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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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In recent years, due to the increasing rates of tectonic ca-
tastrophes, criminal shootouts and road traffic accidents, 
the number of patients with maxillo-facial traumas still 
remains high (40%) and continues to grow [5,7]. 

Injuries of zygomatic–orbital complex and orbital walls 
are characterized by shifting or dislocation of bone frag-
ments and formation of fine-fractures of orbit lower 
edge, causing orbit deformation, prolapse of orbit content 
into maxillary sinus (antrum of highmore), suppression 
(crowding) of inferior rectus muscle, eyeball movement 
limitation, diplopia, hypo- or enopthalm [3,4]. Severe in-
juries of middle facial area result in development not only 
anatomo-functional disorders but also the patient’s sig-
nificant deformities leading to the development of mental 
disorders, social dysadaptation and disability [1,5].

In the present conditions, diagnostics of traumatic injuries 
of the middle facial area should include the methods of 
radial diagnostics. Very often a clinical picture of orbit 
lower edge fracture might be erased. Due to swelling of 
soft tissues caused with relatively small amount of dam-
age or injury the patients had no complaints of vision con-
cern for a few weeks after trauma. In some cases, clinical 
picture of the fracture is not reflected. Supposedly, X-ray 
studies, conducted in classical projections, cannot provide 
adequate information on the nature of orbital traumatic 
injury. Undervaluation of the severity of the injury might 
often be the reason for post-traumatic deformities and dis-
orders of binocular vision [3,6].

For restoration of orbit lower edge bony defects, the 
auto- and allotransplantants/auto-grafts as well as other 
non-biological materials have been used [2]. These auto-

grafts are characterized by a number of positive properties 
(lower risk of inflammatory complications and removal/
detachment), although, there is the possibility of their ab-
sorption, breaking and displacement [2,7,8].

The implants of non-biological origin are widely used in 
maxilla-facial surgery. Among them should be emphasized 
plates, screws and net plate, made of medical titanium. 

The aim of the study was an optimization of surgical 
methods for traumatic injuries of maxillo-zygomatic –or-
bital complex and orbit lower edge with titanium plates 
and net plate implants by using auto-grafts taken from 
calvaria bone. 

Materials and methods. In 2012-2014, 28 patients (22 
men and 6 women) with middle and upper third facial 
traumatic injuries, were observed at University Clinic De-
partment of Maxillo-Facial Surgery of the “Center of High 
Technologies”, Ltd. The mentioned traumatic injuries were 
accompanied with the fractures of orbit lower edge. In 10 
cases the fractures of orbit lower edge was merged/com-
bined with the maxillary bone fractures of Le Fort types, 
in 14 cases - with zygomatic–orbital complex injuries and 
in 4 cases - the fracture of orbit lower edge of “Blow Out” 
type was revealed, respectively. 

At admission to the hospital, all the patients were subjects 
to a classic comprehensive / complex examination includ-
ing consultations of other required specialists (neurosur-
geon, ophthalmologist, otolaryngologist, and others.) and 
Spiral computed tomography, with 3D reconstruction 
(three-dimensional) in 3 projections (Frontal, Sagittal and 
Axial).

 

НАУКА

TACTICS OF SURGICAL TREATMENT AT TRAUMATIC INJURIES 
OF MAXILLO-ZYGOMATIC –ORBITAL COMPLEX AND THE LOWER EDGE OF THE ORBIT

Gvenetadze Z., Lagvilava G., Toradze G., Devidze I., Gvenetadze G.

Tbilisi state Medical University, department of Maxillofacial surgery; University clinic, 
department of Maxillo-Facial surgery at the “center of High Technologies”, ltd, Georgia

Fig. 1, 2. Fracture of zygomatic–orbital complex
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The investigation gave the possibility to detect and speci-
fy localization and character of the injury; to evaluate the 
condition of the muscles controlling eyeball movement; 
to reveal prolapse of orbital tissues and to detect the sizes 
of orbit lower edge bony defects that was of great impor-
tance for preparation of endoprothesis and planning surgi-
cal intervention. 

All surgeries were carried out under general anesthesia – 
endotracheal narcosis. The surgical intervention involved 
osteosynthesis of zygomatic bone and plasty of orbit 
lower edge (fracture of orbit lower edge of “Blow Out” 

type - restoration of only lower wall). The appropriate 
incisions were made on orbit lower edge and in the area 
of zygomaticofrontal suture to access the zygomatic bone 
fracture lines. After precise and accurate repositioning of 
fractured fragments their fixation were made by titanium 
plates and screws.

Repositioning the fractured fragment of zygomatic arch 
was carried out by 1 serrated hook (subcutaneously, through 
pricking), then from the skin the wire of stainless steel 
(ligature) was inserted subcutaneously and fixed on the 
externally placed plastic plate. 

Fig. 3, 4, 5. Prolapse of orbital tissues into the maxillary sinus

Fig. 6, 7. Fracture fixation at orbit lower edge 

Fig. 8, 9. Orbit lower edge defect plasty by using titanium net and autotransplantant
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The important postoperative stage included elimination 
of orbit lower edge defect. For this reason, through the 
incision, made on the orbit lower edge, a careful eyeball 
lifting and baring inferior orbit wall towards an apex was 
performed. Liberation of inferior rectus muscle entrapped 
between the fractures, lifting of soft tissues dislocated in 
maxillary sinus and removal of fine fractured bony frag-
ments have been conducted. 

Taking into consideration the sizes and shape of orbit lower 
wall bony defect, a titanium net plate implant/graft was 
produced (calvaria bone auto-grafts, taken during neuro-
surgery, were used in two cases). 

Endoprothesis, with their structures, optimally replace 
orbit fracture, maxillary sinus is isolated, eyeball is re-
liably fixed in correct position and consequently,easily 
fixing to the bone by using micro-screws. It should be 
emphasized that despite of the numerous positive proper-
ties, adjusting and fixing of bone auto-grafts is definitely 
complicated in comparison with titanium net plate. 

The surgery was finished with laminar suturing of the 
wound. Conservative anti-inflammatory treatment was 
prescribed post-operatively.

According to our study data the complications like pu-
rulency, removal/detachment reactions or dislocation for 
implanted grafts have not been revealed. In 2 cases, the 
patients felt themselves the implants with palpation on 
their orbit lower external edge.

Consideration of the obtained results - efficiency of using 
medical titanium in maxilla-facial surgery depends on 
its unique features - high elasticity, unique bioinactiv-
ity, the feature - to stay in the body for a long time and 
keeping its functionality. Bony tissue reaction to this 
material consists in formation and development of bony 
tissue, analogous to the maternal one, on the pores of 
the implant over time.

In the present conditions, detailed information on 
traumatic injuries can be got through  3-dimensional 
computed tomography  allowing the accurate detec-
tion of the volume of surgical intervention. Radial 
diagnostics gives the possibility to provide early and 
accurate detection of the character of middle third 
facial injury avoiding development of deformities and 
functional disorders. 

Medical titanium application increased the effectiveness 
of treatment of middle third facial traumatic fractures due 
to such properties as bioinactivity, superplasticity and re-
ticular structure causing tissue ingrowing into them with 
their further solid fixation. 
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SUMMARY

TACTICS OF SURGICAL TREATMENT AT TRAU-
MATIC INJURIES OF MAXILLO-ZYGOMATIC 
–ORBITAL COMPLEX AND THE LOWER EDGE 
OF THE ORBIT

Gvenetadze Z., Lagvilava G., Toradze G., Devidze I., 
Gvenetadze G.

Tbilisi state Medical University, department of Maxillo-
facial surgery; University clinic, department of Maxillo-
Facial surgery at the “center of High Technologies”, 
ltd, Georgia

The maxilla-facial traumatic injuries, zygomatic – orbital 
complex and orbit lower edge injuries are characterized 
by dislocation of bone fragments, causing not only the 
anatomo-functional disorders but well-expressed defor-
mity/ abnormality of the patient.
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28 patients with traumatic fractures of zygomatic – alveo-
lar complex and orbit lower edge have been studied and 
got surgical treatment by the authors. At admission to the 
hospitals, all the patients were the subjects to a classic 
comprehensive / complex examination including a Spiral 
Computed Tomography, with 3D reconstruction (three-
dimensional) (in 3 projections).

All the patients underwent surgical treatment under endo-
tracheal anesthesia that included osteosynthesis of zygo-
matic bone body and arch and plasty of orbit lower edge. 

Osteosynthesis of zygomatic bone body and arch was con-
ducted with titanium plates and screws (hanging zygomatic 
arch by steel wires), restoration of bony wall was carried 
out by prosthesis of titanium (net) plate made individually 
(auto-graft, taken from calvaria bone was used for restora-
tion of orbit lower edge defect in 2 cases). 

According to the study materials no complications of 
transplanted grafts like purulency, removal reaction, or 
dislocation were observed.

The obtained data have proved over again, that endo-
prothesis made of medical titasnium are effective for 
treatment of the patients with middle third facial trau-
matic injuries. 

Keywords: zygomatic bone, orbit, titanium, plate, net 
plate, graft, transplant, fracture.

РЕЗЮМЕ

ТАКТИКА ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ ТРАВ-
МАТИЧЕСКИХ ПОВРЕЖДЕНИЙ СКУЛОГЛАЗ-
НИЧНОГО КОМПЛЕКСА И НИЖНЕЙ СТЕНКИ 
ОРБИТЫ

Гвенетадзе З.B., Лагвилава Г.И., Торадзе Г.Т., 
Девидзе И.Дж., Гвенетадзе Г.З.

тбилисский государственный медицинский универ-
ситет, департамент челюстно-лицевой хирургии; 
университетская клиника ооо «центр высоких меди-
цинских технологий», департамент челюстно-лицевой 
хирургии, грузия

При травматических повреждениях челюстно-лицевой 
области происходит смещение костных фрагментов ску-
логлазничного комплекса и стенок глазницы, вследствие 
чего развиваются не только анатомо-функциональные 
нарушения, но и значительное обезображивание.

Авторами проведено обследование и хирургическое 
вмешательство у 28 пострадавших с переломами ску-
логлазничного комплекса и нижней стенки орбиты.

При поступлении всем больным выполнялось класси-
ческое комплексное обследование, включая спираль-
ную компьютерную томографию с 3D реконструкцией 
в трёх проекциях.

В условиях общего обезболивания пациентам выпол-
нено оперативное вмешательство, включавшее два 
этапа - остеосинтез скуловой кости и дуги и пластику 
нижней стенки орбиты. Остеосинтез скуловой кости по 
линиям перелома выполнен титановыми пластинками 
и шурупами, дно орбиты восстановлено индивидуаль-
ным эндопротезом из сетчатого титана (в двух случаях 
был применен свободный аутотрансплантат из свода 
черепа).

Послеоперационных осложнений, связанных с наг-
ноением или изменением положения импланта, не 
наблюдалось.

Результаты исследования подтверждают эффективность 
применения эндопротезов из медицинского титана для 
хирургического лечения больных с травматическими 
переломами средней зоны лица.

reziume 

qirurgiuli mkurnalobis taqtika yvrimal-
Tvalbudis kompleqsis da Tvalbudis qveda 
kedlis travmuli dazianebebis dros 

z. gvenetaZe, g. lagvilava, g. toraZe, i. deviZe, 
g. gvenetaZe

Tbilisis saxelmwifo samedicino universite-
ti, yba-saxis qirurgiis departamenti; sauni-
versiteto klinika, Sps “maRali samedicino 
teqnologiebis centri”, yba-saxis qirurgiis 
departamenti, saqarTvelo

yba-saxis midamos travmuli dazianebebis 
dros yvrimal-Tvalbudis kompleqsis da 
Tvalbudis kedlebis motexilobebisaT-
vis damaxasiaTebelia Zvlis fragmentebis 
Secileba, ris Sedegad viTardeba ara mxolod 
anatomiur-funqciuri moSliloba, aramed 
mniSvnelovnad gamoxatuli simaxinjec.

avtorebis mier gamokvlevebi da qirurgiuli 
mkurnaloba Catarebulia yvrimal-Tvalbudis 
kompleqsis da Tvalbudis qveda kedlis mo-
texilobiT 28 avadmyofze.

stacionarSi Semosvlisas yvela avadmyofs 
Cautarda klasikuri kompleqsuri gamokvleva 
spiraluri kompiuteruli tomografiis (3D 
rekonstruqciis sam proeqciaSi) CaTvliT.



 
GeorGian Medical news  
no 6 (231) 2014

© GMN 11 

operaciuli mkurnaloba Catarda endotraqeu-
li narkozis qveS, moicavda yvrimalis Zvlis 
sxeulis da rkalis osteosinTezs, Tvalbudis 
qveda kedlis plastikas.

yvrimalis Zvlis sxeulis da rkalis mo-
texilobebis osteosinTezi ganxorcielda 
titanis firfitebiT da WanWikebiT (yvrima-
lis rkalis Camokideba xdeboda foladis 
mavTuliT), orbitis Zvlovani kedeli aRd-
genil iqna individualurad damzadebuli 
titanis badis proTezis meSveobiT (Tval-

budis qveda kedlis defeqtis aRsadgenad 
2 SemTxvevaSi gamoyenebuli iyo qalas 
safarvelis Zvlidan aRebuli autotrans-
plantati). postoperaciuli garTulebebi 
daCirqebis an implantis mdebareobis Secv-
liT ar aRiniSna.

miRebuli monacemebi adasturebs samedicino 
titanisgan damzadebuli endoproTezebis ma-
Ral efeqturobas saxis Sua zonis travmuli 
dazianebebis mqone avadmyofebis qirurgiuli 
mkurnalobaSi.

ROLE OF THE BACTERIAL VACCINE SOLCO-UROVAC® IN TREATMENT 
AND PREVENTION OF RECURRENT URINARY TRACT INFECTIONS OF BACTERIAL ORIGIN

Kochiashvili D., Khuskivadze A., Kochiashvili G., Koberidze G., Kvakhajelidze V.

Joint Georgia-israel clinic "Gid-Medi", ltd.; Joint Georgia-israel clinic "Gid-Medi", ltd.; 
Tbilisi state Medical University, Georgia

Urinary tract infections (UTI) are among the most preva-
lent infectious diseases, characterized by the high rate of 
morbidity and associated with substantial costs and af-
fected quality of life to patients. Nearly half of all women 
and 12% of men experience UTI in their life-time. More 
than 80% of UTI are caused by uropathogenic Escherichia 
coli (UPEC), which can coexist with commensal strains 
in the gastrointestinal tract and access the urinary tract 
through colonization in the urethra despite the presence of 
significant physiological barriers and host defenses. Other 
causative agents include Proteus, enterococcus, Klebsiella, 
and staphylococcus spp. [3,4]. 

Antibiotics represent the current standard treatment for 
UTI. Approximately 15% of all community-prescribed 
antibiotics worldwide are dispensed for UTI. However, 
even after treatment, recurrent infections with the same 
(bacterial persistence) or different (reinfection) strains are 
common. Thus, patients who suffer from recurrent infec-
tion may be prescribed prophylactic antibiotic regimes. 
Repeat antibiotic use contributes to a rise in both antibiotic-
resistant strains and prevalence of antibiotic-resistance 
mechanisms and results in added comorbidities and more 
financial burden on society [1-3,9].

Therefore, more effective and less costly alternatives to 
antibiotic therapy aimed at therapy and prevention of 
recurrent UTI are of importance. Progress has been made 

in development of immunoactive prophylaxis to target the 
most prominent uropathogens. The available data shows 
that vaccination with whole or lysed fractions of inactivated 
pathogens can be effective in generating protective host 
immunity. Several standardized whole-cell/cell lysate-
based vaccines have been tried for UTI with some success 
[1-3,5,6,9].  

Solco-Urovac® (Biokirch GmbH, licensed to Strath-
mann GmbH & Co. KG, Hamburg, Germany) is one 
such standardized formula, designed to provide broad 
protection by containing five strains of at least 109 
heat-killed uropathogens: escherichia coli (7.5×108), 
Morganella morganii (3.75×107), Proteus mirabilis 
(3.75×107), Klebsiella pneumoniae (1.5×108), entero-
coccus faecalis (2.5×107) [3,7,8]. The product has been 
shown to be effective when administered with a booster 
cycle in four phase II studies and has been widely used 
in parts of Europe [3,4,6].

Methods and methods. The post-marketing trial has been 
performed at Georgia-Israel Joint Clinic Ltd. Gidmedi”; 
Chief investigator: D. Kochiashvili. Total number of pa-
tients: 115. Trial inclusion criteria: 16-70 years old patients; 
Both sex patients; Patients with recurrent non-complicated 
symptomatic bacterial urinary tract infections with at least 
one-year history: cystitis, prostatitis; urethritis, sexually 
transmitted diseases.
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Patients, which gave consent for participating in the trial 
after they had been respectively informed about the na-
ture, the actuality and the scope of the trial, also about the 
expected  therapeutic effect and potentially not excluded 
side effects.

Trial exclusion criteria:
- Age below 16 years and above 70 years
- Patients with complicated urinary tract infections, non-
bacterial cystitis, diseases associated with obstruction and 
functional-anatomical anomalies
- Patients with overactive bladder syndrome
- Acute infectious diseases, excluding urogenital infections; 
active tuberculosis
- Severe or uncontrolled hematological disorders
- Hypersensitivity to Solco-Urovac®
- Uncontrolled diabetes mellitus, presence of late diabetic 
complications and diabetic nephropathy.
- Any malignancy detected less than 5 years ago (except 
basal cell carcinoma)
- Radiation therapy of any body part during the last 5 years 
before the trial
- Pregnancy and lactation
- Alcoholism and drug addiction
- Other severe physical or mental diseases which challenge 
the conduct of the trial according to protocol or impact the 
evaluation of the efficacy or safety of the product or the 
safety of the patient
- Patient’s participation in another clinical study within 12 
weeks prior to the start and during the trial 
- Before start of treatment all patients underwent the ap-
propriate screening procedures including complete blood 
count and urine analysis; urine microscopy and culture; 
microscopy of urethral smear; men also were taken for 
bacteriologic tests of prostatic secretion.  

All patients were duly informed about the nature and the 
expected outcome of the trial. Patients of the trial group 
were also informed about Solco-Urovac®, its therapeutic 
effect and potentially possible side effects. All patients of 
the trial group confirmed their consent for Solco-Urovac® 
vaccination.  
 
Post-marketing trial design 
The trial was an open-label post-marketing trial designed 
for demonstration of efficacy, safety and cost rationality 
of the medicinal product Solco-Urovac® for treatment and 

prevention of recurrent UTI of bacterial origin. Period of 
the trial: November 2012 - September 2013. Outcome 
criteria: rate of improvement of symptoms and absence 
of recurrence episode for min. 6 months and longer after 
vaccination with Solco-Urovac® . 

Altogether 115 patients were involved in the trial.  Past 
medical histories of all patients were learned and classified. 
Out of the total number, 50 patients were included in the 
trial group, while the reset 65 patients were included in the 
control group (receiving a standard antibacterial therapy 
without vaccination with Solco-Urovac®). 

Out of 50 patients in the trial group, 32 patients (men) 
had a rUTI episode and thus were administered vaccina-
tion with three injections of Solco-Urovac® in conjunc-
tion with the standard antibacterial therapy. The rest 18 
patients (women, intercourse partners of 18 men within 
the trial group) were administered vaccination with three 
injections of Solco-Urovac® without standard antibacterial 
therapy. None of the mentioned 18 women had an rUTI 
episode at the start and during the trial period, but all of 
them had recurrence episodes in the past histories and had 
taken standard therapies, respectively. During this trial 
Solco-Urovac®, thus, was administered in the women for 
the purpose of prevention.

All the 50 patients in the trial group were administered 3 
injections of Solco-Urovac® with one week intervals. The 
vaccine suspension was prepared directly before injection 
according to the established method as described in the 
registered instruction of use of Solco-Urovac®. The vac-
cine was administered into the deltoid muscle by a slow, 
deep injection. 

32 men in the trial group, besides vaccination, were also 
receiving standard antibacterial medication (Escherichia 
coli, Morganella morganii, Proteus mirabilis, Klebsiella 
pneumonia and Enterococcus faecalis bacteria were 
detected), in respect of which the four subgroups were 
specified (Table 2).

18 women of the trial group were receiving Solco-Urovac® 
for prevention of further rUTI.  

Specification by interval passed after the last recurrence 
episode. 

Table 1. Patients by groups 
Total 115 patients

Control group Trial group
65 50

Standard therapy standard therapy + three injections 
of Solco-Urovac®

three injections of Solco-Urovac® 

without standard therapy
32 men 18 women
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Results and their discussion. 115 patients were enrolled 
in the post-marketing trial. The trial group included 50 
patients – 32 men and 18 women (mean age 32.5). All 
patients had at least a one-year history of rUTI and had 
been treated earlier in outpatient setting. The patients’ 
complaints were mainly about frequent urination, dysuria, 
urethral discomfort, and urethral discharge.

Bacteriologic tests of 32 patients (men) showed that e. coli 
was a causative agent in 62% cases, while in the rest 38% 
cases the causative agents were M. morganii, P. mirabilis, 
K. pneumonia, and e. faecalis. In the said 32 patients 
Solco-Urovac® vaccination was combined with standard 
antimicrobial treatment. 

In 18 cases Solco-Urovac® was preventively administered 
in women as the intercourse partners. None of the said 

women had a rUTI episode at the start and during the trial, 
while each had the last episode not longer than 6 months 
earlier the start of the trial.  Those 18 patients (women) 
received Solco-Urovac® only.  

Medical records of all 50 patients of the trial group were 
carefully reviewed for analysis of the history of disease, 
including past records on causes, symptoms and frequency 
of rUTI episodes. For isolated evaluation of the effect of 
Solco-Urovac® in the trial group, the results achieved 
through our post-marketing trial were compared with the 
past medical histories of patients. 

8 patients of the control group could not be reached 
for follow-up examination and thus only 57 medical 
histories were considered for comparison and evalu-
ation.

Table 2. 32 patients (men) within the trial group by criteria of microbial agent

Subgroups in men Number of patients Microbial agent  Solco-Urovac® + 
standard therapy with

I subgroup 20 escherichia coli metronidazole
+macrolids

II subgroup 3 Proteus mirabilis fluconazole
+ceftriaxone

III subgroup 6 Morganella morganii, 
Klebsiella pneumonia

fluconazole
+ceftriaxone

IV subgroup 3 enterococcus faecalis metronidazole
+macrolids

Total 32 patients

Table 3. interval after the last episode of rUTi
Number of women Last episode of recurrence Vaccination

11 5-6 months ago
during the trial: 

three injections of Solco-Urovac®
2 2 months ago
3 4-5 months ago
2 3 months ago

Total 18 patients 

The control group included 65 patients (41 men, 24 women), who received standard antibacterial therapy without vac-
cination by Solco-Urovac®. The split by subgroups was as follows.

Table 4. control group by criteria of microbial and treatment regiment agent
Number of patients Microbial agent Standard therapy

40
escherichia coli

Trichomonas vaginalis
Ureaplasma urealyticum

Metronidazole + macrolide

7
Proteus mirabilis

Fungi 
diplococci

Fluconazole + ceftriaxone

13 Morganella morganii
Klebsiella pneumoniae Fluconazole + ceftriaxone

5 enterococcus faecalis Metronidazole + macrolide
Total 65 patients 
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During the treatment and the follow-up, improvement of 
symptoms in the trial group was 92% versus 74% of the 
control group. Out of 50 patients of the trial group, in 46 
patients no rUTI episode was noticed during the follow-up 
(min. 6 months). Particularly in women, during the follow-
up no rUTI episode was noticed in 17 women. 

Evaluation of side effects showed that in the trial group local 
reactions, at the injection site, occurred in 8% of patients (4 pa-
tients), which was within the established limit. Side effects like 
fatigue, pain of joints, fever, headache, dizziness and nausea 
were observed in 4% of patients (n=2), which was, too, within 
the established limit. The additional note was taken on that the 
above-mentioned 2 patients were also receiving antibiotics; 
therefore causes of side effects might be intercrossed.

It should be noted as well that the above-mentioned 
side effects subsided quite quickly and didn’t require 
therapeutic measures, discontinuation or postponement 
of vaccination.

In 7 (12%) patients of the control group side effects of 
standard therapy were: dry mouth, dizziness, nausea.   

Our post-marketing trial demonstrates that in presence of 
rUTI episode in a patient the effect of therapy can be sig-
nificantly strengthened and prolonged through conjunction 
of standard antibacterial medication with vaccination of 
Solco-Urovac®. Also, during remission phase Solco-Uro-
vac® can be administered independently for prevention, 
or even exclusion, of further episodes of rUTI.     

According to our conclusion, Solco-Urovac® is a rea-
sonable solution within treatment and prevention of 
recurrent Urinary Tract Infections of bacterial origin, 
both in men and women, individually and in couples of 
intercourse partners. 

In knowledge of the evidences and the experience gained 
in parts of Europe, also being based on the results of our 
post-marketing trial, we recommend the vaccine Solco-
Urovac® for application in therapeutic practice in Georgia 
and for appropriate reference within the Georgian National 
Guideline on Urologic Infections.
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SUMMARY

ROLE OF THE BACTERIAL VACCINE SOLCO-
UROVAC® IN TREATMENT AND PREVENTION 
OF RECURRENT URINARY TRACT INFECTIONS 
OF BACTERIAL ORIGIN

Kochiashvili D., Khuskivadze A., Kochiashvili G., 
Koberidze G., Kvakhajelidze V.

Joint Georgia-israel clinic "Gid-Medi", ltd.; Tbilisi state 
Medical University, Georgia

Urinary Tract Infections (UTI) represent a serious medi-
cal problem with considerably high rate of morbidity. 
Recurrent episodes of urinary tract infection (rUTI) may 
commonly develop in the way of relapse or reinfection. For 
patients, rUTI is always associated with costs, discomfort 
and decreased quality of life. Standard treatment of rUTI is 
through antibiotics and usually such treatment is required 
repeatedly. Repeat course of antibiotics leads to increase 
of resistance of uropathogenic strains. According to the 
European Association of Urology, “the present state of 
microbial resistance development is alarming”.    

Our post-marketing trial was designed to demonstrate the 
substantial effect of the bacterial vaccine Solco-Urovac® 

both with independent administration and in conjunction 
with standard antibacterial medication within therapy and 
prevention of rUTI. 

Total of 115 patients (men and non-pregnant women) were 
enrolled in our open-label post-marketing trial.  Each pa-
tient had more than one year history of rUTI and in the past 
had already taken appropriate course of standard therapy. 
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The trial group included 50 patients: 32 men, 18 women 
(average age ± 32.5). 32 patients (men) of the trial group 
received vaccination with Solco-Urovac® together with 
the standard antibacterial medication. According to bac-
teriologic tests, in 62% cases infection was caused by es-
cherichia coli, and in 38% cases by Morganella morganii, 
Proteus mirabilis, Klebsiella pneumoniae, enterococcus 
faecalis. 

18 patients within the trial group were women with no 
recurrence episode at the start and during the trial period. 
Each woman was involved as the intercourse partner of the 
respective man within the trial group. The women received 
only vaccination with Solco-Urovac®.  65 patients of the 
control group had more than one year history of rUTI and 
had been treated earlier, too.  Patients of the control group 
received appropriate antibacterial medication without 
Solco-Urovac®. After therapy and follow-up examination, 
results in the both groups were classified, also in consider-

ation of the pathogen-specified subgroups, and then sum-
marized and compared respectively. During the follow-up 
period no case of rUTI was noticed in women. In total, 
analysis of the medical records of 50 patients of the trial 
group demonstrated no case of rUTI in 46 patients during 
the follow-up period. Altogether, the rate of improvement of 
symptoms was as follows: the trial group – 92%, the control 
group – 74%.  Through comparison with the past medical 
histories of patients, the higher rate of improvement and 
longer absence of rUTI episodes after treatment were cer-
tainly associated with the effect of Solco-Urovac®.  

The results of our post-marketing trial allow recommending 
Solco-Urovac® for appropriate reference within the Geor-
gian National Guideline on Urologic Infections.

Keywords: urinary tract infections (UTI), recurrent urinary 
tract infections (rUTI), Solco-Urovac®, bacterial vaccine, 
vaccination, uropathogenic strains,  escherichia coli.

РЕЗЮМЕ

ЭФФЕКТИВНОСТЬ БАКТЕРИАЛЬНОЙ ВАКЦИНЫ SOLCO-UROVAC® 
В ЛЕЧЕНИИ И ПРОФИЛАКТИКЕ РЕЦИДИВИРУЮЩИХ БАКТЕРИАЛЬНЫХ ИНФЕКЦИЙ 

МОЧЕВЫВОДЯЩИХ ПУТЕЙ

Кочиашвили Д.К., Хускивадзе А.А., Кочиашвили Г.Д., Коберидзе Г.И., Квахаджелидзе В.А.

Совместная грузинско-израильская клиника "гид-Меди"; 
тбилисский государственный медицинский университет, грузия

В клинической практике инфекции мочевыводящих 
путей (ИМП) представляют серьезную проблему с 
существенно высоким показателем заболеваемости. 
Рецидивирующие инфекции мочевыводящих путей 
(рИМП) обычно развиваются в виде рецидива или 
реинфицирования. Стандартным лечением рИМП 
является антибиотикотерапия, которую необходимо 
проводить неоднократно. Повторный курс антибио-
тиков приводит к росту резистентности уропатоген-
ных штаммов. По данным Европейской ассоциации 
урологии, «нынешняя ситуация развития микробной 
резистентности вызывает тревогу». 

Целью исследования явилось определение эффективно-
сти применения бактериальной вакцины Solco-Urovac® 
как отдельно, так и в сочетании со стандартными анти-
бактериальными медикаментами в лечении и профи-
лактике рецидивирующих инфекций мочевыводящих 
путей. 

В открытое пост-маркетинговое исследование было 
включено 115 пациентов (мужчины и небеременные 
женщины). Все пациенты имели историю рИМП более 
одного года и в прошлом проходили соответствующий 
курс стандартной терапии. 

Исследуемую группу составили 50 пациентов: 32 
мужчин, 18 женщин (средний возраст - ±32,5 года). 
32 пациентам-мужчинам исследуемой группы, на-
ряду со стандартным антибактериальным лечением, 
была проведена вакцинация Solco-Urovac® (SOLCO, 
швейцария). По бактериологическим тестам в 62% 
случаев инфекция была вызвана escherichia coli, в 
38%  - Morganella morganii, Proteus Mirabilis, Klebsiella 
pneumoniae, enterococcus faecalis. 

У 18 пациентов-женщин эпизодов рИМП ни в начале, 
ни в течение периода исследования не отмечалось, 
однако они были включены в исследование, поскольку 
являлись половыми партнерами мужчин в рамках ис-
следуемой группы. Женщинам была проведена только 
вакцинация Solco-Urovac®. 

65 пациентов контрольной группы также имели 
историю рИМП более одного года и ранее проходили 
лечение. Пациенты контрольной группы принимали 
соответствующие антибактериальные медикаменты 
без Solco-Urovac®. 

После терапии и последующего наблюдения, по-
лученные в обеих группах результаты были класси-
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фицированы с учетом патоген-специфицированных 
подгрупп, затем суммированы и сравнены. В период 
последующего наблюдения ни у одной из женщин 
эпизода рИМП не отмечалось. Анализ медицинских 
карт выявил, что у 46 из 50 пациентов исследуемой 
группы в течение исследуемого периода эпизоды 
рИМП не наблюдались. Степень улучшения сим-
птомов в исследуемой группе составила 92%,   в 
контрольной - 74%. Высокая степень улучшения 

симптомов и длительное отсутствие эпизодов рИМП 
после лечения, несомненно, ассоциируются с эффек-
том Solco-Urovaс®.

Результаты проведенного пост-маркетингового ис-
следования позволяют рекомендовать Solco-Urovac® 

для соответствующей ссылки в рамках Грузинского 
национального гайдлайна по урологическим инфек-
циям.

reziume

baqteriuli vaqcinis SolcoUrovac® mniSvneloba saSarde gzebis 
morecidive baqteriuli infeqciebis mkurnalobis da profilaqtikisaTvis

d. qoCiaSvili, a. xuskivaZe, g. qoCiaSvili, 
g. koberiZe, v. kvaxajeliZe

saqarTvelo-israelis erToblivi klinika “gid-medi”; 
Tbilisis saxelmwifo samedicino universiteti, saqarTvelo

saSarde gzebis infeqciebi (sgi) mniSvnelo-
vani klinikuri problemaa da xasiaTdeba 
avadobis maRali sixSiriT. morecidive sgi-s 
standartul mkurnalobas antibiotikoTera-
pia warmoadgens, Tumca, xSirad dgeba kursis 
gameorebis saWiroeba, rac zrdis uropaTo-
genuri Stamebis rezistentobas. 

winamdebare postmarketinguli kvlevis mi-
zans warmoadgenda saSarde gzebis morecidi-
ve infeqciebis mkurnalobis da profilaq-
tikisaTvis baqteriuli vaqcina SolcoUrovac®-is 
efeqturobis Sefaseba rogorc damoukideb-
lad, aseve standartuli antibaqteriuli 
preparatebiT mkurnalobis kombinaciaSi. 

Ria kvlevaSi CarTuli iyo 115 pacienti (sa-
kontrolo jgufis 65 pacienti; sakvlevi jgu-
fis 50 pacienti - 32 mamakaci, 18 araorsuli 
qali; saSualo asaki - ±32,5 weli). kvlevaSi 
CarTuli yvela qali iyo sakvlevi jgufis 
wevri pacienti-mamakacis sqesobrivi part-
niori. yvela pacients aReniSneboda sgi-s 
erT welze meti xangrZlivobis anamnezi da 

Catarebuli hqonda standartuli mkurnalo-
bis Sesabamisi kursi.

sakvlevi jgufis pacientebs, standartul an-
tibaqteriul mkurnalobasTan erTad, Cautar-
da vaqcinacia SolcoUrovac®-iT. qalebs Cautarda 
mxolod vaqcinacia SolcoUrovac®-iT. baqteri-
ologiuri analizis mixedviT, SemTxvevaTa 
62%-Si infeqciis gamomwvevs warmoadgenda 
escherichia coli, xolo 38%-Si - Morganella morganii, 
Proteus mirabilis, Klebsiella pneumoniae, enterococcus 
faecalis. sakontrolo jgufis pacientebi iRebd-
nen Sesabamis antibaqteriul preparatebs 
SolcoUrovac®-iT vaqcinaciis gareSe.

kvlevis Sedegebi sarwmunod adasturebs 
mkurnalobis kompleqsSi SolcoUrovac®-is CarT-
vis efeqturobas sgi-is klinikuri niSnebis 
gaumjobesebis da recidivebisgan Tavisufali 
periodis gaxangrZlivebis TvalsazrisiT, rac 
avtorebs SesaZleblobas aZlevs rekomenda-
cia gauwion SolcoUrovac®-is CarTvas urolo-
giuri infeqciebis mkurnalobis erovnul 
gaidlainSi.
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LAPAROSCOPIC SURGERY OF HIATAL HERNIA 
AND GASTRO-ESOPHAGEAL REFLUX DISEASE

Elgandashvili D., Kiladze M.M.

“Thoracoabdonimal clinic”; “caraps Medline” clinic, 
General and Mini-invasive surgery department, Tbilisi, Georgia

Hiatal hernia and gastro-esophageal reflux disease are quite 
spread diseases worldwide [1,5,6,8]. After the fact, when 
French surgeon B.Dallemagne was the first to perform 
laparoscopic fundoplication, in a very short period lap-
aroscopic surgery method became very effective mean of 
treating the above-mentioned disease. [3,6,7]. In Georgia 
the first laparoscopic fundoplication was performed by us 
in 2005 in „Thoracoabdominal“ clinic and since then at 
present time (during last 2 years at clinic „Caraps Medline“) 
had been done 145 operations – laparoscopic fundoplica-
tions by various modifications. 

About 10% (per cent) of world population have Hiatal her-
nia and gastro-esophageal reflux diseases of different forms. 
From this amount of people 1/5 need required surgical 
treatment, those, who suffer from Barrett’s syndrome with 
severe forms of disease (10-15%), stricture of esophagus 
(4-12%), erosive peptic ulcers (2-7%), hidden bleeding 
(2%) and etc. [1,4,6].

The goal of the thesis is to show the results and effective-
ness of laparoscopic surgical treatment of this disease. As 
the 80% (per cent) of the patients who suffer from reflux 
esophagitis have hiatal hernia, the goal of surgical treatment 
is not only to perform hernia correction, but also to restore 
cardia sphincter antireflux function. 

Material and methods. In 2005-2013. at out clinics 
(Thoracoabdominal clinic and Caraps Medline) had been 
performed 145 laparoscopic fundoplications. Were used 
as Nissen Method with its modifications (Floppy Nissen, 
Classic Nissen and Nissen Rosset), as well as „Toupet“ 
and „Dor“ methods of fundoplication. The subjects of the 
laparoscopic surgical treatments were:
- Small and large-sized Hernias
- Ineffective conservative treatment of Reflux-esophagitis
- Existence of erosive esophagitis
- Barrett Syndrome – short esophageal mucosal dysplasia
- Cases of atypical symptoms (asthma, frequent cough, pain 
in chest, regurgitation) and at this time with 24 hour PH 
monitoring substantiated the existence of gastro-esophageal 
reflux. 

Diagnosis was made by anamnesis, esophagogastroduo-
denoscopy, esophageal musocal possible biopsy, esophagus 
and stomach X-ray contrast polipositional examination and 
24-Hour Esophageal PH Test. 

From 145 cases were 84 – female, 61 – male. Age ranged 
from 24 to 76. From performed 145 operations in 97 
cases was done Floppy Nissen Fundoplication, 23 cases 
– Nissen-Rosset modification, 5 cases – Classic Nissen. 
Toupet method Partial Fundoplication was done in 17 
cases and anterior Fundopexia - Dor method – was done 
in 3 cases. Without Hernia GERD was done in 13 cases. 
In 132 cases of esophagus hernia, on cruses (crura) of 
diaphragm were made 1-4 node stitches. And in 13 cases 
of Reflux –Esophagitis without hernia – were made just 
Floppy Nissen Fundoplication. Simultaneously with 
fundoplications the laparoscopic cholecystectomy was 
done in 12 cases and with umbilical hernia – 5 cases. 
Because of the adhesions left after previous operations, 
in the upper half of stomach were done laparoscopic 
Fundoplications in 11 cases, due to disease recurrences 
operated at other clinics were done corrections in 2 
cases (Table 1).

Results and their discussion. The duration of opera-
tions ranged 40-150 minutes, averagely – 65 minutes. 
Average period of hospitalization - 2 days. Mortality 
– 0. Conversion to an open method – 0. Intraoperative 
serious complications (stomach and esophagus dam-
age, spleen damage, bleeding, pleura damage) – 0. 
From post surgical latest complications were noted 
only emphysema in two cases – abruptly expressed 
on neck and face, and in five cases light subcutaneous 
emphysema. In all cases emphysema was resolved 
without surgery. From postoperative complications 
must be mentioned 8 cases of solid dysphagia caused 
by band tightening or healing deformation. In four 
cases from this, in 3-9 months interval we had to make 
relaparoscopic treatment in order to cut band (3) and 
sinechiolisis (1). And in other cases solid dysphagia 
was arranged gastroscopically – with a single balloon 
dilatation. In one case we had esophageal hernia recur-
rence, where we had to perform repeated laparoscopic 
treatment - with positive result and also in one case 
we had stomach partial recurrence and light prolapsed 
of gastric band, where there was no need of surgical 
treatment, rarely expressed complaints surrender 
medication therapy. Only 10 patients had complaints 
about light dysphagia during 1-3 months from opera-
tion and after the very complaints disappeared, and 4 
patients remained with light reflux who from time to 
time need medication treatment with antacids [8].
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Due to the results of our materials as well as according to 
the data of world’s leading clinics, the effectiveness of lap-
aroscopic surgical method in the above mentioned disease 
is appreciable [3,6,7]. As we have observed, after Floppy 
Nissen Fundoplication treatment we almost had no postop-
erative serious complications, but after using Nissen-Rosset 
modification from 23 cases in 4 ones (cases) we had to cut 
the gastric band and modify into Toupet fundoplication – 
with positive result afterwards. As a rule Nissen-Rosset 
modification is committed to large sized hernias and is 
reckoned that without cutting stomach-splenic blood ves-
sels, performing fundoplication with abdominal wall of 
stomach fundus, causes partial deformation of cardia, which 
itself further leads to antireflux condition after performing 
operations on large hernias. As for the operations performed 
with Floppy Nissen treatment, from 5 cases during 2-4 month 
of postoperative period in 4 of them (patients) remained facts 
of moderate dysphagia and little insignificant pain when 
swallowing. We used this method only in the beginning and 
then because of the mentioned imperfections, we preferred 
other methods. Dori method – anterior fundopexia of gastric 
stem on esophagus, diaphragm and its cruses (crura) we have 
used only twice, in two cases, because in that situations it was 
technically impossible to form retroesophageal tunnel and to 
mobilize stomach fundus for performing fundoplication [2]. 
This was due to short esophagus and abrupt fixation of stomach 
fundus with spleen. We made use of Toupet Method, poste-
rior partial fundoplication in 17 cases because of following 
anatomical features: narrow and immobile fundus, relatively 
short esophagus, abrupt periesophagitis [9]. 

From the complicated cases showed in the results those 

patients are significant, who even after late postoperative 
period still have several complaints – we had such 5 patient, 
one – with partial recurrence and four - permanent light 
reflux. We also should distinguish five patients who needed 
repeated operations, among them 3 – cutting gastric band, 
1 – sinechiolisis and 1 – refundoplication. Thus 10 from 145 
cases can be reckoned non effective (reoperation 5 cases) 
and less effective operations, which gave 6,8%. In the rest 
135 cases long-term consequences of operation were per-
fect with positive effects and gave 93.2% (Table 2).

Thus, our own experience has showed that, with best 
results Floppy Nissen Fundoplication is distinguished, 
which regards forming anterior and posterior gastric band 
of stomach stem to esophagus wall without suture fixation. 
As a result is formed mobile and free gastric band, which 
abruptly reduces the risk of postoperative dysphagia and 
especially the risk of stenosis; only light reflux can be 
expressed in very rare occasions [1,4,5,7]. Also according 
to and based on our materials, during specific cases Toupet 
partial Fundoplication method is very effective. The Toupet 
partial Fundoplication method is also reckoned as one of 
the best methods by many foreign authors [3,6,9].

