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not sent out to the authors. The entire editorial and collation work is performed according to the author’s 
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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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Выбор адекватной диагностики и лечебной так-
тики в плановой или неотложной хирургической 
гастроэнтерологии во многом зависит от резервов 
организма в целом, а также своевременности оцен-
ки особенностей течения заболевания. Острый 
разлитой перитонит, несмотря на значительные 
исторические приоритеты и совершенство совре-
менной доктрины, не исчерпывает себя в поиске 
новых путей исследования патогенеза патологичес-
кого процесса или некоторых приоритетных его 
составляющих, что обусловлено значительным 
количеством не только осложнений в пределах 
от 16% до 39%, но и высокой послеоперационной 
летальностью - 12-42% в зависимости от тяжести 
и особенностей течения заболевания, а также 
выраженности и степени декомпенсации сопут-
ствующих заболеваний [1,3,5,7,8]. 

В клинических условиях у пациентов с острым 
разлитым перитонитом исследование разнообраз-
ных способов и принципов дренирования тонкой 
кишки зависит не только от токсичности кишеч-
ного содержимого, но и от состояния кишечной 
стенки, ее резервов для исключения возможных 
интраоперационных ятрогенных повреждений. 

Целью исследования явилось определение воз-
растных изменений некоторых показателей 
перекисного окисления липидов и активности 
антиоксидантных ферментов в стенке тонкой 
кишки у больных острым вторичным разлитым 
перитонитом.

Материал и методы. Работа основана на ис-
следовании 4 групп пациентов, находившихся 
на лечении в хирургических клиниках Киевской 
городской клинической больницы скорой меди-
цинской помощи с 2009 по 2012 г. І  контрольную 
группу составили 42 пациента в возрасте от 30 до 

89 лет, у которых забор стенки резецированной 
тонкой кишки осуществляли во время плановых 
оперативных вмешательств. ІІ группу составили 
36 пациентов в возрасте от 30 до 59 лет, ІІІ группу 
- 41 больной в возрасте от 60 до 74 лет и IV группу 
– 28 пациентов в возрасте от 75 до 89 лет. Паци-
енты II-IV групп, которым выполняли резекцию 
сегмента тонкой кишки, были госпитализированы 
в ургентном порядке по поводу острых заболева-
ний органов брюшной полости, осложнившихся 
острым вторичным разлитым перитонитом. Сте-
пень тяжести состояния пациентов в соответствии 
с Мангеймским перитонеальным индексом со-
ставила более 21 балла [4,9], а энтеральная недо-
статочность была II и III степени [6]. 

Определение диеновых конъюгатов (ДК) осу-
ществлялось спектрофотометрическим методом. 
Содержание малонового диальдегида (МДА) 
оценивали в реакции с тибарбитуровой кислотой. 
Активность супероксиддисмутазы (СОД) опреде-
ляли биохимическим методом, активность ката-
лазы - фотометрическим методом, основанном на 
способности перекиси образовывать с молибдатом 
аммония стойкий окрашенный комплекс [2]. 

Полученные данные обрабатывались статистичес-
кими методами исследования.

Результаты и их обсуждение. Поиск новых 
положительных решений в лечении острого вто-
ричного разлитого перитонита на современном 
этапе весьма сложен. Однако, развитие новых 
информационных технологий и результаты веду-
щих хирургических школ мира во многом спо-
собствуют, с учетом имеющихся достижений, ис-
пользовать их наработки и продуктивно проводить 
исследование по их усовершенствованию. Выбор 
способа дренирования кишечника, как одного из 

НАУКА

ГЕРОНТОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ИЗМЕНЕНИЯ ПОКАЗАТЕЛЕЙ 
ПЕРЕКИСНОГО ОКИСЛЕНИЯ ЛИПИДОВ И АКТИВНОСТИ 

АНТИОКСИДАНТНЫХ ФЕРМЕНТОВ В СТЕНКЕ ТОНКОЙ КИШКИ 
У БОЛЬНЫХ ОСТРЫМ РАЗЛИТЫМ ПЕРИТОНИТОМ

Керашвили С.Г., Слонецкий Б.И., Максименко М.В., Лобанов С.Н., Батавил А.М.

национальная медицинская академия последипломного образования им. П.Л. Шупика, киев, украина
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основных составляющих развития порочного 
круга, приводящего к возникновению или раз-
витию полиорганной недостаточности, по сей 
день остается весьма дискутабельным, осо-
бенно у больных с выраженной сопутствующей 
патологией и тяжелой вторичной энтеропатией за 
счет запущенности острого вторичного разлитого 
перитонита. Прогнозируя течение трансинтести-
нальных контаминационных процессов, нередко 
интраоперационно сложно объективизировать 
состояние стенки кишечника, что заставляет су-
живать или расширять показания к закрытому или 
открытому дренированию для предупреждения 
прогрессирующей функциональной непроходимо-
сти или возникновения органических ятрогенных 
повреждений.

Вышеизложенное диктует необходимость углуб-
ленного исследования состояния стенки тонкой 

кишки у больных острым вторичным разлитым 
перитонитом в зависимости от степени энтераль-
ной недостаточности.

Результаты исследования концентрации ДК в 
стенке тонкой кишки позволили установить зна-
чительные возрастные различия (рис. 1). При ІІ 
степени энтеральной недостаточности, в отличие 
от пациентов второй группы, у больных III и IV 
групп, особенно старческого возраста, было уста-
новлено достоверное повышение концентрации 
ДК в кишечной стенке до 0,29±0,03 у.е./мг липи-
дов. Такую же динамику наблюдали и при анализе 
ІІІ степени энтеральной недостаточности, что на-
шло свое отражение в увеличении концентрации 
ДК у пациентов пожилого возраста (III группа) 
до 0,38±0,03 у.е./мг липидов, а у больных стар-
ческого возраста (IV группа) даже до 0,42±0,04 
у.е./мг липидов.
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рис. 1. возрастные изменения дк в стенке тонкой кишки
 у больных острым вторичным разлитым перитонитом;

коэффициент достоверности: *- р<0,05; **- р< 0,01; р - достоверность отличия по отношению 
к II группе; р1- достоверность отличия по отношению к II степени энтеральной недостаточности

Следует отметить, что, несмотря на возрастные 
особенности ослабления компенсаторных про-
цессов стенки тонкой кишки, у больных острым 

вторичным разлитым перитонитом выраженность 
изменений ДК при ІІІ степени значительно пре-
вышает их изменения при ІІ степени энтеральной 
недостаточности. 
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рис. 2. возрастные изменения МдА в стенке тонкой кишки 
у больных острым вторичным разлитым перитонитом;

коэффициент достоверности: * - р<0,05; **- р< 0,01; р - достоверность отличия по отношению 
к II группе; р1- достоверность отличия по отношению к II степени энтеральной недостаточности



 
GeorGian Medical news  
no 2 (215) 2013

© GMN 9 

Исследование концентрации еще одного компо-
нента перекисного окисления липидов (ПОЛ) 
– МДА в кишечной стенке также позволило 
подтвердить предыдущие результаты (рис. 2). 
Установлено его существенное изменение в 
стенке тонкой кишки в зависимости от возраста 

больных, что нашло свое убедительное отраже-
ние у больных старческого возраста (IV группа) 
в увеличении МДА при ІІ степени энтеральной 
недостаточности до 7,49±0,51 нМоль/г белка, а 
при ІІІ степени энтеральной недостаточности - 
до 9,68±0,74 нМоль/г белка.
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рис. 3. возрастные изменения активности ката-
лазы в стенке тонкой кишки у больных острым 
вторичным разлитым перитонитом
коэффициент достоверности: * - р<0,05; 
** - р<0,01;  р - достоверность отличия по от-
ношению к II группе; р1- достоверность отличия 
по отношению к II степени энтеральной недо-
статочности; р2- достоверность отличия по 
отношению к IІІ группе

рис. 4. возрастные изменения активности Сод 
в стенке тонкой кишки у больных острым вто-
ричным разлитым перитонитом;
коэффициент достоверности* - р<0,05; 
** - р<0,01; р - достоверность отличия по от-
ношению к II группе; р1- достоверность отличия 
по отношению к II степени энтеральной недо-
статочности; р2- достоверность отличия по 
отношению к IІІ группе
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Исследование состояния антиоксидантной систе-
мы, а именно каталазы и СОД, позволило устано-
вить существенное ее истощение с возрастом, а 
также в результате агрессивности энтеральной 
недостаточности (рис. 3). В отличие от па-
циентов второй группы, у больных пожилого 
возраста (III группа), концентрация каталазы 
уменьшилась при ІІ степени энтеральной недо-
статочности до 2,36±0,17мг Н2О2/мин/г белка, 
а при ІІІ степени даже до 1,69±0,11 мг Н2О2/
мин/г белка; у пациентов старческого возраста 
(IV группа) при ІІ степени энтеральной недо-
статочности каталаза прогрессирующе умень-
шалась и составила 2,11±0,34 мг Н2О2/мин/г 
белка (р<0,05), а при ІІІ степени - до 1,59±0,14 
мг Н2О2/мин/г белка (р<0,05).

Результаты анализа оценки состояния СОД – 
одного из ключевых ферментов антиоксидантной 
системы показали его динамическое уменьшение 
в ткани стенки тонкой кишки у больных острым 
разлитым вторичным перитонитом в зависимости 
от степени энтеральной недостаточности (рис. 4). 
Кроме того, установлены и возрастные особен-

ности резервов антиоксидантной системы, что 
проявилось в значительном снижении СОД у 
пациентов старческого возраста (IV группа), в 
отличие от больных второй группы и пациентов 
пожилого возраста (III группа). Так, при ІІ степе-
ни энтеральной недостаточности у пациентов IV 
группы СОД уменьшилась до 6,08±0,53 у.е./мг 
белка, а при ІІІ степени энтеральной недостаточ-
ности - до 5,03±0,47 у.е./мг белка (р<0,01).

Полученные результаты позволили установить 
глубину функционально-органических нарушений 
кишечной стенки в зависимости от возраста и сте-
пени энтеральной недостаточности, что следует 
учитывать при выборе способа восстановления 
проходимости желудочно-кишечного тракта или 
его дренирования.

Выводы
1. Острый вторичный разлитой перитонит характе-
ризуется существенным повышением в кишечной 
стенке продуктов липопероксидации в зависи-
мости от степени энтеральной недостаточности, 
установлено что при ІІІ степени увеличивается 
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концентрация ДК с 0,34±0,03 у.е./мг липидов у 
пациентов в возрасте 30-59 лет до 0,42±0,04 у.е./мг 
липидов у больных старческого возраста, а МДА, 
соответственно, с 9,04±0,62 нМоль/г белка до 
9,68±0,74 нМоль/г белка.
2. Геронтологические негативные тенденции при 
остром вторичном разлитом перитоните характе-
ризуются снижением в кишечной стенке концент-
рации ферментов антиоксидантной системы даже 
при ІІ степени энтеральной недостаточности, что 
нашло свое отображение в уменьшении каталазы 
с 2,75±0,22 мг Н2О2/мин/г белка у больных в воз-
расте 30-59 лет до 2,11±0,34 мг Н2О2/мин/г белка у 
больных старческого возраста, а также СОД, соот-
ветственно, с 6,62±0,38 у.е./мг белка до 6,08±0,53 
у.е./мг белка.
3.Учитывая разницу в повышении концентрации 
в кишечной стенке продуктов липопероксидации 
(ДК, МДА) и истощение антиоксидантной си-
стемы (каталаза, СОД) в зависимости от степени 
энтеральной недостаточности необходимо при ІІ 
степени использовать закрытые методы дрени-
рования кишечника, тогда как при  ІІІ степени 
для уменьшения ятрогенных интестинальных 
осложнений целесообразно отдавать предпочте-
ние открытым методом дренирования кишечни-
ка, с включением в комплексное лечение анти-
оксидантных препаратов при ІІ и ІІІ степени 
энтеральной недостаточности.
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SUMMARY

GERONTOLOGICAL FEATURES OF CHANG-
ES IN INDICATORS OF LIPID PEROXIDATION 
AND ANTIOXIDANT ENZYMES IN THE WALL 
OF THE SMALL BOWEL IN PATIENTS WITH 
ACUTE SEVERE PERITONITIS

Kerashvili S., Slonetsky B., Maksimenko M., 
Lobanov S., Batawil A.

P.L. Shupik National Medical Academy of Post-
graduate Education, Kiev, Ukraine

The aim of the work was to study age related changes 
of lipid peroxidation and antioxidant system in 
the wall of the small bowel in patients with severe 
secondary peritonitis. Group I, control (n=42) was 
consisted of patients from 30 to 89 years. Age of the 
group II patients (n=36) was from 30 to 59 years, III 
(n=43) from 60 to 74 years and IV (n=28) from 75 
to 89 years.

The obtained results of the study showed a significant 
increase in the concentration of conjugated dienes 
in the wall of the small intestine, especially in third 
grade enteric insufficiency as in patients of the second 
group, which amounted 0,34±0,03 s.u./mg of lipids, 
and in elderly patients - 0,38±0,03 cu./mg of lipids 
and senile patients 0,42±0,04 s.u./mg of lipids. On 
increasing the concentration of the toxic products 
of lipid peroxidation in the intestinal wall testified 
a negative accumulation of malondialdehyde from 
6,91±0,38 nmol/g protein in patients of the second 
group, even with second degree enteral insufficiency 
to 7,49±0,51 nmol/g of protein for elderly patients 
(fourth group).
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changes.

РЕЗЮМЕ

ГЕРОНТОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ 
ИЗМЕНЕНИЯ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ПЕРЕКИСНО-
ГО ОКИСЛЕНИЯ ЛИПИДОВ И АКТИВНО-
СТИ АНТИОКСИДАНТНЫХ ФЕРМЕНТОВ 
В СТЕНКЕ ТОНКОЙ КИШКИ У БОЛЬНЫХ 
ОСТРЫМ РАЗЛИТЫМ ПЕРИТОНИТОМ

Керашвили С.Г., Слонецкий Б.И., 
Максименко М.В., Лобанов С.Н., Батавил А.М.

национальная медицинская академия последиплом-
ного образования им. П.Л. Шупика, киев, украина

В статье приведены результаты исследований 
особенностей возрастных изменений показателей 
перекисного окисления липидов и антиоксидант-
ной системы в стенке тонкой кишки у больных 
острым вторичным разлитым перитонитом. І 
группу, контрольную (n=42) составили пациенты 
в возрасте 30-89 лет. Возраст больных ІІ группы 
(n=36) был 30-59 лет, ІІІ (n=41) - 60-74 лет и IV 
(n=28) - 75-89 лет.

Результаты исследования показали существенное 
увеличение концентрации диеновых конъюгатов 
в стенке тонкой кишки, особенно, при ІІІ степе-
ни энтеральной недостаточности как у больных 
второй группы, что составило 0,34±0,03 у.е./мг 
липидов, так и у пациентов пожилого - 0,38±0,03 
у.е./мг липидов и старческого возраста - 0,42±0,04 
у.е./мг липидов. Об увеличении концентрации 
токсических продуктов липопероксидации в 
кишечной стенке свидетельствовало негативное 
накопление и малонового деальдегида с 6,91±0,38 
нМоль/г белка у пациентов второй группы даже 
со ІІ степенью энтеральной недостаточности до 
7,49±0,51 нМоль/г белка у больных старческого 
возраста (IV группа). 

Полученные результаты позволили установить 
глубину функционально-органических нарушений 
кишечной стенки в зависимости от возраста и сте-

пени энтеральной недостаточности, что следует 
учитывать при выборе способа восстановления 
проходимости желудочно-кишечного тракта или 
его дренирования.

reziume

lipidebis zeJanguri Jangvisa da anti-
oqsidanturi fermentebis aqtivobis 
gerontologiuri Taviseburebani wvrili 
nawlavis kedelSi mwvave gavrcelebuli 
peritonitis dros

s. qeraSvili, b. slonecki, m. maksimenko, 
s. lobanovi, a. batavili

p.l. Supikis sax. nacionaluri diplo-
misSemdgomi samedicino akademia, kievi, 
ukraina

statiaSi asaxulia lipidebis zeJanguri 
Jangvisa da antioqsidanturi sistemis 
asakobrivi cvlilebebis kvlevis Sede-
gebi wvrili nawlavis kedelSi mwvave 
gavrcelebuli peritonitis dros. I  
jgufi (sakontrolo, n=42) Seadgina pa-
cientebma 30-dan 89-wlamde. II  (n=36) – 30-
dan 59-wladme, III  (n=41) – 60-dan 74-wlamde 
da IV (n=28) – 75-dan 89-wlamde.

miRebulma Sedegebma aCvena dienuri koniu-
gatebis Semcvelobis arsebiTi momateba 
wvrili nawlavis kedelSi, gansakuTrebiT, 
III  xarisxis nawlavuri ukmarisobis dros 
rogorc meore jgufis pacientebSi ramac 
Seadgina (0,34±0,03 pir.erT/mg-mde lipidze), 
agreTve III  (0,38±0,03 pir.erT/mg-mde lipid-
ze) da IV jgufis (0,42±0,04 pir.erT/mg-mde 
lipidze). 

miRebuli Sedegebi iZleva nawlavis ked-
lis funqciur-organuli dazianebebis 
siRrmis dadgenis saSualebas asaksa 
da nawlavur ukmarisobasTan damokide-
bulebiT,  rac gaTvaliswinebuli unda 
iqnes kuW-nawlavis traqtis gamavlobis 
aRdgenis an misi drenirebis meTodis 
SerCevisas.
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Преэклампсия относится к числу наиболее слож-
ных осложнений беременности, частота которой 
в последние годы неуклонно растет [5]. В этой 
связи актуальными остаются проблемы ранней 
диагностики формирования преэклампсии и поиск 
маркеров для раннего распознавания и мониторин-
га данной патологии беременности. 

Одним из ключевых условий нормального течения 
беременности является адекватное взаимодейст-
вие материнского организма и плода, что обес-
печивается посредством плаценты. Значительным 
физиологическим фактором, который в плаценте 
оказывает влияние на процессы пролиферации, 
дифференциации, децидуальной инвазии и интен-
сивность ремоделирования в спиральных артери-
ях, является окислительный метаболизм. Влияние 
кислорода на эти процессы осуществляется с 
помощью модуляции транскрипции различных 
генов [1,2,8,15,16]. На 10-12 неделе гестации фор-
мируется плацентарная циркуляция, усиливается 
интенсивность плацентарного кровообращения, 
быстро возрастает парциальное давление кис-
лорода в плаценте [9]. Активируется аэробный 
метаболизм, что может, при определенных усло-
виях, способствовать образованию реакционных 
соединений кислорода и развитию окислительного 
стресса. С ростом гестационного возраста также 
компенсаторно увеличивается интенсивность экс-
прессии и активность антиоксидантных фермен-
тов, что предотвращает развитие окислительного 
стресса в плаценте. Если по какой-либо причине 
интенсивность антиоксидантной системы ока-
зывается недостаточной, генерация свободных 
радикалов кислорода резко возрастает, возникает 
окислительный стресс, способствующий раз-
рушению белков, липидов, ДНМ, инактивации 
ферментов и нарушению функции клеток. 

В настоящее время многочисленными исследо-
ваниями доказано, что системный оксидативный 
стресс является общим звеном патогенеза мно-

гих полифакторных патологий, в частности, и 
преэклампсии. 

Целью исследования явилось установление 
роли окислительного метаболизма в патогенезе 
преэклампсии.

Материал и методы. Исследования проводи-
лись у женщин с физиологическим течением и 
осложненной преэклампсией беременностью 
в медицинском центре им. акад. О. Гудушаури 
(Тбилиси). Протокол исследования был одобрен 
этической комиссией Тбилисского государствен-
ного медицинского университета. Основную 
группу составили 50 беременных с преэклампси-
ей (28 - легкая степень и 22 - тяжелая степень). 
Критериями включения пациенток в основную 
группу являлись: 1) репродуктивный возраст; 2) 
верифицированный диагноз преэклампсии с уче-
том критериев современной классификации; 3) 
информированное согласие пациента на участие 
в исследовании. Также исследованы 10 здоровых 
небеременных женщин в возрасте от 17 до 40 
лет и 20 женщин с физиологическим течением 
беременности.

Женщины, страдающие эссенциальной гипер-
тензией, пороком сердца, сахарным диабетом, 
ожирением I, II, III степени, иммунодефицитом 
(системные заболевания), хроническими инфек-
ционными заболеваниями, вегетодистонией, 
генетическими патологиями в исследование не 
включались. 

Окислительный метаболизм крови исследовали 
методами электронно-паромагнитного резо-
нанса (ЭПР) и спектрофотометрическим. ЭПР-
спектроскопические исследования проводились 
на радиоспектрометре РЭ1307, который оперирует 
на сверх высокой частоте 9.77 GHz, при частоте 
модуляции 50 kHz и температуре жидкого азота 
-1960C. Для исследования в крови свободных 

АКТИВНОСТЬ АНТИОКСИДАНТНЫХ ФЕРМЕНТОВ КРОВИ 
ПРИ ФИЗИОЛОГИЧЕСКИ ПРОТЕКАЮЩЕЙ 

И ОСЛОЖНЕННОЙ ПРЕЭКЛАМПСИЕЙ БЕРЕМЕННОСТИ

Тортладзе М.Л., Кинтрая Н.П., Паркаули М.Г., Саникидзе Т.В.

тбилисский государственный медицинский университет, департамент акушерства и гинекологии; 
департамент биофизики, тбилиси, грузия
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радикалов кислорода ЭПР-спектроскопическим 
методом использовали спин-ловушки 5,5 диметил-
I-пиролин-IV-оксид (DMPO, SIGMA). 

Инкубацию крови проводили при комнатной 
температуре в течение 3 минут с использованием 
DMPO (в дозе 50 мМ на один мл крови). Спект-
ры ЭПР супероксидрадикалов исследовали при 
комнатной температуре при микроволновой мощ-
ности 20 мVt. 

Активность антиоксидантного фермента каталазы 
определяли методом Эби (1984), в модификации 
М.А. Королюк, Л.И. Ивановой и соавт. [3], на спек-
трофотометре СФ-46 ЛОМО [3]. Активность супе-
роксиддисмутазы (СОД) определяли методом Рейда 
(1970), в модификации Е.В. Макаренко [4].
 

Активность глутатион редуктазы (ГР) в эритроци-
тах определяли с применением набора «Glutathion 
Reductase Assay Kit» (SIGMA); активность фер-
ментов в эритроцитах выражали в наномолях, при 
окислении NADPH до NADP.

Результаты исследования обрабатывались ста-
тистически, используя программу SPSS (v19). 
Статистическая достоверность определялась при 
p<0,05. 

Результаты и их обсуждение. В таблице приве-
дены данные активности антиоксидантных фер-
ментов и содержания супероксидрадикалов (О2

-) 
при физиологически протекающей и осложненной 
синдромом преэклампсии беременности. 

таблица. Содержание супероксидрадикалов и активность антиоксидантных ферментов 
при физиологически протекающей и осложненной синдромом преэклампсии беременности

Беременность Каталаза СОД ГР О2
-(Супероксид-
радикалы)

20-30 
Недель

Физиологичеcкая беременность 
(n=10) 12,8±0,8 47,1±3,9* 43,5±3,3 -

Преэклампсия

легкая форма 
(n=18) 24,9±1,2** 15,6±2,4* 38,2±2,8* 1,2±0,5*

тяжелая форма 
(n=12) 25,8±1,3** 12,9±1,3* 35,8±2,7* 1,3±0,4*

30-40 
Недель

Физиологичечкая беременность 
(n=10) 11,5±1,0 48,4±3,1 42,1±2,9 0,5±0,2

Преэклампсия легкая форма 
(n=10) 22,7±1,6** 15,8±2,8* 34,0±3,2* 1,8±0,6*

тяжелая форма 
(n=10) 28,6±,8** 10,2±2,0 30,2±3,0 1,8±0,9

Здоровые небеременные женщины (n=10) 10,1±0,9 40,2±4,9 47,3±2,5 -
* - статистически достоверные изменения по сравнению с небеременными женщинами; 

**- статистически достоверные изменения по сравнению с женщинами 
с физиологически протекающей беременностью

Результаты исследования выявили, что при 
физиологически протекающей беременности 
показатели активности каталазы и ГР не меня-
ются по сравнению с аналогичными показате-
лями у небеременных здоровых женщин. Тогда 
как СОД незначительно увеличивается в группе 
женщин с физиологической беременностью как 
на 20-30, так и на 30-40 неделе, что указывает 
на интенсификацию окислительных процессов. 
Появление супероксидрадикалов на 30-40 неделе 
указывает на более значительную интенсифика-
цию окислительных процессов в поздние сроки 
беременности.

В крови женщин с преэклампсией различной 
степени тяжести и в различные сроки беремен-
ности выявлены интенсивные ЭПР сигналы су-
пероксидрадикалов (О2

-). Наряду с этим, в крови  
женщин возрастает и активность каталазы, что 
по-видимому, обусловлено интенсификацией окис-
лительного стресса и компенсаторной активацией 
каталазы в связи с накоплением перекиси водорода. 
Следует отметить более значительное увеличение 
активности каталазы при более тяжелой форме 
преэклампсии и в поздние сроки беременности. 
Активность СОД и ГР при различной степени тяже-
сти преэклампсии и в разные сроки беременности 
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снижается по сравнению с соответствующими по-
казателями при физиологически протекающей бе-
ременности, что, по всей вероятности, указывает 
на активацию образования свободных радикалов 
и истощение антиоксидантных ферментов. 

Кратковременное развитие оксидативного стресса 
при физиологически протекающей беременности 
ассоциируется с активацией в плаценте материнс-
кой артериальной циркуляции; окислительный 
стресс, по-видимому, обусловлен дисбалансом 
между быстро нарастающим напряжением кисло-
рода и активностью антиоксидантной системы.

При нормальном развитии плаценты умеренная 
активация окислительного метаболизма имеет 
большое физиологическое значение, выражаю-
щееся индукцией процессов дифференциации и 
пролиферации клеток плаценты (переключение 
дифференциации цитотрофобласта с пролифе-
ративного на инвазивный фенотип) [6]. Этим 
путем обеспечивается стимуляция миграции 
экстраворсинчатых трофобластов в эндометрий, 
где они играют значимую роль в преобразовании 
спиральных артерий [10]. 

Известно, что в условиях окислительно-
го стресса возможна спонтанная активация 
фосфотидилинозитол-3- и митогенактивных про-
теинкиназ (PI-3-K, MAPK) [13]. При физиологи-
чески протекающей беременности значительная 
роль в процессе регуляции инвазии трофобласта 
и его отмирания в период третьего триместра при-
надлежит активации киназ.

В литературе указывается, что при преэклампсии 
имеет место нарушение реперфузии-оксигенации 
плацентарной ткани [14], развитие системных 
воспалительных реакций в материнском организ-
ме, что может способствовать интенсификации 
окислительного метаболизма в плаценте и раз-
витию хронического окислительного стресса. В 
пользу этого сообщения свидетельствуют дан-
ные об активации конституативной и цитокин-
индуцированной NO-синтаз, гипергенерации 
реактивных форм кислорода в лейкоцитах [12], в 
нейтрофилах и макрофагах во время преэклампсии 
[7]. Реактивные соединения кислорода действуют 
как внутриклеточные сигнальные молекулы, 
инициирующие пролиферацию эндотелиальных 
клеток и гипертрофию мускулатуры кровеносных 
сосудов, что вызывет дальнейшее углубление 

циркуляторных нарушений и развитие гипоксии 
в плаценте [11]. Гипоксия плаценты способствует 
последующему снижению инвазии трофобластов 
и нарушению ворсинчатого ангиогенеза, измене-
нию метаболизма плацентарной ткани, реактив-
ности кровеносных сосудов, нарушению кровоо-
бращения, изменению гуморального гомеостаза 
и развитию преэклампсии.

Таким образом, можно заключить, что при 
физиологической беременности имеет место ак-
тивация окислительных процессов. Окислитель-
ный стресс играет значимую роль в патогенезе 
осложненной прэеклампсией беременности. 
Предполагается, что коррекция окислительного 
стресса может быть эффективной при лечении 
преэклампсии.
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SUMMARY
 
BLOOD ANTIOXIDANT ENZYME ACTIVITY 
DURING PHYSIOLOGICAL AND PREEC-
LAMPSIA SYNDROME COMPLICATED 
PREGNANCY

Tortladze M., Kintraia N., Parkauli M., 
Sanikidze T.

Tbilisi State Medical Universiti, Department of Ob-
stetrics and Gynekology, Department of Biophysics 
Tbilisi, Georgia 

The aim of the study was determination of the role of 
oxidative metabolism in the pathogenesis of preec-
lampsia. It is established that in the blood of women 
during physiological pregnancy, catalase and gluta-
thione reductase (gr) activity does not change sig-
nificantly, compared with the same parameters in 
healthy nonpregnant women, superoxiddismutase 
(SOD) activity slightly increases, which indicates 
on the intensification of the oxidative processes in 

late term pregnancy. Intensification of oxidative pro-
cesses during physiological pregnancy reviles the 
activation of the regulatory processes in the body 
directed to the induction placental cells proliferation 
and differentiation. During preeclampsia compli-
cated pregnancy the catalase activity increases and 
SOD and GR activity decreases compared with the 
same parameters during physiological pregnancy; at 
the same time in patients blood superoxidradicals 
(О2-) are detected (by EPR method). Development 
of the chronic oxidative stress during preeclampsia 
may be related to disorders reperfusion-oxygenation 
of placenta tissue with following decreasing of the 
trophoblasts invasion, angiogenesis, disorders of 
placental metabolisms, reactivity of blood vessels, 
and increasing deepness of the preeclampsia.

Keywords: blood antioxidant enzyme,  oxidative 
metabolism, chronic oxidative stress, placental me-
tabolism, preeclampsia.

РЕЗЮМЕ

АКТИВНОСТЬ АНТИОКСИДАТНЫХ ФЕР-
МЕНТОВ КРОВИ ПРИ ФИЗИОЛОГИЧЕСКИ 
ПРОТЕКАЮЩЕЙ И ОСЛОЖНЕННОЙ ПРЕ-
ЭКЛАМПСИЕЙ БЕРЕМЕННОСТИ

Тортладзе М.Л., Кинтрая Н.П., Паркаули М.Г., 
Саникидзе Т.В.

тбилисский государственный медицинский универ-
ситет, департамент акушерства и гинекологии; 
департамент биофизики, тбилиси, грузия

Целью исследования явилось установление 
роли окислительного метаболизма в патогенезе 
преэклампсии.

