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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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Патология здоровья человека, обусловленная дефи-
цитом жизненно необходимых химических элемен-
тов, избытком как эссенциальных, так и токсичных 
микроэлементов, а также дисбалансом макро- и 
микроэлементов по сей день вызывает интерес ученых 
[10]. Однако, в настоящее время большое внимание 
привлекают микроэлементные аномалии техногенного 
происхождения. Особый интерес представляют про-
мышленные регионы и мегаполисы, в которых уровень 
микроэлементного загрязнения достигает угрожающих 
размеров.

Антропогенное загрязнение природной среды микро-
элементами из группы тяжелых металлов представляет 
серьезную угрозу для здоровья человека. Особо опасны 
для проживания зоны с повышенным содержанием 
свинца, мышьяка, ртути, кадмия и других токсических 
микроэлементов.

В последние годы в лабораторной диагностике на-
блюдается необходимость перехода с традиционных 
методов анализа биологических жидкостей на уро-
вень тканевого анализа, тем более, что такие иссле-
дования актуальны при диагностике врожденных 
заболеваний, заболеваний, связанных со спецификой 
промышленного производства, накоплением ядов в 
различных тканях в результате длительного их воз-
действия. [3,6].

С целью установления степени загрязнения окружаю-
щей среды используются физические и химические 
методы, а также биоиндикаторы, такие как зубы, кости, 
кровь, ногти, волосы.

Установлено, что структура зуба с хронической точно-
стью фиксирует метаболические изменения в организ-
ме, поэтому возможность определения в зубах человека 
химических загрязнителей in situ с использованием 
биопсии эмалевых образцов расширяет границы ис-
пользования зубов в качестве монитора состояния 
здоровья человека [10].

Ввиду того, что накопленные металлы сохраняются в 
зубах человека и животных в течение всей жизни, боль-
шое внимание уделяется изучению патологических из-
менений в организме, опосредованных высоким уров-

нем содержания особо токсичного свинца. Наибольшей 
опасности воздействия свинца подвергаются лица, 
проживающие в больших городах. Свинец изоморфен 
кальцию и легко его замещает в гидрооксиапатитах 
зуба. Включенный в дентин свинец не выводится, как из 
других тканей и его постоянное присутствие является 
источником отравления организма [2,4,5].

Для мониторинга экологического состояния окружаю-
щей среды и ее влияния на организм человека большое 
значение имеет определение количества и распреде-
ления различных химических элементов в дентине и 
эмали зубов [1].

Исследование особенностей структуры и свойств 
биоминералов, формирующих различные компонен-
ты зубов, представляет большой интерес для биоми-
нералогии, физики и медицины, так как эмаль зубов и 
дентин являются наиболее высокоминерализованны-
ми биологическими тканями. Именно они наиболее 
удобны для исследований физическими методами с 
целью  разработки новых биоминералогических под-
ходов для изучения механизмов функционирования 
и заболеваний минерализованных биологических 
систем [1].

Известно, что минеральная компонента эмали и ден-
тина, сформированная, в основном, нанокристаллами 
биоапатита, составляет, соответственно, 92-95% и 
70-80% веса этих тканей [8]. Остальной вес прихо-
дится на водно-органическую матрицу, в которую 
погружены нанокристалы биоапатита и других (при-
месных) минеральных нанофаз [9]. Значимую роль 
в функционировании и развитии заболеваний зубов 
играют различные элементы-примеси и, особенно, 
тяжелые металлы, входящие в состав эмали и денти-
на. Избыток или недостаток отдельных химических 
элементов, нередко, приводит к возникновению 
патологических состояний. Особой патогенностью 
отличаются тяжелые металлы-загрязнители среды 
обитания. Содержание химических элементов, в 
частности, металлов в минерализованных тканях 
коррелирует с их количеством в объектах окружаю-
щей среды, особенностями режима питания, а также 
заболеваниями минерализованных тканей [11].

НАУКА

ОСОБЕННОСТИ ЭЛЕМЕНТНОГО СОСТАВА ТВЕРДЫХ ТКАНЕЙ ЗУБОВ 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ СОСТОЯНИЯ ОКРУЖАЮЩЕЙ СРЕДЫ

Суладзе Н.Н., Шишниашвили Т.Э., Маргвелашвили В.В., Кобахидзе К.А.

Тбилисский государственный медицинский университет; 
Тбилисский государственный университет им. И. Джавахишвили, Грузия
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Целью исследования явилось определение количества 
эссенциальных и токсичных микроэлементов в мине-
рализованных тканях зубов, изучение степени их ин-
формативности для оценки элементного статуса детей в 
зависимости от состояния окружающей среды, а также 
выявление зависимости между элементным составом 
твердых тканей зубов и состоянием стоматологического 
статуса у детей.

Материал и методы. Обследованы 29 детей в возрасте 
3-4 лет, которые, в зависимости от места проживания, 
были разделены на две группы: I группа – дети (n=10), 
проживающие в экологически относительно чистой 
зоне Тбилиси (Темка, Глдани) и II группа – дети 
(n=19), проживающие в экологически неблагоприятных 
районах (Площадь Свободы и прилегающие районы, 
Дидубе-Чугурети), в которых загрязнение атмосфер-
ного воздуха в несколько раз превышает максимально 
допустимый коэффициент [7]. 

Данные об уровне атмосферного загрязнения заим-
ствованы из Центра развития и стратегических иссле-
дований Грузии [7]. В качестве объектов исследования 
использованы зубы, удаленные по медицинским по-
казаниям.

Анализ твердых тканей зубов проводили методом 
рентгеновской флуоресцентной спектроскопии на рент-
генофлуоресцентном спектометре СЭП-01 «Элвакс» 
(Центр медицинской элементологии «Лаборатория 
биоэлемент»).

В биосубстрате определяли содержание девяти хи-
мических элементов: эссенциальных – кальция (Ca), 

цинка (Zn), марганца (Mn) и железа (Fe); условно 
эссенциальных – рубидия (Rb), никеля (Ni), стронция 
(Sr) и токсичных – свинца (Pb) и ртути (Hg).

Стоматологическое обследование проводилось по 
стандартной методике: сбор анамнеза, осмотр, зонди-
рование, перкуссия и т.д.

Данные обследования вносили в составленные нами 
специальные карты-анкеты.

Результаты и их обсуждение. Раздельная разработка 
исследований позволила вычислить и сопоставить 
средние значения содержания химических элементов 
в минерализованных тканях зубов с данными эколо-
гического состояния окружающей среды.

Полученные в результате проведенного анализа данные 
о содержании химических элементов в эмали и дентине 
зубов детей I группы, проживающих в экологически 
сравнительно благоприятных условиях, выявили, что 
показатели эссенциальных и условно эссенциальных 
элементов находились в пределах нормы. Содержание 
кальция, в среднем, составило 251013 мг/кг; цинка – 
112,5 мг/кг; марганца – 6,44 мг/кг; железа – 126,09 мг/кг; 
рубидия – 0,43 мг/кг; никеля – 0,84 мг/кг; стронция 
– 86,2 мг/кг.

Исследование в твердых тканях зубов наличия 
токсичных элементов выявило минимальное по-
вышение содержания свинца - 4,78 мг/кг (нормв 
Pb=0,34-4,01 мг/кг); показатель ртути находился 
в пределах нормы - 0,52 мг/кг (норма Hg=0,0-0,5 
мг/кг) (таблица).

Таблица. Среднее содержание химических элементов в твердых тканях зубов 
(эмаль, дентин) детей в возрасте 3-4 лет (мг/кг)

Элементы

Данные детей, прожи-
вающих в экологически 

сравнительно чистой зоне
 (I группа)

Данные детей, проживаю-
щих в экологически 

неблагоприятных районах 
(II группа)

Норма

Токсичные
Pb (свинец)
Hg (ртуть)

4,78
0,52

7,21                
0,77                 

0,34-4,01
0,0-0,5

Эссенциальные
Ca(кальций)

Zn (цинк)
Mn (марганец)

Fe (железо)

251013
112,5
6,44

126,09

249704,8
219,0
6,18

107,58

250000-32800
173-307
0.23-30
32-338

Условно эссенциальные
Rb (рубидий)
Ni (никель)

Sr (стронций)

0,43
0,84
86,2

0,37
1,07

101,27

0.00-1.00
0.00-1.00
59-129
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Сопоставление данных содержания макро- и микро-
элементов в твердых тканях зубов у детей I группы с 
данными их стоматологического состояния выявило 
минимальные процессы деминерализации эмали и 
дентина зубов - зафиксированы единичные кариозные 
полости.

У детей II группы, проживающих в районах с загрязне-
нием атмосферного воздуха в несколько раз превышаю-
щем максимально допустимый коэффициент, анализ 
химических элементов выявил несколько пониженные 
показатели содержания эссенциальных элементов в 
минерализованных тканях зубов по сравнению с тако-
выми I группы, в частности, среднее значение кальция 
составляет 249704,8 мг/кг веса; марганца – 6,18 мг/кг 
веса; железа – 107,8 мг/кг веса. Исключением является 
показатель цинка в эмали и дентине зубов. В частности, 
его количество на 31,2% превышало установленную 
норму. Данное обстоятельство следует объяснить тем, 
что цинк характеризуется уменьшением эффектив-
ности процессов реминерализации, т.к. уменьшает 
проницаемость эмали и препятствует проникновению 
реминерализующих препаратов [11].

Сравнительный анализ данных детей обеих групп 
выявил, что состав токсичных элементов у детей II 
группы достоверно увеличен, в частности, свинец - на 
44,5%, ртуть - на 12,5%, что отражается на состоянии 
полости рта у этих пациентов, выражаясь в декомпен-
сированной форме кариеса (рис.).

Рис. Содержание химических элементов в минерали-
зованных тканях зубов у детей I и II групп  (а – эссен-
циальные, б – токсичные)

В результате проведенного исследования выявлено, 
что на содержание макро- и микроэлементов в эмали 
и дентине зубов влияют экологические особенности 
региона проживания. Отклонения в состоянии стома-
тологического здоровья детей связаны с дисбалансом 
вышеуказанных элементов в минерализованных тканях 
зубов. Ухудшение состояния сопровождается увеличе-
нием содержания токсичных и уменьшением эссенци-
альных и условно эссенциальных элементов.
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At present, great attention is paid to the origin of man-made 
micro elemental anomalies. 

To monitor the state of the environment and its effects on 
the human body, of great importance is the determina-
tion of the amount and distribution of various chemi-
cal elements in the dentin and enamel of the teeth. To 
determine the essential (Ca, Zn, Mn, Ni), conditionally 
essential (Rb, Ni, Sr) and toxic (Pb, Hg) trace elements 
in the mineralized tissues of the teeth and to identify the 
relationship between the elemental composition of the 
tooth structure and the state of the general and dental 
health depending on the state of the environment, we 
have examined 29 children aged 3-4 years who have 
carried out analysis of hard tissue of teeth (teeth used 
for remote medical reasons) for the maintenance of nine 
chemical elements.

Children living in a relatively environmentally favorable 
conditions essential value and conditionally essential ele-
ments in the mineralized tissues of the teeth were within 
normal limits, and toxic elements slightly increased limits 
that differ from those of children living in environmentally 
disadvantaged areas. In particular, these essential elements 
were significantly reduced (except for zinc), as indicators 
of toxic elements - mercury and lead, increased by 12.5% 
and 44.5%, respectively, which is clearly reflected on the 
state of dental health because noted decompensated form 
of tooth decay.

Thus, deviations in a state of general and dental health of 
children associated with an imbalance of macro-and mi-
croelements in the mineralized tissues of the teeth.

Keywords: microelements, dental tissues, environment.

SUMMARY

THE ELEMENTAL COMPOSITION OF TEETH HARD TISSUES DEPENDING 
ON THE STATE OF THE ENVIRONMENT

Suladze N., Shishniashvili T., Margvelashvili V., Kobakhidze K.

Tbilisi State Medical University; I. Javakhishvili Tbilisi State University, Georgia

РЕЗЮМЕ

ОСОБЕННОСТИ ЭЛЕМЕНТНОГО СОСТАВА ТВЕРДЫХ ТКАНЕЙ ЗУБОВ 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ СОСТОЯНИЯ ОКРУЖАЮЩЕЙ СРЕДЫ

Суладзе Н.Н., Шишниашвили Т.Э., Маргвелашвили В.В., Кобахидзе К.А.

Тбилисский государственный медицинский университет;  
Тбилисский государственный университет им. И. Джавахишвили, Грузия

Микроэлементные аномалии техногенного проис-
хождения по сей день привлекают внимание исследо-
вателей. Для мониторинга экологического состояния 
окружающей среды и его влияния на организм человека 
большое значение имеет определение количества и 
распределения различных химических элементов в 
дентине и эмали зубов.

С целью определения эссенциальных (Ca, Zn, Mn, 
Fe), условно эссенциальных (Rb, Ni, Sr) и токсичных 
(Pb, Hg) микроэлементов в минерализованных тканях 
зубов и выявления зависимости между элементным 
составом зубной ткани и состоянием общего и стома-
тологического здоровья в зависимости от состояния 
окружающей среды обследованы 29 детей в возрасте 
3-4 года, у которых проводили анализ твердых тканей 
зубов (использовались зубы, удаленные по медицин-
ским показаниям) на содержание вышеуказанных 
химических элементов.

У детей, проживающих в экологически сравнительно 
благоприятных районах, показатели содержания эс-
сенциальных и условно эссенциальных элементов в 
минерализованных тканях зубов находились в пределах 
нормы, а токсичные элементы незначительно превы-
шали допустимые нормы, что отличалось от данных 
детей, проживающих в экологически неблагопри-
ятных районах. В частности, данные эссенциальных 
элементов были значительно понижены (кроме цинка), 
а показатели токсичных элементов (ртуть и свинец) 
повышены на 12,5% и 44,5%, соответственно, что от-
ражалось на состоянии стоматологического здоровья, 
выражаясь в декомпенсированной форме кариеса.

Таким образом, отклонения в состоянии общего и 
стоматологического здоровья детей связаны с дисба-
лансом макро- и микроэлементов в минерализованных 
тканях зубов.
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reziume

kbilis magar qsovilebSi qimiur elementTa 
Semadgenlobis da garemo pirobebis urTi-
erTkavSiri

n. sulaZe, T. SiSniaSvili, v. margvelaSvili, 
q. kobaxiZe

Tbilisis saxelmwifo samedicino universite-
ti; i. javaxiSvilis sax. Tbilisis saxelm-
wifo universiteti, saqarTvelo

sadReisod didi yuradReba eqceva teqno-
genuri warmoSobis mikroelementur anoma-
liebs.

garemo pirobebis ekologiuri mdgomareo-
bis da adamianis organizmze misi gavlenis 
monitoringisaTvis didi mniSvneloba eniWeba 
kbilis minanqarSi da dentinSi sxvadasxva 
qimiur elementTa raodenobis gansazRvras.

kbilis mineralizebul qsovilebSi esenciuri 
(Ca, Zn, Mn, Fe), pirobiTad esenciuri (Rb, Ni, Sr) 
da toqsikuri (Pb, Hg) mikroelementebis gan-
sazRvrisaTvis, kbilis elementur Semadgen-

lobasa da adamianis zogad da stomatolo-
giur janmrTelobas Soris damokidebulebis 
gamosavlenad gamokvleulia 3-4  wlis asakis 
29 bavSvi,  romlebsac Cautarda kbilis magar 
qsovilTa analizi zemoaRniSnuli qimiuri 
elementis Semcvelobaze.

bavSvebSi,  romlebic cxovroben ekologiurad 
SedarebiT xelsayrel pirobebSi, kbilis 
magar qsovilebSi esenciuri da pirobiTad 
esenciuri qimiuri elementebis Semcveloba 
meryeobda normis farglebSi, xolo toqsi-
kuri elementebi mcired aWarbebda dasaSvebi 
normis farglebs, rac Zireulad gansxvavdeba 
im bavSvTa monacemebisagan, romlebic cxovro-
ben ekologiurad dabinZurebul raionebSi. 
kerZod, esenciur elementTa monacemebi iyo 
normaze dabali, xolo toqsikuri – sagrZnob-
lad momatebuli: vercxliswyali – 12,5%-iT, 
tyvia 44,5%-iT, rac mniSvnelovnad aisaxe-
ba stomatologiur janmrTelobaze, razec 
mowmobs aRniSnul kontigentSi kariesis 
dekompensirebuli formis arseboba.

amrigad, bavSvTa zogadi da stomatologiuri 
janmrTeloba damokidebulia kbilis minera-
luri qsovilebis makro- da mikroelementTa 
disbalansze.

CLINICAL MANIFESTATION AND MANAGEMENT 
OF INTRAVENOUS MERCURY INJECTION: A CASE REPORT

1Kobidze T., 1Urushadze O., 2Afandiyev I., 1Nemsadze G., 1Loladze D.

1Acad. N. Kipshidze Central University Clinic, Tbilisi, Georgia; 2Toxicology Center MoH of Azerbaijan, Baku

Clinical cases of intoxication by inhaled mercury and its 
compounds have been studied and described in a number 
of publications in different countries of the world [1-9], yet 
the cases of intravenous mercury injection in the suicidal 
intent are quite rare. We’d like to draw your attention to the 
clinical case of mercurialism developed after intravenous 
mercury injection, encountered in our practice. 

Case report. Patient M.S., 22 year old male, single, un-
employed.Outpatient card number N16943. Referred to 
Acad. N. Kipshidze Central University Clinic for medical 
assistance on November 19, 2012, with the complaints 
on: weakness, insomnia, loss of appetite, headache, pain, 
numbness and muscle fasciculations in lower extremities, 
tremor in fingers on tiredness, loss of work ability. As 

reported by the parents, the patient would get tiredeas-
ily, first he appeared to be out of mood and apathetic, but 
duringthe last 2 years he got very excitable and nervous, 
and would get “out of state” easily. History of Illness: The 
patientinjectedhimself with 20 ml. of antifreeze (ethylene 
glycol)intravenously 2.5 months ago (July of 2012) with 
the intent of suicide. According to his report, the injection 
did not result in any symptoms and he felt himself as usual. 
After 1 week since the first injection, he repeatedly injected 
himself intravenously with 20 ml. of homemade vodka 
in the same intent. Again, as he reports, the event passed 
without any symptoms or reaction. General condition was 
unchanged. After 1 week from the second injection and 2 
weeks from the first one, he injected himself intravenously 
with the single mercury dose in the attempt of suicide again, 
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and the next day he did several intravenous self-injections 
of mercury again (he extracted the metal mercury from 
medical thermometers). He couldn’t remember the exact 
dose of injected mercury, but he had probably used several 
(8 or 9) thermometers = 16-18 grammes of Hg. 

Several minutes after the last injection he developed shivers 
and then fever up to 39.50C.The fever lasted for 2 days. 
He did not refer to doctor on that occasion. He gradually 
developed weakness, loss of appetite, headache, insomnia, 
decreased work ability and excitability afterwards, which 
were later accompanied by numbness, odd feeling of cold-
ness and “creeping ants” in limbs and then pain in the lower 
extremities. Due to the progression of above mentioned 
symptomshe referred to the regional hospital after 2.5 
months since the last injection, from where he was admitted 
to Acad. N. Kipshidze Central University Hospital. 

The patient has no history of hereditary disorders. Reported 
to have undergone the common childhood infections in 
the past.Denied to have been infected with TB or STDs. 
Alsodenied to have ever used narcotic, psychotropic and/or 
psycho-dysleptic drugs, denied the alcohol abuse as well; 
He is a moderate tobacco consumer. 

Objective signs: Constitution type – asthenic. Skin is pale, 
clean. Subcutaneous fat tissue moderately developed. Lym-
phatic nodes not palpable.Body temperature – 36.60C.

Cardiovascular system: Heart borders within normal range. 
HR – 82.T/A – 125/60 mmHg.Cardiac tones are clear, well 
audible. 

Respiratory system: Breathing is rhythmic, 20 per min. 
Single dry ralescan be auscultated on the background of 
normal vesicular sounds.SpO2 97%

Gastrointestinal system: Oral mucosa pale pink-colored, 
gums degraded, bleeding. Tongue is dry, pink and clear. 
Abdomen is involved in breathing, no pain or tenderness 
by palpation. Epigastric zone is sensitive. The lower margin 
of liver does not come out of the right costal margin. 

Genitourinary system: Kidneys can’t be palpated by bi-
manual palpation. Percussion symptom negative bilaterally. 
Urination is normal. 

Patient is alert and adequately oriented in time, place and 
environment. Pupils are equal-sized and normal-shaped. 
Photo-corneal reflexes are preserved. Function of cranial 
nerves arepreserved. The patient does the coordination 
tests adequately. Range of motion preserved in all limbs. 
All types of sensation preserved. There are observable fas-
ciculations in lower limbs. Deep tendon reflexes in upper 
limbs are brisk, while in lower limbs the knee and Achilles 
reflexes are decreased. 

Fig. 1. Chest X-Ray film (29.11.2012) – Anterior-Posterior 
projection

ENMG: Conduction velocity in motor neuron axons of 
the tested peripheral nerve is within normal limits. The 
reliable data of potentials from sensory nerve fibers could 
not be registered due to constant hyperkinesis. The needle 
EMG test registered the polyphasic motor potentials from 
N. Tibialis anterior dextra, duration of which did not much 
exceed the normal levels. 

Blood biochemistry tests: Glucose – 5.1; Alt – 34.4; Ast 
– 71.9; LDH – 552; cholesterol – 4.8 mmol/dl; creatinine 
– 73; thyroid hormones: Free T3 – 0.329 ng/dl; TSH – 2.89 
MicU/ml; Free T4 – 1.94 ng/dl. Plasma concentration of ele-
ments: Titanium – 0.2654 mcg/ml (N – 0.7); Manganese – 
0.0631 mcg/ml; Nickel – 0.0101 mcg/ml; Copper – 1.1494 
mcg/ml; Zinc – 0.5190 mcg/ml; Selenium – 0.0340 mcg/ml; 
Arsenicum – 0.0476 mcg/ml; Strontium – 0.0332 mcg/ml; 
Hydrargyrum – 0.0754 mcg/ml; Lead – 0.1090 mcg/ml. 

Multi-layer CT scan. Thorax without deformation. Medi-
astinum not shifted. Trachea is not narrowed, no external 
pressure observed. Lumen diameter unchanged. There 
are no observable enlarged lymph nodes in mediastinum. 
Multiple small foci of metal density are seen in the pulmo-
nary parenchyma bilaterally, more densely in the left basal 
segment level; the same particles can be seen in the right 
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ventricle miocardial projection, VII hepatic segment area 
and the cortical layerof the right kidney. Nofree fluid or air 
pattern can be seen neither in pleural cavity bilaterally, nor 
in pericardial cavity. 

Pulmo: Multiple small-sized high density spots (bodies 
of uknown origin) are imaged practically throughout the 
whole area of the left lung. 

High density spots of alien bodies are also seen in the right 
lung, though in the less quantity. Phrenicocostal sinuses are 
unchanged. Cor: Borders are within normal range. 
CT scans

Fig. 2. CT, axial plane, lung window. MIP reconstruction. 
Multiple round-shape small-sized high (metal) density 
nodular opacities can be seen in pulmonary parenchyma 
bilaterally

Fig. 3. CT, axial plane, mediastinal window

Multiple round-shape small-sized high (metal) density 
nodular opacities are seen in pulmonary parenchyma bilat-
erally and in the right ventricle wall at cardiac projection

Conclusion: The results of the applied tests and the medi-
cal history data give us the evidence to conclude that we 
have a case of acute intoxication by injectedmetal mercury 
– somatogenic phase. 

Fig. 4. CT, coronary reconstruction. Diaphragmatic surface 
and medial margin of liver shows multiple round-shape 
small-sized high (metal) density nodular opacities

Fig. 5. CT, 3D reconstruction. Multiple round-shape small-
sized high density nodular opacities of different localiza-
tions are observed

Fig. 6. CT, axial plane, lung window. Density of parenchy-
mal foci – 947 HU.

Diagnosis: Toxic effects of mercury and its compounds. T 
51.1.Toxic polyneuropathy.G 62.2. The patient was registered 
at the Center of Narcology and Psychological Health and the 
outpatient treatment was initiated immediately. He was also 
consulted at the Toxicology Center of Azerbaijan in Baku. 
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Treatment strategy involved:
Specific antidote therapy: DMPS (unithiol), Sodium thio-
sulfate solution, according to scheme (unithiol 20 mg/kg 
as 24-hour dose), 1-month alternating therapy, followed by 
Succimer tablets according to scheme. 
Neuroleptic drugs – chlorprothixene 5mg (Truxal 1 tab.) 
at bedtime, antidepressant – paroxetine 20 mg (Rexetin 1 
tab.) in the morning, anxiolytic drug – Medazepam 0.5 tab. 
bid, morning and evening; Detoxication therapy (Ream-
berin 400.0; Isotonic glucose solution and salt solutions); 
Thiogamma through i/v infusion, 24-hour dose 0.6 gr, dis-
solved in 5% glucose solution, during 1 month;Actovegin 
and Nivalin i/m injections.

After 1 month from the beginning of treatment according 
to the above mentioned scheme, the blood biochemical 
tests showed no changes. Concentration of mercury in 
blood decreased only insignificantly (134 microgram/L 
to 105 microgram/L). General condition was dramatically 
improved, self-feeling isgood, sleep went back to normal 
pattern, the patient feels hismelf more energetic, actively 
is involved in the household activities. 

According to the data by the American Academy of Clinical 
Toxicology, only 30 cases of metal mercury injection are 
known in clinical practice internationally. However, we 
could not find the description and/or treatment of similar 
case of injecting ethylene glycol, homemade vodka and 
metal mercury by the same patient during the short period 
of time in relevant information sources. 

There are also significant discrepancies about the effec-
tiveness of chelation therapy. According to the data by 
German toxicologists [8], neither DMPS nor DMSA can 
effectively decrease the amount of metal mercury in cases 
of intravenous injection.However, our Brazilian colleagues 
[1] have described the case of effective treatment of metal 
mercury intoxication developed through intraarterial in-
jection, where the treatment resulted in the meaningful 
decrease of mercury concentration in the urine (from 1419.9 
g/gC (October, 2009) to 357.1 g/gC (March, 2010) and from 
51.2 (June, 2011) to 44.7 g/gC (December, 2011)). 

In our case, after one month of chelation therapy the con-
centration of mercury in serum remained practically the 
same, whereas the general condition of the patient was 
dramatically improved. The latter can be explained by the 
effects of managing psychological disorder and treatment 
of polyneuropathy, also the involvement of compensatory 
mechanisms pertinent to the age. 
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SUMMARY

CLINICAL MANIFESTATION AND MANAGEMENT 
OF INTRAVENOUS MERCURY INJECTION: A 
CASE REPORT

1Kobidze T., 1Urushadze O., 2Afandiyev I., 

1Nemsadze G., 1Loladze D.

1Acad. N. Kipshidze Central University Clinic, Tbilisi, 
Georgia; 2Toxicology Center MoH of Azerbaijan, Baku

Intentional self-injection of metallic mercury case report 
is presented. A 22 year old man with a past medical his-
tory of ethylene glycol suicidal poisoning was admitted 
to a Acad. N. Kipshidze Central University Clinic in 
Tbilisi, four months after deliberate intravenous injection 
of an unknown quantity of metallic mercury from several 
thermometers into his antecubital vein. After 2 months of 
asymptomatic period, the patient began to complain of pain 
and tremor in limbs, fatigue and skin rash. CT scan of the 
thorax and the abdomen confirmed multiple small opacities 
of metallic density in both lungs, liver and right kidney. 
After the procedure the patient was transferred to the toxi-
cology center in Baku, Azerbaijan for chelation therapy. 
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On arrival no biochemical abnormalities in hepatic or renal 
function or clinical pulmonary malfunction were detected, 
despite presence of slight symptoms of erethism, tremor 
mercuralis, knee joints arthralgia and lower extremities 
weakness. Chelation therapy with intramuscular injection 
of Unithiol (DMPS) was started in dose of 20mg/kg/day. 
After one month of chelation therapy, mercury blood con-
centration slowly decreased from initially 134 microgram/L 
to 105 microgram/L. This case report demonstrates mild 
acute toxicity following intravenous administration of 
unknown amounts of elemental mercury. Because of chela-
tion therapy can remove approximately 1 mg of mercury 
per day the patient was recommended further long-term 
DMPS treatments under the control blood mercury levels. 
It is concluded that clinical manifestations of intravenous 
elemental mercury intoxication may be delayed despite 
significant increase in blood mercury level.

Keywords: Intravenous mercury injection, toxicity, chela-
tion therapy.

РЕЗЮМЕ

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ ВНУТРИВЕННОЙ 
ИНЪЕКЦИИ РТУТИ

1Кобидзе Т.С., 1Урушадзе О.П., 2Эфендиев И.Н., 
1Немсадзе Г.Ш., 1Лоладзе Д.Г. 

1Центральная университетская клиника им. Н. Кип-
шидзе, Тбилиси, Грузия;  2Республиканский токсиколо-
гический центр МЗ, Баку, Азербайджан

В статье описан случай умышленной внутривенной 
инъекции металлической ртути. 22-летний мужчина с 
отравлением этиленгликолем суицидального характера 
в анамнезе, четыре месяца спустя после преднамерен-
ной внутривенной инъекции в локтевую вену неиз-
вестного количества металлической ртути, собранной 
им из нескольких термометров, был госпитализирован 
в Центральную университетскую клинику им. Н. Кип-
шидзе, Тбилиси. После 2-месячного бессимптомного 
периода, пациент стал жаловаться на боли и дрожь в 
конечностях, быструю утомляемость и кожную сыпь. 
Проведенная компьютерная томография грудной 
клетки и брюшной полости подтвердила наличие не-
скольких небольших затемнений металлической плот-
ности в обоих легких, печени и правой почке. После 
обследования и процедур пациент для дополнительной 
консультации и проведения хелирующей терапии был 
направлен в токсикологический центр в Баку. Дополни-
тельное обследование, несмотря на наличие симптомов 
повышенной возбудимости, тремора, обусловленного 
интоксикацией ртутью, артралгии коленных суставов и 
слабости в нижних конечностях, клинических легочных 
проявлений отравления и биохимических отклонений 
в функции печени и почек не выявило. Пациенту 

была начата хелирующая антидотная терапия путем 
внутримышечного введения унитиола в дозе 20 мг/
кг/сут. Спустя месяц после хелирующей терапии 
уровень ртути в крови стал медленно снижаться 
и составил 105 мкг/л, взамен предыдущего пока-
зателя - 134 мкг/л. Описанный случай показывает 
незначительную токсичность металлической ртути 
при внутривенном введении. Поскольку хелирующая 
терапия позволяет удалить из организма человека 
всего около 1 мг ртути в день, пациенту было реко-
мендовано продолжить долгосрочное применение 
унитиола под контролем уровня ртути в крови. Таким 
образом, клинические проявления интоксикации 
элементарной (металлической) ртутью при внутри-
венном введении может быть отсрочено во времени, 
несмотря на значительное увеличение содержания 
уровня ртути в крови.
 
reziume

vercxliswylis intravenuri inieqciis klini-
kuri SemTxveva

1T. kobiZe, 1o. uruSaZe, 2i. efendievi, 1g. nemsaZe, 
1d. lolaZe

1n. yifSiZis sax. centraluri sauniversiteto 
klinika, Tbilisi, saqarTvelo; 2azerbaijanis 
toqsikologiuri centri, baqo

statiaSi aRwerilia liTonuri vercxlis-
wylis intravenurad ganzrax inieqciis 
SemTxveva. 22 wlis mamakaci, anamnezSi eTilen-
glikoliT suiciduri mowamvlis epizodiT, 
idayvis venaSi sxvadasxva Termometridan mo-
grovili liTonuri  vercxliswylis ucnobi 
raodenobis intravenurad ganzrax inieqci-
idan oTxi Tvis Semdeg hospitalizebul iqna  
n. yifSiZis sax. centralur sauniversiteto 
klinikaSi, TbilisSi. orTviani usimptomo pe-
riodis Semdeg pacienti aRniSnavda tkivils 
da kankals kidurebSi, advilad daRlilobas 
da gamonayars kanze. Catarebulma gulmkerdis  
da muclis Rrus kompiuterul tomografiam 
daadastura orive filtvSi, RviZlsa da 
marjvena TirkmelSi liTonuri simkvrivis 
ramdenime mcire zomis daCrdilvis arse-
boba. gamokvlevisa da procedurebis Semdeg 
damatebiTi konsultaciisa da qelatoTera-
piisaTvis pacienti gagzavnil iqna baqoSi, 
toqsikologiur centrSi. miuxedavad vercx-
liswyliT intoqsikaciiT gamowveuli momate-
buli aRznebadobis simptomis da tremoris, 
muxlis saxsris arTralgiis da qveda kidu-
rebSi sisustisa,  damatebiTma gamokvlevebma 
mowamvlis filtvismieri klinikuri gamov-
linebebi da bioqimiuri gadaxrebi RviZlis 
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da Tirkmlebis funqciaSi ar daadginda. 
pacients daewyo antidoturi qelatoTerapia 
uniTiolis intramuskuluri SeyvaniT, doziT 
20 mg/kg/dRe-RameSi. erTTviani mkurnalobis 
Semdeg sisxlSi vercxliswylis Semcvelobam 
TandaTanobiT daiwyo kleba da Seadgina 105 
mkg/l, nacvlad 134  mkg/l-isa. vinaidan qela-
toTerapia iZleva organizmidan dRe-RameSi 
daaxloebiT mxolod 1 mg vercxliswylis 
gamodevnis SesaZleblobas, pacients mieca  

meTvalyureobis qveS uniTiolis xangrZlivad 
gamoyenebis rekomendacia. aRwerili SemTx-
veva adasturebs liTonuri vercxliswylis  
nakleb toqsikurobas intravenurad Seyvanis 
SemTxvevaSi.  amrigad,  liTonuri vercxlis-
wylis intravenurad SeyvaniT  gamowveuli 
intoqsikaciis klinikuri  gamovlineba, miuxe-
davad sisxlSi vercxliwylis  Semcvelobis 
mniSvnelovani momatebisa, SesaZloa gaxangr-
Zlivebul iqnas droSi.