Conclusion. Generally laparoscopic surgical method during 
the treatment of the mentioned disease represents the method 
of selection. This very method is approved worldwide and its 
effectiveness is also proved also due to our results.

Floppy Nissen Fundoplication method represents “Gold 
Standard” because of more effectiveness comparing to 
other modifications.

Table 1. Performed laparoscopic surgical methods
Type of Laparoscopic Method quantity (N)  % Note
Floppy Nissen Fundoplication 97 67
Nissen-Rosset Fundoplication 23 14
Classic Nissens fundoplication 5 5

Toupet Fundoplication 17 11
Anterior Dori Fundoplication 2 3

Table 2. achieved results
Various Options N Aver./% Note

Bed-days 1-3 2
Duration of operation 40-150 65min

Intra-operation complication 0
Conversion to an open method 0

Mortality 0
Perfect positive effect 135 93.2%
Further Complications 10 6.8% Treatment

Disease recurrence 1 Refundoplication
Partial recurrence 1 Medicational 

Stenosis caused by gastric band 3 Cutting gastric band
Adhesion stenosis 1 Sinechiolisi
Dysphagia effects 4 Balloon dilatation 
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Using various methods of laparoscopic fundoplication, due 
to the analysis of our results, the perfect positive result was 
achieved in 93.2% (per cent). 
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SUMMARY

LAPAROSCOPIC SURGERY OF HIATAL HERNIA AND GASTRO-ESOPHAGEAL REFLUX DISEASE

Elgandashvili D., Kiladze M.M.

“Thoracoabdonimal clinic”; “caraps Medline” clinic, 
General and Mini-invasive surgery department, Tbilisi, Georgia

About 10% (per cent) of world population have Hiatal 
hernia and gastro-esophageal reflux diseases of different 
forms. From this amount of people 1/5 need required surgi-
cal treatment. The goal of the thesis is to show the results 
and effectiveness of laparoscopic surgical treatment of this 
disease. In 2005-2013. at out clinics (Thoracoabdominal 
clinic and Caraps Medline) had been performed 145 laparo-
scopic fundoplications. Were used as Nissen Method with 
its modifications (Floppy Nissen, Classic Nissen and Nissen 
Rosset), as well as „Toupet“ and „Dor“ methods of fun-
doplication. From 145 cases were 84 – female, 61 – male. 

Age ranged from 24 to 76. From performed 145 operations 
in 97 cases was done Floppy Nissen Fundoplication, 23 
cases – Nissen-Rosset modification, 5 cases – Classic Nis-
sen. Toupet method Partial Fundoplication was done in 17 
cases and anterior Fundopexia - Dor method – was done in 
3 cases. Using various methods of laparoscopic fundoplica-
tion, due to the analysis of our results, the perfect positive 
result was achieved in 93.2% (per cent). 

Keywords: Hiatal hernia, GERD, laparoscopic surgery, 
fundoplication.

РЕЗЮМЕ

ЛАПАРОСКОПИЧЕСКАЯ ХИРУРГИЯ ГРЫЖ ПИЩЕВОДНОГО ОТВЕРСТИЯ ДИАФРАГМЫ 
И ГАСТРОЭЗОФАГЕАЛЬНОЙ РЕФЛЮКСНОЙ БОЛЕЗНИ

Элгандашвили Д.В., Киладзе М.М.

“торакоабдоминальная клиника”; клиника “Caraps medline” 
департамент общей и мини-инвазивноий хирургии, тбилиси, грузия

Около у 10% мирового населения страдает различ-
ными формами грыж пищеводного отверстия диа-

фрагмы и гастроэзофагеального рефлюкса. Целью 
исследования явилась оценка эффективности лапарос-
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копического хирургического лечения грыж. В 2005-
2013 гг. в «Торакоабдоминальной» и «Caraps Medline» 
клиниках выполнено 145 лапароскопических фундо-
пликаций методом Ниссена и его модификациями 
(свободный Ниссен, классический Ниссен и Ниссен-
Розет), а также «Тупе» и «Дор». Среди выполненных 
145 операций (84 – женщины, 61 – мужчина, возраст 
– 24-76 лет) в 97 случаях применен метод свободный 

Ниссен, в 23 случаях – модификация Ниссен-Розет, 
в 5 случаях – классический Ниссен. Метод «Тупе» 
частичная фундопликация проведена в 17 случаях, 
фундопексия – метод «Дор» – в 3 случаях. Анализ 
результатов выполненных хирургических операций 
выявил положительный результат в 93,2% случаев, 
самой эффективной является фундопликация сво-
бодный Ниссен.

reziume

laparoskopuli qirurgia diafragmis saylapavis xvrelis Tiaqris 
da gastro-ezofaguri refluqs daavadebis dros

d. elgandaSvili, m.m. kilaZe 

’’Torakoabdominuri klinika’’; klinika’’karaps medlaini’’ zogadi 
da mini-invaziuri qirurgiis departamenti, Tbilisi, saqarTvelo

kvlevis mizania saylapavis xvrelis Tiaqris 
da gastro-ezofaguri refluqs daavadebis 
laparoskopuli qirurgiuli mkurnalobis 
Sedegebis da misi efeqturobis Sefaseba. 
2005-2013 ww. klinikebSi „Torakoabdominuri 
klinika“ da „karaps medlaini“ Sesrulda 145 
laparoskopuli fundoplikacia. gamoyenebul 
iqna rogorc nisenis meTodi modifikaciebiT 
(Tavisufali niseni, klasikuri niseni da 
nisen-rozeti), aseve fundoplikaciis tupesa 
da doris meTodebi. 145 SemTxvevidan qali 
iyo – 84, mamakaci – 61, asaki - 24-76 w. Catare-

buli  145 operaciidan 97  SemTxvevaSi gakeTda 
Tavisufali nisenis fundoplikacia, 23-Si 
- nisen-rozetis modifikacia, 5-Si - klasi-
kuri niseni; nawilobrivi fundoplikacia 
"tupes" wesiT Sesrulda 17  SemTxvevaSi, 
xolo wina fundopeqsia "doris" wesiT 
– 3 SemTxvevaSi. laparoskopuli fundop-
likaciis sxvadasxva meTodis gamoyenebis 
Sedegebis analizma gamoavlina srulyofi-
li dadebiTi Sedegi 93.2.%-Si. statiis av-
torebs yvelaze efeqtur meTodaT miaCniaT  
nisenis Tavisufali fundoplikacia. 
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В ходе климактерического периода сердечно-
сосудистая система претерпевает значительные из-
менения [3,14]. Известно, что в миокарде, эндотелии 
и гладких мышцах сосудов находятся рецепторы как 
эстрадиола, так и прогестерона [11,12]. эстрадиол и 
прогестерон способны замедлять и предотвращать 
апоптоз кардиомиоцитов и формирование фиброза, 
а также обладают анаболическими эффектами. Они 
влияют на проводящую систему сердца и способны 
повышать силу сердечных сокращений [13]. Половые 
стероиды могут модулировать синтез оксида азота и, 
помимо этого, оказывать прямое релаксирующее вли-
яние на гладкую мускулатуру сосудов [3]. В научной 
литературе описан целый ряд метаболических эф-
фектов эстрадиола и прогестерона: влияние на обмен 
холестерина, систему гемостаза, чувствительность 
тканей к инсулину [4]. Учитывая вышеизложенное 
влияние половых стероидов на сердечно-сосудистую 
систему, с преимущественным возникновением 
ишемической болезни после менопаузы, большин-
ство кардиологов рассматривают менопаузу как 
независимый и специфичный для женщин фактор 
сердечно-сосудистого риска [5,15,20]. 

Целью настоящего исследования явилось изучение 
изменений в сердечно-сосудистой системе у паци-
енток в перименопаузе и определение их связи с 
тяжестью течения климактерия. 

Материал и методы. Проведено одномоментное 
исследование 166 пациенток в период перимено-
паузы. После проведенного медицинского обследо-
вания 11 пациенток были исключены из исследо-
вания в связи с обнаружением и подтверждением 
у них ишемической болезни сердца (ИБС); для 
анализа были использованы данные, полученные 
при обследовании 155 пациенток. 

Критериями исключения из исследования были 
острый коронарный синдром, сахарный диабет, 
сердечная недостаточность III-IV ФК, пороки кла-
панов сердца, онкопатология, хронические обструк-
тивные заболевания легких, хроническая болезнь 
почек, нарушения гормонпродуцирующей функции 
щитовидной железы, язвенная болезнь желудка и 
двенадцатиперстной кишки, острые воспалительные 
процессы, постменопауза более 5 лет, хирургическая 
менопауза, возраст старше 65 лет. Всем пациенткам 

определяли сердечно-сосудистый риск по системе 
SCORE. Для исключения ИБС использовали данные 
нагрузочных тестов, анализ эКГ (наличие зубца Q, 
QS), коронарографию. Для оценки гормонального 
статуса определяли фолликулостимулирующий 
гормон (ФСГ). У женщин с сохраненной менстру-
альной функцией забор крови проводили натощак в 
первые 3 дня менструального цикла. Уровень ФСГ в 
сыворотке определяли иммуноферментным методом 
с использованием набора реактивов Гонадотропин 
ИФА-ФСГ производства ООО «Компания Алкор 
Био» (Российская Федерация). Тяжесть симптомов 
менопаузы определяли посредством опросника по 
оценке менопаузального индекса (МИ) Купермана 
в модификации Уваровой [1,2], который заполнялся 
совместно с врачом-исследователем. 

Протокол исследования был одобрен Локальной 
этической комиссией Института терапии им. Л.Т. 
Малой Национальной академии медицинских наук 
Украины. Все пациентки были проинформированы о 
цели исследования и подписали согласие на участие 
в исследовании. 

Полученные в результате исследования данные об-
работаны методами вариационной и параметриче-
ской статистики медико-биологического профиля 
с применением пакета статистических программ 
Exel for Windows и IBM SPSS 19.0. Для оценки 
связи признаков использовали метод пошагового 
регрессионного анализа. Достоверность различий 
оценивали с помощью критерия Стьюдента (t) с 
95% доверительным интервалом.

Результаты и их обсуждение. Среди включенных в 
исследование пациенток гипертоническая болезнь 
сердца выявлена у 113 (72,9%), дислипедемия – у 
59 (38,1%), факт курения - у 15 (9,6%) пациенток, 
курение в прошлом - у 7 (4,5%), ожирение – у 70 
(45,1%). Средний возраст наступления менопаузы у 
всех пациенток в группе составил 52±4,3. С целью 
коррекции дислипедемии 49 (31,6%) пациенток полу-
чали статины (аторвастатин или симвастатин). Антиги-
пертензивную терапию получали 97 (62,5%) пациенток. 
В зависимости от гормонального статуса пациентки 
были разделены на две группы. Клиническая характе-
ристика обследованных пациенток в зависимости от 
гормонального статуса представлена в таблице 1.

ТЯЖЕСТЬ СИМПТОМОВ МЕНОПАУЗЫ И РИСК РАЗВИТИЯ 
СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ 

Исаева А.С., Вовченко М.Н. 

гу «национальный институт терапии им. Л.т. Малой национальной академии 
медицинских наук», Харьков, украина
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Исследуемые группы (до и после менопаузы) досто-
верно отличались по возрасту, показателям ФСГ, про-
гестерона и SCORE; тяжесть симптомов менопаузы в 
группах достоверно не отличалась: менопаузальный 
индекс (МИ) в I группе составил – 38,98±1,63, во II - 
36,80±1,12 (р=0,27). 

Корреляционный анализ выявил, что значение МИ за-
висит от SCORE (k=0,2, р=0,002) (рис.) и ИМТ (k=0,18, 
р=0,008). Обнаружена корреляционная связь между 
показателями SCORE и уровня метаболитов оксида 
азота NO2+NO3 (k=0,164, р=0,02). 

таблица 1. Характеристика обследованной популяции пациенток, находящихся в перименопаузе

Показатели

ФСГ МЕ/л
I группа 
ФСГ<32

n=55

II Группа 
ФСГ>32

n=100
р

Возраст, лет 51,2±1,02 56,53±0,59 =0,00002
ФСГ, МЕ/л 14,3±1,2 64,00±1,56 =0,000001
Прогестерон, нг/мл 7,7±2,4 2,7±0,07 =0,05
ИМТ, кг/м2 30,08±0,85 28,88±0,43
САД, мм.рт.ст 139,70±5,1 140,34±2,60
ДАД, мм.рт.ст 87,18±2,13 86,19±1,24
ЧСС, уд./мин. 75,62±2,34 75,57±1,48
Общий ХЛ, ммоль/л 5,24±0,14 5,14±0,11
ХЛ ЛПНП, ммоль/л 3,33±0,15 3,32±0,11
ХЛ ЛПОНП, ммоль/л 0,64±0,04 0,69±0,04
ХЛ ЛПВП, ммоль/л 1,27±0,04 1,21±0,03
ТГ, ммоль/л 1,44±0,09 1,51±0,08
Апо В, мг/дл 89,19±4,79 89,17±3,37
АпоА1, мг/дл 124,68±6,05 125,97±4,17
АпоВ/АпоА1 0,72±0,04 0,71±0,02
SCORE 1,02±0,17 1,7±0,13 =0,003

иМт - индекс массы тела; САд - систолическое артериальное давление; 
дАд - диастолическое артериальное давление; ЧСС - частота сердечных сокращений; ХЛ - холестерин; 

ЛПнП - липопротеиды низкой плотности; ЛПонП - липопротеиды очень низкой плотности; 
ЛПвП - липопротеиды высокой плотности; тг - триглицериды; Апо - аполипопротеин

коэффициент корелляции r = 0,21080
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SCORE
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рис. корреляционная связь между уровнем SCORE и тяжестью симптомов менопаузы 
(менопаузальный индекс) 
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С целью оценки взаимосвязи между различными 
параметрами, отражающими изменения в организме 
женщины в процессе перименопаузы, и тяжесть ее 
течения проведен пошаговый регрессионный анализ. 
Данные анализа представлены в таблице 2.

Выявлено, что тяжесть симптомов менопаузы (мено-
паузальный индекс) зависит от уровней артериального 
давления, прогестерона и ФСГ. На тяжесть симптомов 
менопаузы не влияет ИМТ, показатели, отражающие 
метаболизм оксида азота и ХЛ. 

С целью оценки влияния различных показателей на 
уровень сердечно-сосудистого риска проведен ре-
грессионный анализ, где зависимой переменной был 
показатель SCORE (таблица 3). 

Таким образом, на сердечно-сосудистый риск у женщин 
в перименопаузе влияют уровень ФСГ, NO2, АпоА1 и 
тяжесть симптомов климактерия. В свою очередь, на 
степень выраженности симптомов менопаузы влияют 
уровень систолического артериального давления и по-
ловых гормонов. 

Роль менопаузы в развитии и прогрессировании заболе-
ваний сердечно-сосудистой системы хорошо известна и 
описана во многих литературных источниках. Множество 
авторов рассматривают менопаузу как специфичный 
для женщин фактор риска. В связи с этим неоднократно 

предпринимались попытки выделить те характеристи-
ки менопаузы, с которыми можно связать повышение 
сердечно-сосудистого риска. Известно, что наиболее 
частым, однако не единственным, неприятным субъек-
тивным ощущением женщин в этом периоде являются 
приливы. Связь между приливами и риском сердечно-
сосудистых событий показана в работе Szmuilowicz E.D. 
et al. [17]. Однако авторами выявлена связь между риском 
развития сердечно-сосудистого события/общей смертно-
стью и приливами только в позднем периоде менопаузы. 
Тогда как приливы, которые отмечались в раннем перио-
де перименопаузы, не влияли на сердечно-сосудистый 
риск. Более того, у женщин, испытывавших приливы 
в раннем периоде менопаузы, риск развития сердечно-
сосудистого события, инсульта и смерти был ниже в 
сравнении с другими признаками [17]. В исследованиях 
WHI и HERS показано, что женщины, испытывающие 
приливы, имели более высокий риск развития ИБС на 
фоне гормональной заместительной терапии [8,16]. В 
исследовании SWAN выявлено, что у женщин, стра-
дающих приливами, чаще отмечается эндотелиальная 
дисфункция, более выражена кальцификация аорты и 
выше показатель толщины комплекса интима-медиа 
[9]. Известно, что женщины, страдающие прилива-
ми в период перименопаузы, имеют более высокое 
артериальное давление [2]. Ночные приливы имеют 
особое значение - у женщин, испытывающих при-
ливы, выше риск развития сердечно-сосудистых 
событий [9,19]. 

таблица 2. Показатели, оказывающие влияние на тяжесть симптомов менопаузы (Ми) 
у обследованных пациенток (результаты пошагового регрессионного анализа)

Показатели β±δ В±δ T р
САД, мм.рт.ст 0,2606±0,05 0,102±0,02 4,4 0,000012
Прогестерон -0,1377±0,05 -0,214±0,08 -2,5 0,011
Курение 0,14±0,06 3,4±1,44 2,4 0,01
ФСГ -0,2139±0,09 -0,09±0,04 -2,3 0,019
NO2+NO3 0,107±0,05 0,046±0,02 1,9 0,47
ТГ -0,070±0,05 -0,952±0,7 -1,2 0,19
ИМТ 0,075±0,05 0,161±0,12 1,2 0,21
АпоА1 0,062±0,05 0,05±0,04 1,1 0,24
NO2 -0,056±0,05 -0,70±0,66 -1,1 0,29

таблица 3. Показатели, оказывающие влияние на уровень сердечно-сосудистого риска (SCORE) 
у обследованных пациенток (результаты пошагового регрессионного анализа)

Показатели β±δ В±δ T P
ИМТ 0,18±0,04 0,03±0,0081 4,4 0,000013
ЧСС 0,17±0,039 0,012±0,002 4,4 0,00012
ФСГ 0,095±0,038 0,0027±0,001 2,4 0,0142
NO2 -0,097±0,039 -0,082±0,033 -2,5 0,0140
МИ 0,066±0,039 0,004±0,002 1,9 0,05
АпоА1 0,075±0,038 0,003±0,001 1,9 0,05
NO2+NO3 0,058±0,36 0,001±0,001 1,5 0,13
прогестерон -0,048±0,03 -0,007±0,005 -1,2 0,22
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В ходе проводимого исследования при оценке тяжести 
симптомов менопаузы учитывались не только при-
ливы, но и другие симптомы. Известно, что жалобы 
пациенток в перименопаузальном периоде касаются 
и болевых ощущений в грудной клетке, изменения 
настроения, бессонницы, нарушения деятельности 
половых органов. В разных периодах климактерия пре-
обладают те или иные жалобы, а приливы характерны 
в большей степени для раннего периода и перехода 
от пременопаузы к перименопаузе [10]. Исходя из 
вышеизложенного, оценивать тяжесть течения мено-
паузы ориентируясь только на приливы, некорректно. 
Использованный в исследовании индекс Купермана в 
модификации Уваровой позволяет оценить и психиче-
ские/неврологические и урогенитальные симптомы, 
а также изменения со стороны кожи, особенно для 
женщин, которые не испытывают приливов или легко 
их переносят субъективно, однако страдают от пере-
падов настроения, нарушения деятельности половых 
органов. Такие пациентки реже обращаются к кардио-
логу, чаще к другим специалистам, исходя из этого, 
адекватная оценка сердечно-сосудистого риска у них 
не проводится. В результате исследования показано, 
что у пациенток в перименопаузе отмечается прямая 
корреляционная взаимосвязь между тяжестью симпто-
мов климактерия и сердечно-сосудистым риском. В том 
случае, если эти пациентки первоначально обращаются 
к врачам других специальностей, им следует рекомен-
довать обследование у кардиолога. 

Результаты проведенного исследования позволяют 
сделать следующие выводы:
1. У пациенток в перименопаузе тяжесть симптомов 
климактерия находится в прямой корреляции с риском 
развития сердечно-сосудистых заболеваний.
2. Тяжесть симптомов климактерия зависит от уровня 
систолического артериального давления, фоллику-
лостимулирующего гормона, уровня прогестерона и 
курения. 
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SUMMARY

THE SEVERITY OF MENOPAUSAL SYMPTOMS 
AND CARDIOVASCULAR RISK IN WOMEN

Isayeva G., Vovchenko M. 

The Government institution “national institute of Therapy 
named by l.T. Malaya of national Ukrainian academy of 
Medical science”, Kharkov, Ukraine

Menopause is a crucial time in the life of any women. Per-
haps the severity of menopausal symptoms defines further 
state of female health. The aim of the study is to assess 
changes of cardiovascular system during perimenopause 
and the connection between this changes and severity of 
menopausal symptoms. The data of 155 premenopausal 
women without coronary heart disease were analyzed. To 
assess women hormonal state follicle stimulating hormone 
was measured. The severity of menopausal symptoms was 
evaluated with the help of Kupperman questionnaire form 
in Uvarova modification. All women were divided into two 
groups according to follicle stimulating hormone. Women 
with follicle stimulating hormone higher 30 MU/l were 
classified as postmenopausal. It was shown that groups 
of pre – and postmenopausal women significantly differ 
in age, progesterone, follicle stimulating hormone level, 
and SCORE. The severity of menopausal symptoms was 
the same in studied groups. Regression analysis revealed 
that severity of menopausal symptoms depended on sys-
tolic blood pressure, follicle stimulating hormone level, 
progesterone level. The link between cardiovascular risk 
(SCORE) and follicle stimulating hormone, NO2, ApoА1, 
and severity of menopausal symptoms was found. 

Keywords: cardiovascular system, premenopausal 
women.

РЕЗЮМЕ

ТЯЖЕСТЬ СИМПТОМОВ МЕНОПАУЗЫ И РИСК 
РАЗВИТИЯ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ ЗАБО-
ЛЕВАНИЙ

Исаева А.С., Вовченко М.Н.

гу «национальный институт терапии им. Л.т. Малой 
национальной академии медицинских наук», Харьков, 
украина 

Менопауза является переломным моментом в жизни 
женщины и тяжесть ее течения определяет состояние 
здоровья пациентки в будущем. Целью настояще-
го исследования явилось изучение изменений в 
сердечно-сосудистой системе у пациенток в пери-
менопаузе и определение их связи с тяжестью те-
чения климактерия. Проанализированы данные 155 

пациенток, находящихся в периоде перименопаузы 
без ишемической болезни сердца. Для установления 
гормонального статуса женщин определяли уровень 
фолликулостимулирующего гормона (ФСГ). Тяжесть 
симптомов климактерия оценивали с применением 
опросника Куперман в модификации Уваровой. Паци-
ентки были разделены на две группы в зависимости от 
уровня ФСГ: I группа - менее 30 МЕ/л (пременопауза) 
и II группа - более 30 МЕ/л (постменопауза). Выявлено, 
что исследуемые группы достоверно отличались по 
возрасту, показателям ФСГ, прогестерона и SCORE, 
однако тяжесть симптомов менопаузы в группах не 
отличалась. При проведении регрессионного анализа 
установлено, что тяжесть симптомов климактерия 
зависит от уровня систолического артериального 
давления, ФСГ и уровня прогестерона. Выявлено, 
что у пациенток в перименопаузе тяжесть симпто-
мов климактерия находится в прямой корреляции 
с уровнем сердечно-сосудистого риска и зависит 
от уровня систолического артериального давления, 
фолликулостимулирующего гормона и уровня проге-
стерона. Сердечно-сосудистый риск связан с уровнем 
фолликулостимулирующего гормона, NO2, АпоА1 и 
тяжестью симптомов климактерия. 

reziume

menopauzis mZime mimdinareobis gavlena 
gul-sisxlZarRvTa daavadebebis ganviTare-
baze

a. isaeva, m. vovCenko

saxelmwifo dawesebuleba “samedicino mec-
nierebaTa nacionaluri akademiis l. malois 
sax. Terapiis instituti”, xarkovi, ukraina

menopauza gardamtexi periodia qalis cxov-
rebaSi da, aqedan gamomdinare, mis mimdinare-
obasa da simZimeze damokidebulia qalis 
janmrTelobis mdgomareoba.

kvlevis mizans warmoadgenda menopauzis peri-
odSi qalis gul-sisxlZarRvTa sistemaSi mim-
dinare cvlilebebis Sefaseba klimaqteriis 
simZimesTan korelaciaSi.

Seswavlilia perimenopauzis periodSi myofi 
155 pacientis (gulis iSemiuri daavadebis ga-
reSe) monacemebi. qalTa hormonuli statusis 
dadgenis mizniT ganisazRvreboda foliku-
lomastimulirebeli hormonis (fmh) done. 
klimaqteriis simptomebis simZimis Sefaseba 
xdeboda kupermanis kiTxvariT, uvarovas modi-
fikaciiT. fmh donis gaTvaliswinebiT qalebi 
ganawilda or jgufad: I  jgufi – qalebi 30 
me/l-ze naklebi fmh-iT (premenopauza), II  jgu-
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fi – 30 me/l-ze meti (postmenopauza). jgufebi 
erTmaneTisagan gansxvavdeboda asakiT, fmh-is, 
progesteronis da SCORE-s maCveneblebiT. 
menopauzis simptomebis simZime jgufebSi erT-
gvarovani iyo. regresuli analizis meSveo-
biT dadgenilia, rom klimaqteriis simptome-
bis simZimes gansazRvravs sistoluri arte-
riuli wnevis, fmh-is da progesteronis donis 

maCveneblebi. gamovlinda, rom perimenopauzis 
periodis klimaqteriis simptomebi pirdapir 
korelaciaSia gul-sisxlZarRvTa daavade-
bis ganviTarebis riskTan da damokidebulia 
arteriuli wnevis, fmh-is da progesteronis 
doneze. gul-sisxlZarRvTa daavadebis riski 
dakavSirebulia fmh-is, NO2 da klimaqteriis 
simptomebis simZimesTan.

STATE OF INTEGRAL REMODELING PARAMETERS OF TARGET ORGANS 
IN PATIENTS WITH ESSENTIAL HYPERTENSION AND OBESITY

1Kochueva M., 2Sukhonos V., 1Shalimova A., 3Psareva V., 3Kirichenko N.

1Kharkiv Medical academy of Postgraduate education; 2Sumy Outpatient hospital №3; 
3sumy state University, Ukraine

The prevalence of essential hypertantion (EH) (90-95% 
of hypertension) and obesity among the adult popula-
tion in different regions of Ukraine is about 40-50% 
and 15-25% respectively, their combination is one of 
the most adverse prognostic and contributing signifi-
cantly increased risk of cardiovascular complications 
that patterns of mortality Ukrainian population is about 
66% [8,11,13,14]. In the development of remodelling of 
target organs with combined EH and obesity participate 
hemodynamic and neurohumoral factors. Pronounced ac-
tivation of neurohumoral systems is associated with the 
peculiarities of comorbidity: adipose tissue is influential 
endocrine organ synthesizing a large number of biologi-
cally active substances that play an important role in 
the effects of the renin-angiotensin-aldosterone system, 
the sympathetic-adrenal system, systemic inflammatory 
response, insulin resistance and hyperinsulinemia rise 
[5,6,15,18,19]. Mechanisms of remodelling of target 
organs in comorbidity are closely intertwined and require 
study. So hyperinsulinemia, typical for obesity, activates 
the sympathetic nervous system activity, resulting sup-
ported mechanisms of progression of hypertension, 
increased lipolysis and develops dyslipidemia. Accu-
mulation in the blood free fatty acids promotes tissue 
insulin resistance, which stimulates further progression 
of hyperinsulinemia [1,4,16,17,20]. Complex of target 
organ damage, lack of knowledge about the features and 
mechanisms of remodeling of target organs, no weighty 
evidence base for drawing up recommendations for 
expanded treatment of patients with comorbidity that 
are of great interest in the scientific world of medicine 

[2,7,9,10]. Since it is very important to study remodel-
ling peculiarities of target organs in patients with EH 
and obesity, we have conducted a study.

Objective of the study: comparative study of the state of 
integral indicators of structural and functional state of the 
heart, blood vessels and liver in patients with EH second 
stage with normal body weight and the presence of con-
comitant obesity I and II degrees.

Material and methods. We examined 130 patients aged 40 
to 59 years: 25 healthy people (group 1, body mass index 
(BMI) - up to 25 kg/m2), 25 patients with EH stage II with 
blood pressure to 180/110 mm hg. art. (grade 2) with normal 
body weight (group 2, BMI - 25 kg/m2), 80 patients with EH 
and obesity 1 and 2 degrees (group 3) (40 patients with BMI 
of 30 to 34.9 kg/m2) and 40 patients with a BMI of 35 to 39.9 
kg/m2). All patients provided written informed consent to 
participate in the study. Criterions of inclusion: age 40 to 59 
years, the presence of EH stage II grade 2, signs of chronic 
heart insufficiency not higher functional class (FC) II, obesity I 
and II degrees, no increase in the levels of bilirubin, transami-
nases, creatinine and blood glucose satisfactory ultrasound 
imaging organs. Criterion of exclusion were symptomatic 
hypertension, diabetes mellitus, symptoms of coronary heart 
disease, cerebrovascular disease, presence of concomitant 
diseases affecting the structural and functional state of the 
heart, blood vessels and liver.

Methods of the study: clinical, ultrasound (scanner «ULTI-
MA RA” firm “RADMІR», Ukraine), the six-minute walk 
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test (6MWT). Echocardiographic studies were performed 
in M, B and Doppler modes with colour mapping phased 
sensor with a frequency of 2-4 MHz. Ultrasound exami-
nations were carried out in the main vessels with colour 
Doppler mapping broadband linear transducer 5-12 MHz. 
The Intima media thickness 2 cm above the bifurcation of 
the carotid arteries (IMT 1) and in their areas of bifur-
cations (IMT 2), the degree of endothelium-dependent 
vasodilation brachial arteries (EDVD) was measured 
by standard methods, pulse wave velocity in the ca-
rotid arteries (PWV 1) - W-Track-method, pulse wave 
velocity in the abdominal aorta (PWV 2) - phased array 
transducer with a frequency of 2-4 MHz. Shiftwavel 
elastography was conducted to determine the stiffness 
of the liver parenchyma, which is expressed through the 
Young's modulus values in kilopascals (kPa). The stud-
ies were conducted by conventional methods [10, 13]. 
Among many parameters in the article we are present-
ing only integral indicators of structural and functional 
state of the heart, blood vessels, liver: IMT 1, IMT 2, 

PWV 1, PWV 2, EDVD, left ventricle ejection fraction 
(EF), the index of the relative wall thickness of the left 
ventricular (IRWT LV), myocardial mass index (MMI), 
mean pulmonary artery pressure (MPAP), the ratio of 
maximum flow velocity integrals of early diastolic fill-
ing of the LV according to the spectral (E) and tissue 
(e) Doppler studies (E/e), the stiffness index of the liver 
parenchyma (SI, kPa).

Statistical data processing was performed using the soft-
ware package «Statistics for Windows» 6.0. The values 
are presented the the average value of parameters (M) and 
standard error (m).

Results and their discussion. The patients with EH and 
obesity differ from healthy individuals by significantly 
greater than the average IMT 1, IMT 2, PWV 1, PWV 
2, IRWT LV, MMI, E/e, MPAP, SI kPa and significantly 
lower avarage values and EDVD and 6MWT (p<0,05) 
(Table 1).

Table 1. indicators of structural and functional state of the heart, blood vessels
 and liver in healthy individuals and patients with EH and obesity (M±m)

Index Group 1, n=25 Group 3, n=80
IMT 1, mm 0,65±0,01 0,82±0,01*
IMT 2, mm 0,76±0,02 1,22±0,01*
PWV 1, m/s 5,81±0,14 8,49±0,55*
PWV 2, m/s 6,09±0,15 8,31±0,07*
IRWT LV, u. 0,34±0,01 0,53±0,02*
MMI, g/m2 74,21±3,88 144,27±2,51*
EF, % 64,81±1,32 65,77±0,42
Е/е, u. 5,49±0,15 7,14±0,05*
MPAP, mm Hg. Art. 12,11±0,60 15,94±0,15*
SI, kPa 3,19±0,10 7,83±0,15*
EDVD, % 12,79±0,22 5,56±0,07*
6MWT, m 608,00±4,68 347,10±3,83*

note: * - the difference between the study and control groups is reliable

Table 2. indicators of structural and functional state of the heart, blood vessels 
and liver in patients with EH and normal weight, patients with EH and obesity (M±m)
Index Group 2, n=25 Group 3, n=80

IMT 1, mm 0,68±0,02 0,82±0,01*
IMT 2, mm 1,12±0,01 1,22±0,01*
PWV 1, m/s 7,22±0,13 8,49±0,55*
PWV 2, m/s 7,45±0,08 8,31±0,07*
IRWT LV, u. 0,47±0,02 0,53±0,02
MMI, g/m2 130,02±8,32 144,27±2,51
EF, % 67,38±1,31 65,77±0,42
Е/е, u. 7,23±0,17 7,14±0,05
MPAP, mm Hg. Art. 15,62±0,43 15,94±0,15
SI, kPa 4,00±0,08 7,83±0,15*
EDVD, % 8,76±0,34 5,56±0,07*
6MWT, m 424,33±14,90 347,10±3,83

note: * - the difference between groups of patients is reliable
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Among 69% of patients with EH and obesity we observed 
concentric left ventricular hypertrophy, which confirms the 
reliability of large compared to the control group values of 
IRWT LV and MMI (p<0,001).

The patients with EH and obesity were different from 
patients with EH and normal body weight in terms of 
structural and functional state of the target organs. They 
had a significantly higher average values of IMT 1, IMT 2, 
PWV 1, PWV 2, SI and significantly less EDVD average 
value (p<0,05) (Table 2).

In 45% patients with EH and normal body weight it was 
concentric model geometry of the LV.

The patients with EH and normal body weight, compared 
with healthy individuals, had a significantly higher average 
values IMT 1, IMT 2, PWV 1, PWV 2, IRWT LV, MMI, 
MPAP, E/e, SI and significantly lower mean values and 
EDVD and 6MWT. The average value of the distance of 
6MWT testified the tolerance reduced to physical activity 
(100% of patients fitted II FC of heart failure). In the group 
of patients with EH and normal body weight 8% of patients 
had no signs of heart failure, 21% were I FC and 71% - II 
FC. All patients were observed stored EF LV.

The results of the comparison of average values of remodel-
ling integral indicators of target organs in patients with EH 
and healthy individuals showed that the progression of EH 
is accompanied by a disturbance of endothelial function, 
increases IMT and rigidity of the major vessels and the liver 
parenchyma, LV myocardium mass, impaired diastolic filling 
it and decreased exercise tolerance [4,6,7,15], and the presence 
of concomitant obesity is associated with progressive disorders 
structural and functional condition of heart, vascular and liver 
[1,14,15]. The availability of reliable correlations of BMI with 
integral parameters of the state of the target organs in patients 
with EH and obesity (with IMT 1 (p=0,54; r=0,00), IMT 1 
(p=0,61; r=0,00), PWV 2 (p=0,31; r=0,04), EDVD (p=-0,64; 
r=0,00), MMI (p=0,51; r=0,00), MPAP (p=0,58; r=0,00), SI 
(p=0,69; r=0,00) showed the importance of the weight role in 
the process of remodelling [2,10,14].

Conclusions
1. The presence of obesity in patients with EH is associated 
with increasing wall thickness of the left ventricular, myo-
cardial mass and its prevalence of concentric left ventricular 
hypertrophy, as well as with decreased exercise tolerance 
on the background uptrend MPAP.
2. Progression of initial obesity stages in patients with EH 
is accompanied by significant increase IMT, PWV in the 
great vessels, the stiffness of the liver parenchyma and a 
significant decrease EDVD, indicating progressive liver and 
vascular remodelling with the early stages of obesity.

The prospect of studying the structural and functional 
changes in the target organs in patients with EH and obesity 

is to create opportunities for diagnosis optimization of early 
stages of cardiac remodelling, vascular and liver.
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SUMMARY

STATE OF INTEGRAL REMODELING PARAME-
TERS OF TARGET ORGANS IN PATIENTS WITH 
ESSENTIAL HYPERTENSION AND OBESITY

1Kochueva M., 2Sukhonos V., 1Shalimova A., 
3Psareva V., 3Kirichenko N.

1Kharkiv Medical academy of Postgraduate education; 
2Sumy Outpatient hospital №3; 3sumy state University, 
Ukraine

Arterial hypertension combined with obesity is a very 
common form of comorbid disease in most countries 
all over the world. The combination of these diseases 
is characterized by mutual burdening of remodelling 
processes in important target organs, what greatly increases 
the risk of cardiovascular complications and death.

The mechanisms of injury progression to vital organs in 
essential hypertension (EH) and obesity have some common 
features. The most important risk factors of target organs 
damage are hemodynamic and neurohumoral: inflammatory, 
effectors of the renin- angiotensin-aldosterone system, 
insulin resistance and others. Polyethiologic remodelling, 
lack of knowledge concerning violations in structural and 
functional status of important target organs and mechanisms 

of the interactions of their progression with this comorbidity 
require further study of these issues.

The objective of the study was the comparative study of 
the state of integral indicators of structural and functional 
state of the heart, blood vessels and liver in patients with 
EH second stage with normal body weight and with 
concomitant obesity I and II degrees.

This study found that the presence of obesity I and 
II in patients with EH stage II is associated with the 
concentric type of left ventricular hypertrophy, saved 
by its ejection fraction and impaired diastolic filling 
processes. For the patients with EH in the early stages 
of obesity the following characteristics are quite typical: 
considerable increase of intima media thickness in the 
carotid arteries, increasing the stiffness in the main 
arteries and liver parenchyma, impaired of the functional 
state of endothelial.

Keywords: essential hypertension, obesity, structural and 
functional changes in the heart, blood vessels and liver.

РЕЗЮМЕ

СОСТОЯНИЕ ИНТЕГРАЛЬНЫХ ПАРАМЕТРОВ 
РЕМОДЕЛИРОВАНИЯ ОРГАНОВ-МИШЕНЕЙ У 
БОЛЬНЫХ ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ 
С ОЖИРЕНИЕМ

1Кочуева М.Н., 2Сухонос В.А., 1Шалимова А.С., 
3Псарева В.Г., 3Кириченко Н.Н.

1Харьковская медицинская академия последиплом-
ного образования; 2Сумская городская поликлиника 
№3; 3Сумский государственный университет, 
украина

Артериальная гипертензия в сочетании с ожирением 
в большинстве стран мира является весьма распро-
страненным вариантом коморбидной патологии. Со-
четание этих заболеваний характеризуется взаимным 
отягощением процессов ремоделирования важнейших 
органов-мишеней, что значительно увеличивает риск 
сердечно-сосудистых осложнений и смерти. 

Механизмы развития поражения жизненно важных 
органов при гипертонической болезни (ГБ) и ожирении 
имеют определенное сходство. К наиболее значимым 
факторам риска поражения органов-мишеней относятся 
гемодинамические и нейрогуморальные: воспалитель-
ные, эффекторы ренин-ангиотензин-альдостероновой 
системы, инсулинорезистентность. Полиэтиологичность 
ремоделирования, недостаточность знаний об особенно-
стях нарушений структурно-функционального состояния 
важнейших органов-мишеней и взаимосвязях механизмов 
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их развития при данной сочетанной патологии диктуют 
необходимость  дальнейшего их изучения. 

Целью исследования явилось сравнительное из-
учение интегральных показателей структурно-
функционального состояния сердца, сосудов и печени 
у больных гипертонической болезнью II стадии с нор-
мальной массой тела и при наличии сопутствующего 
ожирения I и II степени.

В результате проведенного исследования установлено, что 
наличие ожирения I и II степени у больных ГБ II стадии 
ассоциируется с концентрическим типом гипертрофии 
левого желудочка, сохраненной его фракцией выброса и 
нарушениями процессов диастолического наполнения. 
Больные ГБ уже на ранних стадиях ожирения характе-
ризуются выраженным увеличением толщины комплекса 
интима-медиа сонных артерий, повышением жесткости 
магистральных артерий и паренхимы печени, нарушения-
ми функционального состояния эндотелия. 

reziume

samizne organoebis remodelirebis integ-
raluri parametrebis mdgomareoba hipertonu-
li daavadebiT da Warbi woniT avadmyofebSi

1m. koCueva, 2v. suxonos, 1a. Salimova, 3v. psariova, 
3n. kiriCenko

xarkovis medicinis di plomisSemdgomi 
ganaTlebis akademia; sumis poliklinika #3; 
sumis saxelmwifo samedicino universiteti, 
ukraina

arteriuli hipertenzia Warbi wonis Tanx-
lebiT sadReisod komorbiduli paTologiis 
metad gavrcelebuli saxeobaa. am ori da-
avadebis Serwyma xasiaTdeba mniSvnelovani 
samizne organoebis remodelirebis pro-

cesebis erTdrouli damZimebiT, rac mniS-
vnelovnad zrdis gul-sisxlZarRvTa da-
avadebis garTulebis risks.

hipertoniuli daavadebis (hd) da Warbi wonis 
dros sasicocxlo organoebis dazianebis 
ganviTarebis meqanizmebi garkveul msgavsebas 
avlens. samizne organoebis dazianebis risk-
faqtorebs Soris yvelaze mniSvnelovania 
hemodinamikuri da neirohumoruli (anTebiTi, 
renin-angiotenzin-aldosteronis sistemis 
efeqtorebi da insulinrezistentoba). remod-
elirebis polietiologia, samizne organoebis 
struqturul-funqciuri mdgomareobis Tavise-
burebebis da maTi darRvevis, aseve aRniSnuli 
Serwymuli paTologiis dros meqanizmebis 
urTierTkavSiris Sesaxeb arasakmarisi codna 
dRis wesrigSi ayenebs zemoCamoTvlili 
sakiTxebis Seswavlis aucileb-lobas.

kvlevis mizans warmoadgenda gulis, sisxl-
ZarRvebis da RviZlis struqturul-funqci-
uri mdgomareobis SedarebiTi Seswavla II  
stadiis hipertoniuli daavadebiT avadmyo-
febSi normaluri woniT da avadmyofebSi I  
da II  xarisxis Warbi woniT. 

