SesaZlo kavSiris dadgena sisx-
lis jgufs sarZeve jirkvalsa da saS-
vilosnos simsivneebTan reproduqciul, 
menopauzisa da postmenopauzis peri-
odebSi. moZiebulia informacia pacientis 
asakis, simsivnis stadiis, sisxlis jgufis 

Sesaxeb. Ddaavadebul populaciaSi (120 
adamiani) gamokvleulia eriTrocituri 
antigenebi. kvlevisas gamoyenebuli iqna 
imunoserologiuri meTodebi. miRebuli 
Sedegebi damuSavebulia statistikurad. 
A antigenis maRali sixSire gamovlinda 
saSvilosnos simsivniT daavadebulebSi 
daavadebis I  stadiaze, reproduqciul 
asakSi; O antigenis momatebuli sixSire 
gamovlinda aseve daavadebis I  stadiaze 
postreproduqciul (55±11%) da postmeno-
pauzur (60±10,9%) periodebSi. A

sisxlis jgufis antigenebi Seswavlilia 
sarZeve jirkvlis simsivniT daavadebu-
lebSi, II  da III  stadiebze, sadac gamov-
linda A antigenis maRali sixSire.

Catarebulma kvlevebma gamoavlina sa-
Svilosnos simsivniT da sarZeve jirkva-
lis sismsivniT daavadebulebSi antigenis 
maRali mtarebloba. eriTrocituri 
jgufuri antigenebis sixSiris Seswav-
liT daavadebulebSi SesaZloa gamovyoT 
daavadebisadmi midrekili “maRali ris-
kis” mqone indivindebi, rac dagvexmareba 
daavadebis gakontrolebis sakiTxSi. 

ПАТОЛОГИЯ ТКАНЕЙ ПАРОДОНТА У ШКОЛЬНИКОВ 
ПОДРОСТКОВОГО ВОЗРАСТА

Шишниашвили Т.Э., Цагарели З.Г., Гогиашвили Л.Е., Химшиашвили Н.Б.

тбилисский государственный медицинский университет, департамент детской и подростковой 
стоматологии и профилактики стоматологических заболеваний; 
тбилисский государственный университет им. и. джавахишвили, 

институт морфологии им. А.н. натишвили, грузия

Сохранение стоматологического здоровья обеспе-
чивает не только нормальное функционирование 
зубочелюстной системы и всего организма чело-
века, но и качество его жизни [1].

Многие авторы отмечают, что состояние пародонта 
является неотъемлемой частью общего состояния 

организма, т.к. наблюдается тесная взаимосвязь 
между заболеваниями пародонта и системной 
патологией, выявлены факторы, которые могут 
лежать в их основе [8-10].

Проблема ранней диагностики воспалительных 
заболеваний пародонта у лиц молодого возрас-
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та по-прежнему является актуальной, что связано, 
прежде всего, с их широким распространением, 
бессимптомным течением в начальных стадиях и 
прогрессированием в дальнейшем осложнений [6].

Общеизвестно, что для поддержания систем орга-
низма в оптимальных гомеостатических пределах 
требуется значительное усиление активности ком-
пенсаторных механизмов, в деятельности которых 
принимают активное участие структуры гормональ-
ной системы, особенно, в подростковом возрасте.

В пубертатном возрасте у детей пародонт не яв-
ляется окончательно сформированным. В этом 
периоде, состоящем из двух фаз: препубертатном и 
пубертатном, установлена наивысшая распростра-
ненность гингивита в связи влиянием на эпителии 
десны гормонов развивающейся половой системы 
[7]. В препубертатный период, особенно в возрас-
те 9-11 лет, наблюдается наиболее хаотическое 
выделение половых гормонов. Препубертатные 
и пубертатные периоды характеризуется отсут-
ствием закономерности, аритмией становления 
гормональной деятельности. Развитие симптомов 
гипертрофического или десквамативного гингиви-
та находится в зависимости от преобладания того 
или иного гормона.

Несмотря на признание многими исследователями 
значения гормонов в развитии патологических 
процессов в пародонте, этот вопрос по сей день 
недостаточно изучен.

Целью данного исследования явился анализ рас-
пространенности и тяжести патологии пародонта 
среди школьников подросткового возраста и вы-
явление взаимосвязи степени изменении тканей 
пародонта с гормональным статусом препубер-
татного и пубертатного периода.

Материал и методы. С целью анализа рас-
пространенности и интенсивности патологии 
пародонта среди детей подросткового возраста, 
за период 2010 года в общеобразовательных 
школах г. Тбилиси нами было проведено соот-
ветствующее обследование 618 школьников в 
возрасте от 9 до 15 лет.

По возрасту реципиенты распределялись следую-
щим образом:49 (7,9%) дети в возрасте 9 лет; 54 
(8,7%) - 10 лет; 133 (21,5%) - 11 лет; 113 (18,3%) 
- 12 лет; 79 (12,8%) - 13 лет; 115 (18,6%) - 14 лет и 
75 (12,2%) подростки в возрасте 15 лет. Среди них 
преобладали школьники мужского пола, составив 
50,8% (таблица 1).

таблица 1. распределение школьников по возрасту и полу
Возраст 9 лет 10 лет 11 лет 12 лет 13 лет 14 лет 15 лет
девочки 25 33 52 52 43 57 42

мальчики 24 21 81 61 36 58 33
Всего 49 54 133 113 79 115 75

Для оценки распространенности и интенсивности 
заболеваний пародонта нами использовался индекс 
нуждаемости в лечении заболеваний пародонта 
CPITN. Для оценки тяжести гингивита использовался 
папилярно-маргинально-альвеолярный индекс (РМА) 
в модификации Parma (1960), оценивая уровень ги-
гиены полости рта, пользовались индексом гигиены 
(OHI-S), J.C. Green, J.R. Vermillion, а также индексом, 
предложенным Федоровым и Володкиной [цит. по 1]. 
Зубо-челюстные аномалии у обследованных школь-
ников выявляли посредством визуального осмотра. 
Все данные заносились в созданные нами «карты 
стоматологического обследования».

Результаты и их обсуждение. Проведенное иссле-
дование выявило, что уровень гигиены полости рта 
среди обследованных школьников можно оценить 
как низкий, в частности, показатели по индексу 

Федорова-Володкиной, в среднем, составляли 2,5-3,2 
баллов и считались неудовлетворительными, а индекс 
Гринд-Вермиллиона лишь в 1,8% случаев был равен 
0 и, соответственно, было хорошим, в 98,2% случаев 
индекс колебался в пределах от 1,08 до 2,01 баллов, что 
считается высоким и неудовлетворительным. Следует 
так же отметить, что гигиеническое состояние полости 
рта парней было хуже, чем у их ровесниц, с возрастом 
это состояние ухудшалось.

По индексу РМА данные были следующими: 
среди учениц 9-10 лет здоровый пародонт имел 
место в 43,8% случаев, у мальчиков – в 57,2%, с 
возрастом эти данные менялись и в 12 лет они 
фактически были одинаковые, к 15 годам здо-
ровый пародонт у мальчиков встречался реже, 
чем у девочек (40,5% и 45,5%, соответственно). 
На рис. представлено распределение школьни-
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ков в зависимости от папилярно-маргинально-
альвеолярного индекса.

рис. распределение обследованных по величине 
папилярно-маргинально-альвеолярного индекса, % 

У большинства обследованных школьников 
(75,2%) с поврежденным пародонтом отмечалась 
кровоточивость десен: у 19,8% - умеренная; у 
5,0% - выраженная. Существенно увеличивается 
показатель кровоточивости в возрастной группе 
девочек 11-13 лет и парней – 14-15 лет, что ука-

зывает на связь изменения тканей пародонта с 
гормональным статусом подросткового возраста. 
Данные индекса CPITN показали высокий уро-
вень развития патологических изменений в тка-
нях пародонта среди школьников. Установлено, 
что распространенность различных признаков 
патологии пародонта (кровоточивость десен, на-
личие зубного налета и камня, пародонтальных 
карманов) среди обследованных составила в 
среднем 56,3%. Изменения, в основоном, носят 
генерализованный характер (интенсивность 4,2 
секстанта). При этом десневая кровоточивость 
после зондирования выявлена в 44,6% случаев. 
Наличие зубного налета, над- и поддесневого 
зубного камня отмечалось у 21,3% школьников. 
Из них у 4,9% был поражен один секстант; у 
18,5% – два; у 11,2% - три; у 12,3% - четыре, у 
6,2% - пять; у 4,5% - шесть (таблица 2).

Наличие пародонтальных карманов нами выявлено 
в 3 случаях, в основном, локального характера.
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таблица 2. распределение школьников разных возрастных групп 
в зависимости от числа пораженных секстантов, %

Возраст,
лет

Число пораженных секстанктов
нет 1 2 3 4 5 6

9-10 50,5 15,7 21,7 12,1 - -
11 39,8 2,5 18,5 12,3 26,9 - -
12 35,1 9,5 15 11,6 14,5 10,2 4,1
13 49,5 - 18,0 15,5 3,5 3,2 10,2
14 44,3 1,5 12,4 8,2 17,5 9,3 6,8
15 43 - 25,2 7,4 11,5 7,1 5,8

При индексе гигиены, равном нулю, отсутствова-
ли случаи поражения четырех и более секстантов, 
при максимальном же значении индекса удельный 
вес случаев поражения шести секстантов составил 
68,3%.

Таким образом, проведенный анализ свиде-
тельствует о распространенности патологии 
пародонта среди школьников препубертатного 
и пубертатного возраста; уровень патологии 
увеличивается с увеличением их возраста, часто 
встречается среди девочек 12-13 лет и парней 
14-15 лет. Патология пародонта, в основном, 
носит генерализованный характер, а иногда 
сочетается с зубо-челюстными аномалиями. 
Наличие и степень выраженности патологии 
пародонта в значительной степени определяется 
гигиеной полости рта.
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SUMMARY

PERIODONTAL TISSUE PATHOLOGY IN PU-
BERTAL CHILDREN (PUPILS)

Shishniashvili T., Tsagareli Z., Gogiashvili L., 
Khimshiashvili N.

Tbilisi State Medical University, Department of 
Pediatric Stomatology (Dentistry) and Stomatologi-
cal (Dental) Diseases; I. Javakhishvili Tbilisi State 
University, A. Natishvili Institute of Morphology, 
Georgia

The study aimed at investigation of the rate of peri-
odontal pathologies in juvenile adolescents, the analy-
sis of the severity of the disease and detection of the 
correlation between the periodontal tissue pathology 
and hormonal status of pre-and pubertal periods.

A stomatologic (dental) status of 618 pupils, 9-15 of 
ages in Tbilisi General Education Schools has been 
studied – to detect the rate and intensity of periodontal 
pathologies and analyze the influence of hormonal 
changes of juvenile periodontal tissues. 

According to the obtained results we can conclude that 
the high rate of periodontal diseases has been fixed in 
pre-pubertal and pubertal schoolchildren (pupils). It 
should be emphasized that the degree of periodontal 
tissue pathologies increases with age. In addition, the 
mentioned pathology was more frequently fixed and 

expressed in girls, 12-13 of ages and in boys, 14-15 of 
ages. Juvenile periodontal pathologies most frequently 
is generalized, which most frequently is aggravated 
with the existence of jaw-dental anomalies and the 
poor oral hygiene status.

Keywords: Periodontal Diseases, juvenile gingivitis.

РЕЗЮМЕ

ПАТОЛОГИЯ ТКАНЕЙ ПАРОДОНТА У 
ШКОЛЬНИКОВ ПОДРОСТКОВОГО ВОЗ-
РАСТА

Шишниашвили Т.Э., Цагарели З.Г., Гогиашви-
ли Л.Е., Химшиашвили Н.Б.

тбилисский государственный медицинский уни-
верситет, департамент детской и подростковой 
стоматологии и профилактики стоматологичес-
ких заболеваний; тбилисский государственный 
университет им. и. джавахишвили, институт 
морфологии им. А.н. натишвили, грузия

Целью данного исследования явился анализ рас-
пространенности и тяжести патологии пародонта 
среди школьников подросткового возраста и вы-
явление взаимосвязи изменении тканей пародонта 
с гормональным статусом препубертатного и 
пубертатного периода.

Проведено эпидемиологическое обследование 
618 школьников в общеобразовательных школах г. 
Тбилиси в возрасте от 9 до 15 лет с целью анализа 
распространенности и интенсивности патологии 
пародонта и установления влияния на ткани па-
родонта гормонального состояния ювенального 
возраста.

Проведенный анализ свидетельствует о значи-
тельной распространенности патологии пародонта 
среди школьников препубертатного и пубертат-
ного возраста, уровень патологии увеличивается 
с увеличением их возраста. Чаще встречается и 
более выражена данная патология среди девочек 
12-13 лет и парней 14-15 лет. Патология пародон-
та, в основном, носит генерализованный характер, 
а иногда сочетается с зубо-челюстными аномалия-
ми. Наличие и степень выраженности патологии 
пародонта в значительной степени определяется 
гигиеной полости рта.
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reziume

parodontis qsovilis paTologia puber-
tatuli asakis moswavleebSi

T. SiSniaSvili, z.cagareli, l. gogiaSvili, 
n. ximSiaSvili

Tbilisis saxelmwifo samedicino uni-
versiteti,  bavSvTa da mozardTa stoma-
tologiis da stomatologiur daavadebaTa 
departamenti; i. javaxiSvilis sax. Tbilisis 
saxelmwifo universiteti, a. naTiSvilis sax. 
morfologiis  instituti, saqarTvelo

parodontis anTebiTi daavadebebis 
adreuli diagnostika axalgazrda asakSi 
dResac ar kargavs Tavis aqtualobas, 
rac dakavSirebulia, upirveles yovlisa, 
maT farTo gavrcelebasTan, dawyebiT 
stadiaSi usimptomo mimdinareobasTan da 
procesis swraf progresirebasTan.

prepubertatuli da pubertatuli perio-
debi xasiaTdeba hormonuli funqcioni-
rebis arakanonzomierebiTa da riTmis 
darRveviT. ama Tu im hormonis Warb 
an nakleb gamoyofaze mniSvnelovnad 
aris damokidebuli hipertrofiuli an 
desqvamaciuri procesebis simptomebis 
arseboba.

kvlevis mizans warmoadgenda iuveni-

luri asakis mozardebSi parodontis 
paTologiaTa gavrcelebis Seswavla, misi 
simZiimis xarisxis analizi, agreTve, paro-
dontis qsovilTa paTologiisa da pre- 
da pubertatuli periodis hormonuli 
statusis urTierTkavSiris dadgena.

Cvens mier Seswavlil iqna q. Tbilisis 
zogadsaganmanaTleblo skolebis 9-15 
wlis asakis 618 moswavlis stomatologi-
uri statusi _ parodontis paTologiaTa 
gavrcelebis da intensiurobis dadgenisa 
da parodontis qsovilTa iuvenaluri 
asakis hormonuli cvlilebebis gavlenis 
analizis mizniT.

Catarebuli kvlevebis Sedegebis safuZ-
velze SeiZleba davaskvnaT, rom pre-
pubertatuli da pubertatuli asakis 
moswavleebSi fiqsirdeba parodontis 
daavadebaTa mniSvnelovani gavrceleba. 
sagulisxmoa, rom parodontis qsovilTa 
paTologiis xarisxi matulobs asakis 
matebasTan erTad. amasTanave, aRniSnuli 
paTologia ufro xSirad fiqsirdeba 
da metad aris gamoxatuli 12-13 wlis 
asakis gogonebSi da 14-15 wlis asakis va-
JebSi. parodontis paTologia iuvenilur 
asakSi umetesad atarebs generalizebul 
xasiaTs, romelsac xSirad amZimebs yba-
kbilTa anomaliebis arseboba da piris 
Rrus aradamakmayofilebeli higienuri 
mdgomareoba.
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Многочисленные исследования свидетельствуют, 
что стоматологический статус населения Грузии 
имеет устойчивую тенденцию к ухудшению [1,10]. 
Уже в пятнадцатилетнем возрасте около 85% 
школьников страдают кариесом. Вместе с тем, 
анализ практической деятельности стоматологов 
показывает, что они заняты в основном чисто 
лечебной работой, однако известно, что преиму-
щественная ориентация на лечебную работу не 
может привести к снижению стоматологической 
заболеваемости населения [3-5,7]. 

Развитие современных технологий лечения 
зубов также не ведет к снижению заболеваемо-
сти населения кариесом, для этого необходимо 
развитие профилактического направления в 
стоматологии. 

Исследованиями установлено, что адекватные эко-
номические, организационные и управленческие 
решения, нацеленные на развитие профилак-
тической работы в стоматологической службе, 
способствуют снижению затрат при оказании 
лечебно-профилактической помощи населению. 
Всемирная Организация Здравоохранения увере-
на, что к 2015 году в Европе посредством массо-
вых профилактических мероприятий можно будет 
добиться снижения заболеваемости кариесом до 
уровня 80% абсолютно здоровых 6-летних детей, 
а у достигших 18 лет не будет зубов, удаленных 
из-за кариеса [12]. 

Значимость проблемы профилактики стоматологи-
ческих заболеваний в последние годы становится 
все более изучаемой отечественными авторами, 
которые подчеркивают преимущественно деклара-
тивный характер осознания этой проблемы. Эпи-
зодическое и бессистемное применение методов 
профилактики стоматологических заболеваний 
дискредитирует этот метод, так как при таком под-
ходе к его использованию невозможно получить 
стойкий профилактический эффект. 

Наблюдаемый сегодня в большинстве регионов 
Грузии переизбыток врачей стоматологического 
профиля ведет к парадоксальной ситуации, когда 
при постоянно увеличивающихся ценах на про-
ведение лечебно-диагностических процедур при 
одновременной финансовой недоступности этого 
вида медицинского обслуживания для значитель-
ной части населения в итоге ухудшается уровень 
лечебной и, особенно, профилактической работы. 
Отмечено, что за минувшие 20 лет население 
обращается к врачу-стоматологу в основном за 
получением экстренной и неотложной помощи, 
тогда как эффективность программ профилактики 
на популяционном уровне снижается не только 
вследствие недостаточной работы медицинских 
учреждений, но и отказом от сберегающего здоро-
вье поведения со стороны самого населения. 

К сожалению, поведенческие характеристики на-
селения более инертны, чем организация системы 
здравоохранения. Вместе с тем достаточно легко 
добиться повышения уровня знаний о правильной 
гигиене полости рта, о мерах предупреждения раз-
вития стоматологических заболеваний населения. 
Эта задача сегодня весьма актуальна, т.к. рядом 
исследователей показан недостаточный уровень 
знаний и навыков гигиены полости рта, особенно 
у детей и подростков. Если поведение населения 
изменится в сторону сохранения стоматологиче-
ского здоровья и активного применения мер про-
филактики заболеваний, то изменятся масштабы 
и структура востребованной стоматологической 
помощи. Поскольку сохранение здоровья насе-
ления, наконец-то, признано приоритетной госу-
дарственной задачей, то следует ожидать роста 
общественной ценности здоровья и быть готовым 
к изменению востребованности населением от-
дельных видов стоматологической помощи. 

Целью исследования явилась оценка превенции 
стоматологических заболеваний путем повышения 
мер профилактики среди населения. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ОЦЕНКИ ПРЕВЕНЦИИ СТОМАТОЛОГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 

Кочлашвили Л.Ш., Гогилашвили К.Т., Герзмава О.Х. 

тбилисский государственный медицинский университет, 
департамент организации здравоохранения; 

университет им. и.Чавчавадзе, медицинский факультет; 
университет им. гр. робакидзе, медицинский факультет, тбилиси, грузия
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Задачи исследования: 
1) оценить приверженность населения мерам 
профилактики стоматологических заболеваний и 
выявить возрастно-половые и социальные группы 
риска. 
2) изучить мнение экспертов (врачей-стоматологов) 
о действенности различных мер профилактики по 
укреплению стоматологического здоровья и их 
распространении среди населения. 
3) исследовать характер обращаемости населения 
по поводу стоматологических заболеваний. 
4) дать прогноз стоматологической заболеваемо-
сти в условиях новой модели профилактического 
поведения населения. 
5) определить резервы превенции стоматологи-
ческих заболеваний, в том числе потери зубов, в 
условиях усиления профилактической работы. 

Материал и методы. Базы данных за 2008-2011 
г.г. о пациентах и об оказанных им услугах в двух 
крупных стоматологических поликлиниках г. 
Тбилиси. 

Результаты анкетных опросов врачей-•	
стоматологов государственных и негосударствен-
ных учреждений, пациентов стоматологической 
поликлиники и пациентов городской поликлиники 
общего профиля, 

Амбулаторные карты пациентов стомато-•	
логической поликлиники. 

Статистический анализ данных с «обезли-•	
ченной» информацией за 2008-2011 г.г. поликли-
ник г. Тбилиси о количестве принятых пациентов 
и оказанных терапевтических услугах.

Социологическое исследование среди •	
пациентов стоматологической поликлиники и по-
ликлиники общего профиля г. Тбилиси

Опрос экспертов (врачей-стоматологов •	
государственных и негосударственных учрежде-
ний), метод экспертных оценок действенности 
мер профилактики и коэффициентов превенции, 

математическое моделирование возрастной струк-
туры заболеваемости. 

Формирование баз данных результатов анкетных 
опросов, методы параметрической статистики, 
построение сводных таблиц, корреляционный 
анализ, построение регрессионных уравнений, 
выкопировка данных и ретроспективный анализ 
историй болезни пациентов глубиной 10 лет, фор-
мирование отчетов о лечебной работе терапевти-
ческого отделения за весь период существования 
электронных регистров в поликлинике. 

Результаты и их обсуждение. В процессе про-
ведения исследования установлены следующие 
причины обращаемости населения за стомато-
логической помощью: «кариес зубов» - 821,7 на 
1000 населения, «пульпит»- 243,8, «хронический 
апикальный периодонтит» - 244,5, «кариес денти-
на» - 156,8, «кариес эмали» - 0,046. Выявлено, что 
доля обращений за стоматологической помощью 
на ранних стадиях болезни ничтожна: «кариес 
эмали» послужил причиной обращения лишь 
0,05% мужчин и 0,04% обращений женщин, что 
свидетельствует о низком уровне осведомленно-
сти населения о последствиях несвоевременного 
лечения стоматологических заболеваний, недо-
статочном применении мер профилактики и от-
сутствии внимания к собственному здоровью. 

Ситуационный анализ стоматологической заболе-
ваемости с использованием индекса КПУ (К - ка-
риес, П – пломбированные, У – удаленные зубы) 
в ключевых возрастных группах свидетельствует 
о чрезвычайно неблагоприятных тенденциях, 
имеющих место за последнее время. 

Так, распространенность и интенсивность кариеса 
зубов в ключевых возрастных группах имеет вы-
раженную тенденцию к росту (таблица).

таблица. распространенность и интенсивность кариеса зубов в ключевых возрастных группах

Возраст Распространенность
кариеса зубов

Интенсивность кариеса зубов
К П У КПУ

Временные зубы
6 84% 2,94 1,48 0,36 4,78

Постоянные зубы
6 13% 0,20 0,10 0,00 0,30
12 72% 1,17 1,30 0,04 2,51
15 82% 1,57 2,15 0,09 3,81

35-44 99% 3,72 5,88 4,75 14,35
65 и > 100% 1,95 2,63 18,13 22,71
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Полученные результаты свидетельствуют, что 
распространенность кариеса зубов среди на-
селения остается высокой: кариес временных 
зубов выявлен у 84% 6-летних детей, кариозное 
поражение постоянных зубов регистрируется 
у 72% 12-летних детей и 99-100% взрослых. 
Вместе с тем, признаки воспаления тканей па-
родонта выявлены более чем у 40% 15-летних 
подростков и 80% лиц 35-44 лет, из них 16% 
имеют развившиеся стадии воспаления – па-

родонтальные карманы разной глубины. У лиц 
пожилого возраста (65 лет и старше), в среднем, 
удалено 18 зубов, количество лиц с полным от-
сутствием зубов в данной возрастной группе 
составило 14%.

В процессе исследования основных показателей 
стоматологической заболеваемости населения 
представляет интерес сравнение индексов КПУ в 
ключевых возрастных группах (рис).

рис. индексы кПу в ключевых возрастных группах населения

Эпидемиологическое стоматологическое обследо-
вание населения проводилось по унифицирован-
ным критериям, разработанным экспертами ВОЗ, 
в связи с чем представляется возможным сравнить 
средние показатели, полученные среди пациентов 
различного возраста. 

Среди пациентов в возрасте 15 лет по градации 
ВОЗ в сравнении с шестилетками значение компо-
нента «К» (кариозные зубы) снижается в основном 
не за счет увеличения количества пломбирован-
ных, а удаленных зубов (их число возрастает до 
17%), что почти в 2 раза больше, чем в странах 
Западной Европы и США [11,12].

В возрасте 35-44 лет показатель индекса КПУ 
существенно изменяется, в основном за счет 
увеличения количества пломбированных (18%) и 
удаленных (40%) зубов. 

У пожилых людей 65 лет и старше в структуре 
индекса КПУ около 80% составил компонент 
«У» (удаленные зубы). Существенно возросло 
число лиц с пародонтальными карманами, что, 
безусловно, также является неблагоприятным 
показателем.

В результате социологического исследования 
выявлены две совершенно неоднозначные груп-
пы пациентов: к первой (весьма незначительной 
группе, составляющей лишь 8,5% опрошен-
ных) с адекватным отношением к сохранению 
стоматологического здоровья относятся те, кто 
обращается к стоматологу регулярно с про-
филактической целью (4,4% - в основном лица 
в возрасте 30 лет и старше), при появлении 
первых признаков заболеваний зубов (17,6%) 
и в ранние (ближайшие 2-5 дней после первых 
признаков болезни) сроки (26,5%). Вторую 
группу (с неадекватным отношением) образу-
ют пациенты, обращающиеся к стоматологу 
только при появлении острой боли (41,3%) или 
в поздние (неделя и более) сроки заболевания 
(11,5%). Среди причин необращений основны-
ми являлись финансовые трудности, занятость, 
неосведомленность и др. 

Обращает внимание тот факт, что мужчины более 
серьезно относятся к сохранению стоматологиче-
ского здоровья, чем женщины, также установлена 
зависимость этого показателя от возраста. Среди 
мужчин, лиц с адекватным поведением по отно-
шению к сохранению здоровья больше в возрасте 
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40-59 лет, среди женщин - в возрасте 20-39 лет. 
Образовательный статус и характер трудовой заня-
тости в сочетании с достаточным уровнем доходов 
положительно связаны с адекватным поведением 
по отношению к сохранению стоматологического 
здоровья. 

Результаты проведенного исследования сви-
детельствуют, что приверженность населения 
профилактике слишком мала, чтобы оказать 
реальное воздействие на сокращение стомато-
логической заболеваемости. Среди молодых 
людей до 30 лет используют хотя бы один метод 
профилактики 30,2%, среди лиц от 30 до 60 
лет -25,8%, среди пожилых -15,2%. По мнению 
экспертов, риск развития у населения стомато-
логических болезней можно снизить на 26,9% 
только за счет повышения профилактической 
активности населения. 

На основе социологического исследования по-
лучены экспертные оценки распространенности 
среди населения санитарно-гигиенических мер 
ухода за зубами и действенности мер приобщения 
населения к профилактике. 

Очевидно, что адекватность отношения населения 
к сохранению стоматологического здоровья опре-
деляется социальным благополучием общества и 
социально-экономической состоятельностью лич-
ности. Однако, проведенное социологическое ис-
следование свидетельствует о чрезвычайно низкой 
приверженности населения мерам профилактики 
стоматологических заболеваний.

Наибольшее влияние на изменение сберегаю-
щего здоровье поведения населения эксперты 
ожидают от игровых методов обучения навы-
кам профилактики в дошкольных и школьных 
учреждениях (до 25,0%) и дополнительного обу-
чения беременных женщин правилам здорового 
питания и гигиены (до 25,2%). Превенция сто-
матологических заболеваний (по обобщенному 
мнению экспертов) при использовании населе-
нием мер первичной профилактики составляет 
31,1%, в результате повышения медицинской 
активности населения - 25,3%, при усилении 
внимания государственных служб к проблеме 
сохранения стоматологического здоровья на-
селения -20,9%. Резервы превенции стоматоло-
гических заболеваний у лиц трудоспособного 

возраста составляют 44,8% за счет регулярного 
использования мер первичной профилактики, 
39,6% за счет повышения медицинской активно-
сти населения, 35,7% за счет организации госу-
дарственных мер профилактики (фторирования 
воды, осуществления контроля качества средств 
профилактики и правдивости рекламы). Прогно-
зируемая оценка превенции стоматологических 
заболеваний за счет разработки и реализации 
Целевых программ охраны здоровья населения 
составляет 41,1%. 

Выводы: 
В результате проведенного исследования на 
основе математического моделирования дан 
прогноз сокращения стоматологической за-
болеваемости у населения трудоспособного 
возраста при усилении профилактической 
работы; определены резервы превенции сто-
матологических заболеваний (сокращения по-
терь стоматологического здоровья) в условиях 
новой модели профилактического поведения 
населения. 

Выделены ключевые моменты, позволяющие 
внедрить действенные меры профилактики, 
внедрение которых требует объединения усилий 
специалистов стоматологических и других лечеб-
ных (женская консультация) и образовательных 
учреждений (дошкольные учреждения и началь-
ная школа). 

Получены экспертные оценки превенции 
стоматологических заболеваний мерами про-
филактики, на основании которых дан прогноз 
сокращения стоматологической заболеваемо-
сти и выявлены резервы сокращения потерь 
стоматологического здоровья в условиях 
новой модели профилактического поведения 
населения. 

Согласно прогнозным оценкам, в условиях новой 
модели профилактического поведения населения 
доля обращений по поводу профилактических 
осмотров увеличится с 10,0 до 33,5%, а доля об-
ращений по поводу кариеса снизится с 70,2 до 
35,7%. Вместе с тем, доля услуг, предоставляемых 
стоматологической службой возрастет за счет рас-
ширения профилактических визитов и сокраще-
ния числа запущенных случаев стоматологических 
заболеваний. 
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Исследование показало, что особую значимость 
приобретает включение в стандарты качества 
оказания стоматологической помощи проведения 
врачами и средними медицинскими работниками 
в стоматологии санитарно-просветительской 
работы с населением о действенности средств 
гигиены и мерах профилактики заболеваний зу-
бов и полости рта и необходимости регулярных 
профилактических осмотров. Активно внедрять в 
структуру стоматологических поликлиник долж-
ность гигиениста стоматологического. 