Установлено, что при физиологически проте-
кающей беременности активность каталазы и 
глютатион редуктазы (ГР) статистически досто-
верно не меняется по сравнению с показателями 
небеременных здоровых женщин, активность 
супероксиддисмутазы (СОД) незначительно уве-
личивается, указывая на интенсификацию окис-
лительных процессов особенно в поздние сроки 
беременности. Интенсификация окислительного 
метаболизма при физиологической беременности 
является проявлением регуляторной функции 
организма, направленной на индукцию процессов 
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дифференциации и пролиферации клеток плаценты. 
При беременности, осложненной преэклампсией, 
активность каталазы возрастает, тогда как актив-
ность СОД и ГР снижается по сравнению с таковыми 
при физиологически протекающей беременности. 
Наряду с этим, в крови пациенток с преэклампсией 
выявлены интенсивные ЭПР сигналы супероксидра-
дикалов (О2

-). Развитие хронического оксидативного 

стресса при преэклампсии может быть связано с 
нарушением реперфузия-оксигенации плацентарной 
ткани, что в последующем способствует снижению 
инвазии трофобластов, нарушению ворсинчатого 
ангиогенеза, изменению метаболизма плацентарной 
ткани, нарушению кровообращения, изменению гу-
морального гомеостаза и дальнейшему углублению 
преэклампсии. 
 

reziume

sisxlis antioqsidanturi fermentebis aqtivoba fiziologiurad mimdinare 
da preeklampsiis sindromiT garTulebuli orsulobis dros

m. TorTlaZe,  n. kintraia, m. parkauli, T. sanikiZe

Tbilisis saxelmwifo samedicino universiteti, 
meanoba-ginekologiis departamenti; biofizikis departamenti, Tbilisi, saqarTvelo

kvlevis mizans warmoadgenda JangviTi 
metabolizmis rolis dadgena pre-
eklampsiis paTogenezSi. dadgenilia, rom 
qalebis sisxlSi orsulobis fiziolo-
giuri mimdinareobis dros katalazas 
da glutaTion-reduqtazas (gr) aqtivoba 
statistikurad sarwmunod ar icvleba 
janmrTeli araorsuli qalebisaTvis 
damaxasiaTebel maCveneblebTan Sedare-
biT, xolo superoqsiddismutaza (sod) 
unmiSvnelod matulobs, rac miuTiTebs 
orsulobis gvian vadaze JangviTi pro-
cesebis intensifikaciaze da sod-is dag-
rovebaze. preeklampsiiT garTulebuli 
orsulobis dros katalazas aqtivoba 
izrdeba, xolo sod-is da gr-as aqtivoba 
mcirdeba fiziologiuri orsulobisaT-
vis damaxasiaTebel maCveneblebTan Se-

darebiT, imavdroulad, preeklampsiiT 
garTulebul orsulebSi gamovlenilia 
superoqsid-radikalebis signalebi. 

qronikuli oqsidaciuri stresis gan-
viTareba preeklampsiis dros SesaZ-
loa dakavSirebuli iyos placentis 
qsovilis reperfuzia-oqsigenaciis dar-
RvevasTan, rac SemdgomSi xels uwyobs 
trofoblastebis invaziis daqveiTebas 
da bususovani angiogenezis darRve-
vas, placentis qsovilSi metabolizmis 
Secvlas, sisxlZarRvebis reaqciulobis 
cvlilebas, sisxlis mimoqcevis sistemaSi 
darRvevebis ganviTarebas, organizmis hu-
moruli homeostazis Secvlas da dedis 
organizmSi preeklampsiis sindromis 
gaRrmavebas. 
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Etiopathogenesis and clinical management of TMJD 
integrates a number of medical disciplines. In par-
ticular, dentistry, oral - facial surgery, neurology, 
rheumatology and so on. Nowadays there is no unified 
strategy for the management of this disease.

The temporal mandibular joint (TMJ) is the syn-
ovial joint that connects the jaw to the skull. These 
two joints are located just in front of each ear. Each 
joint is composed of the condyle of the mandible, 
an articulating disk, and the articular tubercle of the 
temporal bone. The movements allowed are side to 
side, up and down, as well as protrusion and retru-
sion. This complicated joint along with its attached 
muscles, allows movements needed for speaking, 
chewing, and making facial expressions. Temporo-
mandibular disorder(s) (TMD), or temporomandibular 
joint syndrome, is the most common cause of facial 
pain after toothache. In the past, many physicians 
called this condition TMJ disease or TMJ syndrome. 
TMD was previously known under the eponymous 
title of Costen syndrome, after Dr. James Costen, 
who elucidated many aspects of the syndrome as it 
relates to dental malocclusion. Today, a much more 
comprehensive view of this condition exists, and 
the term temporomandibular disorder (TMD) is the 
preferred term according to the American Academy 
of Orofacial Pain (AAOP) and most other groups 
who sponsor studies into its origins and treatment. 
Interestingly, the National Institute of Dental and 
Craniofacial Research (NIDCR) puts TMJ and TMD 
together and refers to them as temporomandibular 
joint disorder (TMJD).

Uyanik et al identifies 3 distinct causes of pain at the 
TMJ, which collectively fall under the broader term 
of TMJ syndrome [1]:
- Myofascial pain dysfunction (MPD) syndrome, pain 
at the TMJ due to various causes of increased muscle 
tension and spasm. It is believed that MPD syndrome 
is a physical manifestation of psychological stress. No 
primary disorder of the joint itself is present. Pain is 
secondary to events such as nocturnal jaw clenching 
and teeth grinding. Treatment is focused on behavioral 

modification as opposed to joint repair. 
- Internal derangement (ID), where the problem lies 
within the joint itself, most commonly with the posi-
tion of the articulating disc [2].
- Degenerative joint disease, where arthritic changes 
result in degeneration of the articulating surfaces..

In a separate study, interleukin 1 receptor antagonist 
(IL-1ra) and soluble IL-1 receptor II (sIL-1RII) in the 
synovial fluid and blood plasma of patients with TMJ 
involvement of polyarthritis appeared to influence the 
TMJ inflammation [1].

Material and methods. In a recent study of young 
women aged 19-23 years, facial pain and jaw symp-
toms related to TMD were noted more frequently 
in Caucasians than in African Americans. Such 
symptoms also had an earlier onset in Caucasians. 
Temporomandibular disorder primarily affects women 
with a male-to-female ratio of 1:4. Highest incidence 
is among young adults, especially women aged 20-
40 years.

Myogenous TMD (myofascial pain and dysfunc-
tion): 
- Etiology is multifactorial and includes malocclusion, 
[9] jaw clenching, bruxism, personality disorders, 
increased pain sensitivity, and stress and anxiety; in 
most patients more than one factor is present. 
- Significance of psychological factors has been rec-
ognized during the past few years.
- Many patients also tend to score high on obsessive-
compulsive scale and have increased levels of disease 
conviction arthrogenous TMD 
- Of the causes of arthrogenous TMD, disk displace-
ment is the most common.
- Other diseases such as degenerative joint disease, 
polyarthritides such as rheumatoid arthritis, ankylo-
sis, dislocation, infection, neoplasia, and congenital 
anomalies may contribute to pain [16].

A comprehensive, chronological history and physical 
examination of the patient, including dental history 
and examination, is essential to diagnose the specific 
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condition to decide further investigations, if any, and 
to provide specific treatment:
- Patients may have a history of facial trauma, poor 
dental care, and/or emotional stress.
- Patients with chronic eating disorders have a high 
prevalence of TMD.
- Many patients with TMD also have neck and/or 
shoulder pain.
- The practitioner should inquire about daytime or 
nighttime clenching. Daytime clenching has a stronger 
association with TMD than night time bruxism [3].
- Patients may have a history of heavy computer use 
as this has been found to be associated with develop-
ment of TMD [11].
- About one third of patients have a history of psychi-
atric problems [13].
- A positive association may be observed between 
smoking and the occurrence of TMD in women 
younger than 30 years, although this association may 
be explainable by other factors (eg, stress levels) 
[15].

The patient may complain of any of the following 
symptoms: 
- Pain: Pain is usually periauricular, associated with 
chewing, and may radiate to the head but is not like 
a headache [6]. It may be unilateral or bilateral in 
myofascial pain and dysfunction, and usually is 
unilateral in TMD of articular origin, except in 
rheumatoid arthritis. The pain is often described as a 
variable deep ache with intermittent sharp pain with 
jaw movement. 
- Click, pop, and snap: These sounds usually are as-
sociated with pain in TMD. The click with pain in 
anterior disk displacement is due to sudden reduction 
of the posterior band to normal position. An isolated 
click is very common in the general population and 
is not a risk factor for development of TMD.

Physical
- Observation; 
- Forward head posture (this has been shown to dis-
place the condyles posteriorly);
- Jaw malocclusion, abnormal dental wear, and poor 
dentition;
- Visible clenching or spasm of the ipsilateral neck 
musculature.

Examination. 
- Joint range of motion: The examiner should evaluate 
jaw opening and closure as well as lateral deviation 
bilaterally. Normal range of motion for opening is 5 

cm and lateral mandibular movement is normally 1 
cm. Patients with TMD usually have reduced open-
ing (Pic. 1). 

Pic. 1. Patient with reduced mouth opening

Palpation: the TMJ is best palpated laterally as a de-
pression below the zygomatic arch and 1-2 cm anterior 
to the tragus. The posterior aspect of the joint is pal-
pated through the external auditory canal (Pic. 2).

Pic. 2. Diagnosing TMJ

The joint should be palpated in both open and closed 
positions and also both laterally and posteriorly. 
While palpating, the examiner should feel for muscle 
spasm, muscle or joint tenderness, and joint sound. 
The muscles palpated as a part of complete TMJ ex-
amination are masseter, temporalis, medial pterygoid, 
lateral pterygoid, and sternocleidomastoid. In isolated 
myofascial pain and dysfunction, joint tenderness and 
joint click are usually absent. 

Laboratory Studies:
- No laboratory studies are specifically indicated to 
rule in temporomandibular joint (TMJ) syndrome; 
however, appropriate laboratory samples may be 
drawn to help rule out other disorders. 
- Complete blood count (CBC), if infection is sus-
pected;
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- Calcium, phosphate, or alkaline phosphatase, for 
possible bone disease;
- Uric acid if gout is suspected;
- Serum creatine and creatine phosphokinase, indica-
tors of muscle disease;
- Erythrocyte sedimentation rate if temporal arteritis 
is suspected and rheumatoid factor if rheumatoid 
arthritis is suspected;

Imaging Studies [7]: 
- Arthroscopy – good for internal disc derangement 
visualization [14].
- Dynamic high-resolution ultrasonography allows 
for visualization of the morphological elements and 
the functions of the TMJ, articular disk, mandibular 
condyle, and lateral pterygoid muscle [5].
- CT scans can explore both bony structures and 
muscular soft tissues [18].
- MRI should be used as the study of choice if an 
articular or meniscal pathology is suspected and an 
endoscopic or surgical procedure is contemplated, or 
in the case of traumatic TMD [17].

Differential Diagnoses:
- Chronic Paroxysmal Hemicrania
- Cluster Headache
- Migraine Headache
- Migraine Headache: Neuro-Opthalmic Perspective
- Trigeminal Neuralgia

Medical Care [8]. Most temporomandibular disorders 
(TMDs) are self-limiting and do not get worse. Simple 
treatment, involving self-care practices, rehabilitation 
aimed at eliminating muscle spasms, and restoring 
correct coordination, is all that is required. Nonsteroi-
dal anti-inflammatory analgesics (NSAIDs) should 
be used on a short-term, regular basis and not on an 
as needed basis. 

On the other hand, treatment of chronic TMD can 
be difficult and the condition is best managed by a 
team approach; the team consists of a primary care 
physician, a dentist, a physiotherapist, a psychologist, 
a pharmacologist, and in small number of cases, a 
surgeon. The different modalities include patient edu-
cation and self-care practices, medication, physical 
therapy, splints, psychological counseling, relaxation 
techniques, biofeedback, hypnotherapy, acupuncture, 
and arthrocentesis [10].

Commonly used medications include NSAIDs, muscle 
relaxants, and tricyclic antidepressants [4].

Surgical intervention includes injecting medications 
including steroids into the joint.

Relaxation training using electromyographic (EMG) 
biofeedback: The patient first is educated about the con-
tribution of stress and muscular hyperactivity to pain. 

Friction massage: The hypothesis is that temporary 
ischemia and resultant hyperemia, produced by firm 
cutaneous pressure during massage, helps inactivate 
trigger points. Friction massage also may help dis-
rupt small fibrous adhesions in the muscle formed 
as a result of surgery, injury, or prolonged restricted 
motion.

Ultrasonic treatment: ultrasonic waves produce tis-
sue heating at a deeper level than moist heat; this 
increase in local tissue temperature leads to increase 
in blood flow and removal of metabolic byproducts 
responsible for pain and may help decrease adhesions 
by disrupting collagen cross-linkage. It also may help 
decrease intra-articular inflammation. To be effective, 
ultrasonic treatment should be done every other day, 
using about 1 watt/cm2 for approximately 10 minutes 
over the affected muscles and joints.

Transcutaneous electronic nerve stimulation: Elec-
tronic stimulation of superficial nerve fiber overrides 
the pain input from mastication muscles and TMJ, 
causing release of endogenous endorphins. In some 
patients it provides longer duration of pain relief 
than the time during which the stimulation is actu-
ally applied.

Conclusion.
Most cases of temporomandibular disorder (TMD) 
respond to simple treatment and the prognosis is good. 
Symptoms usually remit with simple care. In cases of 
secondary involvement of temporomandibular joint 
(TMJ), the prognosis depends on the primary disease. 
A second opinion should be obtained in cases in which 
irreversible treatment is being considered. 
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SUMMARY

TEMPOROMANDIBULAR JOINT DISORDER 
(REVIEW) 
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Etiopathogenesis and clinical management of 
TMJD integrates a number of medical disciplines. 
In particular, dentistry, oral - facial surgery, neurol-
ogy, rheumatology and so on. Nowadays there is no 
unified strategy for the management of this disease. 
Most cases of temporomandibular disorder (TMD) 
respond to simple treatment and the prognosis is good. 
Symptoms usually remit with simple care. In cases of 
secondary involvement of temporomandibular joint 
(TMJ), the prognosis depends on the primary disease. 
A comprehensive, chronological history and physical 
examination of the patient, including dental history 
and examination, is essential to diagnose the specific 
condition to decide further investigations, if any, and 
to provide specific treatment. In severe cases, a joint 
consultation of a dentist, neurologist and rheumatolo-
gist is needed.

Keywords: temporomandibular dysfunction, myo-
fascial pain, Costen’s syndrome, TMJD.
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Э т и о п ат о г е н е з  р а с с т р о й с т в  в и с оч н о -
нижнечелюстного сустава (ВНЧС) и их клини-
ческое управление объединяет ряд медицинских 
дисциплин, в частности, стоматологию, челюстно-
лицевую хирургию, неврологию, ревматологию. В 
настоящее время не существует единой стратегии 
управления этой болезнью. В большинстве случа-
ев расстройства ВНЧС подлежат простому лече-
нию и соответственно прогноз положительный. 
Необходимо информирование пациентов и разбор 
с ними болей и нарушений функций, вызванных 
патологией. В сложных случаях необходима сов-
местная консультация стоматолога, невролога и 
ревматолога. Детальный хронологический опрос 
пациента, включая стоматологический анамнез и 
обследование, имеют важное значение для диаг-
ностики. 
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safeTqel-qveda ybis saxsris paTolo-
giebi (mimoxilva)
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safeTqel-qveda ybis saxsris daavadebaTa 
etiopaTogenezi da klinikuri marTva 
aerTianebs ramdenime samedicino discip-
linas: stomatologias, yba-saxis qirur-
gias, nevrologias, revmatologias da 
a.S. dResdReobiT ar arsebobs erTiani 
strategia am daavadebaTa menejmentis 
sakiTxebSi. xSir SemTxvevaSi safeTqel-
qveda ybis saxsris paTologiebi advilad 
eqvemdebareba martiv mkurnalobas da 
prognozi, Sesabamisad, dadebiTia. aucile-
belia pacientis ganaTleba da masTan 
paTologiiT gamowveuli tkivilisa da 
funqciis moSlis ganxilva. rTul SemTx-
vevebSi aucilebelia stomatologis, nev-
rologis da revmatologis erToblivi 
konsultacia.
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Известно, что демиелинизация периферических 
нервов может носить как диффузный, так и ло-
кальный характер, проявляющийся развитием 
блоков проведения возбуждения (БПВ) [15,20]. 
При диффузной демиелинизации миелиновая 
оболочка поражается относительно равномерно на 
протяжении всего нервного волокна. Параллельно 
протекает и процесс ремиелинизации. Диффузная 
демиелинизация выявляется при синдроме Гийен-
Барре, хронической воспалительной демиелини-
зирующей полинейропатии (ХВДП). Локальная 
демиелинизация характеризуется развитием 
стойкого БПВ на небольшом участке перифериче-
ского нерва, тогда как остальные сегменты аксона 
остаются интактными. Формирование БПВ явля-
ется особенностью мультифокальной моторной 
невропатии (ММН). Патогенетические механизмы 
развития БПВ имеют персистирующий характер 
с вовлечением в патологический процесс осевого 
цилиндра нерва на ранних этапах формирования 
патологии.

Проводящая функция аксонов периферических 
нервов определяется скоростью распростране-
ния возбуждения (СРВ) по нервным волокнам. 
Так как БПВ занимает участок от нескольких мм 
до 2 см, торможение проведения возбуждения по 
нерву в области одиночного блока может быть 
незначительным и максимальная СРВ может 
находиться в пределах нормы. В связи с этим 
Kimura [12] предложил специальную методику, 
основанную на сопоставлении амплитуды и пло-
щади последующего М-ответа по отношению к 
предыдущему при стимуляции проксимальной 
и дистальной точек нерва с шагом в 2,5 см 
(inching). БПВ считается уменьшение амплиту-
ды и площади негативной фазы последующего 
М-ответа более чем на 50% с одновременным 
увеличением длительности не более чем на 30%. 
При ММН блок проведения выявляется вдали от 
мест возможной физиологической компрессии 
(тоннельный синдром), причем чаще - в дис-
тальных сегментах нерва [4].

Боковой амиотрофический склероз (БАС) - хро-
ническое нейродегенеративное прогрессирующее 
заболевание нервной системы, обусловленное 
избирательным поражением нейронов спинного 
мозга, ствола головного мозга и корковых мото-
нейронов, клинически проявляющееся парезами, 
атрофиями, пирамидным синдромом в различных 
сочетаниях [14,16]. Согласно международным ди-
агностическим критериям БАС (World Federation 
of Neurology El Escorial/Airlie Criteria, 1998) [6], 
считается, что диагноз этого заболевания исклю-
чается при наличии чувствительных, тазовых, 
глазодвигательных и вегетативных расстройств. 

Необходимым электромиографическим (ЭМГ) 
критерием БАС, помимо снижения числа дви-
гательных единиц и увеличения амплитуды и 
длительности потенциалов действия двигатель-
ных единиц (ПДДЕ) в сочетании с признаками 
острой денервации, является нормальная СРВ по 
нервам. Наличие признаков невропатии исключает 
данный диагноз [8,14]. Допускается снижение 
СРВ по двигательным нервам, иннервирующим 
наиболее тяжело пораженные мышцы не более 
30% от средней нормальной величины. При этом 
должна сохраняться неизмененная СРВ по во-
локнам чувствительных нервов [13]. Однако в 
клинической практике встречаются случаи, когда у 
пациентов при наличии достоверного и вероятного 
диагноза БАС отмечаются признаки сопутствую-
щих невропатических нарушений с поражением 
как двигательных, так и чувствительных волокон 
периферических нервов [10,19,21].

В последние годы появился ряд публикаций, 
указывающих на возможность сочетания при 
БАС сопутствующих невропатий. В литературе 
обсуждается необходимость модификации суще-
ствующих диагностических критериев БАС, генез 
которого остается неясным, с учетом возможности 
развития при этом заболевании сопутствующих 
невропатических расстройств, [9,10]. Наи-
больший интерес представляет изучение воз-

ЛОКАЛЬНАЯ ДЕМИЕЛИНИЗАЦИЯ ПРИ БОКОВОМ 
АМИОТРОФИЧЕСКОМ СКЛЕРОЗЕ

Квирквелия Н.Б., Шакаришвили Р.Р.

тбилисский государственный университет им и. джавахишвили, 
департамент неврологии и нейрохирургии, грузия
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можности сочетания БАС с БПВ, так как блок 
проведения является облигативным признаком 
ММН. Изучению этого вопроса посвящается 
настоящая публикация. 

Материал и методы. Среди наблюдавшихся в 
нашей клинике пациентов с БАС у 3 (2 мужчин 
и 1 женщина) были выявлены БПВ. Возраст 
больных составил от 42 до 58 лет, длительность 
заболевания на момент обследования - от 2 ме-
сяцев до 3 лет. Возраст начала заболевания - от 
42 до 57 лет. Диагностика БАС основывалась на 
Международных диагностических критериях 
БАС [6] с учетом результатов параклинического 
обследования (общий анализ крови и мочи, сахар 
в крови, уровень гормонов щитовидной железы 
и др.). У всех больных проведена игольчатая 
ЭМГ (m. deltoideus-3, m. interossea dors. I-II, m. 
vastus media-3, m. tibialis anterior-3) и исследо-
вания СРВ по двигательным и чувствительным 
волокнам периферических нервов (срединный, 
локтевой, малоберцовый, икроножный). СРВ 
по моторным волокнам периферических нервов 
исследовалась по сегментам (длина сегмента 

составляла от 3 до 5 см). Всем больным была 
проведена МРТ спинного и головного мозга и 
определен уровень анти-GM1 антител в сыво-
ротке крови.

Результаты и их обсуждение. У 3 пациентов, 
включенных в исследование, отмечалось про-
гредиентное течение заболевания. У 2 пациентов 
имевшиеся нарушения соответствовали крите-
риям достоверного диагноза БАС, у 1 - крите-
риям вероятного, лабораторно-подтвержденного 
БАС. Клинически во всех 3 случаях имел место 
смешанный парез рук и ног различной степени 
выраженности - от 1 до 4 баллов (по 5-бальной 
шкале), в 3 случаях отмечались распространен-
ные фасцикуляции, в 2 случаях - фибрилляции 
в языке. В 2 случаях отмечалось сочетание 
бульбарного и псевдобульбарного синдромов. У 
1 пациента имела место псевдобульбарная сим-
птоматика. Пирамидный синдром наблюдался 
во всех 3 случаях. Чувствительные нарушения 
клинически выявились в 2 случаях в виде ги-
пестезии вибрационной чувствительности на 
ногах (таблица).
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А 57 М 54 2.5-3 
года + +

Правая 
нога 
1.5-3

Правая 
рука - 3 В руках

Распростра-
ненные 

фибрилля-
ции в языке

+ - Д

Г 58 М 57 1.5
года + +

Левая 
нога -1
Правая 
нога - 3

Правая
рука - 2

Распрост-
раненные 

Распростра-
ненные

фибрилля-
ции в языке

+ + Д

К 42 Ж 42 2 мес. - +

Правая 
нога - 2 
Левая

нога - 3

Правая 
рука  2

3.5-
4

Обе
 голени

Распростра-
ненные + + ВЛП

примечание: д - достоверный БАС, вЛП- вероятный, лабораторно-подтвержденный БАС; 
+ -наличие признака; - - отсутствие признака

таблица. Суммарные клинические данные
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Электромиографически у всех обследованных 
больных был выявлен нейрональный характер по-
ражения. В большинстве из исследованных мышц 
было уменьшено количество ПДДЕ. Изменения 
в мышцах соответствовали II-V стадии течения 
денервационно-реиннервационного процесса [1]. 
Отмечалось как снижение средней длительности 
ПДДЕ (на 30%), так и значительное увеличение 
(на 98%). В покое во всех мышцах регистриро-
валась спонтанная активность в виде фасцику-
ляций, положительных острых волн (ПОВ) и 
потенциалов фибрилляции (ПФ), разной степени 
выраженности - от единичных до выраженных. 
В общей сложности было обследовано 12 мышц 
(m. deltoideus-3, m. interossea dors. I-II, m. vastus 
media-3, m. tibialis anterior-3). 

Скорость проведения импульсов изучалась в 18 
двигательных и 24 чувствительных нервах. Мак-
симальная СРВ во всех обследованных нервах 
находилась в пределах нормальных значений. 
Амплитуда и площадь негативной фазы М-ответа 
в 14 (77,8%) двигательных нервах была несколько 
снижена (от 20% до 30%). Сопоставление амплитуды 
площади последующего М-ответа по отношению к 
предыдущему при стимуляции дистальной и прок-
симальной точек моторного нерва с шагом от 5 до 
7 см у 2 пациентов выявило фокальное снижение 
амплитуды и площади последующего М-ответа от 
10% до 15% в локтевом нерве на предплечье, у 1 - в 
срединном нерве на предплечье и плече. 

Во всех случаях сопоставлялась длительность 
негативной фазы последующего М-ответа по 
отношению к предыдущему при стимуляции 
проксимальных и дистальных точек нерва, т.к. 
десинхронизация импульса при демиелинизи-
рующих процессах вызывает падение амплитуды 
и удлинение длительности негативной фазы по-
следующего М-ответа. Увеличение длительности 
негативной фазы М-ответа не превышало 15%. 

СРВ по чувствительным волокнам была в преде-
лах нормы.

У всех 3 пациентов титры IgM (анти- GM1 ган-
глиозидов) находились в пределах нормальных 
значений.

Считается, что выявление БПВ не характерно для 
БАС [3,7]. Более того, с учетом активного исполь-

зования методов исключения в диагностике БАС, 
выявление БПВ у пациентов с подозрением на 
генерализованное заболевание мотонейронов рас-
сматривается как поиск альтернативных причин 
болезни. Вместе с тем, рекомендации Всемирной 
Федерации неврологов допускают возможность 
фокального снижения амплитуды моторного от-
вета до 10% на участке размером 4 см [2]. На 
противоречивость данного положения указывают 
работы, в которых выявлены БПВ со снижением 
амплитуды дистального М-ответа не менее чем на 
50% с одновременным увеличением длительности 
последнего не более чем на 30% у пациентов, 
соответствующих критериям диаг-ностики БАС 
[5,17]. На сегодняшний день обоснована тесная 
связь между формированием БПВ и выявлением 
анти-GM1 ганглиозидами мембраны аксонов, 
которая лежит в основе патогенеза ММН [19]. 
В то же время описывается выявление антител 
к ганглиозидам при различных заболеваниях: 
синдроме Гийен-Барре, миастении, ХВДП, в том 
числе и при БАС [18]. 

Изучение патофизиологических особенностей 
больных ММН с БПВ имеет большое теорети-
ческое и практическое значение с точки зрения 
анализа нейрофизиологических феноменов и 
подходов к проблеме лечения. Особый интерес 
к ММН обусловлен ее клиническим сходством 
с БАС. Дистальные атрофии, фасцикуляции, 
отсутствие чувствительных нарушений часто 
являются причинами первоначального диагноза 
БАС. При поражении периферических нервов и 
наличии синдрома БАС необходимо проводить 
дифференциальную диагностику с ММН. Анализ 
литературных данных и результатов собственных 
исследований позволяет выделить ряд основных 
моментов в дифференциальной диагностике БАС 
и ММН. Прогрессирование заболевания при ММН 
медленное, ремитирующее, в отличие от злокаче-
ственного течения БАС. Для ММН характерны бо-
лее молодой возраст дебюта, отсутствие признаков 
поражения верхнего мотонейрона, бульбарных на-
рушений, асимметричное распределение слабос-
ти, наличие специфичных для этого заболевания 
изменений при электронейромиографическом 
(ЭНМГ) исследовании - блока проведения по 
двигательным нервам в сочетании с нормальными 
сенсорными потенциалами действия. Более чем 
у 80% пациентов отмечается увеличение титра 
антител к GM1 ганглиозиду. 
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Выявление у пациентов с ММН в сыворотке крови 
высоких титров IgM (анти-GM1 ганглиозидов) 
является одним из предполагаемых факторов, объ-
ясняющих стойкую и локальную избирательность 
поражения. Kaji с соавторами [11], высказали мне-
ние о возможности участия анти- GM1 ганглиози-
дов в формировании стойких иммунных комплек-
сов с последующей фиксацией их в миелиновой 
оболочке нерва, нарушающих ее целостность и 
препятствующих ремиелиеизации. В медицинской 
литературе имеются данные, указывающие на воз-
можность влияния анти- GM1 антител на скорость 
калиевого потока и их способность в присутствии 
комплемента вызвать блокаду натриевых каналов 
в миелинизированных волокнах нервов [17]. 

Наряду с этим, ряд авторов высказывают сомнение 
в этиологической роли анти-GM1 антител в генезе 
развития БПВ, поскольку частота их выявления 
колеблется в диапазоне от 18% до 84%, и в ряде 
случаев, они выявляются и при БАС, ХВДП и 
т.д. [5]. Вместе с тем, отсутствие в сыворотке 
крови антител может быть связано с их фикса-
цией непосредственно в ткани. Таким образом, 
определение анти-GM1 ганглиозидов можно 
считать дополнительным, но не патогномичным 
критерием ММН. 

По данным различных авторов и собственных на-
блюдений, при ММН в большинстве случаев стра-
дают дистальные мышцы верхних конечностей. 
Многие авторы связывают этот факт с возможно 
более частой травматизацией нервов рук. Частым 
клиническим симптомом является наличие фас-
цикуляций, происхождение которых обусловлено 
формированием эктопического очага возбуждения 
мембраны аксона в результате стойкого дефекта 
миелина. Другим объяснением этого феномена, по 
мнению Cornblath с соавт. [4], является возмож-
ность ретроградного возбуждения мотонейрона. В 
большинстве случаев отмечается преимуществен-
но моторный характер периферических парезов. 
Однако, Lange с соавт. [13] указывают на пора-
жение как моторных, так и сенсорных волокон. 
Сухожильные рефлексы могут отсутствовать или 
быть нормальными. Повышение рефлексов не ха-
рактерно. Бульбарные и дыхательные нарушения 
крайне редки. Как уже указывалось выше, тече-
ние заболевания хроническое, прогрессирующее, 
медленное. Спонтанные ремиссии не характерны. 
Наиболее часто болеют лица среднего возраста, 
мужчины чаще, чем женщины. 

Генез развития БПВ у больных БАС до конца 
не ясен. Рассматривается вопрос вторичной де-
струкции миелина, вызванного злокачественным 
нейрональным процессом с присоединением 
вторичного аутоиммунного компонента. Вместе с 
тем, только анализ БПВ у пациентов с БАС по-
зволяет оценить вклад непосредственного пора-
жения аксона периферических нервов в развитие 
заболевания. Выявление БПВ среди больных 
болезнью мотонейрона играет значимую роль 
среди других клинико-электрофизиологических 
критериев, информативность которых снижена 
за счет процессов прогрессирующей нейрональ-
ной дегенерации. 

Таким образом, наличие характерного для ММН 
локального амиотрофического синдрома, сохран-
ного рефлекторного фона при отсутствии сенсор-
ных нарушений и одновременным выявлением 
фасцикуляций дает основание для проведения 
дифференциального диагноза с БАС. В диф-
ференциальной диагностике этих состояний 
решающим является отсутствие признаков по-
ражения центрального мотонейрона по клинико-
нейроинструментальным данным (магнитная 
стимуляция). Характерным для ММН является 
наличие слабости в зоне иннервации конкретных 
нервов, а не спинальных сегментов, а также редкость 
возникновения бульбарных нарушений. В отличие от 
БАС, для которого типично быстрое и злокачествен-
ное течение процесса, ММН является медленно 
прогрессирующим заболеванием с положительной 
реакцией на иммуносупрессирующую терапию. 

Существенным фактором в дифференциальной 
диагностике ММН и БАС является выявление БПВ. 
Традиционно считалось, что наличие невропатичес-
ких нарушений служит признаком, исключающим 
диагноз БАС. БПВ не характерно для БАС, хотя в 
медицинской литературе появились сведения, под-
тверждающие снижение амплитуды моторного от-
вета на коротких участках (не более 5 см) моторных 
волокон периферических нервов преимущественно 
на руках, что выявляется и на основе анализа соб-
ственных исследований, приведенных в данной 
работе. Разрешение вопроса схожей клинической 
картины ММН и БАС, имеющих различный меха-
низм формирования патологического процесса, по 
сей день остается открытым и актуальным. Пред-
ставленные в настоящей статье случаи, а также 
данные литературы демонстрируют возможность 
существования локальной демиелинизации при 
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БАС, что необходимо учитывать при постановке 
клинического диагноза. Патогенетические особен-
ности возникновения подобных расстройств при 
БАС требуют дальнейшего изучения. 

Дифференциальная диагностика ММН и БАС 
представляет значительную сложность, однако 
является чрезвычайно важной в прогнозе развития 
патологического процесса. БАС некурабельное 
заболевание, в то время как в основе ММН лежат 
аутоиммунные процессы, корригируемые иммно-
супрессирующей терапией, что, в свою очередь, 
оптимизирует прогноз жизни и лечения.
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SUMMARY

LOCAL DEMYELINATION IN AMYO-
TROPHIC LATERAL SCLEROSIS 

Kvirkvelia N., Shakarishvili R.

Iv. Javakhishvili Tbilisi State University, Department 
of Neurology&Neurosurgery, Faculty of Medicine, 
Georgia

It is well known that the demyelination of periph-
eral nerves can be diffuse or local. Pathogenesis of 
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acute or chronic inflamentary demyelination poly-
neurophathy is based on diffuse demyelination. Lo-
cal demyelination occured by conduction block with 
electoneuromyographic (ENMG) researches. It is 
the main characteristic of multifocal motor neuropa-
thy (MMN). Generally it is considered, that conduc-
tion block is not usual for amyotrophic lateral scle-
rosis (ALS). More over, its existance excludes this 
diagnosis. The article discribes 3 cases of ALS with 
conduction block verified with ENMG researches. 
Article also deals with pathogenetic mechanisms of 
conduction block in ALS and MMN. In addition it 
observes the issues of differential diagnosis between 
ALS and MMW. 