Catarebuli kvlevis Sedegad dadgenilia, 
rom I  da II  xarisxis Warbi wonis arseboba 
II  stadiis hd-iT avadmyofebSi asocirdeba 
marcxena parkuWis hipertrofiis koncentrul 
tipTan, gandevnis fraqciis SenarCunebasTan 
da diastoluri avsebis procesis darRvevas-
Tan. hd-iT avadmyofebi Warbi wonis adreul 
stadiaze xasiaTdeba saZile arteriebis in-
tima-mediis kompleqsis gamokveTili matebiT, 
magistraluri arteriebis da RviZlis paren-
qimis gauxeSebiT, endoTeliumis funqciuri 
mdgomareobis darRveviT.

АКТИВНОСТЬ АПЕЛИНА У БОЛЬНЫХ ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ 
С СОПУТСТВУЮЩИМ ПРЕДИАБЕТОМ И САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА 

Демиденко А.В.

Харьковский национальный медицинский университет, украина

Сердечно-сосудистые заболевания являются основ-
ной причиной смертности практически во всех раз-
витых странах. В Украине в 2012 г. их доля составила 

65,8% [2]. Значимость гипертонической болезни (ГБ) трудно 
недооценить ввиду широкой распространенности, высокой 
степени инвалидизации и смертности населения.
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Наличие сопутствующей патологии существенно ухуд-
шает течение и прогноз заболевания. Коморбидным со-
стоянием зачастую выступает сахарный диабет 2 типа 
(СД 2т), значительно ухудшающий прогноз ГБ. 

Проведенные исследования свидетельствуют о широ-
кой распространенности СД 2т у больных ГБ – в 2-2,5 
раза чаще в сравнении с нормотензивными лицами. 
Сосуществование ГБ и СД 2 типа повышает риск со-
судистых катастроф почти в 10 раз [1]. 

Клиническому проявлению СД 2 типа предшествуют 
пограничные нарушения углеводного обмена, такие 
как нарушение толерантности к глюкозе и гипергли-
кемия натощак, объединенные понятием «предиабет». 
Установлено, что число лиц с предиабетом намного 
превышает количество больных СД 2т. Своевремен-
ное выявление предиабета имеет важное социальное 
значение, так как глюко-метаболическое нарушение 
данного типа приводит к развитию СД 2т и сердечно-
сосудистых заболеваний [4].

В основе развития сердечно-сосудистых осложнений 
при коморбидности ГБ и СД 2т лежат различные 
биологические механизмы, среди которых можно 
выделить сосудистую дисфункцию, проявляющуюся 
в нарушении эндотелиальной функции; нарушение 
фибринолитических и прокоагулянтных свойств 
плазмы (пролиферация матрикса, активация воспа-
лительных процессов). Ключевую роль в патогенезе 
сердечно-сосудистых осложнений отводят глюко-
метаболическим нарушениям. Токсическое действие 
высоких концентраций глюкозы на сосудистую стенку, 
метаболизм липопротеидов и белков приводят к раз-
витию микро- и макроангиопатий [3].

Прогностически важным направлением современной 
науки является изучение метаболически активных 
веществ, влияющих на углеводный обмен. К таковым 
относится вазоакивный пептид апелин, открытый в 
1993 г. и синтезированный в 1998 г. Биологические 
эффекты апелина интенсивно изучаются; к основным 
эффектам относится положительное влияние на угле-
водный обмен, так как пептид идентифицирован как 
адипокин [8].

Целью исследования явилось определение активности 
апелина у больных гипертонической болезнью с ко-
морбидным состоянием (предиабетом или сахарным 
диабетом 2 типа).

Материал и методы. Для изучения активности апе-
лина в зависимости от выраженности углеводных на-
рушений обследовано 116 больных ГБ, среди них 63 
(54,31%) женщин и 53 (45,69%) мужчин в возрасте 34-
70 лет.Уровень артериального давления (АД) измеряли 
в положении пациента сидя после 5-минутного отдыха 

по методу М.С. Короткова. Верификацию диагноза с 
определением стадии и степени ГБ проводили соглас-
но критериям Украинского общества кардиологов и 
рекомендациям Европейского общества гипертензии/
кардиологов (ESH/ESH, 2009 г.) [7].

Предиабет выявляли согласно критериям Европей-
ской ассоциации по изучению СД (EASD 2007 г.) и 
ВОЗ 2006 г. [9]. Диагноз инсулин-независимого СД 
устанавливался эндокринологом амбулаторно по 
месту жительства и подтверждался в стационаре после 
комплексного клинико-инструментального обследования 
пациента на основании критериев экспертной группы 
Всемирной Организации Здравоохранения (2006).

В исследование не включали пациентов со вторичной 
АГ, сопутствующей аутоиммунной, эндокринологиче-
ской патологией, хроническими заболеваниями печени 
и почек, выраженными нарушениями сердечного ритма 
и проводимости, острым коронарным синдромом, хро-
нической сердечной недостаточностью ІІІ ст. 

Оценка глюкометаболического профиля проводилась 
биохимическим методом на основании определения 
уровня глюкозы и инсулина натощак и 120 мин. спу-
стя после проведения стандартного перорального 
глюкозо-толерантного теста (ПГТТ). Использовался 
набор реактивов DRG® Инсулин (DRG Instruments 
GmbH, Германия, Марбург). Исследование гликози-
лированного гемоглобина (HbA1c) осуществлялось 
биохимическим методом. 

Уровень апелина определялся в сыворотке крови им-
муноферментным методом ELISA с использованием 
набора реактивов «Phoenix», USA.

Статистическую обработку данных проводили метода-
ми параметрической и непараметрической статистики. 
В выборках с непараметрическим распределением дан-
ных результаты представлены в виде Ме (Q25-Q75), где 
Ме - медиана (50-й процентиль), Q25 и Q75 - 25-й и 75-й 
процентили соответственно (верхний и нижний квар-
тили). Для сравнения результатов использовали кри-
терий Вилкоксона, критерий Колмогорова-Смирнова 
и Манна-Уитни, медианный тест. Для оценки взаимо-
связи показателей использовали коэффициент ранговой 
корреляции Спирмена. Нулевую гипотезу отбрасывали 
при уровне достоверности р<0,05.

Результаты и их обсуждение. Средний возраст обсле-
дованных больных ГБ составил 58,16±0,66 лет; мужчин 
– 59,57±1,16 лет; женщин - 60,64±1,53 лет. Контрольная 
группа представлена 30 практически здоровыми во-
лонтерами, сопоставимыми по полу и возрасту. 

У 40 (34,46%) пациентов с ГБ в качестве коморбидного 
состояния был СД 2т. При исследовании углеводного 
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обмена у 37 (31,92%) больных ГБ выявлен сопутствую-
щий предиабет. Больные были разделены на 3 группы: 
I группа – 39 (33,62%) больных ГБ без сопутствующего 
нарушения углеводного обмена; II группа – 37 (31,92%) 
больных ГБ с сопутствующим предиабетом; III группа 
– 40 (34,46%) больных ГБ в сочетании с СД 2т. Срав-
нительная характеристика показателей углеводного 
обмена представлена в таблице.

Среди 39 (33,62%) пациентов I группы с ГБ без со-
путствующих нарушений углеводного обмена были 
21 (53,85%) женщина и 18 (46,15%) мужчин. Возраст 
обследованных больных составил, в среднем, 57,52 
года.

II группу составили 37 (31,92%) больных ГБ с сопут-
ствующим предиабетом, т.е. уровень глюкозы натощак 
- ≥6,1 ммоль/л и ≤6,9 ммоль/л; уровень глюкозы 2 часа 
спустя после пробы с нагрузкой - <7,8 ммоль/л по ре-
зультатам ПГТТ и нарушение толерантности к глюкозе 
(уровень глюкозы натощак - <7,0 ммоль/л; уровень 
глюкозы 2 часа спустя после пробы с нагрузкой - ≥7,8 
ммоль/л и <11,1 ммоль/л по результатам ПГТТ), из них 
19 (51,35%) мужчин и 18 (48,65%) женщин. Возраст 
обследованных больных составил 46-69 лет, медиана 
возраста - 56,25 лет. 

Из 40 (34,46%) больных III группы – больные с комор-
бидностью ГБ и СД 2т, женщин - 24 (60,00%), мужчин 
– 16 (40,00%). Медиана возраста - 62,21 года. 

Анализ гликемического профиля, компонентов углевод-
ного обмена, индексов инсулинорезистентности (ИР) 
показал достоверные различия в значениях глюкозы 
и инсулина натощак, и после ПГТТ, индексах НОМА, 
среди групп пациентов со значительным увеличением 
показателей в случае коморбидного состояния. 

Скрининг пациентов с ГБ с целью выявления пре-
диабета имеет важное социальное значение, т.к. 
большинство больных были работоспособного воз-
раста, а повышение содержания HbA1с на 1% вызы-
вает увеличение частоты развития микрососудистых 
осложнений на 37%; повышение частоты развития 
всех микро- и макрососудистых осложнений сахар-
ного диабета - на 21%; смертности при сахарном 
диабете - на 21% [3].

Гипергликемия вызывает снижение чувствительности 
периферических тканей к инсулину, в ответ на это 
увеличивается секреция инсулина β-клетками под-
желудочной железы, формируется гиперинсулинемия. 
Повышение индекса ИР НОМА зафиксировано у 15 
(38,4%) больных I группы и 28 (75,6%) пациентов II 
группы, что так же подчеркивает неблагоприяный про-
гноз заболевания, т.к. доказано, что ИР ассоциируется 
с атеросклеротическим поражением как коронарных, 
так и периферических сосудов, являясь независимым 
фактором риска сосудистых катастроф [4].

Исследование активности апелина показало досто-
верное увеличение уровня пептида в целой выборке 
больных ГБ в сравнении с группой контроля 0,26 (0,14; 
0,49) против 0,13 (0,12; 0,17) р<0,001.

Анализ значений пептида в зависимости от наличия 
нарушений углеводного обмена показал максимальный 
уровень в группе пациентов с ГБ и СД 2т 0,31 – (0,19-
0,49) нг/мл, р<0,001 (Kruskal-Wallis ANOVA) в сравне-Kruskal-Wallis ANOVA) в сравне--Wallis ANOVA) в сравне-Wallis ANOVA) в сравне- ANOVA) в сравне-ANOVA) в сравне-) в сравне-
нии с группой контроля (рис.). Меньшая активность 
апелина по сравнению с III группой (р>0,05) зафиксиро-
вана в группе больных ГБ без нарушений углеводного 
обмена - 0,29 (0,22-0,49) нг/мл, р<0,001 (Kruskal-Wallis 
ANOVA) в сравнении с группой контроля.

 

таблица. Сравнительная характеристика показателей углеводного обмена у больных гБ 
с предиабетом и Сд 2т., Ме (Q25-Q75)

Группа

Показатель

I 
(больные ГБ) 

n=39

II 
(больные ГБ 

и предиабетом)
n=37

III 
(больные ГБ 
и СД 2 типа)

n=40

р (Kruskal-
Wallis 

ANOVA)

Глюкоза натощак, 
ммоль/л

4,79 
(4,26-5,16)

6,09
 (5,13-6,90)

7,80 
(6,44-10,60) <0,001

Глюкоза 2 часа спустя 
после ПГТТ, ммоль/л

5,58 
(6,00-6,34)

7,11 
(6,85-8,00) - >0,05

Инсулин натощак, 
мкЕД/мл

13,59
 (9,13-19,67)

23,22 
(13,37-29,32)

23,86 
(19,57-30,24) <0,001

Инсулин 2 часа спустя 
после ПГТТ, мкЕД/мл

41,42 
(30,00-57,46)

67,84
 (61,34-80,29) _ <0,001

НОMA – ИР 2,82 (1,74-3,74) 6,07 (2,34-8,02)  8,02 (5,52-14,94) <0,001
HbA1c, % 5,30 (4,70-6,97) 6,00 (5,10-7,80) 7,90 (6,50-9,50) <0,001
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рис. Активность пептида апелина у больных гБ с на-
рушениями углеводного обмена

Умеренная экспрессия адипокина выявлена у больных 
ГБ и предиабетом - 0,18 (0,14-0,32) нг/мл, р<0,001 
(Kruskal-Wallis ANOVA) в сравнении с группой кон-Kruskal-Wallis ANOVA) в сравнении с группой кон--Wallis ANOVA) в сравнении с группой кон-Wallis ANOVA) в сравнении с группой кон- ANOVA) в сравнении с группой кон-ANOVA) в сравнении с группой кон-) в сравнении с группой кон-
троля и показателями больных I группы. 

Проведенный корреляционный анализ показал множе-
ственные достоверные взаимосвязи пептида апелина 
с компонентами углеводного обмена. Так, в группе 
больных ГБ без нарушения углеводного обмена уста-
новлена прямая достоверная зависимость активности 
адипокина и уровня HbA1c (r=0,52; р<0,05). 

Во II группе больных с коморбидным состоянием в виде 
сопутствующего предиабета выявлена достоверная 
связь апелина с уровнем глюкозы после нагрузки глю-
козой (r=0,77; р<0,05) и инсулином после проведения 
ПГТТ (r=0,66; р<0,05). 

В III группе больных ГБ и СД 2т установлена досто-III группе больных ГБ и СД 2т установлена досто- группе больных ГБ и СД 2т установлена досто-
верная корреляционная взаимосвязь апелина с уровнем 
инсулина натощак (r=0,33; р<0,05). 

Физиологическая и патофизиологическая роль этого 
адипокина неоднозначна. Некоторые исследования, 
проведенные с целью изучения уровня апелина в ко-
горте пациентов с впервые выявленным СД 2 типа, 
зарегистрировали снижение активности пептида в 
сравнении с группой контроля [6]. Erdem и соавт. на-
ряду с зафиксированными низкими уровнями апелина 
отметили повышенные значения инсулина [5].

В то же время, другими группами исследователей 
установлена корреляция апелина с инсулином и уве-
личение уровня как пептида, так и инсулина у боль-
ных [10].

Результаты проведенного исследования позволяют за-
ключить, что предиабет, согласно критериям Европей-
ской ассоциации по изучению сахарного диабета, вы-
явлен у 34,46% больных гипертонической болезнью.

Уровень апелина в целом в выборке больных гиперто-
нической болезнью достоверно превышает показате-
ли группы контроля.

Максимальная активность апелина выявлена в группе 
больных гипертонической болезнью с сопутствую-
щим СД 2т.

Корреляционные связи активности апелина с глико-
зилированным гемоглобином, уровнем глюкозы и ин-
сулина натощак и после проведения теста толерант-
ности к глюкозе свидетельствуют об участии пептида 
в развитии глюко-метаболических нарушений при ги-
пертонической болезни.

Таким образом, при изучении уровня апелина у 
больных ГБ установлено повышение активности 
пептида в сравнении с группой контроля. Наличие 
корреляционных связей апелина с компонентами 
углеводного обмена подтверждает факт влияния на 
глюко-метаболические проявления. Разнонаправ-
ленность данных в отношении активности апелина 
у больных с разными типами нарушений углевод-
ного обмена диктует необходимость продолжения 
исследований в этом направлении.
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SUMMARY

APELIN ACTIVITY IN PATIENTS WITH ESSENTIAL HYPERTENSION 
ND ACCOMPANIED PREDIABETES AND TYPE 2 DIABETES MELLITUS

Demydenko G.

Kharkov national Medical Unoiversity, Ukraine
Studying of apelin’s activity corresponding to pronun-
ciation of carbohydrate disorders was provided in 136 
patients with essential hypertension. General clinical and 
laboratory investigations were used. In (34,46%) patients 
with essential hypertension comorbid type 2 diabetes 
was revealed, in 37 (31,92%) patients – pre diabetes. 
Significant increasing of apelin levels were estimated in 
the whole group of hypertensive patients with marked 

expression in patients with comorbid type 2 diabetes. 
Significant correlations of apelin with components of 
carbohydrate pool dedicate that apelin takes part in the 
development of gluco-metabolic disorders in essential 
hypertension.

Keywords: essential hypertension, pre diabetes, type 2 
diabetes, apelin.

РЕЗЮМЕ

АКТИВНОСТЬ АПЕЛИНА У БОЛЬНЫХ ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ 
С СОПУТСТВУЮЩИМ ПРЕДИАБЕТОМ И САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА 

Демиденко А.В.

Харьковский национальный медицинский университет, украина

Изучена активность апелина в зависимости от выражен-
ности углеводных нарушений у 136 больных гиперто-
нической болезнью. Использовались общеклинические 
и лабораторные методы исследования. У 40 (34,46%) 
пациентов с гипертонической болезнью выявлен со-
путствующий сахарный диабет 2 типа (СД 2т), у 37 
(31,92%) больных - предиабет. Установлено достоверное 

увеличение уровня апелина в целой выборке больных ГБ 
в сравнении с группой контроля и максимальная актив-
ность апелина в группе больных с сопутствующим СД 2т. 
Наличие корреляционных связей апелина с компонентами 
углеводного обмена свидетельствует об участии пептида 
в развитии глюко-метаболических нарушений при гипер-
тонической болезни.

reziume

apelinis aqtivoba esenciuri hipertenziis mqone pacientebSi, 
Tanmxlebi prediabetiTa da Saqriani diabeti tipi 2-iT 

a. demidenko 

xarkovis nacionaluri samedicino universiteti, ukraina

Seswavlilia apelinis aqtivoba naxSir-
wylovani darRvevebis gamoxatulebasTan 
korelaciaSi. gamokvleulia 136 pacienti 
esenciuri hipertenziT. zogadi klinikuri 
da laboratoriuli kvlevis meTodebis 
gamoyenebiT 40 (34,46%) pacientSi esenciuri 
hipertenziiT gamovlenili iqna Tanmxlebi 
Saqriani diabeti tipi 2, 37  (31,92%) pacientSi 
– prediabeti. dadgenilia apelinis donis 

sarwmuno mateba esenciuri hipertenziis mqone 
pacientebis jgufSi, sakontrolo jgufTan 
SedarebiT da apelinis maqsimaluri aqtivoba 
Tanmxlebi Saqriani diabeti tipi 2-iT pa-
cientebis jgufSi. korelacia apelinsa da 
naxSirwylovani cvlis komponentebs Soris 
mowmobs aRniSnuli peptidis monawileobaze 
glukometaboluri darRvevebis ganviTarebaSi 
esenciuri hipertenziis dros.
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По современным представлениям, острый панкреатит 
(ОП) – мультифакториальное полиэтиологическое забо-
левание со сложным многокомпонентным патогенезом. 
Согласно классической ферментной теории, пусковым 
механизмом развития ОП является интрацеллюлярная 
активация ферментов. Еще недавно основное значение 
в возникновении и прогрессировании панкреатита 
приписывалось участию активированных ферментов 
поджелудочной железы (ПЖ), на сегодняшний день 
установлено, что главная роль в его развитии принад-
лежит цитокинам. Доказано участие таких цитокинов 
как IL-1, IL-6, IL-8, ФНО-α (провоспалительные), IL-4, 
IL-10, (противовоспалительные) в развитии и про-
грессировании заболевания, а также в формировании 
осложнений [1-5,11].

Деструкция панкреатической ткани ведет к изменению 
ее антигенных свойств, т.е. формированию критическо-
го механизма для запуска иммунных процессов. В этом 
плане реакция поджелудочной железы на раздражитель 
не специфическая и не зависит от фактора, который 
вызвал патологический процесс. Она осуществляется 
через синтез и секрецию первичных медиаторов вос-
паления - цитокинов. Непосредственная деструкция 
ткани ПЖ связана также с такими факторами, как 
активные формы кислорода и оксид азота. Однако, по 
мнению некоторых авторов, они не являются первич-
ными, это подтверждается тем фактом, что их проду-
цирование контролируется рядом провоспалительных 
цитокинов [2-4].

Так, при ОП в течение первых суток от начала клиники 
отмечается пик плазменных концентраций TNF-a, IL-1 
и IL-6, а 48 часов спустя – пик концентраций IL-8 с 
параллельным снижением IL-10 в крови [9,10,12].

Изучение генома человека привело к качественно 
новому этапу медицинской науки – предсказательной 
медицине, основу которой составляет идентификация 
главных генов-модификатов в генной сетке и поиск 
ассоциации полиморфизма таких генов с данными 
заболевания, которые позволяют прогнозировать сте-
пень риска развития, течение, тяжесть заболевания. 
Наследственная предрасположенность при остром 
панкреатите бесспорна. Хотя на сегодняшний день 
детальных исследований наследственных факторов 
острого панкреатита немногочисленно [7,8].

Целью исследования явилось определение характера 
распределения аллельных вариантов промоторного 

участка гена ИЛ-8 в позиции -251 у больных острым 
панкреатитом среди детей украинцев. 

Суть однонуклеотидного полиморфизма гена ИЛ-8 
А-251Т состоит в том, что в области промотора в по-
ложении -251 азотистое основание аденин замещено 
на тимин.

Вследствие таких замен вполне возможна смена функ-
циональных свойств промотора, что может проявляться 
в повышении или подавлении транскрипции гена IL-8 
и, в конечном итоге, его экспрессией в ответ на те или 
иные регуляторные воздействия.

Материал и методы. Материалом для исследования 
служили образцы ДНК, полученные из лейкоцитов 
периферической крови 100 больных острым панкреа-
титом, которые находились на стационарном лечении в 
Сумской городской клинической больнице №5 в период 
с 2011 по 2013 гг. – основная группа и 100 пациентов, 
которые не имели патологии панкреато-билиарной 
зоны в анамнезе – контрольная группа. 

определение аллельных вариантов полиморфизма 
промотора гена IL-8 А-251т (rs4073): полиморфизм 
промотора гена IL-8 определяли методом полимеразной 
цепной реакции (PCR) с последующим анализом длин-
ны рестрикционных фрагментов (PCR-RFLP). С этой 
целью амплифицировали участок промотора указанного 
гена с помощью пары специфических праймеров: прямо-
го (sence) – 5' ATTGGCTGGCTTATCTTC 3' и обратного 
(antisense) – 5' TTCCTGGCTCTTGTCCTA 3'. Праймеры 
синтезированы фирмой «Metabion» (Германия). Для 
амплификации забирали 50-100 нг ДНК и добавляли 
к смеси, содержащей 5 мкл 5-кратного PCR - буфера, 
1,5 мМ сульфата магния, 200 мкМ смеси четырех ну-
клеотидтрифосфатов, по 15 pM каждого из праймеров 
и 0,75 ЕД Taq-полимеразы («Ферментас», Литва), объ-
ем доводили до 25 мкл деионизированной водой. PCR 
проводили в термоциклере GeneAmp PCR System 2700 
(«Applied Biosystems», СшА). Амплификация фраг-
мента промотора состояла из 30 циклов: денатурация 
– 940С (50 с), гибридизация праймеров – 64,50С (45 с) 
и элонгация – 720С (1 мин). Затем 6 мкл продукта ам-
плификации инкубировали при 370С в течение 20 часов 
с 3 ЕД рестриктазы MfeI (MunI) («Ферментас», Литва) 
в буфере G следующего состава: 10 мМ трис-HCl (pH 
7,5), 10 мМ хлорида магния, 50 мМ NaCl и 0,1 мг/мл 
альбумина. Если в -251 позиции гена IL-8 находился 
аденин, амплификат, который состоял из 485 пар осно-

ПОЛИМОРФИЗМ ГЕНА ІL-8 (А-251Т) У ПАЦИЕНТОВ С ОСТРЫМ ПАНКРЕАТИТОМ 

Чанцев В.А., Леонов В.В.

Сумский государственный университет, Медицинский институт, украина
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ваний, расщеплялся рестриктазой MfeI (MunI) на два 
фрагмента – 169 и 316 пар оснований. В случае замены 
аденина на тимин сайт рестрикции для MfeI (MunI) ис-
чезал и образовывался один фрагмент размером 485 пар 
оснований. Амплификат после рестрикции разделяли в 
2,5% агарозном геле, содержащем 10 мкг/мл бромистого 
этидия. Горизонтальный электрофорез (0,13А; 200V) 
проводили в течение 40 мин. Визуализацию ДНК после 
электрофореза осуществляли с помощью трансиллю-
минатора («Биоком», Россия).

Результаты и их обсуждение. Как показали про-
веденные исследования, среди пациентов с острым 
панкреатитом аллель Т/Т встречается в 37% случаев, 
аллель А/Т - в 47% случаев и аллель А/А – в 16%, что 
соответствует распределению аллелей в украинской 
популяции (контрольная группа) (таблица).

Проведенные исследования продемонстрировали, что 
среди пациентов с отечной формой острого панкреа-
тита доминирующим является аллель А/Т – 42,2%, что 
касается деструктивной формы заболевания, то аллель 
А/Т встречается в 57,7% случаев, причем у больных 
деструктивной формой, неоперированных - в 73,3%, у 
оперированных – в 36,4% (таблица).

Проведенные исследования выявили, что частота но-
сителей гетерозиготного аллеля (генотип А/Т) среди 
лиц с деструктивными формами острого панкреатита 
у неоперированных больных составила 73,3%, что 
достоверно (р<0,05) выше, чем у больных с отеч-
ной формой ОП (42,2%), это по всей вероятности, 
указывает на связь генотипа А/Т и деструкции под-
желудочной железы. 

В результате исследований обнаружено также досто-
верно (р<0,05) большее количество (73,3%) носите-
лей гетерозиготного аллеля (генотип А/Т) среди лиц 
с деструктивными формами острого панкреатита у 
неоперированных больных, по сравнению с данными 
контрольной группы (46%), что, возможно, свидетель-

ствует о связи генотипа А/Т и деструкции поджелудоч-
ной железы. 

Достоверной разницы в частоте носителей гомози-
готных аллелей (генотип Т/Т, А/А) в контрольной и 
основной группах не наблюдалось.

Анализ полученных в результате исследования данных 
позволяет сделать следующие выводы: полиморфизм 
гена IL-8 А-251Т (rs4073) в популяции больных острым 
панкреатитом среди украинцев исследован впервые. 
Установлена достоверная (р<0,05) связь генотипа А/Т 
гена IL-8 А-251Т (rs4073) с деструкцией поджелудоч-
ной железы.
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у 100 больных различными формами острого панкреатита и контрольной группы

Ген, поли-
морфизм

ІL-8 
(А-251Т)

Контроль-
ная группа 

Острый 
панкреа-

тит 

Отечная 
форма 

Деструктив-
ные формы Деструктивные формы

абс % абс % абс % абс %
неоперирован-

ные 
оперирован-

ные 
абс % абс %

Т/Т 36 36 37 37 28 37,8 9 34,6 3 20,0 6 54,5
А/Т 46 46* 47 47 32 42,2** 15 57,7 11 73,3*,** 4 36,4
А/А 18 18 16 16 14 18,9 2 7,7 1 6,7 1 9,1

Всего 100 100 74 26 15 11
примечание: *, ** - значимость различий в распределении генотипов (р<0,05)
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SUMMARY

POLYMORPHISM OF GENE OF ІL-8 (А-251Т) IN 
PATIENTS WITH ACUTE PANCREATITIS 

Chantsev V., Leonov V.

sumy state University, Medical institute, Ukraine

The research aims to investigate the IL-8 А-251Т (rs 4073) 
gene polymorphism in patients with acute pancreatitis. 
The frequency of allelic variants of cytokine gene in 100 
patients was determined. Genotype А/Т was found in 47.0% 
of cases (47 patients) of acute pancreatitis, T/T alleles – in 
37% of cases (37 patients), A/A alleles in 16% of cases 
(16 patients). 

In 73.3% of non-operated patients with destructive forms of 
acute pancreatitis the reliable (р<0,05) increase of heterozy-
gous carriers of genotype А/Т were detected. In patients 
with edematous form of acute pancreatitis frequency of 
А/Т was detected in 42.2% of cases, In control group fre-
quency of А/Т was detected in 46% of cases, The possible 
association between genotype А/Т and the destruction of 
the pancreas was determined.

Keywords: acute pancreatitis, polymorphism of gene of 
IL-8 А-251Т, cytokine.

РЕЗЮМЕ

ПОЛИМОРФИЗМ ГЕНА ІL-8 (А-251Т) У ПАЦИ-
ЕНТОВ С ОСТРЫМ ПАНКРЕАТИТОМ

Чанцев В.А., Леонов В.В.

Сумской государственный университет, Медицинский 
институт, украина

Исследован полиморфизм гена IL-8 А-251Т (rs 4073) у 
100 больных острым панкреатитом. Больные находи-
лись на стационарном лечении в Сумской городской 
клинической больнице №5. При анализе частот ал-
лельных вариантов гена цитокина выявлено, что доми-
нирующим вариантом были гетерозиготы с основным 
аллелем (генотип А/Т), который встречался у 47 (47,0%) 
больных острым панкреатитом, аллель Т/Т встречался 
у 37 (37%) и аллель А/А – у 16 (16%) больных, что 
соответствует распределению аллелей в украинской 
популяции (контрольная группа).

Зафиксировано достоверное (р<0,05) повышение ча-
стоты носителей гетерозиготного аллеля (генотипА/Т) 
среди лиц с деструктивными формами острого пан-
креатита у неоперированных больных (73,3%), против 
42,2% частоты этого генотипа у больных с отечной 
формой острого панкреатита и по сравнению с дан-
ными контрольной группы 46%, что, по всей вероят-
ности, указывает на связь генотипа А/Т и деструкции 
поджелудочной железы.

reziume

ІL-8 (А-251Т) genis polimorfizmi mwvave pank-
reatitiT pacientebSi

v. Cancevi, v. leonovi

sumis saxelmwifo universiteti, samedicino 
instituti, ukraina

gamokvleulia polimorfuli ІL-8 (А-251Т) 
geni mwvave pankretitiT 100 pacientSi, 
romlebic imyofebodnen stacionarul 
mkurnalobaze sumis klinikur #5 sa-
avadmyofoSi. citokinuri genis aleluri 
variantis sixSiris analizis Sedegad 
dadgenilia, rom dominirebul variants 
warmoadgens heterozigotebi ZiriTadi 
alelebiT (genotipi A/T), romlebic aRmoCn-
da 47  (47,0%) SemTxvevaSi mwvave pankrea-
titis SemTxvevaSi. aleli T/T ganisazRvra 
37%-Si, aleli А/А -  16%-Si, rac Seesabameba 
alelis gavrcelebas ukrainul popula-
ciaSi (sakontrolo jgufi).
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dadgenilia (р<0,05) momatebuli 73,3% hetero-
zigoturi alelis matareblebis raodenobis 
swrafi mateba (73,3%) (genotipi A/T) mwvave 
destruqciuli pankreatitiT aranaopera-
cieb pacientebSi am genotipis SeSupebiTi 

formiT mwvave pankreatitis SemTxvevaSi 
(42,2%) da sakontrolo jgufis monacemebTan 
(46%)SedarebiT, rac savaraudod, miuTiTebs 
A/T genotipis kavSirze kuWqveSa jirkvlis 
destruqciasTan. 

ОСОБЕННОСТИ ГУМОРАЛЬНОГО ИММУННОГО ОТВЕТА У ПАЦИЕНТОВ 
С ХРОНИЧЕСКИМ ГЕПАТИТОМ С, СПОНТАННЫМ КЛИРЕНСОМ ВИРУСА ГЕПАТИТА С 

И ЛОЖНОПОЛОЖИТЕЛЬНОЙ РЕАКЦИЕЙ АНТИ-HCV 

Жандарова Н.А.

государственное учреждение «институт эпидемиологии и инфекционных болезней им. Л.в. громашевского 
нАМн украины», научный отдел вирусных гепатитов с блоком СПид киев, украина

Течение HCV-инфекции, несмотря на достигнутые 
успехи в гепатологии, по сей день является проблемой 
для специалистов в этой области. Украина относится 
к странам со средней распространённостью НСV-
инфекции, где инфицировано около 3% населения, что 
превышает 1 млн. лиц. Известно, что у 50-85% больных 
острым гепатитом С (ОГС) переходит в хронический 
гепатит С (ХГС), являющийся основной формой за-
болевания [3,5-7]. Одним из вариантов естественного 
течения HCV-инфекции является спонтанный клиренс 
(СК) вируса гепатита С (ВГС, HCV). Чаще он наблю-
дается при ОГС и встречается в 3,7-53% всех случав 
заболевания в различных регионах земного шара [5,7]. 
При определении анти-HCV иногда регистрируют 
ложноположительные реакции (ЛПР) анти-HCV. это 
явление достаточно редкое - частота таких ответов 
составляет около 5-11%. Перекрестную реактивность 
дают различные состояния, сопровождающиеся стиму-
ляцией гуморального иммунного ответа - соматические 
и тяжелые инфекционные заболевания с значитель-
ными деструктивными процессами в пораженных 
органах (цирроз печени, туберкулез, онкологические 
заболевания, различные аутоиммунные заболевания, 
алкогольное поражение печени) [1,4]. широко распро-
странено мнение о связи ЛПР анти-HCV с процессом 
гестации [2]. 

Целью исследования явилось определение особен-
ностей гуморального иммунного ответа у пациентов 
с хроническим гепатитом С, спонтанным клиренсом 
вируса гепатита С и ложноположительными реакциями 
анти-HCV. 

Материал и методы. Наблюдались 203 пациента в 
возрасте 18-67 лет с подозрением на HCV-инфекцию, 
обнаруженную при проведении скринингового об-
следования пациентов на anti-HCV total методом им-
муноферментного анализа (ИФА), а также во время 
планового обследования перед оперативным вмеша-
тельством в женской консультации, при обследовании 
доноров, при обращении к врачу в связи с жалобами. 
Материалом для исследования была сыворотка и 
цельная кровь anti-HCV позитивных пациентов. Ис-
следования проводились в соответствии с инструк-
циями производителей. Для определения anti-HCV 
total использовали иммуноферментные тест-системы 
третьего поколения: «ДИА-HCV» («Диапроф-Мед», 
Украина). В качестве конформационных тестов ис-
пользовали ИФА на стрипах (SIA) с использованием 
иммуноферментных тест-систем «Бест анти-ВГС-
спектр» («Вектор-Бест», Россия) и иммуноблотинг 
(RIBA) с использованием тестов «Chiron Corporation 
RIBA HCV 3.0 SIA» (Emeryville, California). Методы 
позволяют идентифицировать специфические антитела 
(АТ) anti-HCVIgG к индивидуальным вирусным про-
теинам (ИВП): структурным (core) и неструктурным 
вирусным белкам (НВБ) - NS3, NS4, NS5 [19]. Реак-
тивность сывороток к каждому ИВП определялась по 
коэффициенту позитивности (R): при R>1 сыворотку 
считали положительной, при R<1 - отрицательной. 
Качественное исследование наличия RNA-HCV в сы-
воротке проводили как минимум дважды с интервалом 
6-12 месяцев методом полимеразной цепной реакции 
(ПЦР, PCR), используя тест-системы «АмплиСенс 
НCV-FTR» с детекцией продуктов амплификации в 
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режиме «реального времени» («АмплиСенс», Россия) 
и чувствительностью реагентов («bioMerieux», Фран-
ция) 50 МЕ/мл. 

Математическую обработку полученных результатов 
проводили с применением программы SPSS v17.0 
(IBM, СшА) и электронных таблиц MS Excel. Для 
статистической обработки с определением значимости 
полученных результатов использовали критерий Хи-
квадрат (χ2). Статистически значимой считалась 95% 
вероятность различия (различия считали достоверными 
при p<0,05). 

Результаты и их обсуждение. Среди 203 aнти-HCV-
положительных пациентов, у которых anti-HCV total 
определены в 100% на основании молекулярно-
вирусологических (PCR) и серологических (SIA, 
RIBA) исследований, выделено 3 группы пациентов. 
ЛПР aнти-НСV за счет перекрестной реактивности 
(беременность, аутоиммунные и онкологические за-
болевания) диагностирована у 11 (5,4%) пациентов, 
которые составили первую группу (рис. 1). 

рис. 1. Частота определения ЛПр aнти-нСV среди 
всех aнти-нСV положительных пациентов

рис. 2. распределение случаев Ск нСV и ХгС среди 
aнти-HCV положительных пациентов

ЛПР aнти-HCV подтвердилась на основании положи-
тельных результатов АТ к ИВП, которые кодируются 
одним геном (АТ к corе-протеину - anti-HCVIgGcor или 
АТ как минимум к одному из НВБ - anti-HCVIgGNS3, 
anti-HCVIgGNS4, anti-HCVIgGNS5) при условии от-
рицательных результатов RNA-НСV. Вторая группа 
- пациенты со СК HCV, диагностированным на осно-
вании определения АТ к ИВП, которые кодируются 
разными генами (АТ к corе-протеину - anti-HCVIgGcor 
и АТ как минимум к одному из НВБ - anti-HCVIgGNS3, 
anti-HCVIgGNS4, anti-HCVIgGNS5) при условии отри-
цательных результатов RNA-НСV как минимум дважды 
в течение 6-12 месяцев. Пациенты этой группы в анам-
незе не получали противовирусную терапию. Третья 
группа - больные ХГС, что подтвердилось определе-
нием АТ к ИВП (anti-HCVIgGcor, anti-HCVIgGNS3, 
anti-HCVIgGNS4, anti-HCVIgGNS5) при условии 
обязательного присутствия RNA-HCV в сыворотке 
крови. Таким образом, из оставшихся 192 пациентов (за 
счет исключения случаев ЛПР анти-HCV) у 31 (16,1%) 
пациента диагностирован СК HCV и у 161 (83,9%) 
пациента - ХГС (рис. 2). 

Анализ результатов выявления АТ к сorе-протеину 
(аnti-HCVIgGcor) и НВБ (аnti-HCVIgGNS3 - NS5) 
выявил существенные различия (таблица 1). 

Среди пациентов с ХГС отмечаются наиболее высокие 
показатели частоты выявления АТ к ИВП. Для группы 
обследованных со СК HCV и ЛПР анти-HCV харак-
терен низкий гуморальный иммунный ответ к НВБ. 
Реже всего идентифицировались anti-HCVIgGNS5 у 
пациентов с ЛПР анти-HCV - 9%, со СК HCV - 38,7% 
в сравнении с пациентами с хронической инфекцией 
- 88,8% (p<0,01). 

При сравнении реактивности сывороток среди иссле-
дуемых групп было отмечено, что реактивность АТ к 
НВБ также существенно выше в группе больных ХГС в 
сравнении с пациентами со СК HCV и ХПР анти-HCV 
(таблица 2). 

таблица 1. Частота выявления антител к индивидуальным белкам HCV среди групп пациентов 
с ЛПр анти-HCV, Ск HCV и ХгС

Серологические
маркери

Группы пациентов (n=203)

рI группа ЛПР анти-
HCV (n=11) 

II группа СК HCV 
(n=31)

III группа ХГС 
(n=161) 

абс % абс % абс %
Anti-HCV IgG cor 6 54,7 31 100 161 100 <0,01

Anti-HCV IgG NS3 3 27,3 22 71 161 100 <0,01
Anti-HCV IgG NS4 2 18,2 21 67,7 156 96,9 <0,01
Anti-HCV IgG NS5 1 9 12 38,7 143 88,8 <0,01

примечание: достоверная разница показателей (р<0,01) определена посредством теста χ2 
* - р<0,05; ** - р<0,01

83,9%

16,%1

пациенты с ХГС пациенты со СК HCV
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Средние показатели R (коэффициента позитивности) 
аnti-HCVIgGNS5 среди пациентов с ХГС, СК HCV и 
ЛПР анти-HCV составили 16,4±6,2; 8,5±4,2 и 2,2±0,21, 
соответственно, (р<0,01), что характерно и для других 
АТ к НВБ (аnti-HCVIgGNS3 - NS4). 

Значительное уменьшение реактивности и частоты вы-
явления аnti-HCVIgGcor в сыворотке крови пациентов 
с ХПР анти-HCV (54,7%), в сравнении с пациентами 
с ХГС и СК HCV - 100% (р<0,01), свидетельствует о 
высокой иммуногенности сorе-протеина.

Выводы
1. Среди обследованных пациентов с ЛПР анти-HCV 
определялась у 5,4% анти-HCV положительных паци-
ентов за счет перекрестной реактивности (беремен-
ность, аутоиммунные и онкологические заболевания). 
Серологическая картина пациентов с ЛПР анти-НСV 
характеризовалась низкой частотой выявления АТ и 
реактивностью сывороток (методом SIA или RIBA) к 
сorе-протеину (аnti-HCVIgGcor) или одному/несколь-
ким НВБ (anti-HCVIgGNS3 - NS5).
2. В рамках исследования случаи СК HCV определя-
лись среди 16,1% HCV-инфицированных пациентов на 
основании положительных результатов аnti-HCVIgGcor 
и АТ к одному/нескольким НВБ при условии негатива-
ции RNA-HCV двукратно с интервалом 6-12 месяцев. 
ХГС с наличием специфической RNA-HCV в сыворотке 
крови подтвердили 83,9% пациентов. 
3. Для группы обследованных со СК HCV был харак-
терен низкий гуморальный иммунный ответ (частота 
и реактивность АТ) к НВБ (anti-HCVIgGNS3 - NS4) в 
сравнении с этими показателями у пациентов с хрони-
ческой инфекцией. Низкое выявление anti-HCVIgGNS5 
(38,7%) в сыворотке крови пациентов со СК HCV (у 
пациентов с ХГС - 88,8%, р<0,01) является значимой 
серологической характеристикой СК НСV.
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SUMMARY 

FEATURES OF THE HUMORAL IMMUNE RE-
SPONSE IN PATIENTS WITH CHRONIC HEPATI-
TIS C, SPONTANEOUS CLEARANCE OF HEPATI-
TIS C VIRUS AND FALSE-POSITIVE REACTIONS 
OF ANTI-HCV 

Zhandarova N. 

state institution “institute of epidemiology and infectious 
diseases name of lV Gromachevsky naMs of Ukraine “, 
Kiev, Ukraine

Among the patients residing in the territory of Ukraine 
false-positive reaction of anti-HCV was determined in 
5.4% of anti-HCVpositive patients with low frequency of 
antibodies and low reactivity of sera to a structural viral 
protein or nonstructural viral proteins (by SIA or RIBA). 
Cases of spontaneous clearance of hepatitis C virus (HCV) 
were detected in 16.1% of anti-HCV positive patients and 
based on the detection of antibodies to the core-protein and 
one or several of nonstructural viral proteins on condition 
negativation of RNA-HCV twice with an interval of 6-12 

таблица 2. реактивность сывороток aнти-HCV положительных пациентов разных групп 
(по определению R-коэффициента позитивности)

Серологические маркеры
Группы пациентов (n=203)

I группа ЛПР aнти-HCV, 
М±s (n=11) 

II группа СК HCV, 
М±s (n=31) 

III группа ХГС, М±s 
(n=161) 

Anti-HCV IgG cor 7,1±3,3 10,2±4,1 13,7±5,3*
Anti-HCV IgG NS3 4,4±1,9 9,2±3,9 16,8±6,1**
Anti-HCV IgG NS4 2,1±0,65 9,3±4,7 15,7±5,7**
Anti-HCV IgG NS5 2,2±0,21 8,5±4,2 16,4±6,2** 

примечание: *,** – достоверная разница показателей (p<0,05; р<0,01) 
определена посредством теста χ2 (* - р<0,05; ** - р<0,01) 
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months. Chronic hepatitis C with the presence of specific 
RNA-HCV in blood serum was confirmed in 83.9% of 
patients. The group of examinees with spontaneous clear-
ance of HCV was characterized by low humoral immune 
response compared to chronic persistent infection.