J POINT ELEVATION AS A PREDICTOR OF PREMATURE VENTRICULAR BEATS

1Matoshvili Z., 2Petriashvili Sh., 1Archvadze A., 1Azaladze I.

1Central University Clinic after N. Kipshidze, Tbilisi; 2Tbilisi State Medical University, 
Department of Internal Medicine №1, Georgia

Early repolarization pattern (ERP) is a common ECG 
variant, characterized by J point elevation manifested ei-
ther as terminal QRS slurring (the transition from the QRS 
segment to the ST segment) or notching (a positive deflec-
tion inscribed on terminal QRS complex) associated with 
concave upward ST-segment elevation and prominent T 
waves in at least two contiguous leads [3]. The J point 
deflection occurring at the QRS-ST junction (also known 
as Osborn wave or J wave) was first described by Osborn. 
Osborn described the classic J-wave in experimental hy-
pothermia [8]. Dogs subjected to hypothermia developed 
spontaneous VF that was preceded by the development of 
J waves [8]. The J wave, which was attributed to a cur-
rent of injury (hence the term ‘J’) was later termed the 
Osborn wave. Further experiments demonstrated that hy-
pothermic J waves are presumably the ECG reflection of 
increased dispersion of repolarization caused by a dispro-
portionate abbreviation of the epicardial action potential 
compared to the endocardium [2]. ER is a common ECG 
pattern characterized by J-point and ST segment elevation 
in 2 or more contiguous leads. The presence of ER pat-
tern in the precordial leads has been considered a benign 
phenomenon, but recently its presence in the inferior and/
or lateral leads has been associated with idiopathic VF in 
case-control studies (ER syndrome) [1,4,5,7,10,11]. Further-
more, the ER ECG pattern is associated with an increased 
risk of arrhythmic death and mortality in epidemiological 
studies, either as a primary cause of sudden death or in con-
junction with concurrent cardiac disease [6,9,12,13].

There are some opinions that level of J point elevation 
may be has some predictive value. But there are not date 

that shows that J point elevation is correlated to premature 
ventricular beats. Final aim of this study was to declare 
correlation between J point elevation and premature ven-
tricular beats.

Material and methods. 36 patients were included in 
this observation. There are 36 patients (19-68 years old) 
with early repolarization ECG patterns, who admitted in 
central university hospital named after N.Kipshidze from 
2009 to 2013 years, without exclusion criteria. 

Inclusion Criteria. ECG patterns of early repolarization, 
J point elevation.

Exclusion Criteria. Coronary artery disease, Structural heart 
disease, manifest ECG pattern of another inherited primary 
arrhythmia syndromes (eg.: Brugada Syndrome, Long QTs, 
Short QTs) and family history of sudden cardiac death. 

Methods of Investigation. ECG, Exercise ECG (Tread-
mill), Echocardioscopy, Existing Coronary Angiography 
data, Ambulatory 24 hours ECG monitoring

All this 36 patients were admitted by level of J point ele-
vation in two groups. First group – 12 patients with J point 
elevation ≥0,15mV; Second Group – another 24 patients 
with J point elevation <0,15 mV.

We make 24 h ECG holter monitoring all this patients to 
evaluate absolute number of premature ventricular beat 
during 24 h. Before and during this monitoring patients 
don’t take any antyarrhythmic drugs.
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Results and their discussion. In the first group (J point 
elevation ≥0,15 mV) sum of premature ventricular beats 
were 27432, in the second group (J point elevation <0,15 
mV) sum of premature ventricular beats were 31 896. 

Mean number of premature ventricular beats calculated 
for one patient (in the first group) was 2286. Mean num-
ber of premature ventricular beats calculated for one pa-
tient (in the second group) was 1329. In the first group 
there is 1,72 fold higher number of premature ventricular 
beats than second group.

Variables are expressed as mean ± SD, The analysis was 
performed using Student’s t test, statistical tests were 
two-tailed, and a p value < 0.05 was considered statisti-
cally significant. statistical analyses were performed us-
ing SPSS version 17.0.

The results of this observational study shows that there 
is 1,72 fold higher number of premature ventricular beats 
in first group. So, J point elevation equal or more then 
0,15mV, is more arrhythmogenic and induces premature 
ventricular beats. This is principally new and very impor-
tant result.
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SUMMARY

J POINT ELEVATION AS A PREDICTOR OF PRE-
MATURE VENTRICULAR BEATS

1Matoshvili Z., 2Petriashvili Sh., 1Archvadze A., 
1Azaladze I.

1Central University Clinic after N. Kipshidze, Tbilisi; 
2Tbilisi State Medical University, Department of Internal 
Medicine №1, Georgia

Early repolarization pattern (ERP) is a common ECG 
variant, characterized by J point elevation manifested 
either as terminal QRS slurring (the transition from the 
QRS segment to the ST segment) or notching (a positive 
deflection inscribed on terminal QRS complex) associated 
with concave upward ST-segment elevation and prominent 
T waves in at least two contiguous leads.

Table. J point elevation and Premature Ventricular Beat
I Group( N=12) II Group (N=24) t p

Mean Std. Deviation Mean Std. Deviation
2286.0 1762.12 1329.00 871.95 2.196 0.035
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36 patients were included in this observation. There are 36 
patients (19-68 years old) with early repolarization ECG 
patterns. All this 36 patients were divided into two groups 
according to their level of J point elevation. First group 
consisted of 12 patients with J point elevation ≥0,15 mV; 
second group – of 24 patients with J point elevation 
<0,15 mV. We make 24 h ECG holter monitoring all 
this patients to evaluate absolute number of premature 
ventricular beat during 24 h. Before and during this 
monitoring patients don’t take any antyarrhythmic drugs. 
In the first group (J point elevation ≥0,15 mV) sum of 
premature ventricular beats were 27432, in the second 
group (J point elevation <0,15 mV) sum of premature 
ventricular beats were 31 896. 

The results of this observational study shows that there 
is 1,72 fold higher number of premature ventricular beats 
in first group. So, J point elevation equal or more then 
0,15mV, is more arrhythmogenic and induces premature 
ventricular beats. This is principally new and very impor-
tant result.

Keywords: Early repolarization pattern, J point elevation, 
ventricular beats, 24h ECG (Holter) monitoring.

РЕЗЮМЕ 

ПРОГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ ЭЛЕВАЦИИ 
ТОЧКИ J В РАЗВИТИИ ЖЕЛУДОЧКОВЫХ ЭКС-
ТРАСИСТОЛ

1Матошвили З.Т., 2Петриашвили Ш.Г. 
1Арчвадзе А.Т., 1Азаладзе И.Г.

1Центральная университетская клиника им. Н. Кип-
шидзе, Тбилиси; 2Тбилисский государственный ме-
дицинский университет; департамент внутренних 
болезней №1, Грузия

Целью исследования явилось определение прогности-
ческой ценности элевации точки J. Критерием оценки 
взято суточное количество желудочковых экстрасистол. 
В исследование включены 36 пациентов с синдромом 
ранней реполяризации (элевацией точки J). В зависимо-
сти от степени элевации точки J пациенты распределены 
в две группы: первую группу составили 12 пациентов с 
элевацией точки J ≥0,15 mV, вторую группу – 24 пациента 
с элевацией точки J <0,15 mV. Критериями исключения 
явились ишемическая болезнь сердца (ишемическая 
болезнь определялась на основе нагрузочной пробы, 
анамнеза больного или коронарографических данных), 
структурные патологии сердца (исключение осущест-
влялось по результатам эхокардиоскопии), врожденные 
аритмогенные синдромы (синдром Бругады, синдром 
пролонгированного и укороченного интервала QT) и 
семейный анамнез внезапной смерти. Мониторинг 
пациентов осуществлялся суточным Холтеровским мо-

ниторированием. Получены следующие результаты: в 
первой группе общее количество желудочковых экстра-
систол составило 27 432, среднее количество на одного 
пациента – 2 286; во второй группе общее количество 
желудочковых экстрасистол – 31 896, среднее количество 
на одного пациента – 1 329. Анализ результатов выявил, 
что количество желудочковых экстрасистол на 1,72 (72%) 
раза больше в первой группе, чем во второй. Исходя из 
полученных данных исследования, следует заключить, 
что элевация точки J  ≥0,15 mV может способствовать 
развитию аритмии.

reziume

J wertilis elevaciis donis prognozuli 
mniSvneloba parkuWovani eqstrasistoliis 
ganviTarebisaTvis

1z. maToSvili, 2S. petriaSvili, 1a. arCvaZe, 
1i. azalaZe

1n. yifSiZis saxelobis centraluri sauniver-
siteto klinika, Tbilisi; 2Tbilisis saxelm-
wifo samedicino universiteti, Sinagani me-
dicinis departamenti #1, saqarTvelo 

kvlevis mizans warmoadgenda J wertilis 
elevaciis donis prognozuli Rirebulebis 
gansazRvra parkuWovani eqstrasistoliis 
ganviTarebisaTvis. Sefasebis kriteriumad 
SerCeul iqna parkuWovani eqstrasistoliis 
dRe-Ramuri raodenoba.

kvlevisTvis SerCeuli pacientebi J werti-
lis elevaciis donis mixedviT dayofili 
iyo or jgufad: pirvel jgufSi (J wertilis 
elevacia ≥0,15 mV) gaerTianda 12 pacienti, 
meore jgufSi (J wertilis elevacia <0,15 
mV) - 24  pacienti. gamoricxvis kriteri-
umebi iyo gulis iSemiuri daavadeba, gulis 
struqturuli paTologia, Tandayolili 
ariTmogenuli sindromebi da uecari sikvdi-
lis ojaxuri anamnezi. dakvirveba paciente-
bze xorcieldeboda holteris 24-saaTiani 
monitoringis meSveobiT. pacientTa pirvel 
jgufSi parkuWovani eqstrasistoliis ja-
muri raodenoba Seadgenda 27 432, saSualod 
erT pacientze gaangariSebiT – 2286; meore 
jgufSi parkuWovani eqstrasistoliis ja-
muri raodenoba iyo 31 896, saSualod erT 
pacientze gaangariSebiT – 1329, Sesabami-
sad, pirvel jgufSi parkuWovani eqstrasis-
tolebis raodenoba 1,72-jer (72%-iT) aRe-
mateba meore jgufis Sesabamis monacemebs. 
J wertilis elevacia ≥0,15 mV-is farglebSi 
korelirebs parkuWovani eqstrasistolebis 
raodenobis matebasTan.
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Sudden and unexpected death from cardiac causes is an 
important health burden in the Western world. Its effect is 
accentuated by the fact that sudden death is often the first 
manifestation of cardiovascular (CV) disease [1,28]. Thus, 
identification of apparently normal persons who actually 
are at higher-than-average risk for sudden death is a major 
challenge [1,9,10,13,23,27,28,29,30].

The past three decades have witnessed growing evidence 
(both experimental and clinical) of a tight relationship be-
tween abnormalities in the autonomic nervous system and 
death from myocardial infarction (MI), both sudden and 
not sudden [13,15,29]. Autonomic imbalance, a term used 
to indicate a relative or absolute decrease in vagal activity 

or an increase in sympathetic activity, has been associated 

with an increased risk of death from cardiac causes [12].

Common feature has been that whenever markers of 
tonic or reflex vagal activity are reduced, the risk of death 
is increased [13]. This is true for baroreflex sensitivity 
[28,29,30], for heart rate (HR) variability, for HR turbulence 
immediately following a premature ventricular beat), and 
for HR recovery after an exercise stress test [6]. The last is 
independent of the angiographic severity of ischemic heart 
disease (IHD), suggesting that alternative mechanisms are 
involved. Indeed, survival during a first ischemic episode 
is predicted by autonomic responses, suggesting a genetic 
predisposition [9,10,13].

In most cases of sudden death in adults, coronary lesions are 

present [4,5] together with traditional risk factors for ath-
erosclerosis. In addition, it has been suggested [9,28,29,31] 
that reflex sympathetic activation elicited by acute MI [23] 
might play a triggering role. Here, we explored the possi-
bility that autonomic imbalance would be associated with 
increased risk of arrhythmias and could be unmasked by 
observing changes in HR during exercise.

The association between altered HR responses during 

exercise and sudden death from cardiac causes and the 
absence of such an association with non-sudden death from 
MI suggest that this risk factor is directly associated with a 
particular susceptibility to cardiac arrest and does not reflect 
the development of atherosclerosis. It is consistent with the 
notion that autonomic imbalance predisposes persons to 
life-threatening Arrhythmias [15,13].

An increased risk of sudden cardiac death (SCD) is associ-
ated with an inability to increase HR properly during stress, 
a phenomenon called chronotropic incompetence. Greater 

risk of SCD seems to be associated with an impaired abil-
ity to increase not only vagal but also sympathetic activity 
to appropriate levels. Such a condition could be explained 

by reduced baroreflex sensitivity, with blood preasure (BP) 
changing in either direction. Indeed, it has previously been 
shown that among patients who have had MI and have 
similar left ventricular LV ejection fractions, the inability 
to sustain episodes of ventricular tachycardia (VT) without 
circulatory collapse was predicted by depressed baroreflex 
sensitivity.

So, impairment in baroreflex sensitivity involving both 
sympathetic and vagal responses favors circulatory col-
lapse during VT, a condition that precipitates ventricular 
fibrilation (VF) and SCD. The clinical counterpart of this 
defective physiological response would be a reduced ability 
to increase HR during exercise to the maximum extent - 
which represents the most puzzling of the features that we 
found to be associated with an increased risk of SCD.

For apparently healthy persons with a HR profile that is as-
sociated with a high risk of SCD, a possible therapeutic ap-
proach might be the correction of the autonomic imbalance. 

In addition to traditional management of cardiovascular 
(CV) risk factors, initiation of a regular exercise-training 
program should be recommended. Indeed, both experimen-
tal [9,27] and clinical [12,13,28] data indicate that when 
exercise training shifts the autonomic balance through an 
adequate increase in vagal activity, it can significantly 
improve long-term prognosis.

Physical activity clearly benefits CV health. In prospec-
tive epidemiologic studies, both vigorous physical activity 
and moderate activity are consistently associated with a 
reduced risk of IHD. However, it is also recognized that 
sudden death from cardiac causes seems to occur with an 
unusually high frequency during or shortly after vigorous 
exertion [1].

Approximately 6-17% of all sudden deaths occur in as-
sociation with exertion and there is evidence to suggest 
that vigorous exertion simultaneously triggers and protects 
against sudden death [4,5,7,26].

The Northridge earthquake provided an unusual oppor-
tunity to study features of the relation between emotional 
stress and the triggering of sudden death due to cardiac 
causes. The information obtained by Leor J, et al. [14] 
from the Department of Coroner of Los Angeles County 

indicated that there was a sharp increase - to five times the 

RELATIONSHIP BETWEEN EMOTIONAL STRESS AND CARDIOVASCULAR EVENTS

Mahavir Senan, Petrosyan A.

Yerevan State Medical University after M. Heratsi, Armenia; National Institute of Govt, Kolkata, India
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previous average - in the number of sudden deaths due to 
cardiac causes on the day of the earthquake. The length 

of time between the trigger (the earthquake) and sudden 
death was, in most of the cases, less than an hour. Unusual 
physical exertion was an uncommon trigger. On the basis 
of the unusual pattern of mortality in the weeks surround-
ing the earthquake, Leor J, et al. [14] estimated that such 
triggering is likely to play a part in a substantial proportion 
(>40%) of cases of sudden death due to cardiac causes under 
ordinary circumstances. The pattern of mortality and the 
characteristics of the victims suggest that the earthquake 
precipitated death primarily in people already at risk for 
sudden death.

As it was mentioned above, both the act of waking and 
emotional or physical stress can trigger the onset of cardiac 
events, perhaps by stimulating the release of catecholamines 
and hypercoagulability factors that may contribute to the 
rupture of a vulnerable atherosclerotic plaque and subse-
quent coronary-artery thrombosis [24]. Such a triggering 
mechanism is likely to have played a part in the increased 
number of sudden deaths and deaths associated with 

atherosclerotic CV disease on the day of the Northridge 

earthquake. The hypothesis that such triggering occurred 
is supported by our observation of a 35% increase in the 

number of hospital admissions for acute MI in 72 coronary 
care units in southern California in the week after the 
earthquake [14]. In another study, an increase was detected 
in the number of episodes of VT or VF among patients 
with implantable ICDs during the two weeks after the 
earthquake. The precipitation of myocardial ischemia and 
serious arrhythmias by emotional stress is the most likely 
underlying mechanism for these observations [14,19,20].

Indirect evidence suggests that emotional stressors do 
precipitate arrhythmia events [19,20]. VT occurs more fre-
quently on Mondays in working patients with ICDs [8]. 

In the study of Lampert R, et al. (2002) [11] patients with 
ICDs, moderate levels of anger were more likely during 
the period preceding shock for spontaneous VT or VF than 
during a paired control period one week later, suggesting a 
triggering of arrhythmia by anger in a group of patients with 

a history of arrhythmia or known arrhythmia risk. Ventricu-
lar arrhythmia was also associated with mild-to-moderate 
activity such as that occurring in daily life. Vigorous activity 
was reported only rarely in this study.

Previous studies have indirectly suggested a relation-
ship between emotion and arrhythmia. Descriptive and 
epidemiological studies have shown a link between SCD 
and stressful stimuli such as population catastrophes and 
personal grief [14].

However, in these studies, actual mode of death was un-
known and whether ischemia or arrhythmia provided the 
physiological link could not be determined. Although isch-

emia and MI have previously been shown to be triggered 
by psychological factors [24], whether arrhythmia can be 
similarly triggered had remained unknown.

Our aim is to study the relation between emotional stress 
and CVS mortality.

Material and methods. We performed our study among 
346 native Indians (260 males and 86 females), aged 41-
54 years and employers. We used the healthy population 
and the rather long follow-up period-up to 7 years. The 
subjects had ECG and physical examinations conducted 
by a physician, provided blood samples for laboratory 

tests, and answered questionnaires administered by trained 
interviewers.

An exercise stress test was then performed. Subjects with 
known or suspected CV disease of any grade or etiology or 

with any of the following conditions were excluded from 
the study and did not undergo the exercise stress test: rest-
ing systolic blood pressure >180 mmHg, resting 12-lead 
standard ECG abnormality (Minnesota code: definite Q 
waves, atrioventricular block or conduction defects, ST-
segment abnormalities, supra VT, polymorphic premature 
ventricular depolarizations).

Resting HR was determined by the measurement of the 

radial pulse during a 1-min recording, after a 5-min rest 
in supine position. Information on baseline variables was 
collected using mailed questionnaires. Follow-up question-
naires asking participants about clinical and demographic 
information were sent every 6 months during the first year 
and every 12 months thereafter. Covariates of interest 
ascertained at baseline included age, education, income, 
blood pressure, body mass index (kg/m2), race/ethnic-
ity, smoking, diabetes, hypercholesterolaemia, hormone 
replacement therapy, menopausal status, exercise, and 
alcohol consumption.

Exercise stress test is a noninvasive procedure that provides 
diagnostic and prognostic information and evaluates an 
individual’s capacity for dynamic exercise. Cycle ergometry 
is a good alternative to treadmill testing for those patients who 
have orthopedic, peripheral vascular, or neurological limita-
tions that restrict weight bearing. Work rate was calculated in 
watts and kilopond-meters per min-1 [kpm/min].

The standardized protocol of the bicycle exercise test 
consisted of three successive workloads: 2 min at 82 W, 6 
min at 164 W, and the last 2 min at 191 W for a maximal 
10-min test duration. Cardiac rhythm was continuously 
monitored, and a bipolar lead (V5 and V5R) was recorded 
at rest and for 30 seconds every 2-min during exercise, at 
maximal effort and every 1-min during the 10-min recovery 
time. Heart rate was measured at rest just before exercise, 

every 2 min during exercise, at peak exercise, and every 
minute during recovery.
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We considered that whenever a subject was seated on the 
bicycle just before exercise, he was under mild emotional 
stress because of the preparation to begin exercise. Accord-
ingly, we used the heart rate measured just before exercise 
to define “mild emotional stress” heart rate.

Subjects with an ischemic response to exercise stress test 
and subjects with an impaired chronotropic response (who 

did not achieve 80% of the predicted maximum heart rate, 
defined as 220 b.p.m. minus age) were excluded from 
analysis.

Until retirement, the administrative department in-charge 
of the study population provided a list of deceased persons 
every year. All available data relevant to the causes of 
death were collected. The data were then reviewed by an 
independent medical committee. After retirement, causes 
of death were obtained from death certificates. SCD was 
defined as a natural death, occurring within 1 h after the 
onset of acute symptoms. Non-SCD was coded only if the 
death was found to be directly related to acute myocardial 
infarction (AMI).

Key outcomes events included minor cardiac and cerebro-
vascular events included angina, cardiac asthma, arrhyth-
mias, incident cases of hypertension, transient ischemic 
attacks, and major cardiac and cerebrovascular events 
such are fatal and non-fatal myocardial infarction, stroke, 
vascular death, hospitalization for another vascular event 
or vascular procedure (i.e. HF, unstable angina, vascular 
surgery, percutaneous coronary intervention or coronary 
artery bypass grafting.

Results and their discussion. Among the 346 subjects, 
the mean heart rate increase during mild emotional stress 
was 9.8±11.7 b.p.m. and the cut-off values of the tertiles 
of heart rate increase during mild emotional stress were 
less than 4 b.p.m., between 4 and 12 b.p.m., and above 

12 b.p.m. The baseline characteristics of persons included 
in this study according to the tertile of heart rate change 

during emotional stress are compared in Table 1. Resting 
heart rate was higher in the first tertile. 

There were no other significant differences between the 
above mentioned three groups even though statistical sig-
nificance was reached for age, body mass index, and total 
cholesterol levels.

Conversely, no such relationship was observed for non-sud-
den coronary death. A moderate but statistically significant 
relative increased risk of death from any cause was found 
for the third tertile only.

During exercise, the mean heart rate increase was 101.8 
± 15.6 b.p.m. When subjects were divided into tertiles ac-
cording to their heart rate increase during exercise stress 
test, the cut-offs were below 96 b.p.m. for the first tertile, 
between 96 and 108 b.p.m. for the second, and above 108 
b.p.m. for the third tertile.

А large heart rate increase during exercise stress test 
was associated with a significantly lower risk for sudden 
cardiac death and the relative risk of the third vs. the first 
tertile was 0.48 (95% confidence intervals, 0.25–0.89) 
after adjustment for the confounders. Similar results 
were observed for death from any cause with an rela-
tive risk of 0.65 (95% confidence intervals, 0.57–0.74). 
Conversely, no clear relationship was observed for non-
sudden coronary death.

Respective values of heart rate increase during mild 
emotional stress and exercise stress test. The correlation 
between the two heart rate measures was 0.19, meaning 
that one can explain only 3.1% of the variability of the 
other. The “modest” number of subjects within the nine 
combinations of each heart rate illustrates again the weak 

correlation between the two variables. Interestingly, no 
sudden cardiac death occurred among the subjects who 
increased their heart rate the least during mild emotional 
stress and the most during exercise stress test. 

Table 1. Baseline characteristics according to the tertiles of heart rate change during mild emotional stress

Variables
Heart rate change (b.p.m.)

<4 (n=96) 
[27.7%]

4-12 (n=153) 
[44.3%]

>12 (n=97) 
[28.0%]

p-value 
(test for trend)*

HR at rest (b.p.m.) 71.1 (9.8) 66.2 (9.3) 67.7 (9.7) <0.001
Tobacco (g/day) 10.2 (10.3) 11.1 (10.5) 12.3 (10.7) <0.0001
Age (years) 47.0 (1.9) 47.5 (1.8) 47.8 (2.0) <0.05
BMI (kg/m2) 24.8 (2.0) 25.3 (2.1) 26.1 (2.0) <0.001
SBP (mmHg) 14.2 (2.2) 14.3 (2.3) 14.4 (2.4) NS
Total cholesterol (mg/dL) 218.9 (41.4) 223.5 (40.5) 229.9 (42.5) <0.05
Diabetes status 0.95 (15) 1.4 (30) 1.5 (21) NS
Current physical activity 15.0 (271) 14.0 (283) 14.7 (282) NS

data are mean (SD) and % (n) for quantitative and qualitative variables, respectively. BMI, body mass index; 
SBP, systolic blood pressure

*- p-values for ANOVA and logistics regression model for quantitative and qualitative variables, respectively
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Conversely, the highest proportion of sudden cardiac death 
was found among the subjects who increased their heart 
rate the most during mild emotional stress and the least 
exercise stress test (Table 2).

Subjects who had a large heart rate increase during mild 
emotional stress and a small one during exercise stress 
test had an relative risk of 1.21 (95% confidence intervals, 
1.18–1.41), whereas those with a low heart rate increase 
during emotional stress and a high heart rate increase dur-
ing exercise stress test had a decreased risk of death from 

any cause with an relative risk of 0.62 (95% confidence 
intervals, 0.55–0.69). 

None of these relationships was observed for non-sudden 
coronary deaths (Table 3).

The present results obtained in a large cohort of apparently 

healthy subjects, show that the heart rate increase during a 
mild emotional stress in preparation for exercise is a strong 
predictor of sudden death. Specifically, individuals with the 
largest heart rate increase during mild emotional stress and 
the smallest increase in heart rate during an exercise test 
are at higher risk. As these parameters are easy to obtain, 
non-invasive and inexpensive, the present results carry very 
practical clinical implications.

These findings may also have conceptual implications. 
They expand the existing knowledge on the tight relation-
ship between the autonomic nervous system and sudden 
cardiac death by providing novel and largely unexpected 
data, which suggest a high specificity of neural responses 
to different types of stress with a differential impact on A 
risk.

Furthermore, because of the special characteristics of the 
population under study [10] and based on extremely recent 
insights in the neural control of heart rate [30], they raise 

the intriguing possibility of a genetic predisposition to the 
autonomic responses associated with higher or lower risk 

for sudden cardiac death.

Multivariate-adjusted relative risks of sudden death accord-
ing to tertiles of heart rate change during mild emotional 
stress and during exercise. Relative risks of heart rate 
change during stress and exercise were estimated in the 
same Cox proportional hazard model taking the first tertile 
of heart rate change as the reference category. Adjustment 
was made on risk factors measured at baseline examination 
including age, body mass index, tobacco consumption, 
systolic blood pressure, diabetes, current physical activity, 
and total cholesterol.
The two types of stress examined here represent two dif-
ferent stimulations. The exercise stress test involved a 
significant effort and peak exercise represents a moment in 
which the release of both epinephrine and nor-epinephrine 
is maximal. Under these circumstances it is the blood-borne 
epinephrine to have the dominant effect and, because of its 
simultaneous effect on all cardiac cells, this may reduce 
electrical heterogeneity and increase electrical stability. 

The importance of heart rate in cardiovascular prognosis 
can be explained by its relationship with major pathophysi-
ological determinants.

Pathophysiological mechanisms relating an increased heart 
rate and coronary heart disease are the falowing; greater 
myocardial oxygen consumption (MV02), decreased myo-
cardial perfusion (shortened duration of diastole), increased 
severity and progression of coronary atherosclerosis, lesser 
development of collaterals, increased risk of coronary 
plaque disruption, increased arterial rigidity, marker and 
possible mediator of sympathetic overactivity.

A high heart rate is a major determinant of myocardial isch-
emia, because it leads both to greater myocardial oxygen 

Table 2. The ratio ‘number of sudden death/number of subjects’ within the nine subgroups defined by the tertiles
HR change during exercise stress test (b.p.m.)

>108 [95; 108] <95

HR rate change during emotional stress 
(b.p.m.)

< 4 0.0 0.78 1.34
[4; 12] 0.74 1.38 2.30
> 12 1.18 2.15 3.05

Table 3. Multivariate-adjusted relative risks of SCD, non-sudden death from AMI 
and death from any cause associated with HR change during emotional stress and exercise stress test

HR change features
Sudden coronary death Non-sudden coronary death Death from any cause

RR and 95% CI р RR and 95% CI р RR and 95% CI р

During emotional stress 2.37 
(1.21-4.39) <0.001 1.31 (0.77-1.88) NS 1.21 

(1.18-1.41) <0.03

During exercise stress test 0.49 
(0.29-0.88) <0.003 0.88 (0.65-1.33) NS 0.62 

(0.55-0.69) <0.01
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consumption and decreased myocardial perfusion, the latter 
because of the shortening in the duration of diastole [21]. 
The likelihood of the occurrence of an ischemic episode 
increases at higher baseline heart rates. With a baseline 
heart rate less than 60 b.p.m., the likelihood of occurrence 
of ischemic episodes with heart rate acceleration was 8.7%, 
whereas at rates in excess of 90 b.p.m., the likelihood in-
creased to 18.5% [3]. In addition, heart rate can also directly 
influence the underlying atherosclerotic process.

Our large and long prospective study has disclosed a 
higher risk for sudden death for those apparently healthy 
individuals whose heart rate responses are exaggerated 
under mild emotional stress and below normal during 
peak exercise. This implies novel and simple ways for the 
early identification of subjects at increased future risk for 
sudden cardiac death.

Our study findings might carry significant clinical implica-
tions. Few measurements in medicine are as inexpensive 
and as easy to obtain in large general populations as to 
measure the heart rate difference between resting and being 
ready to perform an exercise test. If the exercise test is actu-
ally performed, additional data useful for risk-stratification 
will be obtained and special attention will be paid to the 
possibility of a mismatch (lower than normal heart rate 
increase at peak exercise, after exclusion of chronotropic 
incompetence as done in our study [12], as described here. 
Individuals showing a high heart rate increase with mild 

emotional stress must be considered for additional investi-
gations and for tailored preventive strategies aimed in first 
place to reduce the probability of ischemic heart disease.  
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SUMMARY

RELATIONSHIP BETWEEN EMOTIONAL STRESS 
AND CARDIOVASCULAR EVENTS

Mahavir Senan, Petrosyan A.

Yerevan State Medical University after M. Heratsi, Arme-
nia; National Institute of Govt of India, Kolkata, India

During last years the relationship has been found in between 
sudden cardiac death and autonomic disbalance of nervous 
system, which effect on baroreflector regulation of heart 
rhythm. The importance of heart rate in cardiovascular 
prognosis can be explained by its relationship with major 
pathophysiological determinants. We considered this fact 
as an actual problem and we performed our own study 
among 346 native Indians (260 males and 86 females), aged 
41–54 years and employed by the Civil Service. They were 
consecutively examined between 1997 and 2004.

Our large and long prospective study has disclosed a higher 

risk for sudden death for those apparently healthy individu-
als whose heart rate responses are exaggerated under mild 
emotional stress and below normal during peak exercise. 
This implies novel and simple ways for the early identifica-
tion of subjects at increased future risk for sudden cardiac 
death. As well as we find out that autonomic disbalance is 
related with high risk of development of arrhythmias which 
is possible to find out exercise stress test.

Individuals showing a high heart rate increase with mild 

emotional stress must be considered for additional in-
vestigations and for tailored preventive strategies aimed 
in first place to reduce the probability of ischemic heart 
disease. 

Keywords: sudden death, emotional stress, cardiovascular 
events.

РЕЗЮМЕ

ВЗАИМОСВЯЗЬ МЕЖДУ ЭМОЦИОНАЛЬНЫМ 
СТРЕССОМ И СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫМИ ЗА-
БОЛЕВАНИЯМИ

Махавир Сенан, Петросян А.Г. 

Ереванский государственный медицинский универси-
тет им. М. Гераци, Армения; Национальный институт 
гомеопатии Индии, Калькутта, Индия

В последние годы обнаружена взаимосвязь между 
внезапной смертью и автономным дисбалансом нерв-
ной системы, который влияет на барорефлекторную 
регуляцию сердечного ритма. Значимость сердечного 
ритма в прогнозе сердечно-сосудистых заболеваний 
объясняется его взаимосвязью с основными патопси-
хологическими детерминантами. 

Целью исследования явилось установление взаимосвя-
зи между эмоциональным стрессом  и смертностью от 
сердечно-сосудистых заболеваний. 

Объектом длительного исследования (1997-2004 гг.) были 
346 здоровых индийцев (260 мужчин и 86 женщин), на-
ходящихся на гражданской службе, в возрасте от 41 до 54 
лет.  Анализ проведенных исследований выявил, что 
риск развития внезапной смерти велик среди здоровых 
лиц, чей сердечный ритм  неадекватно реагирует на 
эмоциональный стресс умеренной степени. На основе 
полученных данных делается вывод, что здоровые 
лица, сердечный ритм которых повышается при эмо-
циональном стрессе умеренной степени, должны прой-
ти дополнительное обследование с целью разработки 
для них превентивных мероприятий, направленных на 
снижение риска развития ишемической болезни сердца 
и внезапной смерти.
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КОРРЕКЦИЯ ДИСЛИПИДЕМИИ У БОЛЬНЫХ 
КОМОРБИДНОЙ ПАТОЛОГИЕЙ ПЕЧЕНИ

1Дербак М.А.,  2Болдижар П.А.

Ужгородский национальный университет, медицинский факультет, 
1кафедра пропедевтики внутренних болезней, 2кафедра хирургических болезней, Ужгород, Украина

По данным современных исследований, эпидемиоло-
гическую ситуацию с гепатитом С в Украине и других 
странах СНГ оценивают как весьма неблагоприятную. 
Ввиду положительного латентного течения, неуклон-
ного прогрессирования болезни с развитием фиброза 
или цирроза печени, недостаточной эффективностью 
существующих методов лечения хронический гепатит 
С (ХГС) представляет медико-социальную проблему.

Не менее актуальной проблемой на сегодня остается 
увеличение заболеваемости сахарным диабетом (СД) 
и его адекватное лечение. Ежегодное количество таких 
больных в мире составляет от 3,6 до 5 млн. человек. 

По данным Международной федерации диабета, СД 
страдают около 250 млн. человек, а к 2030 году на фоне 
урбанизации ожидают рост количества больных до 380 
млн., из которых более 90% СД 2 типа [2,3].