ЛИТЕРАТУРА

1. T.SiSniaSvili. bavSvTa asakSi paro-
dontis daavadebis eTiologia da pro-
filaqtika. stomatologiis aqtualuri 
problemebi. saq. stomatologTa yrilo-
bis Sromebi. Tbilisi: 1991; 113-116. 
2. T. SiSniaSvili. kbilis kariesis prog-
nozirebis meTodebi bavSvebSi. saswavlo-
meToduri rekomendacia. Tbilisi: 1994.
3. Бойко В.В. Психология болезни и страха в сто-
матологической практике. Институт стоматологи 
2003; 1(18): 6-10. 
4. Бутова В.Г. Управление качеством стоматологи-
ческой помощи. М.: STBOOK; 2007; 224. 

5. Бутова В.Г. Профилактика стоматологических 
заболеваний. Учебное пособие. М.: 2008; 215. 
6. Калининская А.А., Куницина Н.М., Албегова 
З.М. Новые формы профилактической работы в 
стоматологии. Российский стоматологический 
журнал 2009; 4: 38-42. 
7. Кустов И.Н. Профилактика стоматологических 
заболеваний населения. Гигиена и санитария 2008; 
5: 34-35. 
8. Фториды и гигиена полости рта. Доклад Коми-
тета экспертов ВОЗ по гигиене полости рта и ис-
пользованию фторидов. женева: ВОЗ; 1995; 54. 
9. Шишниашвили Т. Причины планирования про-
грамм профилактики среди детского населения 
Грузии. Медицинский научно-информационный 
журнал “Мкурнали” 1997; 5-6: 26.
10. Barbarodo P., Lucrezi D., Prospero E., Annino I. 
Improvement of knowledge, attitude, and behavior about 
oral health in a population of alcohol addicted persons. 
Alcohol and Alcoholism 2008; 43: 347-350. 
11. O'Mullane D.M., Whelton H. Caries prevalence 
in the Republic of Ireland. Int. Dent. J. 1994; 44: 
387-391. 
12. Petersen P.E. Priorities for research for oral health 
in the 21st Century the approach of the WHO Global 
Oral Health Programme. Community Dent. Health 
2005; 22: 71-75. 

SUMMARY

RESULTS OF AN ESTIMATION PROMOTION OF THE STOMATOLOGIC DISEASES 

Kochlashvili L., Gogilashvili K., Gerzmava O. 

Tbilisi State Medical University; University of I. Chavchavadze, Faculty of Medicine; 
University of Gr. Robakidze, Faculty of Medicine, Tbilisi, Georgia

The purpose of research was the estimation of pre-
ventability of stomatologic diseases by increase of 
adherence of the population to preventive mainte-
nance measures. 
The aims of the research: 
1. To estimate adherence of the population to measures 
of preventive maintenance of stomatologic diseases 
and to reveal sexual and social groups of risk. 
2. To study opinion of experts (doctors-stomatologists) 
on effectiveness of various measures of preventive 
maintenance on strengthening of stomatologic health 
and their distribution among the population. 
3. To investigate character of negotiability of the 
population concerning stomatologic diseases. 

4. To give the forecast of stomatologic disease in the 
conditions of new model of preventive behavior of 
the population. 
5. To define reserves to prevent stomatologic diseases, 
including loss of teeth, in the conditions of strengthen-
ing of preventive work. 

It is established that the adequate economic, organi-
zational and administrative decisions aimed at devel-
opment of preventive work in stomatologic service, 
promote decrease in expenses at rendering of the 
treatment-and-prophylactic help to the population.

Keywords: stomatologic diseases, preventive work.
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Целью исследования явилась оценка превенции 
стоматологических заболеваний путем повышения 
мер профилактики среди населения. 

Задачи исследования: 
1. Оценить приверженность населения мерам профи-
лактики стоматологических заболеваний и выявить 
возрастно-половые и социальные группы риска. 
2. Изучить мнение экспертов (врачей-стоматологов) 
о действенности различных мер профилактики по 
укреплению стоматологического здоровья и их 
распространении среди населения. 
3. Исследовать характер обращаемости населения 
по поводу стоматологических заболеваний. 
4. Дать прогноз стоматологической заболеваемо-
сти в условиях новой модели профилактического 
поведения населения. 
5. Определить резервы превенции стоматологи-
ческих заболеваний, в том числе потери зубов, в 
условиях усиления профилактической работы. 

В результате проведенного исследования установ-
лено, что адекватные экономические, организаци-
онные и управленческие решения, нацеленные на 
развитие профилактической работы в стоматоло-
гической службе, способствуют снижению затрат 
при оказании лечебно-профилактической помощи 
населению.

reziume

stomatologiuri daavadebis prevenciis 
Sefasebis Sedegebi

l. koWlaSvili, k. gogilaSvili, 
o. gerzmava

Tbilisis saxelmwifo samedicino univer-
siteti, jandacvis organizaciis depar-
tamenti; i. WavWavaZis sax. universiteti, 
medicinis fakulteti; g. robaqiZis sax. 
universiteti, medicinis fakulteti, 
Tbilisi, saqarTvelo

kvlevis amocanas warmoadgens:
1. Seswavlil iqnas mosaxleobaSi stoma-
tologiuri daavadebis profilaqtika da 
gamovlindes risk faqtorebi.
2. Seswavlil iqnas eqspertebis (eqim-
stomatologTa) azri stomatologiuri 
daavadebis profilaqtikis efeqturobis 
Sesaxeb stomatologiuri janmrTelobis 
ganmtkicebisTvis.
3. gamokvleul iqnas stomatologiuri 
daavadebis dros mimarTvianobis xasia-
Ti. 
4. stomatologiuri daavadebis prognozi 
axali prevenciuli qcevebis modelis 
pirobebSi.
5 . gaZlierebuli profilaqtikuri 
RonisZiebebis pirobebSi stomatologi-
uri daavadebis, maT Soris kbilTa da-
kargvis prevencia.

Catarebuli kvlevis pirobebSi dadge-
nilia, rom adekvaturi ekonomiuri, orga-
nizaciuli da administraciuli gadawyve-
tilebebi mimarTuli stomatologiuri 
samsaxuris profilaqtikuri muSaobisken 
uzrunvelhyofs samkurnalo-profilaqti-
kuri xarjebis Semcirebas.
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The data obtained in the process of epidemiologi-
cal researches provide the opportunity to evaluate 
the prevalence and intensity of the main stoma-
tological diseases in every territorial region. For 
scientifically-based choice of preventive methods 
it is necessary to carry out a situational analysis, 
which allows to reveal the risk factors of oral cavity 
diseases. The analysis of situation includes different 
medico-biologic and social-hygienic risk factors 
[1,3-5]. The bonds between medico-biological 
risk factors and the state of stomatological status 
of children are pointed out in many researches 
[2,5,6]. Through the methods and preventive pro-
grams of stomatological diseases the WHO expert 
committee points out the increase of dental caries 
and periodontal diseases among the population 
in different countries of the world [3,7-9]. But in 
the current stage of stomatological development, 
notwithstanding a number of unsettled problems 
of dental caries development, one can assert that 
competently organized mass primary preventive 
measures permit to reach significant decrease of 
its prevalence. 

The aim of the present research is to determine the 
prevalence and intensity of the main stomatological 
diseases among the children and juveniles of Tavoush 
region, RA after 5 years since the introduction of 
preventive program.

Material and methods. We have carried out a 
selective stomatological survey among 334 urban 
and rural schoolchildren of 6-, 12- and 15-year-old 
age groups of Tavoush region, RA (town Ijevan and 
village Gandzaqar). The dental caries intensity has 
been evaluated by the indices of DMF, df, DMF+df 
and the state of periodontal tissues has been deter-
mined by the CPI index.

Results and their discussion. The stomatological 
survey of Tavoush region schoolchildren showed, that 
the caries intensity formed on average 96.8% among 
6-year-old, 96 % among 12-year-old and 90.8% 
among 15-year-old schoolchildren.

The size of DMF index (0.5±0.8) among the 6-year-
old children didn’t differ depending on the habitation 
environment. The caries intensity of temporary teeth 
among the urban schoolchildren formed 6.1±3.4 and 
among the rural ones it formed 5.5±2.6.

The dental caries intensity of 12-year-old school-
children corresponded to the average and high 
levels of caries intensity according to WHO grada-
tion (3.69±1.9 among the urban schoolchildren and 
4.5±2.5 among the rural ones). The DMF indices of 
15-year-old schoolchildren didn’t differ depending 
on the habitation environment and on average formed 
4.8±2.3 (Table).  

THE STATE OF PERIODONTAL AND TOOTH TISSUES 
AFTER THE INTRODUCTION OF PREVENTIVE MEASURES 

AMONG THE CHILDREN OF TAVOUSH REGION, REPUBLIC OF ARMENIA

1Manrikyan M., 2Markaryan M., 3Vardanyan I.

1Yerevan State Medical University after M. Heratsi, Department of public health economics
 and management; 2Department of therapeutic and familial dentistry; 

3department of pediatric dentistry and orthodontics, Yerevan, Armenia

Table. The dynamics of dental caries intensity indices 

Population
6 years old 12 years old 15 years old

before prof. 
measures

after 
prof. measures

before prof. 
measures

after 
prof. measures

before prof. 
measures

after prof. 
measures

Urban 3.28 6.5 1.02 3.69 1.19 4.76
Rural 3.84 6.03 1.36 4.53 1.28 4.92

The state value of periodontal tissues showed that 
during the intubation there have been observed in-
cipient characters of lesions among the 6-year-old 
schoolchildren in the form of gingival hemorrhage 
and dental calculus: in town Ijevan 4.8% and 16.2% 

cases and in village Gandzakar - 5.88% and 11.76% 
cases, respectively.

Among the 6-year-old schoolchildren there has been 
observed a tendency increase of periodontal tissue le-
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sions’ indices: up to 12.3% bleeding sickness sign up 
to 12.3% and dental calculus up to 52.3% among the 
urban schoolchildren, and 5.66% and 69.8% among 
the rural ones, respectively.

Among the 6-year-old juveniles the severity of peri-
odontal tissues in all districts corresponded to the 
high level of WHO gradation: a healthy periodont 
has been observed in 25.9% cases among the rural 

schoolchildren and 28.6% cases among the urban 
ones, while the bleeding sickness has been observed 
among 11.1% urban and 12.2% rural schoolchildren, 
and the dental calculus –among 62.96% and 57.1% 
schoolchildren, respectively.

There has been diagnosed a periodontal pocket among 
the juveniles of village Gandzakar with the depth of 
4-5mm in 2.04% cases (pic.).

 

Pic. The structure of CPI index

The analysis of obtained data showed that at pres-
ent in different districts of Tavoush region the caries 
intensity among 6- and 12-year-old schoolchildren is 
not identical and wobbles between the average and 
the high levels.

At the same time there have been observed reliable 
differences between the indices of periodontal tissues’ 
state of children and juveniles, living in different 
districts, and the severity of clinical manifestations 
depended upon the age of patients also. 

The introduction of preventive measures in RA had the 
aim to reduce the indices of dental caries prevalence 
and intensity among 6- and 12-year-old children in 
the Republic, but the analysis of obtained data showed 
that (Table) the prophylaxis program turned out to be 
inefficient, as worsening of indices of stomatological 
status has taken place.
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SUMMARY

THE STATE OF PERIODONTAL AND TOOTH TISSUES 
AFTER THE INTRODUCTION OF PREVENTIVE MEASURES 

AMONG THE CHILDREN OF TAVOUSH REGION, REPUBLIC OF ARMENIA

1Manrikyan M., 2Markaryan M., 3Vardanyan I.

1Yerevan State Medical University after M. Heratsi, Department of public health economics 
and management; 2Department of therapeutic and familial dentistry; 

3department of pediatric dentistry and orthodontics, Yerevan, Armenia

The stomatological survey of Tavoush region school-
children showed, that the caries intensity formed on 
average 90.8-96.8%. The dental caries intensity of 
schoolchildren corresponded to the average and high 
levels of caries intensity according to WHO grada-
tion and didn’t differ depending on the habitation 
environment. The state value of periodontal tissues 
showed a tendency increase of periodontal tissue le-
sions’ indices: there has been diagnosed a periodontal 
pocket with the depth of 4-5mm among the juveniles 

in 2.04% cases. The introduction of preventive 
measures in RA had the aim to reduce the indices of 
dental caries prevalence and intensity among 6- and 
12-year-old children in the Republic, but the analysis 
of obtained data showed that the prophylaxis program 
turned out to be inefficient, as worsening of indices 
of stomatological status has taken place.

Keywords: the state of periodontal tissues, dental 
caries, preventive measures.
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кафедра управления и экономики здравоохранения; 2кафедра терапевтической 

и семейной стоматологии; 3кафедра детской стоматологии и ортодонтии, Армения

Стоматологическое обследование школьников 
региона Тавуш в Республике Армения позволило 
определить, что распространенность кариеса зу-
бов составляет, в среднем, 90,8-96,8%. Показатель 
интенсивности этой патологии соответствовал 
среднему и высокому уровню по градации ВОЗ 
вне зависимости от места проживания.

Оценка состояния тканей пародонта показала, что 
наблюдается тенденция роста показателей при-
знаков поражения по мере увеличения возраста, 

у 2,04% подростков диагностирован зубодесневой 
карман глубиной 4-5 мм.

Программа профилактики поражения тканей паро-
донта и зубов, внедренная в Республике Армения с 
целью понижения показателей распространенности 
и интенсивности кариеса зубов у детей в возрасте 6 и 
12 лет оказалась неэффективной: анализ данных це-
ленаправленного стоматологического обследования 
позволил установить ухудшение в изученном кон-
тингенте показателей стоматологического статуса.
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reziume

somxeTis respublikis tavuSis regionis 
bavSvTa Soris parodontis qsovilebisa 
da kbilebis mdgomareoba profilaqti-
kuri RonisZiebebis Canergvis Semdgom

1m. manrikiani, 2m. marqariani, 3i. vardaniani

1m. geracis sax. erevnis saxelmwifo 
samedicino universiteti, jandacvis mar-
Tvisa da ekonomikis kaTedra; 2Terapiuli 
da ojaxuri stomatologiis kaTedra; 
bavSvTa stomatologiisa da orTodon-
tiis kaTedra, somxeTi

somxeTis respublikis tavuSis regio-
nis skolis moswavleTa stomatologi-
uri gamokvlevis Sedegad dadginda, rom 
kbilebis kariesis gavrceleba saSualod 
90,8-96,8% Seadgens. aRniSnuli paTologi-
is intensivobis maCvenebeli janmo-s 
gradaciis gaTvaliswinebiT, miuxedavad 

gamokvleul pirTa cxovrebis adgil-
mdebareobisa, saSualo da maRal dones 
Seesabameboda.

parodontis qsovilebis Sefasebis Sede-
gad gamovlinda dazianebis maCveneblebis 
zrda - asakis zrdis paralelurad – 
mozardTa Soris kbilRrZilTa jibis 
siRrme 4-5 mm Seadgenada gamokvleul 
pirTa 2,4%. 

amgvarad, Catarebulma kvlevam gamoavlina, 
rom parodontis qsovilebisa da kbilTa 
dazianebis profilaqtikis programa, 
romelic ganxorcielda somxeTis res-
publikaSi 6 da 12 wlis bavSvTa Soris 
kbilebis kariesis gavrcelebisa da in-
tensivobis Semcirebis mizniT, araefeqtu-
ria:  mizanmimarTulma stomatologiurma 
gamokvlevam saSualeba misca avtorebs 
daadginon, rom gamokvleul kontingentSi 
stomatologiuri statusis maCveneblebi, 
piriqiT, gauaresda.

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ РЕАМБЕРИНА В КОРРЕКЦИИ 
СВОБОДНОРАДИКАЛЬНЫХ НАРУШЕНИЙ 

У БОЛЬНЫХ С ОСТРЫМИ ТЯЖЕЛЫМИ ОТРАВЛЕНИЯМИ МЕТАДОНОМ

Шилов В.В., Васильев С.А., Батоцыренов Б.В., Лоладзе А.Т., Кузнецов О.А.

научно-исследовательский институт скорой помощи им. и.и. джанелидзе, 
Санкт-Петербург, россия

В настоящее время сохраняется высокая частота 
поступающих больных в токсикологические цент-
ры с тяжелыми формами острых отравлений нар-
котическими веществами [3,5]. По данным Центра 
лечения острых отравлений Санкт-Петербургского 
научно-исследовательского института скорой 
помощи им. И.И. Джанелидзе за период 2009 
года с острыми отравлениями наркотическими 
веществами поступило 1600 больных, из кото-
рых 42 больных были с острыми отравлениями 

метадоном. В 2010 году из 895 поступивших с 
отравлениями наркотическими средствами у 84 
больных был обнаружен метадон, из которых у 3 
больных лечение закончилось летальным исходом. 
Таким образом, несмотря на снижение количества 
поступающих больных с острыми отравлениями 
наркотическими средствами, количество от-
равленных метадоном, напротив, имеют четкую 
тенденцию к увеличению количества поступаю-
щих. Следует отметить, что острые отравления 
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метадоном относятся к наиболее тяжелым формам 
острых отравлений наркотическими веществами, 
что обусловлено частым развитием осложнений 
со стороны ЦНС с формированием острой цереб-
ральной недостаточности токсикогипоксического 
генеза и легочными осложнениями [1,3]. 

Известно, что тяжесть состояния больных, нахо-
дящихся в критическом состоянии обусловлена 
гипоксией, свободнорадикальными наруше-
ниями, эндотоксикозом и иммуносупрессией 
[6]. Это положение справедливо и для больных 
реанимационного профиля с острыми тяжелыми 
отравлениями. Следует добавить, что вышепе-
речисленные нарушения развиваются на фоне 
специфических механизмов действия ядов [5]. 
Коррекция неспецифических поражений в ран-
ней фазе острых отравлений наркотическими 
веществами представляет актуальную задачу в 
медицине критических состояний.

Одним из перспективных направлений в этой 
области является использование корректоров 
тканевого метаболизма из группы сукцинатов, 
например, реамберина [4]. 

Препарат реамберин представляет собой сбалан-
сированный инфузионный раствор, содержащий 
активное вещество - смешанная натрий N метил-
глюкаминовая соль янтарной кислоты, магния 
хлорид, калия хлорид, натрия хлорид (раствор для 
инфузий 1,5% в бутылках или пакетах по 200 и 
400 мл. Каждая бутылка и пакет упакованы в кар-
тонную пачку с нанесенной инструкцией по при-
менению, Научно-техническая фармацевтическая 
фирма «Полисан», Санкт-Петербург, Российская 
Федерация).

Цель настоящего исследования - оценка результатов 
использования реамберина в коррекции свободно-
радикальных нарушений у больных с тяжелыми 
формами острых отравлений метадоном.

Материал и методы. Исследование проводилось 
в условиях отделения реанимации Центра лечения 
острых отравлений НИИ Скорой помощи в процес-
се лечения 44 больных (35 мужчин и 9 женщин), 
поступивших с острыми отравлениями метадоном 
в тяжелом и крайне тяжелом состоянии. Больные 
были разделены на 2 группы. Группа больных, 
которым наряду со стандартной интенсивной 

терапией проводилась инфузия реамберина (I) 
(25 больных) и группа II (19 больных), лечение 
которых проводили по традиционной схеме.

Отличий по полововозрастным характеристикам 
между исследуемыми группами не было.

Реамберин вводили 1 раз в сутки внутривенно 
капельно медленно в дозе 1,5% - 400 мл в первые 
3 суток нахождения больных в реанимационном 
отделении на фоне базисной терапии.

Параметры кислородного баланса определяли 
на момент поступления в отделение, на 2-е и 
3-и сутки нахождения больных в стационаре. 
Определяли парциальное напряжение углекислого 
газа и кислорода выдыхаемого воздуха (PЕCО2 и 
PЕО2), концентрацию (CtО2), насыщение (StО2) и 
парциальное напряжение кислорода и углекислого 
газа (pО2, pCО2) и pH артериальной и смешанной 
венозной крови. Определение газов крови и вы-
дыхаемого воздуха производили посредством 
газоанализатора BMS3 Mk2; Radiometer, (Дания). 
Расчет параметров кислородного баланса прово-
дили по формулам, которые приведены в моно-
графии Рябова Г.А. [6].

Исследование состояния системы антирадикаль-
ной защиты проводили на основе определения 
содержания восстановленного глутатиона (ВГ), 
концентрации свободных сульфгидрильных групп 
белков (СГ) и активности антирадикальных фер-
ментов - глутатион-пероксидазы (ГП), глутатион-
S-трансферазы (ГТ) и каталазы в эритроцитах. Для 
оценки интенсивности процессов перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) проводили определение 
концентрации малонового диальдегида (МДА) в 
эритроцитах.

Преимущество исследования показателей си-
стемы глутатиона и интенсивности протекания 
процессов ПОЛ в эритроцитах по сравнению с 
плазмой крови обусловлено наличием межор-
ганного обмена глутатиона [9, 12], что позволяет 
не просто фиксировать факт изменения уровня 
восстановленного глутатиона, продуктов ПОЛ и 
активности ферментов антирадикальной защиты 
(часто обусловленных цитолизом клеток печени, 
почек и т.д.), но и косвенно оценить состояние 
баланса про- и антиоксидантных систем в тканях 
печени, почек и головного мозга [2].
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Реамберин вводили внутривенно в объеме 400 
мл 1,5% раствора 2 раза в сутки, суточная доза 
составляла 800 мл. 

Проводилось исследование динамики клиничес-
ких проявлений (длительность пребывание в 
коматозном состоянии, времени проведения ИВЛ, 
сроков нахождения в реанимационном отделении, 
частоту развития вторичных легочных ослож-
нений, летальность), основных биохимических 
показателей крови. 

Вычисляли среднее значение показателя, среднеквад-
ратическое отклонение, ошибку среднего. Оценка 

достоверности проводилась по t-критерию Стъю-
дента. Различия считались достоверными, если р 
составлял 95 и более процентов (р < 0,05-0,01).

Результаты и их обсуждение. Использование ре-
амберина приводило к уменьшению длительности 
коматозного состояния от 46,8±3,2 часа во II груп-
пе до 24,3±3,8 часа у больных I группы (таблица 
1). Достоверные отличия также были выявлены 
во времени нахождения больных в отделении реа-
нимации, составившее 42,4±3,5 часа в I группе и 
77,4±3,8 часа во II группе. В исследуемой группе 
умерли 1 человек из 25, в контрольной группе - 2 
больных из 19.

таблица 1. клинические критерии эффективности использования реамберина 
в интенсивной терапии острых отравлений метадоном (M±m)

Показатель Больные, получавшие 
реамберин (I) (n=25)

Больные, не получавшие 
реамберин (II) (n=19)

Возраст больных, годы. 27,6±2,1 25,5±2,4
Длительность пребывания 
в коматозном состоянии, ч 24,3±3,8 ** 46,8±3,2 **

Длительность пребывания больных 
в ОРИТ, ч 42,4±3,5** 77,4±3,8**

Число умерших 1 2
примечание - *p<0,05 между (I) и (II); **p<0,01 между (I) и (II)

Таким образом, использование реамберина спо-
собствовало уменьшению длительности коматоз-
ного состояния, времени нахождения в отделении 
реанимации.

На момент поступления у всех пострадавших от-
мечались нарушения внешнего дыхания в связи 
с развитием комы II-III степени, что совпадает 
с данными, имеющимися в литературе [5]. Не-
достаточность эффективности кислородотранс-
портных систем подтверждалась, в конечном 
счете, развитием гипоксии тканей. Это выража-
лось снижением потребления кислорода (VО2) 
и коэффициента его использования (КИО2). 
Тканевой компонент транспорта кислорода ха-
рактеризовался снижением коэффициента ути-
лизации кислорода (КУО2) и артериовенозной 
разницы по кислороду (avDО2).

На 2-е сутки после инфузии реамберина наблю-
далось повышение потребления и коэффициента 
использования кислорода с достоверными от-
личиями как от исходного состояния, так и от 
больных II группы. В группе без метаболической 

поддержки на 2-е сутки исследования наблюда-
лось снижение потребления и коэффициента ис-
пользования кислорода, что свидетельствовало о 
прогрессировании гипоксии у данной категории 
больных.

На 3-и сутки во II группе показатели потребления 
и использования кислорода продолжали оставать-
ся низкими. В I группе показатели приближались 
к нормальным величинам (таблица 2).

Страдание тканевого компонента транспорта 
кислорода характеризовалось снижением ути-
лизации кислорода (КУО2) и артериовенозной 
разницы (аvDО2) по кислороду. После инфузии 
реамберина было отмечено повышение коэффи-
циента утилизации кислорода и артериовенозной 
разницы по кислороду, что свидетельствовало о 
нормализации усвоения кислорода тканями. В 
группе без реамберина на вторые сутки отме-
чалось снижение артериовенозной разницы по 
кислороду, что говорило о прогрессировании 
нарушений тканевого компонента транспорта 
кислорода (таблица 2).
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Таким образом, острые тяжелые отравления со-
провождаются нарушениями транспорта кисло-
рода, проявляющимися в недостатке кислорода в 
тканях организма и характеризуются снижением 
потребления кислорода, коэффициента его ис-
пользования и утилизации. Антигипоксантные 
эффекты реамберина отразились на показателях 
кислородного баланса организма и проявля-
лись на тканевом уровне, что подтверждалось 
ростом потребления кислорода, коэффициента 
использования кислорода и его утилизации 
и повышением артериовенозной разницы по 
кислороду, что свидетельствует об улучшении 
усвояемости кислорода тканями после инфузии 
реамберина.

Нарушение процессов доставки и утилизации 
кислорода в тканях, наряду с процессами био-
трансформации токсического агента систе-
мой микросомальных монооксигеназ, лежат 
в основе активации свободнорадикальных 
процессов и истощении резервов антиради-
кальной защиты.

В эритроцитах обеих групп больных на момент 
поступления отмечалось снижение содержания 
восстановленного глутатиона и повышение 
уровня малонового диальдегида по сравнению с 
показателями здоровых доноров, при отсутствии 
достоверных межгрупповых различий на момент 
поступления (таблица 4).

На вторые сутки от начала интенсивной терапии 
в группе с использованием реамберина в эритро-
цитах исследуемой группы отмечали достоверное 

повышение концентрации восстановленного глу-
татиона (ВГ) с 0,68±0,12 до 1,14±0,13 (ммоль/г 
гемоглобина), в эритроцитах пациентов II группы 
достоверного роста содержания ВГ не отмечалось. 
Учитывая, что сукцинат, входящий в состав реам-
берина, не может утилизироваться непосредствен-
но эритроцитами, не обладающими собственной 
системой митохондрий, повышение уровня ВГ в 
этих клетках, по всей вероятности, объясняется 
восстановлением кислородзависимого дыхания 
и накоплением НАДФ•H и макроэргических 
соединений [10], необходимых для синтеза вос-
становленного глутатиона в тканях печени, почек, 
головного мозга и его дальнейшим переносом в 
эритроциты [11], что косвенно подтверждается 
данными, свидетельствующими о росте потреб-
ления кислорода тканями с 109,3±6,7 мл*м-1 
до 125,8±6,7 мл*м-1 (р<0,05) после назначения 
препарата. Кроме того, связывание реамберином 
молекул токсикантов и их метаболитов могло 
предотвращать расход восстановленной формы 
глутатиона в процессе конъюгации. Третья при-
чина восстановления уровня ВГ - компенсация 
части приходящейся на данное соединение 
антиоксидантной нагрузки за счет стимулиро-
ванного сукцинатом синтеза низкомолекулярных 
антиоксидантов, в первую очередь, убихинона и 
α-токоферола [7,13].

На вторые сутки концентрация МДА в эритро-
цитах пациентов, леченных с использованием 
реамберина, достоверно снижалась (p<0,05) в 
1,3 раза - соответственно с 55,9±3,7 до 43,2±4,5 
(нмоль/г гемоглобина). А в эритроцитах больных 
II группы концентрация ТБК-связывающих про-

таблица 2. Показатели кислородного баланса организма на фоне проводимого лечения 
реамберином (I) (n=25) и в группе сравнения (II) (n=19)

Показатель
Сутки

Норма До инфузии 2-е сутки 3-и сутки
VО2 

мл*м-1 (I) 148,8±15,8 109,3±6,7* 125,8±6,7#^^ 131,6±5,9#^^

VО2

 мл*м-1 (II) 148,8±15,8 105,6±6,5 95,9±4,8#^^ 104,8±4,8#^^

КИО2 (I) 37,8±0,4 20,2±1,4* 23,8±1,4#^ 26,2±1,1##^^
КИО2 (II) 37,8±0,4 22,6±1,8* 17,4±0,6*^ 17,3±0,9*^^
КУО2 (I) 28,0±2,1 18,7±0,6* 28,7±0,8#^ 29,1±0,8##^
КУО2 (II) 28,0±2,1 26,34±2,2 23,9±1,6 25,7±2,3^
аvDО2 (I) 52,9±3,5 33,9±1,6** 49,3±1,4##^^ 49,6±1,5##^^
аvDО2 (II) 52,9±3,5 45,22±3,7 38,5±2,7*#^^ 40,7±3,4*^^
примечание - *p<0,05 от нормы; **p<0,01 от нормы; #p<0,05 от исходных значений; 

##p<0,01 от исходных значений; ^р<0,05 между (I) и (II); ^^p<0,01 между (I) и (II)
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дуктов продолжала нарастать и достигала значе-
ний, превышающих показатели I группы в 1,3 раза 

(p<0,05) и в 4,2 раза (p<0,05) показатели здоровых 
доноров (таблица 3).