Keywords: chronic hepatitis C, spontaneous clearance of 
hepatitis C virus, false-positive reaction of anti-HCV, non-
structural viral proteins, the humoral immune response.

РЕЗЮМЕ 

ОСОБЕННОСТИ ГУМОРАЛЬНОГО ИММУННО-
ГО ОТВЕТА У ПАЦИЕНТОВ С ХРОНИЧЕСКИМ 
ГЕПАТИТОМ С, СПОНТАННЫМ КЛИРЕНСОМ 
ВИРУСА ГЕПАТИТА С И ЛОЖНОПОЛОЖИ-
ТЕЛЬНОЙ РЕАКЦИЕЙ АНТИ-HCV 

Жандарова Н.А.

государственное учреждение «институт эпидемиоло-
гии и инфекционных болезней им. Л.в. громашевского 
нАМн украины», научный отдел вирусных гепатитов 
с блоком СПид киев, украина

Среди пациентов, проживающих на территории 
Украины, ложноположительная реакция анти-HCV 
определялась у 5,4% анти-HCV положительных па-
циентов с низкой частотой выявления антител (АТ) и 
низкой реактивностью сывороток (методом SIA или 
RIBA) к core-протеину или неструктурным вирусным 
белкам (НВБ). Случаи спонтанного клиренса (СК) 
вируса гепатита (ВГС, HCV) определялись у 16,1% 
aнти-HCV положительных пациентов на основании 
выявления АТ к core-протеину и к одному/нескольким 
НВБ при условии негативации RNA-HCV двукратно 
с интервалом 6-12 месяцев. Хронический гепатит С 
(ХГС) с наличием специфической RNA-HCV в сы-
воротке крови был подтвержден у 83,9% пациентов. 

Для группы обследованных со СК HCV, в сравнении с 
ХГС, был характерен низкий гуморальный иммунный 
ответ к НВБ. 

reziume 

humoruli imunuri pasuxis Taviseburebani pa-
cientebSi qronikuli C hepatitiT, C hepatitis 
virusis spontanuri klirensiT da anti-HCV 
cru-dadebiTi reaqciiT 

n. Jandarova 

saxelmwifo dawesebuleba "gromaSevskis sax. 
ukrainis nacionaluri samedicino akademiis 
epidemiologiisa da infeqciuri daavadebebis 
instituti", kievi, ukraina

ukrainis teritoriaze mcxovreb pacientTa 
Soris, romlebsac aReniSneboda anti-HCV 
dadebiTi reaqcia antisxeulebis gamovline-
bis dabali sixSiriT da Sratebis dabali 
reaqtiulobiT (SIA da RIBA-s meTodiT) core-
proteinTan an arastruqturul virusul 
cilebTan cru-dadebiTi anti-HCV reaqcia 
ga-movlinda 5,4%-Si. C hepatitis virusis 
spontanuri klirensis SemTxvevebi aRiniSna 
16.1%-Si anti-HCV-dadebiT pacientebSi core-
proteinis da erT/an ramdenime arastruqtu-
ruli virusuli cilis mimarT antisxeulebis 
gamovlinebis safuZvelze RNA-HCV aqtivaciis 
pirobebSi orjeradad 6-12 Tvis intervaliT. 
qronikuli C hepatiti specifikuri RNA-HCV 
arsebobiT sisxlis SratSi dafiqsirda pa-
cientTa 83.9%-Si. qronikuli klirensis jgu-
fis pacientebisTvis, qronikuli C hepatitis 
jgufTan SedarebiT, damaxasiaTebeli iyo 
dabali humoruli imunuri pasuxi arastruq-
turuli virusuli cilebis mimarT.
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Despite the successes of treatment prevalence of chronic 
heart failure (CHF) is 1.5-2% of the population, the 
mortality rate reaches 20% of patients with chronic heart 
failure during the year [9]. According to research a poor 
prognosis in patients with CHF is caused by the presence 
of comorbidity [9].

At the present stage the type 2 diabetes is considered as a 
predictor of cardiovascular disease, including heart failure. 
Diabetes mellitus (DM) type 2 is the cause of enormous hu-
man and socio-economic losses. Today, 260 million people 
worldwide suffer from type 2 diabetes [7]. In Ukraine, 
more than 1 million inhabitants found with this pathology. 
The presence of type 2 diabetes increases mortality by 2-3 
times, reduces life expectancy by 10-30%.

According to WHO, up to 4-6% of the population suffers 
with type 2 diabetes in economically developed countries, 
and every 13-15 years the number of patients with this 
pathology doubles. [2] Urgency of the problem caused by 
the high frequency syntropic of CHF and type 2 diabetes. 
According to the results Silverberg 80% of patients with 
chronic renal failure (CRF) was diagnosed with CHF, 50% 
of them suffered from type 2 diabetes [1].

Immunological theory of worsening heart failure confirmed 
by numerous studies and there is no doubt [2,4]. The role fi-
brotic factors are interest, including monocyte chemoattractant 
protein-1 (MCP-1), in the progression of heart failure.

MCP-1 was the first identified as a secretion product of 
leukemia cells stimulated with lipopolysaccharide, and also 
mononuclear cells of peripheral blood. MCP-1 is not only 
chemoattractants, migration and extravasation of mononu-
clear cells into the center of inflammation, but also mediate 
inflammation and activates with resident cells [6].

Activation of the MCP-1 synthesis is a common pathophys-
iologic mechanism of progress tubulointerstitial damage 
and fibrosis in inflammatory renal disease as well as with 
non-inflammatory diseases of the kidney, no marked 
exacerbation occurring, such as diabetic nephropathy. 
The increasing the synthesis of chemokines and adhesion 
molecules is the important role, which include MCP-1. The 
dynamics of MCP-1 in patients with chronic heart failure in 
the presence of type 2 diabetes is a debated question.

Link with academic programs, themes. Work was done 
in accordance with the master plan of scientific research 
(R&D) Kharkiv National Medical University and is a piece 

of research topics “Neurohumoral effects in the progression 
of chronic heart failure in patients with hypertension and 
coronary heart disease and renal dysfunction and anemic 
syndrome» (№ state registration 0111U001395).

The aim - assess the dynamics of MCP-1 in patients with 
CHF various functional class (FC) depending on the pres-
ence or absence of concomitant type 2 diabetes.

Materials and methods. There were examined 95 pa-
tients with CHF FC II - III due to coronary heart disease 
(CHD) who were treated at the cardiology department 
of the Kharkiv City Clinical Hospital № 27 (mean age 
65,13±8,66 years).

The first group included 52 patients with CHF with type 
2 diabetes, the second - 43 CHF patients without type 
2 diabetes. Research was excluded patients with acute 
coronary syndrome, acute myocardial infarction. CHF 
FC established classification of the New York Heart As-
sociation (NYHA). The presence of diabetes was adjusted 
according to the American Diabetes Association (American 
Diabetes Association - ADA) and the European Association 
for the Study of Diabetes (European Association for the 
Study of Diabetes - EASD).

71 patients had CHF FC II, 24 patients - III FC. Among the 
patients of first group 40 patients were diagnosed in CHF FC 
II, 12 - III FC. In II group 31 patients were with CHF class II, 
12 patients – with III FC. All the patients underwent clinical 
and biochemical blood tests. Patients underwent instrumental 
tests: ECG, echocardiography Doppler mode. MCP-1 were 
determined by ELISA using a reagent kit «HUMAN MCP -1 
(eBiocience, Austria). The concentration of proinflammatory 
cytokines interleukin-1β (IL-1β) - «interleukin - 1β - IFA - 
BEST» (CJSC “ Vector-Best “, Novosibirsk).

Statistical data processing was carried out using statistical 
software package «Microsoft Excel». Data are presented as 
mean values and the average error. Statistical significance 
was determined by various medium by F-Fisher. Analysis 
of interactions conducted using Spearman correlation (r).

Results and their discussion. In patients with CHF with 
concomitant type 2 diabetes observed a significant increase 
in MCP-1 and IL-1β compare with patients without DM 2. 
Data presented in Table 1. The analysis of the dynamics of the 
proinflammatory cytokine level and MCP-1 is of interest in 
patients with CHF of different functional states with concomi-
tant diabetes and without. Data are presented in Table 2.

MONOCYTE CHEMO ATTRACTANT PROTEIN-1 IN PATIENTS WITH CHRONIC HEART 
FAILURE OF DIFFERENT FUNCTIONAL CLASS WITH TYPE 2 DIABETES

Kravchun P., Narizhna A., Ryndina N.

Kharkiv national Medical University, Ukraine
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In patients with CHF with type 2 diabetes, as well as in 
patients with chronic heart failure without type 2 diabetes 
found rising concentrations of MCP-1, IL-1β proportion to 
the severity of cardiac decompensation. The patients IRS 
CHF FC with type 2 diabetes level of MCP-1 was higher 
then FC II on 10.32% (p≤0,05), IL-1β on 30.6 % (p≤0,05). 
In the comparison group, which included the patients with 
CHF without diabetes, also found the increase of MCP-1 in 
patients with CHF compared with IRS FC FC II on 13.3% 
(p≤0,05), IL-1β - on 9.68 % (p≤0,05). Analysis of the con-
centration of these indices in the serum was conducted in 
patients with type 2 diabetes and without the presence of 
the same functional class CHF.

So patients with CHF FC II with type 2 diabetes had a signifi-
cantly increase of the level of MCP-1 by 19% (p≤0,05) when 
compared with patients without diabetes. As for patients with 
IRS FC, the level studied marker also significantly increased in 
the presence of concomitant type 2 diabetes. The proinflamma-
tory IL-1β was not significantly different in the two groups.

The spearman correlation was used to analyze the presence 
and nature of the relationship between the studied param-
eters. There were found direct links between MCP-1 and 
IL-1β (r=0,54, p≤0,05), total CHF FC (r =0,51, p≤0,05). 
The presence of type 2 diabetes in patients with chronic 
heart failure is associated with increased fibrosis markers 
submitted MCP-1, due to the high autoimmune activity, 
accompanied by increasing signs of cardiac decompensa-
tion. The obtained results do not contradict of the world 
medical literature. In paper of Namiki M. et al. indicated 
on bringing autoimmune proinflammatory cytokines in the 
expression level of MCP-1 macrophages.

The presence of type 2 diabetes has a negative impact on 
the markers displayed immune inflammation which increas-

ing of levels of fibrosis marker MCP-1 due to excessive 
activity of proinflammatory cytokine IL link provided 
by IL - 1β, which has a synergistic negative effect on the 
course of CHF. 

Conclusions:
1. The high activity of IL-1β and MCP-1 was revealed 
in patients with CHF with concomitant type 2 diabetes 
compared with patients without diabetes. 
2. The increase in the parameter of profibrotic MCP-1 and 
pro-inflammatory cytokine IL-1β was found in patients 
with CHF with type 2 diabetes and without an in parallel 
growth of CHF FC. 
3. The presence of type 2 diabetes have a negative impact 
on the work of cytokines and markers of fibrosis, as evi-
denced by higher levels of IL-1β and MCP-1 compared 
with patients without type 2 diabetes in the presence of 
the same FC CHF.

The determining the presence and nature of the relation-
ship between the parameters of fibrosis and types of left 
ventricular remodeling in chronic heart failure and type 2 
diabetes is a research of prospects.
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SUMMARY 

MONOCYTE CHEMO ATTRACTANT PROTEIN-1 
IN PATIENTS WITH CHRONIC HEART FAILURE 
OF DIFFERENT FUNCTIONAL CLASS WITH TYPE 
2 DIABETES

Kravchun P., Narizhna A., Ryndina N.

Kharkiv national Medical University, Ukraine

The aim of the study was to assess the dynamics of mono-
cyte chemoattractant protein-1 in patients with chronic 
heart failure of different functional classes depending on 
the presence or absence of concomitant type 2 diabetes.

95 patients with chronic heart failure II - III FC were 
examined due to coronary heart disease who were treated 
at the cardiological department of the Kharkiv City 
Clinical Hospital № 27 (mean age 65,13±8,66 years). 
The first group included 52 patients with CHF with type 
2 diabetes, the second - 43 CHF patients without type 
2 diabetes.  Research was excluded patients with acute 
coronary syndrome, acute myocardial infarction. 71 pa-
tients of patients had II NYHA FC, 24 patients - III FC. 

Among the patients of first group 40 patients were diagnosed 
in CHF FC II, 12 - III FC. In II group 31 patients were with 
CHF class II, 12 patients – with III FC. 

Concentration of proinflammatory cytokine interleukin-1β 
and fibrosis factor monocyte chemoattractant protein-1 
were determined by ELISA (enzyme-linked immunosor-
bent assay).

In patients with chronic heart failure in presence or absence 
of type 2 diabetes increase in the profibrotic parameter 
monocyte chemoattractant protein-1 and proinflamma-
tory cytokine interleukin-1β were increasing in parallel 
with NYHA FC increasing. Presence of type 2 diabetes 
negatively affects the work of cytokines and markers of 
fibrosis, as evidenced by higher levels of interleukin-1β 
and monocyte chemoattractant protein-1, compared with 
patients without diabetes in the presence of the same NYHA 
FC of chronic heart failure.

Keywords: chronic heart failure, type 2 diabetes, 
interleukin-1β, monocyte chemoattractant protein-1.

РЕЗЮМЕ

МОНОЦИТАРНЫЙ ХЕМОАТТРАКТАНТНЫЙ 
ПРОТЕИН-1 У БОЛЬНЫХ ХРОНИЧЕСКОЙ СЕР-
ДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ РАЗЛИЧНОГО 
ФУНКЦИОНАЛЬНОГО КЛАССА В СОЧЕТАНИИ 
С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА

Кравчун П.Г., Нарижная А.В., Рындина Н.Г.

Харьковский национальный медицинский университет, 
кафедра внутренней медицины №2, украина

Целью исследования явилась оценка динамики моно-
цитарного хемоаттрактантного протеина-1 у больных 
хронической сердечной недостаточностью различного 
функционального класса в зависимости от наличия или 
отсутствия сопутствующего сахарного диабета 2 типа.

Обследовано 95 больных хронической сердечной не-
достаточностью (ХСН) ІІ-ІІІ функционального класса 
(ФК) вследствие ишемической болезни сердца (ИБС). 
Больные находились на лечении в кардиологическом 
отделении Харьковской городской клинической боль-
ницы №27 (средний возраст - 65,13±8,66 лет). Первую 
группу составили 52 больных ХСН и сопутствующим 
СД 2 типа, вторую – 43 больных ХСН без СД 2 типа. Из 
исследования исключены больные острым коронарным 
синдромом и острым инфарктом миокарда. Из числа 
обследованных ХСН ІІ ФК имел 71 больной, ІІІ ФК – 
24 больных. Среди пациентов первой группы ХСН ІІ 
ФК определена у 40 больных, ІІІ ФК – у 12 больных, 
во второй группе ХСН ІІ ФК диагностирована у 31 
больного, ІІІ ФК – у 12 больных. 
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Концентрацию провоспалительного цитокина 
интерлейкин-1β (ИЛ-1β) и фактора фиброза моно-
цитарного хемоаттрактантного протеина-1 (МСР-1)
определяли иммуноферментным методом.

У больных ХСН с СД 2 типа и без него наблюдается 
возрастание профибротического параметра МСР-1 и 
провоспалительного цитокина интерлейкин-1β парал-
лельно с ростом ФК ХСН. Наличие сахарного диабета 
негативно влияет на цитокины и маркеры фиброза, 
что подтверждается более высоким уровнем ИЛ-1β и 
МСР-1 по сравнению с пациентами без сахарного диа-
бета при наличии одинакового ФК ХСН.

reziume

monocituri qemoatraciuli protein-1 avad-
myofebSi sxvadasxva funqciuri klasis gu-
lis qronikuli ukmarisobiT da Tanmxlebi 
Saqriani diabeti tipi 2-iT 

p. kravCuni, a. nariJnaia, n. rindina 

xarkovis nacionaluri samedicino univer-
siteti, Sinagani medicinis  kaTedra #2, 
ukraina

kvlevis mizans warmoadgenda monocituri 
qemoatraqciuli protein-1-is dinamikis Se-
faseba avadmyofebSi sxvadasxva funqciuri 
klasis gulis qronikuli ukmarisobiT, Tan-

mxlebi Saqriani diabeti tipi 2-iT da mis 
gareSe.dakvirveba Catarda 95 avadmyofze 
(saSuali asaki - 65,13±8,66 w.) gulis iSemi-
uri daavadebiT gamowveuli II-III  funqciuri 
klasis (fk) gulis qronikuli ukmarisobiT 
(gqu), romlebic mkurnalobdnen xarkovis #27  
klinikur saavadmyofoSi. I  jgufi Seadgina 
gqu-iT da Tanmxlebi Saqriani diabeti tipi 
2-iT 52 avadmyofma, II  jgufi - 43 avadmyofma 
diabetis gareSe. kvlevaSi ar iyo CarTuli 
avadmyofebi mwvave koronaruli sindromiT 
da miokardiumis infarqtiT. Seswavlil avad-
myofebs Soris 71 iyo II  fk gqu-iT, 24  - III  
fk gqu-iT. I  jgufis pacientebs Soris 40 iyo 
II  fk gqu-iT, 12 - III  fk gqu-iT; II  jgufSi 
aRmoCnda 31 avadmyofi II  fk gqu-iT, 12 - III  
fk gqu-iT.

anTebiTi citokinis interleikin - 1β da fib-
rozis markeris monocituri qemoatraqciuli 
protein-1-is koncentracia ganisazRvra imu-
nofermentuli meTodiT. avadmyofebSi gqu-iT, 
Tanmxlebi Saqriani diabeti tipi 2-iT da 
diabetis gareSe gamoavlinda zemodasaxele-
buli parametrebis mateba gulis qroni-
kuli ukmarisobis funqciuri klasis zrdis 
paralelurad.

dadgenilia Saqriani diabeti tipi 2-is Tan-
xleba uaryofiTad moqmedebs citokinebze da 
fibrozis markerebze.
  

THE ASSOCIATION OF SOME GENETIC FACTORS WITH PULMONARY TUBERCULOSIS 
IN GEORGIAN AND AZERI ETHNO GROUPS 

Khukhunaishvili R., Tskvitinidze S., Nagervadze M., Akhvlediani L., Koridze M.

Batumi shota rustaveli state University, Batumi, Georgia

Tuberculosis (TB) is still one of the major public health 
problems despite the availability of TB treating drugs for 
over half a century especially in developing countries. 
The latest estimates report is 8.6 million new TB cases in 
2012 and 1.3 million TB deaths [12]. Over the last half 
decade the most significant problem concerns with TB is 
an increased frightening ratio of drug-resistant TB cases 
all over the world. Multidrug-resistant TB is a major and 
growing global threat. TB is as well the most significant 

infectious disease in post Soviet Union countries among 
them in Georgia [4].

Pulmonary tuberculosis is assessed as a complex infectious 
disease affected by both, environmental and genetic factors. 
Host response to M. tuberculosis plays a major role in de-
termining the clinical manifestations and ultimate outcome 
of a person encounter the pathogen. Many studies revealed 
compelling genetic predisposition to tuberculosis [5]. 
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From the previous studies the associations between ge-
netically strictly determined factors such as Erythrocyte 
group antigens, Human Leukocyte antigens (HLA), serum 
proteins, vitamin D receptor and etc. to pulmonary tubercu-
losis is well known [1, 9]. In addition, it has been reported 
that there was changes in host immune responses to M. 
tuberculosis in individuals with different blood groups [3]. 
However, numerous studies have been shown contradictory 
findings in associations of tuberculosis with blood groups 
in different ethnic groups. In Asian subjects (Kazaks) the 
B blood group is much more common, while the O and A 
blood groups are in Europeans [10]. Others have shown 
that the incidence of pulmonary tuberculosis was high in 
individuals with O and B groups compared to individuals 
with A group [6]. Earlier studies from different regions 
of India have reported conflicting results on this possible 
association between the ABO blood group systems and 
pulmonary tuberculosis [7,8]. 

The purpose of the present study was to find out the cor-
relation between pulmonary tuberculosis and blood group 
antigens (ABO, Rh, NM) determinant alleles (r, p, q; rh 
d+, rh d-; p, q) and revealing high risk groups inclined 
to disease in two different, Georgian and Azeri (resident 
in the country of Georgia) ethnic groups, since, there has 
been existed a considerable variation in the distribution of 
the blood groups in different ethnic groups. 

Materials and methods. The samples were collected 
from Tuberculosis and Lung Diseases National Centre 
of Georgia. The distribution of ABO, Rh and NM system 
antigens were investigated in 203 Georgian and 92 Azeri 
pulmonary TB patients. 

Immune-serological methods, direct reaction of universal 
monoclonal antibodies (anti-A, anti-B anti-D, anti-M, 
anti-N) (000”Hemostandart” Moscow) were used for the 
determination of erythrocytes blood group antigens [11]. 

The results were possessed mathematically due to bio-
statistical methods. The frequency distribution of АВO 
system alleles was calculated using of specific formulas, 
used to study three-allele genetic systems, proposed by 
Bershtein. The frequency of I0, IА and IВ genes in the given 
case, is indicated by the letters “r”, “p” and “q”.

r = o

p = 1- oa +

q = 1- oB +

where 0, A and B – 0(I), A(II) and B(III) are the ratio of 
the group carrier people in relation to the total number of 
the subjects. 

The frequency of the rh-D antigen was computed by using 
the following formula: 

D = 1 - dd

where, D, are the number of the gene-carrying persons in 
correlation with the number of the study subjects, dd is the 
corresponding phenotype frequency. 

In order to establish the concentration of the Mn system 
alleles, the following formulas were used:

P= n

nn aBa 2
1

+

, q = n

nn aBB 2
1

+

where, nA is the number of the M-phenotype carriers, nAB 
- of the MN phenotype, and nB is the number of the N- 
phenotype carriers. 
The errors in the frequency of genes were computed by 
the formula: 

M = (100 ) /P P n−

where, P is the frequency of antigens in %, n is the num-
ber of the study subject.

Results and their discussions. Susceptibility of multi-
factorial diseases (MFD) is characterized with high vari-
ability and is directly related to the strength of population 
polymorphisms. Since, the ethno groups carry different 
alleles of candidate genes surrounded by the various oth-
ers, revealing quality of infectious pathogens is different 
accordingly. As many other genetic sign, the frequency of 
erythrocyte antigens’ determinant alleles characterize with 
different distribution in different ethno groups, among them 
in Azeri and Georgian ethno groups. Frequency of ABO 
system r, p and q alleles in both of ethno groups is given 
at Table. Where it seems, that ABO-r allele concentration 
ratio in Georgians is presented much higher comparing in 
Azeri ethno group. However, in terms of general expanding 
r allele in both ethno groups is highest and takes the first 
place then rests of others. Distribution of p allele takes next 
place after r allele and the frequency of p allele submitted 
3.1-fold higher in Azeri population then in Georgian, as for 
the frequency of q allele fixed 1.92-fold higher in Georgian 
compared with Azeri ethno group. 

Concerning to the research group - TB patients, r, p and q 
alleles of ABO system in both Georgian and Azeri patients, 
the different correlation revealed between alleles and pul-
monary TB in both ethnic groups. In Georgian ethno group 
pulmonary TB correlates with r allele and the frequency 
distribution indicator aforementioned allele was 1.08-fold 
higher rather than in Georgian healthy donors. While, in 
Azeri population the result was alternative. ABO-r allele 
with higher frequency was presented in healthy Azeri in-
dividuals then in pulmonary TB patients. Hence, ABO-r 
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allele in Georgian ethno group belongs to the TB sensitive 
factor, whereas for Azeri ethno group it is alternative.

An interesting correlation was observed in the study ac-
cording to the frequency of ABO p and q alleles in TB 
patients. p allele is almost equally distributed in Georgian 
healthy donors and TB patients, whereas it seems that in 
Azeri ethno group it highly correlates with body resistance 
to pulmonary TB. This is evidenced by that p allele fre-
quency was 2.5-times higher (0,279) in healthy Azeries 
compared to pulmonary TB patients and the frequency 
of p allele equals to 0.1 (Table). Thus, it can be said that 
carriers of aforementioned allele in Azeri ethno-group is 
more resistant for active TB developing after inhalation 
M. tuberculosis. Disease had not shown correlation with q 
allele in Georgian ethno-group, while this allele has shown 
strong correlation to pulmonary TB in Azeri where the 
frequency was 2,34-times higher in TB patients compared 
with healthy donors.

The study according to Rh system the alleles - Rh-D+ and 
Rh-D- has shown an alternative correlation in research 
ethnic groups. Namely, pulmonary tuberculosis correlates 
with Rh “D+” allele in Georgian population and Rh “D-” 
allele in Azeri population (Table). 

Concerning to MN system, allele distribution in TB patients 
has shown comparably similar correlation to disease in 
both of ethnic groups. Namely in Georgian ethno group 
MN - p (M) allele prevalence ratio was 0.73, which is 
1.12-fold higher in TB patients comparing to healthy 
donors. Similarly, in Azeri population the same MN - p 
(M) allele was 1.14 – times higher in TB patients than in 
healthy individuals. Presumably, q (N) allele belongs to one 
of host resistance determinant factors against tuberculosis 
in both of examined ethno groups which frequency have 
been expressed almost 1.34-fold lower in TB patients in 
Georgian as well in Azeri TB patients and significantly 

higher frequency in healthy individuals. Namely, the fre-
quency in Georgian TB patients was 0.29 and with 0.39 in 
Azeri TB patients. 

As the different correlation between pulmonary tuberculo-
sis and erythrocyte group systems - ABO and Rh alleles, as 
well as the similar correlative connection of MN system al-
leles in Georgian and Azeri ethnic groups, can be explained 
as a result of permanently influencer evolutionary factors 
such as, mutagenic processes, gene streams, isolation, 
natural selection, etc., which consequently caused bal-
ance polymorphism according aforementioned antigenic 
determinants within the ethno group. During an evolution 
an equilibrium balance established between erythrocyte 
system determinant genetic loci and other enclosing 
immune-genetic loci that finally specified allele specific 
associative links regarding to pulmonary tuberculosis in 
both ethnic groups. 

In conclusion, the study has shown that, the pulmonary 
tuberculosis correlates to ABO-r and ABO-p alleles in 
Georgian ethno group, while contradictory correlation 
observed in Azeri ethno group where revealed TB cor-
relation to ABO-q allele. Rh-D+ is sensitive factor to TB 
in Georgians, while alternatively Rh-D- is in Azeri ethno 
group. TB correlates to MN-p allele in both of ethno groups, 
apparently. The results of the research may use in practical 
medicine as an additional information for TB prevention. 
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Genetic 
markers alleles

Research Groups
Georgian  

pulmonary TB atients
Georgian

healthy donors
Azeri pulmonary  

TB patients
Azeri healthy 

Donors
 

ABO r (O) 0.739 0.68 0.557 0.596
 p (A) 0.85 0.09 0.111 0.279
 q (B) 0.185 0.23 0.293 0.125

 
Rh Rh-D+ 0.57 0.54 0.663 0.699
 Rh-D- 0.38 0.43 0.37 0.301

 
MN p (M) 0.73 0.65 0.701 0.61

 q (N) 0.26 0.29 0.29 0.39



48

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

3. Garratty G., Glynn SA., McEntire R. ABO and Rh(D) 
phenotype frequencies of different racial/ethnic groups in 
the United States. Transfusion 2004; 44: 703-6. 
4. Gegia M., kalandadze I., Madzgharashvili M., Furin J. 
Developing a human rights-based program for tuberculosis 
control in Georgia prisons. HHR. 2011; 13(2).
5. Gra O.A., Kozhekbaeva Zh.M., Skotnikova O.I., Litvi-
nov V.I., Nasedkina T.V. Analysis of Genetic Predisposi-
tion to Pulmonary Tuberculosis in Native Russians. Russ 
J Genet 2010; 46 (2): 230–238. 
6. Platonova IL. Metabolic changes in blood in pulmo-
nary tuberculosis patients from various blood groups. Ukr 
BiokhimZh. 1999;71(5):94-6.
7. Rao B.N., Reddy V.D., Sahu P.S., Veerendra KumarA., 
David M.A., YugandharP., MuralishwarRao J. The ABO 
Blood Group Distribution and Pulmonary Tuberculosis. 
JCDR 2012; 4370:2267.
8. Saha N., Banerjee B. Incidence of ABO and RH blood 
groups in pulmonary tuberculosis in different ethnic groups. 
J Med Genet. 1968; 5(4):306–307.
9. Seth N., Chahal S.M.S. A Study of Red Cell Genetic 
Markers in Pulmonary Tuberculosis. Anthropologist, 2003; 
5 (1): 53-56. 
10. Volkova KI., Blinetskaia ZS., Fateev IN. Genetic blood 
markers of the ABO system in patients with pulmonary 
tuberculosis in relation to ethnic origin. Probl Tuberk. 
1991; 10:55-8. 
11. Voak D. Monoclonal antibodies in blood group serology. 
Transfusion Sci. 1989; 10(1):5-13.
12. WHO 2013 - Global Tuberculosis report.

SUMMARY

THE ASSOCIATION OF SOME GENETIC FACTORS 
WITH PULMONARY TUBERCULOSIS IN GEOR-
GIAN AND AZERI ETHNO GROUPS

Khukhunaishvili R., Tskvitinidze S., Nagervadze M., 
Akhvlediani L., Koridze M.

Batumi shota rustaveli state University, Batumi, Georgia

Pulmonary Tuberculosis (TB) is still one of the major 
public health problems. Over the last half decade the 
significant problem is an increased ratio of drug-resistant 
TB cases. TB is as well the most significant infectious 
disease in the country of Georgia. Pulmonary tuberculosis 
is assessed as a complex infectious disease affected by 
both, environmental and genetic factors. Present study was 
undertaken to find out the correlation between pulmonary 
tuberculosis and erythrocyte blood groups antigens deter-
minant alleles (ABO - r, p, q; rh d+, rh d- and Mn - p, 
q) in two different, Georgian and Azeri, ethno groups. 
Immune-serological methods, direct reaction of universal 
monoclonal antibodies were used. Materials processed by 
biostatistician methods.

The study had shown different correlation of pulmonary 
tuberculosis to erythrocyte blood groups determinant al-
leles in Georgian and Azeri ethno groups. In Georgian 
ethno group pulmonary TB correlates with ABO-r and p, 
Rh-D,+’ and MN-p alleles, whether ABO-q, Rh-D,-’ and 
MN-p in Azeri ethno group. 

Keywords: pulmonary tuberculosis, ABO, Rh and NM 
system antigens, erythrocyte blood groups determinant 
alleles, in Georgian and Azeri ethno groups.

РЕЗЮМЕ

АССОЦИАЦИЯ НЕКОТОРЫХ ГЕНЕТИЧЕСКИХ 
ФАКТОРОВ С ТУБРКУЛЕЗОМ ЛЕГКИХ В ГРУ-
ЗИНСКОЙ И АЗЕРБАДЖАНСКОЙ ЭТНИЧЕСКИХ 
ГРУППАХ

Хухунаишвили Р.Г., Цквитинидзе С.Б., 
Нагервадзе М.А., Ахвледиани Л.Т., Коридзе М.Л.

Батумский государственный университет Шота 
руставели, грузия 

Целью данного исследования явилось изучение кор-
реляции аллелей, детерминирующих эритроцитарные 
групповые антигены крови (ABO - r, p, q; rh d+, rh 
d- and Mn - p, q) у больных туберкулезом грузинской и 
азербайджанской этнических групп, проживающих на 
территории Грузии. Исследования проводили иммуно-
серологическим методом; полученные данные обрабо-
таны с применением биостатистического метода.

По результатам исследования в изученных этнических 
группах выявлена различная корреляция с аллелями 
эритроцитарных групповых антигенов. В частности, у 
грузинских пациентов болезнь ассоциируется с алле-
лями ABO-r and ABO-p, Rh-D+ and MN-p, у азербайд-
жанцев - с аллелями ABO-q, Rh-D- and MN-p. 

reziume

zogierTi genetikuri faqtoris asociacia 
filtvis tuberkulozTan qarTul da azer-
baijanul eTnikur jgufebSi

r. xuxunaiSvili, s. cqvitiniZe, m. nagervaZe, 
l. axvlediani, m. qoriZe

baTumis SoTa rusTavelis universiteti, 
saqarTvelo

kvlevis mizans warmoadgenda filtvis tu-
berkulozis SesaZlo asociaciis gamovlena 
erT-erTi genetikurad determinirebuli 
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niSnis - sisxlis eriT-rocituri jgufuri 
antigenebis, ganmsazRvrel alelebTan (ABO 
(r, p, q), Rh (D+), Rh (D-) da MN (p, q)) qarTul da 
azerbaijanul eTnikur jgufebSi. 

kvlevis masala damuSavebuli iqna imuno-
serologiuri meTodebiT universaluri 
monoklonuri antisxeulebis gamoyenebiT; 
miRebuli Sedegebi damuSavda biostatisti-
kuri analizis meTodebiT. 

kvlevis Sedegad gamovlinda filtvis tu-
berkulozis gansxvavebuli korelacia 
eriTrocituli jgufuri sistemebis ganm-
sazRvrel alelebTan qarTul da azerbai-
janul eTnikur jgufebSi. kerZod, qarTul 
eTnikur jgufSi dafiqsirda daavadebis ABO 
(r, p), Rh- (D+) da MN (p) alelebTan korelacia, 
xolo azerbaijanul eTno jgufSi tuberku-
lozi korelirebs ABO (q), Rh- (D-) da MN (p) 
alelebTan.

АНАЛИЗ ИЗМЕНЕНИЙ БИОЭЛЕКТРИЧЕСКОЙ АКТИВНОСТИ МЫШЦ 
ВЕРХНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ У ПАЦИЕНТОВ С ТРАВМАТИЧЕСКОЙ ДЕФОРМАЦИЕЙ 

ШЕЙНОГО ОТДЕЛА ПОЗВОНОЧНИКА

Барыш А.Е., Долуда Я.А., Исаева Н.П.

гу «институт патологии позвоночника и суставов им. проф. М.и. Ситенко нАМн украины», 
Харьков, украина

Для нормального функционирования спинного мозга и 
нервных корешков необходим достаточный просвет по-
звоночного канала и канала спинномозгового корешка. 
Травмы субаксиального шейного отдела позвоночника 
(шОП) вызывают стойкие изменениия размеров, что, 
в свою очередь, способствует появлению и прогресси-
рованию неврологической симптоматики. По данным 
литературы, на начальных стадиях клинические про-
явления не всегда коррелируют со степенью травмати-
ческих деформаций (ТД) шОП [9,13].

При прогрессировании процесса ТД шОП меняется 
форма позвоночного канала и межпозвоночных щелей, 
что является фактором риска для возникновения грубых 
неврологических расстройств. электромиографическое 
(эМГ) исследование мышц верхних конечностей на 
начальных стадиях ТД шОП имеет большое значение 
для оценки тяжести поражения, так как позволяет 
диагностировать различные степени нарушения 
биоэлектрической активности мышц инервируемых 
шОП [4,10,11]. На сегодняшний день эМГ является ве-
дущим методом оценки структурно-функционального 
состояния мышц в диагностике нервно-мышечных 

заболеваний [2]. этот метод широко используют в 
дифференциальной диагностике первичномышечных 
и невральных нарушений. эМГ исследование среди 
пациентов с ТД шОП на ранних этапах заболевания  
способствует определению уровня поражения пери-
ферического нейромоторного аппарата [5]. 

Взаимосвязь изменений биоэлектрической актив-
ности мышц верхних конечностей (БАМВК) при 
травматических кифотических деформациях шОП 
в зависимости от характера повреждения, сроков и 
качества деформации в специальной медицинской 
литературе недостаточно изучены.

Цель исследования – анализ особенностей измене-
ния биоэлектрической активности мышц верхних 
конечностей у пациентов с различными вариантами 
травматической деформации шейного отдела по-
звоночника в зависимости от характера первичного 
повреждения, сроков и величины деформации.

Материал и методы. Исследование биоэлектри-
ческой активности мышц верхних конечностей 
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проводили 37 больным с ТД шОП. Тип первичного 
повреждения определяли по классификации Allen 
и соавт. [8]. В соответствии с этой классификацией 
дистракционно-флексионные повреждения (DF) от-
мечались у 22 (59,4%) пациентов, компрессионно-
флексионные (CF) - у 10 (27%), вертикально-
компрессионные (VC) - у 5 (13,5%) пациентов. 
Величину сегментарного шейного сагиттального 
контура (шСК) и угловой деформации поврежден-
ного позвоночного двигательного сегмента (ПДС) 
в сагиттальной плоскости измеряли в градусах по 
рентгенограмме в боковой проекции и классифици-
ровали в соответствии с трехстепенной классифика-
цией величины угловой деформации [6,14]. Величина 
угловой деформации в сагиттальной плоскости I 
степени (до 12º) отмечена у 20 (54%) больных, II 
степень ТД (12º-20°) – у 7 (18,9%) больных, III сте-
пень (больше 20°) – у 10 (27%) больных. Свежие (1-7 
дней) ТД были у 3 (8,1 %) больных, несвежие (8-28 
дней) ТД – у 11 (29,7%), застарелые (более 28 дней) 
– у 23 (62,1%) [5,7]. Срок наличия ТД у исследуемых 
больных варьировал в пределах от 1 дня до 5 лет.

Неврологический дефицит оценивали в соответствии 
с разработанной в Институте патологии позвоночника 
и суставов им. М.И. Ситенко системой, степень выра-
женности цервикальной миелопатии – по JOA [1]. 

эМГ исследование проводили на электромиографе 
«DISA ELECTRONIC» (Дания) с использованием би-
полярных поверхностных электродов синхронно с про-
извольным сокращением мышцы в реальном масштабе 
времени. электроды размещали в зоне средней части 
исследуемой мышцы, вдоль хода её волокон, расстоя-
ние между электродами составляло 2 см. электроды 
прикрепляли с помощью лейкопластыря или резино-
вого бинта (рис. 1).

Обработка полученных данных проводилась на 
персональном компьютере Pentium-5 с применением 
программного обеспечения, разработанного в среде 
«Delphi 6.0» по известным методикам [3]. Реализация 
данной методики обеспечивала относительную по-
грешность измерения БАМВК в пределах ± 10мкВ.

Оценку БАМВК проводили с помощью автоматизи-
рованного анализа, посредством которого в течение 
1 секунды вычисляли среднюю амплитуду и частоту 
биопотенциалов; проводили качественный анализ 
структуры миограммы по частоте, амплитуде и рит-
мичности биопотенциалов мышц верхних конечно-
стей. Диагностические критерии БАМВК оценивали 
по модифицированной стадийной классификации 
денервационных изменений в мышцах Ю.С. Юсевича 
(таблица 1).

рис. 1. варианты наложения электродов для регистрации биоэлектрической 
активности мышц верхних конечностей: а) m.deltoideus, б) m.biceps, 

в) m.triceps, г) m.extensor carpi radialis, д) m.hypothenar 
(окончательная фиксация электрода на рисунке не показана)
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Изучалась зависимость изменений чувствительных, 
двигательных и рефлекторных нарушений в мышцах 
верхних конечностей от стадии денервационного про-
цесса. Определялось соотношение изменений БАМВК 
от сроков, качества и типа ТД. Полученные данные со-
постовляли с клинической симптоматикой. Выявляли 
больных с нарушениями БАМВК без клинических 
симптомов неврологического поражения мышц верх-
них конечностей (субклинические признаками невро-
логические нарушения).

Статистический анализ количественных данных прово-
дили методом нечисловой статистики (критерий χ2 и его 
модификация – критерий V Крамера). Все исследования 
были выполнены с помощью программы Statistica 7.0 
(StatSoft, СшА) [12]. 

Результаты и их обсуждение. Среди исследуемых 
пациентов с ТД клинические нарушения  не отме-
чались у 12 (32,4%), поражения периферического 
нейромоторного аппарата - у 16 (43,2%), а спинно-
мозговые - у 9 (24,3%) пациентов. Всем пациентам 
проводилось эМГ исследование мышц верхних 
конечностей.

При DF типе ТД выполнено 22 (59,4 %) обследования, 
при CF типе ТД – 10 (27,0%), при VC типе ТД – 5 
(13,5%) обследований. Данные проведенных эМГ 
исследований в подгруппах приведены на рис. 2. 

Из 37 обследованных пациентов эМГ изменения 
выявлены у 29 (78,3%),  у 8 (21,7%) пациентов эМГ 
была в норме. Наибольшее количество больных 
имели третью стадию изменений БАМВК (11/30%) 
и первую стадию (10/27%) (рис. 3). 

У пациентов изменения БАМВК сопровождались 
чувствительными и моторными нарушениями, 
а также изменением в рефлекторной сфере - 25 
(67,5%) пациентов. Из них клинические проявле-
ния нарушений чувствительности отмечены у 22 
(59,46%) пациентов, снижение мышечной силы в 
верхних конечностях - у 18 (48,6%), а у 20 (50,05%) 
пациентов - изменения в рефлекторной сфере. Изме-
нения БАМВК отсутствовали у 8 (66,7%) больных с 
неосложненными ТД. Таким образом, выявлено, что 
среди неосложненных ТД у 4 (33,3%) пациентов кли-
нических проявлений неврологического дефицита на 
фоне имеющихся изменений БАМВК не отмечалось. 