Keywords: conduction block, local demyelination, 
multifocal motor neuropathy (MMN), amyotrophic 
lateral sclerosis (ALS), electoneuromyography 
(ENMG).

РЕЗЮМЕ

ЛОКАЛЬНАЯ ДЕМИЕЛИНИЗАЦИЯ ПРИ 
БОКОВОМ АМИОТРОФИЧЕСКОМ СКЛЕ-
РОЗЕ

Квирквелия Н.Б., Шакаришвили Р.Р.

тбилисский государственный университет им 
и. джавахишвили, департамент неврологии и 
нейрохирургии, грузия

Известно, что демиелинизация периферических 
нервов может носить как диффузный, так и ло-
кальный характер. Процессы диффузной демие-
линизации лежат в основе патогенеза острых и 
хронических воспалительных демиелинизирую-
щих полиневропатий. Локальная демиелиниза-
ция проявляется развитием блоков проведения 
возбуждения (БПВ) и является особенностью 
мультифокальной моторной невропатии (ММН). 
Традиционно считалось, что выявление БПВ 
не характерно для бокового амиотрофического 
склероза (БАС). Более того, БПВ служит при-
знаком, исключающим данный диагноз. В статье 
приведено описание 3 случаев БАС (в 2 случаях 
достоверного, в 1 случае вероятного, лабораторно 

подтвержденного), демонстрирующих наличие 
БПВ при указанном заболевании, подтвержденные 
результатами электронейромиографии. Обсужда-
ются вопросы патогенеза БПВ при ММН и БАС, 
а также актуальность дифференциальной диагно-
стики данных заболеваний. 

reziume

lokaluri demielinizacia gverdiTi 
amiotrofuli sklerozis dros

n. kvirkvelia, r. SaqariSvili

iv. javaxiSvilis sax. Tbilisis saxelm-
wifo universiteti, nevrologiisa da 
neiroqirurgiis departamenti, Tbilisi, 
saqarTvelo

cnobilia, rom periferiuli nervebis de-
mielinizacia atarebs rogorc difuzur, 
aseve lokalur xasiaTs. difuzuri de-
mielinizacia safuZvlad udevs mwvave da 
qronikuli anTebiTi mademielinizebeli 
neiropaTiebis paTogenezs. lokaluri de-
mielinizacia eleqtroneirografiulad 
vlindeba impulsebis gamtareblobiTi 
blokiT da multifokaluri motoruli 
neiropaTiis ZiriTadi maxasiaTebelia. 
tradiciulad miCneulia, rom gamtare-
blobiTi bloki ar aris damaxasiaTebeli 
gverdiTi amiotrofuli sklerozisaTvis. 
ufro metic,  misi arseboba gamoricxavs 
am diagnozs. statiaSi aRwerilia  gverdi-
Ti amiotrofuli sklerozis 3 SemTxveva 
(2 – sarwmuno, 1 – savaraudo, laborato-
riulad dadasturebuli) gamtareblo-
biTi blokiT, romelic verificirebulia 
eleqrtoneiromiografiuli gamokvle-
vis SedegebiT. naSromSi ganixileba 
gamtareblobiTi blokis paTogenezuri 
meqanizmebi gverdiTi amiotrofuli skle-
rozisa da multifokaluri motoruli 
neiropaTiis dros. aseve, gaanalizebulia 
gverdiTi amiotrofuli sklerozisa da 
multifokaluri motoruli neiropaTiis 
diferenciuli diagnozis sakiTxebi.
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Behcet’s Disease (BD) is a rare disease, of unknown 
origin that generally causes an inflammation in the 
subcutaneous tissue, eyes and brain vessels, and related 
with the immune system, predominantly seen in male 
patients and the mean age at onset is mainly in the third 
decade [7,15]. It is seen predominantly in Asian popula-
tion spreading from Turkey to China, but includes other 
regions as well and is represented with many findings 
clinically, though the vascular involvement is less than 
10% [5,12]. BD usually involves the venous system, 
and causes deep vein thrombosis or superficial venous 
thrombosis. The arterial system is rarely involved. The 
rate of arterial complications is between 1,5-3% in the lit-
erature. The major vascular complications are vasculitis, 
arterial thrombosis, and aneurysms of aort and periferal 
vessels. Arterial aneurysms and pseudoaneurysms are 
very rare in Behcet’s disease [10,11]. 

The aim of our study was to present our experiences 
with the cases of arterial pseudoaneurysms that we 
treated conservatively without surgical or radiologi-
cal intervention.

Material and methods. This retrospective study 
included eleven patients who applied to our clinic 
between May 2007 and June 2012, with pre-diagnosed 
Behcet’s disease who developed arterial pseudoaneu-
rysm at their follow-up. This study had been approved 
by the local Ethical Committee and we got written 
informed consent from all patients included in the 

study.All patients were examined with MR angiogra-
phy at their application for scanning. The patients who 
were operated with emergent surgery, patients with 
no response to medical treatment and who required 
surgery due to the increase in the dimensions of their 
aneurysms, and patients with thoracal aneurysms 
were excluded from the study. The patients were 
treated with immunosuppressive agents, steroid and 
if needed, with immunomodulator (Colchicin) agents 
conservatively. The patients were controlled at the 
externalization, 2nd week, 1st month, 6th month and 
12th month. The six patients who applied at the end 
of the control or who required surgery, and who didn’t 
require surgery were compared by means of age, gen-
der, the duration of hospitalization, the diameter of the 
aneurysm and the dimensions of the aneurysm.

SPSS 16,0 program was used for statistical analysis. 
The mean and standard deviation values of the data 
were calculated. Mann-Whitney U test and Pearson’s 
correlation tests were used.

Results and their discussion. Nine of the patients 
were male and 2 of them were female. The mean age 
was 26,9±5,1. All patients had azathioprine (2 mg/kg 
per day) and methyl prednisolone (1,5 mg/kg per day) 
as the standard treatment. The demographic features 
of the patients are listed in Table. When the data of the 
patients are evaluated, all aneurysms were multiple; 
only 1 patient had a unique aortic aneurysm.

CONSERVATIVE TREATMENT OF ARTERIAL PSEUDOANEURISM
 IN PATIENTS WITH BEHCET DISEASE 

1Unal O., 2Citgez B., 3Cipe G., 3Toydemir T., 3Karatepe O.

1Bakirkoy research Hospital, Department of Vasculary Surgery, Istanbul; 
2Sisli Etfal Training and Research Hospital, General Surgery 2nd Department, Istanbul; 

3Bezmialem Vakif University, Department of Surgery, Istanbul, Turkey

Table. Patients demographics + perioperative findings

Parameters All 
11 (100)

A
6 (54.5) 

B
5 (45.5) P value

Mean age (years)
(min-max)

26.9±5.1
19-35

27.5±4.2
22-34

26.2±6.3
19-35 0.714

Gender n (%)
Male 
Female

9 (81.8)
2 (18.2)

6 (100) 3 (60)
2 (40) 0.087

Mean BMI (kg/m2) 23.2±3.7 22.8±3.9 23.6±3.4 0.558
Diameter of Aneurysm 4.09±0.64 4.08±0.88 4.10±0.16 0.781
Day of discharge (day)
(min-max)

22.2±5.9
14-30

26.6±3.7
20-30

17±6.3
14-21 0.01*

* - significantly different versus other groups; A: complication positive; B: complication negative
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The mean hospital duration period was 15 days. The 
mean aneurysm diameter was 4,09±0,64. Six patients 
developed recurrence of their aneurysms. When 
these patients were compared with the remaining 5 
patients, there were no differences between their age 
and gender. The mean hospitalization duration period 
was 26,6±3,7 in the complication group, and 17±6,3 
in the group without any complication. The mean 
hospitalization duration period in the complication 
group was statistically significantly longer. 

When the location of aneurysms were compared, the 
complication group showed more aort and iliac ves-
sels involvement. The mean aneurysm diameters had 
no difference statistically (0,781).

At the follow-up, one patient died during the follow-
up period, and this patient was understood to have 
venous thrombosis history.

The five patients without any complications were 
followed-up for an average of 20 months. The dosages 
of their immunosuppressive treatment were fixed by 
our Behcet clinic.

Behcet’s disease is a systemic disorder, with its 
common vascular complications. The rate of these 
complications is stated to be between 5-30% in the 
literature [11]. Arterial complications are relatively 
rare. The aneurysms can be seen in all arteries during 
the disease’s course, and they are generally prone to be 
multiple in number. Generally vasculitis is one of the 
main findings. Patients pre-diagnosed with Behcet’s 
disease and in follow-up are generally diagnosed as 
pseudoaneurysm when an aneursym develops [1,14]. 
The pathological findings mainly due to vasculitis 
described in the aneurysm wall of BD patients are 
adventitial thickening and fibrosis, perivascular lym-
phocytic infiltration, elastin and muscle fibre decre-
ment in media, smooth muscle fiber and fibroblast 
increment in intima. These vessel wall changes lead 
to formation of true aneurysms by wall distension or 
pseudoaneurysm by wall perforation [11]. Behcet’s 
aneurysms usually give symptoms with inflammatory 
findings related to the disease’s character. The most 
common symptoms in these patients at the applica-
tion time are fever, leukocytosis and CRP increase 
and aneurysmatic dilatation at the related vessel. Due 
to the small number of these patients, the guidelines 
that are applied to the normal anueryms are not partly 
valid for this disease. 

There is no consensus on which aneurysm type 
should be treated surgically in Behcet’s disease in 
the literature [2,6,8], however we have a guideline 
that we apply in our clinic due to the high frequency 
of Behcet’s disease. According to this guideline, if 
there are inflammation findings (high CRP, fever and 
leukocystosis) at the application time, we start the 
anti-inflammatory and immunosuppressive treatment 
in routine. The patients under this treatment have rou-
tine Doppler imaging and are clinically followed-up, 
with their treatment planned. Despite the diameter is 
very important for treatment (the limit is 5 cm), the 
clinic of the inflammation is also important. Even 
the diameter is under or above 4 cm, our all patients 
had inflammation findings, that led us to conservative 
treatment. When the group who developed complica-
tions was examined, it is understood that the majority 
of these patients developed recurrence in the first year 
and because the recurrences were nonresponsive to 
medical treatment, surgical or radiological interven-
tion was performed. Previously, open surgical repair 
was the definitive treatment for vascular lesions, such 
as aneurysms, in patients with BD. However, the suc-
cess rate of surgical management has not been high 
because a false aneurysm often occurs after surgical 
repair. Recently, endovascular stent graft seems to 
be more successful than surgical intervention be-
cause of lesser complication risk and is suggested in 
treatment of peripheral aneurysms in BD [11]. As it 
is less invasive, the morbidity is also lower than the 
open surgical technique [11]. These are particularly 
important advantages in surgical candidates with 
high risk. Again, it was found that the most of these 
recurrent cases had the disease in their large vessels, 
with a diameter larger than 4 cm. 

The most important disadvantage of our study is 
the small number of cases. However, the rarity of 
the disease as well as the uncommon occurence of 
isolated pseudoaneurysm, our clinical experience is 
considerable. The additional diseases at the follow-up 
show more complications and they live more common 
problems postoperatively. The most important point in 
vascular interventions in Behçet’s disease is it involves 
all vessels. In this regard, the pseudoaneurysms at the 
anastomosis region postoperatively in re-operation is 
an important issue in these patients [4,9]. 

In addition, the vascular involvement is not only in 
arteries, but also in veins, thus, these patients are prone 
to deep vein thrombosis and thrombophlebitis. So, 
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any venous problem should be kept in mind. In our 
series, one patient with the mortality in the long term 
had deep venous thrombosis in his history. Another 
important point of these aneurysms are multiple in 
number. It shows that multiple aneurysms are com-
mon in Behçet’s disease. When the patients’ data are 
evaluated in detail, it was reported that the longer the 
hospitalization duration after the start of the treat-
ment, the more complication rates it was found. So, 
in Behcet pseudoaneurysms, complication probability 
should be kept in mind when the response to medical 
treatment is delayed.

In the recent years, the treatments progressed with the 
increase in the knowledge of the etiopathogenesis of 
the disease and the improvement of the new drugs. 
To date, most of the symptoms can be treated [3,13]. 
The disease can be kept under control under certain 
circumstances. Morbidity and mortality rates showed 
important decreases. 

The treatment differs according to the involved organ 
in Behcet’s disease. At the beginning of the treatment, 
first the steroid dosage should be regulated, it should 
be started as 1,5 mg/kg, and depending on the patient’s 
response, immunosuppressive agent should be added. 
In cases where there is no response to medical treat-
ment and a progressive increase in the diameter of 
the aneurysms, the surgical treatment should be kept 
in mind as an alternative treatment, and if possible, 
it should be planned after the inflammation findings 
(CRP, fever, leukocytosis) regress. 

Arterial pseudoaneurysm is a rare feature of Behcet’s 
disease. These pseudoaneurysms are generally mul-
tiple and in inflammatory character, so they respond 
well to medical treatment. The extension of the medi-
cal treatment can be a sign of a complication. So, the 
patients should be followed-up closely.
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Behcet’s Disease (BD) is a rare disease, of unknown 
origin that generally causes an inflammation in the 
subcutaneous tissue, eyes and brain vessels, and re-
lated with the immune system, predominantly seen 
in male patients and the mean age at onset is mainly 
in the third decade. 

The aim of the study was to present our experiences 
with the cases of arterial pseudoaneurysms that we 
treated conservatively without surgical or radiologi-
cal intervention. 

Eleven patients with Behcet’s disease who devel-
oped arterial pseudoaneuryms and responsed to the 
medical treatment are included in the study. The 
operation requirement, the complication rates, and 
factors that influence morbidity and mortality are 

evaluated. The mean age of the patients was 29,5 
(18-35) years. Nine of the patients were male and 
2 were female. The mean period of hospitalization 
was 18 (11-34) days. Six patients redeveloped 
aneurysm during their follow-up. Three of these 
patients were treated with surgery. Five patients had 
no complication during an average of 20 months of 
follow-up period.

Arterial pseudoaneurysm is a rare complication of 
Behcet’s disease. Despite the good response to conser-
vative treatment at the beginning period, the patients 
should be closely followed up and redevelopment of 
the aneurysm should be kept in mind.

Keywords: Behcet disease, peripheral aneurism , 
medical treatment.
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Болезнь Бехчета – редкое, связанное с иммунной 
системой, заболевание неустановленной природы, 
которое вызывает воспаление подкожных тканей, 
глаз и сосудов мозга. 

Целью исследования явилась оценка консерватив-
ного (не хирургического или радиологического) 
лечения артериальной псевдоанервизмы. 

Наблюдались 11 пациентов с болезнью Бехчета в 
возрасте 18-35 лет, у которых развилась псевдо-
аневризма и медикаментозное лечение которых 
имело положительные результаты. Девять из них 

были мужского пола, двое - женского. Средний пе-
риод госпитализации составил 18 (11-34) дней. 

Оценивались факторы, влияющие на заболевае-
мость и смертность, необходимость проведения 
операции, коэффициент осложнений. У 6 паци-
ентов возникла вторичная аневризма. Троим из 
них проведена хирургическая операция. У пяти 
пациентов (в среднем, в течение 20 месяцев на-
блюдения) осложнений не выявлено.

Делается вывод, что, несмотря на положительные 
результаты консервативного лечения псевдоанев-
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ризмы – редкого осложнения болезни Бехчета, 
пациенты должны находиться под наблюдением, 
так как имеется вероятность развития вторичной 
аневризмы. 

reziume

fsevdoanevrizmis konservatiuli 
mkurnaloba bexCetis daavadebis dros

1o. unali, 2b. citgez, 3g.cipe, 3t. Toidemiri, 
3o. karatepe 

1bakirkeis kvleviTi hospitali, sisxl-
ZarRvovani qirurgiis ganyofileba; 2SiS-
li emfalis kvleviTi da saswavlo hospi-
tali, zogadi qirurgiis II  ganyofileba; 
3bezmialem vakifis universiteti, qirurgiis 
ganyofileba, stambuli, TurqeTi

bexCetis daavadeba gaurkveveli warmo-
mavlobis, imunur sistemasTan dakavSire-
buli, iSviaTi daavadebaa, romelic iwvevs 
kanqveSa qsovilebis, Tvalebis da Tavis 
tvinis sisxlZarRvebis anTebas.

kvlevis mizans warmoadgenda arteri-
uli psevdoanevrizmis konservatiuli 
mkurnalobis efeqturobis Sefaseba.

dakvirveba mimdinareobda 11 pacientze 
bexCetis avadobiT, romelTac ganuviTarda 
anevrizma da konservatiulma medikamen-
tozurma mkurnalobam dadebiTi Sedegebi 
aCvena. pacientebis saSualo asaki iyo 29,5 
(18-35) weli; 9 pacienti iyo mamrobiTi da 
ori dedrobiTi sqesis; hospitalizaciis 
saSualo periodi – 18 (11-34) dRe. 

avadmyofebis mdgomareobis Seswavlisas 
gansakuTrebuli yuradReba eqceoda faq-
torebs, romlebic zemoqmedebas axdendnen 
avadmyofobis mimdinareobaze, garTulebe-
bis ganviTarebaze.

11 avadmyofidan 6 SemTxvevaSi ganviTarda 
meoradi anevrizma, maTgan 3-s Cautarda 
qirurgiuli operacia. danarCen 5 pacient-
ze dakvirvebis Sedegad (20 Tvis periodi) 
araviTari garTuleba ar aRmoCnda.

zemoaRniSnuli uflebas iZleva daskvnisa 
imis Sesaxeb, rom bexCetis daavadebis 
garTulebis – psevdoanevrizmis konser-
vatiuli mkurnalobis dadebiTi Sedege-
bis miuxedavad, aucilebelia pacientebi 
garkveuli periodi imyofebodnen dak-
virvebis qveS, vinaidan arsebobs meoradi 
anevrizmis ganviTarebis saSiSroeba.

INFLUENCE OF EPIDIDYMITIS ON REPRODUCTIVE FUNCTION

Durglishvili G., Galdava G.

Andrology Department of Research National Centre of Dermatologic 
and Sexually Transmitted Disorders, Ltd; Iv. Javakhishvili Tbilisi State University, 

Medical Faculty, Department of Dermatovenereology, Tbilisi, Georgia
 
Worsened demographic data during last 10-15 years, 
expressed as a continuous population growth crisis, 
makes different field specialists working in this field 
to learn and analyze negative factors affecting birth 
rate among which increasing number of infertile mar-
riages is prominent. 

Infertility in marriage is associated with many prob-
lems – medical, social, economical etc. [3,4,7,8], but 
human male and female infertility caused by medical 
aspects is of top-priority.

Among the factors interfering fertility the leading 
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one is infectious-inflammatory processes of urinary 
system organs [1-3] chronic and blind course of which 
deteriorates the quality of life, causes disability and 
exacerbations of different organs and organ systems 
eventually [5,7].

One of the most frequent exacerbations caused by 
sexually transmitted infections (STI) is inflammatory 
damage of seminal vesicles (epididymitis). However, 
various issues of correlation between epididymitis 
had in the past and male infertility are not learnt yet. 
Data on relation between infertility and previous in-
flammatory process age, childlessness and unilateral/
bilateral epididymitis, etc. do not exist. There is no 
algorithm for examination of such patients. All of 
abovementioned disturbs corresponding treatment 
of STI, epididymitis [1,2,4,6] and implementation of 
preventive arrangements against infertility. 

An objective of our research was evaluation of repro-
ductive function after epididymitis developed in the 
result of sexually transmitted infections; learning the 
cause of epididymitis, peculiarities of its influence on 
fertility considering causes (gonococcal, chlamidia, 
microplasma and ureaplasma infections). 

Material and methods. 54 human males, aged 25-37, 
with primary childlessness of 2.5 to 8years marriage, 
were studied in the department of andrology. In anam-
nesis all patients had systematic morbidity with STI. 

During clinical-laboratory examination of ill indi-
viduals diagnostic procedures of sexually transmit-
ted infections were carried out with urethral swab 
microscopy with Gram method and methylen blue 

as well, which determined the existence of gonococ-
cal, thrichomonas, gardnerella and fungal infections. 
Diagnosis of chlamidial infections was made with 
luminescent microscopy, direct immunofluorescence 
method using monoclonal antibodies and with immu-
noferment method as well. Bacteriologic studies with 
the methods determining urethral flora, ureaplasma 
and microplasma infections, were carried out. Sen-
sitivity to antibiotics of inoculated cultures was also 
specified. Inoculation was done with the method of 
equal distribution through streaks and sections on 
the surface of solid culture medium. To specify ure-
aplasma infection the method of colour test on soft 
culture medium was used. Culture incubation was 
conducted under anaerobic conditions, in incubator 
at temperature 370C during 24-28 hours. Swab was 
taken from each colony and they were stained with 
the method of Gram. A shape, size, content, staining 
strength of layers was determined as well. 

US examination of genital organs was done with mod-
ern device PHILIPS – IU22 equipped with universal 
programs – SONO CT, X-RES or I SCAN and layer 
estimation of three dimensional image.

Results and their discussion. Our studies showed 
that epididymitis developed in the result of sexu-
ally transmitted infections affected the state of male 
reproductive function. After having the unilateral 
epididymitis pathospermia is seen in 76% of cases 
and infertility – in 55.6%.

Ejaculate data received after laboratory studies of 
patients with interfered fertility having epididymitis 
is given in the table. 

Table1. Ejaculate data during the inflammation of epididymis

Ejaculate
 Ill individuals

number %
asthenozoospermia 3 5,6%
oligozoospermia I 6 11,1%
oligozoospermia II 12 22,2%
oligozoospermia III 12 22,2%

azoospermia 21 38,9%
SUM 54 100%

 
It was already mentioned that epididymitis caused by 
genital infections was diagnosed in 54 patients dur-
ing the study. It was conditioned by sexual arousal 
(15patients), pollutions (3 patients), some urethral 
manipulations (19 patients), physical exertion (8 
patients), premature prostate massage (2 patients) 

and incorrect treatment (5 patients). At that moment 
most of the patients (43 (79.6%) males) complained 
of high fever, weakness, headache, hyperemia and 
edema of testicular skin.

During epididymitis 6 (11.1%) cases of inflamma-
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tory process spreading on testicles (orchitis) were 
determined and the main part in their aetiology took 
genital infections.

In patients, who had had acute epididymitis caused 
by STI, development of frequent infertility and 
pathospermia depended on aetiologic factors, spread 
of damage, suppression of acute process and cor-
responding treatment. In males, who had unilateral 
acute epididymitis, pathospermia caused by urethritis 
of chlamydial aetiology was revealed in 70.4% of 
cases, pathospermia caused by urethritis of myco-
plasmatic (ureaplasma) genesis – in 62.9% of cases 
and pathospermia caused by gonorrheal urethritis – 
in 29.6% of cases. Following changes developed in 
ejaculate – volume reduction, decrease in spermato-
zoid number, reduction of ability to move, increase in 
teratomatous forms and spermagglutination. 

It was specified that probability of frequent reproduc-
tive dysfunction depended on the type of inflamma-
tory process – unilateral or bilateral. During bilateral 
epididymitis in ejaculates of all patients alterations 
were revealed manifested as azoospermia or severe 
(II and III degree) oligo-astheno-teratorpermia. The 
probability of pathospermia and its degree depend 
directly on the time passed from inadequate treatment 
of acute epididimits caused by STI. 

Study results confirmed that the best way for pre-
vention of epididymitis, pathospermia and infertility 
caused by STI is using modern and adequate methods 
of treatment directed to maximal suppression of acute 
inflammatory process in epididymis and then restora-
tion of its functions.
 
Conclusions.
1. Epididymitis caused by STI affects the state of 
male reproductive function. After having unilateral 
epididymitis pathospermia develops in 75.6% of 
cases and infertility in 55.6%. In patients who had 
acute unilateral epididymitis, infertility caused by 
chlamidial urethritis developed in 70.4% of cases, 
infertility caused by urethritis of mycoplasmatic 
(ureaplasma) genesis – in 62.9% of cases and in-
fertility caused by gonorrheal urethritis – in 29.6% 
of cases.
2. Causes of infertility during epididymitis caused by 
STI are following alterations of sperm: volume reduc-
tion, decrease in spermatozoid number, reduction of 
ability to move, increase in teratomatous forms, etc.  
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In our study 54 patients were diagnosed epididymitis 
caused by STI and in 6 (11.1%) cases inflammatory 
process spread on seminal vesicles which negatively 
affected the state of male reproductive function. 
After having unilateral epididymitis pathospermia 
developed in 76% of cases and infertility – in 55.6%. 
In patients who had unilateral acute epididymitis, 
infertility caused by urethritis of chlamidial aetiology 
developed in 70.4% of cases, infertility caused by 
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urethritis of mycoplasmatic (ureaplasma) genesis – in 
62.9% of cases and infertility caused by gonorrheal 
urethritis – in 29.6% of cases. At this moment fol-
lowing alterations of ejaculate are revealed: volume 
reduction, decrease in spermatozoid number, reduc-
tion of ability to move, increase in teratomatous forms, 
spermagglutination, etc.

The best way for prevention of pathospermia and 
infertility is using modern and adequate treatment 
methods directed to maximally effective suppression 
of acute inflammatory process in epididymis and then 
restoration of its functions.

Keywords: STI, epididymitis, ejaculate, childless-
ness, seminal vesicle, inflammatory process. 

РЕЗЮМЕ

ВЛИЯНИЕ ЭПИДИДИМИТА НА РЕПРОДУК-
ТИВНУЮ ФУНКЦИЮ

Дурглишвили Г.А., Галдава Г.Г.
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Исследование определило воспаление придатка 
яичка, вызванное генитальными инфекциями, у 54 
пациентов, в 6 (11,1%) случаях воспаление распро-
странилось на семенную железу, что имело негатив-
ное влияние на состояние мужской репродуктивной 
функции. После перенесения одностороннего эпи-
дидимита, патоспермия образовалась в 76% случаев, 
а бесплодие – 55,6% случаев. У пациентов, которые 
перенесли односторонний острый эпидидимит, бес-
плодие, вызванное уретритом хламидийного проис-
хождения, развилось в 70,4% случаев; бесплодие, 
вызванное уретритом микоплазматического генеза, 
развилось в 62,9% случаев, а бесплодие, вызванное 
гонорейным уретритом - в 29,6% случаев. В эаку-
ляте выявлены следующие изменения: уменьшение 
объема и количества сперматозоидов, понижение 
способности их движения, прибавление тератоид-
ных форм, спермаглутинация.

Наилучшим средством для превенции патоспермии 
и бесплодия является использование современных 

и адекватных методов лечения, направленных на 
максимально эффективное подавление острого 
воспалительного процесса придатка яичка, а в 
дальнейшем - на восстановление его функций. 
 
reziume 

epididimitis gavlena reproduqciul 
funqciaze

g. durgliSvili., g. galdava

Sps kanisa da ven-sneulebaTa samecniero-
kvleviTi erovnuli centri, andrologi-
uri departamenti; iv. javaxiSvilis sax. 
Tbilisis saxelmwifo universiteti, medi-
cinis fakulteti, dermatovenerologiis 
departamenti, Tbilisi, saqarTvelo

gamokvlevebis Sedegad 54  pacients daud-
ginda genitaluri infeqciebiT gamowveu-
li saTesle jirkvlis danamatis anTeba, 
6 (11,1%) SemTxvevaSi anTebiTi procesi 
gavrcelda saTesle jirkvalze, ramac 
uaryofiTi zegavlena iqonia mamakacis 
reproduqciul funqciaze. calmxrivi 
epididimitis gadatanis Semdeg pa-
Tospermia warmoiqmneba SemTxvevaTa 
76%-Si, xolo unayofoba – SemTxvevaTa 
55,6%-Si. im pacientebSi, romlebmac ga-
daitanes calmxrivi mwvave epididimiti 
qlamidiuri etiologiis ureTritiT 
gamowveuli unayofoba ganviTarda 
SemTxvevaTa 70,4%-Si, mikoplazmuri 
(ureaplazmuri) genezis ureTritiT 
gamowveuli unayofoba – SemTxvevaTa 
62,9%-Si, xolo gonoreuli ureTritiT 
gamowveuli unayofoba – SemTxvevaTa 
29,6%-Si. am dros eakulatSi vlindeba: 
spermatozoidebis raodenobis Semcire-
ba, maTi moZraobis unaris daqveiTeba, 
teratoiduli formebis mateba, sperma-
glutinacia da sxva.

paTospermiis da unayofobis prevenciis 
saukeTeso saSualebas warmoadgens 
mkurnalobis Tanamedrove da adekvaturi 
meTodebis gamoyeneba, rac mimarTuli 
unda iyos saTesle jirkvlis danamatSi 
mwvave anTebiTi procesis maqsimalurad 
efeqturad CasaxSobad, xolo Semdeg - 
misi funqciebis aRsadgenad. 
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По данным ВОЗ HCV-инфекция представляет 
собой серьезную проблему для здравоохранения 
всех стран мира: этим вирусом инфицировано 
около 170 млн. человек, из них 31,9 млн. – в 
Африке, 13,1 млн. – в Америке, 21,3 – в Восточ-
ном Средиземноморье, 8,9 млн. – в Европе, 32,3 
млн. – Юго-Восточной Азии, включая Индию 
и Индонезию, и не менее 62 млн. – в Западном 
Тихоокеанском регионе, включая Китай и Япо-
нию [30]. Среди всех хронических заболеваний 
печени HCV-инфекцией обусловлено до 60% 
клинических случаев. Особую актуальность 
HCV-инфекции придает обилие латентных и вяло-
текущих форм, которые, с одной стороны, со вре-
менем, неизбежно трансформируются в тяжелую 
органную патологию – хронический вирусный 
гепатит С (ХГС) с исходом в цирроз печени и/
или гепатоцеллюлярную карциному, а с другой, 
их носители представляют эпидемиологическую 
опасность и являются резервуаром инфекции. При 
инфицировании HCV ХГС развивается с частотой 
70-85% клинических случаев, через 10-25 лет у 
5-20% этих пациентов ХГС трансформируется в 
цирроз печени. У пациентов с ХГС риск развития 
печеночно-клеточного рака составляет 3-4% слу-
чаев в год, при этом риск развития гепатоцеллю-
лярной карциномы при HCV-инфекции в три раза 
выше, чем при HВV-инфекции [19].

Ключевым моментом в понимании вирусологии, 
иммунопатогенеза, особенностей клинического 
течения, а также эпидемиологии вирусного ге-
патита С является факт высокой генетической 
вариабельности РНК HCV [3]. К настоящему 
моменту выделено шесть генетически различных 
групп (генотипов) и более 100 субтипов HCV. 
Генотипы 1а, 1b, 2а, 2в, 2с и 3а составляют более 
90% HCV-изолятов, полученных в Северной и 
Южной Америке, Европе, России, Китае, Японии 
и Австралии/Новой Зеландии. Генотипы 4, 5а и 6 

регистрируются преимущественно в Центральной 
и Южной Африке, Юго-Восточной Азии. В России 
и странах СНГ зарегистрировано преобладание 
генотипа 1b (не менее 68,9%) [1,8]. Генотип и 
подтип HCV представляют собой характеристи-
ки штамма вируса и не меняются со временем. 
Установлена неоднородность популяции HCV у 
пациентов с хронической HCV-инфекцией [29]. 
Неоднородность популяции HCV, оцениваемая на 
основании числа вариантов вируса и генетической 
неоднородности, или средней генетической дис-
танции между вариантами, представляет собой 
важный фактор эволюции вирусов и является 
основной причиной неэффективного иммунного 
ответа [31,32]. 

Эволюцию квазивидов вируса и особенности им-
мунопатогенеза HCV-инфекции считают ключе-
выми моментами, определяющими эффективность 
лечения [26]. Так, у пациентов, не ответивших на 
противовирусную терапию, число вариантов HCV 
было значительно выше, чем у больных, достиг-
нувших стойкого вирусологического ответа [23]. 