таблица 3. динамика изменений ферментативной активности каталазы 
и глутатион-пероксидазы (гП) в эритроцитах больных при острых тяжелых отравлениях 

метадоном в группе с использованием в интенсивной терапии реамберина (I) (n=25) 
и в группе сравнения (II) (n=19)

Показатель Сроки 
исследования

Группы исследования 
Норма I группа II группа

ГП
 ммоль_ 

(г гем•мин)

Поступление
3,29±0,75

2,23±0.27* 2,33±0,27*

2 сутки 2,79±0,28+ 2,26±0,19+*

Каталаза
 мкмоль_ 

(г гем•мин)

Поступление
35,4±1,4

25,6±2,6* 25,7±2,7*

2 сутки 29,7±2,6+* 24,4±2,8+*

* - достоверность отличия p<0,05 по сравнению с показателями нормы; 
+ - достоверность отличия p<0,05 при сравнении показателей I и II групп

Таким образом, использование реамберина в 
комплексной терапии тяжелых форм острых 
отравлений метадоном приводило к снижению 
интенсивности протекания процессов ПОЛ. 
Возможные причины данного положительного 
эффекта связаны как с восстановлением пула водо-
растворимых антиоксидантов (восстановленный 
глутатион является одним из основных пред-
ставителей данной группы) и жирорастворимых 
антиоксидантов в тканях различных органов, так 
и с увеличением активности ферментов антипере-
кисной защиты (таблица 3).

Реамберин оказывал положительное влияние 
на активность ферментов антирадикальной 
защиты - ГП и каталазы. На момент посту-
пления в стационар активность ГП и каталазы 
в эритроцитах пациентов была достоверно 
ниже показателей здоровых доноров (таблица 
3). Данное угнетение активности ферментов, 
по-видимому, связано с развитием тяжелой 
гипоксии тканей, что подтверждалось сни-
жением показателей утилизации кислорода 
тканями и артериовенозной разницы по кис-
лороду, усиленной наработкой активных форм 
кислорода (АФК), наибольшее значение среди 
которых имеет супероксидный радикал [15]. 
В литературе имеются указания, что кислород 
может инактивировать ГП и частично ингиби-
ровать каталазу [8].

Применение реамберина в комплексной терапии 
острых отравлений метадоном приводило к полному 
или частичному восстановлению активности фер-

ментов антиперекисной защиты. На вторые сутки 
от начала использования препарата активность ГП 
в эритроцитах достоверно не отличалась от пока-
зателей здоровых доноров. Активность каталазы 
также повышалась и, хотя не достигала уровня, 
характерного для здоровых лиц, но превышала со-
ответствующий показатель у лиц, не получавших 
реамберин (таблица 3).

Необходимо отметить, что реамберин включает 
в себя особую форму сукцината натрия, об-
ладающую повышенной способностью к про-
никновению через мембранные структуры и 
утилизации. В настоящее время сукцинат натрия 
рядом исследователей относят к препаратам, об-
ладающим антиоксидантной активностью [14], 
тем не менее, эта активность связывается только 
с прямым действием сукцината - антигипокси-
ческим и антиишемическим. Действительно, 
реамберин стимулирует потребление кислорода 
и повышение восстановительного потенциала 
клетки. Но как видно из таблицы 3, в результате 
применения данного препарата идет активация и 
высокомолекулярного - ферментативного звена 
антиоксидантной системы. Причем механиз-
мы повышения активности каталазы и ГП под 
воздействием производных янтарной кислоты 
отличаются.

Восстановление активности каталазы (пред-
ставителя тиол-зависимых ферментов) объ-
ясняется участием сукцината в поддержании 
тиол-дисульфидного равновесия в клетке [10,16]. 
В таблице 4 представлено влияние реамберина 
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на динамику изменений концентрации белковых 
тиолов в эритроцитах пациентов. Действительно, 

применение препарата вызывало положительную 
тенденцию к росту количества SH-групп. 

таблица 4. динамика изменения концентрации восстановленного глутатиона (вг), 
сульфгидрильных групп белков (Сг) и малонового диальдегида (МдА) 

в эритроцитах больных при острых тяжелых отравлениях метадоном

Показатель Сроки исследования 
Группы исследования 

Норма I группа II группа 
ВГ

(ммоль/г гемогл.)
поступление

2,9±0,1
0,68±0,12* 0,74±0,12*

2 сутки 1,14±0,13+* 0,76±0,14+*
СГ

(мкмоль/г 
гемоглоб)

поступление
9,7±1,4

3,4±1,9* 3,5±0,5*

2 сутки 4,2±0,7* 3,4±0,9*

МДА
(нмоль/г гемогл.)

поступление
16,9±1,6

55,9±3,7* 56,7±4,3*
2 сутки 43,2±4,5+* 70,6±4,5+*

* - достоверность отличия p<0,05 по сравнению с показателями нормы;
+ - достоверность отличия p<0,05 при сравнении показателей I и II групп

Механизм восстановления активности глутатион-
пероксидазы, по-видимому, более сложен: во-
первых, за счет роста концентрации субстрата 
глутатион-пероксидазной реакции – восстанов-
ленного глутатиона, во-вторых, за счет восста-
новления селено-цистеина, входящего в активный 
центр данного фермента.

Таким образом, выявленные изменения свидетель-
ствуют об антиоксидантных эффектах действия 
препарата реамберин, заключающихся в снижении 
интенсивности протекания процессов перекисно-
го окисления липидов, повышении содержания 
восстановленного глутатиона, восстановлении 
тиол-дисульфидного статуса клетки, повышении 
активности антиоксидантных ферментов (катала-
зы и глутатион-пероксидазы).

Применение реамберина в программе интенсив-
ной терапии у больных в критическом состоянии 
с острыми тяжелыми отравлениями метадоном 
ведет к уменьшению длительности коматозного 
состояния, снижению сроков пребывания больных 
в реанимационном отделении. На наш взгляд, 
это связано с механизмами действия реамберина, 
который оказывает антиоксидантное действие, 
заключающееся в снижении интенсивности про-
текания процессов перекисного окисления липи-
дов, повышении содержания восстановленного 
глутатиона, восстановлении тиол-дисульфидного 
статуса клетки, повышении активности анти-
оксидантных ферментов (каталазы и глутатион-
пероксидазы).
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SUMMARY

USING OF REAMBERIN FOR CORRECTION 
OF FREE RADICALS DISTURBANCES IN 
PATIENTS WITH ACUTE SEVERE METHA-
DONE POISONINGS

Shilov V., Vasilyev S., Batotsyrenov B., 
Loladze A., Kuznetsov O.

Djanelidze Research Institute of Emergency medi-
cine, Saint-Petersburg, Russia

The article deals with the materials, which have been 
received in the process of the examination and treat-
ment of 44 patients with acute severe methadone 
poisonings.

It has been revealed, that gravity of these patient’s 
condition depends on intensity of hypoxia due to 

breath deficiency because of the methadone. The de-
velopment of hypoxia, in its turn, cause violations 
of antiradical protection system and intensification 
of processes of peroxide lipid oxidation. It has been 
registered that the including of reamberin into the 
complex program of the intensive therapy of acute 
severe methadone poisonings lead to a more rapid 
restoration of  antiradical protection system and to 
a decrease of  activity of processes of peroxide lipid 
oxidation. The correction of hypoxia and free-radical 
violations led to improvement of the acute poisonings 
clinic, what had been characterized by a decrease of 
coma-period duration, duration of treatment with ar-
tificial lung ventilation, a decrease of secondary lung 
complications and a decrease of lethality.

Keywords: acute poisonings, methadone, ream-
berin, acute brain deficiency, antiradical protection 
system, peroxide lipid oxidation.

РЕЗЮМЕ

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ РЕАМБЕРИНА В КОР-
РЕКЦИИ СВОБОДНОРАДИКАЛЬНЫХ 
НАРУШЕНИЙ У БОЛЬНЫХ С ОСТРЫМИ 
ТЯЖЕЛЫМИ ОТРАВЛЕНИЯМИ МЕТА-
ДОНОМ

Шилов В.В., Васильев С.А., Батоцыренов Б.В., 
Лоладзе А.Т., Кузнецов О.А.

научно-исследовательский институт скорой по-
мощи им. и.и. джанелидзе, Санкт-Петербург, 
россия

В статье представлены материалы, полученные в 
процессе обследования и лечения 44 больных с 
острыми тяжелыми отравлениями метадоном.

Установлено, что тяжесть клинической картины 
при острых отравлениях метадоном определяется 
глубиной и выраженностью гипоксии вследствие 
нарушений функций внешнего дыхания, обуслов-
ленных специфическими механизмами действия 
метадона. Развитие гипоксии, в свою очередь, 
обуславливает нарушения систем антирадикаль-
ной защиты и активацию процессов перекисного 
окисления липидов. Выявлено, что включение в 
программу интенсивной терапии тяжелых форм 
острых отравлений метадоном субстратного 
антигипоксанта - реамберина приводит к более 
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быстрому восстановлению антиоксидантной 
системы и снижению активности процессов пере-
кисного окисления. Коррекция гипоксии и свобод-
норадикальных нарушений ведет к улучшению 
клинического течения острых отравлений, что 
проявлялось в уменьшении длительности кома-
тозного периода, времени пребывания больных на 
ИВЛ, сокращении развития вторичных легочных 
осложнений и летальности.

reziume

reamberinis gamoyeneba Tavisufalradika-
luri darRvevebis koreqciis mizniT 
metadoniT mwvave mZime mowamlvisas

v. Silovi, s. vasilievi, b. batocirenovi, 
a. lolaZe, o. kuznecovi

i.i. janeliZis sax. saswrafo daxmarebis 
samecniero-kvleviTi instituti, sanqt-
peterburgi, ruseTi

statiaSi ganxilulia masalebi, rome-
lic miRebulia metadoniT mwvave mZime 

mowamlul pacientTa gamokvlevis da 
mkurnalobis Sedegad. dadgenilia, rom 
metadoniT mwvave mowamlvis pirobebSi 
klinikuri suraTis simZimes gansazRvravs 
garegani sunTqvis funqciis darRvevis 
Sedegad ganviTarebuli hipoqsiis siRrme. 
hipoqsiis ganviTareba, Tavis mxriv, ganapi-
robebs antiradikaluri dacvis sistemis 
darRvevas da lipidebis zeJangvuri 
Jangvis procesebis aqtivacias. dadge-
nilia, rom metadoniT mwvave mowamlvisas 
mZime formebis intensiuri Terapiis prog-
ramaSi substratuli antihipoqsantis – 
reambirinis CarTva ufro swrafad iwvevs 
antioqsidanturi sistemis mdgomareobis 
aRdgenasa da zeJangvuri Jangvis procese-
bis aqtivobis daqveiTebas. hopoqsiisa 
da Tavisufalradikaluri darRvevebis 
koreqcia aumjobesebs mwvave mowamlvis 
klinikur mimdinareobas: mcirdeba komuri 
mdgomareobis xangrZlivoba, avadmyofTa 
filtvebis intensiuri ventilaciis re-
Jimze yofnis periodi da filtvebis 
meoradi garTulebebisa da letalobis 
maCveneblebi.

ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКОГО ТЕЧЕНИЯ И ОПЫТ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ 
РЕАМБЕРИНА В КОМПЛЕКСЕ ИНТЕНСИВНОЙ ТЕРАПИИ У БОЛЬНЫХ 

С ОСТРЫМИ ТЯЖЕЛЫМИ ОТРАВЛЕНИЯМИ АЗАЛЕПТИНОМ

Шилов В.В., Батоцыренов Б.В., Васильев С.А., Шикалова И.А., Лоладзе А.Т.

научно-исследовательский институт скорой помощи им. и.и. джанелидзе, 
Санкт-Петербург, россия

В последние годы обращает на себя внимание 
рост количества больных, поступающих в ток-
сикологические центры и отделения реанимации 
вследствие тяжелых острых отравлений азалеп-
тином [2,3,5,6]. Особенностями этих отравлений 
являются тяжелое течение химической травмы 
с частым развитием осложнений и высокая ле-
тальность [1,4,11]. Известно, что число случаев 
приема азалептина увеличивается ввиду его пред-

намеренного применения с целью опьянения или 
криминальных действий [7]. 

Азалептин (8-хлор-11-(4-метил-1-пиперазенил)-
5Н-дибензо-[1,4]-диазепин; клозапин, лепонекс, 
алемоксан, ипрокс и др.) - нейролептик с выражен-
ным седативным эффектом, по химическому стро-
ению – трициклическое соединение, являющееся 
также производным 1,4-бензодиазепина. Считает-
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ся, что фармакологическое действие азалептина 
включает центральные и периферические эф-
фекты - холинолитический, α-адренолитический, 
антисеротониновый и антигистаминный, торможе-
ние высвобождения дофамина пресинаптической 
мембраной, причем мнения различных авторов о 
ведущем механизме препарата существенно рас-
ходятся [8-10,12,15]. Тем не менее, большинство 
считает наиболее выраженным центральные хо-
линолитические эффекты [14,16].

Клиническая картина острых отравлений аза-
лептином определяется дозой яда. При тяжелых 
формах отравлений развивается жизнеопасное 
состояние в виде острой церебральной недо-
статочности токсического генеза с нарушениями 
функций систем жизнеобеспечения, в первую 
очередь, дыхания [11,13].

В настоящее время развитие коматозного со-
стояния при острых отравлениях азалептином 
рассматривается как критическое состояние, 
которое требует незамедлительного лечения 
[2,5]. Нарушение регулирующей функции ЦНС, 
систем жизнеобеспечения несет за собой раз-
витие вторичных нарушений. В первую очередь, 
это связано с нарушениями дыхания с развитием 
острой дыхательной недостаточности (ОДН), 
нестабильности центральной гемодинамики и 
системы микроциркуляции, что приводит к выра-
женным расстройствам метаболизма. Ведущими 
механизмами поражений становятся нарушения 
гипоксического характера. Выраженность и глуби-
на этих расстройств зачастую определяют течение 
и исход отравления. 

Быстрая коррекция метаболических расстройств, 
наряду с максимально эффективным удалением 
яда из организма определяет эффективность ин-
тенсивной терапии [6]. 

В настоящее время все большее применение в 
клинической практике находят лекарственные 
препараты, призванные уменьшать гипоксические 
повреждения. К такому роду препаратов, в част-
ности, относится инфузионный антигипоксант 
реамберин (раствор для инфузий 1,5% в бутылках 
или пакетах по 200 и 400 мл. Каждая бутылка и 
пакет упакованы в картонную пачку с нанесенной 
инструкцией по применению, Научно-техническая 
фармацевтическая фирма «Полисан», Санкт-
Петербург, Российская Федерация). 

Препарат реамберин представляет собой сбалан-
сированный инфузионный раствор, содержащий 
активное вещество - смешанная натрий N метил-
глюкаминовая соль янтарной кислоты, магния 
хлорид, калия хлорид, натрия хлорид. Сукцинат 
натрия по клинической квалификации относится к 
субстратным (метаболическим) антигипоксантам. 
В клинике критических состояний выявлены анти-
гипоксантные, антитоксические, антиоксидантные 
свойства препарата.

Целью настоящего исследования явилось изуче-
ние особенностей клинического течения тяже-
лых форм острых отравлений азалептином при 
включении в программу интенсивной терапии 
инфузионного антигипоксанта реамберина.

Материал и методы. Материалы, положенные в 
основу этой работы, были получены в результате 
обследования и лечения 69 больных в возрасте 
от 28 до 56 лет (35 – мужчин и 34 - женщины), 
находившихся на лечении в отделении реанима-
ции и интенсивной терапии №3 (токсикология) 
Санкт-Петербургского научно-исследовательского 
института скорой помощи им. И.И. Джанелидзе по 
поводу острых отравлений азалептином тяжелой 
и крайне тяжелой степени. Из исследования были 
исключены больные с тяжелой сопутствующей со-
матической патологией. Диагноз острого отравле-
ния азалептином подтверждался положительным 
результатом данных химико-токсикологического 
исследования. Отравления только азалептином со-
ставили 68,1% (47 больных), смесью лекарствен-
ных средств 31,9% (22 больных), госпитальная 
летальность - 13% (9 больных).

При поступлении больные были разделены на 
две группы: первая группа сравнения (n=22) 
получала стандартную патогенетическую и сим-
птоматическую терапию, ко второй отнесены 
больные (n=47), которым на фоне указанного 
лечения в интенсивную терапию был включен 
реамберин. 

Больные указанных групп существенно не раз-
личались по полу, возрасту, тяжести состояния, 
объему и срокам оказания медицинской помощи 
на догоспитальном этапе. 

Во всех группах осуществляли стандартное лече-
ние – зондовое промывание желудка, энтеросорб-
цию, гемосорбцию или плазмаферез, инфузион-
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ную терапию с использованием глюкозо-солевых 
растворов, плазмазаменителей и т.д., а также 
другие патогенетические и симптоматические 
мероприятия по показаниям. 

Операцию гемосорбции проводили вскоре после 
поступления больных в стационар, вено-венозным 
доступом. Объем перфузии составлял 1,5-2,0 
объема циркулирующей крови, скорость – 150-
200 мл/мин. В качестве сорбента использовали 
активированный уголь серии СКН. 

Реамберин вводили внутривенно в объеме 400 
мл 1,5% раствора 2 раза в сутки, суточная доза 
составляла 800 мл. 

Проводилось исследование динамики клинических 
проявлений (длительность пребывания в коматоз-
ном состоянии, время проведения искусственной 
вентиляции легких (ИВЛ), сроки нахождения в 
реанимационном отделении, частота развития 

вторичных легочных осложнений, летальность) и 
основных биохимических показателей крови. 

Статистическая обработка результатов исследо-
ваний проводилась на ЭВМ IBM PC/AT 486 по 
стандартным программам.

Результаты и их обсуждение. Все больные с 
острыми отравлениями азалептином поступали 
в отделение реанимации в тяжелом и крайне 
тяжелом состоянии. Клиническая картина от-
равления азалептином на момент поступления 
определялась, в первую очередь, нарушением 
ЦНС и вегетативными расстройствами (таблица 
1). У всех обследованных наблюдалась глубокая 
кома со снижением у большинства сухожильных 
рефлексов, миозом или нормальными размера-
ми зрачков вялой фотореакцией, выраженной 
гиперсаливацией, ослаблением перистальтики 
кишечника, нередко - произвольным мочеиспус-
канием. 

таблица 1. церебральные и вегетативные расстройства при поступлении 
в стационар у больных с тяжелыми формами острых отравлений азалептином

Клинические проявления Количество наблюдений 
абс. % 

Кома II-III степени 69 100 
Необходимость проведения ИВЛ 69 100 
Состояние зрачков: 
миоз или нормальная ширина 56 81,2 
мидриаз 13 18,8 
Сухожильные рефлексы: 
снижены 52 75,4 
повышены 17 24,6 

Среди соматических расстройств преобладала 
ОДН аспирационно-обтурационного, центрально-
го или смешанного генеза, бронхорея, синусовая 
тахикардия (таблица 2). В связи с нарушениями 
дыхания всем больным проводилась ИВЛ под 
контролем газового состава крови и кислотно-
основного состояния. Артериальная гипотензия 
отмечена лишь у каждого пятого, а гипертензия 
наблюдалась втрое чаще. Типичные для отравлений 
близкими по химической структуре к азалептину 
трициклическими антидепрессантами изменения 
ЭКГ с расширением комплекса QRS наблюдались 
лишь в нескольких случаях и их длительность, как 
правило, не превышала 0,12-0,14 секунды. К частым 
проявлениям тяжелых отравлений азалептином, вы-
являемых обычно к концу 1 и на 2 сутки, относилась 
токсическая нефропатия I степени, диагностируемая 

по изменению в клинических анализах мочи и ге-
патопатия I степени, с умеренным (в 2-5 раз) повы-
шением сывороточной активности индикаторных 
ферментов (АлАТ, ГГТП, ЩФ), как правило, без 
нарушений обмена билирубина. В известной мере 
неожиданным являлось повышение сывороточной 
активности креатинфосфокиназы (КФК) (в 5-20 раз), 
обусловленное, по всей вероятности, нарушением 
проницаемости мембран скелетной мускулатуры 
с нерезко выраженным рабдомиолизом, поскольку 
это повышение происходит, в основном, за счет 
мышечной (ММ) фракции фермента. К наиболее 
частым осложнениям, развивающимся на 2-3 сутки, 
относится пневмония, которая диагностировалась у 
каждого второго пострадавшего и являлась основной 
причиной летальных исходов в соматогенной стадии 
интоксикации. 
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Переходя к лечению отравлений азалептином, необ-
ходимо отметить, что нет единого мнения об эффек-
тивности тех или иных методов детоксикационной и 
специфической (антидотной) терапии. Особенности 
токсикокинетики яда, в частности, высокий про-
цент связи с белком, позволяет считать неперспек-
тивными диализационные методы детоксикации, 
более оправданным представляется применение 
плазмообмена и гемосорбции. Не решен вопрос о 
целесообразности применения фармакологических 
антагонистов яда (по-видимому, вследствие много-
образия механизмов его токсического действия). 

Результаты лечения больных с острыми отрав-
лениями азалептином позволяют считать, что 
проведение гемосорбции положительно влияет 
на течение интоксикаций. Также четкий и выра-
женный клинический эффект наблюдался в группе 
больных с включением в интенсивную терапию 
реамберина. Этот эффект в первую очередь про-

являлся в сокращении длительности пребывания 
больных в коматозном состоянии, оживлении по-
давленных рефлексов; нередко на вторые сутки от 
момента начала проведения интенсивной терапии 
кома II степени трансформировалась в сопорозное 
состояние, что позволяло переводить больных на 
самостоятельное дыхание (таблица 3). Заметно сни-
жалась выраженность ОДН за счет уменьшения 
явлений острой церебральной недостаточности 
токсического генеза. Наиболее эффективным вве-
дение реамберина было в случаях, когда его при-
менение начинали 4-8 часов спустя после приема 
яда, однако и в более поздние сроки наблюдался 
отчетливый положительный эффект. После выхода 
из комы у отравленных азалептином тяжелой сте-
пени нередко развивались делириозные проявле-
ния в виде развития холинолитического синдрома. 
Однако в группе больных, получавших реамберин, 
длительность психических расстройств заметно 
сокращалась. 

таблица 2. основные соматические нарушения 
при тяжелых отравлениях азалептином у обследованных больных

Клинические проявления 
Количество наблюдений 

абс. %
Острая дыхательная недостаточность 69 100 
Бронхорея 61 88,4
Экзотоксический шок 8 8,6
Частота сердечных сокращений: 
• нормальная 15 21,7 
• тахикардия 54 78,3 
Артериальное давление: 
• гипотензия 10 14,5 
• нормотензия 29 42
• гипертензия 30 43,5
Токсическая нефропатия I ст. 38 55,1
Токсическая гепатопатия I ст. 34 49,3
Лабораторные признаки рабдомиолиза 6 8,7

таблица 3. клиническое течение острых тяжелых отравлений азалептином 
в I группе больных с использованием реамберина (n=47) и в группе II (сравнения) (n=22) (M±m)

Показатели Группа I
(n=47) 

Группа II
(n=22) 

Длительность комы (часы) 21,5±2,1* 35,8±4,6 
Длительность ИВЛ (часы) 22,8±2,3* 37,3±4,7 
Длительность холинолитического 
синдрома (часы) 37,5±5,6 68,3±4,4

Сроки пребывания в ОРИТ (часы) 31,4±2,2* 49,6±5,4 
Летальность абс.(%) 5 (10,6%) 4 (18,2%)

примечание: * - достоверные различия по сравнению с группой контроля

Уменьшение развития вторичных легочных 
осложнений в группе с использованием реам-

берина связано, на наш взгляд, с несколькими 
механизмами его действия. Во-первых, коррекция 
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метаболитических процессов в легочной ткани в 
условиях тотального энергодефицита и нарушений 
поверхностно-активных веществ легких, которые 
страдают в первую очередь в условиях нарушений 
энергетического статуса организма и активации 
процессов липопероксидации. Во-вторых, с более 
быстрой реабилитацией естественных детоксици-
рующих систем, что, в свою очередь, снижает ме-
таболическую нагрузку на легочную систему. Без 
сомнения, вопрос влияния препаратов из группы 
субстратных антигипоксантов на систему дыхания 
заслуживает самого пристального внимания и 
требует дальнейшего исследования.

Также в группе с использованием реамберина от-
мечено меньшее число летальных исходов – так, 
если из 47 больных группы с использованием 
реамберина отмечали 5 летальных исходов, что 
составило 10,6%, то в группе с проведением «тра-
диционной» интенсивной терапии из 22 больных 
скончалось 4 больных, что составило 18,2%.

Таким образом, для тяжелых отравлений азалеп-
тином характерно развитие коматозного состояния 
с подавлением рефлексов, миозом или нормаль-
ными размерами зрачков, ОДН центрального 
аспирационно-обтурационного или смешанного 
генеза, гиперсаливацией и бронхореей, лабора-
торными признаками легкой гепато-, нефропа-
тии и рабдомиолиза. Диагноз подтверждается 
определением дибензодиазепина в моче, проба 
положительна в течение 3-5 суток. 

При проведении интенсивной терапии целе-
сообразно в качестве метаболического корректора 
использовать инфузионные растворы с антиги-
поксантными механизмами действия, например, 
реамберина, либо другие аналогичные препараты 
из группы сукцинатсодержащих препаратов. Од-
ним из ведущих механизмов поражения у больных 
с острыми отравлениями азалептином является 
развитие тяжелых метаболических расстройств, во 
многом определяющих течение и исход заболевания. 
Полученный эффект от включения в интенсивную 
терапию реамберина позволяет судить о том, что в 
генезе отравления, помимо специфических меха-
низмов действия яда, ведущим является развитие 
неспецифических поражений и связанных с ними 
тяжелых расстройств метаболических процессов. 

Интенсивная терапия тяжелых форм острых от-
равлений азалептином должна включать в себя 

следующий комплекс мер: во-первых, исполь-
зование методов по удалению яда из организма 
(зондовое промывание желудка, энтеросорбция, 
хирургические методы детоксикации, в первую 
очередь, плазмаферез или гемосорбция). Во-
вторых, инфузионную терапию, направленную 
на увеличение ОЦК, улучшение микроциркуля-
ции, коррекцию водно-электролитного баланса, 
кислотно-основного состояния, уменьшения 
проявлений экзо- и эндотоксикоза. В-третьих, 
использование в интенсивной терапии препа-
ратов, уменьшающих глубину метаболических 
расстройств, связанных с развитием гипоксии. 
В настоящем исследовании было установлено, 
что использование реамберина, как препарата, 
участвующего в нормализации метаболических 
процессов и влияющего на поврежденные звенья 
энергетического статуса, существенно улучшает 
клиническое течение химической травмы, что про-
явилось в сокращении длительности коматозного пе-
риода, более быстром купировании холинолитичес-
кого делирия, восстановлении мышечного тонуса, 
усилении перистальтики кишечника, а также на 
исходе острых отравлений азалептином. На наш 
взгляд, это связано с его антигипоксантными меха-
низмами действия путем нормализации усвоения 
кислорода тканями в постгипоксическом периоде.

Рекомендуется использовать реамберин в ка-
честве ведущего корректора метаболических 
расстройств у больных с острой церебральной 
недостаточностью, развившейся вследствие 
тяжелых отравлений азалептином. 
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SUMMARY

FEATURES OF CLINICAL COURSE AND 
THE ExPERIENCE USING OF REAM-
BERIN IN COMPLEx INTENSIVE THER-
APY IN PATIENTS WITH ACUTE SEVERE 
AZALEPTIN POISONINGS

Shilov V., Batotsyrenov B., Vasilyev S., 
Shikalova I., Loladze A.

Djanelidze Research Institute of Emergency medicine, 
Saint-Petersburg, Russia

This article deals with materials, which have been 
received in the process of an examination and treat-
ment  of 69 patients with acute severe azaleptin (lep-
oneks) poisonings.

On the base of clinic data the special features of 
clinic of acute severe azaleptin (leponeks) poison-
ings has been shown. It has been registered that the 
using of substrate antihypoxant reamberin in the in-
tensive therapy of severe forms of acute azaleptin 
(leponeks) poisonings led to significant improve-
ment of clinic manifestations, such as a coma period 
duration, a duration of artificial lung ventilation, a 
period of holinolitic psychiatric violations and a de-
crease of lethal poisonings.

Keywords: Azaleptin (leponeks), acute poisonings, 
Reamberin, acute brain deficiency.

РЕЗЮМЕ

ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКОГО ТЕЧЕ-
НИЯ И ОПЫТ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ РЕАМ-
БЕРИНА В КОМПЛЕКСЕ ИНТЕНСИВНОЙ 
ТЕРАПИИ У БОЛЬНЫХ С ОСТРЫМИ ТЯЖЕ-
ЛЫМИ ОТРАВЛЕНИЯМИ АЗАЛЕПТИНОМ

Шилов В.В., Батоцыренов Б.В., Васильев С.А., 
Шикалова И.А., Лоладзе А.Т.

научно-исследовательский институт скорой помощи 
им. и.и. джанелидзе, Санкт-Петербург, россия

В статье представлены материалы, получен-
ные в процессе обследования и лечения 69 
больных с острыми тяжелыми отравлениями 
азалептином.
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На основании клинических данных показаны 
особенности клинического течения острых от-
равлений азалептином. Установлено, что включе-
ние в программу интенсивной терапии тяжелых 
форм острых отравлений азалептином субстрат-
ного антигипоксанта реамберина приводило к 

существенному улучшению клинической картины, 
что проявлялось в уменьшении длительности ко-
матозного периода и времени пребывания больных 
на искусственной вентиляции легких, сокращении 
сроков психических нарушений в виде холиноли-
тического делирия и летальности.

reziume

azaleptiniT mwvave mZime mowamlvis klinikuri mimdinareobis Taviseburebani 
da reamberinis gamoyenebis gamocdileba klinikuri intensiuri Tarepiis mizniT

v. Silovi, b. batocirenovi, s. vasilievi, i. Sikalova, a. lolaZe

i.i. janeliZis sax. saswrafo daxmarebis samecniero-kvleviTi instituti, 
sanqt-peterburgi, ruseTi

statiaSi warmodgenilia 69 avadmyofis 
azaleptiniT mwvave mZime mowamlvis 
gamokvlevisa da mkurnalobis Sedegad 
miRebuli masalebi.

klinikuri monacemebis safuZvelze 
warmodgenilia azaleptiniT mwvave 
mowamlvis klinikuri mimdinareo-
bis Taviseburebani. dadgenilia, rom 
azaleptiniT mwvave mowamlvis mZime 

formebis intensiuri Terapiis progra-
maSi substratuli antihipoqsantis – 
reambirinis CarTvisas mniSvnelovnad 
umjobesdeba klinikuri suraTi, rac 
vlindeba komuri periodisa da avad-
myofTa filtvebis xelovnur ven-
tilaciaze yofnis xangrZlivobis, 
qolinolizuri deliriumis fsiqiuri 
darRvevebis vadebisa da letalobis 
maCveneblebis Semcirebis saxiT.

