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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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Грыжа - одна из самых распространенных хирурги-
ческих патологий, встерчается у 4% всего населения, 
ее доля среди хирургических патологий достигает 18-
30%. Ежегодно в мире выполняется около 20-21 млн. 
герниопластик [8].

Безопасное и надежное закрытие дефектов передней 
стенки живота по сей день остается актуальной и не-
решенной проблемой хирургии, о чем свидетельствует 
наличие около 200 методов, используемых при гернио-
пластике и разнообразие синтетических материалов 
[5,14].

Внедрение новейших технологий и научных дости-
жений, использование современных пластических и 
шовных материалов значительно улучшили результаты 
герниопластики. Уменьшилось число рецидивов и 
госпитальных осложнений, показатель летальности 
после плановых операций составляет 0,2-0,5%. Число 
постоперационных осложнений (серома, гематома, 
инфильтрат, нагноение, хроническая постоперацион-
ная боль, дискомфорт, миграция сетки) не превышает 
3-5% [8]. 

Однако, по сей день весьма актуальны и про-
блематичны постгерниопластические, имплант-
ассоциированные инфекции, частота которых со-
ставляет 1-8%, а в ближайшем послеоперационном 
периоде (1-30 дней после операции) - 5%. Сроки 
инфицирования имплантов варьируют в пределах от 
1 месяца до двух лет [6,9].

На сегодняшний день передовые позиции в хирур-
гическом лечении грыж занимает «атензионная 
герниопластика». Двадцатилетний опыт лечения 
паховых грыж по методу Лихтенштейна однозначно 
подтверждает его надежность (средний показатель 
рецидива 0,1-1%). Универсальность, сравнительно 
низкая себестоимость и простота хирургической тех-
ники обусловливают успешность этого метода, кото-
рый является «золотым стандартом» как в плановой, 
так и в ургентной хирургии. Сочетанное использо-
вание более современных синтетических имплантов 
и концепции «герниопластика без натяжения» резко 

уменьшило число рецидивов и противопоказаний 
грыжесечения и пластики [2,12].

Однако, широкое внедрение атензионной пластики 
вызвало увеличение ассоциированных проблем (от-
слоение, укорочение, миграция сетки), которые в 
большинстве случаев являются причиной развития ре-
цидива. После двухсторонних паховых герниопластик 
частыми осложнениями являются бесплодие, атрофия 
яичек, хронический болевой синдром, синдром мышеч-
ной скованности. По мнению исследователей [1], при-
чиной указанных осложнений является хроническое 
воспаление в зоне имплантации. Следует отметить, 
что хронический болевой синдром при открытой и 
лапароскопической герниопластике развивается только 
после имплантации сетки.

Использование алломатериалов для пластики при 
грыжесечении начинается с 1956 года, когда для 
закрытия дефекта сперва на животных, а потом и 
на человеке была использована полипропиленовая 
сетка и именно с этим материалом связан совре-
менный прогресс лечения грыж. Gao M. и соавт. 
[4] свойствами идеального аллотрансплантанта 
считают: 
- физические свойства аллотрансплантата не должны 
меняться под воздействием тканей пациента;
- аллотрансплантант должен быть химически инертным;
- не вызывать острого воспаления, аллергии и сенси-
билизации;
- иметь достаточную прочность;
- изготавливаться производственным путем;
- выдерживать стерилизацию.

Другие исследователи [14], кроме вышеизложенных, 
идеальными свойствами биоматериала считают: соот-
ветствие имплантационного материала по физическим 
свойствам тканям имплантационного участка; механи-
ческую прочность и эластичность.

На сегодняшний день, самым эффективным протезным 
материалом остается полипропилен, который класси-
фицируется по двум параметрам: удельному весу и 
диаметру пор.

НАУКА

АТЕНЗИОННАЯ ГЕРНИОПЛАСТИКА: СОВРЕМЕННЫЕ ВОПРОСЫ, 
ПРОБЛЕМЫ И ПЕРСПЕКТИВЫ (ОБЗОР)

2Гоголадзе М.В., 1Чхиквадзе Т.Ф., 2Киладзе М.А., 1Джикия Д.Т.

1тбилисский государственный медицинский университет, департамент хирургии №2, 
направление общей хирургии; 2тбилисский государственный университет им. и. джавахишвили,

 факультет медицины, департамент хирургии, грузия
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В зависимости от удельного веса, исследователи [7,13], 
делят полипропиленовые сетки на:
- сверхтяжелые (свыше 100 г/м2);
- тяжелые (70-100 г/м2) - TYCO (SPMM), Ethicone 
(prolene mesh), LINTEKS (esfil) и др.;
- легкие (25-70 г/м2):
- простые сетки (EESFIL-L), в которых количество по-
липропилена уменьшено на м2 ввиду тонкости нити и 
другого плетения;
- композитные сетки (Vipro, Vipro-2, Ultrapro фирмы 
"Ethicon") состоящие из двух материалов. Часть сетки 
выполнена из рассасывающегося материала (викрил, 
монокрил). Удельный вес сетки до рассасывания состав-
ляет 60-70 г/м2, после рассасывания 30-35 г/мг2;
- сверхлегкие сетки (менее 25 г/м2):
- простые сетки (Ti-mesh), в них содержание полипро-
пилена составляет 17 г/м2.
- композитные (сетка О-dome), исходный удельный 
вес которых составляет 125 г/м2, после рассасывания 
- 12,5 г/м2. 

При использовании аллотрансплантатов предпочтение 
отдается «сверхлегким» сеткам. 
По величине пор материалы делятся:
- менее 100 мкм;
- от 100 до 200 мкм;
- 500-600 мкм;
- 1-3 мм;
- более 3 мм.

Известно, что интенсивность воспалительной реакции 
зависит от площади контакта между сеткой и тканью 
больного. Увеличение размера пор уменьшает зону 
контакта и снижает воспалительную реакцию. Экспе-
риментальным путем наиболее удовлетворительным 
для герниопластики признан размер пор от 1 до 3 мм. 
Таким размером пор обладают только легкие и сверх-
легкие сетки.

Егиев В.Н. и соавт. [1] изучили тканевую реакцию по-
сле имплантации «облегченной» полипропиленовой 
сетки с содержанием 24% полипропилена в имплантате 
вместо 64%. Исследованием установлено, что стабиль-
ность образования и формирования соединительной 
ткани зависит от степени воспалительной реакции и 
пропорциональна площади контакта сетки и тканей. 
Гистологически подтверждено, что «тяжелая» (Prolene 
mesh) сетка стимулирует острый и интенсивный воспа-
лительный процесс, а «облегченные» сетки типа «Vipro» 
способствуют развитию хронической воспалительной 
реакции [4]. Тканевая реакция на имплантацию полипро-
пилена проявляется в асептическом воспалении, а затем 
в формировании плотной фиброзной капсулы. Данная 
закономерность является морфологическим предупре-
ждением развития интраабдоминальных осложнений. 
Имеются данные, согласно которым контакт полипро-

пилена с внутренними органами инициирует спаечные 
процессы, вызывая формирование спаек между толстым 
и тонким кишечником. Однако, некоторые исследователи 
считают, что при определенных условиях возможно его 
использование как в плановой, так и в ургентной хирур-
гии [4,10].

Импланты, пригодные для интраперитонеальной гер-
ниопластики, в последние годы претерпели множество 
изменений. Появились биоинертные материалы нового 
типа. Их объединяют в две группы: синтетические и 
коллагеновые [12,14].