Существование множества вариантов генома 
HCV объясняет феномен «ускользания» вируса от 
контроля иммунной системой инфицированного 
организма, что связано с появлением постоянно 
меняющихся антигенных структур вируса. Очень 
быстрое изменение антигенной структуры HCV и 
возможность персистенции вируса в иммунных 
клетках лежит в основе длительного и, возможно, 
пожизненного, носительства вируса [3,4]. Одно-
временное существование у носителя вируса мно-
жества его разновидностей – основная причина 
неэффективного иммунного ответа. Высокая из-
менчивость РНК HCV определяется постоянным 
появлением точечных мутаций, вставок и делеций, 
возникающих при репликации вируса. Другой 
механизм, также обеспечивающий изменчивость 
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генома вируса – РНК-рекомбинация – процесс об-
разования новых (дочерних) последовательностей 
РНК из двух или нескольких предшествующих 
(родительских) молекул РНК. Этот механизм ха-
рактерен для многих РНК-содержащих вирусов, 
в том числе и для вирусов семейства Flaviviridae. 
Наиболее вариабельны гликопротеины и фермент-
ные белки внешней оболочки вируса - Е1, Е2/NS1. 
Немногочисленные сообщения о рекомбинациях 
HCV свидетельствуют о редкости их возникно-
вения in vivo. Впервые интергенотипический ре-
комбинант HCV 2k/1b был выявлен в материале от 
больных из Санкт-Петербурга [16]. В дальнейшем 
были выявлены естественные интра- и интергено-
типические рекомбинанты 1b/1a [9], 1a/1c [10], 2/6 
[25], 2b/1b [15], 2/5 [20]. 

C момента внедрения в клиническую лаборатор-
ную диагностику молекулярно-биологических 
методов исследования, позволяющих идентифи-
цировать одиночные геномные области HCV, раз-
работаны вирусoлогические предикторы ответа на 
предстоящую противовирусную терапию [11,24]. 
Пациенты, инфицированные генотипами 2 или 3 
HCV, имеют большую вероятность достижения 
устойчивого вирусологического ответа (УВО) (70-
75%), чем инфицированные 1 и 4 генотипом HCV 
(40-45%) в особенности в сочетании с высокой 
вирусной нагрузкой [12,21,22,27]. 

Приверженность к терапии ПегИнтроном и Ри-
бавирином (выполнение врачебных предписаний 
в полном объеме) служит важным фактором до-
стижения УВО. Детальный анализ исследований, 
посвященных изучению эффективности комбини-
рованной терапии ПегИнтроном и Рибавирином, 
показал высокую предсказуемость терапии на всех 
этапах, а так же положительный долгосрочный 
прогноз для пациентов, достигших УВО [14]. 
Однако, участие локальных и системных иммун-
ных механизмов в процессах гепатоцеллюлярного 
повреждения при HCV-инфекции, развитие дис-
функции иммунной системы у пациентов с хрони-
ческими формами, сопровождаемое нарастанием 
дисбаланса цитокиновой регуляции, признаками 
аутосенсибилизации и иммунодепрессии, а так-
же усугубление этих нежелательных тенденций 
при проведении стандартной противовирусной 
терапии со всей остротой ставят вопрос о не-
обходимости оптимизации схем комплексного 
лечения [2-4,6].

В случае инфицирования интергенотипическим 
вариантом HCV, содержащим два фенотипиче-
ских маркера, предсказать ответ на предстоящую 
противовирусную терапию сложно, т.к. вирусо-
логический ответ генотип-зависим. Детекция 
интергенотипических вариантов HCV - вирусов с 
«двойным» фенотипом требует проведение гено-
типирования HCV, основанного на определении, 
по крайней мере, двух геномных регионов HCV. 
Остаются малоизученными и особенности кли-
нического течения вирусного гепатита С у боль-
ных, инфицированных интергенотипическими 
рекомбинантами HCV, содержащими оба фено-
типических маркера. В этой связи наблюдениям, 
касающимся интергенотипических рекомбинантов 
HCV, необходимо уделять большое внимание при 
рассмотрении вопросов эпидемиологии, диагно-
стики, клинического течения и эффективности 
противовирусной терапии [18,28]. 

Материал и методы. Под нашим наблюдением в 
Гепато-билиарном центре СЗФО находился паци-
ент С., 32 лет, менеджер. Из анамнеза известно, что 
в октябре 2008 г. было отмечено наличие слабости, 
повышенной утомляемости, диспепсического 
синдрома, пациент был обследован амбулаторно. 
При обследовании были выявлены повышен-
ные уровни аланинаминотрансферазы (АЛТ) и 
аспартатаминотрансферазы (АСТ) (2 и 1,5 нормы 
соответственно), антитела к вирусу гепатита С 
(анти-HCV). В январе 2009 г. пациент обратился 
в клинику внутренних болезней и нефрологии 
СЗГМУ им. И.И. Мечникова для дообследования 
и лечения. 

объективно при поступлении: состояние удовлетво-
рительное, кожные покровы и видимые слизистые 
чистые, обычной окраски. Пульс 60 уд/мин., ритмич-
ный, удовлетворительных качеств. АД 120 и 80 мм 
рт. ст. Тоны сердца ясные, ритмичные, соотношение 
тонов не изменено, границы сердца не расширены. 
Живот правильной формы, мягкий, безболезненный. 
Печень выступает из-под края реберной дуги на 2 см, 
край мягко-эластической консистенции. Селезенка 
не пальпируется, симптом Рагозы отрицательный, 
периферических отеков нет.

При обследовании: эритроциты 5,04х1012/л, гемо-
глобин 144 г/л, лейкоциты 4,8х109/л, тромбоциты 
213х109/л, СОЭ 4 мм/час, АCТ 62 ЕД/л, АЛТ 71 
ЕД/л, билирубин 22 мкмоль/л, ЩФ 57 ЕД/л, ГГТП 
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25 ЕД/л, альбумины - 56%, гамма-глобулины - 19%, 
Протромбиновый индекс (ПТИ) 87,5%. заключение 
ультразвукового исследования органов брюшной 
полости (узи): диффузные изменения паренхимы 
печени, гепатомегалия. заключение фиброгастро-
дуоденоскопии (ФгдС) хронический гастрит. 

данные вирусологического обследования. Ви-
русные антигены HBsAg, HBeAg и антитела к 
вирусам HBsAb, HBeAb, HBcorIgM, HBcorIgG, 
HDVIgG, раздельное определение антител к HCV 
(HCVcorIgM, HCVcorIgG, антитела к неструк-
турным белкам HCV: NS3, NS4) исследовались 
методом иммуноферментного анализа (ИФА) 
с помощью тест-системы ЗАО «Вектор-Бест» 
III поколения. По результатам серологического 
скрининга у пациента были выявлены анти-HCV 
антитела (суммарные), антитела к неструктурным 
белкам HCV: (NS3, NS4). 

РНК вируса гепатита С выделяли из сыворотки 
крови набором Viral RNA Mini Kit (Qiagen), из 
ПМК – с помощью TRIzol LS (Invitrogen). Обрат-
ную транскрипцию проводили с помощью набора 
Реверта-L (Амплисенс) со случайными праймера-

ми. Вирусную нагрузку определяли методом ПЦР 
в реальном времени набором HCV-Монитор-FRT 
(Амплисенс). Выделение периферических моно-
нуклеаров крови осуществляли центрифугирова-
нием в градиенте плотности фиколл-урографин. 
Генотипирование проводили прямым секвени-
рованием 5’UTR и NS5A областей генома с по-
мощью ABI 3100 Avant Genetic Analyzer (Applied 
Biosystems). Для филогенетического анализа было 
использовано программное обеспечение MEGA v 
4.0 (Tamura et al., 2007).

Согласно результатам филогенетического анали-
за, HCV из сыворотки принадлежал генотипу 1b 
по результатам секвенирования и 5’UTR и NS5A 
области (Рис. 1). Прямое секвенирование 5’UTR 
из периферических мононуклеарных клеток по-
зволило отнести вирус к генотипу 2, в то время 
как по NS5A области он принадлежал генотипу 
1b, что позволяет предположить присутствие ре-
комбинантой формы 2/1b в мононуклеарах пери-
ферической крови (Рис. 1). Секвенированным по-
следовательностям HCV данного пациента были 
присвоены коды доступа в GenBank (HM753585, 
HM771264-HM771266). [17].

рис. 1. Филогенетический анализ последовательностей 5´UTR и NS5A области HCV, 
полученных методом прямого секвенирования из сыворотки (▼) 

и мононуклеаров периферической крови (●) пациента с хроническим гепатитом С
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Таким образом, в результате проведенных 
молекулярно-биологических методов исследова-
ния и филогенетического анализа HCV у данного 
пациента выявлена неоднородная вирусная попу-
ляция: HCV из сыворотки принадлежал генотипу 
1b по результатам секвенирования и 5’UTR и 
NS5A области, а в мононуклеарах перифериче-
ской крови - рекомбинантной форме 2/1b HCV. 
Из общепринятых вирусологических предикторов 
неблагоприятного ответа на предстоящую проти-
вовирусную терапию в данном случае имелись: 
мужской пол, наличие “трудного” генотипа (1b) 

HCV, высокая вирусная нагрузка (9,63 млн МЕ/
мл в сыворотке крови и 7,14 млн МЕ/мл в пери-
ферических мононуклеарах).

заключение морфологического исследования 
ткани печени до лечения: хронический гепатит 
(HСV): индекс гистологической активности 
(ИГА) по Knodell 18 баллов, фиброз III степени 
(METAVIR), гемосидероз 1 ст. (Рис. 2). Интра-
печеночная ПЦР-диагностика: ПЦР HBV-DNA 
ткани печени отрицательная, HСV-RNA поло-
жительная. 

 

рис. 2. Биоптат печени больного хрониче-
ским гепатитом С до лечения. игА 18, F III. 
Порто-центральная септа. Перипортальная 
лимфогистицитарная инфильтрация. окраска 
гематоксилин-эозин. увеличение 200

рис. 3. Биоптат печени больного хроническим 
гепатитом С после лечения. игА 6, F II. Порто-
портальная септа. окраска гематоксилин-эозин.  
увеличение 200

рис. 4. иммуногистохимическое окрашивание. 
Экспрессия NS3 в цитоплазме гепатоцитов, 
купферовских клеток, ядрах лимфоцитов (до 
лечения). увеличение 400 

рис. 5. иммуногистохимическое окрашивание. 
Экспрессия NS3 в цитоплазме гепатоцитов, 
купферовских клеток, ядрах лимфоцитов (после 
лечения). увеличение 400
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Хорошо известно, что на региональном уровне раз-
витие фиброзно-цирротических изменений в печени 
тесно связано с предшествующей мононуклеарной 
инфильтрацией [4,5]. Иммуногистохимическое 
исследование ткани печени пациента С. выявило 
экспрессию NS3 HCV в гепатоцитах как на уровне 
портальных полей, так и в дольках печени (Рис. 4), 
скопление натуральных киллеров (CD16) в цен-
тральных зонах лимфоидных фолликулов порталь-
ных трактов (Рис. 6) а активированных макрофагов 
(CD68) – в дольках печени (Рис. 8). NK-клетки 
(CD16), являясь клеточными факторами врожденно-
го иммунитета, играют важную роль в уничтожении 
не только инфицированных HCV гепатоцитов, но и 
оказываются наиболее активными цитотоксически-
ми агентами в отношении источников репликации 
HCV с внепеченочной локализацией [5].

Результаты и их обсуждение. Данный случай 
представляет собой нестандартную клиничес-
кую ситуацию, обусловленную, прежде всего, 
молекулярно-биологическими особенностями 
HCV. Из общепринятых вирусологических предик-
торов неблагоприятного ответа на предстоящую 
противовирусную терапию у данного пациента 
имелись: высокая вирусная нагрузка, внепече-
ночная репликация (инфицированность ПМК), 
наличие «трудного» генотипа 1b HCV в сыворотке 
крови и в рекомбинантной форме HCV 2/1b ПМК. 
Из предикторов неблагоприятного ответа со сторо-
ны факторов «хозяина» в данном случае имелись: 
мужской пол, синдром перегрузки железом ткани 
печени, фиброз III.

Учитывая наличие «трудного» генотипа HCV и высо-
кую вирусную нагрузку пациенту был рекомендован 
курс комбинированной противовирусной терапии 

пегилированным интерфероном-α2b (ПегИнтрон, 
МSD, США) в дозе 1,5 мкг/кг м.т. и нуклеотидным 
аналогом рибавирином (Ребетол, МSD, США) 1000 
мг/сут. на протяжении 48 недель. К 4 неделе от на-
чала терапии была достигнута биохимическая и 
вирусологическая ремиссия (негативация HСV-RNA 
в сыворотке крови и ПМК), в связи с чем согласно 
последним рекомендациям была сокращена дли-
тельность терапии – до 28 недель [7,13]. В течение 
первых 4 недель пациента беспокоил умеренно вы-
раженный гриппоподобный синдром, в дальнейшем 
на протяжении всего курса лечения нежелательных 
явлений не наблюдалось, терапию переносил удо-
влетворительно. Пациенту проводился мониторинг, 
включающий ежемесячные клинико-биохимические 
методы исследования, ПЦР-диагностику HCV-RNA 
в сыворотке крови и ПМК на 12, 24 неделе, в конце 
курса терапии, а также спустя 24 и 48 недель после 
окончания лечения. К 28 неделе от начала комби-
нированной противовирусной терапии пациент 
отмечал улучшение состояния: нивелировались 
проявления астеновегетативного и диспепсического 
синдромов, сохранялась биохимическая ремиссия 
и отсутствие детекции HCV как в сыворотке крови, 
так и в ПМК. 

При повторной госпитализации после курса тера-
пии в результате проведенного обследования уста-
новлено: эритроциты 4,8х1012/л, гемоглобин 148 
г/л, лейкоциты 4,9х109/л, тромбоциты 255х109/л, 
СОЭ 4 мм/час, АСТ 17 ЕД/л, АЛТ 13 ЕД/л, би-
лирубин 14,9 мкмоль/л, ЩФ 34 ЕД/л, ГГТП 27 
ЕД/л, альбумины - 56%, гаммаглобулины - 18%, 
сохранялась авиремия. заключение ультразву-
кового исследования органов брюшной полости: 
патологических изменений органов брюшной 
полости не выявлено.

  

рис. 6. иммуногистохимическое окрашивание. 
Экспрессия CD16 на мембранах NK-клеток, (до 
лечения). увеличение 200

рис. 7. иммуногистохимическое окрашивание. 
Экспрессия CD16 на мембранах NK-клеток, (после 
лечения). увеличение 200
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Данные повторного гистологического исследова-
ния гепатобиоптатов свидетельствовали о гисто-
логическом улучшении после проведенного курса 
противовирусной терапии: уменьшении некрозо-
воспалительного и фибротического компонентов 
(снижение ИГА от 18 до 6 баллов, стадии фибро-
зирования с III до II) (Рис. 3). Интрапеченочная 
ПЦР-диагностика: ПЦР HСV-RNA, HBV-DNA 
ткани печени отрицательная. Иммуногистохи-
мическое исследование гепатобиоптата выявило 

наряду с существенным уменьшением количества 
активированных макрофагов (CD68) (Рис. 9) и 
натуральных киллеров (CD16) (Рис. 7), сохраняю-
щуюся экспрессию NS3 в гепатоцитах. (Рис. 5), в 
связи с чем пациенту был рекомендован противо-
рецидивный безинтерфероновый курс противо-
вирусной терапии индуктором интерфероногенеза 
– Циклофероном (НТФФ Полисан, Россия) 600 мг 
3 раза в неделю и Ребетолом (МSD, США) 1000 
мг/сут. в течение последующих 12 недель. 

  
 

рис. 8. иммуногистохимическое окрашивание. 
Экспрессия CD68 на мембранах купферовских 
клеток (до лечения). увеличение 200

рис. 9. иммуногистохимическое окрашивание. 
Экспрессия CD68 на мембранах купферовских 
клеток (после лечения). увеличение 200

На протяжении последующего динамического 
наблюдения (48 недель от окончания противо-
вирусной терапии) с мониторированием биохи-
мического и вирусологического профиля (ПЦР 
HСV-RNA в сыворотке крови и ПМК) у пациента 
продолжала сохраняться биохимическая и виру-
сологическая ремиссия.

Очевидно, что на примере одного клинического 
случая трудно судить об особенностях клиниче-
ского течения вирусного гепатита С при инфици-
ровании интергенотипическим рекомбинантом 
HCV. К настоящему моменту в литературе от-
сутствует информация о длительности терапии и 
дозе нуклеотидных аналогов в противовирусных 
схемах лечения применительно к пациентам с 
интергенотипическими рекомбинантами HCV. 
Является ли наличие благоприятного генотипа в 
рекомбинантной форме HCV предиктором бла-
гоприятного ответа на предстоящую противови-
русную терапию или же наоборот, логика выбора 
длительности терапии и дозы нуклеотидных ана-
логов должны базироваться исходя из присутствия 
«трудного» генотипа – место для дальнейших 
исследований.

Заключение. Продемонстрированный случай 
указывает на возможность эффективного лечения 
непродолжительным курсом (28 недель) противо-
вирусной терапии пациента, инфицированного 
интергенотипическим рекомбинантом HCV, не-
смотря на наличие в рекомбинантной форме HCV 
последовательности «трудного» генотипа. Назна-
чение данному пациенту противорецидивного без-
интерферонового курса противовирусной терапии 
с применением индуктора интерфероногенеза 
(Циклоферон) в сочетании с нуклеотидным ана-
логом (Ребетол) способствовало улучшению пока-
зателей как адаптивного, так и конституционного 
иммунитета, а также сохранению достигнутой в 
процессе лечения биохимической и вирусологи-
ческой ремиссии.

Известно, что при HCV-инфекции мононуклеар-
ные фагоциты играют роль пермиссивной системы 
для вирусного возбудителя [3]. В этих клетках 
происходит постоянная и длительная репродукция 
дочерних вирусных популяций. Циркулирующие 
в системном кровотоке клетки моноцитарного 
ряда могут обеспечивать вторичную вирусемию, 
а также последующее проникновение вирусов в 
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другие чувствительные ткани [3]. В этой связи 
проведение противорецидивных курсов с при-
менением интерферон-индуктивной терапии ин-
дукторами интерфероногенеза в процессе лечения 
пациентов с хроническим гепатитом С является 
обязательным компонентом комплексной терапии, 
так как только в этом случае создаются условия 
санации организма инфицированного от внепе-
ченочно персистирующего вируса [2,3,6]. При 
применении индуктора эндогенного интерферо-
ногенеза препарата Циклоферон с целевой уста-
новкой противорецидивного курса возрастает 
интенсивность синтеза клетками-продуцентами 
эндогенных интерферонов и увеличивается 
функциональная активность клеток системы 
мононуклеарных фагоцитов [4]. Это способ-
ствует эффективной работе противовирусного 
иммунитета и санации организма от вируса. 
При проведении противорецидивного курса 
возрастает и общая эффективность стандартной 
противовирусной терапии [3]. 

Интерполируя полученные результаты на по-
пуляцию пациентов с хроническим гепатитом С, 
инфицированную обычными генотипами вируса, 
можно предположить, что для констатации факта 
излеченности пациента традиционно применяемая 
совокупность биохимических и молекулярно-
биологических диагностических критериев 
сыворотки периферической крови оказывается 
не достаточной. Решение вопроса об оконча-
нии противовирусной терапии необходимо 
принимать на основании иммуногистохими-
ческих, молекулярно-биологических методов 
исследования гепатобиоптата пациента, а так 
же на основании молекулярно-биологических 
методов исследования мононуклеарных клеток 
периферической крови.
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SUMMARY

CASE REPORT OF THE AVAILABLE OF INTERHENOTYPIC RECOMBINANT IN CHRONIC 
HEPATITIS C: THE ALGORITHM OF INDIVIDUALIZATION OF THE ANTIVIRAL THERAPY
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In this particular case report (in vivo the persistence 
of HCV intergenotipic recombinant form /2/1b/ 
peripheral blood mononuclear cells of patient) is an 
example of optimizing the standard antiviral therapy 
(PegIntron + Rebetol). 

In this paper we report a patient infected by HCV 1b 
and, probably, recombinant 2/1b that is detected in 
peripheral blood mononuclear cells (PBMC). Case 
description: Patient S., male, 31 years old admitted 
in January 2009. HCV viral load in serum before 
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treatment 9,630,000 IU/ml. HCV genotyping by 
sequencing 5’UTR and NS5A. According to phyloge-
netic analysis NS5A belongs to 1b (sera and PMBC), 
5’UTR from serum to 1b, from PBMC to genotype 2. 
Due to discordant results recombinant 2/1b in PBMC 
can be suspected. NS5A interferon sensitivity deter-
mining region (ISDR) contains mutation R2218H. 
Laboratory: ALT 71 U/l, AST 62 U/l, GGT 36 U/l. 
Liver biopsy: HAI 18, fibrosis 3. Immunohistochemi-
cally HCV NS3 was detected in lobules and tracts. 
Elevated CD16 and CD20 was found in lymphoid 
follicules of portal tracts. Patient received treatment 
with pegintron (1.5 mg/kg BW) plus ribavirin (1000 
mg/day) for 48 weeks. Virological and biochemical 
response were achieved on 12 wk and remained un-

til the end of treatment and during follow-up. Liver 
biopsy after treatment: HAI 6, fibrosis II. Immuno-
histochemically NS3 was still detected in lobules and 
tracts, CD16 and CD20 decreased in portal tracts. 

We also discuss the justification of the selected option 
treatment strategy (reduced time-course of combina-
tion antiviral therapy /28 weeks/ and supplementation 
of course of antiviral therapy without interferon: a 
combination of interferon inducer /Cycloferon/ or 
antiviral drugs /Rebetol/ for another 12 weeks. 

Keywords: 2/1b HCV intergenotipic recombinant 
form, antiviral therapy, PegIntron, Rebetol, Cyclof-
eron.

РЕЗЮМЕ

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ ИНТЕРГЕНОТИПИЧЕСКОГО РЕКОМБИНАНТА ПРИ ХРОНИ-
ЧЕСКОМ ГЕПАТИТЕ С: АЛГОРИТМ ИНДИВИДУАЛИЗАЦИИ 

ПРОТИВОВИРУСНОЙ ТЕРАПИИ

1Стельмах В.В., 2,3Козлов В.К., 4Комиссаров А.Б., 5Самусенко И.А., 4Грудинин М.П.
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Изучены особенности клинического течения 
вирусного гепатита у пациента, инфицирован-
ного интергенотипическим рекомбинантом 2/1b 
вируса гепатита С, на фоне комбинированной 
противовирусной терапии пегилированным 
интерфероном-α2b (Пегинтрон) и нуклеотидным 
аналогом (Ребетол). Под наблюдением в клинике 
СЗГМУ им. И.И. Мечникова находился пациент 
С., 32 лет, страдающий хроническим вирусным 
гепатитом С. При обследовании пациента было 
выявлено: повышение аланинаминотрансферазы 
(АЛТ) и аспартатаминотрансферазы (АСТ) (2 и 
1,5 нормы соответственно), анти-HCV антитела 
(суммарные), антитела к неструктурным бел-
кам HCV: (NS3, NS4), индекс гистологической 
активности (ИГА) по Knodell 18 баллов, фиброз 
III степени по METAVIR, интрапеченочная ПЦР-
диагностика: HСV-RNA положительная. Согласно 
результатам филогенетического анализа, HCV из 
сыворотки принадлежал генотипу 1b по резуль-
татам секвенирования и 5’UTR и NS5A области. 
Прямое секвенирование 5’UTR из ПМК позволило 

отнести вирус к генотипу 2, в то время как по 
NS5A области вирус принадлежал генотипу 1b, 
что позволяет предположить присутствие реком-
бинантой формы 2/1b в периферических монону-
клеарных клетках (ПМК). Секвенированным по-
следовательностям HCV данного пациента были 
присвоены коды доступа в GenBank (HM753585, 
HM771264-HM771266). Пациенту проводилась 
комбинированная противовирусная терапия пе-
гилированным интерфероном-α2b (ПегИнтрон, 
МSD) в дозе 1,5 мкг/кг массы тела и нуклеотид-
ным аналогом рибавирином (Ребетол, МSD) 1000 
мг/сут. Несмотря на наличие исходных предикто-
ров неблагоприятного ответа на предстоящую 
противовирусную терапию (мужской пол, наличие 
«трудного» генотипа (1b) HCV в рекомбинантной 
форме, высокая вирусная нагрузка, внепеченочная 
репликация (инфицированность ПМК), к 4 неделе 
от начала терапии была достигнута биохими-
ческая и вирусологическая ремиссия, в связи с 
чем длительность терапии была сокращена до 28 
недель. Учитывая сохраняющуюся экспрессию 
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NS3 в гепатоцитах по результатам повторной ге-
патобиопсии пациенту в течение следующих 12 
недель после окончания основного курса лечения 
провели противорецидивный безинтерфероновый 
курс противовирусной терапии индуктором ин-
терфероногенеза – Циклофероном 600 мг 3 раза в 
неделю и Ребетолом 1000 мг/сут. На протяжении 
последующего периода наблюдения в течение 48 
недель у пациента продолжал сохраняться стойкий 
вирусологический ответ. В литературе отсутству-
ет информация о длительности терапии и дозах 

препаратов в противовирусных схемах лечения 
применительно к пациентам с интергенотипиче-
скими рекомбинантами HCV. Такие вопросы, как 
является ли наличие благоприятного генотипа в 
рекомбинантной форме HCV предиктором бла-
гоприятного ответа на предстоящую противови-
русную терапию или же наоборот, логика выбора 
длительности терапии и дозы нуклеотидных ана-
логов должна базироваться исходя из присутствия 
«трудного» генотипа, представляют собой поле 
для дальнейших исследований.

reziume

intergenotipuri rekombinatis klinikuri SenTxveva qronikuli C hepatitis dros: 
virussawinaaRmdego Terapiis individualizaciis algoriTmi

1v. stelmaxi, 2,3v. kozlovi, 4a. komisarovi, 5i. samusenko, 4m. grudinini  

1i. meCnikovis sax. Crdilo-samxreTis samedicino universiteti, Sinagan sneulebaTa 
da nefrologiis kaTedra; 2klinikuri laboratoriuli diagnostikis kaTedra; 

3sankt-peterburgis saxelmwifo universiteti, maRali samedicino teqnologiebis 
instituti; 4ruseTis federaciis jandacvis saministro, saxelmwifo universiteti, gripis 

samecniero-kvleviTi instituti, molekuluri virusologiis da genuri inJineriis 
laboratoria; 5jandacvis federaluri saxelmwifo dawesebuleba a.m. nikiforovis sax. 
sruliad ruseTis saswrafo da radiaciuli medicinis centri, sankt-peterburgi, ruseTi

statiaSi aRwerilia C hepatitis intergeno-
tipuri rekombinat 2/1b virusiT inficirebuli 
pacientis mkurnaloba da virusuli hepati-
tis klinikuri mimdinareoba pegilirebuli 
interferon-α2b (pegintroni) da nulkeotiduri 
analogiT (rebetoli) Terapiis fonze. 

naCvenebia, rom 4-kviriani mkurnalobis Semd-
gom miRweul iqna bioqimiuri da virusolo-
giuri remisia, mkurnalobis xangrZlivobis 
Semcireba 28 kviramde. mkurnalobis Ziri-
Tadi kursis damTavrebis Semdeg avadmyofs 
Cautarda 12-kviriani recidivis- da virus-

sawinaaRmdego Terapiis kursi cikloferoniT 
da rebetoliT interferonis gareSe, ris 
Sedegadac miRweul iqna 48-kviriani mdgradi 
virusologiuri pasuxi.

vinaidan samedicino samecniero litera-
turaSi sadReisod ar arsebobs monacemebi 
intergenotipuri rekombinanturi virusiT 
Sepyrobili avadmyofebis mkurnalobis xan-
grZlivobis, preparatebis dozis da sxva 
mravali sakiTxis Sesaxeb, avtorebs mizan-
Sewonilad miaCniaT am mimarTulebiT kvlevis 
gagrZeleba. 
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Гепатит В (ГВ) остается одной из важнейших проб-
лем современной инфектологии [1,2]. Многолет-
нее изучение эпидемиологических особенностей 
этой инфекции, разработка профилактических 
программ с внедрением вакцинации не позволили 
ликвидировать болезнь [10,15]. Ежегодно первич-
но инфицируются вирусом ГВ более 50 млн. че-
ловек и примерно 2 млн. умирают от заболеваний 
печени, связанных с этой инфекцией [6], среди 
всех причин смертности вирус ГВ занимает X ме-
сто в мире [7]. ГВ опасен возможностью развития 
тяжелых форм и трансформацией в хронический 
у 10-15% больных [13].

На течение острого ГВ и его последствия может 
влиять ряд факторов, в частности, коинфициро-
вание другими вирусами гепатитов, наличие со-
путствующих поражений печени невирусного ге-
неза. Среди комбинированных поражений печени 
особое внимание на сегодняшний день уделяется 
вирусно-алкогольным [4]. Известно, что длитель-
ное употребление алкоголя приводит к различным 
нарушениям структуры и функций печени, пред-
ставленные стеатозом, стеатогепатитом или даже 
циррозом печени [8]. Доказано отрицательное 
влияние алкоголя на течение хронического ГВ, 
заключающееся в ускорении темпов прогресси-
рования заболевания с формированием цирроза 
и гепатоцеллюлярной карциномы [14,19].

Ведущую роль в патогенезе многих заболеваний 
печени играют иммунные реакции, в частности, 
сдвиги в цитокиновом балансе, поскольку именно 
цитокины принимают непосредственное участие 
в развитии воспаления, адекватного иммунного 
ответа и регенерации печени [12]. Дисбаланс в 
системе цитокиновой регуляторной цепи является 
ключевым звеном иммунных нарушений при за-
болеваниях печени, а несбалансированность про-
дукции цитокинов Т-хелперами I и II типов играет 
значимую роль в иммунопатогенезе хронизации и 
прогрессировании HBV-инфекции [9]. На сегод-
няшний день до конца не выяснены механизмы 

вирусно-алкогольных поражений печени, а в со-
временной литературе представлены единичные 
работы о роли цитокинов при алкогольном пора-
жении печени [16-18].

Несмотря на значительное количество работ, посвя-
щенных изучению ГВ, клинико-патогенетическая 
роль изменений цитокинового статуса у больных 
острым ГВ с наличием сопутствующего хрони-
ческого токсического (алкогольного) поражения 
печени остается недостаточно определенной. 

Цель исследования - определить особенности из-
менений цитокинового статуса у больных острым 
гепатитом В с сопутствующим хроническим 
токсическим поражением печени в динамике за-
болевания.

Материал и методы. Под наблюдением нахо-
дились 64 больных острым ГB, проходивших 
лечение в отделении вирусных гепатитов №2 
Запорожской областной инфекционной клиничес-
кой больницы. Возраст больных от 18 до 67 лет 
(мужчин - 36, женщин - 28). У 29 (45,3%) пациен-
тов диагностировано тяжелое, а у 35 (54,7%) 
- среднетяжелое течение заболевания. Диагноз 
острого ГВ установлен по результатам клинико-
эпидемиологических, биохимических, инструмен-
тальных исследований, подтвержден выделением 
в крови соответствующих маркеров (HBsAg, 
HBeAg, IgM anti-HBcor, HBV-DNA). Маркеры 
других вирусных гепатитов и ВИЧ-инфекции 
были отрицательные. Все больные были вклю-
чены в исследование по случайному признаку и 
информированному согласию пациентов.

Методом иммуноферментного анализа определяли 
содержание в сыворотке крови интерлейкинов 
(ИЛ), а именно ИЛ-2, ИЛ-6, ИЛ-8, фактора некро-
за опухоли альфа (TNF-α) (Bender Med Systems, 
Австрия) и IgG anti-HBeAg (Vector Best, Новоси-
бирск). Все исследования за период наблюдения 
проводили дважды: при поступлении больных 

КЛИНИКО-ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ОСТРОГО ГЕПАТИТА В 
У БОЛЬНЫХ С СОПУТСТВУЮЩИМ ХРОНИЧЕСКИМ 

ТОКСИЧЕСКИМ ПОРАЖЕНИЕМ ПЕЧЕНИ

Фурик Е.А., Рябоконь Е.В.

запорожский государственный медицинский университет, запорожье, украина
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в стационар (период разгара заболевания) и на 
момент выписки из стационара (период реконва-
лесценции). Контрольную группу составили 20 
здоровых лиц. Все специальные лабораторные 
исследования проведены в Центральной научно-
исследовательской лаборатории Запорожского 
государственного медицинского университета.

При формировании групп использовали класси-
фикацию употребления алкогольных напитков с 
учетом периодичности и дозы потребляемого ал-
коголя [3]. Больные острым ГВ были разделены на 
2 группы: I группа - 22 пациента с сопутствующим 
хроническим токсическим поражением печени; 
II группа - 42 больных без сопутствующего по-
ражения. Все пациенты получали традиционную 
базисную терапию.