Анализ деятельности эндокринологической службы 
Украины в 2010 г. выявил, что патология эндокрин-
ной системы занимает одно из лидирующих мест в 
структуре общей заболеваемости населения Украины, 
и основное место среди них принадлежит СД 2 типа 
(31,88 %) [4]. В Украине свыше 1 млн. зарегистриро-
ванных больных СД, однако их реальное количество в 
2-3 раза больше за счет скрытых форм [5].  

reziume

emociuri stresisa da gul-sisxlZarRvTa daavadebaTa urTierTkavSiri 

maxavir senani, a. petrosiani 

m. heracis sax. erevnis saxelmwifo samedicino universiteti; 
homeopaTiis indoeTis nacionaluri instituti, kalkuta, indoeTi

sadReisod mecnierTa yuradReba mipyrobilia 
uecari sikvdilis da nervuli sistemis av-
tonomiuri disbalansis urTierTkavSirze, 
vinaidan es garemoeba did gavlenas axdens 
gulis ritmis barorefleqsur disbalansze. 
kvlevis mizans warmoadgenda urTierTkav-
Siris gamovlena  emociur stresisa da gul-
sisxlZarRvTa daavadebaTa Soris. gamokvleu-
lia 346 indoeli (260 mamakaci,  86 qali) 41-54  
wlis asakSi, romlebic dasaqmebuli iyvnen 
samoqalaqo sferoSi. dakvirvebis qveS myof 
pirebs Cautarda datvirTvis stres-testi - 
veloergometria, ganisazRvra pulsis sixSire 
mosvenebis mdgomareobaSi da datvirTvidan 

5 wuTis Semdeg, aseve,  Catarda Sesabamisi 
laboratoriuli gamokvlevebi; kvlevis yve-
la monawileze Sevsebuli iyo specialuri 
baraTebi klinikuri da demografiuli mo-
nacemebiT. kvlevis Sedegebis analizma gamo-
avlina, rom uecari sikvdilis riski kvlevis 
monawileTa Soris iyo sakmaod maRali. maTi 
gulis ritmi reagirebda saSualo doneze 
ufro dabal emociur stresze, maqsimaluri 
datvirTvis dros ki rCeboda normis zeda 
zRvaris qveviT. avtorebis mier dadgenilia, 
rom avtonomiuri disbalansi, gamovlenili 
stres-testebis meSveobiT, dakavSirebulia 
ariTmiis ganviTarebis maRal riskTan.
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Известно, что СД 2 типа и  инсулинорезистентность 
являются предикторами неудач при проведении 
противовирусной терапии (ПВТ) у больных ХГС 
[11]. В работе M.G. Ghany и соавт. [10] выявлено, 
что уменьшение инсулинорезистентности, со-
гласно  индексу НОМА, пропорционально степени 
угнетения HCV. Так, исследования, проведенные 
A. Andrіullі и соавт., J. Fellay и соавт. [8,9], свиде-
тельствуют о высокой вероятности неудач (в 3,8 
раз чаще) при проведении ПВТ в случае наличия 
метаболического синдрома, чем у больных ХГC 
без него.

Таким образом, несмотря на значительные дости-
жения в лечении ХГС, имеются больные, которые 
не отвечают на стандартную ПВТ. Несмотря на то, 
что  разработаны новые алгоритмы лечения и про-
филактики HСV-инфекции, множество различных 
аспектов лечения коморбидной патологии печени 
еще не полностью решены. По сей день нет четких 
рекомендаций по коррекции инсулинорезистент-
ности и стеатоза печени у лиц, инфицированных 
HСV, хотя для лечения стеатоза и стеатогепатита 
невирусной этиологии предложены препараты из 
группы бигуанидов  и глитазонов, которые способ-
ствуют снижению инсулинорезистентности, синтезу 
триглицеридов, плазменных концентраций глюкозы 
и инсулина [1,7]. Однако, эти препараты могут иметь 
определенное гепатотоксическое действие, ввиду 
чего их применение у лиц с ХГC становится нежела-
тельным. Поэтому, актуальным остается поиск путей 
повышения эффективности лечения ХГС и новых 
схем терапии, которые бы влияли на различные зве-
нья патогенеза сочетанной патологии. По сей день  
нет одного какого-либо идеального гепатопротек-
тора. Доказанной эффективностью обладают такие 
гепатопротекторы, как урсодезоксихолевая кислота 
(УДХК), эссенциальные фосфолипиды, препараты 
аминокислот (адеметионин, орнитина аспартат).

Для терапии заболеваний печени из препаратов 
разных групп наибольшее значение имеет УДХК 
- гидрофильная нетоксичная третичная желчная 
кислота, образующаяся под действием бактери-
альных ферментов из 7-кета-литохолевой кислоты. 
Преимущество УДХК перед другими гепатопротек-
торами объясняется ее выраженным антихолеста-
тическим и ингибирующим эффектом на фермент 
ГМГ-КоА-редуктазу, участвующую в синтезе эн-
догенного холестерина, вследствие чего препарат 
может положительно влиять на дислипидемию как 
компонент метаболического синдрома [14,15].

Целью исследования явилось изучение влияния урсо-
дезоксихолевой кислоты и адеметионина на уровень 
дислипидемии и эффективность противовирусной те-

рапии у больных хроническим гепатитом С в сочетании 
с сахарным диабетом 2 типа.

Материал и методы. В исследование включены 
118 больных хроническим гепатитом С сочетанным 
с сахарным диабетом 2 типа, которые лечились в 
эндокринологическом и гастроэнтерологическом 
отделениях Закарпатской областной клинической 
больницы им. А. Новака на протяжении 2010-2012 гг., 
мужчин - 46 (39%), женщин - 72 (61%). Средний 
возраст пациентов составил 58,5±2,7 лет. У всех 
больных наблюдалось висцеральное ожирение. Так, 
индекс массы тела (ИМТ) 25-29 кг/м2 (избыточный 
вес) имели 63 (53,4 %) больных, ожирение I степени 
с ИМТ 30-35 кг/м2 - 41 (34,7%) пациент, ожирение II 
степени с ИМТ 35-40 кг/м2  - 10 (8,5%) и ИМТ >40 
кг/м2 (ожирение III степени) - 4 (3,4%) больных. Па-
циенты получали различные виды сахароснижающей 
терапии: пероральные сахаро-снижающие препараты 
(ПСП) – 55 (46,6%) больных, только инсулиноте-
рапию - 42 (35,6%); ПСП + инсулинотерапия - 21 
(17,8%) больной. 

Диагноз ХГС устанавливали на основании прове-
денных обследований согласно протоколам оказания 
медицинской помощи. Для подтверждения вирусной 
этиологии ХГС всем больным проводили определение 
маркеров вирусных гепатитов В и С в сыворотке крови 
методом ИФА с дальнейшим определением РНК ВГС, 
генотипа вируса, а также уровня вирусной нагрузки 
методом количественной ПЦР в режиме реального 
времени.  Все больные имели 1 генотип HCV и ви-
русную нагрузку 4х105-6х105МЕ/мл. Функциональ-
ное состояние печени оценивалось по следующим 
показателям: активность аланинаминотрансфера-
зы (АлАТ), аспартатаминотрансферазы (АсАТ), 
гамма-глутамилтранспептидазы (ГГТП), щелочной 
фосфатазы (ЩФ), уровень билирубина в крови, 
протромбиновое время, общий белок, альбумины, 
глобулины, общий клинический анализ крови; 
определяли уровень общего холестерина (ОХ), 
холестерина липопротеидов низкой плотности 
(ХЛПНП), холестерина липопротеидов высокой 
плотности (ХЛПВП), триглицеридов (ТГ), глюкозы 
в сыворотке крови натощак (ГКН), гликозилирован-
ного гемоглобина (Hbalc,%) и С-пептида. 

Всем больным проведена фиброгастродуоденоскопия 
(ФГДС) и УЗИ органов брюшной полости. Для установ-
ления степени фиброза и активности воспалительного 
процесса использовали серологические тесты Фибро-
тест- Актитест и метод непрямой эластометрии печени 
с помощью диагностического прибора производства 
Франции - Фиброскан 502 F01261 датчик М7 70129 
(Закарпатская областная клиническая инфекционная 
больница). Степень фиброза по шкале METAVІR у 
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всех больных была F2-F3, а уровень АлАТ превышал 
норму в 3-5 раз.  

В исследование включены 68 больных ХГС с СД 2 типа, 
которые спустя 3 месяца стандартной противовирусной 
терапии (ПВТ) ответили ранним вирусологическим от-
ветом (РНК HCV “-”) и 50 больных ХГС с СД 2 типа, 
которые по разным причинам ПВТ не получали.  В за-
висимости от проводимой терапии было сформировано 
три группы.  

Пациенты I группы (n=32) получали стандартную ПВТ 
согласно клиническим практическим рекомендациям 
Европейской ассоциации по изучению печени (EASL), 
2011 г., которая включала: Пег-ИФН α-2а (пегасис) - 180 
мг подкожно один раз в неделю в течение 48 недель, 
рибавирин (копегус) из расчета 15 мг/кг/сутки раз-
деленную на два приема во время завтрака и ужина 
ежедневно [6,12,13]. 

При планировании лечебных мероприятий ХГС у боль-
ных СД 2 типа учитывалось наличие висцерального 
ожирения, дислипидемии, стеатоза печени и внутри-
печеночного холестаза, а также возможное накопление 
патологических продуктов обмена веществ в процессе 
лечения ПВТ, что предопределяет развитие синдрома 
эндогенной “метаболической” интоксикации. 

Поэтому, II группе пациентов (n=36) к стандартной 
схеме лечения (SoС) ХГС была добавлена “метаболиче-
ская” терапия, которая состояла в приеме перед началом 
ПВТ адеметионина (гептрал) по 800 мг в/в 1 раз в день в 
течение 10 дней, с дальнейшим пероральным приемом 
этой же дозы препарата в течение 20 дней, а также ур-
содезоксихолиевой кислоты по 13-15 мг/кг  на ночь на 
протяжении всего срока лечения. Прием адеметионина 
повторяли на 4, 8 и 12 месяцах ПВТ. Поскольку боль-
ные имели разной степени жировую болезнь печени и 
инсулинорезистентность, что является предикторами 
негативного вирусологического ответа, терапия всех 
больных проводилась в течение 48 недель независимо 
от вирусной нагрузки или полученного вирусологиче-
ского ответа и с учетом массы тела. После окончания 
лечения наблюдение за пациентами проводили еще в 
течение 24 недель. Общий период наблюдения составил 
72 недели. В период лечения проводился ежемесячный 
клинический и биохимический мониторинг. Вирусная 
нагрузка оценивалась перед началом лечения и спустя 
1, 4, 12, 24 и 48 недель от начала терапии. УЗИ гепато-
билиарной системы проводили до и после окончания 
терапии. Вид и дозы сахароснижающей терапии оста-
вались без изменений на протяжении всего периода 
лечения. 

Третья группа пациентов (n=50) получала только “ме-
таболическую” терапию.

Критериями исключения из исследования явились 
такие противопоказания как неконтролируемая де-
прессия, психоз или эпилепсия, тяжелые заболевания 
нервной системы, неконтролируемое автоиммунное 
заболевание, плохо контролируемая артериальная 
гипертензия, сердечная недостаточность, плохо кон-
тролируемый СД, хроническая обструктивная болезнь 
легких, цирроз печени, тяжелые декомпенсированные 
заболевания, возраст старше 65 лет. В исследование не 
включали больных, инфицированных двумя или более 
вирусами гепатитов.

Оценка значимости достоверности различия отно-
сительных величин в независимых выборках про-
водилась путем проверки нулевой статистической 
гипотезы о равенстве относительных частот в двух 
выборках и по двустороннему точному критерию 
Фишера с использованием программы Statіstіca 8.0 
for Wіndows.

Результаты и их обсуждение. У всех пациентов до 
лечения наблюдались изменения биохимических по-
казателей: повышение уровня АлАТ, АсАТ, ЩФ, ГГТП, 
тимоловой пробы. Оценка основных показателей 
липидного обмена показала изменения метаболизма в 
виде повышения концентрации общего холестерина, 
холестерина ЛПНП, Апо-А, триглицеридов и снижение 
уровня ЛПВП и Апо-В у пациентов всех трех групп 
сравнения. 

Анализируя полученные результаты, установлено, что 
спустя 3 месяца лечения во всех трех группах больных 
отмечено уменьшение клинических синдромов: асте-
новегетативного, диспептического и болей в правом 
подреберье. До конца наблюдения эти синдромы сохра-
нились не больше чем в одной десятой части больных 
не зависимо от вида лечения. Более явное улучшение 
состояния отмечено у пациентов, которые получали 
ПВТ одновременно с «метаболической» терапией. 
Так, в І и ІІІ группах гепатомегалия до конца лечения 
отмечалась в 9,4% и 8% случаев, в то время, как во 
ІІ группе - в 2,8%. Динамика основных клинических 
синдромов в разные периоды лечения представлена в 
таблице 1.

Положительные изменения зарегистрированы не 
только в самочувствии больных, но и биохимических 
показателях крови. Нормализация активности АлАТ 
после 4-недельного срока лечения наблюдалась у 6 
(18,7%) больных І группы, 27 (75%) больных ІІ груп-
пы и 36 (72,0%) больных ІІІ группы. После 3 месяцев 
лечения нормальный уровень АлАТ отмечен у 24 (75%) 
больных І группы, 35 (97,2%) и 47 (94%) больных ІІ и 
ІІІ групп, соответственно. В конце 48 недели лечения 
у 100 % пациентов всех трех групп уровень АлАТ был 
в пределах нормы.
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Особый интерес представляют результаты, характери-
зующие показатели липидного обмена. Положитель-
ным оказалось влияние отдельных схем лечения на 
уровень дислипидемии. За первые 3 месяца лечения 
отмечено снижение концентрации общего холестерина 
во всех группах больных, однако спустя 6 и 12 месяцев 
наблюдения наиболее низкий его уровень выявлен 
у больных ІІ группы (5,7±0,55 и ммоль/л, 4,80±0,29 
ммоль/л), что достоверно ниже его уровня в І и ІІІ 
группах (таблица 2).

Спустя год от начала терапии процент снижения ОХ 
по группам составлял 4,6%, 15,8%, 10,5%, соответ-

ственно. Начальный уровень фракции холестерина 
ЛПВП у всех больных был невысоким и составлял по 
группам: 0,92±0,04, 0,93±0,03 и 0,90±0,01 ммоль/л, 
соответственно; количество сниженных значений 
составляло около 70%. Стойкий положительный 
эффект начался со второго полугодия терапии только 
во II и III группах. За период с 6 по 12 месяц лечения 
у 61,1% и 60% больных ІІ и ІІІ групп наблюдалось 
небольшое повышение уровня холестерина ЛПВП, в 
то время как в І группе оно регистрировалось только 
у 31,2% больных: 0,98±0,02, 1,07±0,03, 1,01±0,02  
ммоль/л. Хотя все отмеченные изменения были стати-
стически значимыми, по абсолютным значениям они 

Таблица 1.Количество больных, у которых сохранились клинические синдромы 
в разные периоды лечения в зависимости от схемы терапии

Клинические синдромы группа До лечения Спустя 12 
недель

Спустя 24 
недели

Спустя 48 
недель

Астеновегетативный син-
дром (включал и гриппо-
подобный)

I (n=32) 31 (96,9%) 29 (90,6%) 10 (31,3%) 4 (12,5%)
II (n=36) 35 (97,2%) 30 (83,3%) 9 (25%) 1 (2,8%)
III (n=50) 48 (96,0%) 45 (90%) 17 (34,0%) 7 (14,0%)

Диспептический
I (n=32) 25 (78,1%) 8 (25%) 5 (15,6%) 3 (9,4%)
II (n=36) 25 (69,4%) 5 (13,9%) 3 (8,3%) 2 (5,5%)
III (n=50) 38 (76%) 8 (16%) 6 (12%) 4 (8,0%)

Боль в правом подреберье
I (n=32) 18 (56,2%) 12 37,5%) 6 18,7%) 3 (9,4%)
II (n=36) 21 (58,3%) 12 (33,3%) 5 (13,8%) 1 (2,8)
III (n=50) 29 (58%) 21(42%) 11 (22%) 4 (8%)

Гепатомегалия
I (n=32) 31 (96,9%) 25 (78,1%) 10 (31,3%) 3 (9,4%)
II (n=36) 35 (97,2%) 21(58,3%) 10 (27,8%) 1(2,8%)
III (n=50) 47 (94%) 36 (72,2%) 14 (28,0%) 4 (8,0%)

Таблица 2. Показатели  липидного обмена в процессе лечения

Показатели Группа До лечения Спустя 12 
недель

Спустя 24 
недели

Спустя 48 
недель

Общий холестерин
(норма <5 ммоль/л)

I (n=32) 5,67±0,45 5,55±0,41 5,44±0,4 5,41±0,4
II (n=36) 5,7±0,55 5,44±0,50 5,07±0,36 4,80±0,29
III (n=50) 5,69±0,53 5,41±0,47 5,18±0,40 5,09±0,41

ЛПВП
(норма>1,0 ммоль/л)

I (n=32) 0,92±0,04 0,93±0,03 0,96±0,02 0,98±0,02
II (n=36) 0,93±0,03 0,95±0,02 1,01±0,02 1,07±0,03
III (n=50) 0,90±0,01 0,95±0,02 0,97±0,02 1,01±0,02

ЛПНП
(норма <2,5 ммоль/л) 

I (n=32) 3,77±0,09 3,70±0,09 3,67±0,10 3,68±0,07
II (n=36) 3,75±0,08 3,66±0,09 3,58±0,10 3,29±0,05
III (n=50) 3,80±0,09 3,76±0,09 3,69±0,09 3,60±0,09

Триглицериды
(норма <1,7 ммоль/л)

I (n=32) 2,15±0,24 1,99±0,17 1,97±0,14 1,96±0,21
II (n=36) 2,07±0,23 1,88±0,17 1,72±0,10 1,54±0,10
III (n=50) 2,06±0,23 1,89±0,22 1,75±0,12 1,65±0,14

АпоА 
(норма 0,79-1,69 г/л)

I (n=32) 0,85±0,03 0,88±0,03 0,90±0,04 1,0±0,04
II (n=36) 0,83±0,03 0,89±0,04 1,05±0,06 1,13±0,05
III (n=50) 0,85±0,04 0,89±0,03 1,01±0,05 1,07±0,04

АпоВ
(норма 0,46-1,74 г/л)

I (n=32) 1,84±0,03 1,8±0,04 1,8±0,03 1,76±0,03
II (n=36) 1,82±0,03 1,79±0,03 1,7±0,05 1,58±0,06
III (n=50) 1,84±0,03 1,79±0,04 1,74±0,03 1,65±0,05
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небольшие и составляют в процентах от начального 
уровня ХС ЛПВП 6,5%, 15,05% и 12,2% в І - ІІІ груп-
пах, соответственно. Динамика уровня холестерина 
ЛПНП была противоположной изменениям фракции 
холестерина ЛПВП и характеризовалась отсутствием 
значимых колебаний в первые 3 месяца терапии с 
его постепенным снижением в последующие сроки. 
Так, за первые полгода лечения только во ІІ группе 
отмечено более значительное снижение уровня 
ЛПНП с 3,75±0,08 до 3,58±0,10 ммоль/л в сравне-
нии с исходным значением. За второе полугодие во 
II и III группах выявлено снижение концентрации 
ЛПНП, наиболее низкие значения отмечаются во ІІ 
группе - 3,29±0,05 ммоль/л. На протяжении  6 ме-
сяцев терапии зарегистрировано снижение уровня 
триглицеридов (ТГ) в сыворотке крови. В І группе 
до конца 6 месяца лечения только в 19,4% обсле-
дованных концентрация ТГ отвечала границам 
физиологической нормы (меньше 1,7 ммоль/л), в 
то время, как во ІІ и ІІІ группах процент больных с 
нормальными уровнями ТГ составил 38,9% и 48%, 
соответственно. В следующие 6 месяцев лечения 
уровень ТГ в сыворотке крови больных, которые 
получали только стандартную ПВТ, практически 
не менялся, а у пациентов, которые получали 
дополнительно «метаболическую» терапию, или 
только «метаболическую» терапию отмечено 
дальнейшее снижение уровня ТГ до 1,54±0,10 
ммоль/л и 1,65±0,14 ммоль/л во ІІ и ІІІ группах, 
соответственно. 

Как известно, аполипопротеин А (Апо-А) - глав-
ный компонент белка ЛПВП, а аполипопротеин В 
(Апо-В) - белка ЛПНП и хиломикронов. В процессе 
комплексного лечения происходило постепенное 
повышение уровня Апо-А в сыворотке крови. В 
первые 3 месяца лечения данная тенденция отмече-
на только во ІІ и ІІІ группах больных, в следующие 
3 месяца - во всех группах, независимо от схемы 
терапии. При дальнейшем наблюдении оказалось, 
что больные ІІ группы имеют наилучшую динами-
ку повышения уровня Апо-А: по окончанию 1 года 
лечения его концентрация составила 1,13±0,05 г/л, 
что достоверно отличается от І (1,0±0,04) и ІІІ групп 
(1,07±0,04 г/л).

Уровень Апо-В практически не менялся при лечении 
ПВТ. Выявлено постепенное снижение его концен-
трации в группах больных, которые получали пре-
параты «метаболической» терапии. К концу лечения 
во ІІ группе снижение концентрации Апо-В достигло 
29,5% от начального и его уровень в сыворотке крови 
составил 1,58±0,06 г/л, что достоверно ниже, чем в І 
группе (1,76±0,03г/л ) и ІІІ (1,65±0,05 г/л).

При анализе побочных эффектов ПВТ выявлено раз-
личие с высокой достоверностью (p<0.001). В первой 

группе побочные эффекты ПВТ отмечались у всех 
(100%) больных; у 31,2% из них возникла необхо-
димость в уменьшении дозы Пег-ИФН α-2а и риба-
вирина. Во второй группе побочные эффекты были 
зарегистрированы у 21% больных, однако, коррекция 
не потребовалась. Ни у одного пациента второй группы 
выраженной депрессии не наблюдалось, в отличие от 
первой группы, в которой их оказалось 5 (15,6%).

Выводы.
1. Использование адеметионина и урсодезоксихолевой 
кислоты в комплексной терапии больных ХГС с СД 2 
типа достоверно положительно влияет на нормализа-
цию уровня дислипидемии.
2. Коррекция дислипидемии позволяет провести полно-
ценный курс противовирусной терапии у больных 
ХГС с СД 2 типа, что  уменьшает частоту рецидивов 
заболевания.

Благодарность. Авторы выражают свою благодар-
ность практикующим врачам и персоналу эндокри-
нологического и гастроэнтерологического отделений 
Закарпатской областной клинической больницы им. А. 
Новака, а также Закарпатской областной инфекцион-
ной больницы, г. Ужгород за содействие в проведении 
исследований. 

ЛИТЕРАТУРА

1. Гепатиты. Рациональная диагностика и терапия. Под 
ред.Г. Фукса; Пер. с нем. под ред. А.О. Буеверова. М.: 
Геотар- Медиа; 2010: 240.	
2. Дедов И.И., Кураева Т.Л., Ремизов О.В. Генетика са-
харного диабета у детей и подростков. М.: 2003; 72.	
3. Дедов И.И., Шестакова М.В. Сахарный диабет - гло-
бальная медико-социальная проблема современности. 
Consіllіum medіcum 2009; 11(12): 5.
4. Ларин О.С., Панькив В.И., Селиваненко М.И. и др. 
Анализ деятельности эндокринологической службы 
Украины в 2010 году и перспективы развития медпо-
мощи больным с эндокринной патологией. Междунар. 
эндокринол. журн. 2011; 35(3): 10-18.
5. Панькив В.И. Организация и клиническая эффектив-
ность скрининга сахарного диабета. Здоровье Украины 
2006; 16(1): 28-29.
6. Руководство Европейской ассоциации по изучению 
заболеваний печени:лечение инфекции вирусного гепа-
тита С. Сучасна гастроентерологія  2011; 6(62): 7-17.
7. Харченко Н.В., Сурок О.Я. Гастроентерологія. К.: 
Друкар; 2007: 720.
8. Andrіullі A., Mangіa A., Іacobellіs A. et al. Meta-
Analіsіs: the out come of antіvіral therapy іn HCV genotype 
2 and 3 patіents wіth chronіc hepatіtіs. Alіment. Pharmacol. 
Ther. 2008; 22: 397-404.
9. Fellay J., Thompson A.J., Ge D. et al. ІTPA gene varіants 
protectagaіnst anaemіa іn patіents treated for chronіc 
hepatіtіs C. Nature 2010; 464: 405-408.



30

	
Медицинские новости грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

10. Ghany M.G., Strader D.B., Thomas D.L., Seeff L.B. 
Dіagnosіs, management and treatment of hepatіtіs C: an 
up date. Hepatology 2009; 49: 1336-1374.
11. Manns M.P., Mchutchіson J.G., Gordon S.C. et al. 
Pegіnterferon alfa-2b plus rіbavіrіn compared wіth 
іnterferon alfa-2b plus rіbavіrіn for іnіtіal treatment of 
chronіc hepatіtіs C: a randomіsed trіal. Lancet. 2001; 358: 
958- 965.
12. McHutchison J.G., Lawitz E.J., Shiffman M. L. et al. 
Peginterferon alfa-2b or alfa-2a with ribavirin for treat-
ment of hepatitis C infection. N.Engl.J.Med.2009; 361: 
580-593. 
13. Rumi M.G.,Aghemo A., Prati G.M. et al. Random-
ized study of pegіnterferon alfa-2a plus rіbavіrіn vs 
pegіnterferon alfa-2b plus rіbavіrіn in chronіc hepatіtіs C. 
Gastroenterologi 2010; 138: 108-135.
14. Sherlock S., Dooley J. Diseases of the Liver and Biliary 
system. Tent. edition.1997; 385-400.
15. Tome S., Lucei M.R. Review article: current manage-
ment of alcoholic liver disease. Aliment. Pharmacol. Ther. 
2004; 19 (7): 707-714.

SUMMARY

CORRECTION OF DYSLIPIDEMIA IN PATIENTS 
WITH CHRONIC HEPATITIS C, COMBINED WITH 
DIABETES TYPE 2

1Derbak M., 2Boldizhar P.

Uzhgorod National University, School of Medicine, 
1Department of Internal Medicine; 2Surgical Disease Chair, 
Uzhgorod, Ukraine

The article shows the results of treatment of 118 patients 
with chronic hepatitis C (CHC) which is associated with 
type 2 diabetes mellitus (DM). When planning therapeu-
tic interventions in chronic hepatitis C in patients with 
diabetes, it is considered the presence of visceral obesit , 
dyslipidemia, and hepatic steatosis. The efficacy of different 
treatment regimens was studied. Found that the usage of 
ursodeoxycholic acid and ademetionin in HCV patients 
with diabetes type 2 receiving standard antiviral therapy 
(SAVT), significantly make a positive effect on the level 
of dyslipidemia. The normalization of lipid profile allows 
for a full course of SAVT, which reduces the frequency 
of relapse. It is also noted that the simultaneous use of 
ademetionin and ursodeoxycholic acid in treatment of 
chronic hepatitis C leads to a reduction of side effects 
of  SAVT. Metabolic therapy may be recommended for 
patients with chronic hepatitis C in combination with 
type 2 diabetes in case of SAVT, and at its contraindica-
tions or intolerance.

Keywords: type 2 diabetes, chronic viral hepatitis C, anti-
viral therapy, ademetionin, ursodeoxycholic acid.

РЕЗЮМЕ

КОРРЕКЦИЯ ДИСЛИПИДЕМИИ У БОЛЬНЫХ 
КОМОРБИДНОЙ ПАТОЛОГИЕЙ ПЕЧЕНИ

1Дербак М.А., 2Болдижар П.А.

Ужгородский национальный университет, медицин-
ский факультет, 1кафедра пропедевтики внутренних 
болезней, 2кафедра хирургических болезней, Ужгород, 
Украина

В статье представлены результаты лечения 118 боль-
ных хроническим гепатитом С (ХГС) сочетанным 
с сахарным диабетом (СД) 2 типа. При планиро-
вании лечебных мероприятий ХГС у больных СД 
учитывалось наличие висцерального ожирения, 
дислипидемии и стеатоза печени. Изучена эффек-
тивность различных схем терапии. Установлено, что 
использование адеметионина и урсодезоксихолевой 
кислоты у больных ХГС с СД 2 типа, получающих 
стандартную противовирусную терапию (ПВТ), 
достоверно положительно влияет на уровень дис-
липидемии. Нормализация показателей липидного 
профиля позволяет провести полноценный курс 
ПВТ, что  уменьшает частоту рецидивов заболевания. 
Одновременное применение адеметионина и урсоде-
зоксихолевой кислоты в комплексном лечении ХГС 
приводит к уменьшению побочных эффектов ПВТ. 
Метаболическая терапия  может быть рекомендована 
пациентам с ХГС в сочетании с СД 2 типа как при 
проведении стандартной ПВТ, так и при ее противо-
показаниях или непереносимости.

reziume

dislipidemiis koreqcia RviZlis komor-
biduli paTologiiT avadmyofebSi

1m. derbaki, 2p. boldiJari

uJgorodis nacionaluri universiteti, 
samedicino fakulteti,  1Sinagan sneulebaTa 
propedevtikis kaTedra, 2qirurgiul daavade-
baTa kaTedra, ukraina

statiaSi warmodgenilia qronikuli C hepa-
titiT da TandarTuli Saqris diabeti tipi 
2-iT 118 avadmyofis mkurnalobis Sedegebi sim-
suqnis, dislipidemiis da RviZlis steatozis 
gaTvaliswinebiT. Seswavlilia Terepiis sxva–
dasxva sqemis efeqturoba. gamovlinda, rom 
ademetioninis da ursodezoqsiholis mJavas 
gamoyeneba qronikuli C hepatitis da Saqris 
diabeti tipi 2-iT erTdroulad daavadebul 
pirebSi, romlebsac utardeboda standartu-
li virussawinaaRmdego Terapia, sarwmunod 
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dadebiTad moqmedebs dislipidemiis doneze. 
lipiduri profilis maCveneblebis nor-
malizeba virussawinaaRmdego Terapiis 
srulyofili kursis Catarebis saSuale-
bas iZleva, rac uzrunvelyofs daavade-
bis recidivebis Semcirebas. qronikuli 
C hepatitis kompleqsur mkurnalobaSi 
ademetioninis da ursodezoqsiholis 

mJavas erTdrouli gamoyeneba amcirebs 
virussawinaaRmdego Terapiis gverdiT 
efeqtebs. yovelive zemoaRniSnulidan 
gamomdinare, am avadmyofebis metaboluri 
Terapia SeiZleba rekomendebul iyos  
rogorc standartuli virussawinaaRmdego 
Terapiis Catarebis dros, aseve, mis mimarT 
ukuCvenebebis SemTxvevaSic.

ТОЛЕРАНТНОСТЬ К ФИЗИЧЕСКОЙ НАГРУЗКЕ У БОЛЬНЫХ ИШЕМИЧЕСКОЙ 
БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА ПОСЛЕ СТЕНТИРОВАНИЯ КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ

Целуйко В.Й., *Крейндель К.Л., Вашакидзе З.С.

Харьковская медицинская академия последипломного образования, кафедра кардиологии 
и функциональной диагностики; *Харьковская городская клиническая больница №8, Украина

В последние годы в лечении больных ишемической 
болезнью сердца (ИБС) все чаще используются ин-
тервенционные методы лечения. По данным реестра, 
перкутанные вмешательства в Украине в 2012 году 
были проведены 24453 больным, а вмешательства 
на коронарных артериях - 8853 больным, что на 58% 
больше, чем в 2011 году [4].

Положительным моментом является увеличение удель-
ного веса вмешательств, проведенных при остром коро-
нарном синдроме (ОКС) по отношению к стабильным 
пациентам. Инвазивная стратегия является приоритет-
ной у большинства больных ОКС (рекомендации), в то 
время как обоснованность стентирования стабильных 
пациентов часто вызывает дискуссии, особенно при 
отсутствии поражения проксимальных отделов и суб-
окклюзионных стенозов [5]. 

Однако, даже при условии успешного стентирования 
данный метод не всегда обеспечивает полное вос-
становление коронарного кровообращения [3], что 
обусловлено множеством причин, например, наличием 
остаточных экзогеннорастущих атеросклеротических 
бляшек, которые не приводят к фиксированному сте-
нозу, но инициируют дисфункцию эндотелия и вос-
паление [1,2], врожденными аномалиями коронарных 
артерий (гипоплазия, мышечный мостик). Большое зна-
чение имеет и появление новых атеросклеротических 
повреждений коронарных артерий. Вышеизложенное 
существенным образом влияет на течение заболевания 

после реваскуляризации и определяет толерантность 
к физическим нагрузкам, а, следовательно, и качество 
жизни.
 
Представляют интерес данные по изучению влияния 
стентирования коронарных артерий на течение за-
болевания в отдаленном периоде, в частности, на 
переносимость физических нагрузок (ФН) по данным 
нагрузочных тестов.

Нагрузочные ступенчатые пробы, такие как велоэрго-
метрия (ВЭМ) или тредмил-тест широко применяются 
в кардиологии для оценки толерантности к ФН, выявле-
ния ишемии миокарда у больных с коронаросклерозом, 
диагностирования резидуальной ишемии миокарда 
после вмешательств на венечных артериях [3]. 

Цель исследования – оценка влияния стентирования 
коронарных артерий на толерантность к физической 
нагрузке в ближайший (4-8 недель) и отдаленный (12-
15 месяцев) периоды.

Материал и методы. В исследование включены 90 
больных ИБС, перенесших стентирование коронарных 
артерий, в том числе 76 мужчин и 14 женщин в возрасте 
25-76 лет, в среднем - 58,59±9,04 лет (таблица 1). Всем 
больным проводилось клиническое обследование, 
включающее оценку их состояния, частоту приступов 
стенокардии, эхокардиоскопию, ЭКГ покоя в 12 стан-
дартных отведениях, ВЭМ.
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По данным коронароангиографии, гемодинамиче-
ски значимые изменения коронарных артерий, т.е. 
стенозирование, по крайней мере, одного сосуда 
выявлено у 25 больных, стеноз двух сосудов и более 
- у 65 больных. 