На сегодняшний день более рациональным считает-
ся использование композитной сетки с различными 
поверхностными свойствами, париетальная поверх-
ность которой обладает адгезивными свойствами, 
способствующими формированию надежного каркаса. 
Висцеральная поверхность - гладкая, а внутренняя 
часть сетки характеризуется антиадгезивным фетально-
фиброзным и аутодермальным свойствами.

Мультикомпонентные сетки обеспечивают реализацию 
идеи «двухэтапного лечения». На первом этапе рассасы-
вающийся компонент сетки вместе с полипропиленом 
вызывает обильное образование первичного коллагена. 
На втором этапе остаточный полипропилен после рас-
сасывания сетки проявляет минимальную реакцию 
на формирование прочной фиброзной ткани. Лучшим 
имплантом считается Ultrapro, который состоит из по-
липропилена и монокрила.

Использование антимикробных сеток в герниологии 
резко уменьшает количество рецидивов, число постопе-
рационных осложнений, летальность, сокращает пери-
од госпитализации и затраты на стационарное лечение. 
Число постоперационных осложнений по данным не-
которых авторов составляет 2-20% (в среднем, 9-15%) 
[2]. Риск постоперационных осложнений минимален 
(<2-5%) - при «чистых», и максимален - 30-40%, при т.н. 
«загрязненных» операциях. Эти данные четко указыва-
ют на масштабность проблемы, значение профилактики 
госпитальных инфекций, в особенности, контактной и 
имплантационной и диктуют необходимость борьбы с 
ними [3,11].

Исследования однозначно показывают, что импланта-
ция сеток не увеличивает число послеоперационных 
гнойных осложнений; инфекционные осложнения 
при пластике сеткой варьируют в пределах от 1 до 8%. 
Несмотря на это, большинство хирургов считают необ-
ходимым активно использовать антибиотики во время 
и после операции и считают нецелесообразным вы-
полнение герниопластики сеткой при резекциях кишок 
[2,7]. Экспериментальные исследования показали, что 
при использовании биоматериалов в ране происходит 
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долгосрочный рост бактерий, что является предпо-
сылкой развития гнойных осложнений. Избежать 
поздних (спустя недели или месяц) инфекционных 
осложнений возможно использованием полифила-
ментных полипропиленовых сеток.

Исходя из вышеизложенного, поиски сетки-импланта, 
полностью обеспечивающей формирование соедини-
тельной ткани, приближенной по свойствам к апоневрозу, 
которая  позволит уменьшить постоперационные ослож-
нения, по сей день актуальны.

С целью снижения и превенции осложнений, связанных с 
госпитальной инфекцией, используются биокомпозитные 
материалы, содержащие разные бактерицидные агенты. 
Центром медицинских полимеров и биоматериалов 
Тбилисского государственного университета пред-
ставлен новый биодеградирующий биосовместимый 
полимер (7% раствор полиэстерамида в этиловом 
спирте) – коладерм (Министерство труда, здравоохра-
нения и социальной защиты Грузии, Агентство госу-
дарственного регулирования медицинской деятельности, 
регистрационное удостоверение лечебных средств №რ/
NR-003999). После нанесения коладерма и испарения 
спирта образуется защитная полиэстерамидная плен-
ка, которая плотно прилегает к поверхности сетки и 
характеризуется пролонгированной бактерицидной 
и антисептической активностью. Пролонгирован-
ное действие полиэстерамидной защитной пленки 
является ее преимуществом, отличает ее от других 
сеток с краткосрочным бактерицидным действием; 
обеспечивает положительный экономический эф-
фект. Препарат успешно используется как лечебное 
и защитное средство для кожи при повреждениях 
различной этиологии (бытовые раны, ожоги малых 
размеров, укусы), а также, в клинической практике 
при масштабных ожогах и механических поврежде-
ниях кожи; в хирургии - для обработки дренажных 
трубок и операционного поля - коладермом покры-
вались дренажные трубки, которые использовались 
в абдоминальной хирургии. Бактерицидный эффект 
очевиден, уменьшается число гнойных осложнений 
(объединенный грант №5061 Национального науч-
ного фонда Грузии и Научно-технического центра 
Украины; руководители: проф. Д. Тугуши, проф. 
М. Киладзе). Высокая бактерицидная и антисепти-
ческая активность коладерма обусловила его исполь-
зование в герниологии.

Наличие множества различных высококачественных 
сеток в герниологии обеспечивает успешную коррек-
цию грыж передней брюшной стенки.

Для лечения постоперационных грыж широко исполь-
зуются пластики типа onlay, sublay, inlay и IPOM; их 
различают по анатомическим участкам расположения 
имплантов [14].

Методика «onlay» предусматривает расположение экс-
плантата поверх краёв сшитого апоневроза. При данном 
способе после резекции грыжевого мешка и сшивания 
краев брюшины накладывают шов апоневроза без об-
разования дупликатуры. При срединном расположении 
грыжевых ворот происходит сближение влагалищ 
прямых мышц живота с восстановлением белой линии. 
Возникающее при этом умеренное натяжение ткани в 
дальнейшем компенсируется фиксацией синтетиче-
ского эксплантата; сетку выкраивают по форме раны. 
Ее размеры должны перекрывать образовавшийся 
шов во всех направлениях не менее чем на 4-5 см, за-
тем укладывают на апоневроз поверх сшитых краёв и 
фиксируют по периметру к передней стенке влагалища 
прямых мышц живота. Фиксацию можно выполнять как 
отдельными узловыми, так и непрерывными швами. 
Оперативное вмешательство завершают активным дре-
нированием раны с расположением перфорированных 
дренажей вдоль краёв сетки.

Методика «sublay» предусматривает расположение 
эксплантата под краями сшитого апоневроза. При 
данном способе, после выделения грыжевого мешка 
и вправления грыжевого содержимого в брюшную 
полость, иссекают избыток грыжевого мешка. Апо-
невротические края грыжевых ворот приподнимают, 
отделяют от них париетальную брюшину по всему 
периметру грыжевых ворот и ее края сшивают непре-
рывным рассасывающимся швом. В образовавшееся 
предбрюшинное пространство помещают синтети-
ческую сетку, выкроенную по размерам грыжевых 
ворот. Сначала эксплантат по периметру подшивают 
U-образными сквозными швами к апоневрозу и мыш-
цам без завязывания швов, затем края апоневроза сши-
вают край в край без образования дупликатуры. После 
ушивания апоневроза завязывают ранее наложенные 
U-образные швы. 

Методика «inlay» предусматривает расположение экс-
плантата поверх грыжевых ворот без сшивания краёв 
апоневроза. Данный способ применяют при больших 
вентральных грыжах, когда невозможно закрыть гры-
жевые ворота собственными тканями без чрезмерного 
натяжения и значительного повышения внутрибрюш-
ного давления. Особенностями этого вида операции 
являются экономное иссечение послеоперационного 
рубца и сохранение грыжевого мешка для отграничения 
эксплантата от органов брюшной полости. Необходимо 
избегать слишком широкого иссечения послеопера-
ционного рубца, так как в этом случае рану придётся 
закрывать с большим натяжением краёв кожи.