ПАТОГЕНЕТИЧЕСКОЕ ОБОСНОВАНИЕ ВКЛЮЧЕНИЯ КОМБИНАЦИИ 
РЕАМБЕРИНА И ЦИКЛОФЕРОНА В ПРОГРАММУ ТЕРАПИИ БОЛЬНЫХ 

С ТЯЖЕЛЫМ ТЕЧЕНИЕМ ОСТРОГО ТОНЗИЛЛИТА 
СМЕШАННОЙ ВИРУСНО-БАКТЕРИАЛЬНОЙ ЭТИОЛОГИИ

Фролов В.М., Пересадин Н.А., Терешин В.А., Чхетиани Р.Б., Круглова О.В.

гу «Луганский государственный медицинский университет», Луганск, украина

В настоящее время существенно возросла за-
болеваемость инфекциями стрептококковой 

этиологии, в том числе ангиной (острым тонзил-
литом) и рожей, что позволяет говорить о «ре-
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нессансе» стрептококкозов [5,16]. Значительный 
вклад в изучение патогенеза тонзиллярной 
патологии и тонзилогенного сепсиса внесли 
грузинские ученые и, прежде всего, академик 
В.Г. Бочоришвили [3,4,19].  Академик В.Г. Бо-
чоришвили неоднократно посещал г. Луганск, 
причем по его рекомендациям в свое время 
было создано специализированное инфекци-
онное отделение для госпитализации больных 
стрептококкозами: ОТ и рожистой инфекцией. 
Луганскими исследователями установлено, 
что в этиологическом плане тяжелые ангины в 
подавляющем большинстве случаев являются 
коморбидной вирусно-бактериальной инфекци-
ей, что требует усовершенствования подходов к 
рациональному лечению таких больных [1,22].  

Клинический опыт показывает, что за последние 
десятилетия неуклонно увеличивается число 
случаев тяжелых и осложненных форм острого 
тонзиллита (ОТ), что потребовало детального 
изучения данной проблемы и разработки новых 
патогенетически обоснованных подходов к лече-
нию и медицинской реабилитации пациентов с 
данной патологией [8,20]. 

Ранее нами изучены особенности иммунных и 
биохимических сдвигов у больных тяжелой фор-
мой ОТ [20]. При этом, в частности, установлено, 
что у пациентов с тяжелыми и осложненными 
случаями ОТ существенно нарушаются метаболи-
ческий гомеостаз, а также показатели интерферо-
нового статуса (ИФС) [18,20]. В связи с этим наше 
внимание привлекла возможность использования 
в комплексе лечения больных тяжелыми формами 
ОТ комбинации современного детоксицирующего 
препарата реамберина и иммунотропного средства 
циклоферона. 

Так, ранее нами установлено положительное влия-
ние циклоферона на динамику цитокинов и пока-
затели макрофагальной фагоцитирующей системы 
у больных ОТ смешанной вирусно-бактериальной 
этиологии [18]. Установлено также, что при 
введении циклоферона улучшаются показатели 
местного (мукозального) иммунитета слизистой 
оболочки ротоглотки у лиц, страдающих повтор-
ными ангинами [23]. 

Реамберин – это инфузионный препарат на 
основе соли янтарной кислоты производства 

фирмы «Полисан» (СПб, РФ), который в качестве 
действующего вещества содержит N-(1-дезокси-
D-глюцитол-1-ил)-N-метилам мония натрия сук-
цинат в количестве 1,5 г/100 мл раствора [15]. 
При изучении механизмов фармакологического 
действия реамберина было установлено, что этот 
препарат снижает интенсивность свободно-ради-
кального окисления, способствует ликвидации 
явлений гипоксии и токсикоза [2, 13]. Ранее нами 
установлено, что препараты янтарной кислоты 
(сукцинаты) являются перспективными средства-
ми метаболически активной терапии с четко выра-
женным с детоксицирующим и антиоксидантным 
эффектом [20].

Циклоферон – современный иммуноактивный 
препарат, который относится к гетероароматич-
ным соединениям класса акридионов, обладаю-
щий интерферониндуцирующими свойствами 
[10]. В клинической практике отмечена способ-
ность циклоферона регулировать антителообра-
зование, естественную  киллерную активность 
Т-лимфоцитов и стимулировать фагоцитоз наряду 
с выраженным противовоспалительным эффек-
том [18,23]. Иммуномодулирующий эффект ци-
клоферона проявляется в коррекции иммунного 
статуса организма при иммунодефицитных со-
стояниях различного генеза, при этом в зависи-
мости от типа нарушений имеет место активация 
тех или других звеньев иммунной системы [17]. 
Циклоферон малотоксичен, не обладает канце-
рогенным, мутагенным, эмбриотоксическими 
эффектами [10,17]. 

Целью исследования явилось изучение влияния 
комбинации реамберина и циклоферона на био-
химические и иммунологические показатели 
у больных с тяжелым течением ОТ вирусно-
бактериальной этиологии.

Материал и методы. Под наблюдением было 
86 больных с тяжелым течением ОТ смешанной 
вирусно-бактериальной этиологии, которые на-
ходились на стационарном лечении в специализи-
рованном инфекционном отделении для госпита-
лизации больных стрептококковыми инфекциями. 
Среди обследованных больных было 40 мужчин 
и 46 женщин в возрасте от 18 до 56 лет. Диагноз 
двусторонней лакунарной ангины установлен у 
66 пациентов (76,7 %), язвенно-некроти ческого 
тонзилита – у 20 чел. (30,3 %). При проведе-
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нии бактериологического исследования мазков 
с поверхности миндалин и/или задней стенки 
глотки [21, 27], были выделены следующие воз-
будители: Str. рyo ge nes – 49 штамов (57,0%), Str. 
angunosus – 24 культуры (27,9%), Str. viridans - 13 
штамов (15,1%). В то же время при изучении со-
держания противовирусных антител в сыворотке 
крови больных методом ІФА было установлено 
наличие диагностически значимых концентраций 
IgM к вирусу гриппа А2 у 36 пациентов (41,9%), 
аденовирусу - у 5 обследованных (5,8%), причем 
у 9 обследованных (10,2%) одновременно были 
выявлены антитела класса IgM как к вирусу 
гриппа, так и к аденовирусу, что свидетельству-
ет о смешанном характере вирусной инфекции. 
Иммуноглобулины класса IgM к вирусу простого 
герпеса в диагностических концентрациях были 
выявлены у 53 больных (61,6%), что подтверждало 
иммунологически факт обострения хронической 
персистирующей герпетической инфекции. Кро-
ме этого, у 13 больных (15,1%) были выявлены 
в диагностических концентрациях IgM к вирусу 
Epstain - Barr и у 7 обследованных (8,1%) - к цито-
мегаловирусу. Таким образом, полученные данные 
свидетельствуют, что как в клиническом, так и в 
лабораторном (бактериологическом и серологиче-
ском) ОТ является действительно инфекционным 
заболеванием смешанной вирусно-бактериальной 
этиологии. При этом, вероятно, заболевание на-
чинается с респираторной вирусной инфекции 
(гриппа или аденовирусной), которая, с одной 
стороны, у значительного большинства больных 
вызывает активацию персистирующей герпетиче-
ской инфекции, и с другой стороны, способствует 
возникновению бактериального воспалительного 
процесса в небных миндалинах.

Обследованные лица были разделены на две груп-
пы – основную (44 пациента) и сопоставления (42 
больных), рандомизированные по полу, возрасту, 
клинической форме и этиологии ОТ. Лечение 
пациентов обоих групп включало антибиотики 
пенициллинового ряда или цефалоспорины (при 
отсутствии в анамнезе аллергии), в ряде случаев на-
значали препараты группы фторхинолонов [25,28]; 
противовоспалительные (мефенаминовая кислота, 
амизон) и антигистаминные препараты (лорано, 
цетрин, лоратидин, фенкарол и др.), аскорутин или 
аскорбиновую кислоту [8]. В качестве средств де-
токсикации назначали глюкозо-солевые растворы, 
обильное питье, раствор реополиглюкина (в группе 

сопоставления) [14]. В основной группе пациентов 
дополнительно к общепринятой терапии назначали 
комбинацию реамберина и циклоферона. 

Реамберин назначали по 400 мл инфузионно 1 
раз в день с медленным внутривенным капель-
ным введением раствора. Инфузии реамберина 
осуществляли до существенного улучшения 
клинического состояния больного: от 4-5 до 6-7 
инфузий, в зависимости от достигнутого эффекта 
(нормализация температуры тела, значительное 
улучшение общего состояния, появление аппети-
та, снижение или ликвидация общей слабости и 
недомогания, позитивная динамика со стороны 
местного очага ангины с исчезновением гнойного 
отделяемого в лакунах и т.д.). Циклоферон назна-
чали по 12,5% раствора по 2 мл внутримышечно 
1 раз в сутки на протяжении 5 дней подряд, далее 
при необходимости еще 3-5 иньекций.

Для реализации цели исследования у больных, 
находившихся под наблюдением, изучали пока-
затели энергетического метаболизма и интерфе-
ронового статуса (ИФС). Оценку энергетического 
метаболизма проводили согласно изучения уровня 
макроэргических соединений в гемолизате от-
мытой суспензии эритроцитов больных методом 
тонкослойной хроматографии [11], при этом 
определяли содержание АТФ, АДФ и АМФ в 
мкмоль/л; с одновременным определением энерге-
тического заряда эритрона (ЭЗЭ) как соотношение 
АТФ/(АДФ+АМФ). Изучалась общая активность 
ключевого фермента анаэробного гликолиза лак-
татдегидрогеназы (ЛДГ) [12], и ее изоферментный 
спектр (ЛДГ1-5) изучали электрофоретическим спо-
собом. Вычисляли уровень анодных «аэробных» 
фракций изоферментов ЛДГ1+2, промежуточной 
(ЛДГ3) и катодных «анаэробных» фракций ЛДГ4+5 
[6,7]. Изучали такие показатели ИФС: активность 
сывороточного интерферона (СИФ) [10], а также 
уровни α- и γ-интерферона (ИФН) в крови в соот-
ветствии с методом [9]. Исследование ИФС про-
водили на оборудовании фирмы Sanofi Diagnostics 
Pasteur (Франция) с использованием тест-систем 
производства НПО «Диагностические системы» 
(Российская Федерация – Нижний Новгород) 
согласно инструкции фирмы-производителя. 
Данное клиническое испытание проводилось в 
соответствии с этическими принципами Хель-
синской Декларации. Статистическую обработку 
полученных цифровых данных осуществляли 
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на персональном компьютере Intel Core 2 Duo 
с использованием одно- и многофакторного 
дисперсионного анализа (применялись пакеты 
лицензионных программ Microsoft Windowsxp 
professional, Microsoft Office 2003, Microsoft 
Excel Stadia 6.1 / prof та Statistica). При этом 
обязательно учитывались основные принципы 
применения статистических методов в клиниче-
ских испытаниях лечебных препаратов [24].

Результаты и их обсуждение. До начала лечения 
у всех больных, находившихся под наблюдени-
ем, наблюдалась типичная клиническая картина 
тяжелого течения ОТ, которая характеризовалась 
наличием высокой лихорадки, слабости, головной 
боли диффузного характера, отсутствием или рез-
ким снижением аппетита и другими симптомами 
общей интоксикации [26]. Местный воспалитель-
ный очаг в небных миндалинах характеризовался 
наличием гиперемии, отека, гнойного отделяемого 
из лакун (при лакунарной форме), а также нали-
чием изъязвлений на небных миндалинах с гной-
ным содержимым язв (при гнойно-некротической 
форме ангины), увеличением и болезненностью 

при пальпации регионарных (углочелюстных) 
лимфатических узлов.

Проведение специального биохимического ис-
следования у больных с тяжелой формой ОТ 
вирусно-бактериальной этиологии позволило 
установить, что до начала проведения лечения у 
обследованных пациентов отмечалось наличие 
изменений как общего уровня ЛДГ, так и изо-
ферментного спектра ЛДГ, свидетельствующих о 
типичных изменениях со стороны энергетического 
метаболизма, а именно разъединение окислитель-
ного фосфорилирования и переключение энерге-
тического метаболизма на менее эффективный 
путь анаэробного гликолиза [12]. Наряду с этим 
у обследованных пациентов до начала лечения 
имели место сдвиги со стороны показателей аде-
ниловой системы, заключающиеся в снижении 
концен трации АТФ в крови, в то время как уро-
вень других макроэргических соединений (АДФ и 
АМФ) в большинстве случаев был компенсаторно 
повышен, то есть формировался дисбаланс уровня 
в крови разных адениловых нуклеотидов у обсле-
дованных пациентов (таблица 1). 

таблица 1. Показатели энергетического метаболизма у больных 
с тяжелыми формами от вирусно-бактериальной этиологии до начала лечения

примечания: в таблице 1 и 2 достоверность разницы относительно нормы: * - при р<0,05, 
** - р<0,01, *** - р<0,001; столбец р – достоверность разницы 

между соответствующими показателями основной группы и группы сопоставления

Показатели Норма
Группы обследованных больных

росновная
(n=46) сопоставления (n=42)

ЛДГобщ, ммоль/г·л 2,11±0,09 2,55±0,11* 2,51±0,12* >0,05
ЛДГ1+2, %
ммоль/г·л

77,5±2,3 58,8±2,1** 60,2±1,8** >0,05
1,64±0,05 1,50±0,07* 1,51±0,06* >0,05

ЛДГ3, %
ммоль/г·л

16,2±1,1 24,3±2,1*** 23,5±2,1*** >0,05
0,34±0,02 0,62±0,05*** 0,59±0,06*** >0,05

ЛДГ4+5, %
ммоль/г·л

6,3±0,4 16,8±1,0*** 16,3±1,0*** >0,05
0,13±0,01 0,43±0,04*** 0,41±0,43*** >0,05

АТФ, ммоль/л 650±7,0 562±5,5*** 568±5,8*** >0,05

АДФ, ммоль/л 232±5,0 270±4,2* 264±4,4* >0,05

АМФ, ммоль/л 53±3,0 72,6±3,8** 69,4±3,8** >0,05

ЭЗЭ 2,28±0,05 1,61±0,1*** 1,70±0,06*** >0,05

Так, до начала лечения у больных с тяжелыми 
формами ОТ вирусно-бактериальной этиологии 
наблюдалось повышение общей активности ЛДГ 
до (2,55±0,11) мкмоль/л·с в основной группе, что 
превышало значения нормы в среднем в 1,21 раза 
и до (2,51±0,12) мкмоль/л·с в группе сопостав-

ления, что было больше нормы в среднем в 1,19 
раза (р<0,05). Повышение общей активности ЛДГ 
сопровождалось определенными изменениями 
изоферментного спектра данного фермента. Так, 
сумма «аэробных» (анодных) фракций ЛДГ1+2 до 
начала лечения была снижена - в основной группе 
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пациентов относительный (процентный) показа-
тель активности суммы этих фракций ЛДГ был в 
среднем в 1,32 раза ниже нормы и равнялся при 
этом (58,8±2,1)%; в абсолютном значении данный 
показатель был снижен в среднем в 1,1 раза, со-
ставляя в среднем (1,50±0,07) мкмоль/л·с (р<0,05). 
В группе сопоставления активность анодной фрак-
ции суммы ЛДГ1+2 до начала лечения была сниже-
на относительно нормы в процентном значении в 
среднем в 1,29 раза (до (60,2±1,8)%; р<0,05) и в 
абсолютном соотношении - в среднем в 1,1 раза, а 
именно до (1,51±0,06) мкмоль/л·с; р<0,05). Отно-
сительная активность «промежуточной» фракции 
ЛДГ - изофермента ЛДГ3 до начала лечения боль-
ных тяжелой формой ОТ вирусно-бактериальной 
этиологии была повышена в среднем в 1,5 раза 
(Р<0,001) относительно нормы в основной группе 
и в среднем в 1,45 раза относительно значений 
нормы в группе сопоставления (р<0,001); в абсо-
лютном отношении концентрация фракции ЛДГ3 
у лиц основной группы до начала лечения состав-
ляла в среднем (0,62±0,05) мкмоль/л·с, в 1,82 раза 
превышала норму (р<0,001); у пациентов группы 
сопоставления активность данного фермента была 
увеличена в среднем до (0,62±0,05) мкмоль/л·с, 
что превышало норму в 1,82 раза (р<0,001). Аб-
солютная концентрация суммы «анаэробных» 
(катодных) фракций изоферментов ЛДГ4+5 до 
начала лечения была повышенной относительно 
нормы в основной группе пациентов в среднем в 
3,31 раза и составляла в этот период обследова-
ния в среднем (0,43±0,04) мкмоль/л·с (р<0,001) 
и в группе сопоставления - в среднем в 3,15 раза 
(0,41±0,03) мкмоль/л·с (р<0,001). 

Содержание АТФ в гемолизате венозной крови 
больных с тяжелым течением ОТ вирусно-
бактериальной этиологии до начала лечения 
составляло в среднем (562±5,5) ммоль/л, то есть 
было в 1,16 раза ниже нормы (p<0,05) в основ-
ной группе и (568±5,8) - в группе сопоставления, 
что было в 1,14 раза меньше значений нормы 
(p<0,05). В то же время до начала лечения у 
всех пациентов, находившихся под наблюдени-
ем, отмечено увеличение концентрации АДФ в 
этот период обследования - у больных основной 
группы этот показатель был умеренно повышен 
– до (270±4,2) ммоль/л, что было выше нормы 
в 1,16 раза, а у больных группы сопоставления 
- до (264±4,4) ммоль/л, то есть в 1,13 раза от-
носительно значений нормы данного показателя 

(р<0,05). У обследованных пациентов было 
также характерным достоверное повышение 
содержания АМФ в гомогенате эритроцитов 
- у больных основной группы в среднем до 
(72,6±3,7) ммоль/л и у лиц группы сопоставле-
ния до (68,4±3,8) ммоль/л, что превышало норму 
в 1,36 раза и 1,31 раза соответственно (р<0,05). 
При анализе значений интегрального показателя 
ЭЗЭ было установлено, что до начала лечения 
этот индекс был снижен у больных с тяжелым 
течением ОТ вирусно-бактериальной этиологии 
по отношению к норме в 1,42 раза (р<0,05) в 
основной группе и в 1,34 раза в группе сопо-
ставления (р<0,05), что указывало на снижение 
энергообес печен ности организма обследован-
ных больных. 

В результате проведенных исследований ИФС 
у больных с тяжелым течением ОТ вирусно-
бактериальной этиологии было выявлено, что у 
обследованных пациентов наблюдаеются четко 
выраженные сдвиги со стороны активности СИФ, 
а также содержания α- и γ-ИФН в периферической 
крови. Активность СИФ в основной группе боль-
ных была ниже нормы (2,85±0,05 МЕ/мл) в 2,94 
раза (Р<0,001) и составляла в среднем (0,97±0,06) 
МЕ/мл. Уровень α-ИФН в крови больных данной 
группы был равен в среднем (15,2±0,5) пг/мл, что 
было ниже нормы (22,5±0,9 пг/мл) в 1,48 раза 
(Р<0,01). Содержание γ-ИФН в сыворотке крови 
было сниженным в среднем в 1,49 раза (Р<0,01) 
относительно нормы (18,8±0,5) пг/мл и состав-
ляло (12,6±0,4) пг/мл. В группе сопоставления 
активность СИФ равнялась (1,01±0,06) МЕ/мл, 
т.е. была сниженной в 2,82 раза относительно нор-
мы (р<0,001). Уровень α-ИФН в крови равнялся 
(15,7±0,6) пг/мл, что было ниже нормы в 1,43 раза 
(р<0,01). Содержание γ-ИФН в сыворотке больных с 
тяжелой формой ОТ вирусно-бактериальной этиоло-
гии было ниже нормы в среднем в 1,46 раза (Р<0,01) 
и составляло (12,9±0,4) пг/мл. Таким образом, по-
казатели ИФН статуса у обследованных больных с 
тяжелым течением ОТ вирусно-бактериальной этио-
логии характеризовались существенным снижением 
активности СИФ и угнетением интерфероногенеза, 
о чем свидетельствует значительное (по сравнению 
с нормой) уменьшение содержания как α-, так и 
γ-ИФН в крови больных.

Повторное исследование общей активности 
ЛДГ в сыворотке крови и ее изоферментного 
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спектра были проанализированы по завершению 
основного курса лечения больных с тяжелым 
течением ОТ вирусно-бактериальной этиологии. 
Индивидуальный анализ показал, что у пре-
валирующего количества больных с тяжелым 
течением ОТ вирусно-бактериальной этиологии 
основной группы, а именно у 43 лиц (93,4%) об-
щая активность сывороточной ЛДГ составляла 

(1,96-2,26) мкмоль/л·с, то есть была в пределах 
нормы, наряду с этим у таких лиц отмечалась 
нормализация изоферментного спектра ЛДГ. В 
группе сопоставления нормализация изученных 
биохимических показателей наблюдалась только 
лишь у 19 (45,2%) пациентов, то есть в 2,07 раза 
реже. В целом полученные данные обобщены в 
таблице 2.

таблица 2. Показатели энергетического метаболизма у больных 
с тяжелыми формами от вирусно-бактериальной этиологии после лечения

Показатели Норма
Группы обследованных больных

росновная
(n=46) сопоставления (n=42)

ЛДГобщ, ммоль/г·л 2,11±0,09 2,55±0,11* 2,51±0,12* >0,05
ЛДГ1+2, %
ммоль/г·л

77,5±2,3 58,8±2,1** 60,2±1,8** >0,05
1,64±0,05 1,50±0,07* 1,51±0,06* >0,05

ЛДГ3, %
ммоль/г·л

16,2±1,1 24,3±2,1*** 23,5±2,1*** >0,05
0,34±0,02 0,62±0,05*** 0,59±0,06*** >0,05

ЛДГ4+5, %
ммоль/г·л

6,3±0,4 16,8±1,0*** 16,3±1,0*** >0,05
0,13±0,01 0,43±0,04*** 0,41±0,43*** >0,05

АТФ, ммоль/л 650±7,0 562±5,5*** 568±5,8*** >0,05

АДФ, ммоль/л 232±5,0 270±4,2* 264±4,4* >0,05

АМФ, ммоль/л 53±3,0 72,6±3,8** 69,4±3,8** >0,05

ЭЗЭ 2,28±0,05 1,61±0,1*** 1,70±0,06*** >0,05

Из таблицы 2 видно, что на момент завершения 
основного курса лечения у больных с тяжелой 
формой ОТ вирусно-бактериальной этиологии 
основной группы, которые дополнительно по-
лучали комбинацию реамберина и циклоферона, 
наблюдалась практически полная нормализация 
изученных показателей - общей активности ЛДГ 
и ее изоферментного спектра. В то же время 
повторное биохимическое обследование после 
проведенного лечения показало, что у пациентов 
группы сопоставления общая активность ЛДГ в 
сыворотке крови на момент завершения лечения 
превышала соответствующий показатель нормы 
в 1,1 раза и составляла в среднем (2,33±0,12) 
мкмоль/л·с (р<0,05). При этом на момент заверше-
ния лечения у лиц основной группы как в относи-
тельном, так и в абсолютном значении активность 
аэробных» изоферментов ЛДГ1+2 достоверно от 
нормы не отличалась, в то время как у пациентов 
группы сопоставления в относительном значении 
активность этого фермента была ниже нормы в 
среднем в 1,14 раза, а в абсолютном - практически 
равнялась норме. Активность «промежуточного» 
изофермента ЛДГ3 у больных с тяжелой формой 

ОТ вирусно-бактериальной этиологии, которые 
получали комбинацию реамберина и циклофе-
рона, как в абсолютном, так и в относительном 
исчислении на момент завершения лечения досто-
верно не отличалась; у лиц группы сопоставления 
на момент выписки из инфекционного стационара 
составила в среднем (19,7±1,5) %, что превышало 
норму в 1,22 раза и соответствующий показатель в 
основной группе в 1,2 раза (р<0,05); в абсолютном 
исчислении активность данной фракции у боль-
ных, получавших только общепринятое лечение, 
равнялась в среднем (0,46±0,04) ммоль/г·л, что 
превышало соответствующий показатель нормы 
в 1,35 раза и значения этого изофермента в основ-
ной группе в 1,28 раза (р<0,01). Сумма «анаэроб-
ных» (катодных) фракций ЛДГ4+5 в ходе лечения 
пациентов основной группы также имела более 
выраженную позитивную динамику, при этом и 
в относительном и абсолютном исчислении на 
момент завершения лечения достоверно от нормы 
не отличалась. У больных группы сопоставления 
активность суммы «анаэробных» фракций ЛДГ4+5 
снизилась лишь до (12,4±0,8)%, что в то же время 
было в 1,97 раза выше соответствующего показа-
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теля нормы и в 1,77 раза больше соответствую-
щего показателя в основной группе (р<0,001). В 
абсолютном исчислении активность суммы катод-
ных фракций ЛДГ4+5 у лиц группы сопоставления 
составляла в среднем (0,29±0,02) ммоль/г·л, что 
при этом в 2,23 раза превышало значение нормы и 
в 1,93 раза значения соотвествующего показателя 
в основной группе (р<0,001). 

Содержание АТФ в сыворотке крови пациентов 
основной группы, которые в комплексе лечения 
получали комбинацию реамберина и циклоферона, 
достоверно повысился и достиг нижнего предела 
нормы - (643±5,5) ммоль/л. Уровни АДФ и АМФ 
у больных основной группы, которые в комплексе 
лечения получали реамберин и циклоферон, на-
против, имели тенденцию к снижению; в целом 
данные показатели у пациентов основной группы 
приблизились до верхней границы референтной 
нормы (Р>0,05). Показатель ЭЗЭ, обобщая по-
зитивную динамику содержимого адениловых 
соединений, также повысился и достоверно не 
отличался от нормы (2,17±0,1; р>0,05).

У боьных группы сопоставления отмечалась 
также позитивная динамика со стороны уролвня 
АТФ, АДФ и АМФ, однако данные показатели 
по завершению лечения все же достоверно от-
личались как от нормы, так и соответствующих 
значений в основной группе (таблица 2). Вслед-
ствие этого индекс ЭЗЭ по завершению лечения 
был существенно сниженным у подавляющего 
большинства больных группы сопоставления и 
одновременно был ниже в 1,46 раза относительно 
нормы (р<0,01), что указывало на сохранение нега-
тивных сдвигов со стороны энергообеспеченности 
органов и тканей организма этих пациентов. 

При повторном исследовании после завершения 
лечения у больных основной группы, получавших 
комбинацию реамберина и циклоферона, была 
выявлена четко выраженная позитивная динамика 
показателей ИФС. Так, активность СИФ увеличи-
лась в среднем в 2,9 раза относительно исходного 
показателя и составляла на момент завершения 
лечения (2,81±0,08) МЕ/мл, что соответствовало 
норме (р>0,05). Содержание α-ИФН в крови боль-
ных данной группы повысилось относительно ис-
ходного уровня в среднем в 1,45 раза до (22,1±0,5) 
пг/мл, т.е. до границ нормы (р>0,05). Содержание 
γ-ИФН в ходе лечения лиц основной группы по-

высилось в среднем в 1,46 раза относительно ис-
ходного значения и достигло (18,5±0,4) пг/мл, что 
также соотвествовало норме (р>0,05).

У пациентов группы сопоставления также на-
блюдалась позитивная динамика ИФС крови, но 
существенно менее выраженная, чем в основной 
группе, поэтому на момент завершения лечения 
изученные показатели оставались сниженными 
как относительно нормы, так и по сравнению 
с соответствующими значениями показателей 
ИФС у больных, получавших комбинацию 
реамберина и циклоферона. Активность СИФ 
в группе сравнения повысилась относительно 
исходного уровня в среднем в 1,59 раза и соста-
вила на момент завершения лечения в среднем 
(1,62±0,07) МЕ/мл, однако при этом оставалась 
ниже нормы в 1,76 раза (р<0,05) и меньше со-
ответствующего показателя в основной группе 
в 1,73 раза (р<0,05). Уровень α-ИФН у больных 
группы сопоставления в ходе общепринятого ле-
чения повысился в среднем в 1,2 раза, составляя 
(18,9±0,5) пг/мл, что, однако, было ниже нормы 
в 1,2 раза (р<0,05) и ниже соответствующего по-
казателя в основной группе в 1,17 раза (Р=0,05). 
Уровень γ-ИФН также несколько повысился в 
ходе лечения, но оставался ниже нормы в 1,28 
раза (р<0,05), и меньше показателя основной 
группы – в 1,26 раза (р<0,05).

Следовательно, полученные данные дают возмож-
ность считать патогенетически обоснованным, 
целесообразным и клинически перспективным 
включение комбинации современного детоксици-
рующего препарата реамберина и иммуноактив-
ного средства циклоферона в комплекс лечебных 
мероприятий при тяжелом течении ОТ вирусно-
бактериальной этиологии. 
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SUMMARY

PATHOGENETIC GROUND OF INCLUDING 
R E A M B E R I N  A N D  C Y C L O F E R O N 
COMBINATION INTO THE THERAPY 
PROGRAM FOR PATIENTS WITH SEVERE 
CASES OF ACUTE TONSILLITIS OF A MIxED 
VIRAL/BACTERIAL ETIOLOGY

Frolov V., Peresadin N., Теreshin V.,  
Chkhetiani R., Кruglova О.