ВЭМ пробу проводили за 2-3 дня до коронарного 
стентирования, спустя 4-8 недель и 12-15 месяцев 
после вмешательства. Пробу начинали с нагрузки 
мощностью 25-50 Вт (180 кг/м/мин). Использовали 
тип нагрузки с непрерывно ступенчато-нарастающей 
мощностью при длительности каждой ступени 3 мин. 
(увеличение мощности на 25-50 Вт) под постоянным 
электрокардиографическим контролем до достижения 
одной из конечных точек: субмаксимальной частоты 
пульса (200 минус возраст в годах), положительных 
критериев пробы. 

Критерии прекращения пробы: развитие ангинозного 
приступа, снижение АД на 25-30% от исходного, повы-
шение АД более 250/120 мм рт.ст., признаки нарушения 
перфузии (цианоз, бледность), появление одышки, 
развитие желудочковой тахикардии, желание паци-
ента прекратить нагрузку, развитие неврологической 
симптоматики.

Пробу считали положительной при наличии одного 
из признаков: ангинозного приступа или его эквива-
лента, косонисходящей депрессии/элевации сегмента 
SТ без ангинозной боли; ангинозного приступа в со-
четании с элевацией сегмента ST более 1 мм горизон-
тальной формы и/или косовосходящей депрессией 
ST более 1,5 мм.

При анализе результатов ВЭМ учитывали пороговую 
мощность нагрузки и ее общую продолжительность, 
частоту сердечных сокращений (ЧСС), систоли-
ческое артериальное давление (САД), а также вы-
числяли двойное произведение (ДП) по формуле: 
ДП=ЧСС*САД/100. 

Пороговую мощность выполненной нагрузки опреде-
ляли по последней, полностью выполненной ступени 
пробы, в случае, если ее длительность была меньше 4 
мин. - рассчитывали по формуле W=Wп+25T/4, 
где Wп - выполненная нагрузка на предшествующем 
этапе, Т - продолжительность последнего этапа в 
минутах.

Всем пациентам была рекомендована стандартная 
терапия. 87 больных принимали ацетилсалицило-
вую кислоту, 74 - получали клопидогрель, 81 - бета-
адреноблокаторы, 5 - блокаторы кальциевых каналов, 
42 - ингибиторы ангиотензинпревращающего фермен-
та, 20 – антагонисты ангиотензина II, 12 - ивабрадин. 
Все больные принимали статины.

Статистическая обработка проводилась с помощью 
программы Statistica 6.0 for Windows, метод Вальд-
Вольфовиц. Данные представлены в виде средних 
арифметических значений и ошибки средней М±m. 
Применялся статистический метод расчета – медиа-
ны рангов (при этом медианы вычислены по обычным 
правилам статистики – как среднее арифметическое 
центральных членов вариационного ряда). Достоверность 
различий оценивалась по критерию Стьюдента. Достовер-
ным считался уровень значимости при p<0,05.

Таблица 1. Клиническая характеристика обследованных больных
Показатель % по группе больных

мужской пол 76 (86%)
женский пол 14 (15,8%)
возраст средний 58,59±9,04
ИМТ средний 30,2±3,68
курение 42 (46,6%)
наследственность 41 (45,5%)
ГБ 77 (85,5%)
ЧСС среднее, уд/мин 75,2±10,1
инфаркт в анамнезе 56 (62,2%)
СД 22 (24,4 %)
подагра 2 (2,22%)
инсульт в анамнезе 3 (3,33%)
стенокардия покоя 5 (5,55%)

стабильная стенокардия, ФК
I-II ф.к. 20 (2,2%)
III ф.к. 45 (50%)
IV ф.к. 20 (2,2%)
длительность ИБС, в среднем, лет 11±3,05



	
Georgian Medical News  
No 1 (226) 2014

© GMN 33 

Результаты и их обсуждение. Результаты, при-
веденные в таблице 2, свидетельствуют о пози-
тивном влиянии стентирования на переносимость 
физической нагрузки - 1-2 месяца спустя после 
стентирования пороговая мощность увеличилась 
на 63%, а спустя 12-15 месяцев - на 58% по срав-
нению с исходной. При этом, продолжительность 
проводимого теста после стентирования увеличи-
лась практически в 2 раза. Достоверно возросло 
и двойное произведение, что свидетельствует об 
увеличении коронарного резерва. Несомненным 
доказательством положительной динамики кли-
нического течения заболевания после проведения 
стентирования является достоверное уменьшение 
удельного веса больных, у которых результаты 
теста были оценены как позитивные. Если ис-
ходно у 67% больных проба была положительной, 
то при повторных исследованиях удельный вес 
пациентов с клинико-электрокардиографическими 
критериями позитивного теста составил 28%. 12-
15 месяцев спустя на фоне проводимой терапии у 
30% пациентов регистрировалась положительная 
проба. Критериями положительной пробы были 
у 45% клинически ангинозный синдром, у 35% – 
изменения сегмента ST “ишемического” типа, у 
3% – падение уровня АД, у 17% – сочетание ише-
мических изменений и клинических проявлений 
во время теста. 

Анализ полученных данных достоверного улуч-
шения толерантности к ФН у всех больных не 
выявил. У 20 пациентов, подвергшихся стен-
тированию, увеличения пороговой нагрузки не 
выявлено (таблица 3). Проведен сравнительный 
анализ клинико-инструментальных показателей 

групп больных, отличающихся по динамике по-
казателей нагрузочного теста. I группа включала 
больных, у которых не отмечено повышения по-
роговой мощности в период 12-15 месяцев (n=20), 
II группа объединяла пациентов с положительной 
динамикой показателей нагрузочного теста (n=70). 
Пациенты достоверно не отличались по возрасту, 
индексу массы тела, показателям артериального 
давления, наличию инфаркта в анамнезе. Однако, 
установлено, что отсутствие повышения толерант-
ности к физической нагрузке после стентирования 
чаще наблюдается у женщин (45%) против 7,1% в 
первой группе, у пациентов с сахарным диабетом 
(35% против 21,4%), таблица 3.

Достоверные отличия в проводимом лечении не 
определялись. Данные эхокардиоскопии достоверно 
отличались лишь по толщине миокарда левого желу-
дочка в диастолу. 

Получены также результаты, которые на первый 
взгляд кажутся парадоксальными – отягощенный 
семейный анамнез и курение чаще наблюдаются у 
пациентов с положительной динамикой нагрузоч-
ного теста.

Возможно, более выраженный клинический эффект 
у курильщиков частично связан с неблагоприятным 
влиянием никотина на функцию эндотелия [6,7], что 
сопровождается снижением коронарного резерва. 
Проведение вмешательства на коронарных артериях 
является сильной мотивацией для отказа от курения, 
что в последующем может обеспечить нормализа-
цию функции эндотелия и улучшение коронарного 
кровотока.

Таблица 2. Динамика показателей велоэргометрии в группе больных (n=90)

Показатель
Величина показателя (M±m)

до ЧКВ (исходно) 4-8 нед. спустя после ЧКВ 12-15 мес. спустя 
после ЧКВ

мощность, Вт, средняя 64,9±12,4 107,2±5,1* 115,3±10,1**
пороговая нагрузка, Вт, 
средняя 75,1±12,7 118,8±9,9* 129,5±11,2**

продолжительность нагрузки, 
мин. 6,1±0,5 11,2±0,3* 13,1±0,2

ЧСС макс в 1 мин. 116±2,1 120±1,1* 130,2±0,2
САД мм рт ст, макс. 171±20,1 179±17,1* 181,1±10,2
проба «+», % 67 25* 30
проба «-», % 9 21* 21
проба незавершенная, % 10 47* 39
проба сомнительная,% 14 7* 10
двойное произведение, усл. ед. 161±2,8 187,±1,5* 215±5,0**
общий объем выполненной 
работы, Вт/мин. 88,5±16,5 141,1±40,1* 150±39,1*

ЧКВ – чрезкожное коронарное вмешательство



34

	
Медицинские новости грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

Таблица 3. Результаты динамического наблюдения пациентов в зависимости от достижения пороговой мощ-
ности на фоне проводимой стандартной терапии и после проведения реваскуляризации коронарных артерий

Показатель Пороговая мощность не увеличилась, 
n=20

Пороговая мощность 
увеличилась, n=70

возраст, средний 59,0±7,57 58,3±9,39
мужской пол 11 (55%) 65 (86,6%)*
женский пол 9 (45%) 5 (7,1%)*
ИМТ, средний (кг/м2) 30,0±4,58 29,1±2,93
курение 8 (40%) 34 (48,6%)*
наследственный анамнез 6 (30%) 35 (50%)*
САД, среднее, мм рт.ст. 155,5±13,9 143,3±16,7
ДАД, среднее, мм рт.ст. 94,5±11,4 88,5±10,2
гипертоническая болезнь 100% 57 (81,4%)*
ЧСС среднее, уд/мин 85,5±16 74,7±13*
инфаркт в анамнезе 11 (55%) 45 (64,3%)
СД 7 (35%) 15 (21,4%)*
Коронарография:
однососудистые поражения 6 (30%) 19 (27%)
многососудистые поражения 14 (70%) 51 (73%)*
ЭХО-КС
ТМЖПд 1,04±0,09 1,02±0,09*
ОХС во время наблюдения, ср. 4,21±0,72 4,5±1,48
ЛПНП во время наблюдения, ср. 2,72±0,71 2,82±1,23
ТГ во время наблюдения, ср. 1,32±0,86 1,5±1,15

ИМТ – индекс массы тела, САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастолическое артериальное давление, 
ЧСС – частота сердечных сокращений, СД – сахарный диабет, ОХС – общий холестерин, ЛПНП – липопротеиды 
низкой плотности, ТГ – триглицериды, ТМЖПд – толщина межжелудочковой перегородки в диастолу

Таблица 4. Показатели исходной ВЭМ у больных обеих групп 

Киническая характеристика I группа  <медианы 115,
(n=52)

II группа >медианы 115,
(n=38)

возраст, средний 57,8±5,0 58,8±4,2
мужской пол 40 (76,9%) 36 (94,7%)
женский пол 12 (23%) 2 (5,26%)
ИМТ, средний (кг/м2) 29,6±3,8 29,2±4,1
курение 22 (42,3) 20 (52,6)
наследственный анамнез 12 (23%) 29 (76,3%)
САД, среднее, мм рт.ст. 150,1±16,6 143,6±17,1
ДАД, среднее, мм рт.ст. 92±11,2 94,1
гипертоническая болезнь 51 (98%) 26 (68,4%)
ЧСС среднее, уд/мин 84±12 70±8
инфаркт в анамнезе 19 (36,5%) 37 (97,3%)
СД 5 (9,6%) 17 (44,7%)
Коронарография:
однососудистые поражения 4 (7,69%) 21 (55,2%)
многососудистые поражения 31 (59,6%) 34 (89,5%)
ЭХО-КС
ТМЖПд 1,05±0,08 1,02±0,08*
ОХС во время наблюдения, среднее 4,88±1,2 4,65±1,38
ЛПНП во время наблюдения, среднее 2,9±1,29 2,91±1,38
ТГ во время наблюдения, среднее 1,45±0,9 1,6±0,89

* - р<0,05; ** - р<0,01
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С учетом выполненной мощности во время теста 
(средняя мощность - 115,3±10,1 Вт), пациенты условно 
разделены методом медианы рангов на две группы: I 
группу составили 52 пациента (45,8±4,6 Вт), II группу 
- 38 пациентов (97,7±5,8 Вт), данные представлены в 
таблице 4. Обе группы достоверно различались между 
собой по продолжительности ФН, p<0,01.

Анализ данных проведенных исследований позволяет 
заключить, что:
1) проведение стентирования коронарных артерий уже 
спустя 4-8 недель способствует достоверному увели-
чению толерантности к физической нагрузке, о чем 
свидетельствует уменьшение удельного веса больных 
с положительным тестом с 67% до 30%, повышение 
пороговой нагрузки с 75,1% до 129,5%  увеличение 
двойного произведения.
2) повышение толерантности к физической нагрузке 
больных, подвергшихся стентированию, сохраняется 
и спустя 12-15 месяцев, причем двойное произведение 
возрастает и в сравнении с результатом теста, прово-
димого в более ранние сроки.
3) факторами, ассоциированными с недостаточным 
повышением толерантности к физической нагрузке 
после стентирования, по данным велоэргометрии яв-
ляются женский пол, сахарный диабет; отказ от куре-
ния способствует увеличению пороговой физической 
нагрузки.
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SUMMARY

EXRERCISE TOLERANCE IN PATIENTS WITH CORONARY ARTERY DISEAZE 
AFTER CORONARY ARTERY STENTING

Tseluyko V., *Kreyndel K., Vashakidze Z.

Kharkov Medical Academy of Postgraduate Education, Department of Cardiology and functional diagnostics; 
*Kharkiv City Clinical Hospital № 8, Ukraine

The aim of the research is to investigate the impact of 
coronary stenting on exercise tolerance after 4-8 week 
and after 12-15 months.

The study involved total 90 patients with coronary artery 
disease, who underwent coronary stenting. All patients un-
derwent clinical examination, including an assessment of 
their condition, the frequency of angina attacks, echocar-
dioscopy, resting ECG was recorded in all the patients in the 
standard 12 -lead veloergometry. Statistical processing was 
performed using Statistica 6.0 for Windows, the method of 
Wald - Wolfowitz . Data are presented as arithmetic means 
and error average M ± m. We used a statistical method of 
calculation - the median ranks (with the median calculated 
by the usual rules of statistics - the arithmetic mean of the 
central members of the ordered series). Significant differ-
ences were assessed by t-test . The level of significance was 
considered significant when p <0,05.

According to the monitoring data of patients have a sig-
nificant increase in exercise tolerance: threshold power 
increased by 63% and in 12-15 months by 58 % compared 
with the original. The duration of the test conducted after 
stenting increased by almost 2 -fold. In addition, signifi-
cantly reduced the proportion of patients whose test re-
sults were evaluated as positive.

Stenting of the coronary arteries after 4-8 weeks promotes 
the significant increase in exercise tolerance that persists 
after 12-15 months. The factors of associated with insuf-
ficient increase in exercise tolerance after stenting accord-
ing veloergometry are: female gender, diabetes, smoking 
cessation further contributes to the increase in the thresh-
old of physical activity.

Keywords: coronary artery stenting, coronary artery dis-
ease, veloergometry, exercise tolerance.
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РЕЗЮМЕ

ТОЛЕРАНТНОСТЬ К ФИЗИЧЕСКОЙ НАГРУЗКЕ 
У БОЛЬНЫХ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ 
СЕРДЦА ПОСЛЕ СТЕНТИРОВАНИЯ КОРОНАР-
НЫХ АРТЕРИЙ

Целуйко В.Й., *Крейндель К.Л., Вашакидзе З.С.

Харьковская медицинская академия последипломного 
образования, кафедра кардиологии и функциональной 
диагностики; *Харьковская Городская клиническая 
больница №8, Украина

Цель исследования – оценка влияния стентирования 
коронарных артерий на толерантность к физической 
нагрузке в ближайший (4-8 недель) и отдаленный (12-
15 месяцев) периоды.

Обследовано 90 пациентов с ишемической болезнью 
сердца, которым выполнено стентирование коронарных 
артерий. Всем больным проводилось клиническое об-
следование, включающее оценку их состояния, частоту 
приступов стенокардии, эхокардиоскопию, ЭКГ покоя 
в 12 стандартных отведениях, велоэргометрию. Стати-
стическая обработка проводилась с помощью програм-
мы Statistica 6.0 for Windows, метод Вальд-Вольфовиц. 
Данные представлены в виде средних арифметических 
значений и ошибки средней М±m. Применялся стати-
стический метод расчета – медианы рангов (при этом 
медианы вычислены по обычным правилам статистики 
– как среднее арифметическое центральных членов 
вариационного ряда). Достоверность различий оцени-
валась по критерию Стьюдента. Достоверным считался 
уровень значимости при p<0,05.

Согласно данным исследования, у пациентов отмеча-
ется достоверное повышение толерантности к физиче-
ским нагрузкам: пороговая мощность увеличилась на 
63%, а спустя 12-15 месяцев - на 58% по сравнению с 
исходной. Продолжительность проводимого теста после 
стентирования выросла практически в 2 раза. Кроме того, 
достоверно уменьшился удельный вес больных, у которых 
результаты теста были оценены как позитивные.

Проведение стентирования коронарных артерий уже че-
рез 4-8 недель способствует достоверному увеличению 
толерантности к физической нагрузке, что сохраняется 
и спустя 12-15 месяцев. Факторами, ассоцированными 
с недостаточным повышением толерантности к физи-
ческой нагрузке после стентирования по данным вело-
эргометрии являются: женский пол, сахарный диабет; 
отказ от курения способствует увеличению пороговой 
физической нагрузки.

reziume

fizikuri datvirTvis mimarT tolerantoba 
gulis iSemiuri daavadebis mqone avadmyo-
febSi koronaruli arteriebis stentirebis 
Semdeg

v. celuiko, ∗k. kreindeli, z. vaSakiZe 

xarkovis di plomisSemdgomi ganaTlebis 
samedicino akademia,  kardiologiisa da funq-
ciuri diagnostikis kaTedra; ∗xarkovis #8 
klinikuri saavadmyofo, ukraina

kvlevis mizans warmoadgenda koronaruli 
arteriebis stentirebis gavlenis Sefaseba 
fizikuri datvirTvis mimarT toleranto-
baze invaziidan uaxloes periodSi (4-8 kvira) 
da 12-15 Tvis Semdeg. Sefasebul iqna gulis 
iSemiuri daavadebis diagnozis mqone 90 avad-
myofis monacemebi, romelTac Cautarda koro-
naruli arteriebis stentireba. pacientebis 
klinikuri gamokvlevebi moicavda zogadi 
mdgomareobis da stenokardiis epizodebis 
sixSiris Sefasebas, aseve kardioeqoskopias, 
ekg 12 standartul ganxraSi (mosvenebis 
mdgomareobaSi) da veloergometrias.

kvlevis Sedegebis mixedviT aRiniSna fizi-
kuri datvirTvis mimarT tolerantobis sar-
wmuno zrda: datvirTvis zRvruli simZlavre 
sawyis maCveneblebTan SedarebiT uSualod 
postinvaziur periodSi gaizarda 63%-iT, 12-15 
Tvis dakvirvebis Semdeg - 58%-iT. datvirTvis 
testis xangrZlivoba stentirebis Semdeg 
gaizarda, daaxloebiT, 2-jer, garda amisa, 
sarwmunod Semcirda im pacientTa xvedriTi 
wili, romelTa datvirTvis testis Sedegi 
dadebiTad iyo Sefasebuli.

amrigad, koronaruli arteriebis stentireba 
invaziidan 4-8 kviraSi sarwmunod zrdis 
fizikuri datvirTvis mimarT toleranto-
bas. stentirebis Semdgom periodSi Catare-
buli veloergometriis monacemebis mixedviT 
dadgenil iqna faqtorebi, romlebic asocir-
deba fizikuri datvirTvis mimarT toleran-
tobis arasakmaris zrdasTan: mdedrobiTi 
sqesi, Saqriani diabeti; sigaretis mowevisTvis 
Tavis danebeba damatebiT gansazRvravs fizi-
kuri datvirTvis zRurblis momatebas.
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The hepatitis C virus (HCV) infection is one of the main 
causes of liver inflammation, liver disease, and liver cancer. 
It is estimated that about 170 million people, 3% of the 
world’s population, are infected with HCV [17]. HCV is 
RNA virus that belongs to the family of flaviviruses [15]. It 
is transmitted through contact with the blood of an infected 
person. The natural targets of HCV are hepatocytes and, 
possibly, B lymphocytes [12,23]. In most cases of infection 
(85%) the virus evades the immune system and establishes 
a chronic infection that ultimately leads to cirrhosis and 
liver carcinoma [6,21]. 

HCV is highly divergent, therefore six large groups of viral 
genotypes [7-9,11,13,16], in addition to over 70 different 
subtypes are distributed worldwide [18,19]. 

High prevalence (6.7%) of HCV infection among general 
population was reported in Georgia [2]. The main cause 
of spread HCV infection in Georgia is sharing needles or 
syringes among injection drug users [1].  

In the past years, a new form of HCV infection has been 
identified and defined as “occult” HCV infection (OCI) 
[5,6]. OCI is a new pathological entity characterized by 
absence detectable HCV RNA in serum or plasma, but 
identifiable in peripheral blood mononuclear cells (PBMCs) 
and/or liver tissue [5,22]. As reported, about 70% of patients 
with OCI also have HCV RNA in their peripheral blood 
mononuclear cells (PBMCs) [10]. According to the recent 
findings, progression of liver injury cannot be excluded 
during OCI characterized by HCV RNA in hepatic tissue 
accompanied by normal levels of liver enzymes [20]. 

In most cases, occult HCV infection is characterized 
by positive carriage anti-HCV antibodies; however, the 
absence of these antibodies does not rule out occult infec-
tion [20]. 

OCI was detected among different patient groups world-
wide. It was found not only in chronic hepatitis patients of 
unknown origin, but also among several groups at risk for 
HCV infection, namely, hemodialysis patients or family 
members of patients with occult HCV. Occult infection 
was also reported among healthy populations without any 
evidence of liver disease [3,4]. 

Prevalence of OCI has not been investigated in Georgian 
population. While the rate of HCV infection is highest 
among Eastern European Countries, the study of OCI 
would be of interest.  Therefore, the aim of this pilot study 
was to investigate the occurrence of occult HCV infection 
among HIV infected individuals in Georgia as HCV at 
risk population.

Material and methods. All subjects included in the study 
were obtained from Georgian Infectious Diseases, AIDS 
and Clinical Immunology Research Center, in the period 
between February 2011 and March 2013. Institutional ethi-
cal board approval was taken prior to the study. A total of 
161 HIV infected patients who were repeatedly negative 
for HCV Ab and serum RNA were included in this study. 
The subjects for analyses were divided into there groups. 
Their mean age was 51±12 years.  

The first group was composed of 98 patients without evi-
dence of liver disease. Selection criteria for group 1 were to 
being confirm HIV infection, negative for HBV, EBV, CMV 
infections and essentially free of symptoms or biochemical 
evidence of liver disease. 

The second group was composed of 34 HIV infected pa-
tients with cryptogenic liver disease and the third group 
was composed of 29 patients with HIV/HBV co infection. 
The characteristics of the patients included in the study are 
shown in table 1.

OCCURRENCE OF OCCULT HCV INFECTION 
AMONG HIV INFECTED PATIENTS IN GEORGIA

Gatserelia L., Sharvadze L., Karchava M., Dolmazashvili E., Tsertsvadze T.

Infectious Diseases, AIDS and Clinical Immunology Research Center, Tbilisi; Georgian-French Joint Hepatology 
Clinic “Hepa”, Tbilisi; Iv. Javakhishvili Tbilisi State University, Faculty of Medicine, Georgia

Table 1. Characteristics of HIV infected patients negative for hepatitis C Virus antibodies and for serum HCV RNA
Category Data

No. of patients (total) 161
No evidence of liver disease (group 1) 98

With cryptogenic liver disease (group 2) 34
HIV/HBV co-infected (group 3) 29

Sex, male/female 103/58
Age, mean, years 51±12

Body-mass index, mean 26.6±4
Liver fibrosis score, mean (kPa) (8.8±0.7)
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All the patients included in the study were subjected for 
evaluation of HCV-RNA and liver fibrosis score. Although 
hepatic tissue would be a preferable material for diagnosis 
of OCI, but liver biopsies was rarely available. Testing for 
HCV-RNA in PBMCs was an alternative and easy to do 
when a liver biopsy was not available. HCV genotypes and 
their distribution among the OCI detected patients were 
investigated in this study.

HCV antibody screening. HCV antibodies were assayed 
by a third-generation test - Ortho HCV 3.0 ELISA (Ortho 
Clinical Diagnostic, USA). 

HCV viral load in PBMCs. PBMCs were isolated from 
heparinized whole blood by use of Ficoll density gradient 
centrifugation. RNA was isolated and purified by RNA Mini 
Kit   (RNeasy Mini Kit,Qiagen, USA).  Measurement of 
HCV RNA viral load was done by Real time PCR technique 
using COBAS TaqMan HCV test, v.2 (Roche, Switzerland) 
with slight modification to manufacturer’s instruction. 
Furthermore, several negative (no-RNA) controls were 
included, to assure the specificity of the results. 

HCV genotyping. HCV genotyping was performed by 
reverse hybridization line probe assay using Versant HCV 
Genotyping v.2 kit (Siemens, Belgium) according to the 
manufacturer’s instruction.  

Liver fibrosis staging. Liver fibrosis was measured using 
non-invasive, rapid and reproducible method - transient 
elastography by FibroScan (Echosens, France). The median 
value per patient was expressed in kilopascal (kPa) units 
and evaluated by METAVIR score.

Results and there discussion. All HIV infected patients 
were negative for anti-HCV antibodies and for serum HCV 
RNA when they were enrolled in the study. Total 15 cases 
of OCI were found in our study. HCV-RNA was detected 
in PBMCs specimens among 2 patients (2%) from 98 
HIV infected individuals without evidence of liver disease 
(group 1), 4 patients (12%) from 34 HIV infected patients 
with cryptogenic liver disease (group 2), and 9 patients 
(31%) from 29 HIV/HBV co-infected patients (group 3). 

HCV genotypes were determined for 14 of 15 OCI patients 
resulting following genotype distribution: 6 (46%) - 1b;  3 
(23%) - 2a/2c and 5 (38%) – 3a. One patients failed to be 
genotyped due to extremely low HCV viral load. Fibrosis 
stage was evaluated in 152 patients, remaining patients  
(n=9) failed due to overweight. Fibrosis stage distribution 
showed that in OCI negative patients main liver fibrosis 
score was F1, when OCI positive patients had F2 or more 
fibrosis score (Table 2).

Our data revealed the occurrence of occult HCV infection 
in HIV infected patients. No single HCV genotype was 
predominant in the present study and was consistent with 
the prevalence of HCV genotypes in the country.  Liver 
fibrosis was found more frequently and the fibrosis score 
was significantly higher in OCI patients versus negative 
ones, suggesting that undiagnosed OCI might impact on the 
liver damage. The study demonstrated that testing only for 
HCV antibody fails to identify the true prevalence of HCV 
co-infection among HIV infected patients.  We propose that 
in the absence of liver biopsy specimens, analysis of PBMC 
sample for HCV-RNA would be informative for detection 
of occult HCV infection.
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SUMMARY

OCCURRENCE OF OCCULT HCV INFECTION 
AMONG HIV INFECTED PATIENTS IN GEORGIA

Gatserelia L., Sharvadze L., Karchava M., 
Dolmazashvili E., Tsertsvadze T.

Infectious Diseases, AIDS and Clinical Immunology Re-
search Center; Georgian-French Joint Hepatolo-gy Clinic 
“Hepa”; Iv. Javakhishvili Tbilisi State University, Faculty 
of Medicine, Georgia

Occult hepatitis C (OCI) infection has been known 
as detectable HCV-RNA in the liver or peripheral 
blood mononuclear cells (PBMCs) in the absence of 
detectable serum or plasma HCV-RNA. OCI has been 
detected among different patients groups worldwide, it 
has been found not only in chronic hepatitis patients of 
unknown origin, but also among several groups at risk 
for HCV infection (hemodialysis patients or family 
members of patients with occult HCV). This occult 
infection has been reported also in healthy popula-
tions without evidence of liver disease. Prevalence of 
occult Hepatitis C virus has not been investigated in 
Georgian population, where a rate of HCV infection 
is highest (6.7%) among Eastern European Countries. 
The aim of this study was to investigate the occur-
rence of occult HCV infection among HIV infected 
individuals in Georgia.

As a pilot study, we have selected three groups of HIV in-
fected patients for analyses: Group 1- HIV infected patients 
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without evidence of liver disease (n=98), group 2- HIV 
infected patients with cryptogenic liver disease (n=34) and 
group 3- HIV/HBV co infected patients (n=29). HCV RNA 
was tested in PBMCs samples by real-time polymerase 
chain reaction. HCV genotyping was performed by Line-
probe assay based on reverse-hybridization technology. 
Liver fibrosis was evaluated by transient elastography 
(FibroScan®).

HCV-RNA was detected in PBMCs specimens among 2 
(2%) subjects from group 1, 4 (12%) subjects from group 
2, and 9 (31%) subjects from group 3. HCV genotypes were 
determined for 14 of 15 OCI subjects resulting following 
genotype distribution: 6 (46%) - 1b, 3 (23%) - 2a/2c and 
5 (38%) - 3a. One samples failed to be genotyped due to 
extremely low HCV viral load.

Our data revealed the occurrence of occult HCV infection 
in HIV infected patients. No single HCV genotype was 
predominant in the present study. Liver fibrosis was found 
more frequently and the fibrosis score was significantly 
higher in OCI patients versus negative ones, suggesting that 
undiagnosed OCI might impact on the liver damage. The 
study demonstrated that testing only for HCV antibody fails 
to identify the true prevalence of HCV co-infection among 
HIV infected patients.  We propose that in the absence of liver 
biopsy specimens, analysis of PBMC sample for HCV-RNA 
would be informative for detection of occult HCV.

Keywords: HCV, Liver fibrosis, OCI. 

РЕЗЮМЕ

ОККУЛЬТНЫЙ ГЕПАТИТ С СРЕДИ ВИЧ-
ИНФИЦИРОВАННЫХ ПАЦИЕНТОВ В ГРУЗИИ

Гацерелия Л.В., Шарвадзе Л.Г., Карчава М.К., Дол-
мазашвили Е.Н., Церцвадзе Т.Н.

Центр инфекционных заболеваний, СПИДа и клиниче-
ской иммунологии; Грузино-французская совместная 
гепатологическая клиника «ГЕПА»; Тбилисский го-
сударственный университет им. Ив. Джавахишвили, 
медицинский факультет, Тбилиси, Грузия

Несмотря на то, что уровень заражения гепатитом С 
в Грузии является самым высоким (6,7%) среди стран 
Восточной Европы, распространенность оккультного 
гепатита С (OCI) среди населения Грузии по сей день 
не изучена. 

Целью данного исследования явилось изучение рас-
пространенности оккультного гепатита С среди ВИЧ-
инфицированного населения Грузии. 

В пилотном исследовании для анализа отобраны 
три группы ВИЧ-инфицированных пациентов: I 

группу составили ВИЧ-инфицированные пациенты 
без признаков заболевания печени (n=98); II группу 
- ВИЧ-инфицированные пациенты с криптогенными 
заболеваниями печени (n=34); III группу - НIV/НBV ко-
инфицированные пациенты (n=29). НСV РНК исследо-
вана в мононуклеарных пробах  периферической пробы 
(PBMCs) с применением полимеразной цепной реакции 
реального времени. НСV генотипирование проведено 
на основании обратной гибридизации. Фиброз печени 
оценивался методом эластографии (FibroScan ®). НСV 
РНК выявлена в PBMCs у 2 (2%) пациентов I группы, 
4 (12%) - II группы и 9 (31%) - III группы. У 14 из 15 
OCI пациентов идентифицированы HCV генотипы: у 
6 (46%) – 1б; у 3 (23%) – 2а/2с; у 5 (38%) – 3а. В одном 
случае ввиду крайне низкой вирусной нагрузки генотип 
определить не удалось.

Исследования выявили наличие OCI среди ВИЧ-
инфицированных пациентов. При этом, ни один из 
генотипов НСV не преобладал. У пациентов с OCI 
фиброз печени наблюдался чаще и уровень фиброза 
был более высоким, чем у пациентов с другими фор-
мами гепатита. Это указывает, что невыявленный OCI 
может вызвать повреждения печени. Исследование 
выявило, что тестирование ВИЧ-инфицированных 
только на НСV антитела не отражает реальную пре-
валентность оккультной HCV ко-инфекции. Делается 
вывод, что при отсутствии возможности проведения 
биопсии печени, анализ PBMCs на НСV РНК может 
быть информативным для выявления оккультной 
HCV инфекции.

reziume

okulturi C hepatiti aiv-inficirebul pa-
cientebs Soris saqarTveloSi 

l. gawerelia, l. SarvaZe, m. qarCava, e. dolmazaS-
vili, T. cercvaZe

infeqciuri paTologiis, Sidsis da klini-
kuri imunologiis samecniero-praqtikuli 
centri; ²saqarTvelo-safrangeTis erToblivi 
hepatologiuri klinika “hepa”; ³i. javaxiSvi-
lis saxelobis Tbilisis saxelmwifo uni-
versitetis medicinis fakulteti, Tbilisi, 
saqarTvelo

pilotur kvlevaSi analizisaTvis SeirCa 
aiv-iT inficirebuli pacientebis sami 
jgufi: I  jgufi -  aiv-iT inficirebuli 
pacientebi RviZlis daavadebebis gareSe 
(n=98), II  jgufi – ucnobi etiologiis 
RviZlis daavadebebis mqone aiv-inficire-
buli pirebi (n=34), III  jgufi – HIV/HBV 
ko-inficirebuli pacientebi (n=29). HCV 
rnm gamokvleul iqna periferuli sisx-
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lis mononuklearebis (PBMCs) nimuSebSi 
realuri drois polimerazuli jaWvuri 
reaqciis meTodiT. HCV genotipebi ganisaz-
Rvra SebrunebiTi hibridizaciis meTodiT. 
RviZlis fibrozis xarisxi Sefasda elas-
tografiis saSualebiT (FibroScan ®).