Особое место среди методов ненатяжной пластики за-
нимает техника IPOM – (intraperitoneal onlay of mesh), 
предусматривающая размещение сетки в брюшной по-
лости с полным перекрытием дефекта брюшной стенки. 
Данный способ применяют при послеоперационных 
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вентральных грыжах, особенно при размерах дефек-
та более 15 см. Данный вид операции не исключает 
применения и других известных профилактических 
и лечебных технологий грыжесечения и реконструк-
ции, в том числе - техники разделения компонентов 
брюшной стенки, использования местных тканей, 
грыжевого мешка, сальника, фасциальных лоскутов. 
Операция IPOM может быть выполнена как открытым 
путем, так и лапароскопически. В качестве материала 
эндопротеза для IPOM возможно использовать по-
липропилен (с отграничением сетки сальником) и 
политетрафторэтилен.

Спорным является вопрос расположения сетки. 
Контакт эндопротеза с жировой клетчаткой приводит 
к образованию сером, развитию гнойных осложне-
ний, что может стать причиной рецидива. С другой 
стороны, контакт эндопротеза с органами брюшной 
полости также может стать причиной опасных 
осложнений. Однако при значительных размерах 
грыжевых ворот (дефект больше 15 см) возможны 
технические сложности - практически невозможно 
изолировать сетку от содержимого брюшной по-
лости с помощью брюшины или грыжевого мешка. 
Иногда это весьма проблематично ввиду отсутствия 
достаточного участка сальника по причине ранее 
перенесенных операций и заболеваний. В таких 
случаях широкая мобилизация грыжевого мешка и 
брюшины приводит к их некрозу; чем больше размер 
дефекта брюшной стенки, тем сложнее технически 
это вмешательство.

Экспериментально установлено, что асептическое 
воспаление в большинстве случаев фиксируется на 
внешнем периметре пластики. На участках фиксации 
с тканями развиваются очаги гипоксии - локальный 
ацидоз, что ускоряет миграцию нейтрофилов [14]. 

При интраперитонеальной пластике используется 
имплантация сеток безшовным методом. Существуют 
специальные эндопротезы, периферическая часть 
которых изготовлена в виде фиксирующих лучей для 
внедрения в толщу брюшной стенки. Альтернативным 
вариантом является фиксация сетки биологическим 
клеем [3].

Ведущие герниологи мира [6] советуют располагать 
эндопротез только экстраперитонеально. В ряде клиник 
Европы и США предпочтение отдают ретромускуляр-
ной имплантации сетки.

Анализ данных литературы свидетельствует об ак-
туальности и значимости ряда проблем современной 
герниологии и необходимости продолжения соответ-
ствующих исследований для оптимизации методов 
герниопластики.
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SUMMARY

CURRENT ISSUES, PROBLEMS AND PROSPECTS 
OF TENSION-FREE HERNIOPLASTY (REVIEW)

2Gogoladze M., 1Chkhikvadze T., 2Kiladze M., 1Jikia D.

1Tbilisi State Medical University, №2 Surgery Department, 
General Surgery Direction; 2 I. Javakhishvili Tbilisi State 
University, Faculty of Medicine, Department of Surgery, 
Georgia

In the present study there are discussed modern methods 
of the tension free hernioplastics, the complications associ-
ated with them and technical difficulties, up-to-date views 
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and the perspectives of the issue development in terms of 
avoiding infectious complications, positioning of implants 
and their fixation. 

Hernia is one of the widespread surgical pathologies as it 
is found in 4% of the population and its share among the 
inpatient surgical diseases is about 18-30%. Consequently 
annually up to 20-21 mln hernioplasties are carried out 
worldwide.

Despite of many years of experience in the field of hernia 
surgical treatment there still exist many unsolved problems 
such as safe closure of defects of abdominal cavity wall. 
Up to 200 methods of hernioplastics, various implantations 
and application of synthetic materials refer to lack of the 
optimal surgical strategy.

In modern herniology priorities are given to tension free 
plastics. The merge of the synthetic implants and “tension 
free hernioplastics” concepts enabled sharp reduction of the 
side effects list, making it possible to perform successful 
surgeries in that contingent whose treatment by the method 
of tissue-plasty was related with high risk of lethality.

Large scale introduction of tension free hernioplastics 
caused intensification of the associated problems such as 
migration, dissection and shortening of the net.

Keywords: tension free hernioplastics, surgical complica-
tions, synthetic implants.

РЕЗЮМЕ

АТЕНЗИОННАЯ ПЛАСТИКА: СОВРЕМЕННЫЕ 
ВОПРОСЫ, ПРОБЛЕМЫ И ПЕРСПЕКТИВЫ 
(ОБЗОР)

2Гоголадзе М.В., 1Чхиквадзе Т.Ф., 2Киладзе М.А., 
1Джикия Д.Т.

1тбилисский государственный медицинский универси-
тет, департамент хирургии №2, направление общей 
хирургии; 2тбилисский государственный университет 
им. и. джавахишвили, факультет медицины, департа-
мент хирургии, грузия

Грыжа - одна из самых распространенных хирургиче-
ских патологий. Частота распространения составляет 
4% от общего числа населения, ее доля среди хирур-
гических патологий - 18-30%. Ежегодно в мире прово-
дится около 20-21 млн. герниопластик.

Безопасное и надежное закрытие дефектов передней 
стенки живота по сей день остается актуальной и не-
решенной проблемой хирургии. Существование около 
200 методов герниопластики и разнообразие синтетиче-

ских материалов свидетельствуют о неполноценности 
оперативной тактики грыжесечения. 

Передовые позиции в хирургическом лечении грыж 
занимает «атензионная герниопластика». Слияние ис-
пользования синтетических имплантов и концепции 
«герниопластика без натяжения» резко уменьшает 
число противопоказаний грыжесечения и пластики. 
Проведение успешных операций целесообразно в слу-
чаях, когда использование метода тканевой пластики 
связанно с высоким риском летального исхода. Широ-
кое внедрение атензивной пластики повлекло за собой 
учащение постоперационных осложнений (отслоение, 
укорочение, миграция сетки).

В представленной статье авторы обсуждают современ-
ные методы атензионной пластики, ассоциируемые с 
ними осложнения и технические трудности, перспек-
тивы предотвращения развития инфекционных ослож-
нений в грыжесечении при размещении и фиксации 
имплантов.

reziume

atenziuri plastika: Tanamedrove sakiTxebi, 
problemebi da perspeqtivebi (mimoxilva)

2m. gogolaZe, 1T. CxikvaZe, 2m. kilaZe, 1d. jiqia

1Tbilisis saxelmwifo samedicino universiteti, 
qirurgiis departamenti №2, zogadi qirurgiis 
mimarTuleba; 2i. javaxiSvilis sax. Tbilisis 
saxelmwifo universiteti, medicinis fakulteti, 
qirurgiis departamenti, saqarTvelo

muclis wina kedlis defeqtebis usafrTxo 
da saimedo daxurva dRemde  qirurgiis aq-
tualuri da gadauWreli problemaa. Tiaqar-
plastikis orasamde meTodis arseboba da 
sinTezuri masalebis mravalferovneba 
saoperacio taqtikis arasrulfasovnebaze 
metyvelebs.

dRes Tiaqrebis mkurnalobaSi wamyvani pozi-
cia uWiravs „atenziur Tiaqarplastikas“. 
sinTezuri implantebis da „daWimvis gareSe 
Tiaqarplastikis“ koncefciis Serwymam mkveT-
rad Seamcira Tiaqarplastikis ukuCvenebe-
bis  CamonaTvali; warmatebuli operaciebis 
Catareba SesaZlebeli gaxda im kontigentSi, 
romelTa mkurnaloba qsovilovani plasti-
kis meTodiT dakavSirebuli iyo letalobis 
maRal riskTan. atenziuri plastikis farTod 
danergvas mohyva asocirebuli problemebis 
(badis aSreveba, damokleba, migracia) gax-
Sireba. 
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warmodgenil naSromSi ganxilulia atenzi-
uri plastikis Tanamedrove meTodebi, maTTan 
asocirebuli garTulebebi da teqnikuri 
siZneleebi, Tanamedrove Sexedulebebi da 

sakiTxis ganviTarebis perspeqtivebi infeqci-
uri garTulebebis Tavidan acilebis, im-
plantantebis ganTavsebis da maTi fiqsaciis 
sakiTxebis WrilSi.