GS the “Luhansk State Medical University”, Luhansk, 
Ukraine

The increase of severe cases of acute tonsillitis (AT) 
is presently marked.  Severe cases of AT disturb 
immune and metabolic homoeostasis initiating the 
development of disease.  Therapy optimization is 
required to select the best treatment.  In  patients with 
severe cases of AT of mixed viral/bacterial etiology 
before the treatment it is revealed the increase of 
general activity of lactatedehydrigenase (LDH) and 
increase of the level of cathode “anaerobic” factions 
LDH4+5 and the decline of concentration ATP in the 
blood. There was a compensatory rise of level of 
ADP and АМP. The substantial decline of serum 
interferon (CIF) activity and diminishing maintenance 
of α-interferon (α-IFN) and γ-interferon (γ-IFN) in 
the blood of the patients, that testified to oppressing 
of interferonogenesis. 

Treatment of severe cases of AT of mixed viral/
bacterial etiology of modern detoxic preparation 
reamberin and immunoactive preparation cycloferon 
combination positively influences the studied 
laboratory indexes. The improvement of power 
metabolism is marked, that was characterized by 
normalization of level adenine nucleotides (ATP, 
АDP, АМP) and general activity of LDH and its 
izoenzimes spectrum. At the same time the increase 
of CIF level is set, maintenances α-IFN and γ-IFN 
in the blood, that testified to the improvement of  
interferonogenesis. 

The results demonstrate the therapeutic potential of 
reamberin and cycloferon combination for treatment of 
patients with AT of mixed viral/bacterial etiology.

Keywords: acute tonsillitis of viral/bacterial etiology, 
reamberin, cycloferon.

РЕЗЮМЕ

ПАТОГЕНЕТИЧЕСКОЕ ОБОСНОВАНИЕ 
ВКЛЮЧЕНИЯ КОМБИНАЦИИ РЕАМБЕ-
РИНА И ЦИКЛОФЕРОНА В ПРОГРАММУ 
ТЕРАПИИ БОЛЬНЫХ С ТЯЖЕЛЫМ ТЕ-
ЧЕНИЕМ ОСТРОГО ТОНЗИЛЛИТА СМЕ-
ШАННОЙ ВИРУСНО-БАКТЕРИАЛЬНОЙ 
ЭТИОЛОГИИ

Фролов В.М., Пересадин Н.А., Терешин В.А., 
Чхетиани Р.Б., Круглова О.В.

гу «Луганский государственный медицинский 
университет», Луганск, украина

В настоящее время отмечается увеличение ча-
стоты случаев тяжелых форм острого тонзиллита 
(ОТ). При тяжелом течении заболевания уста-
новлена преимущественно смешанная вирусно-
бактериальная этиология ОТ. Выявлены расстрой-
ства иммунного и метаболического гомеостаза 
при тяжелых формах ОТ, что свидетельствует 
о необходимости оптимизации их терапии. До 
начала лечения у больных с тяжелым течением 
ОТ смешанной вирусно-бактериальной этио-
логии выявлено увеличение общей активности 
лактатдегидрогеназы (ЛДГ) и повышение уровня 
суммы катодных «анаэробных» фракций ЛДГ4+5. 
Нарушения в системе адениновых нуклеотидов 
характеризовались снижением концентрации 
АТФ в крови. Уровни АДФ и АМФ оказались 
компенсаторно повышенными. Констатировано 
существенное снижение активности сывороточно-
го интерферона (СИФ) и уменьшение содержания 
как α-интерферона (α-ИФН), так и γ-интерферона 
(γ-ИФН) в крови пациентов, что свидетельство-
вало об угнетении интерфероногенеза. Исполь-
зование в терапии больных с тяжелым течением 
ОТ смешанной вирусно-бактериальной этиологии 
комбинации современного детоксицирующего пре-
парата реамберина и иммуноактивного средства 
циклоферона оказало положительное влияние на 
изученные лабораторные показатели: улучшение 
энергетического метаболизма выражалось в виде 
нормализации общей активности ЛДГ и ее изо-
ферментного спектра, а также уровня адениновых 
нуклеотидов (АТФ, АДФ, АМФ). Одновременно 
установлено повышение уровня СИФ, содержания 
α-ИФН и γ-ИФН в крови, что свидетельствовало 
об улучшении процессов интерфероногенеза. 
На основании результатов исследования авторы 
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приходят к заключению, согласно которому вклю-
чение комбинации реамберина и циклоферона 
в программу терапии больных ОТ смешанной 
вирусно-бактериальной этиологии следует при-
знать патогенетически обоснованным.

reziume

reamberinisa da cikloferonis kom-
binirebuli CarTvis dasabuTeba mZimed 
mimdinare Sereuli virusul-baqteriuli 
etiologiis mwvave tonzilitiT da-
sneulebul pirTa Terapiis programaSi 

v. frolovi, n. peresadini, v. tereSini, 
r. Cxetiani, o. kruglova

luganskis saxelmwifo samedicino uni-
versiteti, luganski, ukraina

Tanamedrove pirobebSi aRiniSneba mZime 
formis mwvave tonzilitis (mt) SemTxve-
vaTa sixSiris zrda. daavadebis mZime mim-
dinareobisas dadgenilia mt-is upirate-
sad Sereuli virusul-baqteriuli etio-
logia. mt-is mZime formebiT dasneule-
bul pacientebs aReniSnebaT imunuri 
da metaboluri hemostazis darRvevebi, 
rac maTi Terapiis optimizaciis aqtua-
lobaze miuTiTebs: virusul-baqteriuli 
etio-logiis mZime formis mt-iT daavade-
bulTa mkurnalobamde gamovlenilia 
laqtatdehidrogenazis (ldhg) saerTo 
aqtivobis mateba da ldhg

4+5
 katoduri 

“anaerobuli” fraqciebis jamuri donis 

zrda. adeninuri nukleotidebis siste-
maSi damaxasiaTebeli aRmoCnda sisxlSi 
atf-is koncentraciis daqveiTeba. adf-isa 
da amf-is maCvveneblebi kompensatorulad 
gazrdili aRmoCndnen pacientTa sisxlSi. 
dafiqsirda Sratismieri interferonis 
(Sif) aqtivobis arsebiTi daqveiTeba, al-
fa-interferonisa (α-inf) da gama-inter-
feronis (γ-inf) Semcvelobis daqveiTeba, 
rac interferonogenezis daTrgunvaze 
metyvelebs. Sereuli virusul-baqteriu-
li mt-is mZime formebiT dasneulebul 
pacientebSi Tanamedrove detoqsiciuri 
preparatis reambirinis da imunur-aqti-
uri saSualebis – cikloferonis kombi-
naciis CarTviT miRweuli iqna zemoaRniS-
nuli laboratoriuli maCveneblebis 
darRvevebze dadebiTi zemoqmedeba: gaum-
jobesda energetikuli metabolizmis 
maCveneblebi, kerZod, normalur dones mi-
aRwies ldhg-isa da misi izofermentuli 
speqtris zogadi aqtivobis maCveneblebma, 
adeninuri nukleotidebis (atf, adf, amd) 
donem. amavdroulad, sisxlSi dadginda 
Sif maCveneblebis mateba, aseve α-inf-is 
da γ-inf-is Semcveloba, rac interfero-
nogenezis procesebis gaumjobesebaze 
miuTiTebs. Catarebuli kvlevis Sedegebis 
safuZvelze avtorebs gamotanili aqvT 
daskvna, imis Sesaxeb, rom reamberinisa 
da cikloferonis kombiniciis CarTva 
virusul-baqteriuli etiologiis mwvave 
formis mt-iT dasneulebul pacientTa 
mkurnalobis programaSi paTogenezurad 
dasabuTebuli  da gamarTlebulia. 
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Familial Mediterranean fever (FMF) is characteristic 
for certain ethnic groups from the Mediterranean 
region, which manifests with fever and transient 
polyserosites: peritonitis, pleurisy, pericarditis [6]. 
Discovery of the gene MEFV (Mediterranean fever) 
became a confirmation of the hereditary nature of this 
disease [5]. Amyloidosis refers to the most serious 
complications of FMF with the prognostic signifi-
cance [1,7]. Renal amyloidosis is known as the most 
frequent complication of disease leading to renal fail-
ure and death in the majority of patients. Diagnosis of 
the disease is mainly clinical, with the help of genetic 
testing and histological biopsy material [3]. The latter 
is important for detecting amyloidosis [2]. 

The investigation was aimed at a study on clinical and 
morphological features of multiple organ lesions in 
FMF for identification of dominant main morphologic 
lesions in thanatogenesis in parallel with the clinical 
manifestations.

Material and methods. A clinical and morphological 
analysis of 200 patients with FMF and 60 sectional 
observations of those dead from the complications 
of FMF were done. Surgical, endoscopic-biopsy and 
puncture-biopsy material from patients with FMF 
was studied, including thyroid, kidney, stomach, 
duodenum, large (sigmoid and rectum) intestines. 
Histological preparations were stained with hema-
toxylin and eosin, methyl violet, Congo red, followed 
by polarization microscopy, thioflavin T.

Results and their discussion. The severity of amy-
loidosis in various cases and the degree of affection of 
different organs are variable. Amyloidosis in the kidneys, 
spleen, endocrine organs, digestive organs, except liver, 
was more expressed. Amyloidosis was weakly expressed 
in liver, heart and lungs. The progressive heart failure in 
thanatogenesis of FMF with cardiac lesions observed. 
Amyloid deposits in the endocardium, stroma of the 
myocardium, as well as in vascular walls of all types 
were microscopically determined (Fig. 1). Large amyloid 
deposits in small arterial and venous vessels partially in 
myocardium and epicardium were detected. In a few 
vessels of larger caliber amyloidal deposition in the 

adventitia and periadventitial tissue was determined. 
It is of interest that in the studied material cardiopathic 
amyloidosis was diagnosed in cases when nonamyloid 
kidney affections were frequently detected. In all cases 
of cardiac amyloidosis it was accompanied by the lung 
affections. In the autopsy material pleural thickening 
with accumulations of amyloid lumps was revealed. 
The expressed amyloidosis was revealed in interalveolar 
septas, the walls of the bronchioles and bronchi, as well 
as in the stem bronchi and trachea under the lamina 
propria of the mucosa and in the walls of the glands 
with atrophy, in the vascular walls and surrounding the 
vessels (Fig. 2).

Fig. 1. Periadventitial amyloidosis of arteries in 
myocardium Congo red, X400

Fig. 2. Amyloid deposits in the bronchial wall, Congo 
red, X200

MORPHOLOGICAL ASPECTS OF THE FAMILIAL MEDITERRANEAN FEVER

Hambardzumyan S.

Yerevan State Medical University after M.Heratsi, Department of Pathological Anatomy, Armenia



60

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

In some areas adjacent to affected with amyloid lung 
tissue, emphysema were distinguished, with thinned 
and destructed alveolar walls, capillary network was 
reduced. The pneumonia, mainly merged lobular, 
were detected. Clinically patients showed pulmonary 
hypertension.

It was established that renal affection was observed in 
all patients, who died from complications of FMF, but 
the severity and nature of the observed changes were 
different. Basically they manifested as an amyloidosis 
and glomerulitis. Renal amyloidosis was detected in 
autopsy and biopsy material with amyloid depositions 
in the glomerules and vascular walls, and classified 
according to “Scoring, and Grading System” in 6 
groups [4]. Glomerular amyloidosis was sometimes 
accompanied by proliferation of capsular nephrothe-
lium. In 15,4% cases nonamyloid kidney disorders 
were found. Intracapilliary mesangioproliferative or 
extracapillary productive glomerulonephritis with 
proliferation of nephrothelium and podocytes like 
“crescents” was observed. Sometimes glomerulitis 
was identified along with lobular amyloid deposits 
in the glomerular mesangium. 

Amyloid depositions of the stroma and vascular walls 
in adrenal glands were observed. At histological 
examination of thyroid gland the masses of amyloid 
were found in the stroma with atrophy of the follicles. 
The giant cells surrounding amyloid masses were 
frequent. In biopsies from the stomach, duodenum, 
large intestines, in parallel with the study of autopsy 
material, amyloid deposits mainly in the small vessels 
of the mucousal and submucousal membranes in peri-
adventitial tissue were identified. Amyloidosis in the 
liver is relatively weakly expressed particularly in the 
intralobular stroma. In all studied cases amyloidosis 
of the spleen was revealed as a sago and lardaceous 
spleen, with markedly expressed amyloidosis and 
sclerosis of the capsule.

Cardiopathic amyloidosis we established in struc-
ture of thanatogenesis manifested with heart failure 
in 2 cases. Pulmonary amyloidosis, according to 
our data, proceeds together with the cardiopathic. 
Kidneys were always affected in FMF, but not in all 
cases renal amyloidosis developed. Sometimes the 
renal affections were manifested as an intracapilliary 
mesangioproliferative or extracapillary productive 
glomerulonephritis. The latter often combined with 
lobular amyloid accumulation in glomerules. Thus, 
the observed renal lesions in FMF were attributed to 

three groups: amyloidosis, nonamyloid disorders and 
glomerulitis combined with amyloidosis. The last op-
tion was identified as amyloid masses of the kidney 
glomerules with extracapillary productive reaction, 
and mesangioproliferative glomerulonephritis with 
lobular accumulations of amyloid in the glomerules. 
In the presence of nonamyloid kidney disorders, 
amyloid deposits in other organs we detected. In such 
cases we revealed amyloid accumulations in the heart, 
lungs, liver, adipose tissue, and in other organs not so 
targeted by amyloidosis usually. Endocrine disorders 
often proceed clinically latent, and with advanced 
cases only, there are signs of endocrine insufficiency. 
Moreover, endocrine amyloidosis can be clearly 
manifested morphologically in the autopsy material.

The nephropathic amyloidosis is not the only domi-
nant manifestation in FMF. Amyloidosis of the heart, 
lungs, adrenals can significantly prevail to kidney 
damage and be expressed at the forefront of thanato-
genesis.

REFERENCES

1. Erdem H, Simsek I, Pay S. et al. Diffuse pulmonary 
amyloidosis that mimics interstitial lung disease in 
a patient with familial Mediterranean fever. J Clin 
Rheumatol. 2006; 12 (1): 34-36.
2. Halloush R, Lavrovskaya E, Mody D, et al. Diag-
nosis and typing of systemic amyloidosis: The role of 
abdominal fat pad fine needle aspiration biopsy. Cyto 
Journal 2009; 6: 24.
3. Sarkisyan T.F., Hayrapetyan A.S., Shahsuvaryan 
G.R., Yeghiazaryan A.R. Molecular Diagnostics of 
familial Mediterranean fever (periodic disease) among 
the Armenians. The New Armenian Medical Journal, 
2007;vol. 1 (1): 1-8.
4. Sen S, Sarsık B. A Proposed histopathologic clas-
sification, scoring, and grading system for renal 
amyloidosis: standardization of renal amyloid biopsy 
report. Archives of Pathology & Laboratory Medicine 
2010; 134(4): 532-544.
5. Touitou I., Sarkisian T., Medlej-Hasim M. et al. 
Country as the primary risk factor for renal amyloido-
sis in familial Mediterranean fever. Arthritis & Rheum 
2007; 56 (11): 3879-3880.
6. Yeganyan G.A. The new hypothesis of familial 
Mediterranean fever attacks pathogenesis anf amy-
loidosis development. Blood 2005; 1(1): 80-85.
7. Yonem O., Bayraktar Y. Secondary amyloidosis due 
to familial Mediterranean fever. Hepatogastroenterol-
ogy 2007; 54(76): 1061-1065.



 
GeorGian Medical news  
no 3 (204) 2012

© GMN 61 

The study of clinical and morphological features of 
multiple organ lesions in Familial Mediterranean 
fever (FMF) is important for identification of main 
morphologic lesions in thanatogenesis in parallel with 
the clinical manifestations.

Clinical-morphological analysis of 200 patients with 
FMF and 60 dead from complications of FMF without 
renal transplantation were done. 

It was established that renal affection was observed in 
all patients, who died from complications of FMF, but 
the severity and nature of the observed changes were 
different. The kidney affections in investigated material 
in 3 groups were classified: amyloidosis, nonamyloid af-
fections and glomerulitis accompanied with amyloidosis. 

Cardiopathic amyloidosis we established in thanatogen-
esis of FMF manifested with heart failure.

The secondary polyorganial amyloidosis in FMF 
resulting in polyorganial failure revealed. The 
lung amyloidosis was accompanied with cardiac. 
Kidney affections were manifested with nonamy-
loid nephropathias manifested with intracapilliary 
mesangioproliferative or extracapillary productive 
glomerulonephritis, besides amyloidosis. Amyloi-
dosis of the heart, lungs, adrenals can significantly 
prevail to kidney damage and be expressed at the 
forefront of thanatogenesis.

Keywords: Familial Mediterranean fever, polyorga-
nial amyloidosis, morphogenesis, pathohystology.

SUMMARY

MORPHOLOGICAL ASPECTS OF THE FAMILIAL MEDITERRANEAN FEVER

Hambardzumyan S.

Yerevan State Medical University after M.Heratsi, Department of Pathological Anatomy, Armenia

РЕЗЮМЕ

МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ СЕМЕЙНОЙ СРЕДИЗЕМНОМОРСКОЙ ЛИХОРАДКИ

Амбарцумян С.В.

ереванский государственный медицинский университет им. М. гераци, 
кафедра патологической анатомии, Армения

Изучены клинико-морфологические особенности 
полиорганных поражений, с целью выявления 
доминирующих морфологических изменений в 
структуре танатогенеза при семейной средизем-
номорской лихорадке (ССЛ). 

Проведен клинико-морфологический анализ 200 
больных ССЛ и результатов секционного мате-
риала пациентов, умерших с диагнозом ССЛ и без 
трансплантации почек. 

Установлено, что почечные поражения обнару-
живаются во всех аутопсийных случаях, однако 
выраженность амилоидоза и степень поражения 
отдельных органов варьируют. Почечные пораже-
ния в исследованном материале распределены на 

3 группы: амилоидоз, неамилоидные поражения 
и гломерулит, сопровождающийся амилоидозом. 
Кардиопатический амилоидоз, выявленный в тана-
тогенезе ССЛ, ведет к сердечной недостаточности. 

При ССЛ выявлен вторичный полиорганный ами-
лоидоз, приводящий к полиорганной недостаточ-
ности. Легочный амилоидоз выявляется наряду с 
сердечным. Почечные поражения при ССЛ, кроме 
амилоидоза, проявляются в виде неамилоидных 
поражений – интракапиллярного мезангиопро-
лиферативного или экстракапиллярного продук-
тивного гломерулонефрита. Амилоидоз сердца, 
легких, надпочечников иногда значительно пре-
обладает над поражениями почек, выступая в 
танатогенезе на первый план.
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reziume

ojaxuri xmelTaSuazRvis cxelebis mor-
fologiuri aspeqtebi

s. ambarcumiani

m. geracis sax. erevnis saxelmwifo 
samedicino universiteti,  paTologiuri 
anatomiis kaTedra, somxeTi

ojaxuri xmelTaSuazRvis cxelebis (oxc) 
tanatogenezis struqturaSi madomini-
rebeli morfologiuri cvlilebebis 
gamovlinebis mizniT pacientebSi Seswav-
lil iqna poliorganuli dazianebebis 
klinikur-morfologiuri Taviseburebebi. 
amasTan dakavSirebiT Catarda oxc-iT 200 
avadmyofisa da Tirkmlis transplan-
taciis gareSe 60 oxc-is Sedegad gar-
dacvlilTa seqciuri masalis klinikur-
morfologiuri monacemebis analizi. 

dadginda, rom Tirkmlis dazianebebi 
aRiniSneba yvela autofsiis SemTxvevaSi, 

Tumca amiloidozis gamoxatulobisa 
da calkeuli organoebis daziane-
bis xarisxi variabeluria. Seswavlil 
masalaze Tirkmlis dazianebani sam 
jgufad daiyo: amiloidozi; araamiloi-
duri dazianebebi da amiloidoziT 
TandarTuli glomerulonefriti. 
oxc-s tanatogenezSi kardiopaTiuri 
amiloidozis Sedegad aRiniSneboda 
gulis ukmarisoba.

oxc-is mimdinareobaSi gamovlinda meora-
di poliorganuli amiloidozi, romlis 
Sedegad viTardeboda poliorganuli uk-
marisoba. filtvis amiloidozi vlinde-
boda gulis amiloidozis paralelurad. 
amiloidozis garda, oxc-is dros adgili 
hqonda araamiloidur dazianebebsac – in-
trakapilaruli mezangioproliferaciu-
li an eqstrakapilaruli produqciuli 
glomerulonefritis saxiT. rig SemTx-
vevaSi gulis, filtvebisa da Tirkmelzeda 
jirkvlebis amiloidozi mniSvnelovnad 
sWarbobs Tirkmlebis dazianebis suraTs 
da tanatogenezSi wina planzea.  

MYOCARDIAL INFARCTION IN PATIENTS 
WITH FAMILIAL MEDITERRANEAN FEVER AND CARDIAC LESIONS 

Hambardzumyan S.

Yerevan State Medical University after M.Heratsi, Department t of Pathological Anatomy, Armenia

Familial Mediterranean fever (FMF) is characterized 
by recurrent fever, peritonitis, pleuritis, pericardi-
tis, skin lesions, arthritis and often is complicated 
with systemic amyloidosis [6]. Renal involvement 
is known as the main complication in FMF, mostly 
presents with nephrotic syndrome and chronic renal 
failure [3,5]. The cardiac and lung affections are 
known as relatively rare complications in FMF, often 
without clinical manifestations, or manifested after 
renal transplantation [4,7].

The purpose of the present study is to characterize the 
morphological features of cardiac lesions in patients 
with FMF dead from complications, and to evaluate 
thanatogenesial peculiarities of disease with cardiac 
involvement. 

Material and methods. We have investigated mor-
phologically the autopsy material from 68 patients 
aged 15-65 years and dead from complications of 
FMF without renal transplantation. The retrospec-
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tive investigation of clinical and instrumental data of 
those patients was done. The pathological changes 
in all organ-systems were evaluated macro- and mi-
croscopically in cadaver dissection. Fragments from 
organs were taken for hystological investigation by 
hematoxylin and eosin, methyl violet, Congo red, fol-
lowed by polarization microscopy, thioflavin T stain-

ing methods. For immunohystochemical investigation 
monoclonal antibodies against amyloid-A were used 
(Sigma Aldrich, Germany). 

Results and their discussion. Cardiac affections 
clinical-morphologically manifested in FMF were 
evaluated (Table).

Table. Clinical and morphological manifestations of cardiac lesions in FMF
Cardiac lesions in FMF Amount of autopsy cases

Clinically manifested only 2
Morphologically manifested only 9
Clinically and morphologically manifested 11
Absent of clinical and morphological manifestations 46
Altogether 68

Clinically manifested cardiac lesions without morpho-
logical manifestations in 2 cases were discovered as 
a heart defect and accompanied with FMF ischemic 
heart disease. Morphologically manifested cardiac le-
sions without clinical manifestations as a cardiopathic 
amyloidosis with amyloid angiopathias in 9 cases 
were observed. Both clinically and morphologically 
manifested cardiac lesions in 11 cases were observed. 
Cardiac amyloidosis in investigated cases clinically 
was diagnosed as an acute or chronic ischemic heart 
disease, cardiomyopathy, valvular defects, degenerative 
changes and mixomatosis of heart valves. Cardiac amy-
loidosis macroscopically was manifested with cardio-
megaly, thickening of the heart valves, intraventricular 
septa and left ventricular wall. In 2 cases in myocardium 
the zones of infarction was found accompanied with 
diffuse microfocal cardiosclerosis. In this cases ath-
erosclerosis of coronary arteries were found. Besides 
reactive changes and amyloidosis in myocardium in 
FMF, vascular affections of inflammatory genesis we 
had observed also. Coronary vasculitis was the one of the 
causes of acute ischemia and infarction of myocardium 
in FMF. The literature data indicates on coexistence of 
vasculitis with FMF [1,2].

According to the cadaver dissection material investi-
gation data, progressive left ventricular heart failure 
prevailed in thanatogenesis leading to death in 2 
cases. These cases clinically diagnosed as an acute 
myocardial infarction and morphologically large amy-
loid masses of the myocardium stroma with amyloid 
angiopathias were observed. The zone of infarction 
was not found macro- and microscopically. So called 
“pseudo infarctions” are characteristic clinically for 
cardiopathic amyloidosis in FMF. Amyloid deposits 

in the endocardium, the stroma of the myocardium, as 
well as in vascular walls of all types microscopically 
determined (Fig. 1, 2). 

Fig. 1. Amyloid deposits in the myocardium vascular 
walls, Congo red, X200 

Fig. 2. Amyloid masses in the stroma of the myocar-
dium, Congo red, X200
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Especially large amyloid deposits in small arte-
rial and venous vessels partially in myocardium 
and epicardium were detected. In a few vessels of 
larger caliber amyloid deposition was determined 
in the adventitia and periadventitial tissue. Amy-
loidosis is more expressed in arteriolar walls, 
with narrowing or completely closing of vascular 
lumina. In the stroma of myocardium amyloid 
masses displace the muscle tissue of the heart, 
leading to atrophy of cardiomyocytes. Different 
groups of muscle fibers were hypertrophied. In 
some areas dystrophic changes of cardiomyocytes 
were found. 

The investigation data observes that cardiac amy-
loidosis as a dominated morphological manifesta-
tion in FMF can leads to heart failure and death, 
which sometimes develops before renal failure 
and uremia. Amyloidosis of heart valves leads 
to their deformity and clinical-morphological 
picture of heart defect can perform. The large 
amyloid areas of myocardium leading to the heart 
insufficiensy clinically were manifested with 
pseudo infarctions. 

Our investigation data shows, that myocardium 
infarction can develop in background of cardiac 
lesions in FMF, in which amyloid angiopathias 
and coronary vasculitis are main predisposing 
pathogenic factors. 
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SUMMARY

MYOCARDIAL INFARCTION IN PATIENTS 
WITH FAMILIAL MEDITERRANEAN FEVER 
AND CARDIAC LESIONS 

Hambardzumyan S.

Yerevan State Medical University after M.Heratsi, 
Department t of Pathological Anatomy, Armenia

The investigation of relatively rare affections in famil-
ial Mediterranean fever – cardiac and lung lesions and 
pathogenesis of myocardium infarction in background 
of cardiac lesions is actual.

Clinical-morphological analysis of 68 autopsy cases 
was done. The investigation data observes that cardiac 
amyloidosis as a dominated morphological manifesta-
tion in FMF can leads to heart failure and death. Mac-
roscopically cardiac lesions as a cardiomegaly was 
observe. The morphological manifestation of cardiac 
affections in FMF was amyloidosis of the vessels and 
myocardium stroma. Amyloidosis of the heart valves 
leads to deformity and clinical-morphological picture 
of heart defect perform. The large amyloid areas of 
myocardium leading to the heart insufficiensy accord-
ing to clinical and instrumental data as pseudoinfarc-
tions were manifested. 

Myocardium infarction develops in background of 
cardiac lesions in FMF - amyloid angiopathias, which 
were more expressed in arteriolar walls, with narrow-
ing or obstructing of lumina, and accompanied with 
them - coronary vasculitis. The main predisposing 
pathogenic factors for myocardial infarction can be 
atherosclerotic changes of the vessels also, which 
were complicated by amyloid depositions of the vas-
cular walls.  Cardiac failure can develop before renal 
amyloidosis and uremia.

Keywords: Familial Mediterranean fever, cardio-
pathic amyloidosis, myocardial infarction.
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Изучение болезней сердца, состояния легких и  
патогенеза инфаркта миокарда на фоне поражений 
сердца  при относительно редких проявлениях 
семейной средиземноморской лихорадки (ССЛ) по 
сей день является весьма актуальной проблемой. 

Проведен клинико-морфологический анализ 
данных 68 секционных исследований пациентов, 
умерших с диагнозом ССЛ. 

Выявлено, что кардиопатический амилоидоз 
при ССЛ, как доминирующее поражение, ведет 
к сердечной недостаточности и смерти. Макро-
скопически выявлена кардиомегалия. Морфо-
логические проявления сердечных поражений 
при ССЛ обнаружились в виде амилоидоза 
стенок сосудов и стромы миокарда. Амилоидоз 
клапанных створок приводит к их деформации 

и создает клинико-морфологическую картину 
клапанных пороков. Широкие амилоидные 
поля в миокарде, приводящие к сердечной не-
достаточности, по данным клинических и ин-
струментальных исследований создают картину 
ложного инфаркта.

На фоне сердечных поражений ССЛ развивается 
инфаркт миокарда, вызванный амилоидными ан-
гиопатиями - поражениями артериол с сужением 
или обструкцией их просветов и коронарных 
васкулитов. Значимыми патогенетическими фак-
торами развития инфаркта миокарда являются 
также атеросклеротические изменения сосудов, 
осложненные амилоидными депозитами в их 
стенках. Сердечная недостаточность может раз-
виваться до появления признаков почечной недо-
статочности и уремии. 

РЕЗЮМЕ

ИНФАРКТ МИОКАРДА ПРИ СЕМЕЙНОЙ СРЕДИЗЕМНОМОРСКОЙ 
ЛИХОРАДКЕ С ПОРАЖЕНИЯМИ СЕРДЦА

Амбарцумян С.В.

ереванский государственный медицинский университет им. М. гераци, 
кафедра патологической анатомии, Армения

reziume

miokardiumis infarqti gulis dazianebiT mimdinare 
ojaxuri xmelTaSuazRvis cxelebis klinikur suraTSi

s. ambarcumiani

m. geracis sax. erevnis saxelmwifo samedicino universiteti, 
paTologiuri anatomiis kaTedra, somxeTi

Seswavlilia ojaxuri xmelTaSua-
zRvis cxelebis (oxc) SedarebiT iSvia-
Ti SemTxvevebis ganviTarebisas gulis da 
filtvebis dazianebebis mimdinareoba da 
gulis dazianebis fonze ganviTarebuli 
miokardiumis inifarqtis paTogenezi. am 
mizniT avtorebma Caatares oxc-is Sede-
gad gardacvlili 68 pacientis seqciuri 
monacemebis klinikur-morfologiuri 
analizi.

dadginda, rom oxc-is ganviTarebisas 
kardiopaTiuri amiloidozi, rogorc 

madominirebeli dazianeba, iwvevs gulis 
ukmarisobisa da sikvdilis ganviTarebas. 
makroskopiulad gamovlinda kardio-
megalia. gulis dazianebis mirfologi-
uri gamovlineba oxc-is ganviTarebisas 
gamovlinda sislZarRvTa kedlebisa da 
miokardiumis stromis amiloidozis sa-
xiT. sarqvelebis amiloidozi iwvevs maT 
deformacias, ris Sedegadac viTardeba 
sarqvelovani mankebis klinikur-mor-
fologiuri suraTi.

miokardiumSi farTo amiloiduri velebi, 
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romlebic iwveven gulis ukmarisobas, 
klinikur-instrumentuli gamikvlevis 
Sedegad miokardiumis cru infarqtis 
suraTs qmnian. 

ojaxuri xmelTaSuazRvis cxelebis 
gulis dazianebis fonze viTardeba 
miokardiumis infarqti, dakavSirebuli 
amiloidozur angiopaTiebTan – arteri-
olebis dazianebiT, maTi svetis Seviw-

rovebisa an obstruqciis, anda koro-
naruli vaskulitis gamo. miokardiumis 
infarqtis ganviTarebis mniSvnelovan 
paTogenezur faqtors miekuTvneba aseve 
sisxlZarRvTa aTerosklerozuli cvli-
lebebi, garTulebuli maT kedlebSi 
amiloiduri depozitebis ganviTarebiT. 
amasTan gulis ukmarusoba SeiZleba win 
uswrebdes Tirkmlis ukmarisobasa da 
uremiis ganviTarebas.