PBMCs nimuSebSi HCV rnm gamovlinda I  jguf-
Si 2 (2%) SemTxvevaSi,  II  jgufSi - 4  (12%) 
da III  jgufSi - 9 (31%) SemTxvevaSi. gamov-
lenili 15 OCI-dan HCV genotipi ganisazRvra 
14  pacientSi, C hepatitis genotipebis Semdegi 
ganawilebiT: 6 (46%) – 1b, 3 (23%) – 2a/2c da 5 
(38%) – 3a. erT nimuSSi genotipi ver ganisaz-
Rvra C hepatitis virusis ukiduresad dabali 
virusuli datvirTvis gamo.

kvlevam aCvena aiv-iT inficirebul pacien-
tebSi okulturi HCV infeqciis arseboba. 
kvlevaSi arc erTi HCV genotipi ar iyo 
upiratesi. RviZlis fibrozi ufro xSiri da 
ufro maRali xarisxis iyo OCI pacientebSi, 
rac miuTiTebs imaze, rom gamouvlenelma 
okulturma C hepatitma SeiZleba gamoiwvios 
RviZlis dazianeba. amrigad, aiv-inficirebu-
lebis mxolod HCV antisxeulebze kvle-
va ar asaxavs okulturi HCV ko-infeqciis 
WeSmarit prevalentobas. statiis avtorebs 
miaCniaT, rom OCI-is gamosavlenad, RviZlis 
biofsiis xelmiuwvdomlobis SemTxvevaSi, 
PBMCs nimuSebis kvleva HCV-rnm-ze metad 
informatiulia.

СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ СТРУКТУРНЫХ ИЗМЕНЕНИЙ ТРОМБОЦИТОВ 
ПРИ БОЛЕЗНИ АЛЬЦГЕЙМЕРА И ПАРКИНСОНА

Симонидзе В.Г., Самушия О.С. 

Тбилисский государственный медицинский университет, департамент нейромедицины, Грузия

Достигнутый в последнее десятилетие экономический 
и социальный прогресс обусловил рост среднего воз-
раста населения, что, со своей стороны, привело к 
увеличению количества заболеваний, связанных с воз-
растом, среди которых значительное место занимают 
дегенеративные болезни. К дегенеративным процессам 
относится целый ряд эндогенно-органических забо-
леваний, проявлением которых являются слабоумие, 
нарушения поведения и движения, ввиду чего такие 
пациенты нуждаются не только в лечении, но и присмо-
тре и уходе, что является медицинской и социальной 
проблемой. Часто встречающимся дегенеративным за-
болеванием является болезнь Альцгеймера [1,6], после 
него следует болезнь Паркинсона [8,9,12]. Несмотря 
на то, что научное изучение указанных заболеваний 
длится более 100 лет, их этиология до конца не изучена 
и нуждается в последующих исследованиях.

Целью исследования явилось изучение форменных эле-
ментов крови при болезнях Альцгеймера и Паркинсона 
и на основании полученных результатов определить 
являются ли указанные болезни лишь процессами, 
протекающими с повреждением головного мозга или 

носят системный характер; установить разницу и 
схожесть изменений форменных элементов крови при 
этих заболеваниях.

Материал и методы. В Кутаисском клиническом 
центре им. О. Чхобадзе и на клинической базе депар-
тамента нервных заболеваний Тбилисского государ-
ственного медицинского университета обследовано 
48 пациентов, из них 28 случаев с предположительным 
диагнозом болезни Альцгеймера и 20 случаев - с диа-
гнозом болезни Паркинсона. Во всех случаях средний 
возраст составил 67,8±9,2 лет. Контрольную группу 
составили 10 практически здоровых лиц.

Форменные элементы крови изучены с помощью 
электронного микроскопа BS-500, фирмы «ТЕСЛА» 
(Чехия). Исследования были проведены также све-
товым микроскопом «Фотомикроскоп-III» фирмы 
«Оптон» (Германия). Для электронного микроскопа 
забор крови производили из вены. Лейкоцитарная 
плёнка, полученная после осаждения, резалась на 
отдельные маленькие кусочки, которые помещались 
в глутаральдегид. Материал фиксировался на буфере 
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1% раствора осмия, а затем заливался в эпон. Блоки 
резались на ультратоме «OmU2», фирмы «Reichert» 
(Австрия), контрастировались по методу Рейнолдса и 
просматривались через электронный микроскоп. Для 
светового микроскопа забор кровь производили из 
пальца, готовились мазки, которые после фиксации 
окрашивались азур-II-эозином. Для диагностики 
деменции и болезни Альцгеймера использованы 
критерии DSM-IV (diagnostic and statistical manual 
of mental disordes) и NINCDS-ADRDA ADRDA 
(national institute of neurological and coommunicative 
disorders and stroke alcheimer’s disease and related 
disorders association) [12]. Диагноз болезни Паркин-
сона устанавливался в соответствии с критериями, 
разработанными A. Hughes и соавт. [8]. 

С помощью электронного микроскопа изучались 
мембрана, хроматин, перинуклеарное пространство 
лейкоцитов, цвет цитоплазмы, вся мембранная и не-
мембранная структура, а также  форма, количество и 
характер тромбоцитов. В каждом конкретном случае 
обследовано по 100 клеток. 

Данные обработаны вариационно-статистическим 
методом с применением t-критерия Стьюдента.

Результаты и их обсуждение. Изучение тромбоцитов 
при болезни Альцгеймера и Паркинсона выявило 
целый ряд схожих структурных изменений. Изучение 
тромбоцитов световым микроскопом при болезни 
Альцгеймера выявило, что количество клеток моло-
дых форм, в среднем, составило 1±0,02%, взрослых - 
64±4%, гигантских форм- 18±3%, старых тромбоцитов 
2±0,4% и дегенеративных -15±1%.

В случае болезни Паркинсона получены иные резуль-
таты: молодые формы - 2±0,02%, зрелые - 70±4%, ги-
гантские формы - 15±3%, старые тромбоциты - 1±0,4% 
и дегенеративные -12±1%. Полученные результаты 
сравнены с контрольной группой, в которой зафиксиро-
ваны следующие данные: количество зрелых - 95±3%, 

старых - 2,10±0,45%, гигантских - 1,01±0,24%, деге-
неративных - 1,0±0,05 и молодых - 0,69±0,021 клеток 
(диаграмма). Данные диаграммы указывают, что при 
обоих заболеваниях резко сокращается количество 
взрослых и резко увеличивается количество гигантских 
и дегенеративных тромбоцитов; таким образом, полу-
ченные световым микроскопом данные исследования 
указывают, что при болезнях Альцгеймера и Паркинсо-
на преобладают дегенеративные и гигантские клетки.

Кроме того, с помощью светового микроскопа установ-
лено, что тромбоциты на препарате распределены до-
статочно равномерно и образуют т.н. «биологическую 
сеть». Часто встречается адгезия тромбоцитов, образу-
ющая цепи, они были склеены с другими форменными 
элементами крови. В гигантских тромбоцитах хорошо 
визуализируются гиаломеры и гиалоплазмы.

При болезни Альцгеймера на электрограмме видны 
преимущественно полиформные тромбоциты, которые 
хорошо контурированы (рис. 1). Псевдоподии представ-
лены отдельными ростками, которые расположены лишь 
с одной стороны и которыми осуществляется реакция по-
хищения, агрегация эритроцитов и лейкоцитов (рис. 2). 

Наблюдаются гигантские и разрушенные тромбоци-
ты, гранулы неразрушенных тромбоцитов плотные, 
альфа-гранулы диссоцированны к краю клетки, каждая 
гранула имеет хороший контур и разбухаемость (рис. 
3). Часто отмечается извержение гранул из тела (эго-
цитоз), гликогенные зерна в цитоплазме распределены 
неравномерно; выявлено их большое скопление около 
альфа-гранул. Необходимо отметить, что количество 
гранул резко увеличено. При разрыве тромбоцитов 
имеет место извержение гликогенных зерен в окру-
жающую среду. Митохондрии округлой формы с 
темным матриксом и огрубевшими кристаллами часто 
разрушены. На матриксе видны вакуоли, возникшие 
псевдолипиды создают впечатление фагоцитоза. За 
счет инвагинации плазменной перепонки площадь 
тромбоцитов достаточно увеличена, что указывает на 
их участие в фагоцитозных реакциях.

Диаграмма. Изменения тромбоцитов при болезни Альцгеймера и Паркинсона
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Рис. 1 Болезнь Альцгеймера–группа тромбоцитов. 
Микрофотограма Х 40 000

Рис. 2 Болезнь Альцгеймера-тромбоцит, нейтрофил, 
группа эритроцитов. Микрофотограма Х35 000

Рис. 3 Болезнь Альцгеймера – группа тромбоцитов. 
Микрофотограма Х 40 000

При болезни Паркинсона установлена многоформ-
ность тромбоцитов, количество гранул не увели-
чено и они  незначительно разбухшие. Гранулы 
гликогена скоплены вместе, в таких случаях часто 
извергаются в плазму - претерпевают эгоцитоз. 
Количество таких клеток и степень их извержения 
сравнительно меньше, чем при болезни Альцгейме-
ра (рис. 4). Степень выброса содержимого гранул 
в окружающую среду зависит от природы прово-
цирующего агента [2].

Рис. 4. Болезнь Паркинсона – группа тромбоцитов. 
Микрофотограма Х 50 000

На микрофотограмме отмечается склеивание тромбо-
цитов и лейкоцитов с помощью псевдоподий, ядро 
нейтрофила передислоцировано к краю цитоплазмы, 
непосредственно к той стороне, где псевдоподии 
связаны с тромбоцитами, что, по всей вероятности, 
указывает на обмен информации. Митохондрии тром-
боцитов часто разрушены, а неразрушенные хорошо 
контурированы. В результате инвагинации плазменной 
мембраны, клеточная площадь также увеличена.

Рис. 5 Болезнь Паркинсона –тромбоцит и группа лей-
коцитов. Микрофотограма Х 30 000

При болезни Паркинсона изменения тромбоцитов 
проявляются в более малом количестве гигантских 
и разрушенных тромбоцитов, меньшей инвагинации 
плазменной мембраны и малом количестве гранул, 
более низкой интенсивностью извержения из тел альфа-
гранул, чем при болезни Альцгеймера (рис. 5).

При болезнях Альцгеймера и Паркинсона механизм 
защитной клеточной реакции крови осуществляется 
активными тромбоцитами, на что указывает наличие 
большого количества тромбоцитов гигантской фор-
мы, своеобразное распределение плотных гранул в 
цитоплазме, а также их интенсивный выход во внекле-
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точную среду [2]. Альфа-гранулы в норме инертны и 
становятся активными лишь при развитии патологии, 
принимая участие в тромбообразовании. В этом случае 
они не ограничиваются лишь тромбообразованием 
и, по всей вероятности, играют значительную роль в 
реализации специфичных и неспецифичных защитных 
реакций организма. Известно, что плотные гранулы 
содержат в большом количестве нейрогуморальный 
фактор - серотонин в сети [2,4], который способствует 
образованию циклического аденозинмонофосфата 
(АМФ), что усиливает действие адреналина на фосфо-
рилазу. Последний, со своей стороны, ускоряет процесс 
распада гликогена на сахар [2]. Переход гликогена из 
тромбоцитов в кровь вызывает не только усиление 
указанной реакции, но и активацию дезинтоксикаци-
онных процессов, протекающих в организме. Гликоген 
входит с белками в сложное комплексное соединение,  
тем самым нейтрализуя их токсическое действие 
[4,5]. Полиморфность вышеуказанных тромбоцитов, 
образование на их поверхности псевдолипидов, высо-
кая контурность их края, своеобразное распределение 
и скопление на периферии гликогенных зерен и их 
извержение в окружающую среду, увеличение числа 
тромбоцитов гигантской формы и, соответственно, 
их способности абсорбировать, по всей вероятности, 
связаны с защитной функцией по отношению к имею-
щемуся антигену.

Предположительно, что структурные изменения тром-
боцитов при болезнях Альцгеймера и Паркинсона со-
ответствуют протекающим в нейронах головного мозга 
изменениям, так как с помощью форменных элементов 
крови происходит реакция соприкосновения имею-
щихся в организме антигенов. По данным различных 
авторов [7,11], при болезни Альцгеймера изменения 
тромбоцитов соответствуют патологическим измене-
ниям, протекающим в головном мозге. Полученные 
данные дают возможность допустить распространение 
указанного тезиса и на болезнь Паркинсона.

Заключение.
1. При болезнях Альцгеймера и Паркинсона тромбо-
циты претерпевают грубые структурные изменения.
2. Исследование тромбоцитов при болезни Альцгейме-
ра и Паркинсона выявило целый ряд как схожих, так и 
различных структурных изменений.
3. Тромбоциты представлены как активная структура, 
которая играет значимую роль в проявлении защитной 
реакции организма.
4. Болезни Альцгеймера и Паркинсона являются болез-
нями не только центральной нервной системы, так как 
изменения происходят и в тромбоцитах. Следует предпо-
ложить, что заболевания носят системный характер.
5. Структурные изменения в тромбоцитах, предпо-
ложительно, соответствуют протекающим процессам 
в нейронах головного мозга, так как с помощью крови 
осуществляется реакция соприкосновения имеющегося 

в организме антигена, а процессы, предположительно, 
развиваются действием схожего, хотя и разновидного 
патогенного механизма - действием неспецифического 
антигена.
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SUMMARY

COMPARATIVE ANALYSIS OF STRUCTURAL 
CHANGES IN THROMBOCYTES DURING AL-
ZHEIMER’S AND PARKINSON’S DISEASES

Simonidze V., Samushia O.

Tbilisi State Medical University, Department of Neuro-
medicine, Tbilisi, Georgia 

The paper deals with the study of the changes in the formed 
elements of blood during the Alzheimer’s and Parkinson’s 
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diseases. While studying the structure of thrombocytes, 
a number of identical structural changes were identified 
in case of both diseases. The study has revealed various 
shapes of thrombocytes, the production of pseudopodia 
on their surface, high level of body outline, specific dis-
tribution of glycogen granules and their concentration on 
the periphery, glycogen eruption, dissociation of Alpha-
granules towards the edge, and effective outline and den-
sity of the granules. There are frequent cases of the gran-
ule eruption from the body (exocytosis), the existence of 
vacuoles on the matrix, the rise in the number of gigantic 
thrombocytes and, consequently, considerable enhance-
ment of the ability of absorption. Besides, there is a rise in 
the number of degenerated cells. The shape of thrombo-
cytes is often changed and stretched on one side. The pro-
duced pseudopodia make the impression of participation 
in phagocytosis. As for the difference between changes, 
during Parkinson disease the amount of thrombocytes is 
low, more gigantic and distorted shape, less invagination 
of plasma membrane, low amount of granules and less 
intensity of alpha-granule eruption from the body.

The changes revealed by the research show the activity of 
thrombocytes, which should be connected to their partici-
pation in protective functions of the body towards existing 
agent. And the diseases – although with similar but with 
different pathogenic mechanisms – are being developed 
with participation of non-specific agents.

Keywords: Alzheimer’s diseases, Parkinson’s disease, 
thrombocytes.

РЕЗЮМЕ

СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ СТРУКТУРНЫХ 
ИЗМЕНЕНИЙ ТРОМБОЦИТОВ ПРИ БОЛЕЗНИ 
АЛЬЦГЕЙМЕРА И ПАРКИНСОНА

Симонидзе В.Г., Самушия О.С. 

Тбилисский государственный медицинский универси-
тет, департамент нейромедицины, Грузия

Изучены структурные изменения форменных элемен-
тов крови при болезнях Альцгеймера и Паркинсона. 
Установлен целый ряд схожих структурных изменений: 
проявление многоформности тромбоцитов, образова-
ние на их поверхности псевдоподиев, высокое конту-
рирование тела, своеобразное распределение зерен 
гликогена в цитоплазме и скопление их на периферии, 
извержение гликогена, диссоциация альфа-гранул к 
краю, хорошее контурирование и разбухание гранул, 
извержение гранул из тела (эгоцитоз), наличие на ма-
триксе вакуолей, рост числа тромбоцитов гигантской 
формы и, соответственно, значительное увеличение 
их адсорбирующей способности, а также увеличение 
дегенирирующих клеток. На электронограмме четко  

выявлена система открытых каналов и плотная тубуляр-
ная сеть и гигантские разрушенные тромбоциты. Форма 
тромбоцитов часто изменена, односторонне натянута. 
Образовавшиеся псевдоподии оставляют впечатление 
участия в фагоцитозе. Различия в структурных измене-
ниях тромбоцитов при болезни Паркинсона проявляют-
ся в более малом количестве гигантских и разрушенных 
тромбоцитов, меньшей инвагинацией плазменной 
мембраны и малом количестве гранул, более низкой 
интенсивности извержения альфа-гранул из тел.

Изменения, установленные в результате проводимого 
исследования, указывают на активность тромбоци-
тов, что, очевидно, связано с их участием в защитной 
функции организма по отношению к имеющемуся 
агенту. Авторы предполагают, что процессы раз-
виваются действием схожего, хотя и разновидного, 
патогенного механизма - действием неспецифиче-
ского антигена.

reziume

Trombocitebis struqturuli cvlilebebis 
SedarebiTi analizi alchaimeris da parkin-
sonis daavadebebis dros

v. simoniZe, o. samuSia

Tbilisis saxelmwifo samedicino univer-
siteti, neiromedicinis departamenti, saqarT-
velo

Seswavlil iqna sisxlis formiani elemente-
bis struqturuli cvlilebebi alchaimeris 
da parkinsonis daavadebebis dros. orive 
daavadebis SemTxvevaSi gamovlinda msgavsi 
cvlilebebi: Trombocitebis mravalfor-
mianoba, maT zedapirze fsevdopodiebis war-
moqmna, sxeulis mkveTri konturireba, cito-
plazmaSi glikogenis marcvlebis Taviseburi 
gadanawileba da periferiaze maTi Tavmoyra, 
glikogenis amofrqveva, alfa-granulebis 
gadanacvla kidisken, granulebis kargad kon-
turireba da gajirjveba. xSiria granulebis 
amofrqveva sxeulidan (egocitozi), matriqsze 
vakuolebis arseboba, giganturi formis 
Trobocitebis ricxvis zrda da, Sesabamisad, 
maTi absorbirebis unaris mniSvnelovani mo-
mateba, degenirebuli ujredebis raodenobis 
zrda. eleqtronogramebze kargad vlindeba 
Ria arxebis sistema, mkvrivi tuberaluri bade, 
daSlili giganturi Trombocitebi. Trombo-
citebis forma xSirad Secvlilia - calmxriv 
gawelili; warmoqmnili psevdopodiebi qmnis 
fagocitozSi monawileobis STabeWdilebas. 
alchaimeris daavadebisagan gansxvavebiT par-
kinsonis daavadebis dros vlindeba daSlili 
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da giganturi  Trombocitebis naklebi raode-
noba,  plazmuri membrana naklebadaa invagi-
nirebuli,  granulebis SedarebiT mcire 
raodenobaa da alfa-granulebi naklebi 
intensivobiT amoifrqveva sxeulidan.

kvlevis Sedegad gamovlenili cvlilebebi 

miuTiTebs Trombocitis aqtivobaze, rac 
dakavSirebuli unda iyos garkveuli agen-
tis mimarT organizmis dacviT funqciebis 
monawileobasTan, xolo procesebi ki, savarau-
dod, msgavsi, Tumca sxvadasxvagvari paToge-
nuri meqanizmebis araspecifikuri antigenis 
moqmedebiT viTardeba.

EFFICIENCY OF RECOMBINANT ERYTHROPOIETIN ADMINISTRATION 
IN HEMOGLOBINOPATHY H

Hasanova M., Asadov Ch., Alimirzoyeva Z., Mammadova T., Shirinova A.

Institute of Hematology and Transfusiology, Baku, Azerbaijan

Alpha-thalassemia is widely spread in certain human popu-
lations, and embodies conditions resulting from a decrease 
in synthesis of α-globin chains, that is constituent of all 
three normal hemoglobin (A, A2 and F). Etiological factor 
is the complete or partial deletion of the α-globin genes. 
The accumulated excess of γ-globin (on neonatal period) 
and β-globin chains (in subsequent periods of embryonic 
development) as a result of a deficit of α-chains, leads to 
the formation of tetramers γ4 (Hb Bart’s) and β4 (HbH). 
One of the most common types of α-thalassemia is hemo-
globinopathy H, caused a significant inhibition of α-chains 
synthesis and clinically occurs as thalassemia intermedia. 

The basic method of anemia correction in patients with 
thalassemia is blood transfusion. However this method has 
crucial deficiencies. There is a probability to transfer of the 
recipient hemotransmissive infections; the development of 
immunological complications. Besides blood transfusions 
contribute to iron overload.

Therefore, currently intensive search was held for methods 
of treatment alternative to blood transfusion. One of the 
methods of erythropoiesis stimulation is administration of 
recombinant erythropoietin (rEPO). Although there have 
been sufficient number of studies on the effectiveness of 
rEPO in patients with various types of β-thalassemia [3], 
in the available literature, we found only 3 cases of use 
recombinant erythropoietin in hemoglobinopathies H. Ac-
cording to Fortenko el al. datas [1] the 36-year-old female 
patient with a diagnosis of HbH and a hemoglobin level 
of 86 g/l, who was previously transfused 4 units of packed 
red blood cells, has received epoetin alfa for 6 months. As 

a result of this treatment the hemoglobin level increased 
from 86 g/l to 128 g/l. Another group of researchers has 
used darbepoetin alfa in 17 years old HbH patient with 
initial hemoglobin level of 68 g/l and erythropoietin level 
of 128 IU. Hemoglobin level increased only 9 g/l [4]. Also 
described the successful use of darbepoetin alfa in pregnant 
women with HbH disease [2]. Thus, this work is the first 
study to use rEPO conducted by a group of patients with 
hemoglobinathy H.

Research objective is to qualify the efficiency of rEPO ad-
ministration in complex therapy of hemaglobinopathy H. 

Materials and methods. Study involved 14 patients with 
hemoglobinopathy H (2 males and 12 females) from 19 - 53 
years old (mean - 35.5±10.3). All patients were transfused 
irregularly. The control group was composed of 30 healthy 
people from 18 to 55 years old (mean – 31.5±10.3). 

rEPO (Eprex) administrated hypodermically in a dose of 
10,000 units 3 times a week during 6 months.

The hematologic data (RBC, Hb, MCV, MCH, MCHC 
and other) were obtained by automatic analysis (Sysmex 
XT2000i). Hemoglobin fractions were estimated on 
alkaline cellulose acetate electrophoresis. An attempt to 
estimate HbF before and after therapy was made using the 
Betke method.

Also, in all patients were investigated: serum erythro-
poietin (sEPO) level by immunochemiluminescent assay 
performed by automated Immulite analyzer (DPC, USA), 
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serum iron level using biochemical analyzer and serum 
ferritin concentration with immune ferment analyses (IFA) 
by using commercial kits.

Statistical processing of the received results has spent 
with use of variation statistics methods (mean,standart 
deviation and Student t-distribution in Microsoft office 
Excell 2007).

Results and their discussion. Average hematological data 
of α-thalassemia patients before treatment are summarized 
in Table 1. 

Table 1. Hematological data of hemoglobinopathies H 
patients

 Indicators Patients
(n=14)

Healthy people 
(n=30)

Hemoglobin, g/l

RBC, х1012/l

MCV, fl

MCH, pg

MCHC, g/dL 

HbH, %

Ferritin, ng/ml

sEPO,  mIU/ml

62.0±17.2*
(26 – 85)

2.93±0.64*
(1.47 – 3.66)

80.1±3.9*
(75.3 – 83.1)

24.6±0.8*
(20,9 – 26,9)

32,8±0,4*
(24.7 – 29.1) 

8.3±1.9
(2.0 – 13.0)

181±18*
(32 – 357)

107.5±62.9*
 (34 – 210)

129.5±6.4      
(118 – 145)

4,72±0,40
(4.12 – 5.45)

91.2±12.7
(86.3 – 99.0)

28.4±0.4
(26,3 – 32,1)

33,7±0,4
(32.1 – 34.1)

-
-

129±70
(14 – 231)

12.3±6.7       
(5.0 – 30.3)

note: * - distinction with control group statistically au-
thentically

As follows from table 1, at hemoglobinopathies H patients 
statistically authentic reduction of the haemoglobin level, 
RBC, RBC indexes (MCV, MCH and MCHC), increase of 
serum ferritin and serum EPO levels in comparison with 
norm is marked. 

Data about change of haemoglobin level at patients treat-
ment by rEPO are shown in Fig. 1. 

As it is shown at the specified figure, the average hemo-
globin level in patients with hemoglobinopathies H before  
treatment was 62 g/l. As a result of the treatment rEPO 
average hemoglobin level increased - 37 g/l and reached 
99 g/l.

Fig.1. Influence of  rEPO on hemoglobin in patients with 
hemoglobinopathies H

It should be noted that the responses of patients to the 
rEPO treatment varied in different patients and ranged 
from 9 to 70g/l. 

During monthly clinical and laboratory controls we were 
able to define three categories of patients according to their 
response to rEPO. Patients in whom hemoglobin level after 
six months rEPO therapy has increased more than 20 g/l, 
have been included in a category of good response. Pa-
tients, in whom hemoglobin level after six months therapy 
has increased 10-20 g/l, have been included in a category 
of moderate response. Patients, in whom Hb level didn’t 
increase or it’s level went down have been included in a 
category of no response. 

The distribution of hemoglobinopathies H patients, depend-
ing on the response to rEPO is shown in Fig. 2.  

Fig.2. Distribution of hemoglobinopathies H patients, 
depending on the response to rEPO

As follows from Fig. 2, the majority of patients (64%) 
had a good response to rEPO. They showed an increase 
in hemoglobin level more than 20 g/l. In 4 patients (29%) 
had a mean response, but only in 1 (7%) patient occured 
poor response to rEPO therapy.
Fig. 3 shows monthly changes in hemoglobin levels in 
patients with hemoglobinopathies H throughout the rEPO 
treatment period.
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Fig. 3. Monthly changes in hemoglobin levels in patients 
with hemoglobinopathies H throughout the rEPO treat-
ment period

As follows from the specified figure, the hemoglobin level 
is raised evenly throughout the entire treatment period.

As follows from Table 2, after treatment of hemoglobinopa-
thies H patients there is a statistically significant change in 
the number of reticulocytes to the direction of increasing. 
Changing the parameters of erythrocyte indices and hemo-
globin fractions are not statistically significant.

Conclusions
Thus, according to a result of the research it can be con-
cluded that the use of rEPO in complex therapy of hemo-
globinopathies H, leads to increased levels of hemoglobin 
and consequently reducing the need for blood transfusions, 
and accordingly expected to prevent severe complications 
of blood transfusion (alloimmunization, hypersplenism, 
iron overload, contamination transmissible infections). 
Therefore, we recommend the use of rEPO in therapy of 
hemoglobinopathy H patients . 
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SUMMARY

EFFICIENCY OF RECOMBINANT ERYTHROPOI-
ETIN ADMINISTRATION
IN HEMOGLOBINOPATHY H

Hasanova M., Asadov Ch., Alimirzoyeva Z., Mamma-
dova T., Shirinova A.

Institute of Hematology and Transfusiology, Baku, Azer-
baijan

Alpha-thalassemia is widely spread in human population 
and one of the most common types of α-thalassemia is 
hemoglobinopathy H which develops with mild microcytic 
hypochromic anemia, hepatosplenomegaly and jaundice. 
The basic method of anemia correction is blood transfu-
sion. However this method has crucial deficiencies. As it 
is known recombinant erythropoetin (rEPO) contributes 
to erythroid proliferation and could be used for anemia 
treatment. 

The aim of the study was to qualify efficiency of admin-
istration rEPO in complex therapy of hemaglobinopathy 
H. Study involved irregularly transfused 14 patients with 
hemoglobinopathy H (2 males and 12 females). Control 
group included 30 healthy persons. Recombinant eryth-
ropoietin (Eprex) administrated hypodermically 10,000 
units 3 times a week during 6 months. Average hemoglobin 
level before treatment was 62 g/l. Responses to the rEPO 
treatment varied from 9 to 70 g/l, 9 (64%) of patients had 
a good response, showed an increase in hemoglobin level 
more than 20 g/l. In 4 patients (29%) had a moderate re-
sponse (10-20 g/l), but only in 1 (7%) patient occurred poor 
response. Changing the parameters of erithrocyte indices, 
hemoglobin fractions, serum iron and serum ferritin level 
are not statistically significant. It can be concluded that the 
use of rEPO in complex therapy of hemaglobinopathy H, 
leads to increased levels of hemoglobin and consequently 
reducing the need for blood transfusions.

Table 2. Comparative data of responses to rEPO-therapy

Mean Reticulo-cytes 
(%) MCV (fl) MCH (pg) HbF (%) HbA2 (%)

Pre-therapy

Post-therapy

р 

4.1±2.3

2.6±1.4

<0.001

79.9±3.7

81.3±4.2

>0.05

23.7±2.8

24.1±3.9

>0.05

1.2±0.5

1,3 ±0.6

>0.01

2.3±0.6

2.5±0.7

>0.05
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РЕЗЮМЕ

ЭФФЕКТИВНОСТЬ ПРИМЕНЕНИЯ РЕКОМБИ-
НАНТНОГО ЭРИТРОПОЭТИНА ПРИ Н ГЕМО-
ГЛОБИНОПАТИИ

Гасанова М.Б., Асадов Ч.Д., Алимирзоева З.Х., Ма-
медова Т.А., Ширинова А.Г.

НИИ гематологии и трансфузиологии, Баку, Азер-
байджан 

Целью исследования явилась оценка эффективности 
применения рекомбинантного эритропоэтина в ком-
плексной терапии гемоглобинопатии Н. В исследование 
были включены 14 пациентов с гемоглобинопатией Н (2 
мужчин и 12 женщин), которые получали нерегулярные 
переливания крови. Контрольную группу составили 
30 здоровых лиц. Рекомбинантный ЭПО (���������� Eprex����� ) на-
значался подкожно по 10 000 МЕ, 3 раза в неделю, в 
течение 6 месяцев. Средний уровень гемоглобина  до 
лечения соствлял 62 г/л. Ответы больных на лечение 
рЭПО колебались в пределах от 9 до 70 г/л. У 9 (64%) 
больных отмечался хороший ответ на рЭПО – уве-
личение гемоглобина более чем на 20 г/л. У 4 (29%) 
больных выявлен средний ответ (10-20 г/л) и только 
у 1 (7%) больного - плохой ответ на терапию рЭПО. 
Изменение показателей эритроцитарных индексов, 
сывороточного железа, сывороточного ферритина и 
фракций гемоглобина были незначительны и стати-
стически недостоверны. 

Результаты проведенного исследования позволяют 
заключить, что применение рЭПО в комплексной тера-
пии больных гемоглобинопатией Н повышает уровень 
гемоглобина и уменьшает необходимость в проведении 
гемотрансфузий.

reziume

rekombinanturi eriTropoetinis efeqturobis 
Sefaseba H  hemoglobinopaTiiT avadmyofebis 
mkurnalobaSi

m. gasanova, C. asadovi, z. alimirzoeva, t. mame-
dova, a. Sirinova

hematologiis da transfuziologiis samecni-
ero-kvleviTi instituti, baqo, azerbaijani

kvlevis mizans warmoadgenda rekombinanturi 
eriTropoetinis (repo) gamoyenebis efeqturo-
bis Sefaseba H hemoglobinopaTiis kompleq-
sur TerapiaSi. kvlevaSi monawileobda 14  
pacienti daavadebuli H hemoglobinopaTiiT 
(2 mamakaci da 12 qali), romlebsac utarde-
boda sisxlis araregularuli gadasxmebi. 
sakontrolo jgufi Sedgeboda 30 janmrTeli 
pirisgan. repo SeyavdaT avadmyofebisaTvis 
10 000 se doziT 3-jer kviraSi 6 kviris gan-
mavlobaSi. hemoglobinis donis saSualo 
maCvenebeli mkurnalobamde Seadgenda 62 g/l, 
repo-Ti mkurnalobaze avadmyofebis pasuxi 
meryeobda 9-70 g/l farglebSi. 9 (64%) avad-
myofs aReniSneboda kargi pasuxi  repo-ze – 
hemopglobinis maCveneblis mateba 2 g/l-iT. 
4  (29%) avadmyofs hqonda saSualo pasuxi 
– 10-20 g/l da mxolod 1 (7%) avadmyofs 
aReniSna cudi pasuxi repo-s mkurnalobaze. 
eriTrocituli indeqsis, Sratismieri rkinis, 
Sratismieri feritinis da hemoglobinis 
fraqciebis maCveneblebis cvlilebebi iyo 
umniSvnelo da statistikurad arasarwmuno.
Catarebuli kvlevis Sedegebis mixedviT 
gamotanilia daskvna, rom H hemoglobino-
paTiiT avadmyofebis kompleqsur mkurnaloba-
Si repo-s CarTva uzrunvelyofs hemoglobi-
nis donis maCveneblis zrdas da amcrebs he-
motransfuziis gamoyenebis aucileblobas.
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It is well known that in most cases medical history and 
physical examination of the patient play a crucial role in 
establishing not only clinical, but also post-mortem diag-
nosis. In dissecting activities of pathologists and forensic 
doctors careful examination of the body of the deceased 
and the study of  skin and mucous membranes can add 
important data for establishing the correct diagnosis [1]. 
In many cases, tattoos on the patients’ bodies can give 
information about actual occupation, profession, place of 
residence, possible relocations, and some hidden facts of 
biography.

Tattoos are used to transmit nonverbal social attitudes and 
values ​​of the individual. Semiotics of tattoos includes in-
formation about patients’ symbolic meanings, which reflect 
their lifestyle, quality and standard of life. This explains 
the relevance of the article, the purpose of which is to 
determine the diagnostic value of tattoos on the patients’ 
bodies as a semiotic (symbolic) aspect of medical com-
munication.

Materil and methods. The study is based on a selection of 
results of autopsies conducted at a branch of Sumy Region 
Anatomical Pathology Office (SRAPO), maintaining Re-
gional Clinical Hospital, during 2007-2012. In the analyzed 
period on the basis of the branch 546 autopsies were made 
and investigated, of which 44 patients’ sectional cases with 
tattoos and 502 cases of patients without tattoos (control 
group) were selected. Statistical analysis was performed us-
ing the computer program Microsoft Office Excel-2003.