URINARY IL-33 AND GALECTIN-3 INCREASE IN PATIENTS 
WITH INTERSTITIAL CYSTITIS/BLADDER PAIN SYNDROME (REVIEW)

Kochiashvili G., Kochiashvili D.

Tbilisi State Medical University, Georgia

Interstitial cystitis/bladder pain syndrome (IC/BPS) is 
an enigmatic chronic disorder characterized by vague 
bladder pain of variable severity accompanied by urinary 
symptoms. The pathogenesis and etiology of interstitial 
cystitis remain incompletely defined. However, there is 
an emerging consensus as to the central role of epithelial 
dysfunction, bladder sensory nerve up-regulation, and mast 
cell activation in the genesis of IC/BPC. Many factors have 
been suggested, including chronic or subclinical infection, 
autoimmunity and genetic susceptibility, which could be 
responsible for initiating the inflammatory response. A 
central role of inflammation has been confirmed in the 
pathogenesis of interstitial cystitis [7].

Accumulating evidences have suggested that tissue damage 
is recognized at the cell level via receptor-mediated detec-
tion of intracellular proteins released by the dead cells. The 
term “alarmin” is proposed to categorize such endogenous 
molecules that signal tissue and cell damage. Effector cells 
of innate and adaptive immunity can secrete alarmins via 
nonclassical pathways and these molecules and exogenous 
pathogen-associated molecular patterns convey a similar 
message [1]. While the terminology and classification of 
alarmins are in flux, alarmins can be considered as cellular 
components that stimulate the immune system when they 
leave their usual intracellular location during either cell 
activation or cell death. 

Mast cells have been shown to play a role in development 
and persistence of various inflammatory bladder disorders. 
These cells are strategically positioned closed to vessel and 
could play an important role in the response to alarmin 
signal released by damaged endothelial or epithelial cells. 
Mast cells are a major cellular target of various alarmins, 
including interleukin-33 (IL-33), high mobility group box 
1 protein (HMGB1), advanced glycation end products, 
galectins and others [8]. These molecules are important as 
initiators and effectors of innate immunity and may turn out 

to be a critical activator of mast cells during innate immune 
response to pathogens. However, the precise mechanism 
of participation of alarmins in IC/BPS pathogenesis is 
unknown. Taking into account that epithelial dysfunction 
and mast cell activation play central role in the genesis 
of IC/BPC [9], we hypothesizes that IL-33, advanced 
glycation end products (AGE),and galectin-3 (Gal-3) can 
participated in pathogenesis of IC/BPC and thus, their 
analysis in urine of IC/BPC patients may be informative 
to assess the severity of the disease. The goal of present 
studies is to elucidate the participation of IL-33, AGE and 
Gal-3 in the pathogenesis of IC/BPC. To clarify this issue, 
we determine urine IL-33, AGE and Gal-3 in the patients 
with active IC/BPS.

Material and methods. 43 woman with IC/BPS and 29 
women as normal controls were enrolled in this study. This 
study was approved by the institution review board of the 
hospital. Informed consent was obtained from all partici-
pants before collecting urine samples for measurement of 
IL-33 and Gal-3 before any treatment. Patients with IC/
BPS had characteristic symptoms (suprapubic pain, severe 
frequency and urgency). All patients were investigated 
thoroughly and were excluded if they did not meet the 
criteria of the National Institute of Diabetes and Digestive 
and Kidney Diseases [5]. Control subjects included those 
who were free any urogenital disease. Patients with previ-
ous bladder or urethral surgery, or a postvoid residual urine 
volume of >50 mL were excluded. 

The urine samples were collected when the bladder was 
‘extremely full’ and participants had a strong desire to void. 
Voided urine was placed on ice immediately and transferred 
to the laboratory for preparation for IL-33, Gal-3 and AGE 
measurement. The urine samples were centrifuged at 3000 
g for 10 min at 4°C. The supernatant was separated into 
aliquots in 1.5 mL tubes and preserved in a freezer at 800C. 
At the same time, 3 mL of urine was taken to measure the 
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urinary creatinine (Cr) level. Generally, urine samples were 
not diluted in the ELISA assay. Urinary IL-33 and Gal-3 
concentration was determined using an immunoassay 
system (Abcam, USA) with a specific and highly sensi-
tive ELISA kit. Assays were conducted according to the 
manufacturer’s instructions. AGEs were quantified using 
the natural AGE-specific fluorescence (Ex. 370 nm, Em. 
440 nm) by scanning emission ranging from 400 nm to 500 
nm upon excitation at 370 nm at 37uC, in a Jenway spectr 
of luorometer. Data represent the 440 nm emission peak, 
as indicated in the legends.

All samples were run in triplicate, and urinary IL-33 and 
Gal-3 levels without a consistent value in three measures 
were repeated and the values were averaged. The criterion 
for defining consistent values was that the coefficient of 
variation (SD/mean) of the three absorbance values was 
<0.10. The total urinary alarmin levels were further normal-
ized by the concentration of urinary creatinine (mg/dL), and 
the ratio of alarmin/Cr was used as a normalized urinary 
IL-33 andGal-3 levels. Urinary IL-33/Cr and Gal-3/Cr 
levels were compared among control and patients with IC/
BPS subgroups using one-way ANOVA test. The correla-
tion between biomarkers was calculated using Pearson’s 
correlation coefficient; in all tests p>0.05was considered 
to indicate statistical significance.

Results and their discussion. The participants comprised 
43 women with IC/BPS, and 29 controls. The mean (SD, 
range) age of the women was 47.5 and 52.6 years, respec-
tively). 

The urinary IL-33and Gal-3 levels in subgroups are 
shown in Table. Urine IL-33, and galectin-3 levels were 
significantly increased in IC/BPS patients as compared to 
asymptomatic controls, whether expressed as concentra-
tion (amount per volume of urine)(data not shown) or the 
amount relative to urine creatinine in each specimen.

For the determination of advanced glycation end products, 
in the next we examined the fluorescence in the urine 
specimens. We have found that urine fluorescence was 
higher in IC/BPS patients than in control by approximately 
140% (Fig.).

These findings indicate that complex changes in the levels 
of urine alarmins (IL-33, galectin-3, AGE) are associated 
with IC/BPC. Elevations in urinary alarmins levels in sub-

jects with active IC/BPS suggests on the abnormal innate 
immune profile in this disease. 

It is now widely accepted that alarmins play a key role in 
the pathogenesis of inflammatory diseases [2]. They not 
only initiate but also amplify and sustain the inflammatory 
processes. On the other hands, alarmins can initiates pro-
inflammatory responses to coordinate repair of damaged 
tissue through recruitment of leukocytes and stimulation of 
angiogenesis [3].Thus, the action of alarmins is complex 
and may involve the both, tissue reparation and inflam-
matory responses. Therefore, the therapeutic potential 
for immunomodulation by target in galarmins and their 
signaling pathways appears promising and needs to be 
tested in clinical trials.