СУДЕБНО-МЕДИЦИНСКАЯ ОЦЕНКА СРАВНИТЕЛЬНОЙ ХАРАКТЕРИСТИКИ 
СТРОЕНИЯ СЛИЗИСТОЙ СПИНКИ ЯЗЫКА У ЖИТЕЛЕЙ РЕСПУБЛИКИ 

АРМЕНИЯ И ЭТНОРАСОВЫХ ГРУПП РОССИИ В ИДЕНТИФИКАЦИОННЫХ ЦЕЛЯХ

Бишарян М.С.

ереванский государственный медицинский университет им. М. гераци, кафедра судебной медицины; 
республиканский научно-практический центр судебной медицины Минздрава рА, ереван, Армения

Проблема идентификации личности неопознанных 
трупов, их частей и костных останков занимает ве-
дущее место в деятельности судебно-медицинских 
учреждений. Это вызвано последствиями тяже-
лых стихийных бедствий, крупномасштабных 
катастроф, локальными военными конфликтами, 
террористическими актами, нестабильной полити-
ческой обстановкой в ряде стран, а также резким 
увеличением миграции населения и участивши-
мися случаями криминальных попыток сокрытия 
следов преступления [8,9,14,17,19].

Для идентификации личности предложено ис-
следование рисунка слизистой оболочки спинки 
языка, анатомическое расположение которого 
обуславливает доступность его изучения визуаль-
ными методами, а также посредством различных 
оптических приборов [1,4,8,11,14,15].

Целью исследования явилось изучить особенности 
слизистой оболочки спинки языка, пигментацию 
десен и языка у жителей Республики Армения для 
разработки объективных критериев определения 
пола, возраста, этнорасовой принадлежности. 

Материал и методы. Комплексное исследование 
включало осмотр языка как у живых лиц, так и у 
трупов, определение его геометрических параметров 
(длина, ширина и высота), изготовление гипсовых 
моделей по оттискам-отпечаткам слизистой оболоч-
ки тыльной поверхности языка у трупов; гистологи-
ческое исследование слизистой оболочки тыльной 
поверхности языка; компьютерное исследование с 
использованием цифрового фотоаппарата, видео-
съемки для регистрации анатомо-топографических 
особенностей языка, математические и статистиче-
ские методы обработки информации. 
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Обычно язык выглядит мягким и нежным, дви-
жения его свободны и не скованы, цвет розовый; 
обыкновенно язык умеренно влажен и покрыт 
тонким белым слоем отложений - налета (рис.). 

рис. Первый день после смерти

Оценка состояния языка осуществлялась по-
средством индекса Улитовского по формуле: 
(N+C)/2,
где N – количество налета на тыльной поверхности 
языка; С – интенсивность цвета этого налета. 

Для определения цвета десны и слизистой оболочки 
языка использовали 5-балльную цветовую шкалу, 

предложенную Гажва С.И. [4]: бледно розовый – 0 
баллов, розовый – 1 балл, насыщенно-розовый – 2 
балла, красный – 3 балла, бордовый – 4 балла. Пиг-
ментацию десны и слизистой оболочки языка изуча-
ли по классификации, предложенной тем же автором 
[4]: пигментация межзубной десны, пигментация 
межзубной и маргинальной десны, пигментация аль-
веолярной десны, пигментация всего десневого края, 
пигментация кончика языка, пигментация боковых 
поверхностей, пигментация всей поверхности. Для 
точного обозначения локализации, форм и количе-
ства желобо-, листо-, грибо- и нитевидных сосочков, 
углов их расположения, которые строго индивиду-
альны, нами использовалась схема-карта, согласно 
которой спинка языка делится на 10 квадратов (по 
5 с каждой стороны), разделенных средней линией, 
идущей от пограничной борозды до середины кон-
чика языка. Особое внимание уделялось количеству 
и локализации желобовидных сосочков, которые 
при идентификационных исследованиях являются 
наиболее информативными. 

С целью выявления особенностей строения сли-
зистой оболочки языка нами исследованы 600 лиц 
армянской национальности, а также слизистая 
оболочка тыльной поверхности языка у 290 трупов 
обоих полов. Распределение обследуемых лиц 
представлено в таблице 1.

таблица 1 распределение обследуемых лиц в зависимости от пола
Пол Кол-во Возраст Пол Кол-во Возраст Пол Кол-во Возраст

Мужской 54 18-30 Мужской 81 31-50 Мужской 145 51-80

женский 63 18-30 женский 97 31-50 женский 160 51-50

Среди обследуемого контингента было 320 лиц 
женского пола и 280 –мужского пола. Трупный 
материал принадлежал 185 лицам мужского пола 
и 105 – женского пола. По возрасту группы были 

подразделены на три подгруппы: I группа – от 18 
лет до 30 лет, II группа – от 31 года до 50 лет, III 
группа – от 51 лет до 80 лет. Распределение труп-
ного материала представлено в таблице 2.

таблица 2. распределение трупного материала в зависимости от пола
Пол Кол-во Возраст Пол Кол-во Возраст Пол Кол-во Возраст

Мужской 35 18-30 Мужской 77 31-50 Мужской 73 51-80

женский 19 18-30 женский 37 31-50 женский 49 51-50

У всех обследуемых в обязательном порядке 
устанавливали соматическое состояние, выясняли 
- какими заболеваниями они страдают; у умерших 
была определена причина смерти (заболевание 

или насильственная смерть); зафиксирован цвет 
слизистой оболочки спинки языка, состояние на-
лета, его интенсивность и распространенность, 
наличие пигментации десны и языка; определен 
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угол терминальной борозды, геометрические раз-
меры, локализация и количество желобовидных 
сосочков. 

Статистическую обработку материала осущест-
вляли посредством пакета прикладных программ 
Excel 7.0. 

Результаты и их обсуждение. Полученные в 
результате статистического анализа данные пред-
ставлены в таблицах 3 и 4. 

Усредненные геометрические размеры у лиц языка 
женского пола в зависимости от возраста пред-
ставлены в таблице 3.

таблица 3. геометрические размеры языка лиц женского пола в зависимости от возраста

Возрастной период Длина языка, см Ширина языка, см Толщина языка, см

18-30 лет 6,84 3,61 0,91

31-50 лет 6,98 4,36 1,21

51-80 лет 6,89 4,57 1,19

Геометрические размеры языка у лиц мужского пола в зависимости от возраста представлены в таблице 4.

таблица 4. геометрические размеры языка мужского пола в зависимости от возраста

Возрастной период Длина языка, см Ширина языка, см Толщина языка, см

18-30 лет 6,94 3,99 1,05
31-50 лет 7,25 5,90 1,56
51-80 лет 7,05 5,96 1,32

Средний угол терминальной борозды у жительниц 
Республики Армения составляет, в среднем, 92,70, 
а у мужчин – 93,10. Количество желобовидных со-
сочков на языке у обследуемых лиц женского пола 
справа от средней линии составляет, в среднем, 
4,2, а с левой стороны – 5,2. Аналогичные данные 
у мужчин составляют справа от средней линии, в 
среднем, 4,3, а с левой стороны – 4,6.

Нами обнаружено, что цвет десны и слизистой 
оболочки языка у лиц армянской национальности 
бледно-розовый, розовый и насыщенно-розовый; 
более редко встречается пигментация альвеоляр-
ной части десны, а пигментация языка не наблю-
дается вообще. 

Полученные нами данные были сопоставлены с 
данными других этнорасовых групп. 

Так, у негроидной группы присутствуют все от-
тенки цвета слизистой оболочки полости рта: от 
бледно-розового до бордово-красного, встречается 
пигментация десен и языка. У арабов слизистая 
оболочка тыльной поверхности языка имеет 
бледно-розовый цвет, а пигментация языка в боль-
шинстве случаев отсутствует. Пигментация десны 
чаще всего встречается в виде вкрапления пигмен-

та в области маргинальной и альвеолярной частей. 
Индусы характеризуются полным отсутствием 
бордово-красного цвета слизистой оболочки и 
преобладанием бледно-розового, пигментация на 
языке чаще всего встречается на боковых поверх-
ностях, а пигментация десны - в ее альвеолярной 
части. У башкиров и татаров примерно в одина-
ковом соотношении встречаются бледно-розовый 
и насыщенно-розовый цвет слизистой оболочки, 
в то время как красный практически отсутству-
ет. Пигментация десны и языка в большинстве 
случаев полностью отсутствует. Представители 
Дагестана отличаются преобладанием розового 
и насыщенно-розового цвета десны и слизистой 
оболочки языка, пигментация языка не наблюда-
ется. В данной группе чаще встречается пигмен-
тация альвеолярной части десны. У лиц русской 
национальности преобладает бледно-розовый цвет 
слизистой оболочки языка и отсутствует бордово-
красный цвет; пигментация десны и языка никогда 
не встречается. 

Таким образом, визуальный осмотр слизистой 
оболочки полости рта позволяет выделить неко-
торые характерные признаки, которые отличают 
представителей Республики Армения от других 
этнорасовых, проживающих в России и за ее 
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пределами. Морфометрические размеры языка, 
возрастные и половые изменения, число желобо-
видных сосочков и угол терминальной борозды 
тоже могут быть положены в основу судебно-
медицинской экспертизы при идентификации 
неопознанных трупов. 
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SUMMARY

COMPARATIVE CHARACTERISTIC OF A 
DORSUM MUCOUS STRUCTURE OF TONGUE 
IN HABITANTS OF THE REPUBLIC OF ARME-
NIA AND ETHNIC-AND-RACE GROUPS OF 
RUSSIA FOR AIM OF THE FORENSIC MEDI-
CAL ExAMINATION

Bisharyan M.

Yerevan State Medical University after M. Heratsi, De-
partment of Forensic Medicine, Yerevan, Armenia

There are investigated the structural features of the 
mucous membrane of the dorsum of tongue, as well 
as pigmentation of the gums and tongue in residents 
of the Republic of Armenia in order to determine the 
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ethnic-and-race of an individual. A comprehensive 
research, which included clinical, morphometric 
and histological studies and statistical analysis was 
conducted. The data obtained were compared with 
those of other ethnic-and-race groups. The carried 

out study can be used to identify an ethnic origin 
of person.

Keywords: mucous membrane of the dorsum of the 
tongue, forensic medical examination. 

РЕЗЮМЕ 

СУДЕБНО-МЕДИЦИНСКАЯ ОЦЕНКА СРАВНИТЕЛЬНОЙ ХАРАКТЕРИСТИКИ 
СТРОЕНИЯ СЛИЗИСТОЙ СПИНКИ ЯЗЫКА У ЖИТЕЛЕЙ РЕСПУБЛИКИ АРМЕНИЯ 

И ЭТНОРАСОВЫХ ГРУПП РОССИИ В ИДЕНТИФИКАЦИОННЫХ ЦЕЛЯХ

Бишарян М.С.

ереванский государственный медицинский университет им. М. гераци, кафедра судебной медицины; 
республиканский научно-практический центр судебной медицины Минздрава рА, ереван, Армения

Для определения этнорасовой принадлежности 
индивидуума исследованы особенности строе-
ния слизистой оболочки тыльной поверхности 
языка и пигментация десен и языка у жителей 
Республики Армения. Проведено комплексное 
исследование, включающее клинические, мор-
фометрические и гистологические исследования 

и статистический анализ. Полученные данные 
были сопоставлены с данными других этнора-
совых групп, которые проживают на террито-
рии Российской Федерации и за ее пределами. 
Установлено, что путем подобных исследований 
возможна идентификация этнической принад-
лежности человека.

reziume

enis zurgis lorwovanas Senebis maxasiaTeblebis SedarebiTi 
sasamarTlo-samedicino Sefaseba somxeTis respublikis mosaxleobisa 

da ruseTis eTnografiuli jgufebis identificirebis mizniT

m. biSariani

m. geracis sax. erevnis saxelmwifo samedicino universiteti, 
sasamarTlo medicinis kaTedra; somxeTis respublikis jandacvis saministros 

sasamarTlo medicinis samecniero-praqtikuli centri, erevani, somxeTi

individTa eTnorasuli maxasiaTeblebis 
gansazRvris mizniT somxeTis respubli-
kis mosaxleTa Soris gamokvleulia enis 
zurgis zedapiris lorwovanas Senebis, 
aseve RrZilebisa da enis pigmentaciis 
Taviseburebani. Catarebuli kompleq-
suri gamokvleva moicavs klinikur, mor-
fologiur da histologiur meTodebsa 
da miRebuli monacemebis statistikur 

analizs. Sedegebi Sedarebuli iqna ruse-
Tis federaciis teritoriaze mcxovreb 
sxva eTnikuri jgufebis analogiur maxa-
siaTeblebTan.

avtorTa daskvniT, msgavsi gamokvlevebi 
SeiZleba gamoyenebul iqnas adamianis eT-
nikuri maxasiaTeblebis identifikaciis 
mizniT. 
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Проблема терапии заболеваний печени, включаю-
щих хронические гепатиты вирусного, аутоиммун-
ного и обменного генеза, является одной из наиболее 
сложных в гастроэнтерологии. Это обусловлено их 
широкой распространенностью среди взрослого и 
детского населения, сложным многокомпонентным 
механизмом развития заболеваний, нередко с тяже-
лыми последствиями и развитием цирроза печени 
и гепатоцеллюлярной карциномы.

Тяжесть, течение и исход хронических гепатитов 
зависят не только от выраженности иммуно-
патологических и обменных нарушений, но и 
функционального состояния печени, в частно-
сти, состояния одной из наиболее значимых ее 
систем – детоксицирующей. Изменение функции 
гепатоцита с ослаблением механизмов деток-
сикации в печени при хронических гепатитах 
обуславливает возникновение сложного каскада 
взаимосвязанных нарушений, отражающих фор-
мирование определенного метаболического ответа 
организма на воздействие агрессивного фактора. 
Среди них наиболее важные – активация процес-
сов перекисного окисления липидов, угнетение 
антиоксидантной защиты, изменения в системе 
биотрансформации ксенобиотиков [6]. 

Накопление в плазме крови пула веществ бел-
ковой и небелковой природы с низкой и средней 
молекулярной массой, включающего высокие кон-
центрации продуктов конечного, промежуточного 
метаболизма, оказывает вторичное повреждающее 
действие на гепатоциты и может ухудшать течение 
патологического процесса [11]. 

В условиях эндотоксикоза чрезмерная активация 
процессов перекисного окисления липидов (ПОЛ) 
приводит к нарушению мембранного биослоя, что 
может вызвать повреждение мембраносвязанных 
белков, ферментов матрикса и компонентов ды-
хательной цепи митохондрий, инактивацию мем-
бранных рецепторов, ферментов, принимающих 
непосредственное участие в поддержании ионного 
гомеостаза клетки [1]. 

Кроме того, повышенные концентрации в организме 
промежуточных и конечных продуктов обмена создают 
условия для развития окислительного стресса, способ-
ствуют увеличению синтеза коллагена фибробластами 
и стимуляции фиброгенеза, оказывают прямое повреж-
дающее и иммунотоксическое действие на мембраны 
гепатоцитов, что приводит к поддержанию вирусной 
персистенции и прогрессированию патологического 
процесса в печени [16].

В связи с этим на современном этапе в лечении 
хронических заболеваний печени наряду с пре-
паратами этиотропного действия представляется 
актуальным применение препаратов с детокси-
цирующим, антиоксидантным действием, спо-
собных повышать эффективность механизмов 
детоксикации в печени, снижать активность 
воспалительного процесса, косвенно оказывая 
антифибротическое действие. 

Однако в педиатрии немногочисленны исследо-
вания о влиянии детоксицирующих средств на 
работу различных звеньев обезвреживания, что 
имеет немаловажное значение для уточнения 
механизмов их действия [2,4,8,10]. Не разрабо-
таны критерии выбора лекарственных средств, 
позволяющие наиболее эффективно проводить 
коррекцию метаболического статуса ребенка. 

В детской клинике наряду с хроническими гепати-
тами требуют проведения курсов детоксицирующей 
терапии пациенты с пигментыми гепатозами, в част-
ности, синдромом жильбера. Внутривенное вве-
дение лекарственных препаратов у этой категории 
больных позволяет снизить уровень неконьюгиро-
ванной гипербилирубинемии, тем самым уменьшить 
токсическое влияние на органы и ткани.

В клинической практике положительно зареко-
мендовали себя препараты на основе янтарной 
кислоты [9]. Одним из сукцинатсодержащих пре-
паратов является реамберин. В его состав входят 
меглюмина натрия сукцинат и макроэлементы 
(магния, калия, натрия хлориды). Препарат об-

НАРУШЕНИЯ ДЕТОКСИЦИРУЮЩЕЙ ФУНКЦИИ ПЕЧЕНИ ПРИ ХРОНИЧЕСКИХ 
ЗАБОЛЕВАНИЯХ ПЕЧЕНИ У ДЕТЕЙ И ИХ КОРРЕКЦИЯ 

Романова С.В., Видманова Т.А., Жукова Е.А., Коркоташвили Л.В., Языкова А.Б.

ФгБу «нижегородский научно-исследовательский институт детской гастроэнтерологии» 
Минздравсоцразвития россии
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ладает антиоксидантным и антигипоксантным, 
энергопротективным эффектами, уменьшает 
продукцию свободных радикалов, утилизирует 
жирные кислоты и глюкозу в клетках, нормали-
зует кислотно-щелочной баланс и газовый состав 
крови [3,5,13]. 

Механизм значительного усиления энергообеспе-
чения под влиянием янтарной кислоты, являющей-
ся основным поставщиком восстановительных 
эквивалентов в дыхательную цепь, состоит в 
переключении процессов окисления от полного 
цикла Кребса на преимущественное окисление 
наиболее мощного субстрата — сукцината. Такое 
переключение позволяет быстро и значительно 
повысить мощность синтеза аденозинтрифосфата 
[14], нормализовать аэробное окисление в мито-
хондриях, устранить разобщение окислительного 
фосфорилирования и угнетение микросомальных 
процессов. Добавление сукцината извне активи-
рует цикл Кребса, позволяет ускорить вывод не-
доокисленных продуктов обмена [12].

Целью исследования явилось оценить состояние 
детоксицирующей функции печени при хрониче-
ских гепатитах и пигментных гепатозах у детей и 
влияния на нее сукцинатсодержащего препарата 
реамберин.  

Материал и методы. На базе НИИ детской га-
строэнтерологии Минздравсоцразвития России 
обследовано 62 ребенка в возрасте от 5 до 17 лет. 
Из них 44 ребенка с хроническими гепатитами, 18 
больных с пигментным гепатозом. Всем детям, по-
ступившим в стационар, проводили комплексное 
обследование, включающее клинический осмотр, 
лабораторные и инструментальные исследования. 
Для оценки функционального состояния пече-
ни определялись биохимические показатели по 
стандартным унифицированным методам [15]. 
Этиологический диагноз при вирусных гепатитах 
подтверждался серологическими методами, про-
ведением ПЦР-диагностики, при аутоиммунных 
гепатитах – выявлением аутоантител, при болезни 
Вильсона-Коновалова – определением нарушений 
обмена меди, генетической диагностикой, при 
синдроме жильбера – проведением генетического 
тестирования. Состояние дезинтоксикационной 
функции печени оценивалось по ряду биохимиче-
ских параметров. Пул веществ низкой и средней 
молекулярной массы (ВНСММ) выявлялся по ме-
тоду М.Я. Малаховой [6]. Количество малонового 

диальдегида (МДА) в крови исследовали методом 
M. Ishihara. Активность глютатионредуктазы (ГР) 
определяли по методу R.E. Pinto, V. Bartley, глю-
татионтрансферазы (ГТ) – методом W.H. Habig, 
M.J. Pabst et al.

После постановки диагноза всем детям с хрониче-
скими гепатитами и пигментным гепатозом была 
назначена стандартная этио-патогенетическая 
терапия, из них 20 больных составили контроль. 
Кроме этого, 24 детям с хроническими гепатитами 
(с хроническим гепатитом С (ХГС) – 10 детей, с 
хроническим гепатитом В (ХГВ) – 6 больных, с 
аутоиммунным гепатитом (АИГ) – 3 ребенка, с 
болезнью Вильсона – 5 пациентов) и 18 больным 
с синдромом жильбера основной группы в состав 
терапии был включен препарат реамберин в виде 
внутривенных инфузий в дозе 10 мл/кг массы тела 
в сутки. Продолжительность терапии составила 
5-7 дней в зависимости от тяжести состояния и 
динамики клинико-лабораторных показателей. 

В группе детей, получивших реамберин, пре-
обладали дети 8-14 лет (92%), было 14 девочек 
и 28 мальчиков. Среди детей с хроническими 
гепатитами чаще наблюдались больные с актив-
ным воспалительным процессом в печени, при 
этом активность I степени выявлялась у 12 (50%) 
детей, умеренная степень – у 9 (37%) больных, 
высокоактивный гепатит – у 3 (12%) пациентов. 
У большинства больных с вирусными гепатитами 
выявлялась репликация вируса в крови - 93%. У 
всех (100%) детей с синдромом жильбера опреде-
лялась неконьюгированная гипербилирубинемия, 
из них у 77% - умеренная и у 23% - выраженная. 

Лечение проводилось под контролем локально-
го этического комитета, оценивалась динамика 
клинических проявлений, биохимических пока-
зателей, а также состояния дезинтоксикационных 
систем организма.

Обработка полученного материала выполнялась 
в соответствии с общепринятыми современными 
методами статистического анализа посредством 
программы - Statistica 6.1 for Windows ХР. Опи-
сательная статистика признака включала среднее 
значение (M), ошибку средней величины (m). 
Для сравнения показателей между группами ис-
пользовали критерии Стьюдента, Фишера, Манна-
Уитни для несвязанных групп и парный анализ 
Вилкоксона для зависимых групп. Различия счи-
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тались достоверными при достигнутом уровне 
значимости соответствующего статистического 
критерия р<0,05.

Результаты и их обсуждение. При хронических 
гепатитах у больных клинико-метаболические 
нарушения  характеризова лись  астено-
вегетативным синдромом, в виде повышенной 
утомляемости, слабости, головных болей, сни-
жения аппетита, которые регистрировались в 

62,5% случаев, а также диспептическими рас-
стройствами (таблица 1). Ведущим симптомом 
была гепатомегалия с увеличением печени из-
под края реберной дуги преимущественно на 
1-2 см, частота гепатомегалии составила 70,8%. 
У детей с синдромом жильбера в клинической 
картине преобладали симптомы желтухи, вы-
являемой у 66,6% пациентов и астенические 
явления, обусловленные наличием эндогенной 
интоксикации – у 77,7%. 

таблица 1. Частота клинических признаков у детей с хроническим гепатитом 
и пигментным гепатозом на фоне терапии реамберином (%)

Клинический признак
Хронический гепатит Пигментный гепатоз

До лечения После лечения До лечения После 
лечения

Астено-вегетативный 62,5 20,8
(р=0,008) 77,7 22,2

(р=0,002)

Диспептический 33,3 12,5 33,3 22,2

Болевой 41,6 25,0 72,2 44,4

Иктеричность кожи и склер 4,16 0 66,6 16,6
(р=0,006)

Геморрагический 4,16 0 0 0
Гепатомегалия 70,8 66,6 0 0

Спленомегалия 16,6 16,6 0 0

р - достоверность различий по сравнению с показателем до лечения 

По результатам биохимического исследования 
крови детей с хроническими гепатитами были 
отмечены признаки активного воспалитель-
ного процесса в печени – повышение уровня 
трансаминаз различной степени выраженности 
наблюдалось у всех больных этой группы со 
средним значением АлАТ - 129,17±41,50 Ед/л, 
АсАТ - 88,48±28,42 Ед/л. У детей с пигментным 
гепатозом регистрировалась гипербилируби-
немия с повышением общего билирубина до 
52,74±8,46 мкМ/л за счет неконьюгированной 
фракции - 46,70±8,55 мкМ/л.

При анализе нарушений детоксицирующей функ-
ции печени нами оценивалась выраженность 
синдрома эндогенной интоксикации по уровню 
ВНСММ, изменение перекисных процессов и 
состояние системы биотрансформации.

Установлено, что при хронических гепатитах как 
вирусной, так и неинфекционной этиологии про-
исходит накопление субстратов эндотоксикоза в 
крови (таблица 2). Так, хронические гепатиты 
характеризовало достоверное повышение МСМ 

плазмы до 10,05±0,92 у.е. по сравнению с показа-
телем здоровых детей – 6,23±0,29 у.е. (p=0,000), 
а также показателя олигопептидов (ОП) плаз-
мы до 0,14±0,007 г/л при норме 0,11±0,010 г/л 
(р=0,030). Была выявлена прямая зависимость 
тяжести заболевания и уровня ВНСММ в плаз-
ме крови наблюдаемых, наиболее выраженные 
увеличение МСМ и ОП плазмы отмечено у боль-
ных высокоактивным гепатитом. Это нашло от-
ражение и в повышении ИИ, характеризующим 
величину МСМ и олигопептидной составляю-
щей. При хронических гепатитах он достоверно 
отличался от здоровых детей (р=0,000).

У пациентов с пигментным гепатозом при вы-
раженной гипербилирубинемии концентрации 
МСМ плазмы и ИИ существенно отличались 
от здоровых детей и составляли по средним 
данным 14,77±1,58 у.е. (р=0,000) и 9,64±1,02 у.е. 
(0,000), вследствие присутствия билирубина в 
пуле веществ низкой и средней молекулярной 
массы. В меньшей степени были повышены кон-
центрации ОП эритроцитов и плазмы (р=0,000; 
р=0,340).
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Известно, что эндотоксикоз – синдром, характе-
ризующийся не только накоплением токсичных 
субстратов в крови, но и повреждением клеточных 
структур, что не всегда учитывается при опреде-
лении тяжести эндогенной интоксикации. Однако 
именно состояние клеток может отражать степень 
эндотоксикоза как показатель суммарного влияния 
всех мембраноповреждающих факторов, в частности, 
на гепатоцит. В основе клеточных мембранных на-
рушений, в том числе и в печени, лежат измененные 
процессы перекисного окисления липидов. Они, без 
сомнения, тесно связаны с эндогенной интоксикацией, 
поскольку продукты ПОЛ входят в пул веществ, обу-
славливающих развитие эндотоксикоза.

У наблюдаемых нами детей с хроническими 
гепатитами и пигментным гепатозом уровень 
пероксидации отличался от нормальных значе-
ний (таблица 3). Так, параллельно достоверному 
повышению концентрации МСМ и ОП на орга-
низменном уровне, которое усиливалось по мере 
нарастания тяжести патологического процесса, 
было обнаружено соответствующее увеличение 
уровня МДА эритроцитов при хронических гепа-
титах (р=0,011), менее выраженное при синдроме 
жильбера (р=0,103) при снижении МДА в плазме 

крови (р=0,000; р=0,000), что отражало наличие 
преимущественно мембранных нарушений.
 
Одним из наиболее активных механизмов деток-
сикации являются процессы биотрансформации, 
в частности, связанные со II ее фазой – редокс 
– системой глютатиона, что подтверждается от-
четливой и взаимообусловленной зависимостью 
изменений их показателей. Так, выявленные на-
рушения касались одного из наиболее активных 
глютатионовых ферментов – глютатионтрансфера-
зы и свидетельствовали о значительной индукции 
II фазы биотрансформации в условиях накопления 
токсичных веществ в организме. Ее активность в 
плазме превышала значение здоровых детей при 
хронических гепатитах на 144%, а при синдроме 
жильбера на 110% (таблица 3). Можно полагать, 
что активация ГТ вызвана накоплением в орга-
низме токсичных эндогенных веществ, поскольку 
одним из механизмов детоксицирующего действия 
данного фермента является нековалентное его 
связывание с большим количеством гидрофобных 
веществ, в том числе и эндогенными соединения-
ми в клетке. При исследовании ГТ и ГР в эритро-
цитах степень увеличения их активности была 
незначительной при всех нозологиях. 