таблица 1. Модифицированная классификация оценки стадий 
денервационных изменений мышц Ю.С. Юсевича

Стадии Диагностические критерии

0
Отсутствие денерва-

ционных изменений в 
мышце

Частая ритмическая активность (>50/с), возникающая при произвольном 
сокращении мышцы и при напряжении других мышц. Амплитуда БАМВК 

достигает 1-2 мВ в зависимости от силы мышцы, площади регистрирующих 
электродов, расстояния между электродами и толщины подкожного 

жирового слоя.

1 Начальная денервация 
мышцы

Снижение амплитуды или частоты разрядов на эМГ. 
Амплитуда БАМВК составляет 500 - 1000 мкВ.

2 Умеренная денервация 
мышцы

Редкая ритмическая активность (21 - 50/с). 
Амплитуда БАМВК составляет 300 - 500 мкВ.

3 Выраженная денерва-
ция мышцы

Редкая ритмическая активность (6 – 20/с). 
Амплитуда БАМВК составляет 50 – 150 мкВ. 
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рис. 2. Показатели проведенных электромиографических исследований 
при различных подтипах травматических деформаций шейного отдела позвоночника
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Субклинические признаки неврологических наруше-
ний в трех случаях отмечались при DF ТД различной 
величины и длительности, в одном случае - при CF4 
ТД III степени. 

рис. 3. распределение пациентов в зависимости от 
степени выраженности денервационного процесса 
в мышцах верхних конечностей при травматических 
деформациях

При отсутствии изменений биоэлектрической активно-
сти мышц верхних конечностей ни у одного больного 
чувствительных, двигательных или рефлекторных на-
рушений клинически не выявлено. 

Выявлена достоверная зависимость снижения мышеч-
ной силы от длительности стадии денервационного 
процесса (χ2=9,66 при p=0,001). Определена достовер-
ная зависимость появления чувствительных нарушений 
в верхних конечностях от увеличения стадии денер-
вационного процесса (χ2=7,11 при p=0,007). Анализ 
взаимосвязи изменений в рефлекторной деятельности 
мышц верхних конечностей от увеличения стадии 

денервационного процесса показал достоверную ста-
тистически значимую зависимость этих показателей 
(χ2=8,14 при p=0,004). Статистически значимая зависи-
мость от стадии денервационного процесса выявлена 
для всех составляющих периферических неврологиче-
ских нарушений. Таким образом, измерение БАМВК и 
сопоставление полученных данных с сопутствующей 
неврологической симптоматикой позволяет выявить 
субклинические формы неврологических нарушений, 
которые определяются только при инструментальном 
обследовании. 

Нарушения БАМВК при DF типе ТД выявлены у 17 
(45,95%) пациентов, при CF типе - у 7 (18,9%), а при 
VC - у 5 (13,51%) пациентов (таблица 2). Таким обра-
зом, для всех ТД, сопровождающихся периферической 
неврологической симптоматикой, в равной степени 
возможны нарушения БАМВК (р>0,05).

При угловой деформации в поврежденном ПДС в 
сагиттальной плоскости нарушение функции его 
нервных структур характеризовалось снижением 
мышечной силы верхних конечностей, что при эМГ 
исследовании проявлялось в снижении амплитуды 
биоэлектрической активности мышц. При увели-
чении неврологического дефицита, связанного с 
ухудшением иннервации мышцы при ТД, на эМГ 
отмечали снижение как амплитуды, так и частоты 
биопотенциалов. Анализ зависимости изменений 
БАМВК от величины угловой деформации в са-
гиттальной плоскости достоверной статистически 
значимой корреляции этих показателей не выявил  
- χ2=1,13 при p=0,56 (таблица 3). Таким образом, мож-
но констатировать, что денервационные изменения в 
мышцах верхних конечностей возможны при любой 
величине угловой деформации в поврежденном ПДС 
в сагиттальной плоскости.
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таблица 2. Манифестация неврологического дефицита у больных с изменениями биоэлектрической активности 
мышц верхних конечностей при разных типах травматических деформаций

Наличие неврологического 
осложнения 

Тип травматической деформации
DF (n = 17) CF (n = 7) VC (n = 5)

абс. % абс. % абс. %
Неосложненные 3 17,6 1 14,2 0 0
Радикулопатия 9 52,9 4 57,1 3 60,0

Миелопатия 5 29,4 2 28,5 2 40,0

таблица 3. распределение больных с нарушением биоэлектрической активности мышц верхних конечностей 
в зависимости от величины угловой деформации в сагиттальной плоскости

Нарушение БАМВК 
(n=37)

Величина травматической деформации
I степень II степень III степень

абс. % абс. % абс. %
нет 5 13,51% 2 5,41% 1 2,70%
есть 15 40,54% 5 13,51% 9 24,32%

Всего 20 54,05% 7 18,92% 10 27,03%
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При свежих ТД нарушения БАМВК выявлены у 2 
(5,41%) пациентов, при несвежих - у 10 (27,0%) , а 
при застарелых – у 17 (45,9%) . Анализ зависимости 
нарушений БАМВК от сроков существования ТД до-
статочной статистической значимости исследуемых 
показателей не выявил (χ2=1,53 при p=0,46). Таким 
образом, можно констатировать, что появление денер-
вационных изменений в мышцах верхних конечностей 
возможно на любых сроках существования ТД.

Наибольшее количество нарушений БАМВК третьей 
стадии выявлено при несвежих и застарелых ТД у 11 
(29,7%) больных. Первая стадия денервационного про-
цесса отмечена у 8 (21,6%) пациентов при несвежих и 
застарелых ТД, вторая - также у 8 (21,6%) при несвежих 
и застарелых ТД. 

Выводы:
1. Наиболее значимым ранним критерием неврологиче-
ских расстройств в верхних конечностях при травматиче-
ских деформациях шейного отдела позвоночника является 
изменение биоэлектрической активности мышц. 
2. При инструментальном электромиографическом обсле-
довании пациентов с неосложненными травматическими 
деформациями шейного отдела позвоночника в 33,3% 
случаев определяются субклинические признаки невроло-
гических нарушений в виде изменения биоэлектрической 
активности мышц верхних конечностей.
3. Наиболее часто изменения биоэлектрической актив-
ности мышц верхних конечностей встречаются при DF 
и CF типах травматической деформации.
4. Манифестация периферической неврологической 
симптоматики возможна при всех типах травматиче-
ских деформаций в равной степени, при этом степень 
выраженности составляющих периферических невро-
логических расстройств зависит от стадии денерваци-
онного процесса (р<0,05).
5. Нарушение биоэлектрической активности мышц 
верхних конечностей может встречаться при любой 
величине угловой деформации в сагиттальной плоско-
сти и на разных сроках её существования и не имеет 
статистически значимых различий.
6. Частота встречаемости нарушений биоэлектрической 
активности мышц верхних конечностей разной степени 
тяжести при несвежих и застарелых травматических де-
формациях не имеет статистических различий (р>0,05).
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SUMMARY

THE ANALYSIS OF CHANGES  BIOELECTRICAL 
ACTIVITY OF THE MUSCLES OF THE UPPER 
EXTREMITIES IN PATIENTS WITH TRAUMATIC 
DEFORMATION OF THE CERVICAL SPINE

Barysh A., Doluda Y., Isaeva N.

sytenko institute for spine and Joints Pathology of the 
national Ukrainian academy of Medical sciences, Kharkiv, 
Ukraine

The analysis of changes in bioelectrical activity of the 
muscles of the upper extremities was held with the help of 
electromyography in 37 patients with traumatic deforma-
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tion of the cervical spine in order to identify its dependence 
on the nature of the initial damage, the amount of deforma-
tion and the terms of its existence. It was revealed that in 
the instrumental evaluation of patients with uncomplicated 
traumatic deformation of the cervical spine in 33.3 % of 
cases determined subclinical signs of neurological disor-
ders in the form of changes in the bioelectric activity of 
the muscles of the upper extremities, most often in the DF 
and CF types. Frequency of manifestation of peripheral 
neurologic symptoms is possible with all types of traumatic 
deformation equally. Violation of bioelectric activity of the 
muscles of the upper extremities may occur at any value of 
the angular deformation in the sagittal plane and at different 
terms of its existence.

Keywords: cervical spine, traumatic deformation, bio-
electrical activity of muscles of upper extremities, elec-
tromyography.

РЕЗЮМЕ

АНАЛИЗ ИЗМЕНЕНИЙ БИОЭЛЕКТРИЧЕСКОЙ 
АКТИВНОСТИ МЫШЦ ВЕРХНИХ КОНЕЧНО-
СТЕЙ У ПАЦИЕНТОВ С ТРАВМАТИЧЕСКОЙ 
ДЕФОРМАЦИЕЙ ШЕЙНОГО ОТДЕЛА ПОЗВО-
НОЧНИКА

Барыш А.Е., Долуда Я.А., Исаева Н.П.

гу «институт патологии позвоночника и суставов 
им. проф. М.и. Ситенко нАМн украины», Харьков, 
украина

Проведен анализ изменений биоэлектрической ак-
тивности мышц верхних конечностей с помощью 
электромиографии у 37 больных с травматической 
деформацией шейного отдела позвоночника с целью 
выявления её зависимости от сроков, характера первич-
ного повреждения и величины деформации. Выявлено, 
что при инструментальном обследовании пациентов 
с неосложненными травматическими деформациями 
шейного отдела позвоночника в 33,3% случаев опреде-
ляются субклинические признаки неврологических 
нарушений в виде изменения биоэлектрической актив-

ности мышц верхних конечностей, чаще всего при DF 
и CF типах. Частота манифестации периферической 
неврологической симптоматики возможна при всех 
типах травматических деформаций в равной степени. 
Нарушение биоэлектрической активности мышц 
верхних конечностей может регистрироваться при 
любой степени величины угловой деформации в 
сагиттальной плоскости и на разных сроках её су-
ществования.

reziume

zeda kidurebis kunTebis bioeleqtruli aq-
tivobis cvlilebebis analizi pacientebSi 
xerxemlis kisris areSi travmuli defor-
maciiT 

a. bariSi, i. doluda, n. osaeva

saxelmwifo dawesebuleba “ukrainis nacio-
naluri samedicino mecnierebaTa akademiis 
m. sitenkos sax. xerxemlis da saxsrebis pa-
Tologiis instituti”, xarkovi, ukraina

37  avadmyofs travmuli deformaciiT xerxem-
lis kisris areSi Cautarda zeda kidurebis 
kunTebis bioeleqtruli aqtivobis cvli-
lebebis eleqtromiografiuli gamokvleva 
am cvlilebebis deformaciis pirvelad da-
zianebasTan, sididesTan da xasiaTTan urTi-
erTdamokidebulebis gamovlenis mizniT. xer-
xemlis kisris areSi garTulebebis gareSe 
travmuli deformaciiT pacientebis instru-
mentulma gamokvlevam 33,3%-Si gamoavlina 
nevrologiuri darRvevebis subklinikuri 
niSnebi zeda kidurebis kunTebis bioeleqtru-
li aqtivobis cvlilebis saxiT. periferiuli 
nevrologiuri simptomatika erTgvarovnadaa 
SesaZlebeli travmuli deformaciis yvela 
formis SemTxvevaSi. zeda kidurebis kunTebis 
bioeleqtruli aqtivobis darRveva SeiZleba 
daregistrirdes sagitalur sibrtyeSi kuTx-
uri deformaciis nebismieri sididis SemTx-
vevaSi da misi arsebobis nebismier vadaze.
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Тесная связь процессов остео- и иммуногенеза [24] обе-
спечивает их совместное участие в механизмах развития 
и подавления различных патологических состояний с 
частым повторным (рекуррентным) острым воспалением 
органов дыхания у детей [25] и смертности от них [5].

Значительную роль в развитии таких патологий играет 
недостаточность витамина D, что вызывает ослабление 
врожденного иммунитета, развитие дефектов антиген-
специфического иммунного ответа [29] и усиление 
восприимчивости к инфекциям, проявляясь в виде 
повышения риска развития и увеличения тяжести 
острых инфекций верхних и нижних дыхательных 
путей [16,17], ЛОР-органов [25], в том числе вирусной 
этиологии [17], формировании хронических форм рес-
пираторной патологии [2].

Иммунологической основой вышеперечисленного явля-
ется дефицит витамина D, вследствие чего происходит 
угнетение макрофагального ответа, активности поли-
морфнонуклеарных лейкоцитов и Т-клеток при встрече 
с антигеном [27], приводящее к иммунным дисфункциям 
[3]. В результате ряда исследований установлено, что 
витамин D является регулятором иммунного ответа, 
с низким сывороточным уровнем которого напрямую 
связана частая заболеваемость инфекциями верхних и 
нижних дыхательных путей [10,19,28].

Основным физиологическим источником поступле-
ния витамина D в организм человека является его 
выработка в коже под воздействием солнечных лучей 
ультрафиолетового спектра [20]. Для достижения адек-
ватного сывороточного уровня витамина D достаточно 
30-минутной инсоляции кожи лица и предплечья летом 
в полдень два или три раза в неделю [13]. Проживание 
в местности, расположенной севернее 33° северной 
широты или южнее 33° южной широты значительно 
снижает синтез витамина D3 в коже и приводит к его 
дефициту в течение большей части осенне-зимнего 
времени года [14]. Расположение Украины севернее 33° 
параллели, а южноукраинского города Запорожье на 
47°50′16″ северной широты создает неблагоприятные 
условия для накопления достаточного количества ви-
тамина D3 в организме, что является причиной частых 
повторных воспалительных заболеваний у детей со 
стороны органов дыхания, например, рекуррентных 
бронхитов (РБ), за счет иммунных дисфункций, сохра-
няющихся у данных пациентов даже во время клиниче-
ского благополучия [7], не исключая также и влияние 
остеотоксических эффектов ятрогенного характера 
[26]. Учитывая вышеизложенное, а также иммуно-

модулирующие свойства витамина D, регулирующие 
активность защитных про- и противовоспалительных 
механизмов [20], контроль над достаточной обеспе-
ченностью им детей с частыми повторными заболева-
ниями инфекционного генеза является необходимым 
элементом профилактических и реабилитационных 
мероприятий.

Целью исследования явилось, путем определения сы-
вороточного уровня 25(ОН)D и паратгормона, изучение 
обеспеченности витамином D детей с рекуррентным 
бронхитом, проживающих в г. Запорожье.

Материал и методы. Обследовано 120 детей в возрасте 
от 4 до 10 лет, которые были распределены в 2 группы 
наблюдения (по 60 детей в каждой): I - дети, эпизоди-
чески болеющие острыми респираторными заболева-
ниями и II - дети с рекуррентным бронхитом (РБ).

Критериями отбора в I группу наблюдения были забо-
леваемость острыми респираторными заболеваниями 
(ОРЗ) менее 6 раз в год, отсутствие хронической со-
матической и аллергической патологии. Критериями 
отбора во II группу наблюдения были рекуррентное 
течение острых бронхитов (3 и более раз за 1 год), 
отсутствие аллергической патологии. Критерии ис-
ключения – наличие врожденных пороков разви-
тия органов дыхания, муковисцидоз, дефицит α-1-
антитрипсина, первичные иммунодефициты. 

Принимая во внимание, что развитие костной ткани 
у здоровых детей отличается в зависимости от гене-
тического пола и характеризуется различными пара-
метрами «физиологического костного взросления», 
оценка данных обследований производилась раздель-
но у мальчиков и девочек.

Определение содержания витамина D3 (25(ОН)D) и 
паратгормона в сыворотке крови производилось ме-
тодом электрохемилюминесцентного иммуноанализа 
«ECLIA» на автоматическом анализаторе системы 
Elecsys 2010 (Roche Diagnostics GmbH, Германия). 
Исследование проводилось в осенне-зимние месяцы 
(ноябрь-февраль) для исключения влияния природной 
инсоляции на сывороточный уровень 25(ОН)D.

Для получения наиболее объективной картины оценка 
витаминного D-статуса осуществлялась по трем ис-
пользуемым в настоящее время в мировой практике 
шкалам: 
«шкала 1» - согласно рекомендации Американской 

ОБЕСПЕЧЕННОСТЬ ВИТАМИНОМ D ДЕТЕЙ С РЕКУРРЕНТНЫМИ БРОНХИТАМИ

Вертегел А.А., Овчаренко Л.С.

гз «запорожская медицинская академия последипломного образования Мз украины», запорожье, украина
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Академии Педиатрии [4] минимальный целевой уро-
вень 25(ОН)D – 20 нг/мл;
«шкала 2» - согласно рекомендации Международного 
эндокринологического общества [15] минимальный 
целевой уровень – 30 нг/мл;
«шкала 3» - согласно рекомендации A.C. Gomez et al. 
минимальный целевой уровень – 40 нг/мл [11].

Полученные данные обрабатывались посредством непа-
раметрических критериев – U Манна-Уитни (при оценке 
различия величин), φ Фишера (для сопоставления двух 
выборок по частоте встречаемости эффекта).

Было получено информированное согласие в пись-
менном виде от родителей детей, принимавших уча-
стие в исследовании, на проведение всех исследо-
ваний. Исследования проводились в соответствии с 
этическими принципами, предусмотренными Хель-
синской декларацией (2008), и Качественной кли-
нической практикой (GCP).

Результаты и их обсуждение. Результаты исследова-
ния сывороточного уровня 25(ОН)D у детей в зависи-
мости от пола представлены в таблицах 1-3.

таблица 1. Содержание 25(он)D и паратгормона в сыворотке крови детей обоих полов

Диапазон содержания в 
сыворотке крови

I группа (n=60) II группа (n=60)

Количество детей Среднее 
значение Количество детей Среднее 

значение
шкала 1 (не менее 20 нг/ мл) 55 (91,7%) 28,8±3,9 51 (85,0%) 26,8±2,2*
шкала 2 (не менее 30 нг/ мл) 35 (58,3%) 34,7±2,0 0 -
шкала 3 (не менее 40 нг/ мл) 13 (21,7%) 43,1±2,9 0 -
Ниже шкалы 1 5 (8,3%) 17,8±2,1 9 (15,0%) 15,9±2,2
Ниже шкалы 2 25 (41,7%) 27,1±2,3 60 (100,0%)* 23,8±2,7*
Ниже шкалы 3 47 (78,3%) 35,5±4,4 60 (100,0%)* 23,8±2,7*
Паратгормон в пределах 15-70 нг/мл 59 (98,3%) 30,8±9,1 51 (85,0%) 42,6±5,0
Паратгормон более 70 нг/мл 1 (1,7 %) 88,2±0 9 (15,0%)* 100,3±6,9

примечание: * - различия статистически значимы относительно I группы (p<0,05)
таблица 2. Содержание 25(он)D в сыворотке крови у мальчиков

Диапазон содержания в 
сыворотке крови

I группа (n=29) II группа (n=26)

Количество детей Среднее 
значение Количество детей Среднее 

значение
шкала 1 (не менее 20 нг/ мл) 27 (93,1%) 29,2±3,8 21 (80,8%) 27,4±2,5
шкала 2 (не менее 30 нг/ мл) 17 (58,6%) 33,2±3,1 0 -
шкала 3 (не менее 40 нг/ мл) 7 (24,1%) 45,0±2,2 0 -
Ниже шкалы 1 2 (6,9%) 17,0±1,2 5 (19,2%) 16,9±1,4
Ниже шкалы 2 12 (41,4%) 25,4±2,4 26 (100,0%)* 24,3±2,6
Ниже шкалы 3 22 (75,9%) 36,1±3,5 26 (100,0%)* 24,3±2,6*
Паратгормон в пределах 15-70 нг/мл 28 (96,7%) 32,1±7,5 20 (76,9%) 45,1±5,1
Паратгормон более 70 нг/мл 1 (3,4%) 88,2±0 6 (23,1%)* 111,5±7,4

примечание: * - различия статистически значимы относительно I группы (p<0,05)
таблица 3. Содержание 25(он)D в сыворотке крови у девочек

Диапазон содержания в 
сыворотке крови

I группа (n=31) II группа (n=34)

Количество детей Среднее 
значение Количество детей Среднее 

значение
шкала 1 (не менее 20 нг/ мл) 28 (80,3%) 27,4±4,3 30 (88,2%) 25,9±2,3
шкала 2 (не менее 30 нг/ мл) 18 (58,1%) 35,8±3,8 0 -
шкала 3 (не менее 40 нг/ мл) 6 (19,4%) 42,1±1,8 0 -
Ниже шкалы 1 3 (9,7%) 18,3±1,6 4 (11,8%) 15,4±2,2
Ниже шкалы 2 13 (41,9%) 28,9±2,0 34 (100,0%)* 22,9±2,0*
Ниже шкалы 3 25 (80,6%) 34,0±4,8 34 (100,0%)* 22,9±2,0*
Паратгормон в пределах 15-70 нг/мл 31 (100%) 28,9±8,3 31 (91,2%) 40,4±4,4
Паратгормон более 70 нг/мл 0 0 3 (8,8%) 94,7±6,4

примечание: * - различия статистически значимы относительно I группы (p<0,05)
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Из данных таблиц следует, что у большинства детей 
групп наблюдения отмечается нормальный уровень со-
держания 25(ОН)D в сыворотке крови с учетом «шкалы 
1». Количество случаев снижения его концентрации в 
сыворотке крови статистически незначительно и не 
отличается от показателей эпизодически болеющих 
детей, не имеет существенных половых отличий в 
группах.

Негативным является больший процент гиперпарати-
реоза среди пациентов с РБ, преимущественно у маль-
чиков. Среди девочек с РБ количество эпизодов повы-
шенного уровня паратгормона статистически значимо 
не отличается от таковых I группы.

Изучение результатов исследования с учетом «шка-
лы 2» выявило, что у детей II группы отмечается 
статистически значимое снижение обеспеченности 
витамином D3. эта особенность отмечается у всех 
пациентов с РБ, характеризуется как «недостаточ-
ность» - 25(ОН)D в сыворотке крови менее 30 нг/ мл - у 
85%, а как дефицит - 25(ОН)D в сыворотке крови менее 
20 нг/ мл – у 15%.

С учетом полового аспекта выявленные тенденции 
полностью сохранились как у мальчиков, так и у 
девочек с РБ. У последних средний сывороточный 
уровень 25(ОН)D статистически значимо ниже, чем 
у девочек I группы, чего не наблюдается среди маль-
чиков. Таким образом, использование минимальных 
целевых значений уровня 25(ОН)D в соответствии со 
«шкалой 2» существенно изменяет его оценку и демон-
стрирует, что наличие РБ у детей является фактором, 
ассоциированным с недостаточной обеспеченностью 
витамином D3. 

В результате анализа витаминного D-статуса с учетом 
«шкалы 3» у 100% детей с РБ отмечается его недо-
статочность. Более того, она выявлена у более чем ¾ 
эпизодически болеющих, т.е. условно здоровых детей 
Запорожского региона. Похожие результаты получены 
при исследовании здоровых детей в возрасте 10-18 
лет [1] при использовании минимального целевого 
сывороточного уровня 25(ОН)D 30 нг/мл. Данные об 
обеспеченности витамином D детей II группы наблю-
дения позволяют характеризовать наличие РБ у детей 
как прямое указание на недостаточность витамина D3. 
У девочек с РБ ситуация хуже, так как средний уровень 
25(ОН)D в целом ниже, чем у мальчиков. 

Таким образом, при использовании нескольких ва-
риантов референтных значений содержания 25(ОН)D в 
сыворотке крови у детей с РБ, проживающих в г. Запо-
рожье, установлено снижение данного показателя по 
«шкале 2» и «шкале 3», характеризующее наличие у 
данного контингента недостаточной обеспеченности 
витамином D3. Неопределенность в нормативных по-

казателях обеспеченности детей витамином D3 создает 
существенные сложности в клинической практике для 
интерпретации полученных результатов, что необхо-
димо учитывать при анализе данных, полученных в 
проводимых исследованиях. 

Отсутствие статистически значимого повышения сы-
вороточного содержания паратгормона у пациентов с 
РБ, имеющих недостаточность витамина D3, не может 
быть четким показателем оптимума протекающих ме-
таболических процессов, так как у детей с дефицитом 
витамина D концентрация паратиреоидного гормона 
может оставаться в пределах возрастной нормы [21]. 
Важно отметить, что отсутствие клинических призна-
ков дефицита витамина D у детей с РБ в возрасте 4-10 
лет, наблюдаемое в нашем исследовании, в настоящее 
время также не может считаться показателем сомати-
ческого благополучия [8].

Наличие недостаточности или дефицита витамина D3 
у пациентов с РБ является негативным фактором не 
только с позиций его эффектов как антирезорбтивного 
остеотропного вещества, но и с учетом значения 
данного нутриента для нормального функциониро-
вания иммунной системы [22], что особенно важно 
для детей с частыми повторными инфекционными 
заболеваниями органов дыхания. Известно, что у 
детей с рекуррентным средним отитом и дефицитом 
витамина D в виде снижения сывороточного уровня 
25(OH)D менее 30 нг/мл, увеличение последнего по-
средством терапевтических мероприятий, в большин-
стве случаев приводит к снижению заболеваемости 
[18]. Нормальное содержание витамина D в сыворот-
ке крови обеспечивает индукцию иммунологической 
толерантности дендритных клеток [23], развитие 
CD4+ CD25+ регуляторных Т-клеток [9], Т-клеточную 
активацию и необходимый уровень противовоспали-
тельных цитокинов [27]. Активная форма витамина D 
усиливает противомикробную активность макрофагов, 
обеспечивая нормальную работу врожденного имму-
нитета [12], значимого элемента иммунной защиты 
против патогенных микроорганизмов, особенно у детей 
раннего возраста.

Таким образом, учитывая регуляторное влияние вита-
мина D3 на функционирование защитных иммунных 
процессов, контроль нормального содержания 25(ОН)D в 
сыворотке крови пациентов с РБ является значимым 
компонентом комплексной оценки сопротивляемости 
организма часто болеющих детей этиологически зна-
чимым инфекционным агентам.

Выявленные сниженные уровни 25(ОН)D в сыворотке 
крови у детей с РБ, проживающих в г. Запорожье, ука-
зывают на наличие у них D-витаминной недостаточ-
ности. Географическая зависимость данного показателя 
диктует необходимость проведения подобных иссле-
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дований в различных регионах. Отсутствие единого 
мнения о нормативных показателях обеспеченности 
детей витамином D3 создает существенные сложности в 
клинической практике для интерпретации полученных 
результатов и должно учитываться при анализе данных 
проводимых исследований характеризующее наличие 
у данного контингента недостаточной обеспеченности 
витамином D3 и ставит перед необходимостью приня-
тия мер в этом направлении. 
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SUMMARY

THE VITAMIN D SUFFICIENCY IN CHILDREN 
WITH RECURRENT BRONCHITIS

Vertegel A., Ovcharenko L.

Zaporozhye Medical academy of Postgraduate education 
of Ministry of Health of Ukraine, Zaporozhye, Ukraine

Currently in the world there is no consensus on the provi-
sion of sufficient vitamin D and its optimum serum levels 
of both healthy children and patients with various patho-
logical conditions. The objective: investigation of vitamin 
D sufficiency in children with recurrent bronchitis (RB), 
living in Zaporozhye, by examining of 25(OH)D and para-
thormone serum level. 

The study involved 120 children aged 4 to 10 years, divided 
into 2 groups (60 children each): 1) children, occasionally 
ill with acute respiratory infections, 2) children with RB. 
Investigation of serum 25(OH)D was conducted between 
November and February. 

Decrease of vitamin D3 below 30 ng/ml in serum was ob-
served in 85% (р<0,05) patients with RB (insufficiency), 
below 20 ng/ml – in 15% (deficit). The children aged 4-10 
years with RB, who living in Zaporozhye, have decrease of 
serum 25(OH)D that characterizes their vitamin D3 supply 
as insufficient.

Keywords: children, vitamin D, bronchitis, parathor-
mone.

РЕЗЮМЕ

ОБЕСПЕЧЕННОСТЬ ВИТАМИНОМ D ДЕТЕЙ С 
РЕКУРРЕНТНЫМИ БРОНХИТАМИ

Вертегел А.А., Овчаренко Л.С.

гз «запорожская медицинская академия последиплом-
ного образования Мз украины», запорожье, украина

В настоящее время в мире отсутствует единое мнение 
о достаточной обеспеченности витамином D и его 
оптимальном сывороточном уровне как у здоровых 
детей, так у пациентов с различными патологическими 
состояниями. 

Цель исследования - определение обеспеченности ви-
тамином D детей с рекуррентными бронхитами (РБ), 
проживающих в г. Запорожье, путем исследования 
сывороточного уровня 25(ОН)D и паратгормона. 

Обследовано 120 детей в возрасте от 4 до 10 лет, рас-
пределенных в 2 группы наблюдения (по 60 детей в 

каждой): I - дети, эпизодически болеющие острыми 
респираторными заболеваниями; II - дети с РБ. Иссле-
дование сывороточного уровня 25(ОН)D проводилось 
в период ноябрь-февраль. 

Снижение обеспеченности витамином D3 ниже 30 нг/
мл в сыворотке крови отмечалось у 85% (р<0,05) паци-
ентов с РБ (недостаточность), ниже 20 нг/мл – у 15% 
(дефицит).  У детей в возрасте 4-10 лет, проживающих в г. 
Запорожье и болеющих РБ установлено снижение уровня 
25(ОН)D в сыворотке крови, что характеризует их недо-D в сыворотке крови, что характеризует их недо- в сыворотке крови, что характеризует их недо-
статочную обеспеченность витамином D3 и ставит перед 
необходимостью принятия мер в этом направлении. 

reziume

rekurentuli bronqitiT daavadebuli bavSve-
bis D-vitaminiT uzrunvelyofis Seswavla

a. vertegeli, l. ovCarenko

ukrainis jandacvis saministros zaporoJies 
diplomSemdgomi ganaTlebis samedicino aka-
demia, ukraina

sadReisod ar arsebobs konsensusi orga-
nizmis D-vitaminiT uzrunvelyofis da SratSi 
misi optomaluri donis Sesaxeb, rogorc 
janmrTelebSi, aseve bavSvebSi sxvadasxva 
paTologiuri mdgomareobiT.

kvlevis mizans warmoadgenda D-vitaminiT orga-
nizmis uzrunvelyofis Seswavla zaporoJieSi 
mcxovrebi rekurentuli bronqitiT (rb) da-
avadebul bavSvebSi sisxlis SratSi 25(OH)D da 
paraThormonis donis gansazRvris meSveobiT.

gamokvleulia 4-10 wlis 120 bavSvi. daavadebis 
gaTvaliswinebiT bavSvebi daiyo 2 jgufad (60 
bavSvi TiToeul jgufSi). I  jgufi Seadgina 
mwvave respiraciuli daavadebiT epizodurad 
moavade bavSvebma, II  jgufi – rb-iT avadmyof-
ma bavSvebma. 25(OH)D-is donis gamokvleva 
xdeboda noember-Tebervlis monakveTSi.

D3 -is 30 ng/ml doneze naklebi maCvenebeli 
aRmoaCnda rb-iT daavadebuli bavSvebis 85%-s 
(p<0,05), xolo 20 ng/ml-ze dabali done - 15% 
SemTxvevaSi, rac pirvel SemTxvevaSi kvali-
ficirebulia rogorc D3-is  ukmarisoba, xolo 
meore SemTxvevaSi -  D3-is deficiti. kvlevis 
monacemebidan gamomdinare, avtorebi akeTeben 
daskvnas, rom zaporoJieSi mcxovrebi bavSvebi, 
romlebic daavadebulia rb-iT, ganicdian D3 
vitaminis naklebobas, risTvisac dRis wes-
rigSi dgeba am mimarTulebiT Sesabamisi 
zomebis miRebis aucilebloba.
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Convulsive status epilepticus (CSE) has been defined as a 
convulsion lasting at least 30 min or recurrent convulsions 
occurring over a 30-min period without recovery of 
consciousness [4]. CSE is the most common childhood 
neurological emergency in developed countries, which 
can lead to neuro cognitive sequel and death with different 
hazards and outcome [2]. In children incidence of CSE 
is 18/100 000 cases per year. Different range of factors 
can cause CSE but etiology varies with patient’s age [5].
Some children have neurological abnormalities or previous 
history of epilepsy; however febrile CSEis the single most 
common cause [3]. In neurologically abnormal children 
risk of recurrent SE (Status Epilepticus) is increased. SE 
can be the initial presentation of epilepsy, though many 
patients with epilepsy can develop SE at some point in 
their lifetime [6]. A seizure can be the first indication of 
central nervous system illness, mandating its rapid etiologic 
diagnosis.According to the data from high quality studies, 
neurological sequel after CSE occurs in less than 15% of 
children. The majority of authors’agreed that etiology is 
the main determinant of morbidity, but different studies 
reported different etiology groups as predictors of the poor 
outcome [1,7]. 

Present study was conducted to evaluate predictive value of 
etiologyin post convulsive status epilepticus morbidity. 

Material and methods. Prospective, hospital-based study 
was performed in Tbilisi. Patients, aged from one month 
to18 years with CSE, admitted to the emergency department 
of M. Iashvili Children’s Central Hospital (referral 
academic hospital) from March 2007 to March 2012 were 
included. Patients were chosen according inclusion and 
exclusion criteria. Data of history, underlying etiology, 
seizure type, seizure duration, recurrence of CSE, pre-
existing neurological abnormalities and pre-hospital and 
hospital treatment strategies were evaluated. 

Inclusion criteria were the following: (1) Patients with CSE 
from post neonatal period till 18 years; (2) Patients with 
convulsive seizures (focal or generalized) or intermittent 
seizures without full recovery of consciousness between 
seizures, lasting ≥30 min. 

Exclusion criteria were: 1) Seizures with duration <30 min; 
2) Patients with unreliable data about duration of CSE; 3) 
Patients with Nonconvulsive Status Epilepticus (NCSE); 
4) Age less than one month. 

The study was approved by the M. Iashvili Children Central 
Hospital Research Ethics Committee. 

48 children aged one month- 18 years wereanalyzed. Among 
52 000 Pediatric cases, admittedto our hospital during the 
study period, 3600 neurological cases were obtained. In 
1300 patients paroxysmal disorders were detected and 48 
patients met criteria of CSE. The majority of patients were 
from different parts of Tbilisi. The mean age of patients 
with CSE was 5.4 year (range 2 months - 14 years, St. dev-
5.5). 26(54%) were male and 22 (45%) female. 14(29.2%) 
patients were two years old or younger.

The etiology of CSE was summarized into five categories 
according to Shinar’s classification: idiopathic/cryptogenic 
SE, remote symptomatic SE, febrile SE, acute symptomatic 
SE, and progressive encephalopathy [8].

The short-term outcome of CSE was evaluated after 30 days 
from admission and it was classified into three categories: 
unchanged neurologic status, neurological consequences (new 
neurologic deficit compared to the condition before CSE) and 
lethal outcome. In patients under six month evaluation was 
performed with help of bayley screening test. The  Age and 
Stage Questionnaire (ASQ) was used  for patients from six 
month to five year and above the age of five  year with “The 
functional independence measure for children (WeeFIM)”. 
Home videos and parent interviews were used to compare 
patient’s previous neurological status with the condition after 
CSE for determining new neurological sequel.

Result and their discussion. New neurological deficit 
was revealed in eight (17%) patients in whole cohort.The 
nature of new neurological consequences were as follows: 
loss of previously reached milestones- four cases, diffuse 
persistent hypotonia - one case, focal neurological deficit 
– hemiparesis - one case, cranial nerve palsy- one case and 
cognitive impairment - one case.

Idiopathic/cryptogenic etiology group was the most 
frequent form of CSE and manifested in 16 (33%) patients. 
Prognosis of this group was good with low recurrence 
rate, no lethal outcome and one case with neurological 
consequences in patient with resistance focal epilepsy of 
unknown etiology. Etiology included: Idiopathic childhood 
partial and generalized epilepsy, CSE in epilepsy patients 
with unknown etiology and first episode of seizure as a 
CSE. Febrile CSE was manifested in 10 (21%) patients, also 
with a favorable outcome (no mortality, no neurological 
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sequel). Acute symptomatic etiology groupe occurred in 11 
(23%) cases. Etiology included: viral encephalitis, bacterial 
and tuberculosis meningitis, hemorrhagic stroke after 
rupture ofarteriovenous malformation, sinus thrombosis, 
ischemic stroke, posterior reversible encephalopathy, AED 
withdrawal, aspiration syndrome. This group was associated 
with two lethal outcomes and new neurologic consequences 
in two patients. Remote symptomatic CSE manifested in 
six (13%) patients. In thisetiology group occurred one 
lethal outcome and two neurological sequels. CSE in the 
context of a progressive encephalopathy occurred in five 
(10%) cases; three of them showed new neurological 
deficit and one a lethal outcome. The etiology group of 
progressive encephalopathies included-: Dravet syndrome, 
migrating partial epilepsy of infancy, congenital disorder 
of glycosylation CDG type 1 and Urea cycle disorder. In 
our study acute symptomatic, remote symptomatic and 
progressive encephalopathy were associated with higher 
morbidity and mortality (Fig.). Progressive encephalopathy 
is the most frequent etiology group which led to develop 
new neurological sequel after CSE and long duration of 
CSE (Fisher’s Exact Test – p<0.027).

While it is widely accepted that CSE is associated with 
significant morbidity and mortality, there is controversy 
over the extent to which these adverse outcomes are the 
result of the CSE itself and how much they are influenced 
byfactors such as the cause of the CSE. Again, cause 
appears to be the main determinant of morbidity. Almost all 
children found to have neurological impairment after CSE 
have had acute or remote symptomatic CSE. However, in 
the absence of an acute or progressive neurological disorder, 
new neurological deficits occur in less than 10% of cases 
of childhood CSE [5]. From the existing evidence it can be 
concluded that the outcome of CSE in childhood is mainly 
dependent upon the causal factor [1]. According to our data 
we conclude that children with idiopathic or febrile CSE 
have a favorable outcome.Whileacute symptomatic etiology 
groupmostly was associated and statistical significant 
association were found with progressiveencephalopathy 
anddevelopment morbidity after CSE and its influence on 
longer duration of CSE. 
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SUMMARY

ETIOLOGY AS A PREDICTOR OF MORBIDITY 
AFTER CONVULSIVE STATUS EPILEPTICUS IN 
CHILDREN

Shatirishvili T.,Tatishvili N., Lomidze G., Kipiani T.

d. Tvildiani Medical University; M. iashvili children 
central Hospital, Tbilisi, Georgia

CSE is the most common childhood neurological emer-
gency in developed countries, which can lead to neuro 

Fig. distribution of cse etiology group 
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cognitive sequel and death with different hazards and 
outcome. The majority of authors‘agreed that etiology is 
the main determinant of morbidity, but different studies 
reported different etiology groups as predictors of the poor 
outcome. Present study was conducted to evaluate predic-
tive value of etiology in post CSE morbidity.

Prospective, hospital-based study was performed in 
Tbilisi. Patients, aged from one month to18 years with 
CSE, admitted to the emergency department of M. 
Iashvili Children’s Central Hospital from March 2007 
to March 2012 were included. The short-term outcome 
of CSE was evaluated after 30 days from admission 
and it was classified into three categories: unchanged 
neurologic status, neurological consequences (new neu-
rologic deficit compared to the condition before CSE), 
and lethal outcome.

48 children aged one month- 18 years were analyzed. In our 
study acute symptomatic, remote symptomatic and progres-
sive encephalopathy were associated with higher morbidity. 
Progressive encephalopathy is the most frequent etiology 
group which led to develop new neurological sequel after 
CSE and long duration of CSE. According to our data we 
conclude that children with idiopathic or febrile CSE have 
a favorable outcome. While acute symptomatic etiology 
group mostly was associated and statistical significant as-
sociation were found with progressive encephalopathy and 
development morbidity after CSE.

According to our data we conclude that children with id-
iopathic or febrile CSE have a favorable outcome. While 
progressive encephalopathy lead to develop morbidity 
after CSE.

Keywords: convulsive status epilepticus, status epilepticus, 
morbidity, outcome. 

РЕЗЮМЕ

РОЛЬ ЭТИОЛОГИЧЕСКОГО ФАКТОРА СУДО-
РОЖНОГО ЭПИЛЕПТИЧЕСКОГО СТАТУСА В 
ЗАДЕРЖКЕ РАЗВИТИЯ 

Шатиришвили Т.Ш., Татишвили Н.А., Ломидзе Г.В., 
Кипиани Т.Б.

Медицинский университет им. д. твилдиани, цен-
тральная детская больница им. М. иашвили, тбилиси, 
грузия

Предметом дискуссии по сей день является опреде-
ление влияния этиологического фактора судорожного 
эпилептического статуса (СэС) на развитие ограни-
чения возможностей. Согласно данных новейших 
исследований, роль этиологического фактора в этом 
процессе сомнений не вызывает, однако не найден от-

вет на вопрос: какая этиологическая группа является 
основным риск-фактором в задержке развития. 

Целью исследования явилась оценка роли этиологии 
судорожного эпилептического статуса в задержке раз-
вития (развитии ограничения возможностей). 

Для участия в исследовании с учетом критериев ис-
ключения и включения отобрано 48 пациентов с СэС, 
обратившихся в Центральную детскую больницу им. 
М. Иашвили в 2007-2012 гг. Последующие исходы СэС 
(нормальное нейромоторное развитие, новый невроло-
гический дефицит, летальный исход) были оценены на 
30 день развития СэС. 

Согласно данным исследования, в 8 (16,7%) случаях 
выявлен новый неврологический дефицит (гемипарез, 
повреждение краниальных нервов, генерализованная 
гипотония, потеря навыков развития). В этиологиче-
ских группах с самыми высокими процентами зафик-
сирована идиопатическая/криптогенная группа СэС, 
среди них только у одного пациента был выявлен новый 
неврологический дефицит. 