Полученные результаты статистически обраба-
тывались с использованием сложившейся базы 
данных обследованных пациентов и здоровых лиц 
в программе «STATISTICA ® for Windows 6.0». 
Вычисляли средние значения (M), средние ошибки 
средней арифметической (m). Для оценки досто-
верности различий количественных признаков 
между независимыми выборками применяли кри-
терий Манна-Уитни, между зависимыми выборка-
ми - критерий Вилкоксона, между качественными 
признаками - метод χ2. Для оценки степени связи 
между признаками применяли метод ранговой 
корреляции Спирмена по вычислению коэффи-
циента корреляции (r).

Результаты и их обсуждение. При анализе 
клинико-биохимических данных выявлено, что 
у больных обеих групп имел место продромаль-
ный период продолжительностью в среднем 
(5,8±0,5) суток. У большинства пациентов вари-
ант течения продрома был смешанным (54,5% и 
57,1%, соответственно у пациентов I и II групп), 
преобладали диспепсические (72,7% и 69,0%) и 
астено-вегетативные (50,0% и 39,3%) проявления, 
реже регистрировались гриппоподобные (22,7% 
и 31,0%) и артралгические признаки (22,7% и 
23,8%). У 4 (9,5%) больных II группы в продро-
мальном периоде регистрировалась уртикарная 
сыпь. При госпитализации пациенты жаловались 
на слабость (86,4% и 83,3%), снижение аппети-
та (63,6% и 69,6%), тошноту (13,6% и 28,6%), 
тяжесть в правом подреберье (22,7% и 14,3%). 
Однако лишь у больных I группы, которые имели 

сопутствующее хроническое токсическое пора-
жение печени, были отмечены геморрагические 
проявления (3 - 13,6%) и зуд кожи (2-9,1%).

По результатам УЗ-исследования в разгар заболе-
вания у пациентов I группы чаще (χ2=5,15, р<0,05), 
чем у пациентов II группы регистрировалось 
увеличение размеров печени - 30 (71,4%) против 
21 (95,4%) соответственно; признаки гепатоме-
галии у больных острым ГВ с сопутствующим 
хроническим токсическим поражением печени 
чаще (χ2=21,28, р<0,01), чем у пациентов без со-
путствующего поражения печени сочетались с 
признаками диффузного повышения эхогенности 
паренхимы печени - 15 (68,2%) против 5 (11,9%) 
больных. У пациентов I группы чаще (χ2=5,39, 
р<0,05), чем у больных II группы отмечено увели-
чение размеров селезенки - 14 (63,6%) против 14 
(33,3%) пациентов, соответственно. Кроме того, 
только у 8 (36,4%) больных I группы в разгар за-
болевания имели место признаки транзиторной 
портальной гипертензии, что проявилось расши-
рением селезеночной вены.

В период разгара острого ГВ средние показатели 
основных биохимических параметров больных 
I группы имели тенденцию к более высоким, 
однако статистически не отличались (р>0,05) от 
соответствующих параметров больных II груп-
пы: содержание общего билирубина составило 
185,2±12,8 и 164,7±7,8 мкмоль/л, активность 
АлАТ в сыворотке крови - 9,6±0,4 и 9,2±0,3 
ммоль/ч.л, соответственно. Анализ маркерного 
профиля показал, что у всех больных острым 
ГВ положительными были HBsAg, IgM anti-
HBcor, при этом частота выявления HBeAg не 
отличалась в обеих исследуемых группах: у 13 
(59,1%) больных I группы и у 19 (45%) пациен-
тов II группы.

Анализ результатов исследования параметров ци-
токинового статуса больных острым ГВ в период 
разгара заболевания показал, что содержание в 
сыворотке крови ИЛ-2, ИЛ-6, ИЛ-8 и TNF-α у 
больных как с сопутствующим хроническим 
токсическим поражением печени, так и без него 
превышали (р<0,05-0,01) показатели здоровых 
людей. Однако сравнение содержания этих цито-
кинов в сыворотке крови пациентов I и II групп 
показало, что содержание ИЛ-2 в сыворотке 
крови больных острым ГВ с сопутствующим 
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хроническим токсическим поражением печени 
было ниже (р<0,05), чем у больных без него. 
Содержание ИЛ-8 в сыворотке крови боль-

ных I группы было, наоборот, выше (р<0,01) 
аналогичного показателя пациентов II группы 
(таблица 1).

таблица 1. Содержание цитокинов в сыворотке крови в период разгара острого гв в зависимости 
от наличия сопутствующего хронического токсического поражения печени (M±m)

Показатель
Контрольная 

группа
(n=20)

Больные (n=64)
І група 
(n=22)

II група 
(n=42)

ИЛ-2, пк/мл 4,59±0,83 6,73±0,60* ** 11,05±1,53 * 
TNF-α, пк/мл 2,95±0,12 3,67±0,34 * 3,96±0,20 * 
ИЛ-6, пк/мл 0,73±0,10 1,20±0,11 * 1,06±0,08 * 
ИЛ-8, пк/мл 1,13±0,06 7,29±0,68 * ** 5,83±0,25 * 

примечание: * – разница достоверна по сравнению со здоровыми людьми (р<0,05); 
** - по сравнению с показателями пациентов II группы (р<0,05)

Анализ изменений параметров цитокинового 
статуса позволил зарегистрировать определен-
ные различия динамики параметров, изучаемых 
у больных острым ГВ в зависимости от наличия 
сопутствующего хронического токсического по-
ражения печени. Период реконвалесценции сопро-
вождался снижением (р<0,05-0,01) содержания ис-
следуемых цитокинов в сыворотке крови больных 
обеих групп по сравнению с соответствующими 
показателями в период разгара острого ГВ. Однако 
сравнительный анализ показал, что у больных 
I группы содержание ИЛ-2 в сыворотке крови 
оставалось ниже (р<0,05), а содержание ИЛ-8 

выше (р<0,05), чем у пациентов II группы. На 
момент выписки из стационара содержание ИЛ-2 
у больных с сопутствующим хроническим токсичес-
ким поражением печени значительно понизилось 
и имело тенденцию к уровню ниже (р>0,05), чем 
аналогичный показатель здоровых лиц. У боль-
ных без сопутствующего поражения печени (II 
группа), в отличие от больных I группы, в периоде 
реконвалесценции отмечена нормализация содер-
жания противовоспалительных цитокинов при 
сохранении повышенного по сравнению со здо-
ровыми людьми содержания провоспалительных 
цитокинов в сыворотке крови (таблица 2).

таблица 2. Содержание цитокинов в сыворотке крови в период реконвалесценции острого гв 
в зависимости от наличия сопутствующего хронического токсического поражения печени (M±m)

Показатель
Контрольная 

группа
(n=20)

Больные (n=64)
І група 
(n=22)

II група 
(n 42)

ИЛ-2, пк/мл 4,59±0,83 3,13±0,57 ** # 6,64±0,80 * #
TNF-α, пк/мл 2,95±0,12 1,83±0,23 * # 3,73±0,18 * 
ИЛ-6, пк/мл 0,73±0,10 2,04±0,14 * # 0,69±0,04 #
ИЛ-8, пк/мл 1,13±0,06 2,35±0,03 * ** # 1,90±0,15 #

примечание: * – разница достоверна по сравнению со здоровыми лицами (р<0,05); 
** - по сравнению с показателями пациентов II группы (р<0,05); 
# - по сравнению с показателями при поступлении (р<0,05-0,001)

Выявленный в данном исследовании дисбаланс 
цитокинового статуса, который сохраняется у 
больных острым ГВ с сопутствующим хроничес-
ким токсическим поражением печени и в периоде 
реконвалесценции, по всей видимости, играет 
определенную роль в задержке выздоровления этих 
больных. Это подтверждается продолжающимся 
более выраженным синдромом цитолиза печеноч-
ных клеток в указанный период. Реконвалесценция 
на фоне нормализации уровня общего билирубина 

у большинства пациентов обеих групп, снижение 
активности АлАТ в сыворотке крови больных I 
группы происходили медленнее, чем у пациентов 
II группы. Активность этого фермента в указанный 
период оставалась выше (р<0,05) у пациентов с 
сопутствующим хроническим токсическим по-
ражением печени и составила (2,33±0,17) против 
(1,82±0,07) ммоль/ч.л больных II группы. О задержке 
выздоровления больных I группы по сравнению 
с пациентами II группы свидетельствуют также 
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результаты маркерного профиля пациентов. Так, у 
больных острым ГВ с сопутствующим хроническим 
токсическим поражением печени чаще (χ2=10,26, 
р<0,05) сохранялась циркуляция в крови HBsAg (100 
против 64,3%) и реже (χ2=6,05, р<0,05) регистриро-
валась сероконверсия с появлением anti-HBeAg в 
сыворотке крови (45,5 против 76,1%), чем у больных 
без сопутствующего поражения печени.

Проведенный корреляционный анализ позволил 
зарегистрировать прямую корреляцию между 
активностью АлАТ в сыворотке крови и содер-
жанием ИЛ-6 (r=+0,34, P<0,05), TNF-α (r=+0,76, 
P<0,01), между содержанием ИЛ-2 и ИЛ-8 
(r=+0,68, P<0,05). Кроме того, выявлена обратная 
корреляция между активностью АлАТ в сыворотке 
крови и показателями ИЛ-2 (r=-0,37, P<0,05).

Данные современной литературы свидетельству-
ют о значительной роли взаимодействий между 
про- и противовоспалительными цитокинами в 
течении вирусных гепатитов [5]. В частности, 
установлен факт их взаимного влияния на про-
дукцию соответствующих цитокинов: ИЛ-6 по-
давляет выработку TNF-α, оказывая тем самым 
противовоспалительное действие, завершая 
формирование воспалительного процесса [9]. 
Система цитокинов участвует в механизме пора-
жения печени при острой вирусной инфекции и 
длительной персистенции гепатотропных вирусов 
[11]. Выявленный в исследовании больных острым 
ГВ с сопутствующим хроническим токсическим 
поражением печени наиболее выраженный дис-
баланс цитокинового статуса, по нашему мнению, 
обусловливает задержку периода реконвалесцен-
ции и диктует необходимость совершенствования 
патогенетического лечения указанной категории 
больных.

Выводы: 1. Острый ГВ у больных с сопутствую-
щим хроническим токсическим поражением 
печени в период разгара характеризуется частым 
увеличением размеров печени (χ2=5,15, р<0,05) в 
сочетании с признаками диффузного повышения 
эхогенности ее паренхимы (χ2=21,28, р<0,01), 
увеличением размеров селезенки (χ2=5,39, 
р<0,05), появлением транзиторной портальной 
гипертензии (36,4%). Период реконвалесценции у 
этих больных характеризуется высоким уровнем 
цитолиза печеночных клеток (р<0,05), частой 
циркуляцией в крови HBsAg (χ2=10,26, р<0,05) и 

меньшей частотой сероконверсии с появлением 
anti-HBeAg (χ2=6,05, р<0,05).
2. Цитокиновый статус у больных острым ГВ с со-
путствующим хроническим токсическим пораже-
нием печени, по сравнению с пациентами без этого 
сопутствующего фактора, характеризуется более вы-
раженным дисбалансом за счет более низкого уровня 
ИЛ-2 (р<0,05) и высокого содержания ИЛ-8 (р<0,05), 
что сохраняется и в периоде реконвалесценции.
3. Наличие сопутствующего хронического токси-
ческого поражения печени у больных острым ГВ 
приводит к более значительным нарушениям в 
цитокиновом статусе, что способствует задержке 
воспалительного процесса и элиминации вируса.
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SUMMARY

CLINICAL AND IMMUNOLOGICAL FEA-
TURES OF ACUTE HEPATITIS B IN PA-
TIENTS WITH CONCOMITANT CHRONIC 
TOXIC LIVER DAMAGE 

Furyk E., Ryabokon E.

Zaporozhye State Medical University, Zaporozhye, 
Ukraine

The article presents information obtained during the 
survey in 64 patients with acute hepatitis B.

We show that acute hepatitis B in patients with 
concomitant chronic toxic liver characterized 
by a marked imbalance of cytokine status due 
to a lower level of interleukin-2 and a higher 
content of interleukin-8, the highest levels of 
nitrite content, spontaneous oxidative modifica-
tions of blood proteins and the lowest content 
of L -arginine in the blood serum in the dynam-
ics of disease compared with patients without 
this concomitant factor. In the period of con-
valescence these changes in patients with acute 
hepatitis B with concomitant chronic toxic liver 
characterized combined with higher cytolysis of 
liver cells, often circulating in the blood of HB-
sAg seroconversion and less frequently with the 
advent of anti-HBeAg.

Keywords: acute hepatitis B, toxic liver damage, 
cytokines.

РЕЗЮМЕ

КЛИНИКО-ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ ОСО-
БЕННОСТИ ОСТРОГО ГЕПАТИТА В У 
БОЛЬНЫХ С СОПУТСТВУЮЩИМ ХРОНИ-
ЧЕСКИМ ТОКСИЧЕСКИМ ПОРАЖЕНИЕМ 
ПЕЧЕНИ

Фурик Е.А., Рябоконь Е.В.

запорожский государственный медицинский уни-
верситет, запорожье, украина

В статье обсуждается течение острого гепатита  В  
у больных хроническим токсическим поражением 
печени. 

Показано, что в таких случаях  гепатит В ха-
рактеризуется более выраженным дисбалансом 
цитокинового статуса за счет более низкого 
уровня интерлейкин-2 и высокого содержания 
интерлейкин-8  в сыворотке крови в динамике 
заболевания в сравнении с пациентами без 
указанного сопутствующего заболевания. В пе-
риоде реконвалесценции указанные изменения у 
больных острым гепатитом В с сопутствующим 
хроническим токсическим поражением печени 
сочетаются с высоким уровнем цитолиза гепа-
тоцитов, частой циркуляцией в крови HBsAg и 
меньшей частотой сероконверсии с появлением 
anti-HBeAg.
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reziume

mwvave B hepatitis kliniko-imunologi-
uri Taviseburebani avadmyofebSi Tan-
mxlebi RviZlis qronikuli toqsikuri 
dazianebiT

e. furik, e. riabokon

zaporoJies saxelmwifo samedicino uni-
versiteti, zaporoJie, ukraina

statiaSi warmodgenilia masala mwvave 
B hepatitis mimdinareobis Sesaxeb avad-

myofebSi Tanmxlebi RviZlis qronikuli, 
toqsikuri dazianebiT. naCvenebia, rom 
avadmyofobis mimdinareoba aseT avad-
myofebSi xasiaTdeba citokinuri sta-
tusis disbalansiT, rac gamowveulia 
sisxlis SratSi inetrleikin-2 dabali, 
xolo inetrleikin-8 maRali doniT gan-
sxvavebiT Tanmxlebi daavadebis gareSe 
avadmyofebisagan. rekonvalesenciis 
periodSi aRiniSneba gepatocitebis ci-
tolizis maRali done, sisxlSi HBsAg 
xSiri cirkulacia da serokonversiis 
naklebi sixSire anti-HBsAg-is gamov-
linebiT.

АКТИВАЦИЯ ПЕРЕКИСНОГО ОКИСЛЕНИЯ ЛИПИДОВ 
У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ ПОЧЕЧНОГО ГЕНЕЗА

Демихова Н.В., Сухонос В.А., Винниченко Л.Б., Псарева В.Г., Приходько О.А.

Сумский государственный университет, Сумы, украина

Перекисное окисление липидов (ПОЛ) – про-
цесс, постоянно протекающий с определенной 
скоростью в биологических мембранах клеток 
под строгим контролем ферментативных и не-
ферментативных систем клетки, обеспечивающий 
их обновление [6]. Чрезмерная активация ПОЛ 
может быть обусловлена усилением образования 
свободных радикалов кислорода под влиянием 
различных факторов и развитием оксидативного 
стресса и является одним из начальных повреж-
дающих факторов, приводящих к увеличению 
жесткости клеточных мембран, уменьшению их 
текучести, нарушению пространственной ориен-
тации белок-липидных комплексов, в результате 
чего происходит изменение конформационной 
структуры их функциональной активности [4,8]. 
Патогенетическая роль ПОЛ в развитии и прогрес-
сировании различных заболеваний, в том числе и 
хронической болезни почек (ХБП) не вызывает 
сомнений [3,5,7,9]. 

Целью исследования явилась оценка интенсив-
ности перекисного окисления липидов у больных 

артериальной гипертензией при хронической 
болезни почек. 

Материал и методы. Обследовано 53 пациента 
с артериальной гипертензией (АГ) при ХБП: 
хроническом гломерулонефрите (ХГН), из них у 
28 установлен диагноз ХБП I: ХГН и 25 больных 
- ХБП III: ХГН с хронической почечной недо-
статочностью (ХПН) II степени. Контрольную 
группу составили 25 лиц, 15 мужчин и 10 женщин 
в возрасте 18-64 года. 

Интенсивность ПОЛ в сыворотке крови изучали 
по содержанию диеновых конъюгатов (ДК) и 
малонового диальдегида (МДА) [1]; перекисное 
окисление белков (ПОБ) - по методу Е.Е. Дуби-
ниной и соавт. [2]. В качестве продуктов ПОБ 
в крови изучали содержание 2,4-динитрофенил 
альдогидразонов – (2,4-ДНФ-АГ) - (ед. опт. плот-
ности на 1,0 г белка λ=380 нм). 

Статистическая обработка результатов проведена 
посредством статистического пакета Statistica 6.0 



52

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

(Statsoft Inc.). Данные приведены в виде медианы 
25% и 75% квартилей (Ме[Ме(н)-Ме(в)]). Для 
оценки межгрупповых различий параметров с 
правильным распределением применяли параме-
трический t-критерий.

Результаты и их обсуждение. В результате иссле-
дования установлено, что интенсивность процессов 
ПОЛ и ПОБ усилена во всех группах обследован-
ных пациентов с АГ и ХБП (таблица). Содержание 
уровня МДА, одного из наиболее информативных 

показателей активации ПОЛ, было повышено при 
всех формах ХГН. При ХБП 1 степени в гиперто-
нической форме ХГН уровень МДА составил 3,96 
нмоль/л, в латентной форме - 2,33 нмоль/л, что до-
стоверно выше (р<0,01) показателей контрольной 
группы, где они составили 1,28 нмоль/л. Высокий 
уровень МДА сохранился и у больных ХБП III сте-
пени: при гипертонической форме ХГН уровень 
МДА составил 4,62 нмоль/л, при нефротической 
форме ХГН - 5,03 нмоль/л, р<0,01 по сравнению 
с контролем (таблица).

таблица. Показатели перекисного окисления липидов и белков 
у больных ХБП и различными формами Хгн

МДА (нмоль)
ХБП I: ХГН

Гипертоническая 3,96 3,88 4,03
Латентная 2,33 2,17 2,58

ХБП III:ХГН

Гипертоническая 4,62 4,53 4,70

Нефротическая 5,03 4,88 5,12
Контроль 1,28 1,22 1,48

ДК (нмоль)
ХБП I:ХГН

Гипертоническая 17,00 16,87 17,86
Латентная 15,40 14,92 16,00

ХБП III:ХГН
Гипертоническая 19,05 18,36 19,92
Нефротическая 19,58 18,82 20,12

Контроль 12,82 12,48 13,90
2,4-ДНФ-АГ (ед.опт. плотности на 1 г белка, λ=370 нм)
ХБП I: ХГН

Гипертоническая 40,38 38,92 40,73
Латентная 34,84 33,18 35,65

ХБП III:ХГН
Гипертоническая 45,40 43,98 47,12
Нефротическая 46,57 45,53 48,31

Контроль 32,62 31,85 33,60
2,4-ДНФ-КГ (ед.опт. плотности на 1 г белка, λ=380 нм)
ХБП I: ХГН

Гипертоническая 40,15 37,65 42,13

Латентная 31,62 31,12 33,34
ХБП III: ХГН

Гипертоническая 43,52 42,53 45,43
Нефротическая 48,94 47,35 50,89

Контроль 27,56 26,70 28,70

Уровень ДК у больных с ХБП I степени при гипер-
тонической форме ХГН составил 17,00 нмоль/л, 
при латентной форме ХГН -  15,40  нмоль/л, а у 

больных  ХБП III степени при гипертонической 
форме ХГН - 19,05 нмоль/л и нефротической фор-
ме ХГН - 19,58 нмоль/л. Уровень ДК в основной 
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группе составлял 12,82 нмоль/л (р<0,01 по срав-
нению с контролем).

Таким образом, у больных ХБП при ХГН отмечено 
существенное усиление процессов ПОЛ при всех 
клинических формах заболевания.

Усиление процессов ПОЛ сопровождалось по-
вышением интенсивности ПОБ, о чем свиде-
тельствовало увеличение оптической плотности 
2,4-ДНФ-АГ и 2,4-ДНФ-КГ, 2,4-динитрофенил-кето-
гидразонов и 2,4-динитрофенол-альдогидразонов, 
которые являются индикаторами этих процессов.

Уровень 2,4-ДНФ-АГ у больных гипертонической 
формой ХГН при ХБП I  степени составил 40,38 
ед. и латентной форме - 34,84 ед. При ХБП III 
степени гипертонической формы ХГН уровень 
2,4-ДНФ-АГ составил 45,40 ед., а при нефроти-
ческой форме - 46,57 ед., контроль составил 32,62  
ед. (р<0,01), (таблица).

Содержание 2,4-ДНФ-КГ у больных ХБП1 степе-
ни при гипертонической форме ХГН составило 
40,15 ед., при латентной форме - 31,62 ед. У боль-
ных ХБП III степени с гипертонической формой 
ХГН содержание 2,4-ДНФ-КГ составило 43,52 
ед./ а в нефротической форме -  48,94 ед., что до-
стоверно отличалось от содержания 2,4-ДНФ-КГ 
в контроле - 27,56 ед. (р<0,001), (таблица).

Таким образом, наибольшая активация ПОЛ 
отмечалась в группе больных нефротической 
формой ХГН: повышение уровней в сыворотке 
крови медиан МДА имело место в 3,92 раза и 
ДК в 1,52 раза (р<0,01). Повышение активности 
процессов липопероксидации выявлено также у 
пациентов с гипертонической формой ХГН при 
ХБП III степени, где по отношению к контрольной 
группе выявлено увеличение в 3,6 и 1,48 раза, 
соответственно. Вместе с тем, латентное течение 
ХГН также сопровождается почти 2-кратной 
активацией ПОЛ по сравнению с контролем. Эти 
данные позволяют заключить, что активация ПОЛ 
представляет закономерный процесс течения ХБП, 
начиная с минимальных проявлений ХГН, и уси-
ливается при формировании гипертонического и 
отечного синдрома.

Патогенетическое влияние продуктов ПОЛ, об-
разующихся в процессе развития: ненасыщенные 
альдегиды и МДА, являются повреждающими 

агентами и обладают выраженной цитотоксично-
стью. Они подавляют активность гликолиза и окис-
лительного фосфорилирования, угнетают синтез 
белка и нуклеиновых кислот, окисляют белковые 
SH-группы, ингибируют различные цитозольные 
и мембраносвязанные ферменты [4]. Окисление 
липидных молекул приводит к необратимому из-
менению или повреждению мембранных структур 
и нарушению их проницаемости.

Продукты пероксидации непосредственно уве-
личивают ионную проницаемость липидных 
мембран ионов водорода и кальция, что, в свою 
очередь, способствует снижению энергогенеза в 
митохондриях, синтеза АТФ. В условиях энергети-
ческого голода вследствие выхода ионов кальция 
в цитоплазму имеет место нарушение активности 
цитоплазматических ферментов и в дальнейшем 
повреждение целостности клеточных структур.

Активация ПОЛ у больных АГ при ХБП (ХГН) 
сопровождалась усилением ПОБ. Наиболее 
значительное повышение интенсивности окис-
ления белков наблюдалось в группе пациентов 
с нефротической формой ХГН, при которой 
медиана концентрации 2,4 ДНФ-АГ увеличилась 
в 1,4 раз, а медиана  2,4-ДНФ-КГ- в 1,8 раз по 
сравнению с контролем. При гипертензивном 
варианте ХГН также имело место увеличение 
содержания продуктов ПОБ в крови: 2,4-ДНФ-
АГ в 1,3 и 2,4-ДНФ-КГ- в 1,5 раза у больных 
ХБП I и при ХБП III, соответственно. Латентное 
течение ХГН сопровождалось менее выражен-
ными изменениями в крови метаболитов ПОБ. 
Окислительная модификация белков связана 
с изменением их структурной организации, 
сопровождается фрагментацией, деградацией 
и агрегацией белковых молекул. Следствием 
окислительного повреждения белков является 
нарушение структуры как клеточных белков, 
так и клеточных мембран в целом. Окисление 
тиоловых групп мембранных белков приводит 
к нарушению перемещения ионов (в первую 
очередь ионов Са2+). Накопление ионов кальция 
в клетках способствует увеличению их внутри-
клеточной концентрации и повреждению клетки 
в целом.

Повышение активности окислительной модифика-
ции белков плазмы крови у больных АГ при ХБП 
(ХГН) отражает общую направленность усиления 
свободно-радикальных процессов в организме, что 
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способствует клеточному повреждению почечных 
структур при ХГН и тесно связано с интенсифика-
цией процессов окисления белков и липидов [4,6]. 
Последнее может явиться причиной увеличения 
ионной проницаемости, снижения прочности ли-
пидного бислоя и как результат, потери барьерных 
функций клеточных мембран. 

Вывод. У больных АГ при всех клинических 
вариантах течения ХБП (ХГН) выявлено усиле-
ние активности процессов ПОЛ и ПОБ, которое 
наиболее выражено у больных нефротической 
формой ХГН. Повышенная активность процессов 
окисления липидов и белков как начальный этап 
повреждения клеточных структур оказывает от-
рицательное влияние на организацию мембран 
клеток различных почечных структур и приводит 
к потере их барьерных функций, что в перспективе 
необходимо учитывать при проведении патогене-
тической терапии. 

ЛИТЕРАТУРА

1. Владимиров Ю.А., Арчаков А.И. Перекисное 
окисление липидов в биологических мембранах. 
М.: Наука; 1972: 252.
2. Дубинина Е.Е., Шугалей И.В. Окислительные 
модификации белков. Успехи современной био-
логии 1993; 113(1): 71-81. 
3. Coll B., Betriu A., Martinez-Alonso M. et al. Car-
diovascular risk factors underestimate atheroscle-
rotic burden in chronic kidney disease: usefulness 
of non-invasive tests in cardiovascular assessment. 
Nephrol. Dial. Transplant. 2010; 20: 3017–3025. 
4. Deardorff R., Spinale F.G. Cytokines and matrix 
metalloproteinases as potential biomarkers in chronic 
heart failure. Biomark Med. 2009; 3(5): 513-523.
5. McCullough P.A. Cardiovascular disease in chron-
ic kidney disease from cardiologist’s perspective. 
Curr Opin Nephrol Hypertens. 2004; 13: 591-600. 
6. Nachman R., Rafii S. Platelets, Petechiae, and 
Preservation of the Vascular Wall. New Engl J Med. 
2008; 359: 1261-70.
7. Nobria A., Hosselblad V., Stebbins A. et al. Car-
diorenal interactions: insights from the ESCAPE 
trial. J. A. Coll. Cardiol. 2008; 51: 1264-1268. 
8. Riediger N.D., Bruce S.G., Cardiovascular risk according 
to plasma apolipoprotein and lipid profiles in a Canadian 
First Nation. Prev. Chronic Dis. 2011; 8(1): 1-8.
9. Sarnav M.J., Levey A., Schoolwerth S. et al. Kidney 
disease as a risk factor for development of cardiovascu-
lar disease. Circulation 2003; 108: 2154-2169. 

SUMMARY

ACTIVATION OF LIPID PEROXIDATION IN 
PATIENTS WITH RENAL HYPERTENSION 

Demikhova N., Sukhonos V., Vynnychenko L., 
Psareva V., Prikhodko O.

Sumy State University, Ukraine

The study involved 53 patients with arterial hy-
pertension in chronic kidney disease (chronic 
glomerulonephritis (CGN)). Lipid peroxidation 
was studied based on the content of diene conju-
gates and malondialdehyde. Protein peroxidation 
was studied based on the content of 2,4-dinit-
phenyl-aldogidrazons. The patients in all clinical 
variants of the CGN revealed increased activity 
of lipid peroxidation and the protein peroxidation, 
which is most pronounced in patients with neph-
rotic variant of CGN: increased levels of serum 
malondialdehyde medians occurred in 3.92 times 
and diene conjugates in 1.52 times (p<0.01). In-
creased activity of the oxidation of lipids and pro-
teins has a negative impact on the organization of 
cell membranes of the renal structures and leads to 
loss of membrane barrier function.

Keywords: arterial hypertension, chronic glomeru-
lonephritis.

РЕЗЮМЕ

АКТИВАЦИЯ ПЕРЕКИСНОГО ОКИСЛЕНИЯ 
ЛИПИДОВ У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ 
ГИПЕРТЕНЗИЕЙ ПОЧЕЧНОГО ГЕНЕЗА

Демихова Н.В., Сухонос В.А., Винниченко Л.Б., 
Псарева В.Г., Приходько О.А.

Сумский государственный университет, Сумы, 
украина

Обследовано 53 пациента с артериальной гипер-
тензией при хронической болезни почек (хрони-
ческом гломерулонефрите - ХГН). Интенсивность 
перекисного окисления липидов изучали по со-
держанию диеновых конъюгатов и малонового 
диальдегида. В качестве продуктов перекисного 
окисления белков в крови изучали содержание 
2,4-динитрофенил-альдогидразонов. У больных 
при всех клинических вариантах течения ХГН 
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выявлено усиление активности процессов пере-
кисного окисления липидов и белков, которое 
наиболее выражено у больных нефротическим 
вариантом ХГН: повышение уровня медиан 
малонового диальдегида в сыворотке крови 
составило 3,92, диеновых коньюгатов - 1,52 

(р<0,01). Повышенная активность процессов 
окисления липидов и белков оказывает отри-
цательное влияние на организацию мембран 
клеток почечных структур и приводит к потере 
барьерных функций мембран.

reziume

lipidebis zeJangviTi Jangvis aqtivacia 
renuli arteriuli hipertenziis mqone avadmyofebSi

n. demixovi, v. suxonosi, l. viniCenko, v. psarevi, o. prixodko

sumis saxelmwifo universiteti, suma, ukraina

Seswavlil iqna arteriuli hiperten-
ziis mqone 53 pacienti Tirkmlis qroni-
kuli daavadebiT (qronikuli glomeru-
lonefriti - qgn). lipidebis zeJangviTi 
Jangvis intensivobis Sefaseba warmoebda 
dienuri koniugatebis da malonis dial-
dehidis raodenobis gazomviT. sisxlSi 
cilebis zeJangviTi Jangvis produqtis 
saxiT Seswavlil iqna 2,4-dinitrofenil-
aldohidrazonebis Semcveloba. qgn-is 
yvela klinikur variantis SemTxvevaSi pa-
cientebSi gamovlinda cilebis da lipide-

bis zeJangviTi Jangvis procesebis aqtivo-
bis gaZliereba, romelic gansakuTrebiT 
kargad iyo gamoxatuli avadmyofebSi 
qgn-s nefrozuli formis dros: sisxlSi 
malonis dialdehidis done izrdeboda 
da saSualod Seadgina 3,92, xolo dienuri 
koniugatebis – 1,52 (p<0,01). cilebis da 
lipidebis zeJangviTi Jangvis procesebis 
gazrdili aqtivoba uaryofiT gavlenas 
axdens Tirkmlis ujredebis struqturis 
organizaciaze da iwvevs membranebis barie-
ruli funqciis dakargvas.

РОЛЬ ПРОАПОПТОЗНОГО ФАКТОРА Р-53 
В ПАТОГЕНЕЗЕ НЕАЛКОГОЛЬНОЙ ЖИРОВОЙ БОЛЕЗНИ ПЕЧЕНИ

Паркосадзе Г.Л., Буркадзе Г.М., Мизандари М.Г., Сулаквелидзе М.Г., Саникидзе Т.В.