таблица 2. Показатели эндогенной интоксикации у детей с хроническим гепатитом и пигментным 
гепатозом и их динамика на фоне терапии реамберином (М±m)

Показа-
тель

Здоровые 
дети, 
n=20

Основная группа, n=42
Контрольная группа, 

n=20Хронические 
гепатиты, 

n=24

Пигментный гепатоз, 
n=18

До 
лечения

После 
лечения До лечения После 

лечения До лечения После 
лечения

МСМ эр. 
(у.е.) 28,84±0,79 18,43±0,78 

(р1=0,000) 17,76±0,87 22,19±1,13 

(р1=0,000) 19,21±0,89 19,08±0,70 

(р1=0,000) 19,81±0,73

МСМ пл. 
(у.е.) 6,23±0,29 10,05±0,92 

(р1=0,000) 
7,74±0,60
(р2=0,001)

14,77±1,58 

(р1=0,000)
10,47±0,87
(р2=0,027)

10,06±0,65 

(р1=0,000) 9,58±1,003

МСМ 
мочи (у.е.) 23,33±0,30 25,63±2,71 17,66±1,93 26,84±6,60 24,57±8,40 28,71±2,13 30,96±2,79

ОП эр. 
(г/л) 0,19±0,02 0,33±0,03

 (р1=0,000) 0,25±0,02 0,29±0,03 

(р1=0,000) 0,27±0,03 0,30±0,03 

(р1=0,000) 0,31±0,03

ОП пл. 
(г/л) 0,11±0,01 0,14±0,007

(р1=0,030) 0,13±0,006 0,15±0,012 0,14±0,015 0,20±0,02 

(р1=0,000) 0,26±0,02

ОП мочи 
(г/л)

1,35±0,08 1,24±0,32 

(р1=0,008)
0,93±0,22 1,35±0,42 1,15±0,63 1,37±0,03 1,32±0,03

ИИ 4,94±0,2 7,27±0,59
 (р1=0,000)

5,78±0,47
(р2=0,011)

9 , 6 4 ± 1 , 0 2 

(р1=0,000)
6,93±1,02 7 , 3 5 ± 0 , 8 3 

(р1=0,008)
8,7±1,05

р1 - достоверность различий по сравнению со здоровыми детьми 
р2- достоверность различий по сравнению с показателем до лечения
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таблица 3. Показатели перекисного гомеостаза и ферментов биотрансформации у детей с хроническим 
гепатитом и пигментным гепатозом и их динамика на фоне терапии реамберином (М±m)

Показатель
Здоровые 

дети, 
n=20

Основная группа, n=42
Контрольная группа, 

n=20Хронические гепатиты, 
n=24

Пигментный гепатоз, 
n=18

До 
лечения

После 
лечения

До 
лечения

После 
лечения

До 
лечения

После 
лечения

МДА эр. 
(мкМ/мин) 30,8±2,9 46,52±5,07

(р1=0,011) 38,32±4,68 39,55±4,27 40,43±9,21 40,90±3,28
(р1=0,027) 40,91±3,59

МДА плазмы 
(мкМ/мин) 3,04±0,19 1,91±0,09

(р1=0,000) 2,16±0,35 1,75±0,11
(р1=0,000) 1,85±0,14 2,14±0,18

(р1=0,001) 2,45±0,18

ГТ эр. 
мкМ/мин.г.Hb 1,32±0,12 1,34±0,08 1,22±0,06 1,63±0,11 1,58±0,16 1,31±0,08 1,41±0,13

ГТ пл. 
мкМ/мин 2,42±0,33 5,91±0,68

(р1=0,000)
4,23±0,31
(р2=0,027)

5,09±0,47
(р1=0,000) 4,35±0,51 4,57±0,39

(р1=0,000) 4,68±0,40

ГР эр. 
мкМ/мин.г.Hb 2,85±0,11 2,72±0,09 2,61±0,07 2,79±0,11 2,79±0,14 2,66±0,16 2,87±0,25

р1 - достоверность различий по сравнению со здоровыми детьми 
р2- достоверность различий по сравнению с показателем до лечения

На фоне проведения инфузионной терапии реам-
берином пациенты с хроническим гепатитом от-
мечали отчетливое уменьшение жалоб на слабость, 
усталость (р=0,008), реже встречались болевые и 
диспептические явления. При назначении дезинток-
сикационной терапии при синдроме жильбера так-
же была отмечена положительная динамика клини-
ческих симптомов: после окончания внутривенных 
инфузий дети отмечали улучшение самочувствия, 
аппетита, уменьшение тошноты (р=0,002). У всех 
пациентов этой группы наблюдалось купирование 
либо уменьшение выраженности иктеричного окра-
шивания кожи и склер (р=0,006).

Клиническое улучшение подтверждалось и 
динамикой биохимических показателей крови 

(таблица 4). О снижении активности воспали-
тельного процесса при хронических гепатитах 
свидетельствовало уменьшение уровня цитолиза 
в 1,7 раза по сравнению с исходным. После завер-
шения терапии показатели АлАТ и АсАТ состави-
ли соответственно 73,66±12,34 Ед/л (р=0,029) и 
49,39±5,65 Ед/л (р=0,012), что свидетельствует о 
гепатопротективном действии препарата. Включе-
ние в состав терапии реамберина при пигментном 
гепатозе позволило снизить концентрацию общего 
билирубина в крови до 24,41±1,92 мкМ/л (р=0,001) 
- в 2,1 раза и непрямого билирубина до 18,10±1,58 
мкМ/л (р=0,001) - в 2,5 раза, что маркировало 
усиление процессов его коньюгации. При этом 
показатель непрямой фракции практически не 
отличался от нормальных значений (р>0,05). 

таблица 4. динамика биохимических показателей крови у детей 
с хроническим гепатитом и пигментным гепатозом на фоне терапии реамберином (М±m)

Показатель
Хронический гепатит, n=24 Пигментный гепатоз, n=18

До лечения После лечения До лечения После лечения

АлАТ (Ед/л) 129,17±41,5 73,66±12,34
(р=0,029) 13,48±1,33 17,63±3,46

АсАТ (Ед/л) 88,48±28,42 49,39±5,65
(р=0,012) 22,60±1,66 30,40±6,61

Билирубин общий (мкМ/л) 15,33±2,46 12,76±1,77 52,74±8,46 24,41±1,92 (р=0,001)

Билирубин непрямой (мкМ/л) 8,85±1,30 8,03±1,38 46,70±8,55 18,10±1,58 (р=0,001)

Альбумин (г/л) 41,24±0,59 41,69±0,70 43,76±0,46 44,05±0,20
Глютатион восст. (мкМ/л) 978,62±18,34 993,35±29,32 1146,33±29,09 1148,39±42,91

р - достоверность различий по сравнению с показателем до лечения



76

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

Динамика показателей детоксицирующей функции 
печени на фоне лечения реамберином представлена в 
таблице 3. В группах больных хроническими гепати-
тами и синдромом жильбера, получающих реамберин, 
выявлена улучшение параметров эндотоксикоза. 

После завершения курса лечения у данных детей с 
хроническими гепатитами и синдромом жильбера 
происходили однонаправленные изменения параме-
тров токсемии. Выявлено статистически значимое 
снижение содержания МСМ в плазме крови соот-
ветственно в 1,2 раза (р=0,001) и в 1,4 раза (р=0,027) 
по сравнению с исходными показателями, тенденция 
к уменьшению концентрации ОП в крови и моче. 
Данный показатель был сопряжен со снижением 
интегративного ИИ при хронических гепатитах с 
7,27±0,59 до 5,78±0,47 (р=0,011) и при пигмент-
ном гепатозе с 9,64±1,02 до 6,93±1,02 (р=0,079), 
что свидетельствовало об уменьшении тяжести 
эндотоксикоза. В контрольной группе детей реги-
стрировались незначительные уменьшения уровней 
МСМ в плазме и ИИ, не достигающие достоверных 
различий с исходными результатами. 

Изучение оксидативных процессов на фоне приме-
нения дезинтоксикационой терапии реамберином 
установило, что у больных хроническим гепати-
том и синдромом жильбера отмечалась отчетливая 
тенденция к оптимизации перекисного окисления 
липидов – МДА в плазме крови к окончанию курса 
терапии приближался к уровню здоровых на фоне 
тенденции к уменьшению показателя МДА в эри-
троцитах (р>0,05). У детей контрольной группы 
не было отмечено существенной динамики по-
казателей перекисных процессов.

В группе больных хроническим гепатитом прове-
дение инфузионной терапии реамберином приво-
дило к достоверному уменьшению показателя ГТ 
в плазме крови с 5,91±0,68 мкМ/мин до 4,23±0,31 
мкМ/мин (р=0,027), однако и после окончания 
лечения ее активность существенно отличалась 
от здоровых, что вероятно, требует увеличения 
продолжительности либо проведения повторных 
курсов у данной категории пациентов. Сходная 
динамика ГТ плазмы была выявлена и при пиг-
ментном гепатозе – параллельно снижению эн-
дотоксемии уровень ГТ уменьшался с 5,09±0,47 
мкМ/мин до 4,35±0,51 мкМ/мин (р=0,262). У боль-
ных контрольной группы значения глютатионовых 
ферментов не имели существенных различий с 
исходными данными (р>0,05).

Таким образом, улучшение клинических и био-
химических показателей при использовании 
реамберина происходило параллельно усилению 
детоксицирующей функции печени. 

Это подтверждалось отчетливой динамикой ак-
тивности ферментов II фазы биотрансформации 
на фоне оптимизации механизмов перекисного 
гомеостаза, что, в свою очередь, способствовало 
снижению концентрации молекул средней массы в 
плазме крови и уменьшению степени эндогенной 
интоксикации в организме.  
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SUMMARY

LIVER DETOxIFYING FUNCTION DISOR-
DERS IN CHILDREN WITH CHRONIC HE-
PATIC DISEASE AND THEIR CORRECTION

Romanova S., Vidmanova T., Zhukova Ye., Korko-
tashvili L., Yazykova A.

Federal State Establishment “Nizhniy Novgorod 
Research Institute of Children Gastroenterology”, 
Nizhniy Novgorod, Russia

In the present study liver detoxifying function state 
in children with chronic hepatitis and pigmentary 
hepatosis was examined. An endogenous intoxication 
level increase, peroxide processes and biotransforma-
tion system activation were established against the 
background of endotoxicosis substrate accumulation 
in blood. The dynamics of clinical symptoms and 
liver detoxifying function indicators was estimated 
against the background of the complex treatment with 
Reamberin. In our study we have noticed detoxica-
tion mechanisms improvement, and that fact has been 
confirmed by a decrease of endogenous intoxication 
level and significant middle-mass molecules decreas-

ing in blood plasma as well as intoxication index and 
glutathione enzymes activity in blood.

Keywords: chronic hepatitis, endogenous intoxica-
tion, biotransformation, lipid peroxidation, detoxify-
ing therapy, children.

РЕЗЮМЕ

НАРУШЕНИЯ ДЕТОКСИЦИРУЮЩЕЙ 
ФУНКЦИИ ПЕЧЕНИ ПРИ ХРОНИЧЕСКИХ 
ЗАБОЛЕВАНИЯХ ПЕЧЕНИ У ДЕТЕЙ И ИХ 
КОРРЕКЦИЯ 

Романова С.В., Видманова Т.А., Жукова Е.А., 
Коркоташвили Л.В., Языкова А.Б.

ФгБу «нижегородский научно-исследовательский 
институт детской гастроэнтерологии» Минздрав-
соцразвития россии

В статье рассмотрено состояние детоксицирую-
щей функции печени у детей с хроническими 
гепатитами и пигментным гепатозом. Установлено 
повышение уровня эндогенной интоксикации, 
активация перекисных процессов и системы био-
трансформации на фоне накопления субстратов 
эндотоксикоза в крови. Оценена динамика кли-
нических проявлений и показателей детоксици-
рующей функции печени на фоне комплексной 
терапии с применением реамберина. Отмечено 
улучшение механизмов детоксикации в виде по-
нижения степени эндогенной интоксикации с до-
стоверным уменьшением молекул средней массы 
плазмы, индекса интоксикации, снижения актив-
ности глютатионовых ферментов в крови.

reziume

bavSvebSi RviZlis qronikuloi daavade-
bisas RviZlis detoqsiciuri funqciis 
darRvevebi da maTi koreqcia 

s. romanova, t. vidmanova, e. Jukova, 
l. korkotaSvili, a. iazikova

ruseTis janmrTelobisa dacvisa da so-
cialuri ganviTarebis saministros bavS-
vTa gastroenterologiis niJegorodskis 
samecniero-kvleviTi instituti, ruseTi

statiaSi ganxilulia hepatitiT da pig-
menturi hepatitiT dasneulebuli bavS-
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vebis RviZlis detoqsiciuri funqciis 
mdgomareoba. dadgenilia endogenuri 
intoqsikaciis donis mateba, zeJangviTi 
procesebisa da biotransformaciis 
sistemis aqtivacia sisxlSi endotoq-
sikozis substratebis darRvevis fonze. 
Sefasebulia klinikuri gamovlinebisa 
da RviZlis detoqsiciuri funqciis 
maCveneblebis dinamika kompleqsuri 

Terapiis fonze reamberinis CarTviT. 
aRniSnulia sisxlSi detoqsiciuri 
meqanizmebis gaumjobeseba: Semcirebu-
lia endogenuri intoqsikaciis xarisxi, 
sarwmunodaa daqveiTebuli plazmis sa-
Sualo masis molekulebis maCvenebeli, 
daqveiTebulia intoqsikaciis indeqsi 
da sisxlSi glutationis ferementis 
aqtivoba.

THE CHARACTER OF SLEEP DISTURBANCES PRODUCED 
BY MULTIPLE ADMINISTRATIONS OF ATROPINE THE ANTAGONIST 

OF BRAIN MUSCARINIC CHOLINERGIC SYSTEM

Maglakelidze N., Chkhartishvili E., Mchedlidze O., Dzadzamia Sh., Nachkebia N.

I. Beritashvili Center of Experimental Biomedicine, 
Laboratory Neurobiology of Sleep-Wakefulness Cycle, Tbilisi, Georgia

The search for causal relationship of brain neu-
rotransmitter/neuromodulatory systems with both the 
basic mechanisms of sleep-wakefulness cycle (SWC) 
and sleep disorders accompanying a set of psycho-
neurological diseases have been in the center of sleep 
research focus even in 60th of the past century [6,7]. 
Despite of this many specific questions and the role of 
brain muscarinic cholinergic system (BMChS) in the 
formation of SWC ultradian structure still is far from 
the final decision and retains high topicality. 

Microinjections of BMChS agonists in some brain 
structures in animals provoke paradoxical sleep 
(PS) like state which is hardly distinguishable from 
natural PS by its EEG and vegetative patterns [8,15]. 
Moreover cholinergic neurons from latero-dorsal and 
pedunculo-pontin nuclei of tegmentum start firing 
before the onset of PS and continue to be maximally 
active during whole state of PS [2,9,12,14]. However 
it appeared that not all the neurons starting firing 
before the onset of PS are cholinergic in nature - part 
of them are glutamatergic and/or GABA-ergic ones 
[4,5,13]. 

We propose that modification of BMChS normal func-
tioning can be considered as an appropriate strategy 
for the study of its role in SWC basic mechanisms 
in general and in the course/maintenance of PS in 
particular. For the clarifying of the character of sleep 
disorders at the face of modification of BMChS func-
tioning application of muscarinic cholinoreceptors 
antagonists is significant because it gives possibility 
to modify functioning all of five sub-types of mus-
carinic cholinoreceptors, produce hypo- and hyper-
functioning of BMChS and to study sleep disturbances 
in these conditions. Problem is very topical because 
the question about the intimate aspects of BMChS 
involvement in PS maintaining mechanisms still 
remains unsolved. 

Material and methods. Experiments were performed 
on adult male cats (n=3) in chronic conditions. For the 
aim of implantation of metallic electrodes in different 
brain structures (neocortical areas, hippocampus – 
bilaterally, eye moving and neck muscles) cats were 
operated under Nembutal anesthesia (35-40 mg/kg). 
EEG registration of SWC was started one week later 
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after surgery and postoperative recovery and was con-
tinuously lasted for 10 hour daily – 10.00 a.m. – 20.00 
p.m. Three consecutive baseline recordings of SWC 
structure was made on each animal. Then Atropine 
was injected once daily at 10.00 a.m. and continuous 
EEG registration of SWC structure was started im-
mediately. In sum, there was made on each animal: 
three 10-hour length baseline recordings of SWC, 10-
hour length SWC recordings started immediately after 
systemic injection of each dose of Atropine; 10-hour 
length SWC recordings in drug free days; 10-hour 
length SWC recordings starting after drug withdrawal 
and lasting during 10 day. Atropine was used in: 0.5 
mg/kg; 1 mg/kg; 2 mg/kg and 3 mg/kg doses. 

Multiple injection of Atropine was made by following 
scheme – drug administration once daily during three 
consecutive days, followed by two day of drug free 
and these was repeated four times, one after another. 
Thereafter drug administrations were ceased and EEG 
registration of SWC ultradian structure was continued 
during 10 consecutive days. 

Testing was carried out in a temperature, noise and 
light controlled room. Statistical processing of ob-
tained results was made by Student’s t-test through 
the computer system “Farm”.

Results and their discussion. It was shown that 
BMChS hypo-functioning, developed against a 
background of Atropine multiple exposing, leads to 
the significant changes in SWC ultradian structure. 
First of all there appear significant disturbance of 
synchronous development between behavioral and 
EEG patterns of SWC phases. The incidence and 
percentage (24±3% in baseline, 29±2% at 0.5 mg/kg; 
33±2% at 1 mg/kg; 37±2% at 2 mg/kg and 37±4% 
at 3 mg/kg of Atropine, p<0.05, Fig. 1) of behavioral 
active wakefulness (AW) was increased significantly, 
while EEG AW was not developed at all. 

In other words the 100% of all time of AW was disso-
ciated. Dissociation was disappeared in recovery pe-
riods, but AW percentage remained increased during 
Atropine withdrawal period too (24±3% in baseline, 
34±1% in withdrawal period, p<0.05, Fig.1.6), despite 
the parallel significant reduction of AW incidence 
(Fig. 2). Similar dissociation was developed also in 
passive wakefulness (PW): incidence of behavioral 
PW was reduced significantly, while its percentage 
rose in comparison of baseline evidence; EEG PW 
never developed against a background of Atropine 

exposing and its percentage was reduced during At-
ropine withdrawal period too.

Fig. 1. Changes of AW against a background of 
Atropine multiple administrations and during drug 
withdrawal period
On the abscissa: 1 – baseline evidence; 2 – effect of 
0.5 mg/kg dose; 3 – effect of 1mg/kg dose; 4 – effect 
of 2mg/kg dose; 5 – effect of 3 mg/kg dose; 6 – AW 
percentage during drug withdrawal period. On the 
ordinate – AW mean percentage in 10 hour EEG 
registration period of SWC

Fig. 2. Changes of DSWS against a background of 
Atropine multiple administrations and during drug 
withdrawal period
On the abscissa: 1 – baseline evidence; 2 – effect of 
0.5 mg/kg dose; 3 – effect of 1mg/kg dose; 4 – effect 
of 2mg/kg dose; 5 – effect of 3 mg/kg dose; 6 – DSWS 
percentage during drug withdrawal period. On the 
ordinate – DSWS mean percentage in 10 hour EEG 
registration period of SWC
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Multiple exposing of Atropine different doses led to 
the significant dose-dependent lengthening of sleep 
latency but during Atropine withdrawal period sleep 
latency appeared sharply shortened. Important qualita-
tive and quantitative changes have been occurred in 
light slow wave sleep (LSWS) – against a background 
of Atropine exposing the incidence and percentage of 
behavioral LSWS was in zero range, while incidence 
of EEG LSWS remained slightly above the baseline 
level. Despite of this EEG LSWS percentage declined 
dose-dependently. During Atropine withdrawal period 
dissociation between behavioral and EEG parameters 
of LSWC phases completely disappeared and percent-
age of LSWS declined still more.

Against a background of Atropine exposing the inci-
dence and percentage of behavioral deep slow wave 
sleep (DSWS) appeared also in zero range, while EEG 
DSWS percentage was increased dose-dependently 
(30±5% in baseline; 43±5% at multiple administration 
of 3 mg/kg of Atropine, p<0.05, Fig. 2). We bileave that 
sharp increase of sleep latency and whole depression of 
behavioral DSWS along with the other sleep changes 
can be related to disinhibition of brain monoaminergic 
system in response to hypo-functioning of muscarinic 
cholinergic system. DSWS volume appeared signifi-
cantly decreased during Atropine withdrawal period but 
still remained above baseline level (Fig. 2.6).

 

Fig.3 Changes of PS incidence against a background 
of Atropine multiple administrations and during drug 
withdrawal period
On the abscissa: 1 – baseline evidence; 2 – effect of 0.5 mg/
kg dose; 3 – effect of 1mg/kg dose; 4 – effect of 2mg/kg dose; 
5 – effect of 3 mg/kg dose; 6 – PS percentage during drug 
withdrawal period. On the ordinate – PS mean percentage 
in 10 hour EEG registration period of SWC

Fig.4 Changes of PS percentage against a background 
of Atropine multiple administrations and during drug 
withdrawal period
On the abscissa: 1 – baseline evidence; 2 – effect of 
0.5 mg/kg dose; 3 – effect of 1mg/kg dose; 4 – effect of 
2mg/kg dose; 5 – effect of 3 mg/kg dose; 6 – PS per-
centage in drug withdrawal period. On the ordinate 
– PS mean percentage in 10 hour EEG registration 
period of swc

All the characteristics of PS appeared especially 
vulnerable to the hypo- or hyper-functioning of brain 
muscarinic cholinergic system. Dose-dependent 
lengthening of PS latency was noted after Atropine 
multiple exposing (87±10 min in baseline, 183±11 
min at 0.5 mg/kg, 223±5 min at 1 mg/kg, 231±10 
min at 2 mg/kg, 380±10 min at 3 mg/kg, p<0.05). 
Moreover it appeared that against a background of 
pharmacological elimination of muscarinic cholin-
ergic system i. e. during its hypo-functional state 
PS appeared wholly deprived for all the periods of 
muscarinic cholinoreceptors occupation by Atropine 
(Fig. 3). The first PS epizode reappeared after partial 
recovery of hippocampal theta rhythm i. e. after partial 
release of muscarinic cholinoreceptors from antago-
nist’s action, the fact indicating to the preferable role 
of muscarinic cholinergic system in PS triggering 
mechanisms. Along with progressing of Atropine 
removal from cholinoreceptors PS incidence (Fig. 3) 
and percentage (Fig. 4) were significantly elevated 
in dose-dependent manner (5±1% in baseline, 7±2% 
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at 0.5 mg/kg; 8±2% at 1 mg/kg; 10±2% at 2 mg/
kg; 15±2% at 3 mg/kg recovery periods). Drastic 
increase of PS total percentage appeared during the 
period of Atropine withdrawal (from 5±1% in base-
line to 16±2% during withdrawal period, p<0.05, 
Fig. 4.6). Similarly against a background of the first 
PS episodes the frequency of parameters reflecting 
the level of emotional tension during normal PS i.e. 
ponto-geniculo-occipital waves, rapid eye move-
ments, frequency of hippocampal theta rhythm, were 
significantly reduced but in parallel of more later PS 
episodes their values were gradually increased and 
became especially prominent during the period of 
Atropine withdrawal. 

Studding the role of BMChS in basic mechanisms of 
sleep and sleep disorders was motivated by two rea-
sons: 1. Is BMChS the only one brain system involved 
in PS triggering mechanisms and/or is it responsible 
for both course and maintainence of this behavioral 
state?; 2.Whether BMChS hyper-activation in animals 
leads to PS disturbances alike to those characterized 
to human depressive state. Results obtained by us will 
be considered below in these directions. 

Systemic administration of muscarinic antagonists 
produces reversible pharmacological elimination of 
all cholinergic neuronal populations in basal forebrain 
and brain stem but considering that electrolytic lesions 
of septo-hippocampal cholinergic part of BMChS had 
not changed significantly SWC ultradian structure 
and had not interfered with PS appearance [11] re-
sults obtained in present investigation can be entirely 
ascribed to the functional modification of pontine 
parts of BMChS. By reversible pharmacological 
elimination of all brain cholinergic neuronal popula-
tions we have found some facts enabling us to renew 
the understanding of BMChS role in SWC basic 
mechanisms. We have shown that there appears the 
sharp lengthening of the latency of falling asleep and 
whole suppression of DSWS against a background of 
muscarinic cholinoreceptors antagonist as well as 
apparent dissociations between EEG and behavioral 
patterns of SWC phases. All of these are in agree-
ment with the sleep effects of single dose systemic 
administration of muscarinic antagonists [1,10]. 
According to current models of sleep regulation 
[15] the mechanism for such changes maybe associ-
ated with the disinhibition of brain monoaminergic 
system caused by functional elimination of brain 
muscarinic cholinoreceptors.

Results of our work led us to the important conclu-
sion about individual role of BMChS in behaviorally 
and neurochemically complex state of wakefulness, 
enclosed in the development EEG activation. If we 
remember that PS is the unique manifestation of EEG 
activation during behavioral sleep, and that BMChS 
is most of all activated just during PS, when the 
monoaminergic/cholinergic microclimate character-
istic for wakefulness is replaced by the dominance of 
muscarinic cholinergic system, then our conclusion 
can take more general character and we can assert that 
BMChS is responsible for EEG activation during both 
wakefulness and PS. 

Special vulnerability of all variables characteristic 
for PS to the hypo-functioning of BMChS i.e. dose-
dependent increase of PS latency and PS whole 
elimination appeared as the facts certifying once again 
the indisputable role of BMChS in the mechanisms 
generating PS [3,10,15]. This is indicated also by the 
triggering in our exsperiments the first PS episode af-
ter partial recovery of hippocampal theta rhythm only, 
i.e. PS was switched-on only after partial removal of 
Atropine from muscarinic cholinoreceptors and partial 
recovery of their normal functioning. Along with the 
progressing of removal processes the incidence of PS 
episodes was raised and in the period from the appear-
ance of the first PS episode to the end of EEG registra-
tion PS incidence and total percentage significantly 
exceeded baseline values. PS intensification became 
especially manifested during withdrawal period of 
Atropine multiple administrations. Sleep changes 
developed in withdrawal period can be caused by 
the development in CNS Canon’s well-known phe-
nomenon of denervation super-sensitivity through 
the mechanism of proliferation and up-regulation 
of muscarinic cholinoreceptors after cessation of 
chronic drug delivery. Such super-sensitivity is very 
essential for CNS because in most cases it can in itself 
lead to “rebound-like” effects and negative changes. 
At this step of research we can indirectly claim that 
the mechanism producing significant increase of PS 
incidence and volume can be concluded in the devel-
opment of BMChS super-sensitivity and up-regulation 
of muscarinic cholinoreceptors in response to their 
entire pharmacological antagonizing during Atropine 
multiple administrations. 

On the bases of obtained results we can conclude that 
BMChS plays significant role in basic mechanisms of 
SWC. During wakefulness, at the level of neocortex 
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and hippocampus, BMChS supports only EEG activa-
tion, while it is one of the main factors in PS triggering 
and maintaining mechanisms.
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SUMMARY

THE CHARACTER OF SLEEP DISTURBANC-
ES PRODUCED BY MULTIPLE ADMINISTRA-
TIONS OF ATROPINE THE ANTAGONIST 
OF BRAIN MUSCARINIC CHOLINERGIC 
SYSTEM

Maglakelidze N., Chkhartishvili E., 
Mchedlidze O., Dzadzamia Sh., Nachkebia N.

I. Beritashvili Center of Experimental Biomedicine, 
Laboratory Neurobiology of Sleep-Wakefulness Cycle, 
Tbilisi, Georgia

Modification of brain muscarinic cholinergic system 
normal functioning can be considered as an appropri-
ate strategy for the study of its role in sleep-wakeful-
ness cycle basic mechanisms in general and in the 
course/maintenance of PS in particular. For this aim 
systemic application of muscarinic cholinoreceptors 
antagonists is significant because it gives possibility 
to modify functioning all of known five sub-types of 
muscarinic cholinoreceptors and to study the character 
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of sleep disturbances in these conditions. Problem is 
very topical because the question about the intimate 
aspects of BMChS involvement in PS maintaining 
mechanisms still remains unsolved. 

In cats Atropine systemic administration was made 
once daily at 10:00 a.m. and continuous EEG regis-
tration of sleep-wakefulness cycle ultradian structure, 
lasting for 10 hour daily, was started immediately. 
In sum each animal received anti-muscarinic drugs 
for 12 times. Thereafter drug administrations were 
ceased and EEG registration of sleep-wakefulness 
cycle ultradian structure was continued during 10 
consecutive days. 

On the basis of results obtained in these conditions 
we can conclude that brain muscarinic cholinergic 
system normal functioning is significant for basic 
mechanisms of sleep-wakefulness cycle. During 
wakefulness, at the level of neocortex and hippocam-
pus, MChS supports only EEG activation, while it is 
one of the main factors in PS triggering and maintain-
ing mechanisms. 

Keywords: muscarinic cholinergic system, atropine, 
sleep-wakefulness cycle, paradoxical sleep. 

РЕЗЮМЕ

ХАРАКТЕР НАРУШЕНИЙ СНА, ВЫЗВАН-
НОГО МНОГОКРАТНЫМ ПРИМЕНЕНИЕМ 
АТРОПИНА, АНТАГОНИСТА МУСКАРИ-
НОВОЙ ХОЛИНЭРГИЧЕСКОЙ СИСТЕМЫ 
ГОЛОВНОГО МОЗГА

Маглакелидзе Н.Т., Чхартишвили Э.В., Мчед-
лидзе О.М., Дзадзамия Ш.Ш., Начкебия Н.Г. 

центр экспериментальной биомедицины им. 
и.Бериташвили, лаборатория нейробиологии 
цикла бодрствование-сон, тбилиси, грузия

Модификация нормального функционирова-
ния мускариновой холинэргической системы 
головного мозга рассматривается подходящей 
стратегией при изучении ее роли в базовых ме-
ханизмах цикла бодрствование-сон вообще, и в 
ходе/сохранений парадоксального сна, в част-
ности. С этой целью было применено системное 
введение антагониста мускариновой холинэр-
гичекой системы, так как это дает возможность 

изменения функционирования всех известных 
пяти подгрупп мускариновых холинорецепто-
ров и изучения характера нарушений сна в этих 
условиях. Проблема является актуальной, так 
как вопрос об интимных аспектах участия му-
скариновой холинэргической системы головного 
мозга в механизмах, сохраняющих нормальный 
ход парадоксального сна, все еще остается не-
решенным. 

На кошках системное введение Атропина произво-
дилось раз в день в 10.00 часов утра и непрерывная 
ЭЭГ регистрация ультрадианной структуры цикла 
бодрствование-сон, длительностью 10 час, начина-
лась сразу. Каждое животное получало 12-кратное 
введение антихолинэргического препарата. После 
этого введение лекарства прекращали и ЭЭГ реги-
страция цикла бодрствование-сон продолжалась 
в течение 10 последующих дней. 