Results and discussion. Semiotic analysis of tattoos on 
the body makes it possible to identify diseases and to es-
tablish the correct diagnosis, since the presence of cer-
tain types of tattoos can be correlated with such diseases 
as viral hepatitis, cirrhosis, tuberculosis, etc. Quite often 
tattoos are used for identification and authentication of 
corpses during forensic investigations [2]. Thus, it can be 
argued that a tattoo is an important component of non-
verbal semiotics of medical discourse, a sign that offers 
the possibility of semantic analysis of symbolic bodily 
encodings [3].

According to structural and linguistic theory of Charles 
Peirce [4], the signs are classified into three types: image 
sign (icon), feature sign (index), and conventional sign 
(symbol). This classification is based on the correlation with 
the referent – an object or a phenomenon that is encoded 
by these signs, and is used by us to distinguish the types of 
tattoos on the body. We differentiate image tattoos, feature 

tattoos and conventional tattoos or symbolic tattoos.  For 
establishing the correct diagnosis informative and signifi-
cant are feature tattoos and symbolic tattoos.

Feature tattoo is used to denote the encoded object and 
may provide a part of the whole object, or a cause or a 
consequence (e. g. smoke is a sign of fire; a gull is a sign 
of the sea). Feature tattoos are used to assist physicians in 
dealing with diabetes (Fig. 1). Interesting is the fact that 
earlier doctors actively protested against any tattoos, and 
now they use them to diagnose and even to cure.

Fig. 1. Feature tattoo on the forearm of a patient with 
diabetes

The name of conventional tattoos or symbolic tattoos is 
indicative of their conventionality, it means that certain 
denotations, accepted in a given society, represent certain 
abstract concepts: the cross is a symbol of Christianity, the 
six-pointed star is a sign of Judaism etc. Despite the fact that 
the connection of conventional tattoos with the referents 
has no objective basis, since neither similarity of tattoos 
and referents (as in image tattoos) nor their correlation on 
the principle of contiguity or causality (as in feature tat-
toos) are mandatory, yet the “agreement” principle between 
people about their meaning is important.

The characters of symbolic tattoos and their location can be 
quite convincing evidences in favor of long-term addiction 
to drugs, identifying the tattoo carrier with certain anti-
social group, informing about the choice of priority drugs, 

TATTOOS: THE RELATIONSHIP OF DIAGNOSTIC AND SEMANTIC MEANING

1Romaniuk A., 2Tatsenko N., 1Smeyanov V., 2Movchan D., 1Moskalenko R.

1Sumy State University, Medical Institute; 2Department of Germanic Philology Sumy, Ukraine
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place and method of injection. Graphics of a skull pierced 
by a dagger or a syringe, and a skull with a snake that 
crawls out of it, the inscription L. S. D. (like the society of 
drug addicts) (Fig. 2. A), etc. are included into the category 
of general symbols of drug use. A spider sitting on a web 
shows the depth of passion for the drug (“bogged down”, 
“entangled”). Sometimes a tattoo reflects the desired mode 
of administration of narcotic drugs: an image of a circle 
with an arrow (“a pit”, “a well” – slang) in the upper part 
of the forearm, a point along the vein (“tracks”), a marker 
(by way of circles, stars) in the anatomical snuff on the back 
of the hand for the dosage of drugs (Fig. 2. B).

Fig. 2. Drug-related symbolic tattoos (photos from the 
collection of Moskalenko R.A.)

Symbolic tattoo images of criminal world are very diverse. 
Ring tattoos are a kind of “business card” in the given en-
vironment. Applied on phalanges of fingers, they provide 
valuable information about their carrier to knowledgeable 
people: “Was in prison”, “Close to the prison elite”, “Previ-
ous convictions for robbery” (Fig. 3).

Common enough phrases are assurances of love, incanta-
tions, threats, complaints against fate, aphorisms, represent-
ing the credo of a particular individual. For example: “For 
my mother’s tears”, “So few roads are covered, so many 
mistakes are made” (on the legs), “I shall not forget my 
dear mother” (Fig. 4).

  

Fig. 3. Criminal symbolic tattoos (photos from the collec-
tion of Moskalenko R.A.)

 
 

A

B
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Fig. 4. Criminal tattoo-phrases (photos from the collection 
of Moskalenko R.A.)

In a much lesser extent in the studied selection we met 
symbolic tattoos associated with professional activity (Fig. 
5). For example, an anchor with a lifebuoy is a sailor’s 
professional tattoo. It is applied on different parts of the 
body, usually visible: arms, the chest.

Fig. 5. A professional symbolic tattoo (a photo from the 
collection of Moskalenko R.A.)

During the autopsy of the dead patients with tattoos it was 
found out that symbolic tattoos – criminal ones and tattoos 
of some subcultures (associated with drug addiction) – 
represent the diagnostic value. Criminal tattoos have the 
greatest value because of their structuring, clear connection 
with certain diseases (tuberculosis, liver cirrhosis, mental 
and behavioral disorders due to alcohol usage). A group of 
people with tattoos related to drug addiction is characterized 
by viral hepatitis, osteomyelitis, and cellulitis [2].

In the selection of tattooed patients mixed cirrhosis is the 
most common. The diagnosis “mixed liver cirrhosis” (K 
74.6 ICD – X revision) is established to the majority of 
patients with cirrhosis of alcoholic origin, because the 
diagnosis “alcoholic cirrhosis” is made only with narcolo-
gist’s record  in the case history or in case of a patient being 
registered in drug dependency clinic. In the presence of 
drug (alcohol) abuse history, confirmed by doctors’ records, 
a diagnosis of “mental and behavioral disorders due to the 
use of alcohol” is often established. In addition, it must be 
said that the relatives of deceased patients almost never 
confirm alcoholic history officially.

The group of patients with viral hepatitis was selected not 
on the main pathological diagnosis, but on the laboratory 
confirmation, that is the presence of viral hepatitis and tat-
toos were enough for selection. Viral hepatitis C prevailed 
in the group (5 cases of 8).

In our selection the group of patients with tuberculosis 
consisted of people who had the experience of being in 
prison. In most cases tubercular process was inactive. The 
disease was established by morphological changes in the 
lungs and by histological verification. Relatives of the dead, 
if they were, more often concealed facts of the patients’ 
biography associated with criminal past.

A group of patients with osteomyelitis (and phlegmons) 
was selected by us due to recently spread phenomenon 
of home production of meth drug. For the manufacture 
of the drug people used phosphorus of technical origin 
(of the matches heads), which accumulated in the bones 
and caused their necrotic changes leading to osteomyelitis 
(mostly of the lower jaw) and phlegmons of the surround-
ing soft tissues.

The case of AIDS and tattooing combination is revealed 
in a woman (the only one in the research) working in a 
beauty salon.

Fig. 6. The spread of diseases among dead patients without 
tattoos

Fig. 7. The spread of diseases among dead patients with 
tattoos

Conclusions. Tattooing is a complete sign system that seeks 
to maintain and transmit information about social status and 
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values of the individual. Conventional tattoos are the most 
informative component of medical discourse symbolics be-
cause of their diagnostic significance. During the investiga-
tion it was found out that such diseases as mixed cirrhosis, 
viral hepatitis, tuberculosis, mental and behavioral disor-
ders due to use of alcohol, osteomyelitis, and AIDS were 
more common in tattooed patients, although the reliability 
of the difference was valid only for liver cirrhosis and viral 
hepatitis. The proportion of these diseases in the tattooed 
deceased people was 77.27%, while among those without 
tattoos aforementioned diseases accounted for 26.38%. 
Thus, body tattooing can add important data necessary 
for establishing correct diagnosis, improving alertness of 
pathologists and forensic doctors during autopsy of patients 
with viral hepatitis, AIDS, and tuberculosis.
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SUMMARY

Tattoos: the relationship of diagnos-
tic and semantic meaning 

1Romaniuk A., 2Tatsenko N., 1Smeyanov V., 
2Movchan D., 1Moskalenko R.

1Sumy State University, Medical Institute; 2Department of 
Germanic Philology, Sumy, Ukraine

This article investigates a tattoo as a component of non-
verbal semiotics of medical discourse in pathological 
anatomy. The purpose is to estimate the diagnostic value 
of tattoos on the body of patients as semiotic and symbol-
ic aspect of medical communication. Tattoos are classified 
into three types: image tattoos, feature tattoos, and con-
ventional tattoos (symbolic tattoos). Conventional tattoos 
are the most informative component of medical discourse 
symbolics because of their diagnostic value. During the 
investigation it has been found out that criminal tattoos 
have the greatest value because of their structuring, clear 
connection with certain diseases (tuberculosis, liver cir-
rhosis), and also valuable are tattoos related to drug and 
alcohol addiction, which are characteristic for patients 
with viral hepatitis, osteomyelitis.

Keywords: tattoo, non-verbal semiotics, medical dis-
course, diagnostic value.

РЕЗЮМЕ

ТАТУИРОВКИ: СВЯЗЬ ДИАГНОСТИЧЕСКОГО 
И СЕМИОТИЧЕСКОГО ЗНАЧЕНИЙ

1Романюк А.Н.,2Таценко Н.В., 1Смеянов В.А., 2Мов-
чан Д.В., 1Москаленко Р.А.

1Сумский государственный университет, Медицинский 
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В статье исследуются татуировки как компонент 
медицинского патологоанатомического дискурса. 
Целью исследования явилась оценка диагностичес-
кого значения татуировок на телах пациентов как 
знаково-символического аспекта медицинской ком-
муникации. Татуировки классифицируются по трём 
типам: татуировки-изображения, татуировки-признаки 
и условные татуировки (татуировки-символы). 
Татуировки-символы являются наиболее информатив-
ным компонентом символики медицинского дискурса 
благодаря их диагностической значимости. В ходе про-
ведения исследования установлено, что наибольшую 
ценность представляют собой криминальные татуировки 
ввиду своей структурированности, четкой связи с некото-
рыми заболеваниями (туберкулез, цирроз печени), а также 
татуировки, связанные с употреблением наркотических и 
алкогольных веществ, для владельцев которых характер-
ны вирусные гепатиты и остеомиелиты.

reziume

tatuireba: diagnostikuri da semioturi 
mniSvnelobis urTierTkavSiri 

1a. romaniuk,б2n. tacenko,  1v. smeianovi, 
2d. movCani, 1r. moskalenko

1sumis saxelmwifo universiteti, samedicino 
instituti; 2germanuli filologiis kaTed-
ra, sumi, ukraina

statiaSi gamoiZieba tatuireba, rogorc 
samedicino paTologo-anatomiuri dis-
kursis semiotikis araverbaluri komponen-
ti. kvlevis mizania pacientebis sxeulebze 
tatuirebis mniSvnelobis, rogorc samedi-
cino komunikaciis niSneul-simboluri as-
peqtis diagnostikuri Sefaseba. tatuireba 
klasificirdeba sami tipiT: tatuireba-
gamosaxuleba, tatuireba niSnebi da pirobi-
Ti tatuireba (tatuireba simboloebi). piro-
biTi tatuireba aris samedicino diskursis 
simbolikis yvelaze meti informaciis ma-
tarebeli komponenti diagnostikuri faseu-
lobis da pacientis fsiqologiuri tipis 
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dadgenis TvalsazrisiT. gamokvlevis Sede-
gad gamovlinda, rom yvelaze did faseu-
lobas warmoadgens kriminaluri tatuireba 
Tavisi struqturirebuli formiT da mkafio 
kavSiriT zogierT daavadebasTan (tuberku-

lozi, RviZlis cerozi), agreTve tatuire-
ba,  romelic ukavSirdeba narkotikuli da 
alkoholuri nivTierebis moxmarebas; maTi 
mflobelTaTvis damaxasiaTebelia virusu-
li hepatiti da osteomieliti.

АКТИВНОСТЬ АНТИОКСИДАНТНОЙ СИСТЕМЫ БЕЛЫХ КРЫС 
ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ СТРЕССЕ 

Кучукашвили З.Т., Чипашвили М.Д., Лекиашвили Л.Я., Микадзе М.Д.

Тбилисский государственный университет им. И. Джавахишвили, 
факультет точных и естественных наук, Грузия

Известно, что любые изменения окружающей среды 
вызывают в организме стресс-реакцию, что выража-
ется изменением клеточного метаболизма, активности 
генетического аппарата [22]. При кратковременном 
действии стресс-факторов происходит усиление 
функционирования клеток и мобилизация организ-
ма в целом. Однако, при продлении воздействия 
стресс-факторов, организм отвечает необратимы-
ми процессами, которые ведут к гибели клетки. К 
таким процессам относятся свободно-радикальное 
окисление, изменение количества внутриклеточного 
Са2+, угнетение энергетического метаболизма, сни-
жение синтеза белков [4,8-10]. Одним из основных 
изменений метоболизма клетки является активация 
перекисного окисления липидов (ПОЛ). В нор-
мальных условиях количество продуктов ПОЛ в 
тканях содержится на определенном уровне. Они 
необходимы для нормального функционирования 
организма, способствуют уничтожению разру-
шенных компонентов дыхательной цепи в мито-
хондриях, активируют процессы пролиферации и 
дифференциации клеток, регулируют транспорт 
ионов, участвуют в регуляции проницаемости 
клеточных мембран [2,3,5]. 

Постоянный уровень продуктов ПОЛ поддерживается 
с помощью антиоксидантной системы клетки. В нор-
мальных условиях молекулярный кислород является 
компонентом реакции образования молекул воды. 
Катализатором реакции является цитохромоксидаза. 
В процессе функционирования клетки О2 может об-
разовать супероксид-анионный радикал (О2

*), который 

индуцирует в мембранах разных клеток ПОЛ [16]. 
Одним из активированных форм О2 является оксид 
азота - NO. NO способен проходить через клеточные 
мембраны и, взаимодействуя с супероксид-радикалом, 
превращается в пероксиднитрит - (ONOO-), который 
обладает высокой реакционной способностью, раз-
рушает клеточные структуры и вызывает гибель кле-
ток. Пероксиднитрит способствует высвобождению 
гидроксид-радикала, окисляет сульфгидрильные 
группы белков и участвует в нитрировании белков, 
что сопровождается изменением их свойств. Про-
цесс разрушения клеток продолжается до включения 
клеточной антиоксидантной системы, целью которой 
является предохранение клеток от воздействия сво-
бодных радикалов [16,17]. ПОЛ вызывает нарушение 
упаковки мембранных слоев и целостности клеточ-
ной мембраны, что выражается в развитии различных 
патологических процессов, в частности, воспаления, 
нейродегенеративных и сердечных заболеваний. 
Антиоксидантная система организма представлена 
эндогенными соединениями и ферментами. Основ-
ными антиоксидантными ферментами являются 
супероксиддисмутаза (СОД), каталаза, глютатион-
редуктаза и глютатионпероксидаза [18]. Их функция 
состоит в нейтрализации супероксид-радикала и 
перекиси водорода. Активность этих ферментов в 
клетке меняется в зависимости от физиологического 
состояния, особенно в случае стресса [19]. 

Исходя из вышеизложенного, целью исследования 
явилось изучение изменений активности антиоксидант-
ных ферментов в клетках головного мозга, сердечной 
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мышцы и лимфоцитах в условиях эмоционального 
стресса, вызванного изоляцией животных и наруше-
нием циркадного ритма. 

Материал и методы. Исследования проводились на 
половозрелых белых крысах, которые подвергались 
социальной изоляции (в индивидуальных клетках) в 
условиях темноты (соотношение темнота/свет 23,5/0,5 
час) в течение 30 дней. Контрольная группа находилась 
в естественных условиях (темнота/свет 10,00/14,00 час). 
После декапитации животных митохондриальные и цито-
зольные фракции получали модифицированным методом 
дифференциального центрифугирования [14]. 

Об интенсивности синтеза NO судили по количеству 
продукта реакции (NaNO2). Уровень содержания мало-
нового диальдегида и диеновых конъюгатов опреде-
ляли колориметрическим методом, при длине волны 
λ=532нм [20]. 

Определение активности глутатионредуктазы эри-
троцитов проводили на основе метода Tilbotsen и 
Sauberlich [21], глутатионпероксидазы в исследуемых 
фракциях - на основе метода Аджиева [1].

Для статистического анализа данные обрабатывали 
по методу Стьюдента и компьютерной программой 
ANOVA.

Результаты и их обсуждение. В первой серии опытов 
изучено количественное изменение содержания NO в 
гомогенате цельного головного мозга, сердечной мыш-
це и лимфоцитах белых крыс, при изоляции животных и 
нарушении циркадного ритма. Полученные результаты 
представлены в таблице 1. 

Из таблицы 1 следует, что вследствие 30-дневного 
стресса количество NO увеличивается как в тканях 
головного мозга, так и в сердечной мышце и лимфо-

цитах, что указывает на увеличение интенсивности 
процесса ПОЛ в исследуемых тканях. Учитывая данные 
литературы о количественном изменении содержания 
NO в условиях стресса и о его значении в перекисном 
окислении липидов [12,15,16], исследовали изменение 
количественного содержания общих липидов в разных 
тканях белых крыс на фоне продолжительного стресса. 
Согласно данным таблицы 1, показатели динамики из-
менения количественного содержания общих липидов 
под действием стресса неоднозначны, в частности, в 
клетках головного мозга и сердца изменений практиче-
ски не наблюдается, тогда как в лимфоцитах отмечается 
увеличение данного показателя.

Полученные данные позволяют предположить, что эмо-
циональный стресс, вызванный изоляцией и нарушени-
ем биоритма, влечет изменения метаболизма липидов, 
что, по всей вероятности, обусловлено ответной реак-
цией организма на стресс. Известно, что метаболизм 
липидов тесно связан с их перекисным окислением 
[7,18,19]. Исходя из этого, в следующей серии опытов 
изучена интенсивность ПОЛ - одного из показателей 
реакции организма на стресс. В нормальных условиях 
ПОЛ в клетке поддерживается на постоянном уровне с 
помощью антиоксидантной системы [12,18]. Продукты 
ПОЛ могут является как индукторами, так и первичны-
ми медиаторами особого состояния клетки при стрессе. 
В таблице 1 представлены показатели количества мало-
нового диальдегида (МДА) и диеновых конъюгатов, 
которые являются наиболее значимыми конечными 
продуктами ПОЛ и показателем интенсивности этого 
процесса. Изоляция животных и параллельное нару-
шение циркадного ритма влияет на количественное 
содержание этих продуктов. В частности, при продол-
жительном стрессе во всех исследуемых тканях крыс 
наблюдалось достоверное увеличение содержания как 
МДА, так и диеновых конъюгатов, что, в свою очередь, 
свидетельствует об увеличении вероятности изменения 
метаболизма клетки. 

Таблица 1. Содержание NO2, общих липидов, ТБК-активных продуктов и диеновых конъюгатов 
в тканях головного мозга, сердечной мышцы и лимфоцитах белых крыс в условиях стресса 

Исследуемые 
показатели

Головной мозг Сердечная мышца Лимфоциты

Контроль Стресс Контроль Стресс Контроль Стресс

NO (мкмоль/мл 
гомогената) 0,22±0,04 0,59±0,03 0,20±0,05 0,44±0,01 0,38±0,06 0,73±0,05

ТБК-продукты 
(мкмольМДА/мг 

белок)
2,30±0,02 10,20±2,01** 0,65±0,10 3,32±0,33** 2,81±0,25 6,66±1,45*

Диеновые конъю-
гаты (мкмоль/мг 

белок)
2,21±0,38 0,60±0,01** 1,15±0,05 4,00±0,84** 1,12±0,1 5,30±0,57*

Общие липиды, 
(мг/мл гомогената) 6,35±0,9 6,28±0,15 5,93±0,41 6,00±0,21 5,45±,16 8,33±0,93*

МДА - малоновый диальдегид; ТБК - тиобарбитуровая кислота
* - р≤0,05, ** - р≤0,001
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Известно, что МДА, взаимодействуя с протеинами 
и нуклеиновыми кислотами, вызывает образование 
межмолекулярных связей. Таким образом, происходят 
структурные изменения различных протеинов, в том 
числе и ферментов антиоксидантной защиты, что вызы-
вает изменение их активности. В нормальных условиях 
антиоксидантная система эффективно реагирует на 
изменения оксидантного статуса клетки. Ключевыми 
ферментами системы являются СОД, каталаза, глю-
татионредуктаза и глютатионпероксидаза. Исходя из 
этого, в следующих опытах изучено изменение актив-
ности ферментов головного мозга, сердечной мышцы и 
лимфоцитов крыс на фоне стресса. Полученные данные 
представлены в таблице 2. 

Из таблицы 2 следует, что при стрессе наблюдается 
значительное снижение активности СОД в мозге, мио-
карде и лимфоцитах. В частности, после 30-дневной 
изоляции и нарушения природного циркадного ритма 
в митохондриальной фракции миокарда, по сравнению 
с контрольными показателями, активность фермента 
уменьшается почти на 50%. Снижается также актив-
ность цитозольной изоформы СОД и в лимфоцитах. 
Аналогичная картина наблюдается при определении 
активности каталазы, глутатионредуктазы и глутатион-
пероксидазы.

Из полученных данных следует, что продолжительный 
стресс вызывает ослабление активности антиокси-

дантной системы головного мозга, сердечной мышцы 
и лимфоцитов. Эти изменения, в первую очередь, за-
трагивают митохондриальные ферменты. Учитывая по-
лученные результаты, в следующих опытах в условиях 
стресса изучена активность таких митохондриальных 
ферментов, как сукцинатдегидрогеназа, креатинкиназа 
и аконитаза. 

Известно, что вышеуказанные ферменты играют зна-
чимую роль в функционировании дыхательной цепи и 
ресинтезе аденозинтрифосфата (АТФ). Из таблицы 3 
следует, что на 30 день стресса как в сердечной мыш-
це, так и в головном мозге и лимфоцитах активность 
ферментов по сравнению с контрольными показателями 
значительно снижается. Так, в сердечной мышце актив-
ность сукцинатдегидрогеназы уменьшается приблизи-
тельно на 46,5%, что позволяет предположить ингиби-
рование протекающего в митохондриях окислительного 
фосфорилирования, уменьшение активности генерации 
АТФ и усиление оксидативного стресса. На снижение 
интенсивности окислительного фосфорилирования 
указывает также снижение активности креатинкиназы. 
Известно, что креатинкиназа активно включена в про-
цесс, поддерживающий количество АТФ в клетках с 
помощью системы креатин/креатинфосфокиназа/креа-
тинфосфат. Эффективное функционирование системы 
регулируется митохондриальной и цитозольной изо-
формами фермента [9,16,22]. Аналогичные результаты 
получены при исследовании аконитазы. 

Таблица 2. Активность ферментов антиоксидантной системы в лимфоцитах 
и субклеточных фракциях тканей головного мозга и сердечной мышцы крыс в условиях стресса, 

вызванного изоляцией и нарушением циркадного ритма 
Ткани Ферменты Контроль Стресс

Головной мозг

Митохондриальная СОД (мккат. ед./мг белок) 15,79±1,03 10,42±2,08**
Цитозольная СОД (мккат. ед./мг белок) 6,44±1,14 2,72±0,79**

Глутатионредуктаза (мккат. ед./мг белок) 9,72±1,03 8,92±2,00
Глутатионпероксидаза (мккат. ед./мг белок) 13,26±2,13 15,82±2,63
Цитозольная каталаза (мкмоль/мин / мг белок) 3,10±0,05 1,054±0,01*
Митохондриальная каталаза 
(мкмоль/мин /мг белок) 1,56±0,71 0,72±0,04

Сердечная 
мышца

Митохондриальная СОД (мккат. ед./мг белок) 16,79±1,09 8,42±3,43**

Цитозольная СОД (мккат. ед./мг белок) 5,41±0,59 2,72±0,26**

Глутатионредуктаза (мккат. ед./мг белок) 8,36±1,54 7,97±2,97

Глутатионпероксидаза (мккат. ед./мг белок) 20,97±0,99 20,78±1,36

Цитозольная каталаза (мккат. ед./мг белок) 9,9±3,0 4,8±0,8**

Митохондриальная каталаза (мккат. ед./мг белок) 5,28±1,38 5,09±0,99

Лимфоциты

СОД (мккат. ед./мг белок) 16,25±0,56 9,08±0,21*
Каталаза (мкмоль/мин /мг белок) 21,8±1,9 14,67±0,15*
Глутатионредуктаза (мккат. ед./мг белок) 4,3±0,3 5,4±0,3
Глутатионпероксидаза (мккат. ед./мг белок) 24,7±2,4 24,3±2,9

* - р≤0,05, ** - р≤0,001
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Таким образом, показано, что изоляция животных и 
нарушение циркадного ритма являются факторами, 
которые существенно снижают энергетический мета-
болизм в тканях головного мозга, сердечной мышцы 
и  лимфоцитах, а также обусловливают оксидативный 
стресс, который, со своей стороны, может стать при-
чиной образования токсичных радикалов. Оксидатив-
ный стресс лежит в основе молекулярного механизма 
повреждения кровеносных сосудов и миокарда, что 
является предпосылкой развития таких болезней, как 
атеросклероз, сердечная недостаточность, артериаль-
ная гипертензия, кардиомиопатия, разные нейродегене-
ративные заболевания, снижение активности иммунной 
системы организма [6,13,18]. При социальной изоляции 
животных и нарушении циркадного ритма, показателем 
оксидативного стресса является снижение активности 
антиоксидантных энзимов как в лимфоцитах, так и в 
клетках миокарда и головного мозга. 

ЛИТЕРАТУРА 

1. Аджиев Д.Д. Исследование продуктов перекисного 
окисления липидов, неферментативной и ферментатив-
ной антиоксидантной системы в возрастной динамике 
самцов кроликов. Вестник ВОГиС 2010;14:674-684.
2. Бурджанадзе Г.М., Дачанидзе Н.Т., Карапетян М.С., 
Менабде К.О., Кошоридзе Н.И. Особенности энерге-
тического обмена головного мозга крыс в условиях 
хронического стресса. Georgian Medical News 2009; 
2(167): 84-88.  
3. Бурджанадзе Г., Менабде К., Гавашелидзе М., Кучу-
кашвили З., Кошоридзе Н. Функциональное состояние 
митохондриальной коры головного мозга белых крыс в 
условиях длительного эмоционального стресса. Жур-
нал стресс-физиологии и биохимии 2011; 7(4): 89-96.
4. Васильева Е.М., Баканов М.И., Поддубная А.Е., Шор 
Т.А. Перекисное окисление липидов при неврологи-
ческой патологии у детей. Клиническая лабораторная 
диагностика. 2005;2:8-12.
5. Горбенко М.В., Попов С.С., Шульгин К.К., Попо-
ва Т.Н., Душечкина О.Ю. Особенности функциони-

рования глютатионовой антиоксидантной системы 
крови больных с синдромом тиреотоксикоза при ком-
бинированной терапии с мелаксеном. Вестник ВГУ, 
серия:химия, биология, фармация 2013; 2:83-87. 
6. Карапетян М.С., Самхараде Т.Н., Дачанидзе Н.Т., 
Менабде К.О., Кошоридзе Н.И. Особенности энер-
гетического обмена в кардиомиоцитах белых крыс в 
условиях хронического стресса. Georgian Medical News 
2009; 4(169):71-75. 
7. Кошоридзе Н.И., Менабде К.О., Кучукашвили 
З.Т.,Чачуа М.В.,Чипашвили М.Д. Количественные из-
менения продуктов перекисного окисления липидов в 
условиях стресса. Журнал стресс-физиологии и био-
химии 2010;6(2): 4-9.
8. Ланкин В.З., Тихазе А.К., Каминный А.И., Беленков 
Ю.Н. Антиоксиданты и атеросклероз: критический 
анализ проблемы и направление дальнейших иссле-
дований. Патогенез 2004; 1:71-86.
9. Салей А.П., Рецкий М.И. Роль оксида азота в форми-
ровании мотивационного поведения и обучения. Вестник 
ВГУ серия химия, биология, фармация 2003; 1: 75-80.
10. Чеснокова Н.П., Понукалина Е.В., Бизенкова М.Н. 
Классификация гипоксий и пусковые механизмы их 
развития. Современные наукоемкие технологии 2006; 
6: 28-34.
11. Cernak I., Savic V., Kotur J., Prokic V., Kuljic B., 
Grbovic D., Veljovic M. Alterations in magnesium and 
oxidative status during chronic emotional stress. Dev. of 
Research on Magnesium 2000; 13: 29-36.
12. Chipashvili M., Menabde K., Chachua M., Kuchu-
kashvili Z., Koshoridze N. Peculiarities of energy me-
tabolism of cardiac hystiocytes in white rats under chronic 
stress conditions. Bull. Georg. National Acad. Sci. 2010; 
4(1):142-145.
13. Dachanidze N., Burjanadze G., Kuchukashvili Z., 
Menabde K., Koshoridze N. Lipid peroxidation and anti-
oxidant system activity changes of rat blood and cardiac 
muscle cells under chronic stress. International Journal of 
Biochemistry and Biophysics 2013; 1(1): 16-21.
14. De Robertis E. Structural components of the synaptic 
region. Handbook of Neurochem 1967; 2:365-372.

Таблица 3. Активность ферментов энергетического обмена митохондрии лимфоцитов, 
головного мозга и сердечной мышцы крыс в условиях стресса

Ткани Ферменты Контроль Стресс

Головной мозг
Сукцинатдегидрогеназа (мккат. ед./мг белок) 1,32±0,07 0,75±0,02*
Аконитаза (мккат. ед./мг белок) 1,14±0,30 0,81±0,11*
Креатинкиназа (Рнеор.мкмоль/мин на мг протеина) 22,51±1,08 17,28±1,25**

Сердечная 
мышца

Сукцинатдегидрогеназа (мккат. ед./мг белок) 3,86±0,73 2,51±0,06**
Аконитаза (мккат. ед./мг белок) 6,18±0,30 4,81±0,25*
Креатинкиназа (Рнеор. мкмоль/мин/мг протеина) 19,38±2,27 14,29±1,93**

Лимфоциты
Сукцинатдегидрогеназа (мккат. ед./мг белок) 6,11±0,19 5,04±0,47*
Аконитаза (мккат. ед./мг белок) 4,38±0,71 4,01±0,26
Креатинкиназа (Рнеор. мкмоль/мин/мг протеина) 36,11±2,08 29,44±3,58**

* - р≤0,05, ** - р≤0,001



58

	
Медицинские новости грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

15. Fabisiak, J.P., Tyurin, V.A., Tyurina, Y.Y., Sedlov A., 
Lazo, J.S., Kagan, V.E. Nitric oxide dissociates lipid oxida-
tion from apoptosis and phosphatidylserine externalization 
during oxidativestress. Biochemistry 2000; 39:127-38.
16. Kuchukashvili Z., Burjanadze G., Menabde K., Cha-
chua M., Dachanidze N., Mikadze M., Koshoridze N. 
Long-lasting stress, quantitative changes in nitric oxide 
concentration and functional state of brain mitochondria. 
Acta Neurobiol Exp 2012;72:40-50.
17. Kuchukashvili Z., Menabde K., Chachua M., Bur-
janadze G., Chipashvili M., Koshoridze N. Functional 
state of rat cardiomyocytes and blood antioxidant system 
under psycho-emotional stress. Acta Biochim Biophys Sin 
2011; 43:480-486.
18. Menabde K., Kuchukashvili Z., Chachua M., Chipa-
shvili M., Koshoridze N. Brain oxidation stress caused by 
isolation and violation of diurnal cycle. Bull Georg National 
Acad Sci. 2011; 5:87-91. 
19. O’Donnel V.B., Freeman B.A. Interactions between 
nitric oxide and lipid oxidation pathways: implications for 
vascular disease. Circulation Research 2001; 88:12-21.
20. Pahan K., Liu X., McKinney M.J., Wood C., Sheikh 
F.G., Raymond J.R. Induction of nitric oxide synthaze 
and activation of nuclear factor-kB in primary astrocytes. 
J.Neurochem 2000; 74:2288-2295.
21. Tilbotsen J.A., Sauberlich H.S. Effect of riboflavin 
depletion and repletion on the erythrocyte glutathione 
reductase in the rat. J. Nutr 1971; 101:1459-1467.
22. Zhuravliova E., Barbakadze T., Zaalishvili Е.,Chipashvili 
М., Koshoridze N., Mikeladze D. Social isolation in rats 
inhibits oxidative metabolism, decreases the content of mi-
tochondrial K-Ras and activates mitochondrial hexokinase. 
Behav. Brain Res. 2009; 205: 377-383.

SUMMARY

ACTIVITY OF WHITE RAT ANTIOXIDANT SYS-
TEM UNDER CHRONIC STRESS

Kuchukashvili Z., Chipashvili M., Lekiashvili L., 
Mikadze M.

Iv. Javakhishvili Tbilisi State University, Faculty of Exact 
and Natural Sciences Tbilisi, Georgia

The aim of the research was to study the influence of 
long-term stress conditions on the rate of lipids’ peroxi-
dation (LPO), activity of antioxidant system and energy 
metabolism in brain, cardiac muscle and lymphocytes 
under 30-days isolation and diurnal cycle violation. Ob-
tained results prove about the increasing of intensity of 
LPO in studied tissues under long-term stress conditions. 
According to the data, in lymphocytes, brain and cardiac 
muscle it was observed quantitative rising in nitric oxide 
(NO) concentrations. In junction with this it was changed 
the intensity of LPO, proved by the increase in quantities 
of products of this process. In contrast with this it was 

shown decrease in activity of enzymes of antioxidant sys-
tem: Superoxiddismutase, Catalase, Glutathionreductase 
and Glutathionperoxidase, also we’ve studied activities of 
mitochondrial enzymes, such as, Succinatdehydrogenase, 
Creatine Kinase and Aconitase. It was shown that isolation 
and diurnal cycle disorders represent factors that induce 
remarkable down regulation of energy metabolism and 
increasing of oxidative stress pathways. Supposedly influ-
ence of stress factors could induce nonreversible processes 
that could stimulate various neurological, cardio-vascular 
and immune system pathologies.

Keywords: Circadian rhythm, antioxidant system, oxida-
tive stress, lipid’ s peroxidation.