Current evidence from clinical and laboratory studies 
confirms that mast cells play a central role in the patho-
genesis and pathophysiology of IC/BPC [9].These cells are 
involved in late-phase reactions, are important sensors of 
cell injury and play a key role in responding to alarmins, 
which are released from necrotic structural cells [4]. IL-33, 
which expression has been described in a variety of tissue, 
can promote production of pro-inflammatory factors, in-
cluding IL-6, TNF-a, and leukotrienesin human mast cells 
[6], Our data show for the first time, that IL-33,an impor-
tant alarmin, can participate in the pathophysiology of IC/
BPC through the activation of must cells. Another alarmin, 
Gal-3, during inflammation is released into the extracellular 
space where it may activate inflammatory cells (like must 
cells) or contribute to their retention by increasing cellular 
interactions with extracellular matrix glycoproteins [8]. Our 

Table. Urinary IL-33, galectin-3 and EGF levels in the control and patients with IC/BPS
Variable Control IC/BPS

No of woman 29 43
Cr, mg/dL 19.02±2.04 27.78±4.08*

IL-33/Cr (pg/mg) 0.32±0.04 0.58±0.06*
Gal-3/Cr (ng/mg) 0.07±0.01 0.16±0.04*

* - p>0.05

Fig. Urinary fluorescence levels in the control and patients 
with IC/BPS
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results demonstrate that like IL-33, urine levels of Gal-3 
was increased in IC/BPC suggesting that this alarmin may 
also be involved in the pathogenesis of IC/BPC. We have 
also found that fluorescence substances were also increased 
in urine of IC/BPC patients. These fluorescence substances 
contain mostly AGE that secreted from damaged cells and 
induce the inflammatory responses of innate immune cells 
through activation of appropriate receptor. Because many 
alarmins has reparative properties their elevations in IC/
BPCmay have a compensatory character. All together 
suggests that alarminsare secreted in the urine during IC/
BPC and may have either pro-inflammatory or reparative 
actions. Further studies are needed to elucidate the role of 
these compounds in the pathophysiology of IC/BPC. 
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SUMMARY

URINARY IL-33 AND GALECTIN-3 INCREASE IN 
PATIENTS WITH INTERSTITIAL CYSTITIS/BLAD-
DER PAIN SYNDROME (REVIEW)

Kochiashvili G., Kochiashvili D.

Tbilisi State Medical University, Georgia

Interstitial cystitis/bladder pain syndrome (IC/BPS) is 
an enigmatic chronic disorder characterized by vague 

bladder pain of variable severity accompanied by urinary 
symptoms. The pathogenesis and etiology of IC/BPS re-
main incompletely defined. However, there is an emerging 
consensus about the central role of epithelial dysfunction, 
bladder sensory nerve up-regulation, and mast cell activa-
tion in the genesis of IC/BPS. Accumulating evidences have 
suggested that tissue damage is recognized at the cell level 
via receptor-mediated detection of intracellular proteins 
(so-called alarmins) released by the necrotic cells. Among 
these proteins IL-33, galectin-3 (Gal-3) and advanced 
glycation end products (AGE), may have an important role 
because they can be participated as cellular components that 
stimulate the immune system. We determined IL-33, Gal-3, 
and AGE in 24-hour urine specimens from patients with IC/
BPS and healthy subjects. Study participants included 43 
woman with IC/BPS and 29 female volunteers. Urinary IL-
33, EGF and Gal-3 levels were measured using an enzyme-
linked immunosorbent assay, whereas the content of AGE 
was quantified by natural AGE-specific fluorescence (Ex. 
370 nm, Em. 440 nm). Urinary IL-33, and Gal-3 levels were 
normalized by urinary creatinine (Cr) levels and compared 
among subgroups. We have found that the levels of IL-33 
and Gal-3 were significantly increased in IC/BPS. The level 
of the IL-33 in the urine of healthy women was equal to 
0.32, while the level of IL-33 in IC/BPS patients increases 
up to 0.58 (p<0.05). Further, the amounts of urine Gal-3 
were also elevated in IC/BPS compared to healthy subjects 
(0.16 versus 0.07; p>0.01) and AGE-specific fluorescence 
in urine was increased up to 140% in IC/BPS patients. 
These data suggest on the participation of IL-33, Gal-3 
and AGE in the pathogenesis of IC/BPS.

Keywords: Interstitial cystitis/bladder pain syndrome 
(IC/BPS), intracellular proteins, alarmins, IL-33, Gal-3, 
advanced glycation end products.

РЕЗЮМЕ

УРОВЕНЬ ИТЕРЛЕЙКИН-33 И ГАЛЕКТИН-3 
В МОЧЕ БОЛЬНЫХ ИНТЕРСТИЦИАЛЬНЫМ 
ЦИСТИТОМ/СИНДРОМОМ БОЛЕЗНЕННОГО 
МОЧЕВОГО ПУЗЫРЯ (ОБЗОР)

Кочиашвили Г.Д., Кочиашвили Д.К.

тбилисский государственный медицинский универси-
тет, грузия

Интерстициальный цистит/синдром болезненного 
мочевого пузыря (ИЦ/СБМ) - сложное, хроническое 
заболевание, характеризующееся учащенным мочеис-
пусканием и хроническими тазовыми болями неясного 
происхождения. Этиология и патофизиология этого за-
болевания по сей день не установлены. Предполагается, 
что дисфункция эпителия, повышение чувствительности 
сенсорных нервов мочевого пузыря и активация тучных 
клеток лежат в основе ИЦ/СБМ. Современными иссле-
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дованиями показано, что процесс разрушения тканей 
может восприниматься другими клетками посредством 
внутриклеточных элементов (т.н. аларминов), освобож-
дающихся при некрозе. Среди этих элементов особое 
значение имеют интерлейкин-33 (ИЛ-33), галектин-3 
(Гал-3), а также конечные продукты гликации (КПГ), 
которые способны изменить иммунную систему орга-
низма. Исследованы 43 женщины, больные ИЦ/СБМ, 
и контрольная группа добровольцев (29 женщин). 
Определены показатели ИЛ-33, Гал-3, а также КПГ в 
моче больных ИЦ/СБМ и здоровых женщин. ИЛ-33 
и Гал-3 в моче определяли посредством иммунофер-
ментной тест-системы, а КПГ - КПГ-специфической 
флуоресценции (воз. 370 нм, ем. 440 нм). Показатели 
ИЛ-33, Гал-3 и ФРЭ были нормализованы креатини-
ном. В результате исследования выявлено, что уровни 
ИЛ-33 и Гал-3 статистически достоверно повышались 
в суточной моче больных ИЦ/СБМ. Так например, 
уровень ИЛ-33 в моче здоровых женщин составил 
0.32, тогда как показатель секреции этого цитокина у 
больных ИЦ/СБМ увеличился до 0.58 (р<0.05). Кроме 
того, у больных с ИЦ/СБМ по сравнению с контрольной 
группой увеличился показатель Гал-3 (0.16 против 0.07; 
р>0.01), а интенсивность КПГ-зависимой флуоресцен-
ции возросла на 140%. Эти данные свидетельствуют 
об участии ИЛ-33, Гал-3 и КПГ в воспалительных 
процессах ИЦ/СБМ.