тбилисский государственный медицинский университет, грузия

Неалкогольная жировая болезнь печени – наи-
более распространенное хроническое заболе-
вание печени, в развитых странах встречается 
у 12-48% населения, включает широкий спектр 
клиничес-ких и морфологических нарушений, 
проявляющихся в печеночной ткани, начиная 
с простого обратимого стеатоза, кончая не-
специфическими воспалительными процессами, 
характерными для алкогольного стеатогепатита 
[7]. Балонная деградация и обратимый фиброз 
гепатоцитов, характерные для стеатогепатита, 

могут перерасти в цирроз (15% случаев) с вы-
соким риском летальности вследствие развития 
терминальной недостаточности печени (3% 
случаев) [14]. 

Ввиду обратимости стеатоза и стеатогепатита, 
их ранняя диагностика является одной из наибо-
лее значимых проблем современной медицины 
[2,5]. Своевременное выявление клинических 
и биохимических факторов, способствующих 
развитию неалкогольной жировой болезни пе-
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чени, механизмов ее трансформации в тяжелые 
формы заболевания обеспечит превенцию про-
грессирования неалкогольной жировой болезни 
печени [3].

Необходимо также отметить значение возраста и 
гендер-специфичности неалкогольного стеатоге-
патита и неалкогольной жировой болезни печени 
[12]. Установлено, что число случаев заболевания 
растет с увеличением возраста. Среди женщин 
в возрасте до 45-50 лет неалкогольная жировая 
болезнь печени встречается редко (исключение 
составляют молодые женщины с поликистозом 
яичников), однако, учащается в возрасте постме-
нопаузы [10]. 

Целью исследования явилось установление роли 
проапоптозного фактора Р-53 в патогенезе не-
алкогольной жировой болезни печени у женщин 
постменопаузного возраста. 

Материал и методы. Исследование проведено 
на 5 женщинах постменопаузного возраста (на-
личие аменореи в течение 12 месяцев) с мета-
болическим синдромом, у которых показатель 
аланин-аминотрансферазы (АЛТ) в крови в 2 
раза превышал его максимальное значение в 
норме (пациентки Университетской клиники 
им. С. Хичинашвили, Тбилиси, Грузия 2009-
2011 гг.). Диагноз метаболического синдрома 
ставился при наличии характерных для него 
маркеров: артериальная гипертензия, ожирение, 
дислипидемия. В исследование не включали 
женщин с возможными причинами поражения 
печени в анамнезе (аутоиммуный или В, С ви-
русный гепатит, положительный тест на анти-
нуклеазные антитела, заболевания, связанные 
с нарушением обмена и накоплением в печени 
железа и меди, дефицит α1-антитрипсина, упо-
требление гепатотоксических препаратов, из-
быточное потребление алкоголя (ежедневно 
более 20 г) и повышенная концентрация гамма-
глутамилтрансферазы (ГТТ) в крови. Согласно 
протоколу, из исследования также были исклю-
чены пациенты, страдающие диабетом, при-
меняющие гормон (эстроген) заместительные 
препараты, глукокртикоиды, аспирин, блокато-
ры кальциевых каналов. Верификация диагноза 
стеатоза проводилась на основании ультрасоно-
графического обследования и гистологического 

анализа биоптатов печени, полученных методом 
перкутанной биопсии. 

Помимо сбора анамнеза, исследования концен-
трации АЛТ в крови и гистологического анализа 
(биоптаты окрашивались гемотоксилин-эозином), 
проводилось иммуногистологическое исследова-
ние с применением специального набора анти-
тел против наиболее широко распространенной 
мутантной изоформы белка Р-53 (посредством 
набора реактивов “Novocastra Lab., Newcastle”, 
United Kingdom).

Контрольную группу составили 5 женщин пост-
менопаузного возраста, страдающие метаболичес-
ким синдромом, у которых концентрация АЛТ в 
крови сохранялась в пределах нормы. 

Протокол исследования одобрен Этическим 
комитетом Тбилисского государственного ме-
дицинского университета; пациенты письменно 
подтвердили свое согласие участвовать в ис-
следовании.

Статистический анализ проводили с использо-
ванием компьютерной программы SPSS v11.0. 
Параметры сравнивались посредством тестов 
ANOVA и Крускал-Валлиса.

Результаты и их обсуждение. Гистологический 
анализ биоптатов печени выявил смешанный 
микро- и макро-капельный стеатоз гепатоцитов, 
расположенных, в основном, во II и III зонах до-
лей печени. У всех пациенток выявлены признаки 
воспаления и фиброза (рис. 1). При этом следует 
отметить, что зона перипортального и интерсти-
циального фиброза расширялась с утяжелением 
стеатоза (повышение уровня АЛТ). В случаях 
тяжелого стеатоза в гистологических препаратах 
печени наблюдались небольшие очаги некроза и 
единичные кластеры лимфоцитов (рис. 2). 

В результате иммуногистохимического исследова-
ния у пациенток с гепатостеатозом в гепатоцитах 
выявлена усиленная экспрессия проапоптозного 
белка Р-53 (рис. 3А,Б), причем какой-либо зави-
симости между интенсивностью экспрессии белка 
Р-53 и степенью стеатогепатита (уровнем АЛТ и 
результаты гистологического исследования) не 
обнаружено.
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рис. 3. Экспрессия белка р-53 в биоптатах печени пациенток с гепатостеатозом 
(иммуногистохимия).  А – умеренная экспрессия; Б – усиленная экспрессия

По сей день считается, что в интенсификации 
стеатоза критическую роль играет повышенная 
аккумуляция свободных триглицеридов и жирных 
кислот в гепатоцитах, что, по всей вероятности, 
вызвано инсулинорезистентностью, нарушением 
процессов транспорта триглицеридов, высо-
ким содержанием липопротеинов очень низкой 
плотности (ЛПОНП), нарушением процессов 
β-оксидации в митохондриях [1,11]. Аккумуляция 
триглицеридов в митохондриях может вызвать на-
рушение транспорта жирных кислот, подавление 
активности рецепторов и ферментов (NADH-
транслоказа, карнитин палмитолтрансфераза-1), 
принимающих участие в окислительных процес-
сах, снижение интенсивности митохондриального 
дыхания и синтеза АТФ, что, в свою очередь, 
способствует активации процессов свободнора-

рис. 1. гистологическая картина биоптата пе-
чени пациентки с умеренным гепатостеатозом 
(гематоксилин-эозин)

рис. 2. гистологическая картина биоптата пе-
чени пациентки с тяжелым гепатостеатозом 
(гематоксилин-эозин)

А                                                                                                     Б

дикального окисления. Внутриклеточные сво-
бодные жирные кислоты проявляют токсические 
эффекты, способствующие активации цитохрома 
Р-450 в микросомах гепатоцитов [15], что также 
в последующем способствует интенсификации 
окислительного стресса [9]. Интенсивность 
перекисного окисления липидов и окислитель-
ного повреждения ДНК гепатоцитов по данным 
Seki S. et al. [12], обычно коррелирует со степе-
нью некровоспалительных повреждений в печени 
пациентов и может сыграть критическую роль в 
развитии стеатоза. 

Многочисленные исследования свидетельствуют о 
том, что нарушение липидного метаболизма может 
способствовать усилению экспрессии проапоптоз-
ного белка Р-53 [4,6] и снижению интенсивности 
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пролиферации [8,16]. Апоптоз играет значимую 
роль в патогенезе неалкогольного гепатостеатоза, 
однако механизмы его интенсификации до конца 
не выяснены. Существует мнение, что усиленная 
экспрессия белка Р-53, свидетельствующая об 
интенсификации апоптоза в гепатоцитах, может 
быть индуцирована активацией воспалительных 
стимулов и окислительного стресса [13]. Учиты-
вая то обстоятельство, что интенсивность экс-
прессии белка Р-53 не коррелировала со степенью 
тяжести стеатогепатоза, можно предположить, что 
его участие является лишь одним звеном среди 
многочисленных факторов, участвующих в меха-
низме развития стеатогепатоза. Исходя из вышеиз-
ложенного, своевременная коррекция липидного 
метаболизма и окислительно-восстановительного 
баланса в организме препятствует развитию гепа-
тостеатоза.
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SUMMARY

ROLE OF PROAPOPTOTIC Р-53 FACTOR IN 
PATHOGENESIS OF NONALCOHOLIC HE-
PATOSTEATOSIS 

Parkosadze G., Burkadze G., Mizandari M., Su-
lakvelidze M., Sanikidze T. 

Tbilisi State Medical University, Georgia

The aim of the study was to establish the role of pro-
apoptotic Р-53 factor in the pathogenesis of nonalco-
holic hepatosteatosis in postmenopausal women.

Study was performed on menopausal women (12 
month amenorea) with sings of metabolic syndrome 
and high level of ALT in blood (2 fold higher as 
maximal normal level). Verification of steatosis di-
agnosis was made on the basis of ultrasonography 
and histological study of bioptats obtained by meth-
od of percutal biopsy. The study of anamnesis, lipid 
profile, the concentration of ALT level in blood, his-
tological analysis of bioptats and immunohistologi-
cal study of Р-53 were conducted. The control group 
consisted of postmenopausal women with metabolic 
syndrome, with normal level of ALT in blood.  His-
tological analysis of liver bioptats revealed a mi-
cro-and macro-droplet steatosis of hepatocytes. In-
flammation and fibrosis were present in all patients 
liver. Small necrotic focuses of hepatocytes without 
necrosis and single lymphocyte clusters were noted 
in samples of patients with high level of ALT. As a 
result imunohystochemical studies enhanced expres-
sion of the proapoptotic protein p-53 was found in that 
patients with hepatosteatosis; any dependence was not 
revealed between the intensity of protein P-53 expres-
sion and the degree of steatohepatitis (ALT content). It 
is concluded that the enhanced protein expression of 
P-53 which indicates on the intensification of apoptosis 
in hepatocytes can be induced by activation of inflam-
matory stimuli and oxidative stress. Considering the 
fact that it was not found correlation between the in-
tensity of the protein P-53 expression and severity of 
disease, we can assume that its participation is just one 
element of multiple factors involved in pathogenesis 
of steatohepatosis. The timely correction of lipid me-
tabolism and redox balance in the body is usfull for the 
prevention of hepatosteatosis. 

Keywords: pro-apoptotic Р-53 factor, nonalcoholic 
hepatosteatosis.

РЕЗЮМЕ

РОЛЬ ПРОАПОПТОЗНОГО ФАКТОРА Р-53 
В ПАТОГЕНЕЗЕ НЕАЛКОГОЛЬНОЙ ЖИРО-
ВОЙ БОЛЕЗНИ ПЕЧЕНИ

Паркосадзе Г.Л., Буркадзе Г.М., Мизандари М.Г., 
Сулаквелидзе М.Г., Саникидзе Т.В.

тбилисский государственный медицинский уни-
верситет, грузия

Целью исследования явилось установление роли 
проапоптозного фактора Р-53 в патогенезе не-
алкогольной жировой болезни печени у женщин 
постменопаузного возраста. 

Исследованы 5 женщин постменопаузного воз-
раста (наличие аменореи в течение 12 месяцев) с 
метаболическим синдромом, у которых показатель 
аланин-аминотрансферазы (АЛТ) в крови в 2 раза 
превышал его максимальное значение в норме. 
Верификация диагноза стеатоза проводилась на 
основании ультрасонографического обследования 
и гистологического анализа биоптатов печени, по-
лученных методом перкутанной биопсии. Помимо 
сбора анамнеза, исследования липидного спектра, 
концентрации АЛТ в крови и гистологического 
анализа, в биоптатах пациентов, включенных в ис-
следование, проводилось иммуногистологическое 
исследование белка Р-53. Контрольную группу 
составили 5 женщин постменопаузного возрас-
та, страдающие метаболическим синдромом, у 
которых концентрация АЛТ в крови сохранялась 
в пределах нормы. 

Гистологический анализ биоптатов печени выявил 
смешанный микро- и макрокапельный стеатоз ге-
патоцитов. У всех пациенток выявлены признаки 
воспаления и фиброза. При этом следует отметить, 
что зона перипортального и интерстициального 
фиброза расширялась с утяжелением стеатоза 
(повышение уровня АЛТ). В результате иммуно-
гистохимического исследования у пациенток с ге-
патостеатозом в гепатоцитах выявлена усиленная 
экспрессия проапоптозного белка Р-53, причем 
какой-либо зависимости между интенсивностью 
экспрессии белка Р-53 и степенью стеатогепатита 
(уровнем АЛТ) не обнаружено.

В результате проведенного исследования 
следует заключить, что усиленная экспрессия 
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белка Р-53, свидетельствующая об интенсифи-
кации апоптоза в гепатоцитах, может быть 
индуцирована активацией воспалительных 
стимулов и окислительного стресса. Так 
как интенсивность экспрессии белка Р-53 не 
коррелирует со степенью тяжести стеатогепа-
тоза, следует предположить, что его участие 
является лишь одним звеном среди многочис-
ленных факторов, участвующих в механизме 
развития стеатогепатоза. Соответственно, свое-
временная коррекция липидного метаболизма 
и окислительно-восстановительного баланса 
в организме позволит избежать развитие ге-
патостеатоза.

reziume

proapoptozuri faqtoris P-53-is roli 
araalkoholuri hepatosteatozis paTo-
genezSi

g. parkosaZe, g. burkaZe, m. mizandari, 
m. sulaqveliZe, T. sanikiZe 

Tbilisis saxelmwofi samedicino unver-
siteti, Tbilisi, saqarTvelo

kvlevis mizani iyo proapoptozuri faq-
toris P-53-is rolis dadgena araalko-
holuri hepatosteatozis paTogenezSi 
postmenopauzuri asakis qalebSi.

kvleva Sesrulda metaboluri sindromis 

mqone menopauzis asakis 5 qalze (12 Tvis 
amenorea), romlebsac aRmoaCndaT alanin-
aminotransferazis (ALT) 2-jer maRali 
done sisxlSi maqsimalur normalur 
donesTan SedarebiT. steatozis diag-
nozi dasturdeboda ultrasonografiisa 
da bioptatebis histologiuri kvlevis 
safuZvelze. anamnezis, lipiduri pro-
filis, sisxlSi ALT-s donis Seswavlis 
garda, pacientebis bioptatebSi ganisaz-
Rvreboda cila P-53-is Semcveloba imu-
nohistoqimiuri meTodiT. sakontrolo 
jgufs Seadgendnen metaboluri sin-
dromis da sisxlSi ALT-s normaluri 
donis mqone menopauzis asakis 5 qali. 
RviZlis bioptatebis histologiuri ana-
lizis Sedegad gamovlinda hepatocite-
bis mikro- da makrowveTovani steatozi, 
anTeba da fibrozi. mcire nekrozuli 
kerebi da limfocitebis grovebi aRi-
niSneboda sisxlSi ALT-s maRali donis 
mqone pacientebSi. imunohistoqimiuri 
kvlevis Sedegad yvela pacientis RviZlSi 
gamovlinda cila  P-53-is gaZlierebuli 
eqspresia. cila P-53-is eqspresiis inten-
sivobas da sisxlSi ALT-s Semcvelobas 
Soris damoki-debuleba ar gamovlinda. 
amdenad, cila P-53-is eqspresia SeiZleba 
gamowveuli iyos anTebiTi stimulebis 
aqtivaciiT da oqsidaciuri stresis 
zemoqmedebiT. lipiduri metabolizmis da 
redoqs-balansis drouli koreqcia uzrun-
velyofs hepatosteatozis prevencias.

TRENDS IN THE USE OF OUTPATIENT PSYCHIATRIC SERVICES IN GEORGIA

Kenchadze V., Chkonia E., Beria Z.

Tbilisi State Medical University, Department of Psychiatry and Drug Abuse, Tbilisi, Georgia

Mental health is an integral and essential component 
of health and is crucial to the overall wellbeing of 
individuals, societies and countries. Poverty, social 
exclusion, loss, trauma and displacement as a conse-

quence of civil conflicts are major social determinants 
of mental disorders [2]. Poor mental health is also 
associated with rapid social change, stressful work 
conditions, gender discrimination, social exclusion, 
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unhealthy lifestyle, risks of violence and physical ill-
health and human rights violations [1,5]. 

According to the official statistics in Georgia there is 
almost 50% increase in the incidence of mental dis-
orders over the last decade. Increase in the incidence 
of mental disorders is partly attributed to improved 
identification of the diseases. However, according 
to the experts’ opinion the official statistical data do 
not reflect real picture related to mental health in the 
country [9]. 

For a long time, in Georgia, as in most eastern 
European and post-soviet countries, mental health 
services have been mainly ran in large institutions 
with restricted financial and professional resources. In 
2010, Ministry of Health and Social Affairs of Georgia 
declared the reforms in mental health care system 
as a top priority in the country health care system 
[3]. Since 2011 a lot of activities have been carried 
out: Institutional care has been divided to the short 
stay (acute) and long-stay (chronic) hospital care. 
Some acute departments have been opened in the 
general hospitals. In big cities the infrastructure 
have been developed (including Tbilisi, Batumi, 
Kutaisi, Rustavi), the funding methodology has 
been changed. Most of the mental health profes-
sionals received additional training. But a lot of 
problems still need to be addressed. There are a 
shortage of community care services, undeveloped 
psychosocial care, lack of qualified staff, especially 
in rural area, very little attention towards reintegra-
tion and human rights of mentally ill patients and 
stigma. 

In Georgia the number of registered patients with 
mental disorders is approximately 765457. The 29,9 
% of patients have schizophrenia, schizoaffective 
disorders and delusional disorders,  28%  mental 
retardation and 20, 5% - other mental disorders due 
to brain damage and dysfunction and to physical 
disease. The highest prevalence of mental illnesses is 
recorded in Western part of Georgia. Although, 42% 
of patients live in rural area, most of the cases have 
been identified and treated in outpatient mental health 
services at the big cities.

The ongoing reforms are actively supported by many 
international organizations, but there still some lo-
cal and cultural barriers that should be carefully 
analyzed. 

The study aimed to identify factors affecting referral 
to the outpatient mental health services and to describe 
the trends of common therapeutic interventions. 

Material and methods. We studied cases of patients 
who referred to the outpatient mental health services 
during one year in 2011-12. In 2011-12 the main part 
of the annual mental health care budget for outpatient 
services was allocated to the capital city and regional 
services drew only 25% of the budgetary resources 
[7]. This is rationale for why the present study exam-
ined outpatient services which are placed in Tbilisi. 

Data of patients with mental health problems were 
selected from two outpatient services. 

The patient’s mental state and severity of psychiatric 
symptoms have been assessed with Brief Psychiatric 
Rating Scale (BPRS). International Classification of 
Diseases 10th Revision (ICD-10) has been used for 
the diagnosis. 

Statistical analyses included descriptive statistics, 
principal component analysis, Pearson’s correlation, 
ANOVA and multiple response analysis. Trends in 
referral were determined using the chi test for trend. 

Results and their discussion. We analyzed 396 
cases of patients, who referred to the outpatient clin-
ics during one year. ≈34% had schizophrenia and 
schizoaffective disorder, ≈31% expressed the symp-
toms of affective disorders, ≈25% had symptoms of 
stress related or anxiety disorders, only 2% met the 
diagnose of eating disorders, 4% had the diagnose of 
organic delusional disorder and only 2% received the 
diagnose of mild mental retardation with significant 
impairment of behavior.

The number of male patients (n=232) slightly ex-
ceeded the females (n=164). Most of patients were 
from the capital city (n=258), n=52 patients from the 
western part, n= 44 from the Eastern part and 42 from 
the central part of Georgia. All 396 consultations have 
been provided in the capital city.  

The mean age for patients was 35.17. The oldest one 
was 83 years old and the youngest patient was 15 years 
old. Almost 20% of patients had the first episode of 
the disorder and 57% had chronic or recurrent state. 
In spite of the fact, that some patients had experienced 
psychopathological symptoms for a long time, came to 
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the mental health professionals 2-5 years later (≈44%). 
Most of the patients with mood or anxiety disorders 
(≈74%), but very few with schizophrenia (≈21%) had 
high school diploma or academic degree.  

In most cases patients even with chronic or recurrent 
serious mental illnesses usually come to dispensary 
for single consultation (n=188). Regular attendance 
was more common for patients with mood disorders 
(50%), less for patients with anxiety disorders (42%) 

and even less for schizophrenia patients (9%). Schizo-
phrenia patients reveal tendency to ignore their follow 
up appointments without advance warning. 

As shown in Figure 1, the most frequent reasons of 
referral were anxiety, depression, somatic concerns, 
suicidality, self-neglect and motor retardation. Most 
of the patients experienced mild to moderate psychi-
atric symptoms and very few had severe or extremely 
severe state.

Fig. 1. Frequency and severity of psycopathological symptoms

Polypharmacy was common (87% of patients have 
been prescribed two and more psychotropic drugs) 
(Fig. 2). 27% of patients have taken both second 
and first generation antipsychotics. The most pre-
scribed antipsychotics were Haloperidol (14.4% of 
all cases) and Olanzapine (22.1% of all cases). Anti-

depressants have been widely used for treatment all 
spectrum of psychiatric disorders. Predominantly, 
selective serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) have 
been prescribed. In moderate to severe depression 
SSRIs were combined with tricyclic antidepres-
sants (TCAs). 

Fig. 2. Patterns of psychotropic medication prescribed in outpatient mental health services

All patients received only pharmacological treatment. 
Implementation of psychological treatments failed 
due to insufficient legislative and financial support.

The patients with somatic complaints and behavioral 
problems had the best treatment outcome (somatic 

concern r=0.205, p<0.000; retardation r= - 0.193, 
p<0.000; hyperactivity r= 0.126, p=0.13).

Post hoc analyses showed that compliance to the treat-
ment improved treatment outcome (95% Confidence 
Interval, p < 0.000). The mental state of the patient 
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with high education (r=-0.162, p=0.001) and with 
better treatment adherence (r=0.373, p<0.000) have 
significantly improved.

The provision of long-term mental health care for 
people with severe mental disorders has been, and 
still is, one of the major challenges for mental health 
systems reform in the last decades, for various rea-
sons. The chronic psychoses are associated with the 
greatest impact on functioning [4]. For people aged 
15 to 44 years, it is the 3rd most important disease, 
accounting for 4.9% of disability caused by all dis-
eases [10]. Nowadays there is a broad consensus on 
the need to shift from the model of care based on the 
traditional large psychiatric institutions to modern 
comprehensive community-based models of care [8]. 
Although, the stark reality is that in many countries, 
often those that are least economically developed, 
people with these disorders continue to reside in large 
psychiatric hospitals with poor living conditions, 
inadequate clinical assistance and frequent human 
rights violations [6]. 

Investigation the trends of referral to outpatient psychiat-
ric services in Georgia showed that patients with severe 
and chronic psychosis less likely apply to outpatient 
psychiatric services. In most of the cases they come for 
single consultation and revealed significant problems in 
treatment adherence.  Patients from remote areas prefer 
to visit central outpatient clinic, rather than go to their 
local, free of charge facilities. The main reasons of refer-
ral appeared behavioural (hyperactivity, retardation) and 
emotional problems (depression, anxiety). 

Due to insufficient legislative and financial support 
patients could not receive psychological treatments. 

The treatment outcome significantly depends on treat-
ment compliance and level of education. Educated 
patients were much more disciplined in keeping their 
prescription and appointments. 

The additional effort need to be focused on improv-
ing patients’ attitude toward local psychiatric services 
and enhancing coordination between in and outpatient 
mental health services.
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SUMMARY

TRENDS IN THE USE OF OUTPATIENT PSY-
CHIATRIC SERVICES IN THE REPUBLIC OF 
GEORGIA

Kenchadze V., Chkonia E., Beria Z.

Tbilisi State Medical University, Department of Psy-
chiatry and Drug Abuse, Tbilisi, Georgia

For a long time, in Georgia, as in most eastern European 
and post-soviet countries, mental health services have 
been mainly ran in large institutions with restricted 
financial and professional resources. In 2010, Ministry 
of Health and Social Affairs of Georgia declared the 
reforms in mental health care system. The ongoing 
reforms are actively supported by many international 
organizations, but there still some local and cultural 
barriers that should be carefully analyzed. 

The study aimed to identify factors affecting referral 
to the outpatient mental health services and to describe 
the trends of common therapeutic interventions. 
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The cases of patients who referred to the outpatient 
mental health services during one year in 2011-12 
have been studied.

Investigation the trends of referral to outpatient 
psychiatric services in Georgia showed that patients 
with severe and chronic psychosis less likely apply to 
outpatient psychiatric services. In most of the cases 
they come for single consultation and revealed signifi-
cant problems in treatment adherence. Patients from 
remote areas prefer to visit central outpatient clinic, 
rather than go to their local, free of charge facilities. 
The main reasons of referral appeared behavioural 
(hyperactivity, retardation) and emotional problems 
(depression, anxiety). 

Due to insufficient legislative and financial support 
patients could not receive psychological treatments. 

The treatment outcome significantly depends on treat-
ment compliance and level of education. Educated 
patients were much more disciplined in keeping their 
prescription and appointments. 

The additional effort need to be focused on improv-
ing patients’ attitude toward local psychiatric services 
and enhancing coordination between in and outpatient 
mental health services.

Keywords: mental health, outpatient psychiatric 
services, community mental health 

РЕЗЮМЕ

ОСОБЕННОСТИ ОКАЗАНИЯ АМБУЛАТОР-
НОЙ ПСИХИАТРИЧЕСКОЙ ПОМОЩИ В 
ГРУЗИИ

Кенчадзе В.Г., Чкониа Э.Д., Берия З.В.

тбилисский государственный медицинский уни-
верситет, департамент психиатрии и нарколо-
гии, тбилиси, грузия

В течение долгого времени, в Грузии, как и в 
большинстве стран Восточной Европы и пост-
советских странах, лечение психически больных, 
в основном, проводилось в учреждениях с ограни-
ченными финансовыми и кадровыми ресурсами. 
В 2010 году Министерством здравоохранения и 
социальной защиты Грузии проведены реформы 
в системе охраны психического здоровья, которые 

активно поддерживаются многими Международ-
ными организациями. Для успешного проведения 
реформ необходим тщательный анализ местных и 
культурных барьеров в развитии нестационарных 
служб.

Целью данного исследования явилось выявление 
факторов, влияющих на частоту обращения в 
амбулаторные сервисы психического здоровья и 
изучение тенденций лечения хронических рас-
стройств.

Клинический анализ проводился по материалам 
амбулаторного приема в течение одного года 
(2011-12). 

Результаты исследования выявили, что пациенты 
с тяжелыми и хроническими психозами редко об-
ращаются за амбулаторной помощью. Пациенты 
из отдаленных районов предпочитают посещать 
центральные клиники, а не местные, бесплатные 
психиатрические службы. 

Результат лечения во многом зависит от при-
верженности к лечению и уровня образования 
пациентов. Образованные пациенты гораздо более 
дисциплинированны в соблюдении режима и вы-
полнении назначений. 

Результаты проведенного исследования диктуют 
необходимость улучшения отношения пациента 
к службам местной психиатрической помощи и 
усиление координации между стационарной и 
амбулаторной психиатрической службами.

reziume

ambulatoriul fsiqiatriul servisebSi 
mimarTvianobis maxasiaTeblebi saqarT-
veloSi

v. kenWaZe, e. Wyonia, z. beria

Tbilisis saxelmwifo samedicino univer-
sitetis fsiqiatriisa da narkologiis 
departamenti, Tbilisi, saqarTvelo

mravali wlis manZilze saqarTveloSi, 
iseve rogorc sxva yofil sabWoTa 
qveynebSi, fsiqikuri aSlilobis mqone 
pacientebis mkurnaloba xorcieldeboda 
did fsiqiatriul stacionarebSi, romleb-
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sac SezRuduli finansuri da adamianuri 
resursebi gaaCnda. 2010 wlidan saqarT-
veloSi daiwyo fsiqikuri janmrTelobis 
sistemis reforma, romelsac mravali 
saerTaSoriso organizacia aqtiurad 
uWers mxars. reformis warmatebisTvis 
mniSvnelovania kulturaluri da tradi-
ciuli Taviseburebebis gaanalizeba, 
romlebic, savaraudod, aferxeben saTemo 
servisebis ganviTarebas. 

Seswavlilia im pacientTa istoriebi, 
romlebmac 2011-2012 wlebSi mimarTes am-
bulatoriul servisebs. 

Catarebulma kvlevam gamoavlina, rom mZi-
me da qronikuli fsiqozis mqone pirebi 
iSviaTad mimarTaven stacionargareSe 
momsaxurebas. pacientTa umravlesoba 

upiratesobas aniWebs centralur (did 
qalaqebSi ganlagebul) fsiqiatriul 
samsaxurebs da uars ambobs adgilob-
riv, ufaso servisebze. mkurnalobis 
Sedegi mniSvnelovnadaa damokidebuli 
mkurnalobis reJimis dacvasa da paci-
entis ganaTlebis doneze, vinaidan es 
ukanaskneli gansazRvravs pacientis 
disciplinirebul damokidebulebas eqim-
Tan vizitis da mkurnalobis reJimis 
mimarT.

Catarebulma kvlevam gamoavlina, rom 
aucilebelia rigi RonisZiebebis SemuSave-
ba da danergva pacientebis fsiqiatriuli 
servisebis mimarT damokidebulebis gasaum-
jobeseblad da stacionarul da ambula-
toriul fsiqaitriul samsaxurebs Soris 
referalis mosawesrigeblad.

ТАБАКОКУРЕНИЕ И ПРИНЦИПЫ РАМОЧНОЙ КОНВЕНЦИИ ВОЗ 
ПО БОРЬБЕ ПРОТИВ ТАБАКА: ОБЗОР

Мелкадзе Н.В. 

национальная Парламентская библиотека грузии им. ильи Чавчавадзе
 
В настоящее время потребление табака остается 
ведущей причиной смерти на планете. По прогно-
зам, при сохранении нынешних тенденций, если 
не будут приняты неотложные меры, то в 21 веке 
от употребления табака могут погибнуть миллиард 
или более человек [21,48]. Курение вошло в моду 
после открытия Америки. Первоначально табак 
считался лечебным средством, однако со временем 
проявились его негативные действия на организм. 
Информация об этом стала публиковаться в ме-
дицинской литературе, начиная с XVIII в. В на-
стоящее время доказано, что курение, воздействуя 
на организм человека на клеточном, ферментативно-
биохимическом, физиологическом, личностном, 
психическом, мировоззренчески-философском 
уровнях, отрицательно влияет на зрение, слух, 
обоняние, вкус и осязание. Несмотря на это, число 
курильщиков не снижается и табакокурение остается 

одной из наиболее серьезных медико-социальных 
проблем, сложность решения которой состоит в 
несоответствии стандартного отношения к курению 
в обществе и его истинной роли в разрушении здо-
ровья людей [24]. 

Цель настоящего обзора - изучить литературные 
данные о вреде пассивного курения, положения 
Рамочной конвенции ВОЗ, намерения Конферен-
ции Сторон, а также руководящие принципы для 
защиты от воздействия табачного дыма. 

О вреде курения говорится и пишется много, 
однако до сих пор подавляющее большинство 
населения относится к курению как к безобидной 
привычке, как к маленькой слабости и способу 
психологической разгрузки. Между тем, курение 
вызывает угрожающие жизни болезни, многие 
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из которых могут быть предотвращены, отсрочены 
во времени или смягчены, благодаря прекращению 
курения [4,19,20,30,31,47,50,57]. Употребление таба-
ка остаётся одной из самых существенных причин 
эпидемии неинфекционных болезней, таких как бо-
лезни сердца, инсульт, онкологические заболевания 
и эмфизема, которые приводят к 63% случаев смерти 
[21,48]. Известно, что в процессе производства си-
гарет табак подвергают сложной переработке. Как 
правило, при этом используют многочисленные 
химические добавки, которые, сгорая в сигарете, 
превращаются в канцерогенные вещества [13]. Опи-
раясь на исследования антиникотиновой клиники, 
руководитель объединения «Альянс по контролю 
над табаком Грузии» («Альянс»), заявил, что абсо-
лютное большинство находящихся в реализации на 
грузинском рынке табачных изделий содержат такие 
добавки, в результате сгорания которых, повышается 
концентрация никотиновых алкалоидов, усиливая 
зависимость курильщиков от табачных изделий. 
Кроме того, реализованные в Грузии табачные из-
делия содержат в особо высокой концентрации такие 
канцерогенные вещества как Полоний – 210, Сви-
нец – 210 и Бисмут – 210. В следствие потребления 
загрязненного табачного изделия, этот показатель в 
80-120 раз превышает допустимую норму и является 
главной причиной интенсификации онкологичес-
ких патологий в стране [22]. Между тем, многие 
курящие люди, игнорируя отрицательное влияние 
табачного дыма на здоровье окружающих, считают, 
что курение не проблема, и если и есть какой-либо 
вред, наносимый сигаретой, то он минимальный. 
Даже находят аргумент для оправдания своих не-
здоровых привычек – «Курение – личный выбор 
человека». Но неужели право на выбор чистого 
воздуха заканчивается там, где начинается право 
курильщика к употреблению табака? Знаменитый 
онколог академик Н. Н. Блохин в своей брошюре 
«О борьбе против рака» по этому поводу пишет: 
«Я думаю, что […] привычка не только курить, но 
и окуривать других. […] противоречит коренным 
понятиям о культуре, если не сказать более резко» 
[16]. Ещё в 1604 г. английский король (James Stuart) 
(1566-1625) сочинил «A Counter-Blaste to Tobacco» = 
«Отповедь против табака», в которой охарактеризо-
вал курение как обычай, отвратительный для глаза, 
ненавистный для носа, вредный для груди, опасный 
для легких, а в черном дыме он увидел ближайшее 
сходство с дымом преисподней [39]. Основатель ко-
ролевства Бутан в Гималаях - монах-воин Шабдрунг 
Нгаванг еще в середине XVII века ввел запрет на 
курение, считая, что курение сильно портит карму. 