РЕЗЮМЕ

АКТИВНОСТЬ АНТИОКСИДАНТНОЙ СИ-
СТЕМЫ БЕЛЫХ КРЫС ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ 
СТРЕССЕ 

Кучукашвили З.Т., Чипашвили М.Д., 
Лекиашвили Л.Я., Микадзе М.Д.

Тбилисский государственный университет им. И. Джа-
вахишвили, факультет точных и естественных наук, 
Грузия

Целью исследования явилось изучение влияния про-
должительного стресса на интенсивность пероксидного 
окисления липидов (ПОЛ), активность антиоксидант-
ной системы и энергетического метаболизма в клетках 
головного мозга, сердечной мышцы и лимфоцитах крыс 
при 30-дневной изоляции и нарушении циркадного 
ритма. Результаты исследования свидетельствуют об 
интенсификации ПОЛ в исследуемых тканях крыс пос-
ле продолжительного стресса. Согласно полученным 
данным, в лимфоцитах, клетках головного мозга и сер-
дечной мышцы животных наблюдаются количествен-
ные изменения содержания окиси азота. На фоне этих 
изменений меняется также интенсивность процесса 
ПОЛ, о чем свидетельствуют количественные измене-
ния его продуктов. Параллельно выявлено понижение 
активности антиоксидантных ферментов, в частности, 
супероксиддисмутазы, каталазы, глутатионредуктазы 
и глутатиопероксидазы, активности митохондриальных 
ферментов сердечной мышцы, головного мозга и лимфо-
цитов, таких как, сукцинатдегидрогеназа, креатинкиназа и 
аконитаза. Показано, что изоляция животных и нарушение 
циркадного ритма являются факторами, которые вызыва-
ют существенное снижение энергетического метаболизма 
и увеличение оксидативного стресса как в клетках, так 
и организме животных в целом. Предпологается, что 
воздействие стрессогенных факторов может вызвать 
необратимые процессы, приводящие к возникновению 
патологий сердечно-сосудистой, нервной и иммунной 
систем организма.
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reziume

TeTri virTagvebis antioqsidanturi sistemis 
aqtivoba qronikuli stresis pirobebSi

z. quCukaSvili, m. WipaSvili, l. lekiaSvili, 
m. miqaZe 

i. javaxiSvilis sax. Tbilisis saxelmwifo 
universiteti, zust da sabunebismetyvelo mec-
nierebaTa fakulteti, Tbilisi, saqarTvelo

Seswavlilia xangrZlivi, 30-dRiani izoli-
rebisa da cirkaduli ritmis darRveviT 
gamowveuli stresis gavlena virTagvis 
Tavis tvinis da gulis kunTis ujredebsa da 
limfocitebSi mimdinare zeJanguri Jangvis 
procesis intensivobasa da energetikul me-
tabolizmze. miRebuli monacemebi miuTiTebs, 
rom xangrZlivi, qronikuli stresis Sedegad 
ujredebSi aRiniSneba lipidebis zeJanguri 
Jangvis procesebis intensifikacia, romelic 
mimdinareobs azotis oqsidis raodenobrivi 

cvlilebebis paralelurad. li pidebis 
zeJanguri Jangvis intensivobis gazrdaze 
metyvelebs am procesis produqtebis raode-
nobrivi zrdac. paralelurad, ASeiniSneba 
antioqsidanturi fermentebis, kerZod, super-
oqsiddismutazas, katalazas, glutaTionper-
oqsidazas da glutaTionreduqtazas, aseve 
mitoqondriul, energetikul metabolizmSi 
monawile fermentebis (suqcinatdehidroge-
naza, kreatinkinaza da akonitaza) aqtivobis 
daqveiTeba. naCvenebia, rom  cxovelebis xan-
grZlivi izolacia da bunebrivi dRe-Ramuri 
ritmis darRveva warmoadgens faqtorebs, 
romlebic mniSvnelovnad aqveiTebs, rogorc 
ujredis, aseve mTliani organizmis energe-
tikul metabolizms da zrdis oqsidaciuri 
stresis intensivobas. miRebuli monacemebi-
dan gamomdinare, savaraudoa, rom aRniSnulma 
stresorulma faqtorebma SesaZlebelia gamo-
iwvios Seuqcevadi procesebi, rac sabolood 
aisaxeba gul-sisxlZarRvTa da nervuli, aseve 
organizmis imunuri sistemis paTologiebis 
Camoyalibebaze.

ЭКСПРЕССИЯ РЕЦЕПТОРA ЭПИДЕРМАЛЬНОГО ФАКТОРА РОСТА И КОНЦЕНТРАЦИЯ 
ЭПИДЕРМАЛЬНОГО ФАКТОРА РОСТА В СЫВОРОТКЕ КРОВИ 

ПРИ ПРОСТОЙ И КОМПЛЕКСНОЙ ГИПЕРПЛАЗИИ ЭНДОМЕТРИЯ 
 

Дзнелашвили Н.О., Касрадзе Д.Г., Таварткиладзе А.Г., Mариамидзе А.Г.

Медицинский университет им. Д. Твилдиани, департамент морфологии и патологии человека, Тбилиси, Грузия

Роль эпидермального фактора роста (epidermal growth 
factor, EGF) в регуляции роста и развития тканей и 
органов достаточно хорошо изучена; подтвержден 
выраженный пролиферативный эффект EGF [2,3,5], 
EGF участвует в процессах дифференциации [1,8,9] 
и апоптоза [12-14]; т.е. в различных клетках, тканях 
или органах на разных этапах онтогенеза проявляется 
различное его действие. Роль EGF в инициации и под-
держке неопластической трансформации клеток при 
эндометриальной гиперплазии особенно значима. В 
этих процессах взаимосвязь EGF и его рецепторов 
имеет первостепенное  значение.

Относительно экспрессии рецептора эпидермального 
фактора роста (epidermal growth factor receptor, EGFR) 
как в нормальном, так и в гиперплазированном и 

неоплазированном эндометрии человека данные лите-
ратуры неоднозначны. По мнению некоторых авторов 
[4,15], EGFR активность значительно выше в гипер-
плазированном эндометрии, чем в пролиферативном 
или атрофическом эндометрии. Имеются исследования, 
согласно которым активность EGFR проявляется в 
100% клеток гиперплазированного эндометрия, тогда 
как этот показатель в норме составляет 58,3% клеток, 
а в эндометриальной карциноме – 67,5% [10]. Имеется 
исследование [11], результаты которого отличаются от 
предыдущего: при атипической гиперплазии эндоме-
трия EGFR проявляется в 54%, а при эндометриальной 
карциноме – в 71%. Некоторые авторы [6] приводят 
данные, что процентное проявление EGFR в неопла-
зированном эндометрии практически такое же, как 
в норме – в пролиферативной фазе менструального 
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цикла или при гиперплазированном эндометрии и со-
ставляет 36% [6].

Данные литературы нередко взаимоисключающие. 
Однако, EGF отводится значимая роль в процессах ги-
перплазии, так как данный фактор является носителем 
риска в патогенезе неоплазий.
 
Целью исследования явилось определение прогности-
ческого значения экспрессии EGFR в эндометрии и 
содержания EGF в крови при простой и комплексной 
гиперплазии. 

Материал и методы. Исследован соскоб эндометрия 
35 пациенток. В каждом случае заранее установлен 
клинико-патоморфологический диагноз: 19 случаев 
простой гиперплазии эндометрия без атипии, 16 слу-
чаев комплексной гиперплазии эндометрия (15 из них 
– без атипии, 1 – с атипией). Для выявления экспрес-
сии EGFR в эндометрии проведено иммуногистохи-
мическое исследование на парафиновых срезах, в ка-
честве первичных антител использованы anti-EGFR 
антитела (Novocastra; Leica biosistems Newcastle 
Ltd, UK),  применена система – пероксидаза-анти-
пероксидаза, визуализация осуществлялась с по-
мощью диаминобензидина; интенсивность окраски 
EGFR оценивали по Niikura at al. [10] следующим 

образом: (++) интенсивная, (+) умеренная и (+/) 
слабая окраска, результаты выражали в процентах; 
распространенность EGFR определяли позитивной 
EGFR-иммунореактивностью в клетках железистого 
эпителия и стромы – в каждом исследуемом случае 
наблюдали 3 поля зрения (каждое поле включало 
500-700 клеток), полученные результаты выражали 
в процентах; для сравнения использовали приня-
тый нормативный стандарт по Niikura at al. [10]: в 
нормальном эндометрии экспрессия EGFR слабая и  
выявляется в 58,3%, а EGFR-иммунореактивность 
является позитивной как в железистом эпителии, так 
и в стромальных клетках. Содержание EGF у пациен-
ток определяли в пробах. Уровень EGF в сыворотке 
крови определяли методом высокоэффективной 
жидкостной хроматографии, результаты выражали в 
единицах нг/мл; содержание EGF в плазме в нормe 
<0,35 нг/мл. 

Статистический анализ полученных данных про-
водился с помощью системы IBM SPSS Statistics, 
версия 20.    

Результаты и их обсуждение. По полученным 
данным, EGFR выявлен в образцах железистого 
эпителия всех пациентов при обеих  формах  гипер-
плазии (таблица 1).

Таблица 1. Экспрессия рецептора эпидермального фактора роста 
при простой и комплексной гиперплазии эндометрия   

Пациенты 
с простой гиперплазией 

эндометрия

Пациенты 
с комплексной 
гиперплазией 
эндометрия

Экспрессия EGFR 
у пациентов с простой 

гиперплазией
 эндометрия 

Экспрессия EGFR 
у пациентов 

с комплексной гипер-
плазией эндометрия 

       #1        #1 ++ +
       #2        #2 +/- ++
       #3        #3 +/- +/-
       #4        #4 ++ +/-
       #5        #5 +/- ++
       #6        #6 +/- +/-
       #7        #7 ++ ++
       #8        #8 +/- ++
       #9        #9 +/- +/-

       #10        #10 ++ +/-
       #11        #11 +/- ++
       #12        #12 +/- ++
       #13        #13 ++ ++
       #14        #14 ++ +/-
       #15        #15 +/- ++
       #16        #16 ++ ++
       #17 +/-
       #18 ++
       #19 +/-
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При простой гиперплазии эндометрия преобладает сла-
бая экспрессия EGFR, при комплексной гиперплазии 
– выраженная. Частотный анализ экспрессии EGFR с 
применением критерия Пирсона Х2 достоверного раз-
личия между двумя группами больных не выявил (зна-
чение 0,300), хотя наблюдаются некоторые различия. 
Это подтверждается также при помощи оценки риска 
(отношение шансов простая гиперплазия/комплексная 
гиперплазия), которое равно 2,063. 

Показатели содержания эпидермального фактора роста 
в плазме крови представлены в таблице 2.
 
Показано, что содержание EGF в плазме крови  у 
больных простой гиперплазией существенно ниже 
(среднее значение ближе к норме), чем у больных 
комплексной гиперплазией p(T)=0,0000225, а уровень 
значимости непараметрического критерия Манна-
Уитни - p(U)=0,000006.

Сопоставление данных выявило следующую картину: 
у 11 (57,9%; р<0,1) из 19 пациентов отмечена слабая 
экспрессия EGFR (номер пациентов в таблицах: 2, 3, 
5, 6, 8, 9, 11, 12, 15, 17, 19) -  содержание EGF в плазме 
крови составляет 0,22-0,97 нг/мл. Из них: в 2 случаях 
(номер пациентов в таблицах – 3, 17) уровень EGF в 
плазме крови равен норме и составляет 0,22-0,23 нг/мл; 

в 3 случаях (номер пациентов в таблицах – 6, 12, 19) 
уровень EGF в плазме крови слегка повышен (фактиче-
ски, на границе) и составляет 0,37-0,38 нг/мл; в 1 случае 
(номер пациента в таблицах – 15) уровень EGF в плазме 
крови умеренно повышен и составляет 0,51 нг/мл; в 5 
случаях (номера пациентов в таблицах – 2, 5, 8, 9, 11) 
уровень EGF в плазме крови значительно повышен до 
0,76-0,97 нг/мл, в том числе, у пациентов с порядковым  
номером  таблицах: 2,5,8, – до  0,76-0,81 нг/мл, а у 2 
пациентов (номер в таблицах - 9, 11), – резко повышен 
и составляет 0,88-0,97 нг/мл). У 8 (42,1%; р<0,1) из 19 
пациентов проявляется выраженная экспрессия EGFR  
(номера в таблицах - 1, 4, 7, 10, 13, 14, 16, 18) содержание  
EGF в плазме крови до 0,30-1,02 нг/мл. Из них, в 1 случае 
(№13) содержание EGF в плазме крови было в норме 
(0,30 нг/мл); в 4 случаях (№ 1, 4, 7, 18) - умеренно 
повышено и составляло 0,45-0,59 нг/мл; в 2 случаях 
(номер в таблицах - 10,16) - значительно повышено - 
до 0,65-0,70 нг/мл; в 1 случае (№14) содержание EGF 
в плазме крови резко повышено (1,02 нг/мл). 

Таким образом, при простой гиперплазии эндометрия 
содержание EGF в плазме крови находится в пределах 
нормы, слабо или умеренно повышено в 11 случаях из 
19 (57,9%; p<0,01). Слабая экспрессия EGFR отмечает-
ся в 6 (31,6%; p<0,1) случаях, выраженная экспрессия 
EGFR – в 5 (26,3%; p<0,1). При простой гиперплазии 

Таблица 2. Показатель эпидермального фактора роста в плазме крови 
при простой и комплексной  гиперплазии эндометрия 

Пациенты 
с простой 

гиперплазией 
эндометрия

Пациенты с ком-
плексной 

гиперплазии 
эндометрия

EGF в плазме крови 
у больных с простой ги-
перплазией эндометрия 

(норма  < 0,35 нг/мл)

EGF в плазме крови 
у больных   с  комплекc-

ной гиперплазией 
эндометрия 

(норма  < 0,35 нг/мл)
#1 #1 0,55 1,30
#2 #2 0,78 0,93
#3 #3 0,22 1,70
#4 #4 0,45 0,85
#5 #5 0,76 1,18
#6 #6 0,37 2,70
#7 #7 0,56 1,90
#8 #8 0,81 2,20
#9 #9 0,97 0.77
#10 #10 0.65 3,20
#11 #11 0,88 2,60
#12 #12 0,38 1,15
#13 #13 0,30 2,05
#14 #14 1,02 1,18
#15 #15 0,51 2,60
#16 #16 0,70 1.19
#17 0.23
#18 0.59
#19 0,38
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эндометрия содержание EGF в плазме крови значи-
тельно или резко повышено в 8 случаях (42,1%; p<0,1), 
из них при слабой экспрессии EGFR – в 5 случаях 
(26,3%; p<0,1), при интенсивной экспрессии EGFR – в 
3 случаях (15,8%; p<0,1). Следовательно, при простой 
гиперплазии эндометрия без атипии, независимо от 
степени экспрессии EGFR (слабая или интенсивная), 
содержание EGF в плазме крови большинства паци-
ентов было в норме незначительно или же умеренно 
повышено; в отдельных случаях - значительно либо 
резко увеличено.

У пациентов с комплексной гиперплазией эндометрия 
выявлена следующая картина (таблицы 1,2 ): у 6 па-
циентов (40,0%; p<01) из 15 отмечается слабая экс-
прессия EGFR, из них: в 2 случаях (номер пациентов 
в таблицах – 4, 9) содержание EGF в плазме крови 
значительно повышено и составляет 0,77-0,85 нг/мл; 
в 2 случаях (номер пациентов в таблицах – 3, 14) со-
держание EGF в плазме крови значительно повышено 
и составляет 1,18-1,70 нг/мл; в 2 случаях (номер па-
циентов в таблицах – 6, 10) содержание EGF в плазме 
крови значительно повышено и составляет 2,70 и 3,20 
нг/мл, соответственно. У 8  пациентов (53,3%; p<0,1) из 
15 отмечается интенсивная экспрессия EGFR (номера в 
таблицах - 2, 5, 7, 8, 11, 12, 13, 15), содержание EGF в 
плазме крови у них резко повышено и составляет 0,93-
2,60 нг/мл (из них у пациентов 2, 5, 12, – выраженно 
повышено и составляет 0,93-1,18 нг/мл; а у пациентов 
7, 8, 11, 13, 15, – резко повышено и составляет 1,90-
2,60 нг/мл). У 1 пациента из 15 выявлена умеренная 
экспрессия EGFR, содержание EGF в плазме крови 
значительно повышено и составляет 1,30 нг/мл 
(номер пациента в таблицах – 1). В итоге, из 15 па-
циентов с комплексной гиперплазией без атипии у 9 
(60,0%; p<0,1) содержание EGF в плазме крови резко 
повышено и составляет 0,93-2,60 нг/мл. Выявлен 1 
случай комплексной гиперплазии с атипией и экс-
прессией EGFR – в этом случае содержание EGF в 
плазме крови также повышено и составляет 1,19 нг/мл 
(номер в таблицах – 16).

Таким образом, при комплексной гиперплазии эндоме-
трия содержание EGF в плазме крови значительно повы-
шено в 8 (53,3%; p<0,1) случаях: слабая экспрессия EGFR 
отмечается в 4 (26,7%; p<0,1) случаях, средняя/сильная 
экспрессия EGFR – также в 4 (26,7%; p<0,1) случаях. 
При комплексной гиперплазии эндометрия содержание 
EGF в плазме крови резко или очень резко повышено 
в 7 (46,7%; p<0,1) случаях из 15. При слабой экспрес-
сии EGFR – в 2 (13,3%; р<0,1) случаях, а при сильной 
экспрессии EGFR – в 5 (33,3%; p<0,1). Следовательно, 
при комплексной гиперплазии эндометрия без атипии, 
несмотря на слабую или сильную экспрессию EGFR, 
плазменное содержание EGF чаще значительно или 
выраженно повышено; реже - резко или очень резко 
повышено.

Таким образом, при простой гиперплазии эндометрия, 
так же как и при комплексной, организм регулирует сте-
пень содержания EGF в плазме крови - в большинстве 
случаев его количество повышается незначительно, 
резкое повышение отмечается реже. Следует предпо-
ложить, что с таких случаях задействованы антипроли-
феративные/антинеопластические вещества, в первую 
очередь, гормон мелатонин [7]. 

Создается впечатление, что чем больше усложняется 
тип гиперплазии, тем более выражена экспрессия EGFR 
и одновременно повышено содержание EGF в плазме 
крови. Однако, значительно повышенный уровень EGF 
(2,70 нг/мл) встречается не только при комплексной 
гиперплазии без атипии – при сильной экспрессии 
EGFR, но и при комплексной гиперплазии без атипии 
и слабой экспрессии EGFR (3,2 нг/мл). Необходимо 
отметить 1 случай комплексной гиперплазии c атипией, 
когда выявлена резкая экспрессия EGFR и содержание в 
плазме крови EGF всего лишь выраженно, а не резко 
повышено. Предположительно, что в данном случае 
следует ожидать более низкое содержание антипро-
лиферативного и антинеопластического фактора. 
Необходимо отметить, что в некоторых случаях со-
держание плазменного EGF может быть в пределах 
нормы при простой гиперплазии без атипии как при 
слабой экспрессии EGFR (2 случая из 11), так и при 
сильной экспрессии EGFR (1 случай из 8); в отличие 
от простой гиперплазии, нормальный уровень содер-
жания EGF в плазме крови никогда не наблюдается 
при комплексной гиперплазии.

Корреляционный анализ выявил, что между экс-
прессией EGFR и содержанием EGF в плазме крови 
существует слабая положительная парная корреляция 
(непараметрический коэффициент корреляции Спир-
мена равен 0,195; коэффициент корреляции Пирсона 
- 0,147).

Учитывая вышеизолженное, следует заключить, что: 
1. Значительное/выраженное повышение уровня EGF 
плазменного и одновременно выраженная экспрессия 
EGFR в эндометрии при простой гиперплазии без 
атипии, предположительно, указывает на возможность 
усугубления гиперплазии и перехода ее в комплексную 
форму. Содержание EGF в плазме крови на фоне слабой 
экспрессии EGFR при простой гиперплазии без атипии 
не является показателем неблагоприятного прогноза. 
2. Нормальный уровень плазменного EGF при простой 
эндометриальной гиперплазии без атипии, к тому же на 
фоне слабой экспрессии EGFR, по всей вероятности, 
указывает на благоприятный прогноз. 
3. Резкое повышение плазменного EGF в сыворотке и, 
одновременно, резкая экспрессия EGFR в эндометрии 
при комплексной гиперплазии без атипии указывают 
на неблагоприятный прогноз и переход гиперплазии в 
атипичную форму; те же значения EGF, на фоне слабой 
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экспрессии EGFR при комплексной гиперплазии без 
атипии не являются показателем неблагоприятного 
прогноза. 
4. Повышение плазменного EGF наряду с интенсивной 
экспрессией EGFR в эндометрии при комплексной 
гиперплазии без атипии указывает на неблагопри-
ятный прогноз; в дальнейшем не исключен переход 
гиперплазии в атипичную форму. С учетом того, что 
резкое повышение плазменного EGF непостоянно, 
допускается роль иного фактора, ингибирующего раз-
витие неоплазии. 
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SUMMARY

EPIDERMAL GROWTH FACTOR RECEPTOR 
EXPRESSION AND EPIDERMAL GROWTH FAC-
TOR BLOOD PLASMA CONTENT IN SIMPLE AND 
COMPLEX ENDOMETRIAL HYPERPLASIA  

Dznelashvili N., Kasradze D., Tavartkiladze A., Mari-
amidze A.

David Tvildiani Medical University, Department of Human 
Morphology and Pathology, Tbilisi, Georgia 

The goal of our study was to concurrently determine the 
prognostic significance of Epidermal Growth Factor Re-
ceptor (EGFR) expression in endometrium and Epidermal 
Growth Factor (EGF) blood content in simple and complex 
hyperplasia. In order to detect EGFR expression, immuno-
histochemical examination of endometrial scarp from 35 
patients was done along with HPLC (High performance 
liquid chromatography) method, for measuring EGF 
blood plasma content. The numerical data obtained were 
processed statistically using computer program SPSS-12. 
According to the results: 
1. A significant/marked increase in EGF blood plasma level 
together with pronounced EGFR expression in simple en-
dometrial hyperplasia (without atypia) suggests that simple 
hyperplasia is likely to transform into complex form, while 
unchanged level of EGF against the background of mild  
EGFR expression is probably indicative of not very bad 
prognosis.
2. Normal indices of EGF blood plasma level in simple 
endometrial hyperplasia (without atypia), accompanied by 
mild EGFR expression is suggestive of good prognosis. 
3. A sharp or extremely sharp increase in EGF blood plasma 
level with pronounced EGFR expression in complex en-
dometrial hyperplasia (without atypia) is likely to indicate 
poor prognosis that may lead to the transformation into 
atypical form. However, unchanged EGF blood plasma 
level against the background of mild EGFR expression in 
complex endometrial hyperplasia  (without atypia) is likely 
to point to not very bad prognosis. 
4. A marked increase in EGF blood plasma level with a 
pronounced EGFR expression in complex endometrial  
hyperplasia (without atypia) is likely to indicate poor 
prognosis that may lead to the transformation into atypical 
form. Because it is evident that drastic increase in EGF 
blood plasma level is not necessary, other factor should be 
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suspected to play the major role, i.e the substance that will 
(or will not) withstand neoplasia.

Keywords: Epidermal Growth Factor Receptor, Epidermal 
Growth Factor, Endometrial Hyperplasia, Immunohis-
tochemistry, HPLC Method.

РЕЗЮМЕ

ЭКСПРЕССИЯ РЕЦЕПТОРA ЭПИДЕРМАЛЬНО-
ГО ФАКТОРА РОСТА И КОНЦЕНТРАЦИЯ ЭПИ-
ДЕРМАЛЬНОГО ФАКТОРА РОСТА В СЫВОРОТ-
КЕ КРОВИ ПРИ ПРОСТОЙ И КОМПЛЕКСНОЙ 
ГИПЕРПЛАЗИИ ЭНДОМЕТРИЯ 
 
Дзнелашвили Н.О., Касрадзе Д.Г., Таварткиладзе А.Г., 
Mариамидзе А.Г.

Медицинский университет им. Д. Твилдиани, депар-
тамент морфологии и патологии человека, Тбилиси, 
Грузия

Целью исследования явилось определение прогно-
стического значения экспрессии рецепторa эпидер-
мального фактора роста в эндометрии и содержания 
эпидермального фактора роста в крови при простой и 
комплексной гиперплазии. 

Исследован соскоб эндометрия у 35 пациенток. Для 
выявления экспрессии EGFR проведено иммуногисто-
химическое исследование. Уровень EGF в сыворотке 
крови у пациентов определялся высокоэффективной 
жидкостной хроматографией.

Полученные данные статистически обработаны с ис-
пользованием компьютерной программы SPSS-12. 

Исходя из полученных данных, следует предполо-
жить, что: 
1. Значитльное/выраженное повышение плазменного 
уровня EGF наряду с выраженной экспрессией EGFR 
в эндометрии при простой гиперплазии (без атипии) 
указывает на возможность видоизменения гиперпла-
зии и перехода в комплексную форму; идентичные 
показатели содержания EGF в плазме крови на фоне 
слабой экспрессии EGFR при простой гиперплазии 
(без атипии) не являются показателем неблагопри-
ятного прогноза. 

2. Нормальный уровень плазменного EGF при простой 
эндометриальной гиперплазии (без атипии) на фоне 
слабой экспрессии EGFR, по всей видимости, является 
показателем благоприятного прогноза. 

3. Резкое или очень резкое повышение плазменного 
EGF на фоне резкой экспрессии EGFR в эндометрии 
при комплексной гиперплазии (без атипии) является 

показателем неблагоприятного прогноза; в последствии 
возможен переход гиперплазии в атипичную форму; 
аналогичные показатели содержания  плазменного EGF 
на фоне слабой экспрессии  EGFR при комплексной 
гиперплазии (без атипии) не являются показателем 
неблагоприятного прогноза. 

4. Выраженное повышение плазменного EGF и, вместе 
с ним, резкая экспрессия EGFR в эндометрии при ком-
плексной гиперплазии (без атипии), возможно окажется 
показателем неблагоприятного прогноза. 

reziume

epidermuli zrdis faqtoris receptoris 
eqspresia da epidermuli zrdis faqtoris 
Semcveloba sisxlis SratSi endometri-
umis martivi da kompleqsuri hiperplaziis 
dros 

n. ZnelaSvili, d. kasraZe, a. TavarTqilaZe, 
a. mariamiZe

daviT tvildianis saxelobis samedicino 
universiteti, adamianis morfologiisa da 
paTologiis departamenti Tbilisi, saqarT-
velo

kvlevis mizans warmoadgenda endometriumSi 
epidermuli zrdis faqtoris receptoris 
(Epidermal growth factor receptor, EGFR) eqspresiis 
prognozuli mniSvnelobis da amavdroulad 
epidermuli zrdis faqtoris (Epidermal growth 
factor, EGF) Semcvelobis gansazRvra sisxlSi 
endometriumis martivi da kompleqsuri hi-
perplaziis dros. EGFR-is eqspresiis gamosav-
lenad 35 pacientSi Catarda saSvilosnos 
gamonafxekis imunohistoqimiuri kvleva, aseve 
warmoebul iqna maRalefeqturi siTxuri 
qromatografia – sisxlis SratSi EGF-is Sem-
cvelobis dasadgenad. miRebuli monacemebi 
damuSavda statistikurad kompiuteruli 
programis SPSS-12–is gamoyenebiT. miRebuli 
Sedegebis mixedviT: 
1. EGF-is plazmuri donis mniSvnelovani 
mateba da, amasTan, endometriumSi EGFR-is 
mkveTri eqspresia martivi hiperplaziis 
(atipiis gareSe) dros, savaraudod, maniSne-
belia imisa, rom hiperplaziam SesaZloa saxe 
icvalos da gaxdes kompleqsuri; xolo EGF-is 
plazmuri donis igive maCveneblebi EGFR-is 
susti eqspresiis fonze martivi hiperplaziis 
(atipiis gareSe) SemTxvevaSi arcTu cudi 
prognozis maniSnebeli unda iyos. 

2. EGF-is plazmuri donis normis maCvenebeli 
endometriumis martivi hiperplaziis (atipiis 
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gareSe) dros, Tanac EGFR-is susti eqspresiis 
SemTxvevaSi, kargi prognozis maniSnebelia. 

3. EGF-is plazmuri donis mkveTri Tu ukidu-
resad mkveTri mateba da, amasTan, endometri-
umSi EGFR-is mkveTri eqspresia kompleqsuri 
hiperplaziis (atipiis gareSe) dros cudi 
prognozuli maCvenebelia da, SesaZloa, mas 
moyves hiperplaziis atipur formaSi ga-
dasvla; xolo EGF-is plazmuri donis igive 

maCveneblebi EGFR-is susti eqspresiis fonze 
kompleqsuri hiperplazis (atipiis gareSe) 
SemTxvevaSi arcTu cudi prognozis maniSne-
beli unda iyos. 

4. EGF-is plazmuri donis gamoxatuli mateba 
da, amasTan, endometriumSi EGFR-is mkveTri 
eqspresia kompleqsuri hiperplaziis (atipiis 
gareSe) dros SesaZloa cudi prognozuli 
maCvenebeli aRmoCndes. 

Экспериментальное применение хитозанового покрытия 
для лечения химических ожогов кожи 

1Погорелов М.В., 2Калинкевич О.В., 1Гортинская Е.Н., 1Москаленко Р.А., 1Ткаченко Ю.А.

1Сумский государственный университет; 2Институт прикладной физики НАН Украины, Сумы, Украина

Ожоги кожных покровов представляют серьезную 
проблему современной медицины, несмотря на усо-
вершенствование методов их лечения. Так, по данным 
ВОЗ, ежегодно регистрируется около 195 тыс. ле-
тальных исходов, причиной которых являются ожоги 
наружных покровов. При этом, около 60% из них 
приходится на молодой и зрелый возраст. По данным 
авторов [6], химические травмы кожи составляют от 
5,8% до 12,6% в структуре ожогов, что связано с раз-
витием производства и использованием агрессивных 
химических веществ.

Основным методом лечения травм кожи, в том чис-
ле и химического генеза, является применение на-
ружных средств, конечной целью которых является 
полное восстановление структуры и функции кожи. 
Анализируя методы лечения ран и современный 
рынок медицинских средств, можно утверждать, что 
идеальный материал для лечения повреждений кожи 
должен быть нетоксичным, апирогенным, не иметь 
раздражающего и антигенного действия, обеспечивать 
поддержку влажной среды в ране, быть барьером для 
микроорганизмов или иметь антимикробные свойства, 
быть проницаемым для газов и стимулировать про-
цессы регенерации. В настоящее время все материа-
лы, которые применяются для лечения повреждений 

кожных покровов можно разделить на три категории: 
биологические, синтетические и композитные, которые 
в своем составе имеют как искусственный, так и био-
логический материал [14]. 

Большое количество повязок, которые появились на 
рынке медицинских средств, имеют в своем составе 
биологические субстраты. Данные биоматериалы, 
как правило, являются производными внеклеточного 
матрикса и предназначены для воздействия на процесс 
регенерации. Они могут вызывать клеточный ответ, от-
сутствующий в синтетических материалах. Материалы 
на основе биологических полимеров являются высоко-
эффективными при лечении ран различной этиологии, 
однако способны вызывать иммунный ответ и являются 
весьма дорогостоящими, что ограничивает их широкое 
использование.

Синтетические материалы занимают ведущее место в 
лечении ран различной этиологии, не обладают анти-
генными свойствами и не вызывают воспалительной 
реакции; имеют длительный период распада. Многие 
материалы способны регулировать степень влажности, 
микробной контаминации и имеют стимулирующее 
влияние на скорость заживления раны [4,12,16]. В 
настоящее время имеются доказательства положитель-
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ного влияния на лечение ран различной этиологии 
и глубины таких полимеров как полигидроксиэтил-
метакрилан, полиэтиленгликоль [8], сополимеров 
этилен - и пропиленоксидов [13], производных 
гиалуроновой кислоты и хондроитинсульфата [9], а 
также желатина [2].

В последние годы увеличилось количество исследо-
ваний о возможности применения в качестве основы 
для биологически активных материалов хитозана, 
являющегося производным естественного полимера 
хитина. Хитозан обладает целым рядом свойств, ко-
торые обусловливают его использование в качестве 
материала для пластики дефектов кожи - восстанав-
ливаемость ресурсов, отсутствие токсичности, апи-
рогенность, гемостатические и бактериостатичес-
кие свойства, биосовместимость и биодеградация. 
Данный материал также способен стимулировать 
процессы регенерации и препятствовать образова-
нию рубцов [7,11,18]. По данным Bottomley et al., 
материалы на основе хитозана могут также стимули-
ровать секрецию медиаторов воспаления, таких как 
интерлейкин-8, простагландин Е, интерлейкин-1β т.д. 
[3]. Публикации последних лет свидетельствуют об 
использовании хитозана как одного из составляющих 
биоматериалов: в настоящее время имеются данные 
по производству на основе данного материала гидро-
гелей [17], мембран [10], нановолокон [15] , микро - и 
наночастиц [1] и губок [5,14].

При этом, в литературе отсутствуют данные относи-
тельно эффективности применения материалов на 
основе хитозана при кислотных ожогах. В связи с этим, 
целью исследования явилось изучение морфофункцио-
нальных особенностей регенерации кожи при кислот-
ной травме и определение эффективности применения 
для лечения хитозановых мембран.

Материал и методы. Изучение морфофункциональ-
ных особенностей регенерации кожи после химиче-
ского ожога при использовании хитозановой пленки 
проведено на 60 белых лабораторных крысах самцах 
молодого возраста (3 месяца).

Всем животным перед началом эксперимента прово-
дили удаление волосяного покрова на спине в межло-
паточной области, после чего под наркозом наносили 
химическую травму путем аппликации 10% раствора 
азотной кислоты на обнаженный участок кожи диаме-
тром 15 мм в течение 25 секунд, что позволяет достичь 
ожога IIIа степени.