reziume

interleikini-33-is da galeqtini-3-is raode-
noba intersticiuli cistiti/mtkivneuli 
Sardis buStis sindromiT daavadebulTa 
SardSi (mimoxilva)

g. qoCiaSvili, d. qoCiaSvili 

Tbilisis saxelmwifo samedicino univer-
siteti, saqarTvelo

intersticiuli cistiti/mtkivneuli Sardis 
buStis sindromi  (ic/mSbs) warmoadgens 
qronikul daavadebas, romelic xasiaTdeba 
tkiviliT Sardis buStis midamoSi da dizu-

riuli movlenebiT. daavadebis paTogenezi da 
etiologia dReisaTvis dadgenili ar aris. 
varaudoben, rom ic/mSbs-is genezSi mniSvnelo-
vani adgili ukavia uroepiTeliumis disfunq-
cias, Sardis buStis sensoruli neironebis 
mgrZnobelobis zrdas, poxieri ujredebis 
aqtivacias. ukanasknel wlebSi irkveva, rom 
dazianebuli qsovilebidan gamoyofili 
ujredSida makromolekulebi (alarminebi) 
aRiqmeba imunokompetenturi ujredebis mier, 
rac ganapirobebs imunuri sistemis damatebiT 
modulacias. am tipis makromolekulebs mie-
kuTvneba interleikini-33 (il-33), galeqtini-3 
(gal-3) da glikaciis saboloo produqtebi 
(gsp), romlebic iwveven imunuri sistemis aq-
tivacias. 

gansazRvrulia il-33-is, gal-3-is da gsp-is 
raodenoba ic/mSbs-iT daavadebulTa SardSi, 
agreTve, janmrTeli qalebis SardSi. kvle-
vaSi CarTuli iyo ic/mSbs-iT daavadebuli 
43 pacienti; sakontrolo jgufi Seadgina 29 
qalma. miRebuli monacemebis gadaTvla xde-
boda gamoyofili kreatininis raodenobaze. 
il-33 da gal-3 ganisazRvreboda imunofer-
mentuli test-sistemebis saSualebiT, gsp-s 
koncentracia isazRvreboda bunebrivi gsp-s 
specifikuri fluorescenciis registraciiT 
(agzn. - 370 nm, emisia - 440 nm).

dadgenilia, rom ic/mSbs-iT daavadebulTa 
SardSi il-33-is da gal-3-is donem statis-
tikurad sarwmunod moimata: sakontrolo 
jgufSi il-33 maCvenebelma Saedgina 0.32, 
ic/mSbs-iT daavadebulTa SardSi - 0.58-mde 
(p<0.05). garda amisa, ic/mSbs-iT daavadebulTa 
SardSi, sakontrolo jgufTan SedarebiT, 
momatebuli aRmoCnda gal-3-is raodenoba 
(0.16 - sakvlevi jgufi;  0.07  - sakontrolo 
jgufi; p>0.01) da 140%-iT moimata gsp-is 
specifikuri fluorescenciis maCvenebeli. 
miRebuli monacemebi adastureben il-33-is, 
gal-3-is da gsp-is monawileobas ic/mSbs-is 
paTogenezSi.
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In recent years identification of Anti-Mullerian Hormone 
(AMH) levels in cases of different reproductive patholo-
gies and for assessment of ovarian reserve became espe-
cially important. AMH, also known as Mullerian-inhibiting 
substance, is a dimeric glycoprotein that belongs to the 
transforming growth factor – β family [3,17]. In repro-
ductive-aged women AMH is secreted by granulose cells 
of small antral follicles in the ovary. AMH is not detected 
in women until puberty and reaches its highest levels at 
the age 24,5 [15]. With the age the number and quality 
of oocytes decline, accordingly declines the AMH level 
and is lowest at menopause, and later is not detected at all 
[8]. AMH level is stable throughout the menstrual cycle; 
hence it can be measured at any day of the cycle. Recent 
studies have shown that AMH could be a good predictor 
of ovarian reserve [1]. 

AMH is considered as a first-line diagnostic method dur-
ing different reproductive pathologies: In patients with 
Policistic Ovarian Syndrome (PCOS) the selection of 
follicle does not occur, which leads to excessive number 
of small antral follicles in size 2-5 mm, it is accompa-
nied by increased levels of AMH in cases of PCOS [12]. 
Hyperprolactinemia and pituitary disorders associated 
amenorrhea are characterized by normal levels of AMH. 
In patients with endometriosis AMH levels is low and 
related with degree of the desease [13]. Primary Ovarian 
Insufficiency (POI) is characterised by extremilly low 
levels of AMH, wich is assosiated with redused ovar-
ian reserve. In oncology AMH is importent factor wich 
allows accurately defined the impact of chemiotherapy 
on ovarian reserve. In addition, AMH is a byochemical 
marker of ovarian granulosa cell cancer, in this case 
AMH levels are increased in 76-93% of patients [10]. 
Traditionally, the age, FSH, estradiol (E2) levels and 
antral follicle count (AFC) by ultrasound investigation 
at early follicular phase were used for evaluation of 
ovarian reserve, but this markers has several limitations. 
Recently, identification of Anti-Mullerian Hormone 
(AMH) levels in assessment of ovarian reserve became 
especially important. Modern studies have shown that 
AMH could be a good predictor of ovarian reserve and 
the success rates of in vitro fertilization (IVF) [1, 9]. 
However, some studies could not find it to predict power 
of pregnancy outcomes [14]. There are data showing, 
that even at low AMH levels, while it is considered as a 
pessimistic predictor in terms of reproductive potential, 
the pregnancy can be still achieved [6]. As identification 
of AMH level for assessment of ovarian reserve and dif-
ferent reproductive pathologies is a quite new method 

and obtained data are divergent, additional studies in this 
field should be reasonable. The aim of this study was to 
define the importance of determination of AMH during 
different reproductive pathologies and to identify the 
correlations between the tests currently used in ovarian 
reserve assessment (AMH, FSH, AFC) in different age 
groups of infertile woman. 

Materials and methods. This prospective study was 
compiled on the basis of Tbilisi State University (Tbilisi, 
Georgia). Study population consisted of 153 women who 
refer to clinic from January, 2012 to February, 2013. 
In 41 women with different reproductive pathologies 
we evaluated the values of AMH. 112 women with in-
fertility were divided into the three age groups: group 
I <35 years (n=39); group II 35-40 years (n=31); and 
group III >40 years (n=42). On 2-3 days of spontaneous 
menstrual cycle, all patients had a transvaginal scan for 
AFC (VOLUSON S6 General Electric’s USA 2011y). 
Levels of FSH (ELFA VIDAS, bioMenieux SA France) 
and AMH (ELIZA Backman Coulter, USA) were deter-
mined on the same days. For neediness the following 
hormones were determined: FSH, LH, E2, Testosterone, 
17-OHP, DHEA-S. 

Statistical analysis for 112 infertile women was performed 
using SPSS (Statistical Package for Social Sciences, (ver-
sion 21). The data were analysed by one-way ANOVA 
and the Kruskal Wallis test. Post-hoc comparisons were 
determined by the Bonferroni test, Spearman’s rho cor-
relations and multiple linear regression analysis. The 
results in all the above mentioned procedures were ac-
cepted as statistically significant when the p-value was 
less than 5% (p<0.05).

Results and their discussion. The values of AMH in cases 
of different reproductive pathologies are represented in 
table 1. As the table shows in cases of gonadal dysgenesis 
and ootesticular disorders obtained low AMH levels. In 
cases of POI AMH levels were extremilly low. Normal 
levels of AMH were detected in cases of Hyperprolactine-
mia and Hypogonadotropic hypogonadism. In patients with 
PCOS AMH levels were increased. 