Этот запрет действует и в настоящее время [49]. По 
убеждению великого Гете, образованный человек не 
курит. Л.Н. Толстой в своей статье «Для чего люди 
одурманиваются» писал: «Всякий человек нашего 
современного среднего воспитания признает не-
благовоспитанным, негуманным для своего удоволь-
ствия нарушать спокойствие и удобство, а тем более 
здоровье других людей. Никто не позволит себе на-
мочить в комнате, в которой сидят люди, напустить 
дурного воздуха, совершать поступки, мешающие 
и вредящие другим. Но из тысячи курильщиков 
ни один не постесняется тем, чтобы напустить не-
здорового дыма в комнате, где дышат воздухом не-
курящие женщины, и причем не чувствуя при этом 
ни малейшего укора совести» [33]. 

Актуальность проблемы курения возрастает в связи 
с недостаточным осознанием патобиологической 
основы табачной зависимости [25]. Факты свиде-
тельствуют, что распространенность курения объ-
ясняется возникающей болезненной зависимостью 
к табаку. Экспертами доказано, что табак является 
наркотиком. Основным диагностическим критерием 
существования табачной зависимости является син-
дром патологического влечения к курению табака 
[14]. Не случайно в языках многих народов можно 
встретить такое выражение как «пить табак», при-
равнивающее действие табачного зелья действию 
алкогольных напитков. В. К. Смирнов определил 
табачную зависимость как клиническую форму 
патобиологического процесса, который феноменоло-
гически характеризуется потерей в сфере мышления 
контроля «Я» над возникновением и прекращением 
течения воспоминаний и представлений, желаний 
повторного курения табака с одновременным раз-
витием клиники синдрома патологического влечения 
к курению табака; синдрома отмены, ремиссий и 
рецидивов [32]. На пагубность влияния табачного 
дыма на человека указывают его три основных 
ядовитых компонента: никотин, угарный газ и 
жидкие смолистые вещества. Е.А. Калмыкова и со-
авторы рассматривают курение табака как один из 
мощнейших факторов, участвующих в процессах 
компенсации-декомпенсации целостного организма 
и влекущих изменение скорости течения основных 
патобиологических процессов [23]. Исследованиями 
последних лет доказано, что так называемое пас-
сивное курение (вдыхание загрязненного табачным 
дымом воздуха) наносит организму человека не 
меньше вреда, чем непосредственное употребление 
табака [44,45,50]. Изучив связь между возникнове-
нием неврологических заболеваний и пассивным 



 
GeorGian Medical news  
no 2 (215) 2013

© GMN 67 

курением, учёные пришли к выводу, что каждый 
десятый пассивный курильщик может заболеть 
деменцией в тяжелой форме [27]. При выкурива-
нии сигареты курящие вдыхают 15-30% табачного 
дыма и его ингредиентов. 70-85% последних ухо-
дит в окружающую курильщика среду в виде по-
бочного дыма, который в несколько раз токсичнее 
вдыхаемого: в нём содержится больше аммиака, 
угарного газа, бензопирена, аминов, в том числе 
ароматических и особенно летучих канцерогенных 
аминов. Именно его негативное воздействие и ис-
пытывают на себе пассивные курильщики. Многие 
полагают, что опасность пассивного курения легко 
предотвратить, если не курить рядом с некурящим. 
Исследования показали, что уровни загрязнения 
в закрытых помещениях, где разрешено курить, 
выше, чем уровни загрязнения, выявляемые на за-
груженных транспортных магистралях. Выделение 
комнаты для курения не избавляет от вторичного 
табачного дыма даже если комната проветривается. 
Даже если в ней установлены воздушные фильтры, 
и даже если двери в помещение для курящих закры-
ты. Содержащиеся в дыме токсические химические 
вещества, сохраняются в воздухе намного дольше, 
чем продолжается период активного курения [20]. 
Табачные токсины, скапливающиеся со временем 
и покрывающие поверхности помещения, мебель 
и вещи курильщика, иногда называют «третичным 
дымом» [20,45]. 

Спровоцированные табакокурением риски для здо-
ровья стали главной мотивацией для разработки и 
имплементации законов о запрещении курения та-
бака на рабочих и в общественных местах [42]. Во 
всех странах мира развернулось движение за право 
дышать чистым, не загрязненным табачным дымом, 
воздухом. Активисты настойчиво добивались за-
прещения курения в жилых, служебных и общест-
венных помещениях. Важной вехой для будущего 
глобального общественного здравоохранения стало 
принятие 21 мая 2003 г. на пятьдесят шестой сессии 
Всемирной ассамблеи здравоохранения Рамочной 
конвенции ВОЗ по борьбе против табака (РКБТ), 
которая определила новые правовые параметры 
международного сотрудничества в сфере здраво-
охранения [30,31,47]. Причиной беспрецедентной 
инициативы ВОЗ – использовать Статью 19 своего 
Устава, которая дает ей право разработать и принять 
подобную Конвенцию, послужили научные данные о 
реальных масштабах воздействия потребления табака 
на здоровье людей. Конвенция была открыта для под-
писания всеми государствами в штаб-квартире ВОЗ в 

Женеве с 16 июня 2003 г. по 22 июня 2003 г., а впослед-
ствии, в штаб-квартире ООН в Нью-Йорке с 30 июня 
2003 г. по 29 июня 2004 года. Конвенция была открыта 
для присоединения (ратификации) с 30 июня 2004 года 
и вступила в силу в феврале 2005 года. Подписав эту 
конвенцию 20 февраля 2004 года и ратифицировав её 14 
февраля 2006 года, Грузия автоматически подтвердила 
свое согласие с мерами, изложенными и предусмотрен-
ными в рамках указанной Конвенции [19].

РКБТ является юридически обязывающим согла-
шением, требующим от стран-участниц (Сторон) 
реализации научно-обоснованных и проверенных 
на практике мер по снижению потребления табака 
и ограждению людей от вредного воздействия 
табачного дыма. По состоянию на июнь 2012 
года, Сторонами РКБТ являются 176 стран. При 
эффективном внедрении РКБТ является мощным 
инструментом уменьшения разрушительного 
воздействия потребления табачных изделий на 
здоровье и жизни людей и экономику стран мира 
[58]. Неценовые меры по сокращению спроса на 
табак определяет Статья 7: «Стороны признают, 
что всесторонние неценовые меры являются 
эффективным и важным средством сокращения 
потребления табака. Каждая Сторона принимает 
и осуществляет эффективные законодательные, 
исполнительные, административные или иные 
меры, необходимые для соблюдения своих обя-
зательств по Статьям 8-13, и в соответствующих 
случаях сотрудничает с другими Сторонами не-
посредственно или через компетентные между-
народные органы с целью их осуществления» 
[30,47]. Статья 12 требует, чтобы стороны, при-
соединившиеся к договору, принимали усилия по 
повышению информированности общественности 
и обеспечивали доступ к информации о том, на-
сколько сильна зависимость, развивающаяся в 
результате потребления табачных изделий, а также 
о негативном воздействии на здоровье активного 
и пассивного курения, необходимости отказа от 
курения и действиях табачной промышленности. 
Таким образом, инициированная ВОЗ и разрабо-
танная полномочными представителями стран 
всего мира, РКБТ - международный юридический 
документ, который призван ограничить глобаль-
ное распространение табака и табачных изделий 
[19-21,30,31,45-48]. Со времени вступления в силу 
27 февраля 2005 года РКБТ ВОЗ стала одним из 
самых широко признанных договоров в истории 
ООН. Сторонами РКБТ уже стали 176 стран и 
Европейский Союз [21,48,58]. Сила этого договора 
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заключается не только в том, что его положения 
юридически обязательны для всех Сторон, но 
также в том, что он официально демонстрирует 
глобальную приверженность принятию активных 
мер против употребления табака [20]. Исходя из 
цели обзора, нас интересовала Статья 8, которая за-
щищает как заложников чужих вредных привычек 
– пассивных курильщиков, так и самих курильщи-
ков от уровня воздействия табачного дыма. Кроме 
того, эта статья создаёт основу для международной 
деятельности по уменьшению бремени болезней, 
обусловленных воздействием вторичного табачного 
дыма, и создает для Сторон договора юридические 
обязательства в отношении принятия необходимых 
мер для эффективной защиты людей от воздействия 
табачного дыма [35]. В июле 2007 года единогласно 
был принят пакет проектов руководящих принципов 
осуществления Статьи 8 – «Защита от воздействия 
табачного дыма» [35,36,59]. Руководящие принципы 
имеют две связанные между собой задачи. Первая со-
стоит в оказании сторонам содействия в выполнении 
обязательств по Статье 8 Рамочной конвенции ВОЗ в 
соответствии с научными данными в отношении воз-
действия вторичного табачного дыма и существующей 
во всём мире наилучшей практикой осуществления 
мер для создания бездымной среды, с тем, чтобы уста-
новить высокий стандарт подотчетности за соблюде-
ние договора и оказать Сторонам помощь в содействии 
наивысшему достижению уровню здоровья. Вторая 
задача состоит в определении ключевых элементов 
законодательства, необходимого для эффективной за-
щиты людей от воздействия табачного дыма, как этого 
требует Статья 8 [59,60]. 

В докладе ВОЗ «О глобальной табачной эпидемии» 
(2008) содержится первый всесторонний анализ по-
требления табака, а также усилий по борьбе с ним 
на глобальном уровне. В нём указано, что в XX веке 
табачная эпидемия унесла 100 млн. жизней, а еже-
годно от курения умирает 5,4 млн. человек. И если 
не будут приняты срочные меры, то к 2030 году 
смертность превысит 8 млн.; при этом, более 80% 
смертей, вызванных употреблением табака, будет 
приходиться на развивающиеся страны [19]. Гене-
ральный директор ВОЗ д-р Маргарет Чен уверена, 
что обращение вспять этой вполне предотвратимой 
эпидемии должно сегодня стать одним из важнейших 
приоритетов для общественного здравоохранения и 
политического руководства в каждой стране мира. 
В докладе указывается, что правительства во всех 
частях мира собирают ежегодно в 500 раз больше денег 
в виде налогов на табачные изделия, нежели они тратят 

на работу по борьбе с табаком. Налогами на табачные 
изделия можно существенно увеличить практически 
во всех странах, финансирование соблюдения реко-
мендуемой концепции - комплекса из шести стратегий 
под названием «MPOWER»: Monitor - мониторинг 
потребления табака и стратегий профилактики; Protect 
- защита людей от табачного дыма; Offer - предложение 
помощи в целях прекращения употребления табака; 
Warn - предупреждение об опасностях, связанных 
с табаком; Enforce - введение запретов на рекламу, 
стимулирование продажи и спонсорство табачных 
изделий; Raise - повышение налогов на табачные из- - повышение налогов на табачные из-
делия [19]. Осуществление положений РКБТ поможет 
всем странам сократить загрязнение окружающей 
среды табачными отходами и приведет к спасению 
миллионов человеческих жизней. У правительств 
теперь появился прекрасный способ доказать дей-
ствительную заботу о здоровье населения своих 
стран и всего мира. Для противодействия табачной 
эпидемии РКБТ четко определила эффективные 
средства, позволяющие остановить табачную эпиде-
мию. Большинство этих средств не требует никаких 
финансовых затрат, а лишь политической воли для 
принятия законодательных мер [19].  

Доклад «О глобальной табачной эпидемии, 2009 
год: Создание среды, свободной от табачного 
дыма», – второй из серии докладов ВОЗ, в кото-
рых определяется состояние табачной эпидемии 
и оценивается эффективность мер, принимаемых 
с целью положить ей конец [20].    
   
По данным третьего доклада Всемирной органи-
зацией здравоохранения о глобальной табачной 
эпидемии (2011), число стран, которые приняли 
общенациональные законы о бездымной среде, 
защищающие некурящую часть своего населе-
ния, достигло 31; всего антитабачными законами 
защищено более 739 миллионов человек (11% 
населения мира) [21,48]. 

Всемирная конференция «Табак или здоровье» 
прошла в середине марта 2012 года в Сингапуре 
[53,55]. Нельзя не отметить, что все доклады ВОЗ, 
а также конференция в Сингапуре подготовлены 
при финансовом содействии Благотворительного 
фонда Блумберга. Программа грантов «инициа-
тивы Блумберга», начала действовать в 2006 году. 
Желая реализовать свою антитабачную политику в 
развивающемся мире, Блумберг выделил 375 млн. 
долларов на инициативу, направленную на борьбу с 
потреблением табака в странах с низкими доходами 



 
GeorGian Medical news  
no 2 (215) 2013

© GMN 69 

населения, в которых проживают более двух третей 
курильщиков всего мира. Стратегия Майкла Блумберга 
заключается в помощи правительствам и адвокатским 
группам способствовать организации некурящих 
общественных мест, образовательных некурящих 
кампаний и повышению акцизов на табак [29,56]. В 
2007 году Грузии в рамках “Инициативы Блумберга” 
было выделено 150.000 долларов для содействия за-
конодательству об усилении контроля табака [52].

Сегодня мы можем сказать, что в результате ак-
тивной и последовательной борьбы с курением во 
многих развитых странах мира наблюдается резкое 
снижение распространения курения. Например, 
число бросивших курить американцев достигло к 
концу 2010 года приблизительно 46 млн. человек, 
а в 2007 году курящих старшеклассников стало на 
20% меньше [12]. Во Франции после антитабачной 
кампании число курильщиков сократилось более 
чем на 2 млн. человек. В Швеции борьба с курением 
ведется давно и последовательно. На сегодня это 
страна с одной из самых низких доль курильщиков 
в мире. Параллельно с введением запрета началась 
и до сих пор продолжается мощная антитабачная 
рекламная кампания. Госкомпании щедро раздают 
премии бросившим курить сотрудникам, а многие 
фирмы, сдающие в аренду жилье, запрещают съём-
щикам курить в своих квартирах [49]. В Англии 
вычитают деньги из зарплаты за время, проведённое 
в курительной комнате. В Германии, по результатам 
репрезентативного исследования, опубликованного 
Федеральным Центром санитарного просвещения 
(BZgA) количество курящих молодых людей со-
кратилось. По последним данным, курят 13% под-
ростков в возрасте 12-17 лет, а количество курящих 
подростков уменьшилось более чем вдвое. Число 
курящих молодых людей в возрасте 18-25 лет тоже 
снизилось по сравнению с предыдущими годами. 
Если раньше таких было 43%, то теперь их стало 
38%. Как показывают данные, полученные в ходе 
репрезентативного исследования, 68% несовершен-
нолетних утверждают, что никогда ещё не курили. 
В 2001 году их было около 40%. Отказ от курения 
молодых людей показывает, что благодаря принятым 
мерам удалось предупредить увлечение молодёжи 
табаком [54]. В США нет единого закона, который 
регулировал бы курение: в каждом штате действуют 
свои законы, ограничивающие курение. Один из 
самых давних и жестоких борцов с сигаретами – Ка-
лифорния: здесь ввели запрет на курение в закрытых 
публичных помещениях в 1995 году, а в 2004 году 
запретили подходить к общественным заведениям с 

сигаретой ближе чем на 6 метров и курить в парках. 
Такие суровые меры оказались результативными: в 
Калифорнии, например, курящих на 4 % меньше, чем 
в среднем по стране [49]. Успешную антитабачную 
кампанию провёл бывший мэр Нью-Йорка Майкл 
Блумберг, результатом которой стало сокращение числа 
курящих людей. На момент 2002 года, когда в Нью-
Йорке было запрещено курить в общественных местах, 
это был единственный некурящий штат. Некурящими 
зонами были объявлены все парки, пляжи, открытые 
бассейны и пешеходные улицы [29].
 
Каждый год Всемирная организация здравоохране-
ния, чтобы привлечь внимание к серьезности воз-
действия табака на здоровье, отмечает 31-го мая как 
всемирный день без табака. Однако прирост числа 
курильщиков в мире все-таки существует – он от-
мечается, в основном, в развивающихся странах и в 
странах с низким уровнем жизни [19,20]. 

Закон Грузии «О контроле табака в Грузии», который 
был принят в июне 2003 года и вступил в силу 1 сен-
тября 2003 года, запрещал курение в общественных 
местах, транспорте, образовательных и лечебных 
учреждениях, в том числе, на лестничных клетках 
офисов, в фойе театров и других общественных 
местах. Курение позволялось только в специально 
оборудованных помещениях [6,17]. Однако в реаль-
ности этот закон мало кто соблюдал [1-3,5,51]. В 
2003 году из 4,4 млн. ее жителей 1 млн. 600 тыс. было 
курящих. По данным Национального центра контро-
ля за заболеванием и социальной защиты Министер-
ства труда, здравоохранения и социальной защиты 
Грузии в 2006–2010 годах доля курящих составила 
от 30,3% до 42,2% численности населения Грузии 
[10]. Проведённое Peto & Lopez (2000) исследование 
смертности, вызванной курением (SAM), выявило, 
что в Грузии в 2000 году от курения умерло 2132 
человек, что составляет 5,4% общего числа смертей 
[41]. К. Гвинианидзе и cоавт., на основе проведенного 
в 2008 году исследования установили, что от причин, 
связанных с курением, умерло более 4331 человек, т.е. 
10,1% от общего количества смертей. Курение является 
причиной 30% случаев смерти от рака, 10% - от кардио-
васкулярных заболеваний, 9% - от заболеваний органов 
дыхания и 7% - от заболеваний желудочно-кишечного 
тракта. В 2008 году за счет активного курения было 
потеряно 72500 потенциальных лет жизни, что, в 
основном, связано с кардиоваскулярными заболева-
ниями и раком. На один случай смерти, связанный с 
курением, приходится потенциально потерянных 16,7 
лет жизни [37]. 
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К 2008 году в кафе и ресторанах Грузии курение 
было частично запрещено, затем была принята 
поправка к закону о «Контроле над табаком», 
которая объявила 50% территории кафе, баров 
и ресторанов свободными от курения [15]. Ис-
следование исполнения закона о «Контроле над 
табаком», проведённое в течение 2011-2012 гг. 
показало, что требования относительно контроля 
над табаком в 89,8% случаев не выполнялись[18], 
поскольку не существует государственной струк-
туры, которая бы контролировала его выполнение 
[52]. Немалую роль в противодействии мерам, 
направленным на борьбу с курением играет на-
стойчивая реклама компаний-производителей 
сигарет. В доказательство вышеизложенного мож-
но привести следующий факт: когда попытались 
провести в Тбилиси кампанию против курения, 
то все рекламные щиты, на которые планирова-
лось поместить плакаты, были незамедлительно 
куплены компанией Philip Morris, производящей 
сигареты Marlboro [26]. По заявлению руководи-
теля «Альянса» Гиоргия Бахтуридзе, примером 
нарушения законов «О контроле табака» и «О 
рекламе» является фраза в номере детского музы-
кального коллектива «Басти-бубу»: «Дыми, дыми, 
дай другу, кури сигару» [51]. 

В настоящее время правовые взаимоотношения 
в сфере контроля табака определяет и регулиру-
ет Закон Грузии «О контроле табака», который 
был принят в июне 2003 года и вступил в силу 
1 сентября 2003 года [6]; в Закон были внесены 
изменения и дополнения 30 декабря 2008 года (N 
941 – rs) и 15 декабря 2010 года (№4059-rs) [7; 
8]. Парламент Грузии в декабре 2010 года принял 
новый законопроект «О контроле за применением 
табака», который определяет новые механизмы 
регулирования потребления табачных изделий. По 
состоянию на первое января 2013 года в Статье 1 
Закона Грузии «О контроле табака» цель определя-
ется как уменьшение, вызванного курением, числа 
заболеваемости и смертности в Грузии [8]; статья 
2 – «Основные принципы контроля табака» – объ-
являет табак вредным для здоровья продуктом; 
признаёт право на защиту некурящих людей от 
вредного воздействия табака, а некурение объ-
являет нормой жизни [8]. 

Исходя из цели настоящего обзора мы, на осно-
ве анализа Закона Грузии «О контроле табака», 
выявили Статьи, которые регулируют права неку-
рящих. Это Статья 10: «Ограничение потребления 

табака». Она состоит из восьми пунктов. В пункте 
1 – сказано, что курение полностью запрещено 
в учебных, образовательно-воспитательных, 
культурно-просветительных заведениях, закры-
тых спортивных сооружениях; в медицинских 
и фармацевтических учреждениях; бензозапра-
вочных и газозаправочных станциях, а также на 
всей территории газораспределительных сетей; в 
помещениях и местах для хранения огнеопасных 
(легковоспламеняющихся) и взрывоопасных ве-
ществ; во всех видах общественного транспорта 
(автобусах, маршрутных такси, воздушном транс-
порте, метро, трамваях, троллейбусах). В пункте 
2 говорится, о том, что курение запрещено также 
в закрытых помещениях других общественных 
и частных учреждений, в том числе на рабочих 
местах и местах массового скопления, а также в 
поездах и морском транспорте (за исключением 
мест специально отведённых для курения). Ру-
ководители, указанных в пункте 2 учреждений, 
обязаны на своих территориях выделить специаль-
ные места для курения. При этом, закон требует, 
чтоб места для курения были изолированы от 
помещений, связанных с осуществлением ра-
бочего процесса. Недопустимо устраивать их в 
санитарно-бытовых помещениях и местах от-
дыха. Они должны легко проветриваться; иметь 
окно с выходом во двор или на улицу. Допустимо 
устройство места для курения в помещении с 
искусственной вентиляцией. Если руководство 
учреждения не сможет обустроить места для 
курения в соответствии с требованиями Закона, 
то курение на данной территории должно быть 
запрещено. В местах массового скопления, ре-
сторанах, кафе-барах и местах общественного 
питания должны быть выделены специальные 
зоны для курящих, площадь которых не должна 
превышать 50% общей площади заведения. Руко-
водители учреждений обязаны: а) разработать и 
утвердить, приведённые в соответствие с законом 
Грузии «О контроле табака», правила курения 
табака в вверенном им учреждении и в пределах 
своей компентенции обеспечить их исполнение; 
правила о курении должны быть размещены на 
видном месте [8]. 

Внеправительственная организация Welfare 
Foundation, Центр имплементации и мониторинга 
в Грузии РКБТ и «Альянс» при поддержке На-
ционального центра контроля заболеваний и обще-
ственного здравоохранения им. Л. Саквакрелидзе 
Министерства труда, здравоохранения и социальной 
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защиты, провели в гостинице Кортярд Мэриот 20 
декабря 2012 года кампанию в поддержку «Закона о 
среде без табака в Грузии». Как отмечали организа-
торы, цель кампании – содействие имплементации 
существующих в Грузии законов о запрете курения 
табака в публичных местах, учебных, культурно-
просветительских учреждениях, и т.д.. В заключении 
отметим, что для того, чтоб библиотеки, учебные, 
культурно-просветительные заведения «де юре» и 
«де факто» были свободными от табачного дыма, 
необходимо на входе повесить постер – «Среда, 
свободная от курения», в правилах внутреннего 
распорядка указать, что курить запрещено на всей 
территории; проводить кампании, цель которых со-
действие имплементации существующих в Грузии 
законов о запрете курения табака в публичных би-
блиотеках, учебных и культурно-просветительских 
заведениях, а не в гостиницах. Надеемся, что наша 
страна в самое ближайшее время будет в ряду 
большинства стран Европы и мира, для которых 
свободные от табачного дыма общественные места 
уже давно являются нормой.

Сегодня Грузия остается в числе самых курящих 
государств мира [9]. Согласно ВОЗ в Грузии два 
миллиона курильщиков [52]. В Грузии курят везде, 
курят часто, курят многие, в том числе и те, кто 
по роду своей профессиональной деятельности 
обязан способствовать искоренению курения в 
общественных местах. Курят даже в публичных 
библиотеках, несмотря на запрет на курение в 
культурно-просветительских помещениях. Хотят 
этот запрет не является брэндом 21-го века.  В 
далёком 19-м веке в "Правилах для господ по-
сетителей» писали, что «Курение табаку воспре-
щается не только в здании музея и библиотеки, но 
и на дворах и подъездах оного….». Потребление 
табака увеличилось в сравнении с показателями 
2003 года более, чем в два раза, особенно среди 
девочек [1]. На основе проведённого в Тбилиси 
в 2005 году исследования, было выявлено, что 
87,7% детей являются домашними пассивными 
курильщиками, 79,2% населения находятся под 
воздействием голубого дыма, а каждый второй 
подросток курит. В последние годы увеличилось 
количество курящих женщин. Эксперты считают, 
что если такими темпами будет расти число куря-
щих, то это приведет к катастрофическим послед-
ствиям [28]. Несмотря на такие неутешительные 
прогнозы, медики, работники библиотек, других 
учебных и культурно-просветительских учреж-
дений могут сыграть ведущую роль в снижении 

числа курильщиков табака [34,38,40,43]. В настоя-
щее время в общей сложности 176 Стороны РКБТ 
ВОЗ, в которых проживает около 87% мирового 
населения, приняли юридическое обязательство 
осуществлять эффективные меры политики по 
борьбе против табака. РКБТ ВОЗ дает странам 
необходимые средства борьбы против табака; 
использование этих мер и обеспечение их при-
менения приведет к сокращению употребления 
табака и спасет человеческие жизни. Осущест-
вление положений Рамочной Конвенции поможет 
Грузии сократить загрязнение окружающей среды 
табачными отходами и приведет к спасению че-
ловеческих жизней. В прошедшей в январе 2013 
года в парламенте Грузии дискуссии, устроенной в 
рамках проекта «Партнёрство гражданского обще-
ства за жизнь без табака», говорилось о необхо-
димости задействования механизма штрафования 
за правонарушение – курение в общественных 
местах. Ранее с подобной инициативой обрати-
лись к новому парламенту неправительственная 
организация «Welfare Foundation» и «Альянс». 
Новое правительство с пониманием отнеслось к 
проблеме курения в общественных местах и необ-
ходимости задействования санкций против табака 
[5]. Надеемся, что наша страна в самое ближайшее 
время будет в ряду большинства стран Европы и 
мира, для которых свободные от табачного дыма 
общественные места уже давно являются нормой. 
Данный обзор хотим завершить призывом Кофи 
Аннана, Генерального секретаря ООН (1997): «Я 
призываю людей и нации повсюду присоединять-
ся к объединенным нациям в своих больших или 
малых действиях по защите будущего здоровья 
наших детей в мире, свободном от табака». 
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SUMMARY

TOBACCO SMOKING AND PRINCIPLES OF 
THE WHO FRAMEWORK CONVENTION ON 
TOBACCO CONTROL: A REVIEW 

Melkadze N.

Ilia Chavchavadze National Parliamentary Library 
of Georgia

The aim of a review is to examine the current state 
of the relevant publications on tobacco smoking, the 
Guidelines on Protection from Exposure to Tobacco 
Smoke, and WHO Framework Convention on Tobacco 
Control (FCTC), which commits countries to protect 
the public’s health by adopting various measures to 
reduce demand for tobacco. Georgia ratified the treaty 
in February 2006. In Georgia the implementation of 
the WHO FCTC is regulated by the “Law on Tobacco 
Control” (Law). It went into effect in September 2003. 
Changes and additions to the Law were approved 
by the Parliament in December 2008 (N 941 – rs) 
and in December 2010 (№4059-rs). According to 
Article 10 of the Law, smoking is prohibited at the 
educational and childcare institutions, medical and 
pharmaceutical facilities, at the entire area of petrol, 
gas and gas-distribution stations, in public transport, 
indoor areas of work and mass gathering... In spite of 
the legislation rights of non-smokers are very poorly 
preserved. With this in mind, the Welfare Foundation, 
the FCTC and the Tobacco Control Alliance, orga-
nized a public discussion on enforcing smoke-free 
laws in Georgia, in December 2012 at Tbilisi Marriott 
Courtyard Hotel. In order to make public libraries, 
educational, cultural institutions «de jure» and «de 
facto» free from tobacco smoke, the campaign against 
tobacco, which aims to strengthen implementation 
of the Tobacco Control Law and Regulation should 
be held in public libraries – not in the hotels. It is 
necessary to hang a poster - «Environment free from 
Smoke» at the entrance to buildings where smoking 
is prohibited throughout. In Rules and regulations for 
the use of the library there must be a note: smoking 
is prohibited in the library. We hope that Georgia in 
the nearest future will be in the list of countries with 
smoke-free public and work places.

Key words: tobacco smoke, second-hand smoke, 
legislation rights of non-smokers, implementation 
of WHO FCTC, Law on Tobacco Control, Georgia 
(Caucasus).

РЕЗЮМЕ 

ТАБАКОКУРЕНИЕ И ПРИНЦИПЫ РАМОЧ-
НОЙ КОНВЕНЦИИ ВОЗ ПО БОРЬБЕ ПРО-
ТИВ ТАБАКА: ОБЗОР

Мелкадзе Н.В.