В зависимости от возраста и способа воздействия на 
процессы регенерации кожи после нанесения ожога все 
животные были разделены на 2 серии - контрольную и 
экспериментальную. 

Животным контрольной серии проводили стандартное 
лечение химических ожогов с применением стериль-
ных марлевых повязок, которые меняли ежедневно.

В экспериментальной серии использовали хитозановые 
мембраны, которые накладывали на поврежденные 
участки с заменой пленки 1 раз в день. Использование 
данного материала позволяет наблюдать за состоянием 
травмированной поверхности без смены повязки и обе-
спечивает оптимальное микроокружение раны ввиду 
способности материала удерживать жидкость, быть 
проницаемым для кислорода и препятствовать конта-
минации поверхности ожога микроорганизмами.

Для получения хитозановых пленок использовали 
низкомолекулярный хитозан, полученный из панцирей 
камчатских крабов без всяких примесей (по результа-
там рентгеновской дифракции и микроскопических 
исследований). Готовили 2% раствор хитозана в 0,5% 
уксусной кислоте в течение 24 часов. Фильтровали 
через стеклянный фильтр со средним размером пор, 
рН полученного геля выдерживали не ниже 7,0. Полу-
ченный гель формирует тонкую умеренно растворимую 
в воде пленку на коже или полимерной подложке в 
течение 10 минут.

Животных обеих серий выводили из эксперимента 
путем передозировки наркоза (70 мг/кг) через 1, 3, 7, 
14 и 21 день после травмы, что позволяет проследить 
особенности заживления кожи на всех стадиях репа-
рации.

Для изучения морфофункциональных особенностей 
регенерации кожи использовали следующие методы 
исследования:
- гистологическое исследование биоптатов. Биопсию 
раневой поверхности проводили в ее центральных и 
периферических отделах (5 кусочков из каждой раны). 
Для изготовления гистологических препаратов кусочки 
биоптатов фиксировали в 10% растворе нейтрального 
формалина в течение суток с последующим обезво-
живанием в спиртах возрастающей концентрации и 
заливкой в парафиновые блоки с последующим изго-
товлением срезов толщиной 7-10 мкм и окраской ге-
матоксилином и эозином и по ван Гизону. Полученные 
препараты изучали с помощью светового микроскопа 
«OLYMPUS».
- морфометрия гистологических структур. Изобра-
жения, сохраненные на жестком диске, обрабатывали 
с помощью приложения для морфометрии «SEO Image 
Lab 1.0» с оценкой следующих параметров: относи-
тельная площадь стромального отека, относительная 
площадь сосудов дермы, средний диаметр сосудов 
дермы, относительная площадь сосудов грануляци-
онной ткани и средний диаметр сосудов грануляци-
онной ткани.
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Результаты и их обсуждение. Спустя сутки после 
нанесения травмы на гистологических препаратах 
биоптатов кожи животных молодого возраста наблю-
дается формирование нейтрофильно-лимфоцитарной 
инфильтрации всех слоев кожи и формирование пери-
васкулярного и стромального отека. Сосуды среднего и 
большого диаметра характеризуются полнокровием, в 
микроциркуляторном русле отмечается стаз эритроци-
тов. На поверхности дефекта, под хитозановой пленкой 
формируется некротический струп, который ограничен 
от нижележащих тканей нейтрофильным валиком. 
В целом, гистологическая картина биоптатов спустя 
сутки почти не отличается от контрольной серии. 

Спустя 3 суток после нанесения травмы в глубоких 
слоях биоптатов отмечается выраженный периваску-
лярный и стромальный отек. В поверхностных участках 
выраженного отека не наблюдается, что указывает на 
высокие сорбционные свойства хитозановой мембра-
ны, в тоже время, формирование некротического струпа 
замедляется, что может быть свидетельством того, 
что хитозановая пленка выполняет роль защитного 
барьера, под которым происходят процессы регенера-
ции кожного дефекта. В поверхностные участки раны 
мигрируют макрофаги, которые заполнены детритом, 
что свидетельствует об активном очищении поверхно-
сти дефекта. Нейтрофильно-клеточная инфильтрация 
отмечается преимущественно в поверхностных слоях 
раны. В периферических участках дефекта происходит 
формирование грануляций под хитозановой пленкой. 
Грануляционная ткань хорошо васкуляризована и бо-
гата фибробластами, синтезирующими межклеточный 
матрикс. 

Спустя 7 дней после нанесения травмы в условиях 
использования хитозановой мембраны отмечается 
уменьшение воспалительной реакции во всех слоях 
кожи. Вместе с тем, на поверхности раны наблюдается 
уменьшение некротического струпа, функцию кото-
рого берет на себя биополимерная пленка хитозана. 
Высокие сорбирующие свойства хитозана, очевидно, 
обеспечивают значительное уменьшение стромаль-
ного отека в поверхностных участках кожи. При этом 
нейтрофильно-клеточная инфильтрация почти исчеза-
ет, что свидетельствует о переходе экссудативной вос-
палительной фазы в фазу пролиферации и грануляции. 
По сравнению с контрольной серией, значительно 
возрастает число как макрофагов, активно фагоци-
тирующих некротически измененные участки кожи, 
так и фибробластов, синтезирующих межклеточный 
матрикс (рис. 1). Сосуды глубоких слоев остаются 
полнокровными, однако данная реакция является ме-
нее выраженной, чем в контрольной серии животных. 
На поверхности дефекта под хитозановой мембраной 
продолжается формирование грануляционной ткани, 
которая покрывает всю периферию поврежденной зоны 
и распространяется в центр дефекта, в ней много со-
судов, в основном, малого калибра и фибробластов.

Спустя 14 дней после нанесения химического ожога 
во всех слоях дефекта при применении хитозано-
вый мембраны происходит уменьшение активной 
воспалительной инфильтрации, которая сменяется 
макрофагально-гистиоцитарной. Периваскулярный и 
стромальный отек в поверхностных участках исчезает, 
оставаясь в глубоких слоях биоптатов. В целом, отме-
чается значительное уменьшение сосудистой реакции 

Рис. 1. Дефект кожи крысы молодого возраста на 7 
сутки после нанесения кислотного ожога и применения 
хитозановой мембраны. Окраска гематоксилином и 
эозином. Ув. Х400

Рис. 2. Дефект кожи крысы молодого возраста на 21 
сутки после нанесения кислотного ожога и применения 
хитозановой мембраны. Окраска гематоксилином и 
эозином. Ув. Х100
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и нормализация микроциркуляции во всех слоях кожи, 
что является благоприятным фактором для развития 
процессов регенерации дефекта. Вся поверхность 
дефекта покрыта грануляционной тканью, которая раз-
мещается под хитозановой мембраной, некротический 
струп присутствует только в центральной зоне раны. 
На поверхности грануляций отмечается формирование 
многослойного эпителиального пласта, покрывающего 
всю периферийную зону дефекта. 

Уже спустя 21 день после травмы при использовании 
хитозановой мембраны отмечается нормализация стро-
ения глубоких слоев кожи (рис. 2). Полностью исчезает 
стромальный и периваскулярный отек, полнокровие 
сосудов и стазы в капиллярах микроциркуляторного 
русла. На поверхности грануляций отмечается форми-
рование эпителия, покрывающего всю зону дефекта.

Морфометрия гистологических препаратов животных 
молодого возраста при химическом ожоге кожи и при-
менении хитозановой мембраны свидетельствует об 
уменьшении стромального отека, одним из механизмов 
чего могут быть высокие сорбционные свойства хито-
зана. Так, спустя сутки после травмы относительная 
площадь стромального отека составиляет 23,1±0,17%, 
что на 9,77% (р≤0,05) меньше контрольной группы. 
При этом динамика уменьшения стромального отека 
свидетельствует о высоких корректирующих свойствах 
хитозановой пленки. Так, площадь стромального отека 
спустя 3, 7 и 14 дней после травмы составляет, соответ-
ственно, 17,56±0,54%, 10,92±0,39% и 4,48±0,13%, что 
на 24,02% (р≤0,05), 30,18% (р≤0,05) и 48,21% (р≤0,05) 
меньше контрольных показателей. Спустя 21 день по-
сле травмы стромальный отек исчезает (рис. 3). При 
этом применение хитозановой пленки положительно 
влияет также на сосуды дермы, площадь которых че-
рез 3 и 7 дней после травмы уменьшается по сравне-
нию с контролем на 5,98% (р≤0,05) и 6,87% (р≤0,05). 
Средний диаметр сосудов дермы также уменьшается 
с более высокой скоростью, что свидетельствует об 

уменьшении их полнокровия. Разница с контролем на 
3 и 7 сутки после травмы составляет соответственно 
8,86% (р≤0,05) и 9,19% (р≤0,05). При этом спустя 14 
и 21 день после травмы разница с контролем является 
недостоверной. 

Формирование грануляционной ткани сопровождается 
ее высокой васкуляризацией. При применении хитозана 
для лечения химического ожога относительная площадь 
сосудов грануляционной ткани составляет соответ-
ственно срокам наблюдения 4,75±0,08%, 17,32±0,28%, 
14,25±0,04% и 9,43±0,21%. При этом, динамика роста 
площади сосудов в грануляционной ткани значительно 
превышает контрольные показатели. Отмечается также 
рост диаметра сосудов грануляционной ткани, который 
составляет 13,5±0,17 мкм спустя 3 дня после травмы, 
16,13±0,08 мкм - спустя 7 дней, 16,21±0,03 мкм - спустя 
14 и 16,85±0,07 мкм - спустя 21 день после нанесения 
кислотного ожога.

Выводы.
1. Применение хитозановой мембраны при лечении 
экспериментальной кислотной травмы приводит к 
снижению объема экссудации и уменьшению перива-
скулярного и стромального отека тканей кожи. Оптими-
зация микроокружения раны под хитозановой пленкой 
приводит к усилению процессов регенерации дефекта и 
ускорению перехода нейтрофильно-клеточной инфиль-
трации в макрофагально-гистиоцитарную.
2. Аппликация хитозановой пленки на поверхность 
кислотной травмы сопровождается более ранним нача-
лом развития грануляций и ускоренной эпителизацией 
поверхности ожога.
3. Конечным результатом применения инновационной 
хитозановой пленки является полная эпителизация 
раны с сохраненной структурой подлежащих тканей и 
отсутствием формирования рубца.
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SUMMARY

The experimental application of chito-
san membrane For treating chemical 
burns of the skin

1Pogorielov M., 2Kalinkevich O., 1Gortinskaya E., 
1Moskalenko R., 1Tkachenko Yu. 

1Sumy State University; 2The Institute of Applied Physics, 
National Academy of Sciences of Ukraine Sumy, Ukraine

The basic method for skin damage treatment, including 
chemical wounds, is a topical application of different 

agents. Their objective is to repair structure of the skin and its 
functions. All dressings for treating wounds are classified as 
biological, artificial and composites containing both synthetic 
and natural materials. There are many studies concerning ap-
plication of chitosan, which is a derivate of natural polymer 
chitin, as a basis for topical materials to treat burns. How-
ever, data are rather limited about application of chitosan for 
treating acid burns. Thus, the aim of research is to study the 
morphological futures of skin regeneration after the chemical 
burn applying chitosan membranes. We performed the experi-
ment on 60 young rats (3 months old) with the chemical burns 
of third-degree (IIIA degree) to study the morphofunctional 
features of skin regeneration. Later we applied the chitosan 
membranes on the burns. We carried out a histologic inves-
tigation on the biopsy specimens of wound to determine the 
morphological features of wound regeneration. The results 
confirmed that earlier granulation and epithelialization of the 
skin surface happened as the chitosan membrane was applied 
on the acid effected surface. 

The final result of the application of chitosan film is to 
achieve full epithelialization, preserve the structure of tis-
sues beneath the burn and prevent getting scars.

Keywords: chitosan membranes, skin regeneration, chemi-
cal burn.

РЕЗЮМЕ

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ПРИМЕНЕНИЕ ХИ-
ТОЗАНОВОГО ПОКРЫТИЯ ДЛЯ ЛЕЧЕНИЯ 
ХИМИЧЕСКИХ ОЖОГОВ КОЖИ

1Погорелов М.В., 2Калинкевич О.В., 1Гортинская Е.Н., 
1Москаленко Р.А., 1Ткаченко Ю.А.

1Сумский государственный университет; 2Институт 
прикладной физики НАН Украины, Сумы, Украина

Основным методом лечения травм кожи, в том числе 
и химического генеза, является применение наружных 
средств, конечной целью которых является полное вос-
становление структуры и функции кожи. В настоящее 
время все материалы, которые применяются для лече-
ния повреждений кожных покровов, можно разделить 
на три категории: биологические, синтетические и 
композитные, которые в своем составе имеют как 
искусственный, так и биологический материал. В 
последние годы увеличилось количество исследо-
ваний возможности применения в качестве основы 
для биологически активных материалов хитозана, 
являющегося производным естественного полимера 
хитина. При этом в литературе отсутствуют данные 
относительно эффективности применения материа-
лов на основе хитозана при кислотных ожогах. В 
связи с вышеизложенным, целью данного исследо-
вания явилось изучение морфофункциональных осо-
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бенностей регенерации кожи при кислотной травме 
и оценка эффективности применения хитозановых 
мембран.

Изучение морфо-функциональных особенностей 
регенерации кожи после химического ожога при ис-
пользовании хитозановой пленки проведено на 60 
белых лабораторных крысах самцах молодого (3 
месяца) возраста, которым наносили химический 
ожог IIIа степени с последующим лечением травмы 
с использованием хитозановых мембран. Для изуче-

ния морфологических особенностей регенерации 
кожи использовали гистологическое исследование 
биоптатов раны с морфометрией. Результаты ис-
следования выявили, что аппликации хитозановой 
пленки на поверхность кислотной травмы сопрово-
ждаются более ранним началом развития грануляций 
и ускоренной эпителизацией поверхности ожога. 
Конечным результатом применения инновационной 
хитозановой пленки является полная эпителизация 
раны с сохраненной структурой подлежащих тканей 
и отсутствием формирования рубца.

reziume

kanis qimiuri damwvrobis mkurnalobisaTvis qitozanis safaris gamoyeneba eqsperimentSi

1m. pogorelovi, 2o. kalinkeviCi, 1e. gortinskaia, 1r. moskalenko, 1i. tkaCenko 

1sumis saxelmwifo universiteti; 2ukrainis mecnierebaTa erovnuli akademiis 
gamoyenebiTi fizikis instituti, sumi, ukraina

kanis travmis (maT ricxvSi, qimiuri genezi-
sisa) mkurnalobis ZiriTad meTods warmoad-
gens garegani saSualebebis gamoyeneba, ris 
saboloo mizanic aris kanis struqturisa da 
funqciis srulad aRdgena. sadReisod, kanis 
safaris dazianebaTa mkurnalobaSi gamoye-
nebuli masalebis mTeli erToblioba sam 
kategoriad SeiZleba iqnas dayofili: biolo-
giuri, sinTezuri da kompozituri masalebi, 
romelTa SemadgenlobaSic Sedis, rogorc 
xelovnuri, aseve biologiuri masala. bolo 
wlebSi gaizarda gamokvlevaTa raodenoba 
biologiurad aqtiuri qitozanis masalebis 
(bunebrivi polimeri qitinis derivati) 
fuZis saxiT gamoyenebis Sesaxeb. mJavebiT 
gamowveuli damwvrobis mkurnalobis proces-
Si qitozanis fuZeze warmoebuli masalebis 
gamoyenebis efeqturobis Sesaxeb monacemebi 
literaturaSi ar aris warmodgenili, ris 
gaTvaliswinebiTac winamdebare naSromis mi-
zani iyo mJaviT gamowveuli qimiuri travmis 

dros qitozanis membranebiT mkurnalobis 
efeqturobis morfofunqciuri Sefaseba.

kvleva ganxorcielda axalgazrda (3 Tvis) asa-
kis 60 mamr TeTr laboratoriul virTagvaze, 
romlebzec miyenebul iqna IIIа xarisxis 
qimiuri damwvroba qitozanis membranebis 
gamoyenebiT mkurnalobis mizniT. kanis re-
generaciis morfofunqciuri Taviseburebebi 
Seswavlilia Wrilobis bioptatebze his-
tologiuri da morfometriuli meTodebiT. 
gamokvlevis Sedegebma aCvena, rom mJaviT 
gamowveuli travmis zedapirze qitozanis 
afskis aplikaciebs Tan mohyveba granula-
ciebis ganviTarebis ufro adreuli dawyeba 
da damwvrobis zedapiris daCqarebuli epi-
Telizacia. sainovacio qitozanis afskis 
gamoyenebis saboloo Sedegs warmoadgenda 
Wrilobis sruli epiTelizacia qveSmde-
bare qsovilebis struqturis SenarCunebiT 
nawiburis formirebis gareSe.
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В неотложной абдоминальной хирургической патоло-
гии острый панкреатит (ОП) выходит на лидирующие 
позиции. Его распространенность увеличивается, со-
ставляя 9-11% от общего числа пациентов с экстренной 
хирургической патологией органов брюшной полости, 
общая летальность при тяжелом панкреатите колеблет-
ся в пределах от 3,9 до 21% [2,9,13,16], а при деструк-
тивных формах панкреонекроза достигает 30-40% 
[3,4,11,15]. Высок процент осложнений и инвалидиза-
ции, а при фульминантном течении заболевания - при-
ближен к 100% [1,10]. Послеоперационная летальность 
при деструктивном панкреатите колеблется в пределах 
от 10 до 17% в зависимости от формы заболевания и 
характера оперативного вмешательства [5,8,10].

По сей день спорными остаются критерии энтераль-
ного питания больных в процессе послеоперационной 
терапии [3,5,7]. Ряд авторов считает, что при остром 
панкреатите наиболее целесообразным и эффективным 
является переход на энтеральное питание в ранние 
сроки заболевания [6,12,14], эти же авторы рекомен-
дуют устанавливать зонд дистальнее связки Трейца 
эндоскопически или во время операции. Несмотря на 
обширную литературу, вопросы энтерального питания 
через наложенную микроеюностому как при инфициро-
ванном, так и при стерильном панкреанекрозе все еще 
остаются дискутабельными. Недостаточно изучены 
показания к лапароскопической микроеюностомии, 
а также морфологические изменения поджелудочной 
железы (ПЖ), тонкой кишки и печени при проведении 
энтерального питания.

Цель исследования - моделирование деструктивной 
формы панкреатита для оценки эффективности про-
ведения раннего энтерального питания через еюно-
стому с последующим измерением Redox-потенциала 
тканей поджелудочной железы, тонкого кишечника и 
печени.

Материал и методы. Эксперимент проведен на 42 
белых лабораторных половозрелых (6-8-месячных) 
крысах линии Вистар. Животные были разделены 
на 7 групп (6 экспериментальных, 1 - контрольная) 
по 6 крыс в каждой группе. Во время исследова-
ний лабораторных животных содержали согласно 
правилам, принятым Европейской конвенцией по 
защите позвоночных животных, используемых в 

эксперименте (Страсбург, 1986). Сначала для обез-
боливания использовали ингаляционно диэтиловый 
эфир, а затем по ходу эксперимента внутримышечно 
- кетамин 10 мг/кг. 

Острый деструктивно-некротический панкреатит мо-
делировали прошиванием гепатопанкреатодуоденаль-
ной зоны и введением в тело поджелудочной железы 
0,5 мл фармацевтической желчи. С введением желчи 
измерялся Redox-потенциал на поверхности капсулы 
поджелудочной железы, печени и серозной оболочки 
тонкой кишки спустя 10, 30, 60 мин. с начала опыта.

Для регистрации Redox-потенциала применяли рН-
метр с функцией редоксометрии рН 150 МИ. Для 
измерения использовали промышленный стеклян-
ный редоксометричный электрод ЭО-01 (диаметр 
рабочей части - 6 мм). Электродом сравнения был 
хлор-серебряный электрод ЭВЛ-1МЗ.1. Еюностому 
накладывали на сегмент тонкой кишки, на 6-10 см дис-
тальнее аналога связки Трейца. Использовали питаю-
щий полихлорвиниловый зонд с рентгеноконтрастной 
полосой FG6 («SURU International Pvt.», Ltd), который 
устанавливали в просвет тонкого кишечника и прово-
дили раннее энтеральное питание, вводя 5% раствор 
глюкозы в микроеюностому. 

Спустя 12 часов после моделирования острого панкреа-
тита животным проводилась релапаротомия, измерялся 
Rh-потенциал на поверхности поджелудочной железы, 
тонкой кишки и печени. Животным основной группы 
(36 крыс) через еюностому проводили энтеральное пи-
тание, контрольной группе (n=6) энтеральное питание 
не производилось. Redox-потенциал измерялся также 
спустя 24, 48, 72 часа после моделирования острого 
панкреатита.

Статистическая обработка данных выполнялась с ис-
пользованием стандартного офисного пакета Microsoft 
Office XP и статистических программ для медико-
биологических исследований «Biostatistica» (Statisticae 
Graffics Corp., USA), Uersion 4.03 Windows, на пер-
сональном компьютере (Pentium 4). Достоверность 
количественных признаков определялась критерием 
Стьюдента. Оценку статистической значимости по-
казателей и различий рассматриваемых выборок про-
изводили на уровне р<0,05. 

REDOX-ПОТЕНЦИАЛЫ И МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ 
ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ, ТОНКОЙ КИШКИ И ПЕЧЕНИ 

ПРИ РАННЕМ ЭНТЕРАЛЬНОМ ПИТАНИИ ЧЕРЕЗ МИКРОЕЮНОСТОМУ 
В УСЛОВИЯХ МОДЕЛИРОВАННОГО ОСТРОГО ПАНКРЕАТИТА

Хачапуридзе Г.В., Леонов В.В.

Сумской государственный университет, Украина
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Результаты и их обсуждение. Результаты замеров 
Redox-потенциала у крыс с поверхности поджелудоч-
ной железы, тонкой кишки и печени представлены в 
таблицах 1 и 2. 

В результате анализа морфологических изменений в тон-
кой кишке и печени установлено, что в процессе развития 
моделируемого острого панкреатита последовательно 
выделяются периоды с преобладанием отечных, гемор-
рагических и некротических изменений панкреаса. 

Светооптическая микроскопия ткани ПЖ в условиях 
энтеральной коррекции острого панкреатита спустя 24 
часа наблюдения выявила сохранность ткани железы 
по сравнению с группой животных без коррекции 

острого панкреатита. Обнаруживались отдельные 
небольшие очаги стеатонекроза, дистрофических и 
некротических изменений, очаговая воспалительная 
инфильтрация. Сохранялись достаточно отчетливые 
признаки нарушения микроциркуляции в виде отеков 
ацинусов и интерстиция, полнокровия сосудов, образо-
вания сладжей и микротромбов. Структура островков 
Лангерганса нарушалась незначительно и проявлялась 
тканевым отеком (рис. 1).

Изменения в стенке тонкой кишки характеризовались 
отеком, разрушением кишечных ворсинок, воспали-
тельной инфильтрацией, дистрофическими и некро-
биотическими изменениями энтероцитов и эндотелия 
микрососудов (рис. 2).

Таблица 1. Замеры Redox-потенциала в динамике эксперимента у крыс после лапаротомии (Мв)

Орган
Время после лапаротомии

10 мин.
n=42

30 мин.
n=42

60 мин.
n=42

печень -73,2±0,05 -73,4±0,04 -75,4±0,05
панкреас -64,4±0,02 -72,6±0,01 -75,1±0,04

тонкая кишка -66,8±0,01 -73,2±0,02 -75,6±0,02

Таблица 2. Замеры Redox - потенциала в динамике эксперимента у крыс после релапаротомии (Мв) 

Орган
Группа Время после релапаротомии

12 часов
n=42

24 часа
n=29

48 часов
n=17

72 часа
n=17

печень
основная -78,2±0,03 -78,8±0,05 -76,8±0,04 -77,1±0,05

контрольная -77,3±0,02 еxt
-118,9±0,01 ext ext

панкреас
основная -75,2±0,05 -76,2±0,05 -74,6±0,04 -74,4±0,05

контрольная -74,9±0,02 еxt
-121±0,04 ext ext

тонкая кишка
основная -79,2±0,02 -80,2±0,03 -77,8±0,02 76,7±0,03

контрольная -80,1±0,03 еxt
-116±0,02 ext ext

а б в
Рис. 1. Панкреас крысы. Окр. гематоксилином и эозином. Ув. Х200-360. 1а – в норме: 1 – панкреатические 

ацинусы; 2 – центроацинозная клетка; 3 – междольковая соединительная ткань; 1б – спустя 12 часов после 
моделирования ОП (контрольная группа): 1 – стеатонекрозы, 2 – сохраненная ткань ПЖ; 1в – спустя 24 часа 

после коррекции энтеральной недостаточности (экспериментальная группа): 1 – ацинусы, 2 – отек, 
3 – дистрофические и некробиотические изменения
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После проведения раннего энтерального питания 
спустя 24 часа определялся незначительный отек 
тканей стенки тонкой кишки. Воспалительная лимфо-
гистиоцитарная инфильтрация умеренно выражена лишь 
в мышечном слое и в слизистой. Высота кишечных 
ворсинок меньше, чем в контрольной группе за счет 
частичного их разрушения. Определяются дистрофия и 
десквамация в энтероцитах, эндотелии гемокапилляров, 
которые по сравнению с контрольной группой имеют 
меньшую выраженность.   

Для структурных изменений ткани печени была ха-
рактерна дистрофия и некробиоз гепатоцитов, фор-
мирование воспалительных микроинфильтратов, в 
портальных трактах, печеночных долях наблюдались 
перипортальные «ступенчатые» некрозы (рис. 3). 

Спустя 24 часа с начала раннего энтерального питания 
большинство синусов были расширены и содержали 
цепочки лимфоцитов; отмечается гиперплазия клеток 
Купфера. В печеночной ткани наблюдаются признаки 

умеренного острого воспаления, в портальных трактах 
- умеренная лимфо-гистиоцитарная инфильтрация, 
в перипортальной зоне визуализируются одиночные 
«ступенчатые» некрозы; эндотелий портальных со-
судов - с дистрофическими изменениями, отеком и 
десквамацией. Наблюдается умеренное количество 
двуядерных гепатоцитов, некоторые гепатоциты в со-
стоянии жировой и гидропической дистрофии.

Применение 5% раствора глюкозы, введенного в зонд 
через еюностому, уменьшает летальность экспери-
ментальных крыс на 50%. Морфологически умень-
шалась выраженность патологических изменений в 
поджелудочной железе, тонкой кишке и печени по 
сравнению с животными, которые энтерально не 
получали раствор глюкозы.

Проведение раннего энтерального питания через 
микроеюностому уменьшило выраженность патологи-
ческих изменений в ПЖ, тонкой кишке и печени, что 
подтверждается морфологическими исследованиями 

а б в
Рис. 2. Тонкая кишка крысы. Окр. гематоксилином и эозином. Ув. Х200-360. 2а – в норме: 

1 – слизистая оболочка, 2 – мышечный слой, 3 – ворсинки; 2б – спустя 12 часов после моделирования ОП 
(контрольная группа): 1 – разрушение ворсинок, 2 – воспалительная инфильтрация, 3 – отек; 2в – спустя 24 
часа после коррекции энтеральной недостаточности (экспериментальная группа): 1 – деструкция ворсинок, 

2 – воспалительная инфильтрация слизевой оболочки, 3 – явления отека

а б в
Рис. 3. Печень крысы. Окр. гематоксилином и эозином. Ув. Х100-360. 3а – в норме: 1 – печеночные балки, 

2 – портальный тракт, 3 – центральная вена.; 3б – спустя 12 часов после моделирования ОП 
(контрольная группа): 1 – воспалительный инфильтрат, 2 – полнокровие синусов, 

3 – гидропическая дистрофия гепатоцита.; 3в – спустя 24 часов после коррекции энтеральной 
недостаточности (экспериментальная группа): 1 – гепатоцит с явлениями дистрофии, 

2 – воспалительный инфильтрат, 3 – двуядерный гепатоцит
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и результатами замеров на поверхности этих органов 
Redox-потенциала.

Таким образом, анализируя результаты моделирования 
острого панкреатита с помощью введения желчи, в 
исследуемой ткани уже в первые часы выявляются 
признаки острой отечно–геморрагической формы 
воспаления поджелудочной железы. Повреждение 
ПЖ можно объяснить активирующим воздействием 
желчи на протео- и липолитические ферменты внутри 
ацинусов, и обструкцией протоков, что приводит к 
аутокаталитичному перевариванию железы. Можно 
предположить, что вследствие деструктивных измене-
ний панкреатоцитов происходит выброс биологически 
активных веществ в кровь (ферменты, цитокины, ток-
сины), что обусловливает хемотаксис нейтрофилов и 
гистиоцитов, нарушение микроциркуляции и приводит 
к вторичному повреждению паренхимы ПЖ.

Анализ результатов полученных данных показал, что 
острый панкреатит, моделируемый введением желчи 
в паренхиму поджелудочной железы, вызывает значи-
тельную летальность крыс (50-80%) и сопровождается 
значительными морфологическими изменениями в тон-
кой кишке и печени крыс. Морфологические изменения 
в тонкой кишке характеризуются отеком, разрушением 
кишечных ворсинок, воспалительной инфильтрацией, 
дистрофичными и некробиотическими изменениями 
энтероцитов и эндотелия сосудов. Для структурных 
изменений ткани печени характерны дистрофия 
и некробиоз гепатоцита, формирование воспали-
тельного микроинфильтрата в портальных трактах, 
печеночных долях, перипортальные «ступенчатые» 
некрозы. Отмечалось усиление репаративных про-
цессов в печени, что подтверждается увеличением 
двуядерных гепатоцитов. Применение охлажденного 
раствора глюкозы, введенной через зонд еюностомы, 
уменьшило летальность (до 12 ч наблюдения на 
50%) экспериментальных животных, выраженность 
патологических изменений в поджелудочной железе, 
тонкой кишке и печени в сравнении с животными, 
которые на фоне моделируемого панкреатита не по-
лучали коррекции.  

На основании полученных морфологических ис-
следований, повреждения тонкой кишки при остром 
панкреатите, как и других органов панкреатодуоде-
нальной зоны, связано с непосредственным повреж-
дающим воздействием ферментов поджелудочной 
железы, опосредованным влиянием гиперфермен-
темии, цитокинов и положительного хемотаксиса 
воспалительных клеток. Значительные морфологи-
ческие изменения печени объясняются прямым влия-
нием активированных ферментов поджелудочной 
железы (трипсин, эластаза, химотрипсин, карбок-
сипептидаза, липаза), которые поступают в органы 
через портальную вену в значительных количествах. 

Значимая роль в повреждении гепатоцитов принад-
лежит нарушению микроциркуляции, улучшение 
которой обусловлено влиянием глюкозы.  

Выводы
1. Морфологические исследования выявили, что раннее 
энтеральное питание экспериментальных крыс через 
еюностому замедляет развитие патологических измене-
ний в поджелудочной железе, тонкой кишке и печени, 
по сравнению с животными, которые на протяжении 
эксперимента его не получали.
2. Показатели редоксометрии при регистрации на 
органах брюшной полости (поджелудочная железа, 
тонкая кишка, печень) крыс при моделировании 
острого панкреатита указывают на позитивное влия-
ние энтерального питания на ткани поджелудочной 
железы, тонкой кишки и печени, что подтверждается 
морфологическими данными. 
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SUMMARY

THE REDOX POTENTIALS AND MORPHOLOGICAL FEATURES 
OF THE PANCREAS, SMALL INTESTINES AND LIVER UNDER EARLY ENTERAL NUTRITION VIA 

MICRO-JEJUNOSTOMY IN MODELING OF ACUTE PANCREATITIS

Khatchapuridze G., Leonov V.

Sumy State University, Ukraine

The article investigates morphological changes in pancreas, 
liver, and small intestine after early enteral nutrition in 
Vistar rats after modeling of acute pancreatitis and creation 
of jejunostomy. Morphological changes and redox potential 
measurements show that early enteral nutrition via micro-

jejunostomy slows down the development of pathological 
processes in Vistar rats.  

Keywords: experimental acute pancreatitis, early enteral 
nutrition, micro-jejunostomy, in Vistar rats.

РЕЗЮМЕ

REDOX-ПОТЕНЦИАЛЫ И МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ПОДЖЕЛУДОЧНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ, ТОНКОЙ КИШКИ И ПЕЧЕНИ ПРИ РАННЕМ ЭНТЕРАЛЬНОМ ПИТАНИИ ЧЕРЕЗ 

МИКРОЕЮНОСТОМУ В УСЛОВИЯХ МОДЕЛИРОВАННОГО ОСТРОГО ПАНКРЕАТИТА 

Хачапуридзе Г.В., Леонов В.В.

Сумский государственный университет, Украина

В статье представлены морфологические данные, 
отражающие динамику изменений в поджелу-
дочной железе, тонком кишечнике и печени при 
применении раннего энтерального питания после 
моделирования острого панкреатита с после-
дующим формированием микроеюностомы. Ис-

пользование раннего энтерального питания через 
микроеюностому позволило замедлить развитие 
патологических процессов, что подтвержается 
морфологическим исследованием и измерениями 
Redox-потенциала указанных органов брюшной 
полости в течении эксперимента. 

reziume

pankreasis, wvrili nawlavis da RviZlis Redox-potencialis maCveneblebi 
da morfologiuri Taviseburebani mikroieunostomiis gamoyenebiT 

adreuli enteruli kvebis pirobebSi modelirebuli mwvave pankreatitis dros 
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statiaSi warmodgenilia monacemebi mode-
lirebuli mwvave pankreatitis dros mik-
roieunostomis  meSveobiT  adreuli entera-
luri kvebis pirobebSi pankreasSi, RviZlSi 
da wvril nawlavSi cvlilebaTa dinamikis 
Sesaxeb. 

adreuli enteraluri kveba mikroieunosto-
mis gamoyenebiT Vistаr-is xazis virTagvebSi 
iZleva paTologiuri procesis ganviTarebis 
Semcirebas, rac dasturdeba morfologiuri 
cvlilebebis da  Redox-potencialis sidide-
ebis safuZvelze.