Distribution of 112 infertile women by three age groups 
was as it follows: 35 % of participants represent <35 age 
group; 28% - 35-40 age group and 37% - >40 age group of 
women. 59.3 % (n=67) of the patients had primary infertil-
ity. In three age groups obtained values of AMH, FSH and 
AFC are represented in Fig 1.

ANTIMULLERIAN HORMONE IN CASES OF DIFFERENT REPRODUCTIVE PATHOLOGIES

Barbakadze L., Kristasashvili J.

I. Javakhishvili Tbilisi State University, Faculty of Medicine, Department of Obstetrics, 
Gynecology and Reproductology, Georgia
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All the three indicators of ovarian reserve statistically 
significantly differ from each other in different age 
groups (AMH: χ2=50.585, p=0.0001; FSH: χ2=15.566. 
p=0.0001; AFC: χ2 =34.386, p=0.0001). i. e. these indi-
cators vary by age.

In Table 2 represents differences between age groups for 
the mean (with the standard deviation) AMH, FSH and 
AFC values. According to our study, AMH levels were 
statistically significantly higher in I group, compared 
with II and III groups, as well as it was higher in group 
II compared to group III; AFC values were statistically 
significantly higher in group I compared with group III, 
as well as in group II compared to group III. FSH levels 
were statistically significantly higher only in the group III 
compared to group I. We examined relationships between 
the age and ovarian reserve indicators in whole study group 
and found that: age is in a significant negative correlation 
with AMH level (rs=-0.67, p<0.0001) and AFC (rs=-0.55, 
p<0.0001), and is in positive correlation with FSH (rs=.38, 
p<0.0001). AMH correlates with FSH negatively (rs=-0.48, 
p<0.0001) and with AFC positively (r=0.71, p<0.0001). 
There is a statistically significant negative correlation be-
tween FSH and AFC (r=-0.41, p<0.0001). The correlation 
analysis performed in separate groups showed, that AMH 
and AFC in all three study groups correlate positively and 
are statistically significant (r=0.57, p<0.0001; r=0.69, 
p<0.0001; r=0.47, p<0.002 respectively). Whereas signifi-

cant correlation between FSH and AMH detected only in 
the first and second age groups (r=-0.41, p<0.02; r=-0.55, 
p<0.0001 respectively). Significant correlation between 
FSH and AFC revealed only in the third age group (r=-0.42, 
p<0.006), as well as between age and AFC only in the first 
age group (r=-0.35, p<0.03). 

According to our data we evaluated the AMH values during 
different reproductive pathologies (n=41) and found that: in 
cases of Terners syndrome, (n=3) - karyotype 45,X AMH 
concentrations were decreased - 0.1-0.2, the same results 
were observed in patients with “pure gonadal dysgenesis”. 
(n=4) – karyotype - 46,XY (n=3), 45,X (n=1). As for 
gonadal dysgenesis nonclassical form (n=9) - karyotype 
45,X/46,XX AMH levels were between 0.1 and 0.6. In cases 
of ootesticular disorders (n=2) - karyotype 46,XY obteined 
low AMH levels 0.68 - 0.72, wich is logical since the fol-
licles were in ootestis. In patients with diagnosis mullerian 
aplasia (n=2) – kariotype 46,XX AMH level in one case was 
normal 1.41 and in second case was increased 12.0, this is 
confirm the fact that in this patients PCOS is frequent. In 
cases of POI (n=10) - kariotype 46,XX as it was expected 
AMH levels were extremilly low. AMH normal levels were 
detected in patients with Hyperprolactinemia (n=3) and 
Hypogonadotropic Hypogonadism (n=1), wich is confirm 
the fact that during pituitary disorders AMH remains in 
normal ranges 1.58-2.56. In patients with PCOS as was 
expected AMH levels were increased [12].

Table 1. The values of AMH in cases of different reproductive pathologies 

Pathology Number of cases Karyotype AMH values 
(n 1.0-2.5 ng/ml) 

Gonadal dysgenesis classical form 3 45,X 0,1-0,2 
Gonadal dysgenesis nonclassical form 9 45,X/46,XX 0,1-0,6 

“Pure gonadal dysgenesis” 4 46,XY (n=3)
45,X (n=1) 0,1-0,2 

Mullerian aplasia 2 46,XX 1,41; 12.0 
POI 10 46,XX 0,01-0,83 
Hypogonadotropic-hypogonadism 1 46,XX 2,56 
PCOS 7 - 5,2-6,8 
Hyperprolactinemya 3 - 1,58-1,86 
Ootesticular disorder 2 46,XY 0,72; 0,68 

Fig. 1 Mean AMH, FSH and AFC values in three age groups
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The correlation analysis performed in 112 infertile women 
show, that ovarian reserve assessment tests in each age 
group reflect age-specific changes. Above mentioned 
trends are also confirmed by other researchers [11, 16]. It 
is interesting to note, that in our study AMH values were 
statistically significantly different from each other in all 
three age groups; whereas AFC values were statistically 
significantly higher in the group I compared with the group 
III, and in the group II compared with the group III; FSH 
levels were statistically significantly higher only in group 
III compared with the group I. Thus, we can note that, 
AMH values better reflect age-specific changes, than other 
indicators. Our findings are relative with the study of de 
Vet et al. where in early follicular phase hormone measure-
ments at 3-year intervals revealed that serum AMH levels 
decline significantly whereas, serum levels of FSH and the 
number of antral follicles do not change during this inter-
val [2]. It is known, that woman’s age only is insufficient 
to determine the ovarian reproductive potential, it can be 
affected by various pathologies and iatrogenic conditions. 
We examined relationships between the age and ovarian 
reserve indicators in the whole study group and found that: 
age is in high significant negative correlation with AMH 
level and AFC, and in high significant positive correlation 
with FSH. However, the relation between the age and 
FSH was moderate (rs=0.38, p<0.0001). Thus, with the 
age AMH and AFC values strongly decline and the FSH 
levels moderately increase. The results of de Vet et al. also 
suggest that changes in serum AMH levels occur relatively 
early in the sequence of events associated with ovarian ag-
ing [5]. Elevated serum levels of FSH are not found until 
cycles become irregular. Therefore, a marker that already 
shows a considerable change when cyclicity is still normal, 
would better identify women with declining fertility. Above 
mentioned results strongly suggest, that serum AMH level 
can be used as a marker of ovarian aging. In difference from 
the total study group comparison analysis within groups 
revealed quite interesting data in the group I and the most 
sensitive age group II (35-40 years), where the correlation 
between serum FSH levels and AFC was not statistically 

significant. Whereas AMH and AFC in all three study 
groups correlate positively and statistically significant. 
This positive correlation is confirmed by other researchers 
too [5, 4]. It has been reported that human antral follicles 
measuring <6mm express the great amount of AMH, and 
levels decline with antral follicles increase in size [18]. In 
the study by Göksedef et al. the best correlation was found 
between AMH levels and 5-6 mm antral follicles [7]. In our 
study the number of 2-10 mm antral follicles was counted 
in early follicular phase and positive correlation between 
AMH and AFC values with high significance was found 
in all age groups. According to data of one of the recent 
studies there is a strong relationship between AMH and 
AFC. This relationship was more significant than between 
the other typical biomarkers and AFC [5]. 