Наилучший исход связан со статусом фебрильного 
судорожного эпилептического статуса. Симптомная 
этиологическая группа в 25%, а группа прогрессирую-
щих энцефалопатий в 37,5% ассоциируются с наличием 
нового неврологического дефицита. Выявлена стати-
стически достоверная корреляция симптомных и про-
грессирующих энцефалопатий с задержкой развития. 
Также получена статистически достоверная корреляция 
между вышеуказанными этиологическими группами и 
повышением продолжительности судорожного эпилеп-
тического статуса. 

reziume

krunCxviTi epilefsiuri statusis etiologi-
uri faqtoris prediqtoruli roli unarSez-
Rudulobis ganviTarebaSi

T. SaTiriSvili, n. tatiSvili, g. lomiZe, 
T. yifiani

d. tvildianis sax. samedicino universiteti; 
m. iaSvilis sax. bavSvTa centraluri saavad-
myofo, Tbilisi, saqarTvelo

sadReisod farTo diskusiis sagans war-
moadgens, Tu ra gavlenas axdens krunCxviTi 
epilefsiuri statusis (kes) etiologia 
unar-SezRudulobis ganviTarebaze. uaxlesi 
kvlevis monacemze dayrdnobiT, udavoa eti-
ologiuri faqtoris roli, Tumca jer kidev 
ar arsebobs erTmniSvnelovani pasuxi kiTx-
vaze: Tu romeli etiologiuri jgufi war-
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moadgens unarSezRudulobis ganviTarebis 
mTavar risk-faqtors.

kvlevis mizans warmoadgenda krunCxviTi 
epilefsiuri statusis etiologiis prog-
nozuli rolis Seswavla Semdgomi unarSez-
Rudulobis ganviTarebaSi. kvlevisTvis, 
gamoricxvis da CarTvis kriteriumebis 
gaTvaliswinebiT, SeirCa 48 pacienti kes-iT, 
romelTac momarTes m. iaSvilis bavSvTa 
centralur saavadmyofos 2007-2012 ww. statu-
sis gamosavali (normaluri neiromotoruli 
ganviTareba, axali nevrologiuri deficiti, 
letaluri gamosavali) Sefasda kes-is ganvi-
Tarebidan 30-e dReze. 

kvlevis monacemze dayrdnobiT, 8 (17%) SemTx-

vevaSi gamovlinda axali nevrologiuri defi-
citi (hemiparezi, kraniuli nervebis dazianeba, 
generalizebuli hipotonia, ganviTarebis 
unar-Cvevebis kargva). etiologiur jgufebs 
Soris yvelaze maRal procentSi dafiqsirda 
kes idiopaTiuri/kriptogenuli jgufi, sadac 
mxolod erT pacientSi gamovlinda axali nev-
rologiuri deficiti. saukeTeso gamosavali 
ukavSirdeba febrilur kes-s. simptomuri eti-
ologiuri jgufi 25%-Si, xolo progresuli 
encefalopaTiebis etiologiuri jgufi 38%-Si 
asocirdeboda axali nevrologiuri defici-
tis arsebobasTan. statistikurad sarwmuno 
korelacia miRebulia progresuli encefa-
lopaTiebis etiologiur jgufis arsebobas,  
axali nevrologiuri deficitis ganviTarebas 
da aseve kes-is gaxangrZlivebas Soris. 

EFFECT OF TREATMENT OF CONVULSIVE STATUS EPILEPTICUS 
ON OUTCOME IN CHILDREN

Shatirishvili T., Tatishvili N., Lomidze G., Kipiani T.

d. Tvildiani Medical University; M. iashvili children central Hospital, Tbilisi, Georgia

Convulsive Status Epilepticus (CSE) is most common 
neurological emergency in childhood. Condition has been 
defined as a convulsion lasting at least 30 min or recur-
rent convulsions occurring over a 30-min period without 
recovery of consciousness [6]. It is generally accepted that 
early intervention for terminating seizures is beneficial for 
outcome [6]. There is currently little convincing evidence 
that in humans the length of seizure directly affects out-
come, but there is a wealth of animal data indicating, that 
longer seizures are harmful and result in worse outcome 
[2,4,6,7]. Furthermore, it has been shown that the longer 
continues the seizure, more difficult it becomes to be 
treated [6,9]. Also it is suggested, that risk of respiratory 
depression in CSE is greater with use of multiple doses of 
Benzodiazepines (BDZ) [6]. 

The aim of our study was to evaluate influences of pre-
hospital and hospital treatment strategies on the outcome of 
CSE (seizure duration and PICU (Pediatric Intensive Care 
Unit) admission for respiratory depression.

Material and methods. Our prospective, hospital-based 
study was performed in Tbilisi and included 48 Patients 

with CSE, admitted to the emergency department of M. 
Iashvili Children’s Central Hospital (referral academic 
hospital) from March 2007 to March 2012. The study 
was approved by the M.Iashvili Children Central Hospital 
Research Ethics Committee.

Inclusion criteria were the following: (1) Patients with CSE 
from post neonatal period till 18 years; (2) Patients with 
convulsive seizures (focal or generalized) or intermittent 
seizures without full recovery of consciousness between 
seizures, lasting ≥30 min. 

Exclusion criteria were: 1) Seizures with duration <30 min; 
2) Patients with unreliable data about duration of CSE; 3) 
Patients with Nonconvulsive Status Epilepticus (NCSE); 
4) Age less than one month. 

The cases were reviewed according to history, underlying 
etiology, seizure type, seizure duration, recurrent CSE, 
existence abnormal neurological status before CSE and 
pre-hospital and hospital treatment strategies and outcome. 
All the information was recorded on a specially prepared 
form designed for this study.



64

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

Treatment protocol was based on “North Central London 
Epilepsy Network for Children & Young People” Guide-
line-“The Management of Convulsive Status Epilepticus” 
Published in April 2005, last Review Date Autumn 2010 
[5].This guideline was adapted for the Georgian reality. 
Rectal and buccal benzodiazepines (BZD) are not avail-
able in Georgia. From second line intravenous antiepileptic 
drugs (AEDs) only Phenytoin is mostly available. Accord-
ing to adapted guideline treatment was started with BZD 
(Midazolam or Diazepam) in a dosage of 0.5 mg/kg, ap-
plied by intramuscular injection. In the hospital, treatment 
was continued with intravenous BZD (dosage of 0.5 mg/
kg). In the case of protracted seizure treatment proceeded 
with Phenytoin 10-20mg/kg intravenously. According to 
the above mentioned guideline an “appropriate treatment” 
was defined as treatment using one dose of BZD in pre-
hospital setting and one dose of BZD in the hospital set-
ting. In the case , where the pre hospital dose of BZD was 
missing “ appropriate “ treatment was evaluated as using 
two dose of BZD in hospital setting . An “inappropriately 
high treatment” was defined as using more than one dose 
pre-hospital and more than one dose in hospital. “Timely” 
treatment was defined as a treatment started within 10 
minutes from seizure onset and “late” treatment started 
after 10 minutes in the pre-hospital setting. There is quite 
a good network of ambulance service in Tbilisi, in many 
cases it was possible to receive timely pre-hospital service, 
also chronic epilepsy patients, mostly have BZD solution 

at home, and family members frequently perform first 
intramuscular injection. 

Results and their discussion. From 48 admissions 4 
patients have not received ambulance service. The mean 
time from onset of CSE till admission to the emergency 
department was 25 min, range from 15-45 min. In pre-
hospital setting 31(65%) patients received “appropriate” 
treatment (using only one dose of BZD) and “inappropri-
ate” treatment (using more than one doses of BZD) carried 
out in 17(35%) cases. In hospital “Appropriate” treatment 
(using one dose of BZD) continued in 27 (56%) patients 
and “inappropriate” treatment (using 2 and more dose of 
BDZ) 21 (44%) in cases. Among these patients 13 (27%) 
patients consequently needed artificial ventilation. All 
these patients had received “inappropriate” pre-hospital 
treatment. In case of “appropriate” pre-hospital treatment 
seizure duration ranged from 30-70min (median 41min).
While with “inappropriate” treatment seizures lasted from 
30 - 180 (median time 66min) (Fig. 2, 3). Median time of 
treatment initiation from clinically manifested seizures 
was 10.4 minutes (ranged from 5 to 18 minutes), mean 
duration of CSE was 59 minutes. Statistically significant 
association was detected between pre-hospital treatment 
adequacy and mechanical ventilation; patients with “ap-
propriate” pre-hospital treatment less frequently undergo 
mechanical ventilation. The same was observed regarding 
hospital treatment adequacy. Patients with “appropriate” 

Fig. 1. Correlation between “Timely” treatment and “late” treatment on seizure duration

Fig. 2. Correlation between CSE treatment initiation and its duration
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hospital treatment less frequently required mechanical 
ventilation (Fisher’s Exact Test – p<0.049).Also statisti-
cally significant association was found between “timely” 
pre hospital treatment strategy and short duration of CSE 
(Fisher’s Exact Test – p<0.039) (Fig 1,2).

The purpose of the current study was to evaluate influence 
of treatment strategy on seizure duration and outcome, to 
identify risk factors, to provide a framework for strategies 
that reduce requirement of admission to PICU, necessity 
of artificial ventilation with its complications. 

A study from Chin,et al (2004) demonstrated, that the risk 
of respiratory depression is greater with more than 
two doses of benzodiazepines in pre-hospital setting, 
treatment delays and choice of second line emergency 
AEDalso contribute to respiratory failure [3]. Data 
of Alldredge, et al (1995) revealed that adequate 
pre-hospital administration of diazepam may shorten 
the duration of SE (Status Epilepticus) in children 
and simplify the subsequent management of these 
patients in the emergency department [6].The data 
from Stewart, et al 2002 also support the suggestion 
that multiple doses of benzodiazepines increase the 
risk of respiratory depression [8]. 

Our study identified statistically significant increase of 
incidence of artificial ventilation in patients receiving more 
than one dose of BZD in pre hospital as in hospital setting; 
additionally we found a statistically strong relationship 
between timely initiation of treatment and appropriate 
pre-hospital treatment with a short duration of CSE. From 
our data the number of doses of benzodiazepine and a 

long period before admission are the main determinants 
of seizure prolongation. 
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SUMMARY 

EFFECT OF TREATMENT OF CONVULSIVE STATUS EPILEPTICUS ON OUTCOME IN CHILDREN

Shatirishvili T., Tatishvili N., Lomidze G., Kipiani T.

d. Tvildiani Medical University; M. iashvili children central Hospital, Tbilisi, Georgia

Convulsive Status Epilepticus (CSE) is most common 
neurological emergency in childhood. Condition has 
been defined as a convulsion lasting at least 30 min or 
recurrent convulsions occurring over a 30-min period 
without recovery of consciousness. It is generally ac-
cepted that early intervention for terminating seizures 
is beneficial for outcome. 

The aim of our study was to evaluate influences of pre-
hospital and hospital treatment strategies on the outcome 
of CSE.

Our prospective, hospital-based study was performed 
in Tbilisi and included 48 Patients with CSE, admitted 
to the emergency department of M. Iashvili Children’s 

Central Hospital from March 2007 to March 2012. 
The cases were reviewed according to pre-hospital 
and hospital treatment strategies and outcome. “North 
Central London Epilepsy Network for Children & 
Young People” Guideline-“The Management of 
Convulsive Status Epilepticus” was adapted for the 
Georgian reality.

Our study identified statistically significant increase 
of incidence of artificial ventilation in patients receiv-
ing more than one dose of BZD in pre hospital as in 
hospital setting; additionally we found a statistically 
strong relationship between timely initiation of treat-
ment and appropriate pre-hospital treatment with a 
short duration of CSE. From our data the number of 
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Целью исследования явилось изучение влияния судо-
рожного эпилептического синдрома (СэС) на продол-
жительность судороги и необходимость механической 
вентиляции. Для исследований, по критериям исклю-
чения и включения, выбрано 48 пациентов с СэС, об-
ратившихся в центральную детскую больницу им. М. 
Иашвили в 2007-2012 гг. 

В департаменте неотложной медицины лечение СэС про-
водилось по гайдлайну, созданному "North Central Lon-
don Epilepsy Network for Children & Young People”, 
согласно котором, лечение СэС разделено на адекватное 
и неадекватное, своевременное и запоздалое. 

Основываясь на результатах исследований, полу-
чена достоверная корреляция между адекватным 
лечением СэС и механической вентиляцией; па-
циентам при адекватном прегоспитальном лечении 
с меньшей частотой требовалась механическая 
вентиляция, в отличие от случаев неадекватного 
лечения (Fisher’s Exact Test – p<0.039). Подобные 
результаты были получены и при госпитальном 
лечении (Fisher’s Exact Test – p<0.049). Согласно 
критерию Пирсона, высока корреляция между 
прегоспитальным лечением СэС, многоразовым 
применением бензодиазепина и респираторной 
депрессией.

РЕЗЮМЕ

ВЛИЯНИЕ ЛЕЧЕНИЯ ДЕТСКОГО СУДОРОЖНОГО
 ЭПИЛЕПТИЧЕСКОГО СТАТУСА НА ИСХОД  ЗАБОЛЕВАНИЯ

Шатиришвили Т.Ш., Татишвили НА., Ломидзе Г.В., Кипиани Т.Б.

Медицинский университет им. д. твилдиани, центральная детская больница им. М. иашвили, тбилиси, грузия
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gavlena daavadebis gamosavalze
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kvlevis mizans warmoadgenda krunCxviTi 
epi-lefsiuri statusis (kes) mkurnalobis 
gavlenis Seswavla gulyris xangrZlivoba-
sa da meqanikuri ventilaciis saWiroebaze. 
kvlevisaTvis, gamoricxvis da CarTvis kri-
teriumebis mixedviT, SeirCa 48 pacienti 
kes-iT, romelTac momarTes m.iaSvilis 
bavSvTa centralur saavadmyofos 2007-
2012 wlebSi.

gadaudebeli medicinis departamentSi 
kes-is mkurnaloba gagrZelda "North Central 
London Epilepsy Network for Children & Young 
People” mier Seqmnili gaidlainis mixedviT 
(bolo gadasinjva, 2010 w). aRniSnulis gaT-

valiswinebiT mkurnaloba diferencirda 
Semdegnairad: adekvaturi da araadekva-
turi, drouli da dagvianebuli.

kvlevis Sedegebze dayrdnobiT miRebulia 
sarwmuno korelacia kes-is adekvatur 
mkurnalobasa da meqanikur ventilacias 
Soris; pacientebs adekvaturi prehospita-
luri mkurnalobiT naklebi sixSiriT das-
Wirda meqanikuri ventilacia, gansxvavebiT 
araadekvaturi mkurnalobiT pirobebTan 
(Fisher’s Exact Test – p<0.039). msgavsi monacemi 
iqna miRebuli hospitaluri mkurnalobis 
SemTxvevaSic (Fisher’s Exact Test – p<0.049). aseve, 
pirsonis kriteriumis mixedviT, statisti-

doses of benzodiazepine and a long period before 
admission are the main determinants of seizure pro-
longation. 

Lack of Standardized pre hospital treatment of pediatric 

CSE had statistically significant negative influence on 
outcome of CSE.

Key words: convulsive status epilepticus, status epilepti-
cus, treatment, outcome. 
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ISOLATION OF DENTIN TISSUE BY USINGA NEW LINER BIODENTINE 
AT MANAGEMENT OF SIMULATED EXPERIMENTAL CARIES

Ustiashvili M., Mamaladze M., Sanodze L., Labuchidze G.

Tbilisi state Medical University; “Unident” - dental clinic, Training and research center, Georgia

Among tooth hard tissues, a dentin occupies the highest 
share. In addition, it is the only one with the ability of 
self-renewal [8,34]. The lifespan/viability of dental pulp 
precisely is associated with dentin structural properties. In 
turn, dentin pulp reproduction is a direct function of high 
differentiated cells, odontoblasts [9,19]. Dentin structural 
features have impact on the migration of mineral compo-
nents and on successful application of modern adhesion 
systems and linings liners, through dental tissue as from 
oral cavity as well as backward [6,27]. From the above-
mentioned, it is not surprising that secure isolation of the 
dentin is of great importance in restorative cariology and 
endodontics.

Isolation of dentin of the teeth affected with dental caries 
was conducted with different methods at different times. 
Together with development of science of dental materials 
their types of and compound swere subsequently improved. 
For example, over the years, using the liners containing 
Сa(OH)2 were considered as “Gold Standard” in the treat-
ment of vital teeth [14,25]. However, after a number of 
years the negative aspects of Сa (OH)2 were also revealed: 
low adhesion to dentin (especially to reparative dentin), 
easy solubility and mechanical instability. These deficien-
cies contribute to micro-infiltrations/percolations, increas-
ing porosity along the filling adjusting line (tunnel effect), 
resulting in distribution of microorganisms to the dentin. In 
addition, high PH of calcium hydroxide preparations (12,5) 
is often causing pulp tissue alkaline necrosis [3,31].

The above mentioned deficiencies increase interest in de-
velopment of new pulp isolation systems and their further 
implantation in clinical conditions. To this end, in 1990, 
MTA (mineral trioxide aggregate), developed on the base 
of Portland cement, has been suggested to the society 
of dentists by Dr. Mahmoud Torabinejad (Loma Linda 
University School of Dentistry, US). This preparation was 
released in 2 commercial forms: white and gray (WMTA, 

GMTA). The mentioned material is characterized by high 
biocompatibility with dental tissues. It has no cytotoxic, 
genotoxic or mutagenic effects on the pulp tissues and 
provides secure sealing of dentinal tubules. However, the 
clinical use of MTA is accompanied by some difficulties: 
extended working time (final-curing of MTA lasts for more 
than 2 hours) and unstable color of preparation due to 
comprising manganese and iron ions in it [29].

For secure isolation of dentin, ionomer cements have also 
been used successfully for many years. Their chemical 
stability, mechanical strength and connection to dentin 
allowed their application for direct overlapping of the 
pulp. Despite the above mentioned, adverse sides of iono-
mers were also revealed. They are not capable to provide 
stimulation of dentinogenesis and are characterized by 
post-polymerization expansion [11].

Naturally, all of the above mentioned raises desire to 
create “universal” dentin. In 2012, Dental Corporation 
“Septodont” patented dentin insulating liner – Biodentine 
(Fig. 1).

Fig. 1. cement provided for dentin sealing, Biodentine 
(septodont)

kurad maRalia korelacia kes-is prehos-
pitalur mkurnalobas, benzodiazepinis 
mravaljerad gamoyenebas da respiraciul 

depresias Soris, iseve rogorc droul pre-
hospitalur mkurnalobasa da kes-is nakleb 
xangrZlivobas Soris (p=0.029).
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Biodentine is the modern bioactive cement and due to its 
mechanical properties is similar to natural dentin capable to 
replace it in both tooth crown and root areas [7,10]. Bioden-
tine has positive impact on pulp cells causing stimulation 
of reparative dentinogenezis [2,17,24,33].

This feature of Biodentine is based on abundant release of 
Сa(OH)2 in polymerization process, that increases alkalinity 
of the material (pH 12,5). In turn, this process stimulates 
the pulp tissue [21,22]. As a result, on one hand we have 
proliferation of odontoblasts (subsequently followed by 
reactive dentinogenesis) and on the other hand migration 
of precursor cells [25,27]. Precursor cells are transformed 
into odontoblast-like cells, giving start to reparative den-
tinogenesis. There is also a perception that, in general, an 
alkaline medium causes activation of growth factors (TGF-
β1) within the pulp, stimulating reparative dentinogenesis 
[12,14,16].

Strong micromechanical connection of Biodentine with 
dental tissues in curing process is due to its high alkalinity. 
High pH of medium results in the release of the organic 
component (collagen) of dentinal tubules. This process is 
different from total etching and condition of the dentin at 
loss of inorganic components of dental tissue. Alkaline 
medium is also capable to provide reliable sealing of 
dentinal tubules and stable bonding between restorative 
materials and dentin surface. As a result, there is no need 
for pre condition and/or etching of dental tissues when ap-
plying Biodentine. The above listed properties give more 
advantages to Biodentine in comparison with the other 
lining materials [5,17]. 

The aim of our study was the use of different types of 
isolation systems in the treatment of experimentally 
simulated dental caries that will allow to present additional 
comparative characteristic for morphological responses of 
the pulp.

To achieve this goal, 3 systems have been selected: Ultra-
Blend (Ultradent), Biodentine (Septodont) and adhesive 
system Prime&Bond NT (Dentsply). It should be empha-
sized that due to the fact that Biodentine is not registered 
in Georgia, we were allowed to investigate its effect/impact 
on the pulp tissue only in an experimental model.

Material and methods. The study was conducted at the 
laboratory of A. Natishvili Institute of Morphology. For 
this experiment, 12 male, 6 months of age rabbits have 
been selected and the teeth, with further artificial “caries 
defects” and performing restorations/filling by using of 
variety of isolation systems, were chosen through prelimi-
nary examination of their oral cavities. There were created 
3 experimental groups, each of which included 4 rabbits. 
Chewing teeth (premolars) were selected as the experimen-
tal teeth. For modeling dental caries defects - Class 1, teeth 
preparations were conducted under anesthesia. 

In preoperative room, keeping with all aseptic rules and 
instructions, a puncture of lateral superficial vein (hawk 
vein) with its further catheterization on the right front limb 
of the rabbit was performed (Fig. 2a, b).

Fig. 2 a,b. Preparation of experimental rabbit (a), cath-
eterization of lateral superficial vein (b)

For anesthesia Proropol 1% - 4 ml solution was used. After 
administering anesthesia, a sleeping animal was placed on 
the table, lying on its back and fixed all four limbs.

In the region of animal mouth corner/gate, blunt surgical 
Farabeuf hooks/retractors were placed. The retractors/
hooks were used to fix the mouth open and for lateral retrac-
tion of the cheeks. Through this approach we were able to 
perform complete intraoral observation (Fig. 3a,b,g).

In 10 minutes after first injection additional dose of Pro-
ropol (4 ml) was administered and then in every 10 minutes 
half of this dose (2 ml), respectively. 4 – 4 damaged teeth 
were treated in each rabbit. 

At teeth restoration, for the 1st group of experimental rabbits 
was used clinically well-approved dentin liner - UltraBlend 
(Ultradent) replacing calcium hydroxide, for the 2nd group 
- Biodentine (Septodont). In the 3rd group there was not 
used any specific isolation materials for dentin isolation; 
the restoration was carried out by using ordinary adhesive 

a

b
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systems and nano-composite EstetX HD, Prime&Bond NT 
(Dentsply) (Fig. 4). The rabbits were placed in vivarium 
standard conditions and their feeding was conducted ac-
cording to the standard vegetarian diet.

Fig. 4. Teeth in experimental rabbit were restored by ap-
plication of Biodentine 

Results and their discussion. Using of Biodentine at ex-
perimental conditions made it possible to conduct complete 
investigation of the facilities, features and conditions for 
clinical use of this preparation. In comparison with valuable 
experience for clinical use of UltraBlend (all the more of 
adhesion systems), there are no results obtained through 
Biodentine clinico-experimental study in our country. 
Therefore, conducting full investigation of the preparation 
properties with its further wide-scaled implementation in 
the clinic will be the issue of our concern in future. This 
time we used it in our experiment.

Biodentine is a powder placed in the capsule dissolving in 
the liquid provided bya singledose container (Fig.5 a,b). 
Main component of hydrophilic powder is small dispersive 
di- and/or tri-calcium silicates (the mentioned materials are 
considered as the main components of Portland cements). 
The powder is added by Calcium Carbonate, which serves 
as a filler. Iron oxide determines the color of the material 
while zirconium oxide gives radio opacity. Liquid consists 

of calcium chloride, dissolved in a poly-carboxylic solution. 
The material does not contain any monomers [18,20].

 

Fig. 5a,b. Biodentine dissolving liquid (solvent) and cap-
sule (a), capsule fixed in mixing device (b)

Biodentine was produced by mixing liquid and powder 
(adding 5 drops of liquid to capsule powder). The capsule 
was placed in a special mixing device after which the ap-
paratus was switched on (Fig. 5a,b). The mixing process 
lasted for 30 seconds (4200 rpm [revolutions per minute])/
min) [1,31]. Produced Biodentine was of sour cream - like 
consistency. It was not difficult to place it in to cavity 
preparation and condense it. Restoration of caries defect 

a b g
Fig 3a,b,g. Placement of surgical retractors in oral cavity of the rabbit (a), andpreparationof experimental teeth (b,g)

a

b
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with standard approach was carried out by using adhesive 
system and composite. Biodentine might be used for any 
type of direct and/or indirect restorations [23,32]. It does 
not reduce the effect of any adhesion systems and more 
importantly, it can be used as temporary filling material 
for 6 months [33,35].

Conclusions
Restoration of the teeth of experimental rabbits with Bio-
dentine revealed the sufficient physical properties enabling 
the operator most comfortably conduct his/her clinical 
activities: kneading, bringing into caries cavity, condensing 
and filling dental defect. 

Isolation of dentin by Biodentine doesn’t contradict and/
or reduce application of adhesive systems, which is also 
important for teeth restorations. 

Biodentine has optimal working time (final curing 10-12 
minutes) enabling the operator to conduct maximal forma-
tion of material at the bottom of caries cavity. 

At present, experimental animals are in vivarium ward 
and after a few weeks in all three study groups extraction 
of restored teeth will be carried out. Histological analysis 
of the pulps of extracted teeth and study of dentin tissue 
morphology will allow us to conduct discussions relating to 
the operating mechanisms of UltraBlend and Biodentine.
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SUMMARY

ISOLATION OF DENTIN TISSUE BY USINGA NEW LINER BIODENTINE 
AT MANAGEMENT OF SIMULATED EXPERIMENTAL CARIES

Ustiashvili M., Mamaladze M., Sanodze L., Labuchidze G.

Tbilisi state Medical University; “Unident” - dental clinic, Training and research center, Georgia

The aim of our study was the use of different types of isola-
tion systems in the treatment of experimentally simulated 
dental caries that will allow to present additional compara-
tive characteristic for morphological responses of the pulp.
For realization of this purpose, 3 systems have been se-
lected: UltraBlend (Ultradent), Biodentine (Septodont) and 
adhesive system Prime&Bond NT (Dentsply). The study 
was conducted at the laboratory of Alexander Natishvili 
Institute of Morphology. For this experiment, 12 male, 6 
months of age rabbits were selected. There were created 3 
experimental groups, each of which included 4 rabbits.

Restoration of the teeth in experimental rabbits with Bio-
dentine revealed sufficient physical properties enabling the 

operator most comfortably conduct his/her clinical activi-
ties: kneading, bringing into caries cavity, condensing and 
filling dental defect. 

Isolation of dentin by Biodentine doesn’t contradict and/
or reduce application of adhesive systems, which is also 
important for teeth restorations. 

Biodentine has optimal working time (final curing 10-12 
minutes) enabling the operator to conduct maximal forma-
tion of material at the bottom of caries cavity. 

Keywords: experimental dental caries, teeth restoration, 
treatment, Biodentine.

РЕЗЮМЕ

ИЗОЛИРОВАНИЕ ТКАНИ ДЕНТИНА С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ НОВОГО ПРЕПАРАТА БИОДЕНТИН 
ПРИ УПРАВЛЕНИИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНО МОДЕЛИРОВАННОГО КАРИЕСА

Устиашвили М.Г., Мамаладзе М.Т., Санодзе Л.О., Лабучидзе Г.Г.

тбилисский государственный медицинский университет; Стоматологическая клиника 
и учебно-научный центр «унидент», грузия

Целью  исследования явилось применение раз-
личных видов изоляционных систем в лечении 
экспериментально-моделируемого кариеса для полу-
чения дополнительной сравнительной характеристики 
морфологических реакций пульпы. 

Исследование проведено в лаборатории Института 
морфологии им. А. Натишвили на 12 кроликах-самцах 
6-месячного возраста. Кролики распределены в 3 
экспериментальные группы по 4 кролика в каждой. 
Для реализации поставленной цели применялись 3 
системы: UltraBlend (Ultadent), Biodentine (Septodont) 
и адгезивные системы Prime&Bond NT (Dentsply). 

Реставрация зубов подопытных кроликов посредством 
биодентина выявила его положительные физические 
свойства, позволяющие оператору наиболее комфортно 
проводить клиническую деятельность: разминание, вне-
сение в полость кариеса, конденсирование и заполнение 
зубного дефекта. Изоляция дентина зуба биодентином не 
противоречит применению адгезивных систем, что также 
важно для реставраций зубов. 

Биодентин имеет оптимальное рабочее время (оконча-
тельное затвердение спустя 10-12 минут), что позволяет 
оператору проводить максимальное формирование 
материала в нижней части полости кариеса.



72

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

reziume

dentinis qsovilis izolacia axali 
preparatiT biodentini eqsperimentSi mode-
lirebuli kariesis marTvis pirobebSi

m. ustiaSvili, m. mamalaZe, l. sanoZe, 
g. labuCiZe

Tbilisis saxelmwifo samedicino univer-
siteti; stomatologiis klinika da saswavlo 
kvleviTi centri “unidenti”, saqarTvelo

kvlevis mizans warmoadgenda eqsperimentSi 
modelirebuli kariesis mkurnalobis pro-
cesSi sxvadasxva saxis dentinis saizola-
cio sistemebis gamoyeneba, pulpis sapasuxo 
morfologiuri reaqciebis daxasiaTebisaT-
vis. am miznis gansaxorcieleblad SerCeul 
iqna 3 sistema: UltraBlend (Ultradent), Biodentine 
(Septodont) da adheziuri sistema Prime&Bond 
NTB(Dentsply).

kvleva Catarda a. naTiSvilis saxelobis 
morfologiis institutis laboratoriaSi. 
eqsperimentisTvis SerCeul iyo 12 mamali 
bocveri, romlebic ganawilda sam saeqsperi-
mento jgufSi, TiToeulSi - 4  bocveri.

saeqsperimento bocvrebis kbilebis dabJenam 
biodentiniT gamoavlina misi damakmayofile-
beli fizikuri Tvisebebi, rac saSualebas 
iZleva maqsimalurad komfortulad wari-
marTos klinikuri Careva: mozilva, kariesul 
RruSi Setana, kondensireba da kbilis defeq-
tis dabJena.

biodentiniT kbilis dentinis izolacia ar 
ewinaaRmdegeba da ar aqveiTebs adheziuri 
sistemis gamoyenebas, rac mniSvnelovania 
kbilTa restavraciaSi.

biodentins optimaluri samuSao dro aqvs 
(saboloo gamyareba - 10-12 wuTi), rac iZleva 
kariesuli Rrus fskerze masalis maqsimalu-
rad formirebis saSualebas.

МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ РАКА ТЕЛА МАТКИ

Джапаридзе Н.А., Чакветадзе Л.Б., Джикиа И.Д.

кутаисский государственный университет им. А. церетели; 
Хирургический и онкологический центр св. николая, грузия

Рак эндометрия является наиболее частой злокаче-
ственной опухолью женского генитального тракта.

В экономически развитых странах рак тела матки зани-
мает пятое место среди всех злокачественных новооб-
разований у женщин и первое – среди злокачественных 
новообразований женских половых органов. В течение 
последних двух десятилетий пересмотрено традици-
онное представление об относительно благоприятном 
прогнозе при раке тела матки: два гистологических 
типа – эндометриоидный и серозно-папиллярный – 
связываются с различным биологическим поведением 
опухоли. эндометриоидная аденокарцинома тела матки 
– это чаще хорошо дифференцированная, медленно 
прогрессирующая опухоль, имеющая благоприятный 
прогноз, тогда как серозно-папиллярная аденокарци-
нома тела матки характеризуется крайней агрессивно-
стью. Случаи серозно-папиллярной аденокарциномы 

тела матки встречаются в 10% случаев; именно этот 
морфологический вариант выявляется у 50% больных 
с рецидивом рака тела матки. Поскольку исследования, 
посвященные проблеме рака тела матки, ведутся во 
всех странах мира, с каждым годом совершенствуются 
подходы к диагностике и лечению опухолей женского 
полового тракта [1,3].

В последнее время большое значение придается 
иммуногистохимическим маркерам распознования 
клинического течения различных онкологических за-
болеваний и исхода. В частности, для рака молочной 
железы установлено значение экспрессии онкобелка 
c-erbB-2 (HER2/neu), маркера пролиферации Ki-67 для 
установления эффективности гормональной терапии 
[6]. Однако, данные литературы, касающиеся изучения 
маркера пролиферации Ki-67 и определения рецепто-
ров стероидных гормонов при аденокарциноме тела 
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матки являются малочисленными и противоречивыми 
[2,7,8,9,10].

Целью исследования явилось изучение морфологи-
ческих особенностей аденокарциномы тела матки 
посредством иммуногистохимических методов для 
разработки адекватной терапевтической тактики.

Материал и методы. Исследована ткань эндометрия, 
забранная в результате оперативного вмешательства 
– экстирпации матки с придатками у 103 пациенток в 
возрасте от 45-76 лет с клиническим диагнозом рака 
тела матки. 

С целью исключения ложно-положительных и ложно-
отрицательных результатов проведены аналогичные ис-
следования у 12 пациенток с морфологическим диагнозом 
простой-железистой гиперплазии эндометрия. 

В результате гистологического исследования установ-
лен следующий патоморфологический диагноз: эндо-
метриоидная аденокарцинома – 94 случая, серозно-
папиллярная аденокарцинома – 9 случаев.

Биопсионный материал (ткань эндометрия) фиксиро-
вали в 10% забуференном нейтральном формалине в 
течение 24 часов, заливали в парафин, на ротационном 
микротоме получали срезы 5-6 мкм. Часть срезов 
окрашивали гемотоксилином и эозином, другая часть 
подвергалась иммуноморфологической обработке 
стрептавидин-биотиновым методом (LSAB) с выявляю-
щей системой детекции DAKO (Chem Mate Detecton 
Kit Peroxidaze/DAB).

Исследовали иммуногистохимический профиль эндо-
метрия тела матки по содержанию рецепторов эстроге-
нов и прогестерона, маркера пролиферации Ki-67.

Результаты и их обсуждение. Анализ проведенного 
исследования выявил ряд интересных закономер-
ностей, в частности, у больных эндометриоидной 
аденокарциномой выявлена сильная или умеренная экс-
прессия рецепторов эстрогенов и прогестерона; слабо 
выраженная реакция не выявлена ни в одном случае.

При сопоставлении результатов исследования выяв-
лено, что при серозно-папиллярной аденокарциноме 
в эндометрии отсутствуют рецепторы эсторогенов и 
прогестерона.

Изучение особенностей выявления маркера пролифе-
рации Ki-67 выявило, что при эндометриоидной адено-
карциноме средний показатель маркера пролиферации 
Ki-67 не превышает 15%, при серозно-папиллярной 
аденокарциноме средний показатель составляет 30-
40% (рис. 1а и б). 

а

б
рис. 1. Экспрессия Ki-67 маркера при эндометриоидной 
аденокарциноме (а) и серозно-папиллярной аденокар-
циноме (б)

При простой-железистой гиперплазии эндометрия 
определяется умеренная экспрессия рецепторов 
эстрогенов и прогестерона. экспрессия маркера про-
лиферации Ki-67 выявлена лишь в виде единичных 
фокальных очагов, средний показатель составил 5-8% 
(рис. 2а и б). 

На основании проведенных исследований следует 
заключить, что частота серозно-папиллярной адено-
карциномы тела матки по данным исследования со-
ставляет 8% новообразований тела матки и является 
второй по частоте встречаемости после наиболее рас-
пространенной эндометриоидной аденокарциномы 
тела матки.

Согласно результатам исследования, при эндоме-
триоидной аденокарциноме определяется высокая 
и умеренная экспрессия рецепторов эстрогенов и 
прогестерона и низкий показатель маркера проли-
ферации Ki-67.
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а

б
рис. 2. Экспрессия рецерторов прогестерона (а) и 
эстрогена (б) при простой-железистой гиперплазии 
эндометрия

Учитывая морфологические признаки диагностики 
серозной аденокарциномы тела матки - древовидные 
ветвящиеся папиллярные структуры с выраженным 
клеточным полиморфизмом, встречающиеся практи-
чески во всех случаях серозно-папиллярной адено-
карциномы тела матки; ядерную атипию III степени, 
глубокую инвазию в миометрий, определяющуюся 
в 50% случаев отсутствием четкой границы ин-
фильтративного роста; отсутствие плоскоклеточной 

метаплазии, считаем применение иммуногистохи-
мического исследования, в частности, определение 
отрицательного рецепторного фенотипа эстрогенов и 
прогестерона и высокую экспрессию маркера проли-
ферации Ki-67, дополнительным дифференциально-
диагностическим критерием для установления 
диагноза серозно-папиллярной аденокарциномы 
тела матки, так как вышеизложенное обеспечит 
адекватный терапевтический подход к пациенткам, 
страдающим данной патологией.

Исходя из того, что серозно-папиллярный рак эндо-
метрия является наиболее частым новообразованием 
среди редких форм рака тела матки, которому свой-
ственно крайне агрессивное течение, сопровождаю-
щееся глубокой инвазией в миометрий; быстрым ме-
тастазированием в регионарные лимфатические узлы, 
перитонеальным распространением, независимо от 
глубины инвазии опухоли в миометрий - больным с 
диагнозом серозно-папиллярной аденокарциномы 
тела матки рекомендовано проведение оперативно-
го вмешательства, включающего гистерэктомию с 
двусторонней овариэктомией, лимфаденэктомию, 
оментэктомию, цитологическое исследование брюш-
ной полости и лечение, включающее химиотерапию 
и лучевую терапию.

Выявленное в результате исследования отсутствие 
рецепторов эстрогенов и прогестерона при серозно-
папиллярной аденокарциноме тела матки диктует 
целесообразность проведения гормонотерапии.

Ввиду того, что больным серозно-папиллярной аде-
нокарциномой тела матки рекомендуется проведение 
оперативного вмешательства большего объема, чем у 
пациенток с эндометриоидной аденокарциномой тела 
матки, считаем необходимым верифицировать данный 
морфологический тип рака тела матки еще на доопе-
рационном этапе.
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SUMMARY

THE MORPHOLOGICAL FEATURES OF THE 
UTERINE BODY ADENOCARCINOMA

Japaridze N., Chakvetadze L., Jikia I.

Kutaisi a. Tsereteli state University,. st. nicholas surgical 
at onkologic centre, Georgia

The anthors studied the morphological features of uterine 
adenocarcinoma using immunohistochemical methods.

The endometrial tissue was studed resulting from surgery 
– hysterectomy with oophorectomy in 103 patients aged 45-
76 years with a clinical diagnosis of endometrial cancer. 

To exclude false-positive and false-negative results, we 
carry out same investigation on 12 patients with mor-
phological diagnosis easy-glandular hyperplasia of the 
endometrium.

The results showed that the endometrioid adenocarcinomas 
exhibit the high and moderate expression of estrogen and 
progesterone receptors and low rate of the proliferation 
marker Ki-67.

For serous-paapillary andenocarcionoma of the uterine 
body the negative ER-PR-receptor over expression phe-
notype and proliferation marker Ki-67 superexpression 
are characteristic.

The results showed that in a simple-glandular endome-
trial hyperplasia is determined a moderate expression 
of estrogen and progesterone receptors, as for the Ki-67 
proliferation marker an expression was found only in the 
single arears with an average of 5-8% of findings

Based at shis study it may be concluded thate the use of 
immunohistochemical studies particularly a detection of 
negative estrogen and progesterone resceptor phenotype 
and high expression of the proliferation marker Ki-67 is an 
additional defferential diagnostic eriterion for the diagnosis 
of serous papillary adenocarcinoma of the uterine body 
thet will ensure adepuate therapeutis approach to patients 
suffering from this disorder.

Given he fact that serous papillary carcinoma of the endo-
metrium is the most common neoplesm of the rarer forms of 
endometrial cancer with an extremely peculiar aggressive 
coures a ssurgical treatment as in overian cancer is recom-
mended for this parthology, including a hysterectomy with 
bilateral oophorectomy, lymphadenectomy, omentektomy, 
cytological examination of the abdomend and biopsy of 
suspicious areas of the abdominal cavity, with adjuvant 
treatment including chemotherapy and radiation therapy.

The absence of estrogen and progesterone receptors on se-
rous-papilary adenocarcinoma of the uterine body justifies 
the inadvisability of hormone therapy in these patients.

Since the patients with serous-papillary adenocarcinoma of 
the uterine body need a larger voluve surgical treatment the 
patients with еndometrioid adenocarcinoma of the uterine 
body. We consider that this morphological type of uterine 
cancer should be diagnosed preoperatively.

Keywords: serous-papillary adenocarcinoma, estrogen 
and progesterone receptor, the proliferation marker Ki-67, 
a surgical treatment.

РЕЗЮМЕ

МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ РАКА 
ТЕЛА МАТКИ

Джапаридзе Н.А., Чакветадзе Л.Б., Джикиа И.Д.

кутаисский государственный университет им. А. це-
ретели; Хирургический и онкологический центр св. 
николая, грузия

Изучены морфологические особенности аденокарцино-
мы тела матки с применением иммуногистохимических 
методик. Исследована ткань эндометрия, полученная в 
результате оперативного вмешательства – экстирпации 
матки с придатками у 103 пациенток в возрасте 45-76 
лет с клиническим диагнозом рака тела матки.

С целью исключения ложно-положительных и ложно-
отрицательных результатов проведены аналогичные 
исследования у 12 пациенток с морфологическим 
диагнозом простой-железистой гиперплазии эндоме-
трия.
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Результаты исследования выявили высокую и умерен-
ную экспрессию рецепторов эстрогенов и прогестерона 
и низкий показатель маркера пролиферации Ki-67 
при эндометриоидной аденокарциноме. Для серозно-
папиллярной аденокарциномы тела матки характерны-
ми являлись отрицательный ER-/PR – рецепторный фе-
нотип и высокая экспрессия маркера пролиферации Ki-
67. При простой-железистой гиперплазии эндометрия 
выявлена умеренная экспрессия рецерторов эстрогенов 
и прогестерона. экспрессия маркера пролиферации 
Ki-67 выявлена лишь в виде единичных фокальных 
очагов, средний показатель составил 5-8%.

На основании проведенных исследований следует 
заключить, что частота серозно-папиллярной аде-
нокарциномы тела матки, по данным исследования, 
составляет 8% новообразований тела матки, и она явля-
ется вторым по частоте встречаемости после наиболее 
распространенной эндометриоидной аденокарциномы 
тела матки.

Согласно результатам исследования, при эндоме-
триоидной аденокарциноме определяется высокая 
и умеренная экспрессия рецепторов эстрогенов и 
прогестерона и низкий показатель маркера проли-
ферации Ki-67.