Полученные данные позволяют заключить, что 
мускариновая холинэргическая система головного 
мозга играет значимую роль в базовых механизмах 
цикла бодрствование-сон, во время бодрствования 
запускает ЭЭГ активацию на уровне новой коры 
и гиппокампа и является одним из основных 
факторов механизма запуска, хода и сохранения 
парадоксального сна. 

reziume
 
Tavis tvinis muskarinuli qolinergu-
li sistemis antagonistis - atropinis 
mravaljeradi gamoyenebiT gamowveuli 
Zilis darRvevaTa xasiaTi

n. maRlakeliZe, e. CxartiSvili, o. mWedli-
Ze, S. ZaZamia, n. naWyebia

i. beritaSvilis eqsperimentuli bio-
medicinis centri, Zil-RviZilis ciklis 
neirobiologiis laboratoria, Tbilisi, 
saqarTvelo

Tavis tvinis muskarinuli qolinerguli 
sistemis normaluri funqcionirebis 
modifikacia ganxilulia, rogorc adeq-
vaturi strategia am sistemis rolis 
SeswavlisTvis, zogadad Zil-RviZilis 
ciklis sabaziso meqanizmebSi da ker-
Zod, paradoqsuli Zilis mimdinareoba/
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SenarCunebaSi. am mizniT, gamoyenebul 
iqna muskarinuli qolinerguli sistemis 
antagonisti, rac muskarinuli qolino-
receptorebis dRemde cnobili xuTive 
qvejgufis funqciis modifikaciis da am 
pirobebSi Zilis darRvevaTa xasiaTis 
Seswavlis saSualebas iZleva. problema 
aqtualuria, radganac paradoqsuli Zi-
lis normaluri mimdinareobis damcav 
meqanizmebSi Tavis tvinis muskarinuli 
qolinerguli sistemis monawileobis 
natifi aspeqtebi dRemde ar aris sabo-
lood gadawyvetili.

katebSi atropinis sistemuri Seyvana 
xdeboda dReSi erTxel, dilis 10.00 saaT-
ze da maSinve iwyeboda Zil-RviZilis 
ciklis ultradianuli struqturis 10 

saaTiani uwyveti eeg registracia. anti-
qolinergul wamals TiToeuli cxoveli 
12-jer Rebulobda, Semdeg wamlis micema 
wydeboda, xolo Zil-RviZilis ciklis 
ultradianuli struqturis 10 saaTiani 
uwyveti eeg registracia 10 dRis ganmav-
lobaSi grZeldeboda. 

miRebuli Sedegebis safuZvelze SeiZleba 
davaskvnaT, rom Tavis tvinis muskarinu-
li qolinerguli sistema mniSvnelovan 
rols asrulebs Zil-RviZilis ciklis 
bazisur meqanizmebSi – RviZilis dros 
inarCunebs eeg aqtivacias, axali qer-
qisa da hipokampis doneze da erT-erTi 
ZiriTadi faqtoria paradoqsuli Zilis 
CarTvasa da mimdinareoba/SenarCunebaze 
pasuxismgebel meqanizmebSi. 

ANTIVIRAL DRUG RODOPES: EVALUATION OF WOUND HEALING ACTIVITY 

Mulkijanyan К., Novikova Zh., Sulakvelidze M., Shalashvili K., Kemertelidze E.

Tbilisi State Medical University, I. Kutateladze Institute of Pharmacochemistry, Tbilisi, Georgia

Caucasian relict endemic plant rhododendron ungernii 
Trautv. (fam. ericacea) is a perennial evergreen shrub, 
common in the highlands of western Georgia. Crude 
phenolic compounds isolated from the leaves of this 
plant, consisting of flavonoids, catechins and leucoan-
thocyanidins appeared to possess high antiviral efficacy 
completely suppressing the reproducibility of the herpes 
virus. Finished dosage form – an ointment for external 
application containing 5% of crude phenolic compounds 
from R.ungernii leaves named Rodopes, was developed 
at the I. Kutatateladze Institute of Pharmacochemistry. 
Rodopes underwent testing in several specialized clinics, 
was praised and approved for treatment of various forms 
of herpetic disease [2,3]. 

During the clinical testing and subsequent appli-
cation of Rodopes in dental practice, it was noted 
that in addition to its basic (antiviral) activitiy the 
ointment accelerated the healing of minor cuts 

on gingiva and lips. In this regard, it was decided 
to examine the specific wound-healing effect of 
Rodopes in in vivo experiment. The results of this 
study are presented below.

Materials and methods. General. White outbred 
albino male mice (n=24) weighting 25-30 g were 
used. They were housed under controlled conditions 
of temperature (22±2ºC), humidity (50±5%) and 12 
hr of light and dark cycles respectively. The animals 
were housed and cared individually in separate poly-
propylene cages containing sterile wood chippings 
(procured locally) as bedding throughout the experi-
ment and had free access to food (animal chow) and 
water ad libitum. After the surgical and each ointment 
application procedure the wounds were covered with a 
sterile dressing. Except the drug under study, no topi-
cal or systematic therapy was given to animals. All 
procedures adhered to regulations related to animal 
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use. Experiments were performed in accordance with 
the principles of [7].

Animal pretreatment. 24 hours prior to the beginning of 
the experiment animals were clipped and 4х2 cm area of 
dorsal skin was depilated under light ether anesthesia. 

Excisional wound model. Wound healing properties of 
Rodopes were studied using mouse excisional wounds 
model [1,4-6,8]. Briefly, 1 cm diameter skin rags were 

cut out on depilated skin area. Operation was carried 
out under ether anesthesia. Three groups of 8 animals 
were randomized and investigated. The treatment of 
animals began immediately (group I) or through 24 h 
(group II) after the surgical intervention (Fig 1). Group 
III stayed untreated and served as treated/untreated 
control. Wounds were treated with 0.1 ml of ointment 
per wound once a day. Animals were inspected daily to 
ensure adequate feeding and mobility and to reapply 
ointment to injured areas. 

Fig. 1. Flowchart of the experiment

Estimation of the healing process. Clinical supervision 
over the wound healing process was lead daily, up to 
full healing. Wound condition (infection, exudation, 
and scab formation) was inspected and wound (scab) 
area was estimated daily using transparent grid tem-
plate (with the area of a single cell 25 mm2). Once 
a week wounds were photographed. Wound healing 
effect was scored by the reduction of injured area in 
relation to initial and calculated under the formula: ∆ 
= (Sexp / Sin) х 100%, where S in - initial wound area 
on day 1; S exp - wound area on day of measurement. 
The obtained data were processed statistically using 
Student’s t-test [1]. The general condition of animals 
was estimated on the basis of behavioral reactions, 
appetite, body weight, survival rate. Falling of scab 
without raw wound was considered as end point of 
epithelization and the days needed for this was taken 
as period of epithelization.

Results and their discussion. Dynamics of wound 
healing is shown on Fig.2 and Fig.3 In group I (im-
mediate beginning of treatment after the injury) 
primary scab rejection began on day 6, whereas in 
groups II (24 h delayed beginning of treatment) and 
III (animals with untreated wounds) - on day 7 and 8, 
correspondingly. Since day 8 of treatment the healing 
process in group I proceeded almost 1.5 times faster 
than in group II (p<0.05) and 2.5-times faster than in 
the control group (p<0.01). Full reepithelization of 
wounds in group I was achieved 3 and 7 days earlier, 
than in group II and the control group, correspond-
ingly. It should be mentioned also, that complete 
wound contraction in animals from the control group 
ended with the formation of rough, slowly absorbed 
(6-8 days) scars, whereas in both experimental groups 
the scars were soft and disappeared in just 1-2 days. 
No signs of bacterial contamination were mentioned 
neither in Rodopes-treated nor in control wounds.

Fig. 2. Overall dynamics of the wound healing pro-
cess 

*

**

** **

Fig. 3. Average daily decrease of the wound area by 
weeks data presented as mean (n=8); * - p<0.05; 
** - p<0.01 vs control group
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Thus, we observed faster wound closure of excision 
wounds in Rodopes-treated animals in comparison 
with untreated controls. Treatment with Rodopes in 
an animal model of wound healing caused the in-
creased infiltration of macrophages, neutrophils, and 
fibroblasts in the wound bed compared to untreated 
wounds. The treatment resulted also in an increased 
rate of formation of granulation tissue suggesting 
an enhancement in wound healing. All the results 
observed are in good correlation with previous data 
about immunomodulatory and antioxidant activity 
of polyphenols from R. ungernii Trautv. [3,7]. We 
can assume that after the appropriate clinical evalu-
ation Rodopes ointment can find appilcation in the 
treatment of burns and wounds which require quick 
coverage of skin epithelial layers. 
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SUMMARY 

ANTIVIRAL DRUG RODOPES: EVALUATION 
OF WOUND HEALING ACTIVITY 

Mulkijanyan К., Novikova Zh., Sulakvelidze M., 
Shalashvili K., Kemertelidze E.

Tbilisi State Medical University, I. Kutateladze Insti-
tute of Pharmacochemistry, Tbilisi, Georgia

A chemical investigation of plant rhododendron un-
gernii revealed that its leaves are rich in phenolic com-
pounds: flavonoids, catechins and leucoanthocyanidins. 
An ointment for external application containing 5% 
of crude phenolic compounds from R.ungernii leaves 
named Rodopes, was developed at the I. Kutatateladze 
Institute of Pharmacochemistry and approved for treat-
ment of various forms of herpetic disease. Wound heal-
ing potential of Rodopes was investigated in an excision 
wound model in mice. Faster wound closure of excision 
wounds in Rodopes-treated animals in comparison with 
untreated controls due to the increased wound contract-
ing ability, wound closure time, and regeneration of 
tissues at wound site was observed. Treatment with 
Rodopes in an animal model of wound healing caused 
the increased infiltration of macrophages, neutrophils, 
and fibroblasts in the wound bed compared to untreated 
wounds. Moreover, Rodopes exhibited the ability to 
accelerate scab rejection and full reepithelization in test 
wounds with no signs of bacterial contamination and to 
form smooth soft scars disappearing in just 1-2 days. We 
suggest that Rodopes ointment can find application in 
the treatment of wounds which require quick coverage 
of skin epithelial layers.

Keywords: Rhododendron ungernii, rodopes, pheno-
lic compounds, wound healing.

РЕЗЮМЕ 

ПРОТИВОВИРУСНЫЙ ПРЕПРАТ РОДО-
ПЕС: ОЦЕНКА РАНОЗАЖИВЛЯЮЩЕГО 
ДЕЙСТВИЯ

Мулкиджанян К.Г., Новикова Ж.Н., Сулаквелид-
зе М.Т., Шалашвили К.Г., Кемертелидзе Э.П.

тбилисский государственный медицинский уни-
верситет, институт фармакохимии им. и.г. 
кутателадзе, тбилиси, грузия

Химическое исследование растения rhododendron 
ungernii показало, что его листья богаты феноль-
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ными соединениями: флавоноидами, катехинами 
и лейкоантоцианидинами. Мазь родопес для на-
ружного применения, содержащая 5% суммы фе-
нольных соединений из листьев R.ungernii, была 
разработана в Институте фармакохимии им. И. Ку-
тателадзе и применяется при лечении различных 
форм герпетической болезни (зарегистрирована 
Агенством по лекарствам Министерства здравоох-
ранения Грузии 1.6.2007 г. Регистрациоггый номер 
№ DA№R002638). Ранозаживляющее действие 
родопеса было исследовано на модели иссеченных 
кожных ран у мышей. У животных, леченных ро-
допесом, наблюдалось более быстрое заживление 
раны по сравнению с нелеченными контрольными 

животными. Отмечено ускорение стягивания кра-
ев раны, укорочение времени заживления и реге-
нерации пораженных тканей. Лечение родопесом 
вызвало увеличение инфильтрации раневого ложа 
макрофагами, нейтрофилами и фибробластами в 
сравнении с необработанными ранами. Более того, 
родопес ускоряет время отторжения струпа и реэ-
пителизацию раны без признаков бактериального 
заражения. После заживления раны образовыва-
ется гладкий мягкий рубец, исчезающий 1-2 дня 
спустя. Исходя из изложенного, рекомендуем мазь 
родопес для широкого применения в лечении ран, 
требующих быстрого восстановления кожного 
эпителия.

reziume

antivirusuli preparati rodopesi: Wrilobis Semaxorcebeli Tvisebebis Sefaseba 

k. mulkijaniani, J. novikova, m. sulaqveliZe, q.SalaSvili, e. qemerteliZe

Tbilisis saxelmwifo samedicino universiteti, 
i. quTaTelaZis sax. farmakoqimiis instituti, saqarTvelo 

mcenare Rhododendron ungernii-is qimiuri 
gamokvlevebiT dadgenilia, rom misi foT-
lebi mdidaria fenoluri naerTebiT: 
flavonoidebiT, katexinebiT da leiko-
antocianidinebiT. i. quTaTelaZis farma-
koqimiis institutSi SemuSavebulia mala-
mo garegani xmarebisaTvis saxelwodebiT 
rodopesi, romelic Seicavs 5% R.ungernii-s 
foTlebis fenoluri naerTebis jams da 
ixmareba herpesuli daavadebebis sxva-
dasxva formebis samkurnalod (registri-
rebulia saqarTvelos jandacvis sami-
nistros wamlis saagentos mier 1.6.2006 w. 
saregistracio nomeri ws#რ002638). rodope-
sis Wrilobis Semaxorcebeli moqmedeba 
Seswavlili iyo kanis nakveTi Wrilobis 
modelze TagvebSi. rodopesiT namkurna-
leb cxovelebSi SeiniSneboda Wrilobis 

ufro swrafi Sexorceba vidre sakon-
trolo cxovelebSi. aRiniSneboda Wri-
lobis kideebis miaxlovebis daCqareba, 
Wrilobis Sexorcebis da dazianebuli 
qsovilebis regeneraciis drois Semok-
leba. rodopesiT mkurnaloba iwvevda mak-
rofagebis, neitrofilebis da fibroblas-
tebis momatebul infiltracias Wrilobis 
areSi kotrolTan SedarebiT. ufro metic, 
rodopesi aCqarebda fufxis mocilebas 
da Wrilobis srul epiTelizacias baqte-
riuli dabinZurebis niSnebis gareSe. Wri-
lobis sruli Sexorcebis Semdeg yalib-
deboda gluvi rbili nawiburi, romelic 
qreboda 1-2 dReSi. amgvarad SesaZlebelia 
rodopesis gamoyeneba iseTi Wrilobebis 
samkurnalod, romlebic moiTxoven kanis 
epiTeliumis swraf aRdgenas.
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Contemporary methods of prevention and treat-
ments allow us considerably improve the quality of 
bone tissue and decrease the number of fractures. In 
most of the cases, the diagnosis of osteoporosis of 
spine for instance, is detected, based on the fracture 
of vertebras in connection with the development of 
pain syndromes and is confirmed by X-ray. But on 
this phase the illness is really hard to be treated, as 
long as big amount of bone tissue is wasted and the 
structure of bones is deformed. 

Osteoporosis – is a systematic metabolic disease of 
bone, leading to decrease in bone mass, disruption 
of micro-architectonics of the bone and increased 
risk of fractures. The basis of its pathogenesis is 
destruction of bone tissues remodeling, providing 
mechanical strength of the bone tissue by gradual 
replacement of old bone by new one. For predicting 
osteoporosis there are two determinants that matter: 
peak of bone mass and the speed of decrease that 
follows. Formation of adequate peak of bone mass is 
considered by many authors as one of the effective 
way for preventing osteoporosis [4,7]. Nowadays 
significant progress is obvious on the way of study-
ing osteoporosis [2,3]. However, the assessment of 
effectiveness of treatment based on long term usage 
of medicine is complicated by differences in geneti-
cally determined features of its development, quality 
of life and patients’ adherence to therapy. Functional 
and structural changes in bone with ageing are simi-
lar to those that occur in early stages of osteoporo-
sis, are the basis of its pathogenesis, but not always 
lead to the development of the disease. Triggering 
mechanisms of the pathological process remains to 
be unclear due to the inability to explore the early 
asymptomatic stages. 

According to this, we can conclude that the creation 
of experimental model of disease that is as close to 
clinical conditions as possible, can be regarded as 
one of the approaches to the research of the patho-
genesis of osteoporosis and the development of new 
ways of treatment. It also should be noted that any 
experimental model of pathology doesn’t exhaust 

complexity of pathogenetic connections, metabolic 
and functional abnormalities, occurring during this 
disease. But at the same time, experimental mod-
els have a following significance: First of all, ex-
perimental reproduction of pathology in the model 
suggests the existence of certain pathologic path of 
development of this pathology. Secondly, in an ex-
perimental model, the researcher can, using modern 
techniques, study molecular, cellular and systemic 
change, which is impossible during clinical exami-
nation of the patient. And finally, an experimental 
model of the pathological condition is an important 
unit to evaluate the therapeutic possibilities of med-
icine in this type of pathology. All this proves the 
importance and necessity of reproduction of such a 
widespread disease as osteoporosis is, in to the ex-
perimental model. 

Currently, in experimental studies in vivo are repro-
duced almost all known types of osteoporosis. Lo-
cal osteoporosis in laboratory animals most often is 
caused my circulatory disorders such as venous out-
flow during prolonged immobilization of the limb. It 
also can be modeled in one of the paired limbs after 
amputation of the other or during overload of limb 
after dysfunction of other. As a result of circulatory 
disorders around the artificially created pathologi-
cal source, as well as during experimental fractures, 
neuritis, the intersection of the main nerve trunks, 
artificial burns and frostbite. 

Systematic osteoporosis in experimental model is 
caused by the influence of various agents on the 
metabolism in the organism of animal. Modeled se-
nile, nutritional and hormonal osteoporosis. Most 
commonly, the line of premature ageing rats OXYS 
with the symptoms of disease present at early age 
and which are classified manifestation of senile os-
teoporosis, are used to study osteoporosis [1]. Min-
eral density of the bone tissue is lower in OXYS rats 
rather than Wistar rats, while the activity of cathepsin 
K is higher in former. However, the question of the 
age of manifestation of osteoporosis in OXYS rats, 
knowledge of which is important to understand its 
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pathogenesis, still remains open. According to some 
data, reduction in density of bone tissues appears by 
the age of 6 months, on the other – it is reduced after 
2 month on the background of changes in the inter-
cellular matrix of bone. 

In recent years big attention is paid to osteoporosis, 
caused by long term usage of glucocorticoids by 
people [9] (glucocorticoid inducted osteoporosis).

The aim of our research was to study pathogenetic 
features of the development of experimental osteo-
porosis in rats and possibility of correction through 
stem cells of bone marrow. For modeling of osteopo-
rosis was tested glucocorticoid model. 

Material and methods. Experiments were conduct-
ed on 30 white male laboratory rats of Lewis line 
weighing 250-300 g. In the first group the experiment 
of reproduction of glucocorticoid model were per-
formed (15 animals) by daily intraperitoneal injec-
tion of hydrocortisone at a dose of 40 mg/kg per day 
for 3 weeks. In the second group (15 animals) after 
the creation of a model of osteoporosis were treated 
by transplantation of bone marrow stem cells. The 
control group of animals received intraperitonenal 
saline at the same volume. The period of observation 
of the animals in both groups was 2 weeks, 1, 2, 3, 
4, 6, months. The animals were kept under natural 
light and free access to water and food, in groups of 
five animals per cage measuring 57x36x20 cm at a 
temperature of 22±20°C. 

Bone marrow stem cells were isolated, the bone mar-
row was flushed out of the femoral epiphysis in the 
donor rats of the Levis line. The resulting suspension 
of cells were cultivated up to 1st passage in DMEM 
containing 20% fetal calf serum (Sigma), and then 
the culture was transferred to the medium of DMEN 
containing 10% of fetal calf serum (Sigma). Cultures 
were incubated in a humid atmosphere of 95% of air 
and 5% of CO dioxide (CO2) and the culture of me-
dium changes twice a week. After 24 hours medium 
was replaced with osteogenic (medium DMEN, 10% 
fetal calf serum (Sigma), 0,01 mM-1,25 – dehydro-
genized vitamin D3 (Sigma), 50 mM acrobat-2 phos-
phate (Sigma), 10 llM – glycerophosphat (Sigma). 
Cells were cultured for 15 days with a change of 
solution after every 3rd day. Differentiation of cells 
was evaluated by histological staining for activity 
of alkaline phosphate (NBT/BciP Stock Solution – 

Roche Diagnostics) and by staining for calcification 
of the extracellular matrix (Aliza rin Reds, Sigma). 

At 90 days after the creation of model of osteoporo-
sis in the tail vain of the rat were injected 50 million 
cultured bone marrow stem cells. 

To observe the dynamics of the development of os-
teoporosis and treatment with the bone marrow stem 
cells, we used following tests: the serum was deter-
mined by the activity of alkaline phosphate and its 
bone isoenzyme, the amount of calcium, phospho-
rus, magnesium, urea, the concentration of estradiol, 
estiol, progesterone, testosterone, cortisol, thyroxine, 
thyroid-stimulating hormone. In the urine, excretion 
of calcium, phosphorus, magnesium, urea, creatine 
has been investigated. In samples of bone tissue, 
mineral content (calcium, magnesium, phosphorus) 
was investigated and histomorphometric study of the 
bone was carried out. 

At autopsy, in the various times after the transplanta-
tion, the fragments of vertebrae and the femur were 
fixed in 4% solution paraformalidehyde in phosphate 
buffer (pH 7,4) at least 24 hours. After the fixation, 
in the solution “Biodec R” (BioOptica Milano, Italy) 
was decalcified for 24 hours, dehydrated in a series 
of increasing concentrations of ethanol, enlightened 
in xylene and embedded in paraffin. Slices of thick-
ness 5-7 microns were stained with hematoxylin and 
eosin, according to Van Gieson and were studied at 
the light on microscope Opton (Germany) with an in-
crease up to 800-1200 times. Also histochemical and 
immune-histochemical methods were performed. 

Results and their discussion. As studies has revealed 
all the animals well tolerated the operation and post-
transplantation period. As criteria for evaluation of the 
development of osteoporosis in experiment, with a 
model of steroid, were used changes in bone density 
and rates of phosphorus-calcium metabolism alongside 
with the general conditions of the animals [6,8]. 

The studies have shown that, three weeks of daily 
intraperitoneal injection of hydrocortisone at a dose 
40 mg/kg per day leads to the development of os-
teoporosis phenomena detected by reducing in bone 
density of spine and shifts of phosphorus-calcium 
metabolism. An increase up to 188,4±12,3 U/L, re-
spectively (in control – 125,5±0,12 mmol/l) in to-
tal alkaline phosphotase activity in blood serum 40 
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days after modeling of osteoporosis was observed. 
In the same period was increased excretion of cal-
cium in the urine up to 3,225±0,12 mmol/l (control 
– 1,22±0,18 mmol/l) and the decrease in excretion of 
phosphorus in the urine down to 8,44±0,15 mmol/l 
(control – 9,09±0,3 mmol/l) was observed. 

The study of mineral composition of bone tissue revealed 
a decrease of calcium and phosphorus. The ratio of cal-
cium and phosphorus increased relative to controls. 

Histological examination of the vertebral bodies 
showed that 2 month after modeling of resorption 
of bone matrix affects mainly vertical trabaculae of 
spongy layer. The intensity of the osteolysis of bone 
trabeculae was revealed in the animals of the first 
group four months after the creation of the model, 
compared to the second group of animals. 

By the end of the fifth month the difference in the 
structural organization of the bone tissue of the verte-
bral bodies of rats of the first and second groups are 
pronounced. On preparations for review from the first 
group of rats the thinning and lysis of the vertical tra-
beculae of spongy layer of compact bone tissue is ob-
served. The volume of cancellous bone tissue and the 
width of trabeculae of the rats of the second group in 
to the period up to four months is less than the second 
group of rats at 81 and 42% respectively. 

In animals of the second group, 15 days after transplan-
tation of bone marrow stem cells on the surface of cor-
tical bone, among the inner cell layer of the periosteum 
are identified functionally active osteoblasts [5]. The 
decrease in total alkaline phosphatase activity in blood 
serum from 188,4±12,3 to 134±11,2 U/l, is revealed 20 
days after transplantation of bone marrow stem cells, 
within the same period, was reduced urinary calcium 
excretion to 1,22±0,12 mmol/l. In the study of the min-
eral composition of bone tissue an increase of calcium 
and phosphorus was recorded. 

Thus, pilot studies carried out at this stage have re-
vealed that glucocorticoid model of osteoporosis is 
an adequate model for studying the mechanism of 
early development of osteoporosis and assessment 
of therapeutic effects. 

Cell therapy using bone marrow stem cells reduces 
the severity of osteoporosis, increases bone mineral 
density and increases strength of the bone by reduc-
ing the amount of the markers of resorption.
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The aim of our research was to study pathogenetic 
features of the development of experimental osteo-
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porosis in rats and possibility of correction through 
stem cells of bone marrow. For modeling of osteopo-
rosis was tested glucocorticoid model.

Experiments were conducted on 30 white male labo-
ratory rats of Lewis line weighing 250-300 g. In the 
first group the experiment of reproduction of glu-
cocorticoid model were performed (15 animals) by 
daily intraperitoneal injection of hydrocortisone at a 
dose of 40 mg/kg per day for 3 weeks. In the second 
group (15 animals) at 90 days after the creation of 
model of osteoporosis in the tail vain of the rat were 
injected 50 million cultured bone marrow stem cells. 
The control group of animals received intraperitoe-
nal saline at the same volume. The maximum period 
of observation of the animals in both groups was 2 
week, 1, 2, 3, 4, 6, months. 

Pilot studies carried out at this stage have revealed 
that glucocorticoid model of osteoporosis is an ad-
equate model for studying the mechanism of early 
development of osteoporosis and assessment of 
therapeutic effects. Cell therapy using bone marrow 
stem cells reduces the severity of osteoporosis, in-
creases bone mineral density and increases strength 
of the bone by reducing the amount of the markers 
of resorption. 

Keywords: osteoporosis, glucocorticoid model, 
bone marrow stem cells, therapeutic effect.

РЕЗЮМЕ

ЛЕЧЕНИЕ ОСТЕОПОРОЗА МЕТОДОМ 
ТРАНСПЛАНТАЦИИ СТВОЛОВЫХ КЛЕ-
ТОК КОСТНОГО МОЗГА В ЭКСПЕРИМЕН-
ТЕ У КРЫС

Чуткерашвили Г.З., Менабде Г.Т., Чутке-
рашвили К.Ш., Дотиашвили Д.Р., Амира-
нашвили И.Дж.

государственный университет ильи, научно-
исследовательский институт медицины, тбилиси, 
грузия 

Целью исследования явилось изучение патоге-
нетических особенностей развития эксперимен-
тального остеопороза у крыс и возможность его 
коррекции стволовыми клетками костного мозга. 
Для моделирования остеопороза была отработана 
глюкокортикоидная модель. 

Эксперименты проводились на 30 белых лабо-
раторных крысах-самцах линии Lewis массой 
250-300 г. В первой группе (15 животных) опыты 
по воспроизведению глюкокортикоидной модели 
были проведены путем ежедневнного внутрибрю-
шинного введения гидрокортизона в дозе 40 мг/кг 
в день, в течение 3 недель. Во второй группе (15 
животных) после создания модели остеопороза 
проводили лечение методом трансплантации 
стволовых клеток костного мозга. Контрольная 
группа животных получала внутрибрюшинно 
физиологический раствор в тех же объемах. Срок 
наблюдения за животными обеих групп составил 2 
недели, 1, 2, 3, 4, 6 мес. На 90 сутки после создания 
модели остеопороза в хвостовую вену крыс вво-
дили 50 миллионов культивированных стволовых 
клеток костного мозга. 

Проведенные на этом этапе пилотные исследо-
вания показали, что глюкокортикоидная модель 
остеопороза является адекватной моделью для 
исследования механизмов развития раннего остео-
пороза и оценки эффективности терапевтических 
воздействий.

Клеточная терапия с использованием стволовых 
клеток костного мозга снижает выраженность 
проявлений остеопороза, повышает минеральную 
плотность и прочность костной ткани, снижая со-
держание маркеров резорбции.

reziume

osteoporozis mkurnaloba Zvlis tvinis 
Rerovani ujredebis transplantaciis 
meTodiT laboratoriul virTagvebSi 

g. CutkeraSvili, g. menabde, k. Cutkera-
Svili, d. doTiaSvili, i. amiranaSvili

ilias saxelmwifo universiteti, medi-
cinis samecniero-kvleviTi instituti, 
Tbilisi, saqarTvelo

kvlevis mizans warmoadgenda eqsperimen-
tuli osteoporozis ganviTarebasTan 
dakavSirebuli paTologiuri proces-
ebis dadgena virTagvebSi da Zvlis 
tvinis ujredebiT am procesebis ko-
reqciis SesaZlebloba. kvlevaSi ga-
moicada glukokortikoiduli osteo-
porozis modeli.
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eqsperimentebi Catarda 30 TeTr labo-
ratoriul Lewis tipis virTagvebze 
masiT 250-300 gr. pirvel eqsperimentul 
jgufSi (15 cxoveli) Seiqmnda glukoko-
rtikoidu-li modeliHhidrokortizonis 
yoveldRiuri intraperitoneuli Sey-
vaniT (40 mkg/kg doziT) 3 kviris ganmav-
lobaSi. meore jgufSi (15 cxoveli) os-
teoporozis modelis Seqmnidan 90 dRis 
Semdeg virTagvebs kudis venaSi gaukeT-
daT 50 mln. kultivirebuli Rerovani 
ujredis transplantacia. sakontrolo 
jgufis Tagvebs ki - igive moculobis 
fiziologiuri xsnaris intraperito-
neuli ineqciebi. cxovelebis gamokvleva 

ganxorcielda 2 kviris, 1, 2, 3, 4, 6 Tvis 
ganmavlobaSi. 

am etapze ganxorcielebuli piloturi 
kvleviT dadginda, rom osteoporozis 
glukokortikoiduli modeli warmoad-
gens adeqvatur meTods imisaTvis, rom 
davadginoT osteoporozis adreuli 
ganviTarebis meqanizmebi da Seviswav-
loT samkurnalo da Terapiuli efeqti. 
Zvlis tvinis Rerovani ujreduli Tera-
pia aqveiTebs osteoporozis simwvaves, 
aZlierebs Zvlis mineralizacias da Zv-
lis simtkices rezorbciis markerebis 
Semcirebis Sedegad. 

* * * 