национальная Парламентская библиотека грузии 
им. ильи Чавчавадзе

Целью обзора является изучение современных 
публикаций по табакокурению, руководящих 
принципов для защиты от воздействия табака 
и Рамочной Конвенции ВОЗ по борьбе против 
табака (РКБТ), которая определила новые право-
вые параметры международного сотрудничества 
в сфере здравоохранения, обязывающие страны  
защищать население принятием мер для умень-
шения спроса на табак. Грузия ратифицировала 
конвенцию 14 февраля 2006 года. Осуществление 
положений Рамочной Конвенции определяет и 
регулирует Закон Грузии  «О контроле табака». Он 
вступил в силу 1 сентября 2003 года. В Закон были 
внесены изменения и дополнения 30 декабря 2008 
года (N 941 – rs) и 15 декабря  2010 года (№4059-
rs). Согласно Статьи 10, пункт 1 – курение 
полностью запрещено в учебных, образовательно-
воспитательных, культурно-просветительных за-
ведениях, закрытых спортивных сооружениях; в 
медицинских и фармацевтических учреждениях; 
бензозаправочных и газозаправочных станциях, а 
также на всей территории газораспределительных 
сетей; в помещениях и местах для хранения легко-
воспламеняющихся и взрывоопасных веществ; во 
всех видах общественного транспорта. Однако, 
права некурящих слабо соблюдаются в Грузии. 
В декабре 2012 года Welfare Foundation, Центр 
имплементации и мониторинга в Грузии  РКБТ, а 
также Альянс по контролю над табаком Грузии, 
при поддержке Национального центра контроля 
заболеваний и общественного здравоохранения им. 
Л. Саквакрелидзе Министерства труда, здравоохра-
нения и социальной защиты, в гостинице  Кортярд 
Мэриот провели кампанию в поддержку «Закона о 
среде без табака в Грузии». Однако для того, чтоб 
библиотеки, учебные, культурно-просветительные 
заведения «де юре» и «де факто» были  свободными 
от табачного дыма, кампании содействия имплемен-
тации существующих в Грузии законов о запрете 
курения табака в публичных местах, должны прово-
диться в публичных библиотеках, а не в гостиницах. 
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Необходимо в правилах внутреннего распорядка 
учреждений, в которых запрещено курение, указать, 
что курить запрещено на всей территории, а на входе 
повесить постер – «Среда, свободная от курения». 
Надеемся, что наша страна в самое ближайшее время 
будет в ряду большинства стран Европы и мира, для 
которых свободные от табачного дыма обществен-
ные места уже давно являются нормой.

reziume

Tambaqos moweva da msoflio jandacvis 
organizaciis Tambaqos winaaRmdeg brZo-
lis CarCo konvenciis ZiriTadi princi-
pebi: mimoxilva

n. melqaZe 

saqarTvelos parlamentis ilia WavWavaZis 
sax. erovnuli biblioTeka,  Tbilisi, 
saqarTvelo

samecniero kvlevebiT dadgenilia, rom 
Tambaqos moweva damRupvelad moqmedebs 
gare samyaroze da janmrTelobasTan 
dakavSirebul problemebs uqmnis rogorc 
mwevelebs, aseve, aramwevelebs. Tambaqos 
mwevelebi, angreven ra sakuTar jan-
mrTelobas, safrTxes uqmnian maTac, vinc 
SeisunTqavs Tambaqos bols.Mmimoxilvis 
mizania msoflio jandacvis organizaciis 
CarCo konvenciis da Tambaqos winaaRmdeg 
brZolis Sesaxeb arsebuli Tanamedrove 
publikaciebis Seswavla. Mmsoflio jan-
dacvis organizaciis CarCo konvenciam 
gansazRvra jandacvis sferoSi saerTa-
Soriso TanamSromlobis samarTlebrivi 
parametrebi, rac Tavis mxriv avalde-
bulebs qveynebs daicvan mosaxleoba 
Tambaqos mavne zemoqmedebisgan. CarCo 
xelSekrulebas saqarTvelom xeli moawe-
ra 2004  wlis 20 Tebervals, xolo, 2006 
wlis 14  Tebervals moxda misi ratifika-
cia. Kkanoni miiRes 2003 wlis ivnisSi da 
ZalaSi Sevida 2003 wlis seqtemberSi. 
kanonSi cvlilebebi da damatebebi Sevida 
2008 wlis 30 dekembers (# 941–rs) da 
2010 wlis 15 dekembers (# 4059-rs). me-10 
muxlis: “Tambaqos moxmarebis SezRudva”, 
1-li punqtis Tanaxmad Tambaqos moweva 
akrZalulia: saswavlo, saganmanaTleblo-

saaRmzrdelo, kulturul-saganmanaTleb-
lo dawesebulebebSi, daxurul sportul 
nagebobebSi, samedicino da farmacevtul 
dawesebulebaTa SenobebSi, benzingasa-
marT da gazgasamarT sadgurebis, agreTve, 
gazgamanawilebeli qselis mTel teri-
toriaze, im Senoba-nagebobebSi, sadac 
inaxeba cecxlsaSiSi (advilad aalebadi) 
feTqebadsaSiSi nivTierebebi, yvela saxis 
sazogadoebriv transportSi (avtobusi, 
samarSruto taqsi, sahaero transporti, 
metro, tramvai da troleibusi). magram, 
mainc, saqarTveloSi naklebad aris dacu-
li aramwevelTa uflebebi. amis gaTva-
liswinebiT, arasamTavrobo organizacia 
„Welfare Foundation”- is organizebiT, sastum-
ro “qorTiad mariot”-Si, saqarTveloSi 
Tambaqosagan Tavisufali garemos kanonis 
mxardasaWeri kampaniis farglebSi Sex-
vedra moewyo. SexvedraSi monawileobdnen 
janmrTelobisa da socialuri dacvis 
saministro, l. sayvareliZis saxelobis 
daavadebaTa kontrolisa da sazogadoeb-
rivi janmrTelobis erovnuli centri, 
saqarTveloSi Tambaqos kontrolis 
CarCo konvenciis (FCTC) implementaciisa 
da monitoringis centri da Tambaqos 
kontrolis aliansi. sajaro diskusiis 
iniciativa mimarTulia saqarTveloSi 
sajaro adgilebSi “Tambaqos mowevis 
Sesaxeb” kanonis ganmtkicebis, samuSao 
da sazogadoebrivi TavSeyris adgilebSi 
usafrTxo, Tambaqosagan Tavisufali ga-
remos Seqmnis xelSewyobisken. migvaCnia, 
rom msgavsi RonisZiebebi unda Catardes: 
sajaro biblioTekebSi, saswavlo da kul-
turul-saganmanaTleblo dawesebulebeb-
Si da ara – sastumroebSi. imisaTvis, rom 
biblioTekebi, saswavlo da kulturul-
saganmanaTleblo dawesebulebebi gaxdes 
“de iure” da “de faqto” Tambaqos bolis-
gan Tavisufali are, aucilebelia dawese-
bulebebis SinaganawesSi Caiweros, rom 
dawesebulebis teritoriaze akrZalulia 
Tambaqos moweva, xolo, Senobis Sesasv-
lelSi daikidos posteri – “Tambaqosgan 
Tavisufali garemo”. vimedovnebT, rom Cve-
ni qveyana uaxloes momavalSi aRmoCndeba 
im qveynebs Soris, sadac sazogadoebriv 
adgilebSi Tambaqos mowevaze uaris Tqma, 
didi xania qcevis normad iqca. 
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The benign joint hypermobility syndrome (BJHS) 
is considered to be an intermediate (transitional) 
unit between the norm and pathology of genetically 
determined connective tissue. The hypermobility of 
the joints, as a symptom, occurs at Ehlers-Danlos 
and Marfan syndromes, osteogenesis imperfecta, 
which are characterized by the pathological struc-
ture of one of the components of the connective 
tissue - the matrix of protein, in particular, the I 
type collagen. Hypermobile joints also may occur 
at the syndromes of Down, Klinefelter, metabolic 
syndrome - homocystinuria, hyperlicinemia, the 
pathologies of endocrine system - acromegalia, 
hyperparathyroidism. If any of the abovementioned 
diagnoses are determined then benign joint hyper-
mobility syndrome will be excluded [4,5]. 

Among the clinical manifestations of benign joint 
hypermobility syndrome mono-, poliarticulatory, 
generalized, symmetric, short-term pain in the joints 
are met most frequently [4,5], which are strictly lim-
ited locally, in particular in knee and shin-ankle joint. 
It is followed by the decrease of muscular tone and 
strength – hypotension, the increased elasticity of joint 
bags and tendinous system, the decrease of propriore-
ception, etc., which contributes to the development 
of trauma and dislocations. The receiving of unusual 
postures of the body is also characteristic for the 
patients. According to the data of literature, with the 
view of the treatment of benign joint hypermobility 
syndrome and the prevention of secondary developed 
complications, the isometric exercises are recom-
mended during individually selected exercises for the 
improvement of muscle strength and proprioreception 
using joint elastic bandage or without it. 

According to the available data of literature, such a 
method of treatment as ridetherapy has a positive thera-
peutic result in certain conditions during some dysplastic 
nosologies [1,6,8]. For the study of the usage of some 
elements of horse riding with new approach and the 
effectiveness of this method a systematic research was 
carried out at benign joint hypermobility syndrome. 

The goal of the study was to develop a specific 
methodology of ridetherapy and to establish the ef-
fectiveness of therapeutic horse riding in children with 
benign joint hypermobility syndrome using optimal 
loadings in the development of muscular-articular per-
ceptions and in the strengthening of proprioreception 
during the articulatory changes in knee joint.

Material and methods. Before the beginning of the 
treatment and after it the establishment of the state 
of musculoskeletal system, the definition of joint hy-
permobility according to Beiton Table, goniometry, 
dynamometry (femoral quadriceps, brachium biceps 
and triceps), the determination of the strength and endur-
ance of abdominal tension and spinal extensor muscles, 
sonography of knee joint took place in patients.

The study was performed at the Department of physi-
cal rehabilitation, sport medicine and ridetherapy of P. 
Shotadze Tbilisi Medical Academy, the Medical and 
Diagnostic Centre “Ridemed” and Bakur Kotetishvili 
Psychoneurological Clinic. 

Total of 96 children with benign joint hypermobility 
syndrome aged 7-14 were divided into 2 age groups and, 
respectively into 2-2 subgroups. Out of these children 
the two groups were subjected to therapeutic horse rid-
ing according to the method developed by us, while the 
other two groups – to therapeutic exercises according 
to the current methodology. The investigation lasted 13 
months and consisted of 3 stages. The duration of each 
stage was 3 months, 3 procedures a week. The interval 
between the stages was 2 months. 

Some mechanisms of ridetherapy. For the conducting 
of therapeutic horse riding it is necessary to properly 
learn to ride horse. The pose of a rider evenly appears 
to be an initial condition of ridetherapy procedure, 
when the mechanism of simultaneous action both on 
the muscles and on the joints takes place [2,3].

Proceeding from the peculiarities of horse riding bio-
mechanics, the work of femoral quadriceps (or extensor 
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muscle of crus) during different allurs of a horse is of 
different strength and depends on the body position. For 
example, during an easy trot the lumbar, elbow, wrist, 
pelvic-femoral, ankle-leg joints and adjacent muscles 
are subjected to static-dynamic loading. The therapeutic 
effect is conditioned by the new antigravitational status, 
which is formed during locomotion while sitting on the 
horse (during horse moving in space) against the propriore-
ceptory background of afferentation. While sitting on the 
horse with the knees bent, extensor rectus of quadriceps is 
subjected to a heavy loading, as its tendon creates a right 
angle with the pelvis and prevents bending backwards [7]. 
At the moment of easy trot or getting up from the saddle, 
the quadriceps extensor muscle lifts up the whole body; its 
main action is due to the straightening of the knee. In this 
case the deeper is the saddle, the more the rider gets the 
vertical position during easy trot. 

In case of walking, during quiet vertical position of 
the body the above-said muscle does not take an active 
part, as in such a case a knee joint is unbent because of 
the influence of body weight. At this time, the center 
of gravity passes through the knee joint, or in front 
of it. The extension in the knee joint is prevented by 
cross-yogas and its flexor muscles. Fairly easy move-
ment of the knee joint is enough for the immediately 
contraction of femoral quadriceps in all its parts, as at 
this time the centre of gravity will move to the back of 
knee joint and the body needs the equilibration. 

The peculiarity of the coordination of motor actions 
in the position of sitting on a horse is the fact that 
muscular work of a rider is performed in the condi-
tions of moving stand [3]. For the maintenance of 
the equilibration on the horse the coincidence of the 
gravity centers of rider and horse is constantly neces-
sary [2]. In such conditions the body weight is equally 

distributed on all the muscles and joints of both lower 
limbs. During an easy trot, against the background of 
vibrations from horseback, the load of torso and lower 
limb girdle and muscles in static-dynamic conditions 
causes an increase in muscle tone and strength, as well 
as the hypertrophy of torso and the muscles of the lower 
limb girdle and the improvement of trophic of joints, 
tendons, and yogas and antinociceptive system.

During walking a patella which is involved in distal 
tendon of quadriceps extensor muscle significantly 
increases the function of lever of mentioned muscle 
and contributes it to the fast and strong expand at 
the expense of spending less strength in knee joint. 
At easy trot, the above mentioned has more sparing 
character, as the knees of a rider press the sides of a 
horse, a complete extension does not take place in 
knee joints, the movement is performed on vertical 
surface which practically excludes the possibility of 
secondary complications. In patients who had a strong 
recurvation for the enhancement of stability and decrease 
of micro traumas an elastic bandage of the joint was used 
during the exercises. Then, along the strengthening of 
periarticulatory muscles, the duration and frequency of 
bandage wearing gradually decreased. It should be noted 
that from the beginning of the II course of ridetherapy 
practically none of the children did not have to use an 
elastic bandage more in the main group, the need for its 
usage also reduced in the control group. 

Before the starting of ridetherapy procedures and after 
them, at the end of each course together with other 
investigations the children underwent the goniom-
etry of knee joint (Table 1) and the dynamometry of 
femoral quadriceps muscle (Table 2). By means of 
the above-said objective studies the effectiveness of 
ridetherapy has been confirmed. 

Table 1. The goniometry of knee joint 

Age Group
Recurvation of knee joint in degrees

p<Initial data Final data
right left right left

7-10

Main 13.50±0.39
n=12

13.69±0.78
n=16

2.13±0.35
n=12

12.20±0.57
n=16

D-S
0.05

Control 13.60±0.36
n=15

13.21±0.53
n=14

13.27±0.36
n=15

13.37±0.43
n=14 -

p< - - 0.05 -

11-14

Main 14.43±0.49
n=15

14.13±0.49
n=12

12.58±0.32
n=15

12.53±0.44
n=12

D-S
0.05

Control 14.17±0.43
n=16

15.20±0.67
n=15

13.81±0.42
n=16

14.07±0.42
n=15  -

p< - - 0.05 0.05
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Table 2. Dynamometry of femoral quadriceps muscle

Age Group
Initial data Final data Reliability of 

difference
p<right left right left

7-10

Main
n=21 8.54±0.39 8.27±0.40 10.95±0.36 10.85±0.39 D – 0.001

S – 0.001
Control
n=22 8.49±0.38 8.28±0.39 9.63±0.37 9.51±0.38 D – 0.05

S – 0.05
p< 0.05 0.05

11-14

Main
n=26 9.32±0.37 9.18±0.36 11.92±0.37 11.65±0.38 D – 0.001

S – 0.001
Control
n=27 9.29±0.36 9.16±0.37 10.43±0.36 10.31±0.37 D – 0.05

S – 0.05
p< 0.01 0.05

The analysis of initial and final results of goniometry 
has shown that the recurvation reliably decreased in 
the group occupied by ridetherapy both in case of 
right (p<0.05) and left knee joints (p<0.05). There 
was no improvement in the group occupied by thera-
peutic gymnastics. Comparing the data of main and 
control groups a reliable reduction of recurvation was 
recorded in the group occupied by ridetherapy. 

By means of dynamometry the average data of femoral 
quadriceps muscle strength reliably increased in both 
groups (p<0.001, p<0.05). The comparison of the data of 
main and control groups has shown a reliable high result 
(p<0.05) in the groups occupied by ridetherapy. 

On the basis of the data obtained it may be concluded that 
during articulatory changes in children with benign joint 
hypermobility syndrome the use of ridetherapy promotes 
the increase of muscle strength and hypertrophy, the 
development of joint-muscular perception, the increase 
of proprioreception, the minimizing of excessive joint 
movement, the antinociceptive effect and the avoidance 
of secondary developed complications.
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SUMMARY

THE EFFECTIVENESS OF RIDETHERAPY IN 
CHILDREN WITH BENIGN JOINT HYPER-
MOBILITY SYNDROME DURING ARTICU-
LATORY CHANGES IN THE KNEE JOINT

Mosulishvili T., Loria M.

P. Shotadze Tbilisi Medical Academy, Georgia

Taking into account the biomechanical peculiari-
ties of ridetherapy, the specific methodology of 
ridetherapy developed by us is given in this paper, 
also the data of treatment have been studied in the 
dynamics. Based on the results obtained the reliable 
advantage of ridetherapy method is determined as 
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compared with therapeutic exercises. It has been es-
tablished that in children with benign joint hypermo-
bility syndrome during articulatory changes in the 
knee the use of ridetherapy provides an increase in 
muscle strength, to a certain degree their hypertro-
phy, the development of joint-muscular perception, 
the increase of proprioreception, the minimizing of 
excessive joint movement, the antinociceptive effect 
and the avoidance of secondary developed compli-
cations.

Keywords: ridetherapy, benign joint hypermobility 
syndrome, biomechanics, articulatory changes in the 
knee, joint-muscular perception, recurvation.

РЕЗЮМЕ

ЭФФЕКТИВНОСТЬ РАЙДТЕРАПИИ У ДЕ-
ТЕЙ С СИНДРОМОМ ДОБРОКАЧЕСТВЕН-
НЫХ ГИПЕРМОБИЛЬНЫХ СУСТАВОВ ВО 
ВРЕМЯ АРТИКУЛЯЦИОННЫХ ИЗМЕНЕ-
НИЙ КОЛЕННОГО СУСТАВА

Мосулишвили Т.Т., Лория М.Ш.

тбилисская медицинская академия им. П. Шотад-
зе, грузия

В работе приводится разработанная нами мето-
дика лечебной райдтерапии с учетом биомехани-
ческих особенностей райдтерапии; результаты 
лечения изучены в динамике. На основе по-
лученных результатов определено достоверное 
преимущество метода райдтерапии в сравнении с 
лечебной гимнастикой. Установлено, что во время 
артикуляционных изменений у детей с синдромом 
доброкачественных гипермобильных суставов 
лечебная райдтерапия обеспечивает увеличение 
мышечной силы, их гипертрофию, выработку 

мышечно-суставного восприятия, усиление 
проприорецепции, сведение до минимума чрез-
мерных движений в суставах, антиноцицептив-
ный эффект и избежание вторично развитых 
осложнений.

reziume

raitTerapiis efeqturoba keTilTvisebia-
ni hipermobiluri saxsrebis sindromis 
mqone bavSvebSi muxlis saxsris artiku-
laciuri cvlilebebis dros 

T. mosuliSvili, m. loria 

p. SoTaZis saxelobis Tbilisis samedi-
cino akademia

naSromSi mocemulia Cvens mier raitTera-
piis biomeqanikuri Taviseburebebis gaT-
valiswinebiT SemuSavebuli samkurnalo 
cxenosnobis meTodika; mkurnalobis 
Sedegebi Seswavlilia dinamikaSi. miRe-
buli Sedegebis safuZvelze gansaz-
Rvrulia raitTerapiis meTodis sarwmuno 
upiratesoba samkurnalo tanvarjiSTan 
SedarebiT da dadgenilia, rom muxlis 
saxsris artikulaciuri cvlilebebis 
dros keTilTvisebiani hipermobiluri 
saxsrebis sindromis mqone bavSvebSi 
samkurnalo cxenosnoba uzrunvelyofs 
kunTebis Zalis matebas, garkveulwilad 
- maT hipertrofias, kunT-saxsrovani Seg-
rZnebis gamomuSavebas, propriorecepciis 
gaZlierebas, sasxsrebSi gadaWarbebuli 
moZraobebis minimumamde dayvanas, an-
tinociceptur efeqts da meoradad 
ganviTarebuli garTulebebis Tavidan 
acilebas.
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Despite all the achievements of the contemporary 
medicine, digestive diseases prevention improvement 
still remain a priority problem, since there is a trend 
of uncontrolled growth of them in the whole world 
[9,10]. According to appealability, digestive diseases 
distribution 20-25 times increased in the post Soviet 
countries in the quarter of century [6]. In Georgia, 
based on the official statistical data of 2000-2010, 
digestive diseases prevalence increased from 1,82 to 
5,88% among the whole population and from 1,09 to 
3,14% - among children [1]. There are no accurate 
official statistical data about adolescents diseases 
prevalence. However, many works are dedicated to 
adolescents health problems in Georgia [5,8,11,12].

Adolescence is one of the most critical periods of 
the human postnatal ontogenesis and one of the most 
difficult periods of psychological development. That’s 
why Chronic Digestive Diseases (CDD) effective pre-
ventive model for adolescents is important to develop 
timely. Indeed, health is best understood in terms of 
a combination of biological, psychological and social 
factors rather than purely in biological terms [7]. That’s 
why relationship between environmental risk factors and 
CDD in adolescents is necessary to detect according to 
the evidence based medicine requirements.

The purpose of the study was to analyse the genetic 
predisposition to digestive diseases, micro-social 
stressors and other risk factors among adolescents 
and compare them to each other by strength of as-
sociation with CDD. 

Material and methods. One phase epidemiological 
research was conducted by us in population of adoles-
cents aged 14-21 years, living in Georgia. One school 
in every region of Tbilisi and the universities, where 
students studied from different regions of Georgia, 
were selected by the method of simple randomization. 
Typological selection was made according to the age. 
Individuals willing to participate in the study was 
defined. Out of those, representative contingent was 
selected using the method of simple randomization. 

To receive statistically reliable values, the value of 
`selection entity” was defined by the method, accepted 
on the tenth report of the WHO Experts’ Committee, 
the following formula:

n=t2 * P * (100-P)/∆2

where: n – is needed number of observations;
P=13,25% – prevalence index of CDD among 15-18 
years old adolescents living in Georgia, received as 
a result of epidemiological research, conducted in 
2004) [2];
t=1,96 – reliability coefficient (95% accuracy);
∆=3,25 – limiting error of index.
i.e., n=1,962 *13,25*86,75/3,252=418.

This way, to receive a reliable statistical index, it 
was enough to study 430 adolescents – 215 boys and 
215 girls, according to the existing sex structure in 
«general entity». 

Epidemiological research was conducted in two steps. 
On the first step adolescents filled in the screening 
questionnaires developed by us. They contained 70 
questions about start of CDD; type, time, location, 
intensity, length, seasonality of abdominal pain; as 
well as dyspeptic events, intestinal disorders, etc. In 
addition, adolescents were interviewed, the answers 
were specified and the questionnaires additionally 
were filled in. The selected contingent was undergo 
deep medical examination, namely weight, height and 
mass index were defined, superficial and deep palpation, 
auscultation, percussion, and etc. was conducted. For 
the diagnostics of functional disorders Rome III criteria 
was used (2006). Blood general and biochemical tests, 
urine general test, coprology test, abdominal sonography 
and other clinical laboratory and instrumental tests were 
made. Colonoscopy, esophagogastroduodenoscopy, etc. 
were needed in single cases.

On the second step adolescents filled in map-ques-
tionnaires developed by us. Each map contained ques-
tions for studying hereditary, micro-social and other 
risk factors. Data, received as a result of research, 

MICRO-SOCIAL RISK FACTORS AND GENETIC PREDISPOSITION TO DIGESTIVE 
DISEASES AMONG ADOLESCENTS LIVING IN GEORGIA

1, 2 Chikava M., 2Bakradze M., 3Varsimashvili M.

1The University of Georgia, School of Public Health, Tbilisi; 2Medical Institute «Panacea», Tbilisi; 
3NLF Social Health and Safe Environment Providing Centre, Rustavi, Georgia
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was statistically processed by SPSS v.11,5. The risk 
factors effect sizes were studied by the Case-Control 
Study method.

Events in Experimental group (EE) and non-events 
in Experimental group (EN); events in control group 
(CE) and non-events in control group (CN) were cal-
culated. Effect size for each risk factor was measured 
by the odds ratio (OR), describing the strength of as-
sociation or non-independence between these factors 
and CDD among adolescents:

OR = (EE / EN) / (CE / CN).
The risk factors ranking was held according to de-
crease of OR values. 

Results and their discussion. As a result of screen-
ing, the two groups were separated from the research 
contingent: the experimental group was composed of 
84 adolescents with CDD and the control group was 
made of 346 condtionally healthy adolescents. So, 
based on the epidemiological researchs conducted in 
Georgia, CDD prevalence in the year of 2009 among 
14-21 years old adolescents was inceased to 19,5% 
(95%CI: 17,6-21,4) [4], while in the year of 2004 among 
15-18 years old adolescents it was 13,25% [2]. 

Fig. 1. Association between Chronic Digestive 
Diseases and risk factors among adolescents

It was stated, that among a lot of environmental 
micro-social risk factors, the most strong relationship 
with CDD have adolescents chronic psychological 
overloads (OR=15,3 (95% CI: 9,06-37,8)) (Fig.1). 
Among  these overloads adolescents study overloads 
(OR=7,1 (95% CI: 4,58-11,6)) have the most strength 
of association with CDD (Fig.2). Other micro-social 
stressors contribute to CDD by following ranked se-
quence: conflict situations at the family (OR=6,0 (95% 

CI: 4,99-7,34)), difficulties with communicating with 
peers (OR=3,83 (95% CI: 3,05-4,89)), negative emo-
tions during eating (OR=2,77 (95% CI: 2,23-3,44)), 
conflict situations at the school (OR=2,37 (95% CI: 
1,89-2,97)).

Analysis of events showed that the associations be-
tween CDD and each chronic psychological overload, 
calculated separately, are less (OR=2,37-7,1), than 
with hereditary predisposition (OR=11,5); but the 
odds ratio for the combination of these overloads, cal-
culated together, is stronger (OR=15,3) (Fig.1, 2). 

1. Adolescents study overloads; 
2. Conflict situations at the family; 
3. Difficulties with communicating with peers; 
4. Negative emotions during eating;
5. Conflict situations at the school.

Fig. 2. Association between Chronic Digestive Dis-
eases and chronic psychological overloads among 
adolescents

1. Adolescents bad habits;
2. Unsatisfactory living conditions;
3. Excessive use of computer, TV;
4. The majority of familiars smoke;
5. Parents separation;
6. Passive smoking more than 2 years.

Fig. 3. Association between Chronic Digestive Diseas-
es and micro-social risk factors among adolescents
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The adolescents bad habits, such as smoking and ex-
cessive alcohol consumption, occupy the second place 
(OR=5,14 (95% CI: 4,22-6,37)) among the micro-
social risk factors (Fig. 1, 3). 38,7% of adolescents 
with CDD smoke (OR=2,96 (95% CI: 2,39-3,67)) 
and 26,9% drink alcohol in excess (OR=2,3 (95% 
CI: 1,82-2,89)), while among ordinary population 
17,6% and 13,8% do so. 78.4% of the adolescents 
studied population do not cosumpt tabacoo. This 
rate coincides to the analogous rate of the research 
conducted in Georgia in 2010. Specifically, 75.4% 
of 9499 surveyed adolescents announced the same 
[3]. The unsatisfactory living conditions (OR=3,74 
(95% CI: 3,05-4,63)) occupy the third place among 
the micro-social risk factors (Fig. 1, 3). Excessive use 
of computer, TV (OR=2,74 (95% CI: 2,15-3,58)), the 
fact, that the majority of familiars smoke (OR=2,62 
(95% CI: 2,08-3,32)), the parents separation (OR= 
2,37 (95% CI: 1,81-3,04)) are also associated with 
CDD among adolescents (Fig. 3). Passive smoking 
more than 2 years time (OR=1,83 (95% CI: 1,45-
2,34))  has more less relationship with CDD. 

Conclusion
Analysis of micro-social and hereditary risk factors 
showed that the associations between CDD and the 
combination of chronic psychological overloads, 
calculated together, is stronger (OR=15,3 (95% CI: 
9,06-37,8)), than  with genetic  predisposition to 
digestive diseases (OR=11,5). From chronic psycho-
logical overloads, the most strong relationship with 
CDD have adolescents study overloads (OR=7,1) and 
conflict situations at the family (OR=5,14), as well as 
adolescents bad habits (OR=5,14) and unsatisfactory 
living conditions ((OR=3,74). Since genetic predispo-
sition is not manageable, the listed above OR indicies 
may be used for planning preventive measures, needed 
for decrease CDD prevalence among adolescents.
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The purpose of the study was to analyse the genetic 
predisposition to digestive diseases, micro-social 
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stressors and other risk factors among adolescents and 
compare them to each other by strength of association 
with Chronic Digestive Diseases (CDD). One phase 
epidemiological research was conducted in population 
of adolescents aged 14-21 years, living in Georgia. 
The representative contigent - 430 adolescents were 
selected by the method of simple randomization. 

The two groups were separated from the research 
contingent: 84 adolescents with the CDD (the experi-
mental group) and 346 condtionally healthy adoles-
cents (the control group). The degree of relationship  
between the defined risk factor and CDD among 
adolescents was studied  through case-control study 
method. Statistical processing of the obtained data was 
provided through SPSS v.11,5. The risk factors rank-
ing was held according to decrease of OR values. 

Analysis of micro-social and hereditary risk factors 
showed that the associations between CDD and the 
combination of chronic psychological overloads, 
calculated together, is stronger (OR=15,3 (95% CI: 
9,06-37,8)), than  with genetic  predisposition to 
digestive diseases (OR=11,5). From chronic psycho-
logical overloads, the most strong relationship with 
CDD have adolescents study overloads (OR=7,1) and 
conflict situations at the family (OR=6,0), as well as 
adolescents bad habits (OR=5,14) and unsatisfactory 
living conditions (OR=3,74). The listed above OR 
indicies may be used for planning preventive mea-
sures, needed for decrease CDD prevalence among 
adolescents.

Keywords: сhronic digestive diseases, adolescents, 
genetic predisposition, micro-social risk factors.

РЕЗЮМЕ

МИКРО-СОЦИАЛЬНЫЕ ФАКТОРЫ РИСКА И ГЕНЕТИЧЕСКАЯ 
ПРЕДРАСПОЛОЖЕННОСТЬ К ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНЫМ ЗАБОЛЕВАНИЯМ 

В ПОДРОСТКАХ, ПРОЖИВАЮЩИХ В ГРУЗИИ
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3центр обеспечения общественного здоровья и безопасной окружающей среды, рустави, грузия

Целью исследования явилось выявление гене-
тической предрасположенности подростков к 
желудочно-кишечным заболеваниям, воздей-
ствиям микро-социальных стрессоров и других 
риск факторов; на основе сравнительного анализа 
полученных результатов выявить генетически 
наиболее связанные с хроническими желудочно-
кишечными заболеваниями (ХЖКЗ).

Одномоментное эпидемиологическое исследова-
ние проведено в Грузии среди 430 подростков в 
возрасте от 14 до 21 лет, выбранных методом ран-
домизации. Экспериментальная группа состояла 
из 84 пациентов с ХЖКЗ, контрольная - из 346 
условно здоровых подростков. Для определения 
последовательности рекомендуемых превентив-
ных мероприятий факторы риска были ранжирова-
ны в соответствии с уменьшением показателя от-
ношения шансов (ОШ). Установлено, что ХЖКЗ, 

в основном, ассоциированы с хроническими 
психическими перегрузками (ОШ=15,3), особенно 
с учебой (ОШ=7,1); средне - с генетической пред-
расположенностью к ХЖКЗ (ОШ=11,5); слабо 
- нездоровыми навыками подростков (ОШ=5,14), 
неудовлетворительными жилищными условиями 
(ОШ=3,74) и конфликтной ситуацией в семье 
(ОШ=6,0). 

Анализ показал, что показатель ОШ для комби-
нации хронической психологической перегрузки 
выше, чем для генетической предрасположенно-
сти. Для предотвращения ХЖКЗ важно сокраще-
ние учебных перегрузок и конфликтных ситуаций 
в семье; улучшение неблагоприятных жилищных 
условий также может способствовать предотвраще-
нию развития заболевания среди подростков. Вне-
дрение перечисленных превентивных мер позволит 
снизить частоту ХЖКЗ среди подростков.
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kvlevis mizani iyo kuW-nawlavis da-
avadebebisadmi genetikuri midrekilebis, 
mikrosocialuri stresorebisa da sxva 
riskis faqtorebis Sedareba kuW-naw-
lavis qronikul daavadebebTan (knqd) 
asocirebis Zalis mixedviT.erTmomen-
tiani epidemiologiuri kvleva Catarda 
saqarTveloSi mcxovreb 14-21 wlis mo-
zardTa populaciaSi. martivi randomi-
zaciis meTodiT SeirCa reprezentatuli 
kontingenti _ 430 mozardi. eqsperimen-
tuli jgufi Sedgeboda knqd-is mqone 
84  pacientisgan, xolo sakontrolo _ 
346 pirobiTad janmrTeli mozardisgan. 
gansazRvrul riskis faqtorsa da mo-
zardebSi knqd-s Soris kavSiris Zala 
Seswavlil iqna SemTxveva-kontrolis 

meTodiT. riskis faqtorebi ranJire-
bul iqna OR sididis klebis mixedviT.  
dadginda, rom Seswavlil faqtorTa-
gan knqd yvelaze metad asocirebulia 
qronikul fsiqologiur gadatvirTvas-
Tan (OR=15,3), gansakuTrebiT _ swavliT 
gadatvirTvasTan (OR=7,1), saSualod _ 
knqd-isadmi genetikur midrekilebasTan 
(OR=11,5), xolo SedarebiT sustad _ 
mozardis mavne CvevebTan (OR=5,14). 
imis gaTvaliswinebiT, rom genetikuri 
midrekileba aramarTvadia, knqd-Ta pre-
venciisTvis mizanSewonilia zrunva 
zemoaRniSnul mikrosocialur riskis 
faqtorTa SemcirebisTvis, rac xels 
Seuwyobs maTi prevalentobis Semcire-
bas mozardebSi.

reziume

mikrosocialuri riskis faqtorebi da kuW-nawlavis daavadebebisadmi 
genetikuri midrekileba saqarTveloSi mcxovreb mozardebSi
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