Учитывая морфологические признаки диагностики се-
розной аденокарциномы тела матки: древовидные вет-
вящиеся папиллярные структуры с выраженным кле-
точным полиморфизмом, встречающиеся практически 
во всех случаях серозно-папиллярной аденокарциномы 
тела матки; ядерную атипию III степени, глубокую 
инвазию в миометрий, проявляющуюся в 50% случаев 
отсутствием четкой границы инфильтративного роста, 
отсутствие плоскоклеточной метаплазии, считаем при-
менение иммуногистохимического исследования, в 
частности, определение отрицательного рецепторного 
фенотипа эстрогенов и прогестерона и высокую экс-
прессию маркера пролиферации Ki-67 дополнительным 
дифференциально-диагностическим критерием для 
установления диагноза серозно-папиллярной аде-
нокарциномы тела матки, что позволит обеспечить 
адекватный терапевтический подход к больным данной 
патологией.

Исходя из того, что серозно-папиллярный рак эндо-
метрия является наиболее частым новообразованием 
среди редких форм рака тела матки, которому свой-
ственно крайне агрессивное течение, сопровождаю-
щееся глубокой инвазией в миометрий; быстрым ме-
тастазированием в регионарные лимфатические узлы, 
перитонеальным распространением, независимо от 
глубины инвазии опухоли в миометрий - больным с 
диагнозом серозно-папиллярной аденокарциномы 
тела матки рекомендовано проведение оперативно-

го вмешательства, включающего гистерэктомию с 
двусторонней овариэктомией, лимфаденэктомию, 
оментэктомию, цитологическое исследование брюш-
ной полости и лечение, включающее химиотерапию 
и лучевую терапию.

Отсутствие рецепторов эстрогенов и прогестерона 
при серозно-папиллярной аденокарциноме тела матки, 
выявленное в результате исследования, диктует целе-
сообразность проведения гормонотерапии.

Ввиду того, что больным серозно-папиллярной аде-
нокарциномой тела матки рекомендуется проведение 
оперативного вмешательства большего объема, чем у 
пациенток с эндометриоидной аденокарциномой тела 
матки, считаем необходимым верифицировать данный 
морфологический тип рака тела матки еще на доопе-
рационном этапе.

rezume

saSvilosnos tanis kibos morfologiuri 
Tvisebebi

n. jafariZe, l. CakvetaZe, i. jiqia

quTaisis a. wereTlis saxelobis saxelmwifo 
universiteti; quTaisis „wm. nikolozis qi-
rurgiuli da onkologiuri centri“, saqarT-
velo

Seswavlilia saSvilosnos tanis adenokarci-
nomis morfologiuri Taviseburebebi imuno-
histomorfologiuri meTodis gamoyenebiT.

gamokvleulia 45-dan 76 wlamde asakis 103 
pacientis operaciuli Carevis gziT miRe-
buli, endometriumis qsovili (saSvilosnos 
eqstirpacia danamatebTan erTad), klinikuri 
diagnoziT - saSvilosnos tanis kibo. 

cru-dadebiTi da cru-uaryofiTi Sedegebis 
gamosaricxad gamokvleulia 12 pacienti 
analogiur reaqciebze, morfologiuri diag-
noziT - martivi-jirkvlovani hiperplazia.

gamokvlevis Sedegebis analiziT dadgenilia, 
rom endometriuli adenokarcinomis dros 
aRiniSneba estrogenebis da progesteronis 
receptorebis maRali da saSualo eqspresia, 
proliferaciis markeris Ki-67-is eqspresiis 
dabali maCvenebeli. saSvilosnos tanis 
serozul-papilaruli adenokarcinomisaTvis 
damaxasiaTebelia uaryofiTi ER-/PR - recep-
toruli fenotipi da proliferaciis marke-
ris Ki-67-is maRali eqspresia.
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gamokvlevis Sedegebma gamoavlina martivi-
jirkvlovani hiperplaziis dros estrogene-
bis da progesteronis receptorebis zomierad 
dadebiTi eqspresia. proliferaciis markeri 
Ki-67  gamovlinda mxolod erTeul fokalur 
kerebSi, saSualo maCvenebliT 5-8%.

Catarebuli kvlevebis safuZvelze gamotanilia 
daskvna, rom imunihistomorfologiuri kvlevis 
gamoyeneba, kerZod, estrogenebis da proges-
teronis uaryofiTi receptoruli fenoti-
pis gansazRvra da proliferaciis markeris 
Ki-67-is maRali eqspresia warmoadgens damate-
biT diferenciul-sadiagnostiko kriteriums 
saSvilosnos tanis serozul-papilaruli 
adenokarcinomis diagnostirebaSi, rac uzrun-
velyofs adekvatur Terapiul midgomas.

vinaidan serozul-papilaruli adenokarci-
noma warmoadgens saSvilosnos tanis kibos 
erT-erT yvelaze xSir axalwarmonaqmnTa 
iSviaT formas ukiduresad agresiuli mim-
dinareobiT, am paTologiiT avadmyofisaTvis 

rekomendebulia operaciuli Careva mocu-
lobiT - msgavsad sakvercxis kibosa, kerZod, 
histereqtomia ormxrivi ovareqtomiiT, lim-
foadeneqtomia, omenteqtomia, muclis Rrus 
citologiuri gamokvleva saeWvo ubnebis 
biofsiiT, adiuvanturi mkurnaloba, kerZod, 
qimioTerapia da sxivuri Terapia.

estrogenebis da progesteronis recep-
torebis ararseboba saSvilosnos tanis 
serozul-papilaruli adenokarcinomis dros 
miuTiTebs hormonoTerapiis Catarebis mi-
zanSewonilobaze.

avadmyofebs saSvilosnos tanis serozul-pa-
pilaruli adenokarcinomis dros esaWiroeba 
ufro didi moculobis operacia, vidre es 
miRebulia endometriuli adenokarcinomis 
dros, amitom, avtorebi Tvlian, rom mocemuli 
morfologiuri tipis saSvilosnos sxeulis 
kibos yvela SemTxvevaSi savaldebulo wesiT 
moxdes diagnozis verifikacia operaciis wina 
periodSi.

ВЛИЯНИЕ РАДИАЦИИ НА ВЫЖИВАЕМОСТЬ, ПОВЕДЕНИЕ 
И НЕЙРОХИМИЧЕСКИЕ КОРРЕЛЯТЫ КРЫС

Николаишвили М.И., Иорданишвили Г.С., Чичинадзе К.Н., Джикиа Г.М., Зенаишвили С.И.

Биомедицинский экспериментальный центр им. и. Бериташвили, тбилиси, грузия

Большинство авторов считает, что наблюдаемая в насто-
ящее время глобальная эскалация изменения поведения 
под воздействием радиации обусловлена естественны-
ми и антропогенными изменениями в среде обитания и  
общими адаптационными процессами фенотипического 
характера [1,3,11,12]. эта проблема активно изучается 
на всех уровнях организации биологических систем, 
включая гуманитарные и социальные аспекты, и вы-
зывает большой интерес специалистов естественных и 
общественных наук к вопросам нейробиологических и 
социальных детерминантов поведения [1,5,6]. 

В настоящее время наиболее обоснованной считает-
ся т.н. “серотониндефицитная концепция” проявле-
ния поведения [4,7]. Ее можно спровоцировать или 
купировать как различными специфическими фар-
макологическими средствами, так и множеством не-

специфических стрессорных воздействий, связанных 
с модификацией активности серотонинэргической 
системы. Исходя из вышеизложенных общих предпо-
сылок, следует ожидать, что белые и черные крысы 
отличаются по радиочувтвительности. 

Целью данного исследования явилось изучение радио-
чувствительности белых и черных крыс и их нейрохи-
мических, физиологических коррелятов. 

Материал и методы. Опыты проводились на белых 
крысах, самцах линии Вистар и черных крысах (rattus 
rattus) массой тела 250-270 г. Животные размножались 
и выращивались до нужной кондиции в питомнике 
Биомедицинского экспериментального центра им. И. 
Бериташвили и содержались в одинаковых условиях 
ухода и свободного доступа к пище и воде.
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Радиочувствительность оценивали путем количе-
ственного анализа и сравнения динамики смертности 
и средней продолжительности жизни крыс после об-
лучения в различных дозах. В качестве поведенческих 
критериев сравнения использовались этиологические 
параметры, определяемые методом «открытого поля» 
и условно-рефлекторные тесты «активного» и «пас-
сивного» избегания.

нейрохимические исследования. Методом высокочув-
ствительной жидкостной хроматографии определяли 
общее количественное содержание синаптического и 
экстрасинаптического норадреналина (НА), дофами-
на (ДФ) и серотонина (5-ОТ) в головном мозге [4].

Условную реакцию пассивного избегания (УРПИ) у 
крыс вырабатывали по методу Essman W.B. и Alpern 
H.P. [9]. Камера, в которой проводились эксперимен-
ты, состояла из двух отделений – светлого и темного, 
которые соединены между собой отверстием раз-
мером 5х6 см. Выработка УРПИ осуществлялась 
следующим образом: в светлое отделение (12х20 см) 
помещали крысу, которая, заметив отверстие, момен-
тально переходила в темную камеру, пол которой был 
электрифицирован. Крыса получала одноразовое 
электрическое раздражение (30 V), которое произ-
водили прерывисто, в течение 5 сек. Выработку и 
сохранение памяти пассивного избегания проверяли 
через 20 мин, 2 часа, на другой день. При условии, 
что животное в течение одной минуты не переходило 
из светлого отделения в темное, выработку УРПИ 
считали сохраненной.

Общее облучение животных проводили на рентгенов-
ской установке (РУМ-17) с напряжением 230 кВ, силой 
тока 15 мА, фильтрах 0.5 мм Cu+1.0 мм Al, кожно-
фокусном расстоянии – 60 см, мощностью 4,5 Гр/мин, 
доза: 5,0, 7,0 и 9,0 Гр. 

Весь комплекс статистического анализа прово-
дился с использованием программ «MATLAB-6» и 
«STATISTICA-5. 

Результаты и их обсуждение. В данной серии 
опытов испытаны по 15 черных и белых крыс для 
каждой из следующих доз: тотальное облучение в 
сублетальных (5 Гр) и летальных (7 и 9 Гр) дозах. 
эксперименты выявили, что одноразовое тоталь-
ное облучение в дозе 5 Гр у белых крыс вызывает 
сокращение средней продолжительности жизни, 
в то время как черные крысы гибнут, в среднем, в 
течение 90,2+1,1 дней после облучения. Различия 
статистически достоверны с большой вероятностью. 
Аналогичная картина наблюдается во всем диапазоне 
использованных доз (7 и 9 Гр) (рис. 1).

Для определения нейрохимических аспектов радио-
чувствительности белых и черных крыс изучено 
количественное распределение норадреналина (НА) 
и 5-окситриптофана (5-ОТ), а также соотношение 
между ними у белых и черных крыс. эксперименты 
выявили, что у белых крыс количество 5-ОТ в струк-
турах головного мозга статистически достоверно 
меньше в сравнении с таковыми у черных крыс 
(таблица 1).

рис. тотальное облучение сублетальными и летальными дозами крыс (5, 7 и 9 гр)
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Известно, что в ослаблении первичных процессов луче-
вого поражения принимают участие сульфгидрильные 
группы эндогенных веществ, они входят в активный 
центр многих ферментов, необходимы для обеспечения 
нормальной проницаемости клеточных мембран, играют 
значимую роль в окислительно-восстановительных про-
цессах клетки. Поэтому нами изучено распределение 
небелковых и суммарных сульфгидрильных групп голов-
ного мозга белых и черных крыс. Опыты показали, что 
содержание небелковых и суммарных сульфгидрильных 
групп головного мозга у белых крыс ниже, чем у черных. 
Статистическая обработка полученных данных указы-
вает на достоверность отмеченных различий (таблица 
2). Изучена выработка УРПИ у белых и черных крыс в 
камере Essman-Alpern. Опыты показали, что тотальное 
облучение в сублетальных и летальных дозах (5, 7 и 9 
Гр) действует на формирование и сохранение пассивного 
избегания у белых крыс, а именно, вызывает у животных 
затруднения и подавляет выработку реакции пассивного 
избегания у белых крыс, но не действует на черных (на-
блюдение УРПИ - 3 месяца). 

Таким образом, результаты проведенного исследования 
позволяют заключить, что у белых крыс метаболизм 
некоторых эндогенных радиозащитных веществ проис-
ходит иначе, чем у черных крыс, и существуют различия 
в распределении содержания биогенных аминов и небел-
ковых и суммарных сульфгидрильных групп головного 
мозга. По всей вероятности, эти различия обусловливают, 
по крайней мере, те механизмы, которые в конечном 
счете определяют различия в радиочувствительности и 
поведении УРПИ у белых и черных крыс. Следующие 
опыты, проведенные в “открытом поле”, выявили, что 

у белых крыс, примерно, в 2 раза меньше, чем у черных 
крыс количество транслокаций (26,2±15,4 и 60,29±10,03, 
соответственно) и ориентировочно-исследовательской 
активности (9,14±4,07 и 15,08±4,46, соответственно); а 
также эмоционально-мотивационное поведение в “от-
крытом поле” у белых и черных животных статистически 
достоверно отличается числом грумингов (2,57±1,82 и 
4,25±1,86) и процентом этого времени от общего времени 
тестирования (0,86±0,73 и 6,17±3,9) и по количеству бо-
люсов (0,42±0,75 и 2±0,85). Вышеизложенное указывает 
на связь нейроанатомических структур и нейрохими-
ческих механизмов с организацией поведения белых и 
черных крыс, что подтверждается данными исследования 
содержания, распределения и соотношения ряда биоген-
ных аминов в ключевых нейроанатомических структурах, 
принимающих участие в организации поведения и рас-
пределении тиолов (таблица 3). 

Суммируя вышеизложенное, следует заключить, что 
белые крысы более чувствительны к облучению, чем 
черные, что, по всей вероятности, связано с различным 
метаболическим статусом животных. У белых крыс содер-
жание и распределение биогенных аминов в различных 
структурах головного мозга, тиолов и других биологиче-
ски активных веществ, принимающих участие в опреде-
лении индивидуальной радиорезистентности, ниже, чем 
и объясняется их более высокая радиочувствительность 
[1-7,10]. Нами предпринята попытка связать эти вопросы 
с этиологическими и биохимическими особенностями 
поведения белых и черных крыс. Согласно новейшим 
данным, мультиорганные поражения, характерные для 
лучевой болезни, во многом связаны именно с первичным 
нарушением функции центральной нервной системы, 

таблица 1. распределение биогенных аминов в структурах головного мозга у белых и черных крыс, мкг/г 

Биогенные 
амины

Передняя часть гемисфер Задняя часть гемисфер Гиппокамп

белые 
крысы

черные
 крысы

белые
крысы

черные 
крысы

белые 
крысы

черные 
крысы

Норадреналин
0,453±0,01 0,488±0,024 0,368±0,023 0,377±0,016 0,648±0,028 0,612±0,032

∆Б-Ч +7,7% ∆А-Б +2,4% ∆А-Б –5,6%

Дофамин
0,405±0,01 0,435±0.011 0,520±0,012 0,574±0,021 0,878±0,025 0,928±0,029
∆А-Б +7,4%

Р<0,05
∆А-Б +10,4% 

р<0,05

Серотонин
0,352±0,01 0.429±0.01 0,366±0,019 0,454±0,019 0,554±0,031 0,704±0,017
∆А-Б +17,9%

р<0.001
∆А-Б +19,4%

р<0,001
∆А-Б 21,3%
р<0,001

таблица 2. Содержание сульфгидрильных групп (мкМ/г) ткани (M±m) белых и черных крыс (n=30)
SH-группы Белые крысы Черные крысы Средняя разница

Небелковые 
сульфгидрильные 1,03±0,123 1,70±0,109 0,67±0,161 

р<0,05

Суммарные 
сульфгидрильные 33,00±1,220 37,16±1,440 4,16±1,151 

р<0,05
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в том числе - за счет первичных цереброваскулярных 
расстройств [8,11-13]. Данные, полученные в результате 
проведенного экспериментального исследования индиви-
дуальной радиорезистентности черных и белых крыс при 
лучевых поражениях и их поведения в «открытом поле», 
наряду с другими нейрохимическими параметрами, спо-
собствуют изучению радиочувствительности.

ЛИТЕРАТУРА

1. Граевская Е.э., Пархоменко И.М.., Кудряшов Ю.Б. 
Роль эндогенных веществ в создании фонда повы-
шенной радиорезистентности. Сообщение 2. О радио-
защитном действии серотонина и мексамина на клетки 
млекопитающих, культивируемых in vitro. Радиобио-
логия 1974; 14(1): 74-77.
2. Гончаренко Е.Н, Антонова С.В., Горская Т.Г., Капля 
С.А., Минеева М.Ф. Роль эндогенных веществ в создании 
фонда повышенной радиорезистентности. Сообщение 15. 
Об участии серотонина в формировании радиорезистент-
ности. Радиобиология 1981; 21(4): 588-590.
3. Николаишвили М.М., Иорданишвили Г.С., Муселиа-
ни Т.В., Маисурадзе И.Н., Джикия Г.М., Зенаишвили 
С.И. Радиочувствительность и агрессивное поведение 
крыс. Международная конференция Физиологические 
механизмы регуляции деятельности организма. Юби-
лейная конференция, посвященная 130-летию со дня 
рождения академика Л.А. Орбели. Ереван: 2008.
4. Николаишвили М.И, Иорданишвили Г.С. Влияние 
радиации на агрессивное поведение животных и его 
нейрохимические и физиологические корреляты. Вест-
ник науки Казахского агротехнического университета 
им. С.Суйфуллина 2012; 2(73).
5. Briffa M., Weiss A. Animal personality. Curr Biol. 2010; 
20(21):912-4.
6. Chichinadze K., Lazarashili A., Chichinadze N., 
Gachechiladze L. Testosterone dynamics during encounter: 
role of emotional factors. Journal of Comparative Physiol-
ogy A: Neuroethology, Sensory, Neural, and Behavioral 
Physiology 2012; 198(7): 485-494.

7. Dobrzyńska M.M., Czajka U. Male-mediated develop-
mental toxicity in mice after 8 weeks’exposure to low doses 
of X-rays. Int. J. Radiat. Biology 2005; 81(11): 793-799.
8. David M., Auclair Y., Cezilly F. Personality predicts social 
dominance in female zebra finches, Taeniopygia guttata, in a 
feeding context. Animal Behaviour 2011; 81(1): 219-224.
9. Essman W.B. Alpern H.P. Psychol. Rept. 1964; 14: 731-740.
10. Ennaceur A. One-trial object recognition in rats and 
mice: methodological and theoretical issues. Behav Brain 
Res. 2010; 215(2):244-54.
11. Narayanan S.N., Kumar R.S., Potu B.K., Nayak S., Bhat 
P.G., Mailankot M. Effect of radiofrequency electromag-
netic radiations (RF-EMR) on passive avoidance behaviour 
and hippocampal morphology in Wistar rats. Upsala Journal 
of Medical Sciences 2010; 115(2): 91-6.
12. Popova N.K., Naumenko V.S., Plyusnina I.Z., Reduction 
in 5-HT1A receptor density, 5-HT1A mRNA expression, and 
functional correlates for 5-HT1A receptors in genetically de-
fined aggressive rats. J Neurosci Res. 2005; 80(2):286-92.
13. Ueno M, Imadome K, Iwakawa M, Anzai K, Ikota N, 
Imai T. Vascular homeostasis regulators, Edn1 and Agpt2, 
are upregulated as a protective effect of heat-treated zinc 
yeast in irradiated murine bone marrow. J Radiat Res. 
2010; 51(5):519-25.

SUMMARY

INFLUENCE OF RADIATION ON SURVIVABILITY, 
BEHAVIOR AND NEUROCHEMICAL CORRE-
LATES OF RATS 

Nikolaishvili M., Iordanishvili G., Chichinadze К., 
Jikia G., Zenaishvili S.

i. Beritashvili center of experimental Biomedicine, Tbilisi, 
Georgia

The aim of the work was to study the dependence of indi-
vidual radiosensitivity of white and black rats on radiation. 
The rats under study were derived from a cross between 

таблица 3. Поведение белых и черных крыс в ”открытом поле”

Показатели
Средние и стд. отклонение Уилкса 

лямбда р-уров. <
белые крысы черные крысы

локомоторная активность (m) 26,2±15,4 60,29±10,03 0.20 0.00089
время локомотор. активн. (s) 36,4±16 71±14,92 0.26 0.02
средн. время локом. активн. 0,82±0,07 0,85±0,07 0.25 0.009
число вертикальн. вставаний 9,14±4,07 15,08±4,46 0.16 0.00005
время вертикальн. вставаний (s) 7.74±6,86 11,8±3,72 0.23 0.004
средн. время 
вертикальн. вставаний (s) 0,59±0,21 0,8±0,25 0.21 0.001

число грумингов 2,57±1,82 4.25±1,86 0.24 0.007
время грумингов (s) 3,02±3 22.721±17.4 0.26 0.01
средн. вр. грум. (s) 0,86±0,73 6.17±3.9 0.22 0.002
число болюсов 0,42±0,75 2±0,85 0.22 0.002
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black and white rats and called Ratus Ratus-Georgia. Com-
parative radiosensitivity of white (Wistar) and black rats 
was studied at a total exposure with sublethal and lethal 
doses (5, 7 and 9 Gy). Cumulative survival functions of 
rats, a spectrum of changes in some ethological param-
eters and content of serotonin and catecholamines in their 
brain structures were given as criteria of radiosensitivity. 
Survival rate of black and white rats is connected with 
changes in the composition and distribution of biogenic 
amines in the various brain structures, as well as with a 
decrease of locomotor and orienting-exploratory activ-
ity, on the one hand, and with increase of emotionality, 
stereotyped activity, passive defensive behavior of the 
rats, on another. Regression coefficients of dependence 
of survival functions on irradiation doses of black rats 
were rather higher than those of white rats after ir-
radiation with doses in 5, 7 and 9 Gy. A change in the 
intensity of mortality with changes in radiation dose per 
unit depends on the synthesis of serotonin and on the 
number of sulfhydryl groups, deficiency of which is one 
of the important factors for white rats. Results of the 
study allow us to suppose that changes in the radiation 
sensitivity of rats after irradiation with sublethal and 
lethal doses are caused by consequences of radiation 
damage and by activation of the serotonergic system at 
the process of restitution after radiation injury. On the 
other hand, a higher radiation sensitivity of white rats in 
comparison with that of black rats is caused by low con-
tent of serotonin, thiols, melanin and other biologically 
active substances which are endogenous radioprotectors 
defining individual radioresistance. 

Keywords: radiation sensitivity in rats, biogenic amines.

РЕЗЮМЕ

ВЛИЯНИЕ РАДИАЦИИ НА ВЫЖИВАЕМОСТЬ, 
ПОВЕДЕНИЕ И НЕЙРОХИМИЧЕСКИЕ КОРРЕ-
ЛЯТЫ КРЫС

Николаишвили М.И., Иорданишвили Г.С., Чичи-
надзе К.Н., Джикиа Г.М., Зенаишвили С.И.

Биомедицинский экспериментальный центр им. 
и. Бериташвили, тбилиси, грузия

Целью исследования явилось изучение зависимости 
индивидуальной радиочувствительности белых и чер-
ных крыс. В данной серии опытов испытаны по 15 
черных и белых крыс для каждой из следующих доз: 
тотальное облучение в сублетальных (5 Гр) и леталь-
ных (7 и 9 Гр) дозах. При облучении сублетальными 
(5 Гр) и летальными (7 и 9 Гр) дозами изучена срав-
нительная радиочувтвительность белых крыс линии 
Вистар и черных крыс. Радиочувтвительность опре-
делялась по кумулятивным функциям выживаемости, 
спектру изменений ряда этологических параметров, 

содержанию серотонина и катехоламинов в различ-
ных структурах мозга. Выявлено, что выживаемость 
белых и черных крыс связана с изменениями содержа-
ния и распределения биогенных аминов в различных 
структурах мозга животных, а также с уменьшением 
локомоторной и ориентировочно-исследовательской 
активности с одной стороны, и увеличением эмо-
циональности и стереотипной активности, с другой. 
После облучения дозами 5, 7 и 9 Гр коэффициенты 
регрессии зависимости вида функций выживания от 
дозы облучения у черных крыс достоверно выше по 
сравнению с белыми крысами. Изменение интенсив-
ности смертности на единицу изменения дозы облу-
чения зависит от синтеза серотонина и от количества 
сульфгидрильных групп, дефицит которых является 
одним из значимых факторов для белых крыс. 

Полученные данные позволяют предположить, что 
после облучения крыс сублетальными и летальными 
дозами изменение радиочувствительности обусловле-
но не только последствиями лучевого поражения, но и 
активацией серотонинэргической системы в процессе 
реституции после лучевой травмы. С другой стороны, 
более высокая радиочувствительность белых крыс по 
сравнению с черным сопряжена с низким содержанием 
серотонина, тиолов, меланина и некоторых других био-
логически активных веществ, которые являются эндо-
генными радиопротекторами, определяющими индиви-
дуальную радиорезистентность и поведение животных.

reziume

radiaciis gavlena virTagvebis sicocxlis 
xangrZlibaze, qcevasa da maT neiroqimiur 
korelatebze

m. nikolaiSvili, g. iordaniSvili, k. WiWinaZe, 
g. jiqia,  s. zenaiSvili

i. beritaSvilis sax. biosamedicino eqsperi-
mentuli centri, Tbilisi, saqarTvelo

naSromSi warmodgenilia TeTr da Sav 
virTagvebze Catarebuli kvlevis Sedegebi. 
Sromis mizani iyo TeTri da Savi virTagvebis 
individualuri radiomgrZnobelobis garkve-
va. Savi virTagvebi gamoyvanili iyo TeTri 
vistaris xazis virTagvebis SejvarebiT  rux 
virTagvebTan, romelsac pirobiTaT daerqvaT 
Ratus-ratus Georgia. 

cxovelebis zogadi dasxiveba xdeboda leta-
luri da subletaluri 5,7  da 9 gr doziT. 
Seiswavleboda TeTri da Savi virTagvebis Se-
darebiTi  radiomgrZnobeloba, romelic isaz-
Rvreboda gadarCenis kumulaturi funqciiT, 
rigi etologiuri parametrebis speqtris  
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cvlilebiT, serotoninisa da kateqolaminebis 
raodenobis gansazRvriT tvinis gansxvavebul 
ubnebSi. gairkva, rom cxovelTa gadarCena 
dakavSirebulia Tavis tvinis struqturebSi 
biogenuri aminebis, raodenobriv ganawilebaze, 
lokomotorul da saorientacio aqtivobis 
Semcirebaze da emociurobisa da stereot-
oipuli aqtivobis matebaze. 5,7  da 9 greiT 
dasxivebis dozasTan damokidebulebiT re-
gresiis koeficientis damokidebuleba gad-

arCenis funqciasTan Savi feris virTagvebSi 
statistikurad yovelTvis maRalia–TeTr 
virTagvebTan SedarebiT. miRebuli Sede-
gebi gvaZlevs safuZvels vivaraudoT, rom 
sikvdilianobis intensioba dozis erTeulis 
cvlilebasTan damokidebulia serotoninis 
sinTezsTan  da sulfhidriluri jgufebis 
Semcveli naerTebis odenobasTan, romelTa 
deficitic gansazRvravs TeTri virTagvebis 
dabal radiomedegobas. 

THE POSSIBLE USE OF V. PARAHAEMOLYTICUS–SPECIFIC BACTERIOPHAGES 
FOR PREVENTION AND THERAPY 

OF INFECTIONS CAUSED BY V. PARAHAEMOLYTICUS

1Tskhvediani A., 1Khukhunashvili T., 1Eliashvili T., 1Tsertsvadze G., 
2Gachechiladze N., 1Tediashvili M. 

1G. eliava institute of Bacteriophage, Microbiology and Virology, Tbilisi; 
2i. Javakhishvili Tbilisi state University, Georgia

 
Vibrio parahaemolyticus is the most common non- chol-
era Vibrio species, causing serious gastroenteritis in hu-
man [12]. The bacterium gets into the human body mainly 
through the consumption of undercooked or raw seafood, 
such as oysters or shellfish [4]. The common symptoms 
of these infections are diarrhea, abdominal cramps, nau-
sea, vomiting, headache, fever and chills. Another type of 
V.parahamolyticus related illness is wound infection that 
can be acquired through exposure of injured skin [15]. 
Among the main risk groups are water- dock workers, 
fishermen or oyster shuckers [7]. 

V. parahaemolyticus grows optimally under moderate to 
high salt concentrations, and is routinely isolated from 
marine and estuarine waters [13]. Like other vibrios an 
increase in seawater temperature during the warmer sea-
sons causes the number of V. parahaemolyticus bacteria 
in coastal regions to increase, making humans highly sus-
ceptible to exposure and infection. The warm, subtropical 
climate of Georgia and low- to moderate salinity of the 
Black Sea coastal waters may provide a favorable envi-
ronment for growth and spread of V. parahaemolyticus 
bacteria [9]. 

Antibiotic therapy has been the common strategy to control 
V.parahaemolyticus infection in humans. However, with the 
growing problem with bacterial antibiotic-resistance, devel-
opment of alternative therapies becomes more actual [2]. 

The first use of bacteriophages against gastrointestinal 
diseases was conducted by Felix D’Herelle for treatment 
of dysentery, as well as plague and cholera [16]. To date 
many studies demonstrated that phages as natural and 
self-amplifying antibacterial means could be used safely 
and effectively to treat and prevent many common human 
diseases of bacterial etiology [5,6,17]. Phages active 
to V.parahaemolyticus have described in a number of 
studies [2,3]. Although no commercial preparation is 
currently available for treatment of V.parahaemolyticus 
infections.

The aim of the presented work was to characterize 
V.parahamolyticus– specific bacteriophages by a number 
of biological properties in relation with possible use for 
treatment and prevention of food and waterborne gastro-
enteritis- caused by V.parahaemolyticus. 

Materials and methods. Bacterial strains: standard strain 
of Vibrio parahaemolyticus (ATCC # 17802); also 95 
environmental isolates of V. parahaemolyticus, collected 
in 2006-2009 from Black Sea water were used for phage 
propagation and screening of phage activity. 

Bacteriophages used in the study were isolated during 
2006-2009 from Black Sea and freshwater lakes in Georgia 
(Lisi lake, Kumisi lake and Tbilisi Sea),also from Mediter-
ranean Sea, Greece. 
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Concentration of bacteriophages and estimation of phage 
titer was done by Double Agar Overlay Plaque Assay 
[1,10]. 

Lytic activity of phages was determined by spot test on 
solid media [1; 11]. 5 μl of the phage suspension with 
titer 108PFU/ml was spotted on the lawn of bacterial 
culture in log phase. After the incubation at 280C tem-
perature for 18-24 h the presence of clear zones was 
registered. 

Transmission electron microscopy (TEM) was used to study 
nucleocapside ultrastructure of bacteriophages. Samples 
were prepared on collodium copper grids, negatively con-
trasted with 2% uranyl acetate, and examined using electron 
microscopes JEM SX-100 (Jeol, Japan). 

Influence of temperature on phages. Phages were resus-
pended in saline to a final concentration 108 pfu/ml and 
after exposure to different temperatures (55, 60, 65, 700C) 
the number of viable phages was determined by double 
layer method. 

PH-dependence of phages was studied in phage buf-
fer SM (100 mM NaCl, 8 mM MgSO4•7H2O, 50 mM 
Tris-HCl (1 M, pH 7.5), 0.002% (w/v) Gelatin) and 
its modifications with pH adjusted to different values 
(2-12). Phages with initial concentration 108pfu/ml were 
exposed to test buffers for 30 and 60 min; and phage 
titer was determined. 

Influence of proteolytic enzymes on phages. Bacterio-
phages resuspended in saline to a final concentration 108 
pfu/ml were treated with 1% pepsin solution and solution 
of chemotrypsin with different concentrations (0.1- 1%). 
The tested mixtures were incubated at 370C for different 

time (10 min, 30 min and 60 min) and number of survived 
phage particles was determined. 

Stability of phages was studied in different media and 
solutions: Luria Bertani broth (LB), Tryptic Soy broth 
(TSB), Saline,and phosphate buffered saline (PBS). Phag-
es with the initial titer 108 were inoculated in test solutions 
and kept at the temperature 40C with periodic (24 hours, 
10 days, 2 months) determination of phage viability. 

Results and their discussion. Phage host-range. Thirty-
seven V.parahaemolyticus phage isolates were used in 
screening. against 95 Georgia isolates of V. parahae-
molyticus that resulted in 70% of efficacy. Narrow host 
range (<5% of tested strains)was revealed for a number 
of phages while some others lead considerably moder-
ate to broad spectrum capable of lysing up to 21% of 
strains. Several groups of phages demonstrated certain 
similarity in lytic spectrum. Representatives of these 
groups (12 phages in total) were characterized by virion 
morphology, serological properties and DNA restriction 
profiles [18]. Based on obtained results 5 phages with 
different but overlapping host range, covering about 
62.5% of all V. parahaemolyticus strains were selected 
for the next step of investigation (Table 1). Aiming de-
termination of particular biological properties of these 
phages, that could be important for their application as 
antibacterial agents. 

TEM studies of 5 selected V. parahemolyticus –specific 
phages revealed the morphology consistent with the Myo-
viridae family of viruses, with an icosahedral hexagonal 
head and a contractile long tail. The head diameter ranged 
from 40 to 80 nm and tail lengths from 80 to 150 nm. The 
morphological parameters of studied phages are presented 
in Table 2 and Fig. 1.

Table1. Lytic activity of selected phages specific to V.parahaemolyticus

Phages Number(%) of sensitive strains of V.parahaemolyticus 

Vpa ch2s 19 (12.03%) 
Vpa 19KP 2 (1.27%) 

Vpa 26 33 (20.89%) 
Vpa G40 13 (8.23%) 
Vpa A11 22 (13.92%) 

Total 5 phages 60 (62.5%) 

Table 2. Morphological parameters of selected V.parahaemolyticus- specific phages 

Phages Family Head diameter (nm) Tail width (nm) Tail length(nm) 

Vpa ch2s Myoviridae 60±2 16±1 120±2 
Vpa 19KP Myoviridae 60±2 20±1 135±2 

Vpa 26 Myoviridae 50±1 17±1 112±1 
Vpa G40 Myoviridae 66±1 20±2 92±1 
Vpa A11 Myoviridae 80±2 12±2 97±1 
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a

c

Fig. 1. Virion morphology of selected V.parahaemolyticus- specific phages
a - Vpa 26; b - Vpa 19KP; c - Vpa a11; d - Vpa ch2s; e - Vpa G40

b

d

e

The same 5 bacteriophages were characterized by sensitiv-
ity to a number of environmental factors such as tempera-
ture, pH, ionic strength etc. The main focus in this paper 
was done on susceptibility to conditions miming those in 
the human body. 

Influence of pH on phages. It’s known that optimal pH for 
growth of various phages ranges between 7.0-7.4 [8] while 
the pH in the human digestive tract varies greatly ranging 

from 1.5 in the lower portion of stomach and 8.5 in the 
duodenum. Our studies showed that V.parahaemolyticus 
phages were more resistant to alkaline, than acidic pH (Fig. 
2). Even more, viability of some phages (e.g. Vpa 19K.P) 
was supported by alkaline pH. Most of V. parahaemolyti-
cus phages were quite resistant at the pH 4. Their viability 
was rapidly decreasing at pH2. Exception showing phage 
Vpa A11 appeared to be considerably less affected with 
extremely low pH (decrease of viability only by 2,5 log). 
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Fig. 2. Influence of pH on viability of V.parahaemolyticus 
specific bacteriophages

a - Vpa 19KP; b - Vpa G40; c - Vpa a11

Estimation of influence of proteolytic digestive enzymes 
can be another challenge for V.parahaemolyticus- specific 
bacteriophages. Activity of proteolitic enzymes, such as 
pepsin, trypsin and chymotrypsin was studied. The diges-
tive power of pepsin is greatest at the acidity of normal 
gastric juice (pH1.5-2.5). Chymotrypsin, an enzymatic 
component of pancreatic juice performs the breakdown of 
proteins and polypeptides proteolysis. In practical medicine 
it is administered per os to restore the enzymatic digestion 
of food, also applied topically to reduce redness and swell-
ing associated with abscesses, ulcers, traumatic injuries or 
post-surgery complication [14].

In our studies all 5 tested V. parahaemolyticus phages 
showed sensitivity to pepsin solution, leading to decrease 
phage titer by >2 log almost immediately after inoculation. 
This was in agreement with the results of our studies on 
pH-susceptibility of phages, since the pepsin solution has 
pH 1-1.5 and our studies also demonstrated significant 
reduction of viable phage particles at the pH 2. 

Interestingly influence of chymotrypsin on V. parahaemolyti-
cus phages appeared to be less efficient. Various concentrations 
of chymotrypsin and different time exposure (10 min, 30 min, 
60 min) didn’t cause considerable changes in phage titer. Only 
up to 1 log decrease was registered for all phages at the 1% 
enzyme concentration and 60 min of exposure. 

a

b 
Fig. 3. Thermal inactivation of V.parahaemolyticus spe-

cific bacteriophages at: a - 550c; b - 700c

Influence of temperature on V.parahaemolyticus bacterio-
phages. The results from different studies [19] had shown 
that optimal growth condition for V. parahaemolyticus is 
370C that’s in the range of normal temperature (36-370C) 
of the human. Our studies conducted in order to asses 
influence of elevated temperature on Vpa phage survival 
showed, that phages are much more resistant to temperature 
changes, than their host-bacteria. During temperature increase 
V.parahaemolyticus phages maintain their viability for dif-
ferent times (10 to 20 minutes), although some difference 
between individual bacteriophages was observed. Results 
obtained for phage viability were in a certain correlation with 
the thermal resistance of their host-bacteria. For example, 
phage Vpa A11 and its host strain V.parahaemolyticus 974 
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appeared to be less sensitive to high temperature, than other 
Vpa phages and their host bacteria. 

stability of V.parahamolyticus phages in different solu-
tions. Series of experiments on phage stability in differ-
ent media and solutions were done on the model of two 
V.parahaemolyticus–specific phages Vpa ch2s and Vpa 
A11 (Table 3). Although these two phages expressed dif-
ferent characteristics, they both showed long term per-
sistence in saline, different buffers and rich media such 
as LB-broth without significant loss of infectivity. This 
characteristic is important for therapeutic products during 
their storage. 

Summarizing the obtained results we can conclude that 
V.parahaemolyticus specific bacteriophages can be used for 
preparation of therapeutic phage cocktails based on their 
characteristics: i)different overlapping lytic spectrum, ii) 
high resistance to various physical factors such as elevated 
temperature and pH values of digestive tract, iii) stability 
of bacteriophage suspensions in different solutions. At 
the same time the study of influence of different enzymes 
showed the possibility to use V.parahaemolyticus phages 
in combination with chymotrypsin for treatment wound 
infections, specifically water-exposed wound infections 
contaminated with V.parahaemolyticus. As for use of 
phages for gastroenteritis treatment, based on negative ef-
fect of pepsin as well as of acidic pH on phage viability, it 
would be reasonable to use alkaline solution (e.g. 0.01% 
sodium carbonate) before phage administration to neutral-
ize acidic pH of gastric juice. 
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SUMMARY

THE POSSIBLE USE OF V. PARAHAEMOLYTICUS 
– SPECIFIC BACTERIOPHAGES FOR PREVEN-
TION AND THERAPY OF INFECTIONS CAUSED 
BY V. PARAHAEMOLYTICUS

1Tskhvediani A., 1Khukhunashvili T., 1Eliashvili T., 
1Tsertsvadze G., 2Gachechiladze N., 1Tediashvili M. 

1G. eliava institute of Bacteriophage, Microbiology and 
Virology, Tbilisi; 2i. Javakhishvili Tbilisi state University, 
Georgia

Vibrio parahaemolyticus is the most common halophilic 
Vibrio species causing serious gastroenteritis in humans. 
The main source of infection is consumption of under-
cooked or raw seafood or exposure to contaminated wa-
ter. The monitoring conducted in 2006-2008 demonstrat-
ed that warm, subtropical climate and low- to moderate 
salinity of water in the Black Sea coastal zone provides a 
favorable environment for growth and spread of V. para-
haemolyticus bacteria. 

Antibiotics are commonly applied for control 
V.parahaemolyticus infections in humans. However, with 
the growing problem with bacterial antibiotic-resistance 
search for alternative biological anti-infectives, such as 
bacteriophages, becomes more actual. 

The aim of the presented work was characterization of 
V.parahamolyticus– specific bacteriophages in relation 
with their possible use for treatment and prevention of 
food and waterborne gastroenteritis in humans infected 
with V.parahaemolyticus. 

69 bacteriophages specific to V.parahaemolyticus were 
isolated from different water sources and 5 of them were 
characterized according to their virion morphology, host-
range, temperature and pH dependence. Stability of phag-
es in different media and solutions, also susceptibility to 
action of a number of protolithic enzymes was studied as 
well. Obtained results showed that studied bacteriophages 
can be used for preparation of phage mixture as a poten-
tial therapeutic preparation against V.parahaemolyticus 
associated infections. 

Keywords: Vibrio, infection, bacteriophage.

РЕЗЮМЕ 

ВОЗМОЖНОСТЬ ПРИМЕНЕНИЯ СПЕЦИ-
ФИЧНЫХ К V.PARAHAEMOLYTICUS БАК-
ТЕРИОФАГОВ ДЛЯ ПРОФИЛАКТИКИ И 
ЛЕЧЕНИЯ ИНФЕКЦИЙ, ВЫЗВАННЫХ 
V.PARAHAEMOLYTICUS 

1Цхведиани А.Д., 1Хухунашвили Т.Д., 1Елиашвили Т.Д., 
1Церцвадзе Г.Ш., 2Гачечиладзе Н.Г.,
1Тедиашвили М.И. 

1институт бактериофагов, микробиологии и вирусоло-
гии им. г. Элиава, тбилиси; 2тбилисский государствен-
ный университет им. и. джавахишвили, грузия 

Vibrio parahaemolyticus является самым распростра-
ненным галофильным вибрионом, вызывающим 
серьезные гастроэнтериты. Основным источником 
инфекции являются недоваренные или сырые мо-
репродукты и контакт с загрязненной водой. Мо-
ниторинг, проведенный в 2006-2009 гг. выявил, что 
теплый, субтропический климат и низкая до умерен-
ной солености вода в прибрежной зоне Черного моря 
обеспечивает благоприятную среду для размножения 
и распространения V. parahaemolyticus.  Антибио-
тики обычно применяются для контроля инфекций, 
вызванных V.parahaemolyticus. В связи с нарастаю-
щей проблемой антибиотико-устойчивости поиск 
альтернативных биологических противомикробных 
средств, таких как бактериофаги, становится более 
актуальным. 

Целью исследования  явилось определение возмож-
ности  применения специфичных к V.parahaemolyticus 
бактериофагов для профилактики и лечения инфек-
ций, вызванных V.parahaemolyticus. 
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Из различных источников воды было выделено 69 бак-
териофагов, специфичных к V.parahaemolyticus. Пять 
из них были характеризованы в соответствии с мор-
фологией вириона, спектра активности, зависимости 
от температуры и pH. Изучены стабильность фагов в 
различных средах и растворах и влияние на них про-
теолитеческих ферментов. Результаты исследования 
выявили, что изучаемые бактериофаги могут быть ис-
пользованы для приготовления фаговых препаратов в 
качестве потенциального терапевтического средства 
против инфекций, вызванных V.parahaemolyticus.

reziume

V.parahaemolyticus–is mimarT specifikuri baq-
teriofagebis gamoyeneba V.parahaemolyticus-iT 
gamowveuli infeqciebis samkurnalod da 
profilaqtikisTvis
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Vibrio parahaemolyticus halofiluri vibrio-
nia, romelic xSirad iwvevs gastroenteri-
tebs. infeqciis wyaros warmoadgens umi 
an cudad damuSavebuli zRvis produqtebi 
an dabinZurebuli wyali. 2006-2008 wlebSi 
Catarebulma monitoringma aCvena, rom Savi 
zRvis sanapiro zonis Tbili da subtropi-

kuli klimati da zRvis wylis saSualo 
marilianoba xelsayrel garemos qmnis Vibrio 
parahaemolyticus-is zrdisa da gavrcelebis-
Tvis. 

V.parahaemolyticus-iT gamowveuli infeqciebis 
samkurnalod, Cveulebriv, antibiotikebi ga-
moiyeneba. Tumca, antibiotikorezistentobis 
zrdasTan erTad, dRiTidRe aqtualuri xdeba 
kvlevebi alternatiuli, infeqciis sawinaaRm-
dego biologiuri saSualebebis, maT Soris 
- baqteriofagebis Ziebis mimarTulebiT. 

warmodgenili kvlevis mizani iyo 
V.parahamolyticus–is mimarT specifikuri baq-
teriofagebis Seswavla maTi gamoyenebisT-
vis V.parahamolyticus–iT gamowveuli sakvebis 
da wylismieri gastroenteritebis samkurna-
lod.
 
wyliani garemodan gamoyofil iqna 
V.parahamolyticus–is mimarT specifikuri 69 
baqteriofagi. SerCeuli 5 fagi daxasiaTda 
virionis morfologiis, lizisuri moqmede-
bis speqtris, temperaturasa da pH-ze damo-
kidebulebis gaTvaliswinebiT. Seswavlil 
iqna, agreTve, maTi stabiloba sxvadasxva are-
Si da mgrZnobeloba zogierTi proteoli-
zuri fermentis mimarT. miRebuli Sedegebi 
uflebas gvaZlevs davaskvnaT, rom baqte-
riofagebi SeiZleba gamoyenebul iqnas 
V.parahamolyticus–Tan asocirebuli infeqcie-
bis sawinaaRmdego Terapiuli mniSvnelobis 
mqone faguri koqteilis mosamzadeblad.

ХИМИЧЕСКИЙ СОСТАВ И МИКРОСТРУКТУРНЫЕ ОСОБЕННОСТИ НАДЗЕМНЫХ 
И ПОДЗЕМНЫХ ВЕГЕТАТИВНЫХ ОРГАНОВ СТАЛЬНИКА ПОЛЕВОГО – 

ONONIS ARVENSIS L., ПРОИЗРАСТАЮЩЕГО В ГРУЗИИ

Сичинава М.Б., Мчедлидзе К.З., Чурадзе М.В., Алания М.Д.,Анели Дж.Н. 

тбилисский государственный медицинский университет, 
институт фармакохимии им. и. кутателадзе, грузия

Род ononis l, объединяет около 75 видов, произрастаю-
щих, в основном, на территориях Средиземноморья, 
северной и центральной части Европы, Малой Азии. 
В Грузии встречаются 3 вида ononis l [7-9].

ononis arvensis l. - стальник полевой, стальник па-
шенный - многолетнее травянистое растение высо-
той 30-60 см с коротким темно-бурым многоглавым 
корневищем и длинным стержневым деревянистым 
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корнем. Стебли колючие, прямые, ветвистые, реже 
восходящие, у основания древеcнеющие, опушенные 
простыми оттопыренными и железистыми волосками. 
Листья очередные, черешковые, нижние и средние 
тройчатые, верхние - простые. Цветки расположены 
по два в пазухах листьев, на коротких цветоножках; на 
концах стеблей и боковых ветвях они образуют густые 
колосовидные, обильно цветущие розовато-белыми 
цветками соцветия. Плод широкояйцевидный, желези-
сто опушенный, боб около 7 мм длины, 5 мм ширины, с 
двумя-четырьмя мелкобугорчатыми семенами. Цветет 
в июле-августе, предпочитает влажные местообитания; 
произрастает одиночно или зарослями на лугах, среди 
кустарников, на лесных опушках и полянах, на склонах 
гор до среднегорного пояса. Распространен по всей Гру-
зии. Для медицинских целей заготавливают корневища 
и корни осенью [9].

Растения рода ononis издавна применяются как диуре-
тические и камневыводящие средства. Имеются данные 
о его гепатопротекторном и антиоксидантном дей-
ствиях. Известный препарат флаванабол, содержащий 
сумму изофлавоноидов, получен из корней стальника 
полевого, который применяется в качестве анаболи-
ческого средства нестероидной природы [4]. Настой 
корней используют как камневыводящее, слабительное, 
кровоостанавливающее средство. Основными действую-
щими веществами являются фенолокислоты, флавонои-
ды, тритерпеновые спирты, изофлавоны [2,9,10].

Целью исследования явилось изучение химического со-
става и микроструктурных особенностей вегетативных 
органов Ononis arvensisL. сем. Leguminosae L.

Материал и методы. Стальник полевой был собран 
летом 2012-13гг в окрестностях г.Тбилиси, в поселке 
Табахмела. Объектами химического анализа были от-
дельные органы растения. Анализы проводились с при-
менением современных методов исследования- экстрак-
ция, хроматография, разделение и очистка, определение 
физико-химических свойств и спектральный анализ 
(УФ-, ИК-, ЯМР 1Н и 13 С- и масс- спектроскопия). Сре-
зы анатомических препаратов готовились со среднего 
яруса надземных органов растения и центральной зоны 
корневой системы. Препараты изготавливали от руки 
на живом материале, окрашивали в слабом растворе 
сафранина в течение 24 часов, затем помещали на 
предметное стекло в каплю глицерина и просматривали 
в световом (Carl Zeiss, Jeneval) и стереоскопическом 
(МВС-2) микроскопах. Фотоматериал фиксировали 
цифровым фотоаппаратом (Canon Digital IXVS 75) 
и обрабатывали в компьютерной программе “Adobe 
Photoshop 2007”.

Результаты и их обсуждение. Результаты анализа по-
казали, что ononis arvensis, произрастающий в Грузии, 
богат флавоноидами, изофлавонами и тритерпеновыми 

спиртами [4]. В надземных частях содержание тритер-
пенового спирта α-оноцерина значительно ниже (0,1%) 
[6], чем в корнях (0,3%). 

В результате химического изучения спирто-водного 
экстракта надземных органов растения выделен и иден-
тифицирован - α-оноцерин, ононин, формононетин, 
даидзеин и даидзин [6]. В процессе выделения этих 
соединений были получены фракции, содержащие 
вещества, флюоресцирующие зеленовато-голубым 
светом, интенсивность которого усиливалась при до-
бавлении щелочи. Колоночным хроматографированием 
этих фракции выделили 2 индивидуальных соединения 
(вещества 1,2).

Вещество 1 представляет собой бесцветные игольчатые 
кристаллы, растворимые в этаноле, ацетоне, хлорофор-
ме, нерастворимые в этиловом эфире. т.пл.196-1980C в 
смеси вода-спирт; 208-2060C в метаноле; формула ве-
щества - C10H8O4; молекул. масса - 192.10; УФ-спектре, 
λmax, этанол, нм: 310, 255, 385; ИК спектр, νmax, KBr, см-1; 
1735 (C=O), 2990 (CH3O), 1620 (C=C)ароматическое 
кольцо. Ацетатпроизводное плавится при 175-1770C и 
идентично ацетату скополетина.

В результате анализа полученных данных и в сравне-
нии с достоверным образцом скополетина вещество 1 
охарактеризовано как 6-метокси-7-гидрокси-кумарин, 
т.е. скополетин [1]. 

Вещество 2 представляет собой бесцветные иголь-
чатые кристаллы, растворимые в водно-спиртовом 
растворе, спирте, формула - C16H18O9; т.пл.218-2200C с 
зеленовато-голубой, флюоресценцией, что указывает 
на его кумариновую природу. Инфракрасный спектр, 
νmax, KBr, см-1; 1730 (C=O), 2992 (CH3O), 1620 (C=C), 
3200-3300 (ОН).

Вещество 2 2% раствором H2SO4 гидролизуется на 
агликон – с т.пл.197-1990C, который соответствует 
скополетину, а в углеводной части гидролизата обна-
руживается D-глюкоза. В сравнении с достоверным 
образцом скополина и результатами Б\Х анализа, 
вещество 2 охарактеризовано как скополетин -7-O-β-
D-глукопиранозид или скополин [1].

Анализ микроструктурного строения частей растения 
показал следующее: корневая система стальника по-
левого характеризуется мощной пробковой тканью, 
которая интенсивно обновляется клетками перидермы. 
Структура феллогена (пробковый камбий) крупная, 
состоит из 6-, 7-, иногда 8-слойной ткани плотно, упо-
рядоченно прилегающих тонкостенных тангетально 
вытянутых клеток. Феллоген формирует также фел-
лодерму, которая представлена тонкостенными, слабо 
угловатыми клетками неодинакового размера. Нижний 
слой перидермы (феллодерма) граничит с паренхимой 
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вторичной коры корня. При исследовании ее структуры 
отмечаются клетки многообразной формы и размеров 
с несимметрично угловатыми стенками. В паренхиме 
коры рассеяны склеренхимные клетки. Клеточные 
элементы заполнены крахмальными зернами, обна-
руживаются одиночные кристаллы оксалата кальция 
- друзы и кристаллы ромбовидной формы.

В центральном цилиндре корня радиально расположена 
вторичная проводящая ткань и сложные радиальные 
лучи, заметны глубокие неравномерные тяжи прово-
дящей системы. В зоне сердцевины радиально рас-
полагаются элементы первичной древесины и луба. Во 
вторичной древесине отчетливо дифференцированы либ-
риформ, проводящие элементы сетчатых и спирально-
кольчатых сосудов. Объем радиальных лучей основного 
корня неоднороден - отмечены 4-, 18- и 22-рядные 
радиальные лучи; клеточная структура заполнена за-
пасными крахмальными зернами (рис. 1).

Побег стальника полевого в поперечном сечении оваль-
ной формы, интенсивно опушен – отмечены трихомы 
разнообразного строения: простые, многоклеточные 
и сложные железистые волоски со сферической го-
ловкой. На эпидермисе побега выделяются волоски 
весьма необычной формы, не встречающиеся во всем 
известном многообразии трихом - сросшиеся два со-
седних волоска образуют многоклеточный конический 
волосок, опирающийся на две ножки.

Побеги покрыты однослойным эпидермисом из тол-
стостенных, тангентально вытянутых клеток. Кутикула 
рыхлая. На поперечном срезе побега фиксируются 
замыкающие клетки и поверхностно лежащий в по-
кровной ткани устьичый аппарат. С покровной тканью 
побега граничит 1- или 2-рядная ткань пластинчатой 
колленхимы.

Структура паренхимы коры плотная, характеризуется 
клетками овальной формы, их размеры увеличиваются в 
центробежном направлении; лубяные волокна располо-
жены полукольцом вдоль центрального цилиндра. Луб 
и 3-4-слойный камбий центрального цилиндра граничат 
с древесиной. В либриформе древесины сформированы 
сосуды со спиральным и спирально-кольчатым утолще-
нием стенок. Центральный цилиндр проводящей системы 
побегов стальника полевого мощный, граничит с пери-
медулярной тканью; размеры клеток увеличиваются от 
периферии в глубину сердцевины; паренхима отличается 
округлыми, утолщенными слабо угловатыми плотно 
прилегающими друг к другу клетками, в их структуре 
наблюдается кристаллический песок (рис. 2).

В эпидермисе побега клетки расположены строчно 
упорядоченными рядами. Основоположные клетки 
отличаются наличием замыкающих клеток и идиобла-
стов, устьичный аппарат чечевицевидный [2], размещен 
хаотически, сателлитные клетки трисектные, по форме 
изоцитного строения (рис. 3).

рис. 1. Микроструктурные особенности корня стальника полевого
A. Фрагмент поперечного среза корня; B,C,D. Структурные элементы паренхимы коры; E,F. Структурные 
элементы центрального цилиндра корня; G. Структурные элементы первичной проводящей ткани корня; 
H. Структурные элементы вторичной древесины на продольном срезе корня
1. Пробка; 2. Перидерма; 3. Паренхима коры; 4. Склеренхимные клетки; 5. друза; 6. кристаллы; 7. Луб;
 8. камбий; 9. вторичная проводящая система; 10. Сложные радиальные лучи; 11. вторичная древесина; 
12. Либриформ древесины; 13. Сетчатые сосуды древесины; 14. Спирально-кольчатые сосуды древесины; 
15. Первичная древесина корня; 16. Первичный либриформ
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рис. 2. Микроструктурные особенности побега стальника полевого
A. Поперечный срез побега; B,C,D. трихомы побега; E. Панорама структурных элементов паренхимы побега; 
F. Паренхима коры; G,H,I,Y. Фрагменты структурных элементов центрального цилиндра побега.
1. Простой многоклеточный трихом; 2. Железистый трихом со сферической головкой; 
3. необычный трихом на двух ножках; 4. ножка трихома; 5. замыкающие клетки эпидермиса; 6. Эпидермис; 
7. Пластинчатая колленхима; 8. Паренхима коры; 9. Лубяное волокно; 10. Луб; 11. камбий; 
12. Либриформ древесины; 13. Спиральные сосуды; 14. Спирально-кольчатые сосуды; 15. Перимедулярная ткань; 
16. Паренхима центрального цилиндра; 17. кристаллический песок

рис. 3. Микроструктурные особенности эпидермиса побега стальника полевого
А. Панорама эпидермиса побега; в. расположение замыкающих клеток; C,D. устьичный аппарат.

1. Строчные основоположные клетки прямостенного клана эпидермиса побега; 2. замыкающие клетки; 
3,4. Чечевицевидные устьица с сателлитными трисектными клетками изоцитной формы
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Основоположные клетки верхнего и нижнего эпидер-
миса листа относятся к гнутостеночному типу прямо-
линейного клана [2]. В эпидермисе адаксиальной и 
абаксиальной сторон листа обильно представлена вен-
тиляционная система - активный устьичный аппарат, 
хаотично расположенный по поверхности покровных 
тканей. Клетки устьичного аппарата чечевицевидной 
формы, устьичное отверстие наперсточного очертания. 
Количество сателлитных клеток различное. Встреча-
ются сопутcвующие клетки парацитного (дисектные) 
и анисоцитного (трисектные) типов [2]. Стенки сопут-
ствующих клеток гнутолинейные [2] (рис.4).

Лист стальника полевого бифациальный; мезофилл 
дорзивентральной структуры, по расположению 
устьичного аппарата амфистоматический, кутикула по 
обе стороны листа тонкая, ткань верхнего и нижнего 
эпидермиса однослойная, клеточное строение изо-
цитное; листья интенсивно опушенные, с простыми 
волосками, одно- или многоклеточные конусовидной 
формы и железистые трихомы со сферической го-

ловкой. Опорные ножки трихом часто увеличены в 
размерах.

В процессе исследования эпидермиса стальника 
полевого обнаружены трихомы неизвестной формы 
- волоски на двух ножках. Ассимилятивная ткань 
листа состоит из 2-3 рядных клеток палисадной па-
ренхимы; губчатая паренхима относительно рыхлая. 
Размеры составляющих элементов мезофилла листа 
схожие.

В центральной части листовой пластинки располо-
жен проводящий пучок главной жилки. По краю 
листа видны элементы микрожилок, обнаруживаются 
и анастомозы. Проводящий пучок листа сложно- кол-
латерального строения; элементы древесины и луба 
снаружи граничат с тканью склеренхимы. Древесина 
представлена спирально- кольчатыми сосудами. По 
краям листовой пластинки расположены незрелые 
проводящие пучки с отчетливыми элементами кси-
лемы (рис. 4).

рис. 4. Микроструктурные особенности листа стальника полевого
А. Поперечный срез листа; B,C. Структурные элементы листа; D. Продольный срез устьичного аппарата; 
E. Проводящий пучок главной жилки; F. Железистый волосок со сферической головкой; 
G. одноклеточный сферический волосок; H,I. основоположные клетки прямолинейного клана 
гнутостеночного типа верхнего и нижнего эпидермиса; Y. Сателлиты парацитных и анисоцитных устьиц.
1. кутикула, эпидермис; 2,3. Железистый и двуногий трихомы; 4. Столбчатая паренхима; 5. губчатая паренхима; 
6. Сферический волосок нижнего эпидермиса; 7. устьица; 8. Сложный коллатеральный проводящий 
пучок микрожилки; 9. Анастомоз; 10. основная ткань главной жилки; 11. Спирально-кольчатые сосуды 
древесины; 12. Склеренхимная ткань; 13. Луб; 14. устьица чечевицевидной формы; 
15. Сателлитные клетки устьиц
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Основоположные клетки верхнего и нижнего эпидер-
миса листа относятся к гнутостеночному типу прямо-
линейного клана, где хаотично расположены клетки 
устьичного аппарата трисектно-изоцитного строения 
[2]. В эпидермисе адаксиальной и абаксиальной сторон 
листа обильно представлена вентиляционная система - 
активный устьичный аппарат, хаотично расположенный 
по поверхности покровных тканей. Клетки устьичного 
аппарата чечевицевидной формы, устьичное отверстие 
наперсточного очертания. Количество сателлитных 
клеток различное. Встречаются сопутсвующие клетки 
парацитного (дисектные) и анисоцитного (трисектные) 
типа [2]. Стенки сопутствующих клеток гнутолинейные 
(рис. 4).

В результате проведенного исследования установлены 
диагностические признаки ononis arvensis, имеющие 
большое значение для идентификации критических 
таксонов.
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SUMMARY

CHEMICAL COMPOSITION AND MICROSTRUC-
TURAL PECULIARITIES OF OVERGROUND AND 
UNDERGROUND VEGETATIVE ORGANS OF 
FIELD RESTHARROW (ONONIS ARVENSIS L.)

Sichinava M., Mchedlidze K., Churadze M., 
Alania M., Aneli Dj. 
 
Tbilisi state Medical University, i. Kutateladze institute of 
Pharmacochemistry, Tbilisi, Georgia

The paper presents the results of the study of anatomy 
and chemical composition of Field Restharrow (ononis 
arvensis L.).

The existence of triterpene alcohol α-onocerin and isoflavons 
in the overground organs of the plant is established by 
chemical analysis. Oxycumarines – scopoletin and scopolin 
are isolated and identified. Morphological characterization 
of the whole plant is given. Anatomy of the vegetative 
organs of the species is examined. Among the main 
microstructural characteristics multilayer integumentary 
tissues, active periderm and sclerenchyma cells were 
specified in roots; and complex radial rays and structural 
units of wood, located radially, were observed in the 
central cylinder. Shoots are characterized with intensive 
pubescence. Mechanical tissues of different structures exist 
in the parenchime of crust and central cylinder of shoots. 
Vessels with spiral and spiro-annular thickened walls 
are located in the libriforms of wood. Leaves of ononis 
arvensis are bifacial, mesophile is of dorsiventral structure; 
central conductive bunch is complex-collateral. Basal cells 
of upper and lower epidermis belong to of bent-walled type, 
where paracytal and anisocytal cells of stomatal apparatus 
are scattered chaotically. 

Keywords: Ononis arvensis L., α-onocerin, scopoletin, 
scopoline.

РЕЗЮМЕ

ХИМИЧЕСКИЙ СОСТАВ И МИКРОСТРУКТУР-
НЫЕ ОСОБЕННОСТИ НАДЗЕМНЫХ И ПОДЗЕМ-
НЫХ ВЕГЕТАТИВНЫХ ОРГАНОВ СТАЛЬНИКА 
ПОЛЕВОГО –ONONIS ARVENSIS L., ПРОИЗРАС-
ТАЮЩЕГО В ГРУЗИИ

Сичинава М.Б., Мчедлидзе К.З., Чурадзе М.В., 
Алания М.Д., Анели Дж.Н. 

тбилисский государственный медицинский университет, 
институт фармакохимии им. и. кутателадзе, грузия

Изучен химический состав отдельных частей вида 
Ononis arvensis L. Установлено, что растение содер-
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жит тритерпеновый спирт α-оноцерин, флавонолы 
и изофлавоны – даидзеин, даидзин, формононетин и 
ононин. Выделены и идентифицированы производные 
оксикумаринов – скополетин и скополин.

В статье представлена морфологическая характери-
стика стальника полевого. Изучено анатомическое 
строение вегетативных органов вида. Из основных 
микрострукрурных признаков выделяется многослой-
ная покровная ткань, активная перидерма и склерен-
химные клетки корня. В центральном цилиндре корня 
отмечаются радиально расположенные структурные 
единицы древесины и сложные радиальные лучи. Для 
побега свойственно интенсивное опушение. В паренхи-

ме коры и в центральном цилиндре побега представлена 
механическая ткань различного строения.

В либриформе древесины расположены сосуды со спи-
ральным и кольчато-спиральным утолщением стенок.

Основоположные клетки эпидермиса побега относят-
ся к строчно упорядоченному ряду прямостеночного 
клана, где хаотично расположены клетки устьичного 
аппарата трисектно-изоцитного строения.

В результате исследования установлены диагности-
ческие признаки ononis arvensis имеющие большое 
значение для идентификации критических таксонов.

reziume

fSnis ekalis - ononis arvensis l qimiuri Sedgeniloba da miwiszeda 
da miwisqveSa vegetatiuri organoebis mikrostruqturuli Taviseburebani

m. siWinava, q. mWedliZe, m. WuraZe, 
m. alania,бj. aneli

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

naSromSi warmodgenilia saqarTveloSi 
gavrcelebuli mcenare fSnis ekalis (Ononis 
arvensis L) anatomiuri Seswavlis Sedegebi.

qimiuri analiziT dadgenilia mcenaris mi-
wiszeda nawilebSi triterpenuli spirtis 
α-onocerinis da izoflavonebis arseboba. 
gamoyofili da identificirebulia oqsiku-
marinebi – skopoletini da skopolini.

warmodgenil naSromSi morfologiurad 
daxasiaTebulia mTliani mcenare. Ses-
wavlilia mcenaris fesvis, ylortis da 
foTlis anatomiuri agebuleba. ZiriTadi 
mikrostruqturuli niSnebidan SeiZleba 
gamoiyos: fesvSi – mravalSriani mfaravi 
qsovili, aqtiuri periderma, sklerenqimuri 
ujredebi da centralur cilindrSi radi-
alurad ganlagebuli merqnis struqturuli 
erTeulebi da rTuli radialuri sxivebi. 
ylortis mikrostruqturisTvis damaxasi-
aTebelia intensiuri Sebusva. gamokveTilia 

qerqis parenqimasa da centralur cilindrSi 
sxvadasxva saxis meqanikuri qsovilebis gan-
Tavseba, merqnis libriformSi spiralurad 
da rgolur-spiralurad garsgasqelebuli 
WurWlebi. ylortis epidermisis fuZemde-
bare ujredebi miekuTvneba mwyobrad dag-
viristebuli saxis sworkedlianTa klans, 
sadac qaosuradaa ganlagebuli triseqtur-
izocituri agebu-lebis bagis aparati. fSnis 
ekalis foToli bifacialuria, mezofili 
dorziventraluri struqturis, centraluri 
gamtari kona rTuli-kolateraluri ageb-
ulebis. foT-lis zeda da qveda epidermi-
sis fuZemdebare ujredebi sworxazovanTa 
klanis moxrilkedlianTa tips miekuTvneba, 
sadac qaosuradaa gabneuli paracituli da 
anizocituri bagis aparati.

kvlevis Sedegead gamoikveTa Ononis arvensis L-is 
sadiagnostiko niSnebi, romlis dazusteba 
mniSvnelovania kritikuli taqsonis identi-
ficirebisaTvis.



 
GeorGian Medical news  
no 6 (231) 2014

© GMN 95 

Dietary fiber is considered as a key component in healthy 
diet. Different definitions of dietary fiber are available, but 
according to all existing definitions they are considered as 
a group of carbohydrate polymers and oligomers that es-
cape digestion in the small intestine and pass into the large 
bowel, where they are partially or completely fermented 
by the colonic microflora [8]. The interest to this nutrient 
particularly arouse in early 1970s, after the dietary fiber 
hypothesis was launched. British physician Denis Burkitt 
linked development of Western diseases with low intake 
of dietary fiber [13]. Conducted studies showed obvious 
linkage between reduction in the occurrence of condi-
tions like constipation, diverticular disease, hiatal hernia, 
appendicitis, varicose veins, hemorrhoids, gallstones, 
obesity, cancer of the large bowel, coronary heart disease 
and diabetes with the addition of dietary fiber to the diet 
[8,13]. Recommendations of dietary fiber intake in Europe 
range from 25 g/day to over 40 g/day based on the AOAC 
International Official Method 985.29 [10], which is two 
or three folds higher of average fiber intake among the 
population of Western countries.

Generous intake of dietary fiber enhances quality of life 
and improves physical and psychological health [14]. 
Wheat bran is most concentrated source of insoluble fiber 
in the European diet. It contains 43g fiber/100g, while 
rice bran contains 21g fiber/100g and oat bran -  just 15g 
fiber/100g [11]. 

Gallbladder disease is one of the most common conditions 
among gastrointestinal disorders and is manifested by the 
presence of gallstones, detected with an ultrasound inves-
tigation [9]. Rapid weight loss using very low calorie diet 
(defined as <800kcal per day) markedly increases the risk 
of gallstone formation [7]. During protein rich very low 
calorie diet gallstone formation is facilitated by the more 
concentrated bile and its reduced flow during this type 
of diet. Preventive action of food, rich with dietary fiber, 
against gallstones is well evidenced [5,11]. At the same 
time diets that are high in 4fiber are typically low in fat 
and energy intake, both of which are helpful for reduction 
of body weight [15]. 

We developed dietary fiber rich low-calorie food products 
(bread, muesli, combination with minced meat) under the 
trade name “Margi” [1-3]. Advantage of consumption of 
these products for prevention of formation of the gallblad-
der stones was evidenced during investigation among 
patients with viral hepatitis B [4].

The aim of present study was to compare the effects of very 
low calorie diets – protein rich and dietary fiber rich food 
based – on gallstones formation during rapid weight loss.

Materials and methods. Patients were recruited from 
outpatients of the Department of Internal Medicine. The 
study involved 68 patients aged from 25 to 55 years, 
including 50 women (73.5%) and 18 men (26.5%). The 
main inclusion criterions were obesity and absence of 
gallstones in the gallbladder. The body weight index in all 
cases exceeding normal value (25 kg/m2) and equaled to 
35±4,7 kg/m2. Before involvement in the trial ultrasound 
investigation of the gallbladder was provided. The amount 
of biliary sludge in the patient’s gallbladder lumen mostly 
did not exceed 1/5–1/4. Only in 5 cases, gallbladder lu-
men ultrasonography detected the biliary sludge in excess 
of ¼. Two weeks prior to the commencement of the trial 
these patients underwent sanation of the biliary tract, with 
a complete evacuation of the contents.

12 (17.6%) patients had past medical history significant 
for acute viral hepatitis. Most of them failed to indicate 
which hepatitis (A, B, C) they had suffered. Out of the total 
number of patients, 14 (20.6%) patients were found to have 
IgG anti-HBc (IgG antibody subclass to hepatitis B core 
antigen) in the blood serum. None of them were found to 
have HbsAg (surface antigen to the hepatitis B) and anti-
bodies. Hepatomegaly was observable in 5 cases (7.4%). 
No disturbances of liver function tests were detected.

According to past history, 5 patients had stomach and duo-
denum disorders: four patients had gastritis, one – peptic 
ulcer. Endoscopy was carried out in all five cases and 
confirmed the past history data, but all cases demonstrated 
remission, both clinically and with endoscopy. 

None of the patients suffered with intestinal diseases being 
clinically manifested with prolonged diarrhea. Prior to the 
trial 25 patients (36.8%) complained on constipation. None 
of the patients under observation had chronic diseases re-
quiring chemotherapy or keeping of the diet for the reasons 
other than reduction of weight. 

All patients were divided into two groups, each composed 
of 34 patients. For weight correction purposes the patients 
in first group were kept during 5 weeks on a 520-800 kcal 
diet of “Margi” food products: bread, muesli, dishes pre-
pared from minced meat. The food products under trade 
name “Margi” contain wheat bran, processed under the 

DIETARY FIBER’S BENEFIT FOR GALLSTONE DISEASE PREVENTION 
DURING RAPID WEIGHT LOSS IN OBESE PATIENTS

Sulaberidze G., Okujava M., Liluashvili K., Tughushi M., Bezarashvili S.

Tbilisi state Medical University, department of internal Medicine,  
department of Medical Pharmacology and Pharmacotherapy, Georgia
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original technology proposed by authors of the article [1]. 
Diversity of developed products allowed keep the diet us-
ing only these products. The second group patients were 
kept for 5 weeks on a protein rich diet of the same calorie 
content. 

Changes in the gall-bladder wall and content were as-
sessed by sonography and body weight, as well as body 
mass index were measured before starting the diet, after 
three weeks from the commencement of the diet and upon 
its completion. 

Results and their discussion. Before starting the diet body 
weight of the patients in first group was 108,2±16,2kg, 
while that in the second group  - 110,5±18,8kg. Three 
weeks after the commencement of the diet, the body weight 
reduced by 7,5±1,6kg and 7,8±1,2kg accordingly in first 
and second groups. The measurement of the body weight 
after completion of the diet revealed decrease by another 
3,8±1,2kg in the first group and by 4,1±0,7kg in the second 
group. The total weight reduction during five weeks in the 
group consuming dietary fiber rich food was on average 
10.9±1,8kg, which does not significantly  differ from the 
weight reduction in the patients getting protein rich diet. 

An increase in the amount of biliary sludge was reliably 
higher in the second group of  patients (26.5%), as com-
pared with the patients being kept on the dietary fiber-rich, 
low-calorie food (8.8%) (Table 1).Sonography conducted 
after three weeks revealed a growth in the amount of biliary 
sludge in 3 cases (8.8%) in the first group and in 7 cases 
(20.6%) in the second group. The patients with increased 
amount of biliary sludge were excluded from the investi-
gation. Following upon the diet’s completion, two more 
patients (5.9%) in the second group were found to increase 
the biliary sludge amount. 

This study has demonstrated that dietary intervention based 
on fiber rich food didn’t lead to worsening of digestive 
health and even conferred significant improvements in 

constipation, bloating and digestive discomfort. On the 
other hand, by the end of the trial, complaints for diges-
tive feelings were observed in 7 (20.6%) patients of the 
second group.

Weight loss is often one of the first recommendations 
made to obese patients for prevention of cardiovascular 
diseases (CVD) and diabetes mellitus (DM). However, 
rapid reduction of weight often is related with gallstones 
formation and deterioration of digestive health. Our 
results indicate successful and nearly equal reduction 
of body weight by means of dietary fiber rich products 
under trade mark “Margi” and protein rich diet, but high 
fiber consumption showed statistically significant ben-
efits for prevention of gallstones formation and improve-
ment of digestive health at all.  According to existing 
scientific data dietary soluble and insoluble fiber inhibits 
cholesterol stone formation by reducing the biliary cho-
lesterol saturation index [9]. The beneficial effect of fiber 
on digestive health and constipation is well evidenced. 
Fiber effect on laxation and regularity is related primar-
ily to the ability of fiber to increase stool weight. The 
increased stool weight is due to the physical presence 
of the fiber, water held by the fiber, and increased bac-
terial mass from fermentation. Larger and softer stools 
increase the ease of defecation and reduce transit time 
through the intestinal tract, which may help to prevent 
or relieve constipation, the frequent concomitant state of 
obesity [10]. Reduction of hunger and greater satiation 
are also significant advantages of dietary fiber rich food 
for successful management of obesity.

Conclusion. The study showed that, in the respect to 
weight loss, diets based on fiber rich and protein rich 
food are equal, but fiber rich diet has considerable 
privilege in prevention of gallstone disease. Our find-
ings support the presence of known association between 
increased dietary fiber consumption and reduction of 
gallstone formation [3,4,9]. Obesity and rapid weight 
loss are risk factors for development of gallstones. Tak-

Table 1. Changes of body weight during the investigation

Patients
Reduction of initial weight after

Three weeks of diet 
(body weight in kg)

Five weeks of diet 
(body weight in kg)

First group 7,5±1,6 10,9±1,5
Second group 7,8±1,2 11,2±1,1

p>0,05 in comparison with first group

Table 2. Changes of body weight and biliary sludge during the investigation

Patients
Increase of biliary sludge after

Totally
(%)Three weeks of diet

(%)
Five weeks of diet

(%)
First group 8,8 0 8,8

Second group 20,6 5,9 26,5*
*p<0,05 in comparison with first group
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ing in an account the beneficial effect of dietary fiber, 
the food rich with this nutrient, particularly low-calorie 
fiber rich food “Margi”, can be recommended for rapid 
weight loss in obese patients.
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SUMMARY

DIETARY FIBER’S BENEFIT FOR GALLSTONE 
DISEASE PREVENTION DURING RAPID WEIGHT 
LOSS IN OBESE PATIENTS

Sulaberidze G., Okujava M., Liluashvili K., 
Tughushi M., Bezarashvili S.

Tbilisi state Medical University, department of internal 
Medicine,  department of Medical Pharmacology and 
Pharmacotherapy, Georgia

The aim of present study was to compare the effects of 
very low calorie diets – protein rich and dietary fiber 
rich food based – on gallstones formation during rapid 
weight loss.

68 patients were involved into the study. The body 
weight index in all cases exceeding normal value and 
equaled to 35±4,7 kg/m2. For weight correction purposes 
during 5 weeks the patients in first group were kept on 
a 520-800 kcal diet of “Margi” food products, prepared 
according our technology,  and in the second group on 
a protein rich diet of the same calorie content. The body 
weight and changes in the gall-bladder wall and content 
were assessed by sonography before starting the diet, 
after three weeks from the commencement of the diet 
and upon its completion. 

The measurement of the body weight after completion of 
the 5 week diet revealed decrease by 10.9±1,5kg in the first 
group and by 11,2±1,1kg in the second group. Sonography 
disclosed growth in the amount of biliary sludge in 3 cases  
in the first group and in 9 cases  in the second group. The 
statistical analyses of results indicate successful and nearly 
equal reduction of body weight by means of dietary fiber 
rich and protein rich diet, but high fiber consumption 
showed statistically significant benefits for prevention of 
biliary slug accumulation.

The study showed that, in the respect to weight loss, diets 
based on fiber rich and protein rich food are equal, but fiber 
rich diet has considerable privilege in prevention of gall-
stone disease. Our findings support the presence of known 
association between increased dietary fiber consumption 
and reduction of gallstone formation. Obesity and rapid 
weight loss are risk factors for development of gallstones. 
Taking in an account the beneficial effect of dietary fiber, 
the food rich with this nutrient, particularly low-calorie 
fiber rich food “Margi”, can be recommended for rapid 
weight loss in obese patients.

Keywords: fiber rich food, protein rich food, gallstone 
disease, weight loss.
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Целью исследования явилась сравнительная оценка 
двух диет низкой калорийности: диета, содержащая 
продукты фирмы «Марги», и  диеты, богатой белками, 
с точки зрения их влияния на снижение веса и образо-
вание желчных камней.

Под наблюдением находились 68 пациентов. Ин-
декс массы тела исследуемых пациентов составлял 
35±4,7кг/м2. Пациенты, с целью коррекции веса, 
на протяжении пяти недель находились на диете 
520-800 ккал. Пациенты первой группы (n=34) при-
нимали богатые растительными волокнами продукты 
фирмы «Марги» по оригинальной  технологии разра-
ботанной сотрудниками Тбилисского государственного 
медицинскогог университета (патент №93314, "Сак-
патент" 25/01-2012). Пациенты второй группы (n=34) 
находились на богатой белками диете. До начала диеты, 
три недели спустя и по окончании диеты пациентов 
взвешивали и проводили ультрасонографическое ис-
следование желчного пузыря.

РЕЗЮМЕ

ЗНАЧЕНИЕ РАСТИТЕЛЬНЫХ ВОЛОКН ДЛЯ ПРЕВЕНЦИИ ЖЕЛЧНОКАМЕННОЙ БОЛЕЗНИ 
ПРИ БЫСТРОМ СНИЖЕНИИ ВЕСА  У  БОЛЬНЫХ С ОЖИРЕНИЕМ

Сулаберидзе Г.Т., Окуджава М.В., Лилуашвили К.Н., Тугуши М.Г., Безарашвили С.И.
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После 5-недельной диеты снижение веса пациентов 
первой группе составило 10,9±1,5 кг, второй группы - 
11,2±1,1 кг. При ультрасонографическом исследовании 
увеличение осадка в желчном пузыре отмечалось у трёх 
больных первой и у девяти второй групп. Статистический 
анализ данных показал что различие в снижении веса при 
применении богатой растительными волокнами пищи и 
диеты богатой белками незначительно, однако риск об-
разования желчных камней статистически значительно 
выше при применении диеты богатой белками.

На основании полученных данных следует заключить, 
что обе диеты по эффективности снижения веса имеют 
одинаковые показатели, однако риск образования кам-
ней в желчном пузыре более высокий в случае белковой 
диеты. Ожирение и быстрое снижение веса являются 
риск-факторами желчнокаменной болезни. Исходя из 
вышеизложенного, авторы рекомендуют пищу, богатую 
растительными волокнами, в частности, продукты 
«Марги» для быстрого снижения веса.

reziume

mcenareuli boWkos mniSvneloba naRvlkenWovani daavadebis prevenciisaTvis 
wonis swrafi klebis dros Warbi wonis mqone pacientebSi

g. sulaberiZe,  m. okujava, k. liluaSvili, 
m. tuRuSi, s. bezaraSvili

Tbilisis saxelmwifo samedicino universiteti, Sinagan sneulebata departamenti,  
samedicino farmakologiisa da farmakoTerapiis departamenti, saqarTvelo

kvlevis mizans warmoadgenda Zalian dabali 
kaloriuli Rirebulebis mqone ori tipis 
dietis – cilebiT mdidari da mcenareuli 
boWkoTi mdidari dietebis - efeqturobis Se-
dareba rogorc wonis klebaze, aseve, naRvlis 
buStSi kenWebis warmoqmnaze. 

kvlevaSi CarTuli iyo 68 pacienti, romelTa 
sxeulis masis indeqsi Seadgenda 35±4,7kg/m2. 
pacientebi 5 kviris ganmavlobaSi imyofebod-
nen 520-800kkal kvebiTi Rirebulebis mqone 
dietaze. pirvel jgufSi Semavali 34  pacienti 
iRebda originaluri teqnologiiT damzade-
bul, mcenareuli boWkoTi mdidar “margis” 

safirmo niSnis mqone produqtebs, (patenti  
93314, „saqpatenti“, 25/01-2012), xolo meore 
jgufis 34  pacienti iRebda cilebis maRali 
Semcvelobis mqone sakvebs. yvela SemTxvevaSi 
kvlevis dawyebamde, dietis dawyebidan sami 
kviris Semdeg da dietis dasrulebisas xde-
boda sxeulis wonis gansazRvra da naRvlis 
buStis ultrasonografiuli gamokvleva. 

xuTi kviris Semdeg pirveli da meore jgufis 
pacientebis  wona Semcirda Sesabamisad 10.9±1,5 
da 11,2 ±1,1kg-iT. ultrasonografiuli gamokv-
levis Sedegad naRvlis buStis sanaTurSi 
naleqis raodenobam pirvel jgufSi moimata 
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3 SemTxvevaSi, xolo meore jgufSi - 9 SemTx-
vevaSi. miRebuli Sedegebis statistikurma 
analizma gamoavlina,  rom, wonaSi klebis 
TvalsazrisiT, jgufebs Soris gansxvaveba ar 
aRiniSna,  rac SeiZleba naRvlis buStis san-
aTurSi naleqis warmoqmnas sarwmunod ufro 
xSiri iyo pacientebSi,  romlebic ciliT 
mdidar dietaze imyofebodnen. 

miRebuli Sedegebi miuTiTeben, rom wonis 
Semcirebis TvalsazrisiT mcenareuli 
boWkoTi mdidari dieta ar Camouvardeba 

cilovan dietas da gaaCnia mniSvnelovani 
upiratesoba naRvlis buStSi kenWebis 
formirebis Semcirebis mxriv. es Sedegebi 
exmianeba literaturis monacemebs naRv-
lkenWovani daavadebis prevenciisaTvis 
mcenareuli boWkoebis sargeblianobis 
Taobaze. vinaidan simsuqne da wonis swrafi 
kleba naRvlis buStSi kenWebis warmoqmnis 
risk-faqtorebia, avtorebi swrafi klebi-
saTvis rekomendacias uweven mcenareuli 
boWkoTi mdidar sakvebs, kerZod ki - ”margis” 
produqtebs.

* * *