Conclusion. Nowadays, among ovarian reserve assesment 
tests used in modern practice AMH levels should be consid-
ered to be more reliable than FSH. As our results indicate 
serum AMH levels are strongly related with AFC, and 
also this relationship is more significant than other ovarian 
reserve parameters. This results also indicate, that serum 
AMH measurement is better predictor for the number of 
early antral follicles than conventional hormone measure-
ments. Using AMH measurement in combination with 
AFC may improve the assessment of ovarian reserve for 
evaluating the fertility potential and monitoring infertility 
treatment. Determination of AMH also may be of diagnostic 
value in cases of different reproductive pathologies. 
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SUMMARY

ANTIMULLERIAN HORMONE IN CASES OF DIF-
FERENT REPRODUCTIVE PATHOLOGIES

Barbakadze L., Kristasashvili J.

I. Javakhishvili Tbilisi State University, Faculty of Medi-
cine, Department of Obstetrics, Gynecology and Repro-
ductology, Georgia

The aim of this study was to define the importance of deter-
mination of AMH during different reproductive pathologies 
and to identify the correlations between the tests currently 
used in ovarian reserve assessment (AMH, FSH, AFC) in 
different age groups of infertile woman. 

Study population consisted of 153 women. In 41 women 
with different reproductive pathologies we evaluate the 
values of AMH. 112 women with infertility were divided 
into the three age groups: group I <35 years (n=39); group 
II 35-40 years (n=31); and group III >40 years (n=42). 
AMH, FSH and AFC were determined on days 2-3 of 
menstrual cycle.

We evaluated the AMH values during different reproduc-
tive pathologies (n=41) and found that: in cases of gonadal 
dysgenesis and ootesticular disorders AMH levels are 
decreased. In cases of POI AMH levels were extremilly 
low. Normal levels of AMH were detected in cases of 
Hyperprolactinemia and Hypogonadotropic hypogonad-
ism. In patients with PCOS AMH levels were increased. 
The correlation analysis between ovarian reserve tests 
was performed in 112 infertile women. Generally, age is 
in a significant high negative correlation with AMH level 
(rs=-0.67, p<0.0001) and AFC (rs=-0.55, p<0.0001), and in 
positive correlation with FSH (rs=0.38, p<0.0001). AMH 
negatively correlates with FSH (rs=-0.48, p<0.0001) and 
positively with AFC (r=0.71, p=0.0001). There is a mod-
erate negative relation between FSH and AFC (r=-0.41, 
p=0.0001) and moderate positive relation between age 
and FSH (rs=0.38, p<0.0001). The correlation analysis 
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performed in separate groups showed that AMH and AFC 
in all three study groups correlates positively and are sta-
tistically significant (r=0.57, p<0.0001; r=0.69, p<0.0001; 
r=0.47, p<0.002 respectively). Whereas statistically signifi-
cant correlation between FSH and AMH detected only in 
the first and second age groups (r=-0.41, p<0.02; r=-0.55, 
p<0.0001 respectively). Statistically significant correlation 
between FSH and AFC revealed only in the third age group 
(r=-0.42, p<0.006), as well as between age and AFC only 
in first age group (r=-0.35, p<0.03).

Nowadays, among used ovarian reserve assesment tests 
AMH should be considered to be more reliable, than 
FSH. Serum AMH level is in strongly positive correlation 
with AFC. Using of AMH measurement in combination 
with AFC may improve the evaluation of ovarian reserve. 
Determination of AMH also may be of diagnostic value in 
cases of different reproductive pathologies.

Keywords: Anti-mullerian hormone; antral follicle count; 
follicle-stimulating hormone, ovarian reserve.

РЕЗЮМЕ

ДИАГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ АНТИМЮЛ-
ЛЕРОВОГО ГОРМОНА ПРИ РАЗЛИЧНЫХ РЕ-
ПРОДУКТИВНЫХ ПАТОЛОГИЯХ

Барбакадзе Л.С., Кристесашвили Дж.И.
 
тбилисский государственный университет им. и. джа-
вахишвили, медицинский факультет, департамент 
акушерства-гинекологии и репродуктологии, грузия 

Определение уровня антимюллерового гормона (АМГ) 
в диагностике различных репродуктивных патологий 
и оценки овариального резерва по сей день весьма 
актуально. У женщин репродуктивного возраста АМГ 
вырабатывается в яичниках гранулезными клетками 
растущих фолликулов вплоть до стадии больших 
антральных фолликулов. Определение уровня АМГ 
считается одним из наиболее достоверных методов 
диагностики различных репродуктивных патологий. 
Известно, что АМГ является значимым маркером ова-
риального резерва.

Целью исследования явилось определение значения 
уровня антимюллерового гормона при различных 
репродуктивных патологиях, а также выявление кор-
реляции между маркерами овариального резерва в раз-
личных возрастных группах бесплодных женщин. 

Группу исследования составили 153 женщины. У 41 
из них с различными репродуктивными патологиями 
оценивали показатели АМГ.  112 бесплодных женщин 
были разделены на три возрастные группы. I группа <35 
лет (n=39), II группа 35-40 лет (n=31), III группа >40 

лет (n=42). Во всех исследуемых группах определяли 
корреляции между современными маркерами овари-
ального резерва (АМГ, фолликулостимулирующий 
гормон - ФСГ, количество антральных фолликул - КАФ, 
возраст). Показатели АМГ, ФСГ и КАФ определялись 
на 2-3 дни менструального цикла. 

У женщин с различными репродуктивными патоло-
гиями (n=41) оценка АМГ выявила его минимальные 
показатели при дизгенезии гонад и овотестикулярных 
нарушениях; в случаях первичной яичниковой недоста-
точности уровень АМГ был критически низкиим. При 
гипогонадотропном гипогонадизме и гиперпролактине-
мии показатели АМГ находились в пределах нормы, а при 
синдроме поликистозных яичников уровень АМГ в два 
раза превышал норму.  У 112 бесплодных женщин ме-
тодом корреляционного анализа выявлена достоверная 
отрицательная взаимосвязь между возрастом и АМГ и 
достоверная положительная - с ФСГ, также достоверная 
отрицательная связь между АМГ и ФСГ и достоверная 
отрицательная связь между возрастом и ФСГ.

Проведенный корреляционный анализ во всех трех 
группах выявил достоверную положительную корре-
ляционную взаимосвязь между АМГ и КАФ; а между 
ФСГ и АМГ достоверную отрицательную корреля-
ционную связь только в I и II группах. Достоверная 
корреляционная связь между ФСГ и КАФ оказалась 
только в III возрастной группе. Между возрастом и 
КАФ достоверная корреляционная связь выявлена в I 
возрастной группе. 

Авторы делают заключение, что среди тестов, исполь-
зуемых для оценки овариального резерва, АМГ следует 
рассматривать как более надежный маркер, чем ФСГ. 
Исходя из того, что между АМГ и КАФ выявлена досто-
верная положительная корреляционная связь, определе-
ние АМГ в комбинации с КАФ может улучшить оценку 
овариального резерва. Предполагается, что определе-
ние уровня АМГ имеет диагностическое значение при 
различных репродуктивных патологиях.

reziume

antimiuleris hormonis mniSvneloba sxva-
dasxva reproduqciuli paTologiis dros 

l. barbaqaZe, j. qristesaSvili

i. javaxiSvilis sax. Tbilisis saxelmwifo 
universiteti, medicinis fakulteti, meanoba-
ginekologiis da reproduqtologiis depar-
tamenti, saqarTvelo

kvlevis mizans warmoadgenda antimiuleris 
hormonis (amh)  mniSvnelobis gansazRvra sxva-
dasxva reproduqciuli paTologiis dros da 
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korelaciebis gamovlena ovariuli rezervis 
Tanamedrove markerebs Soris (amh, folikulo-
mastimulirebeli hormoni - fmh, antruli fo-
likulebis raodenoba - afr, asaki) unayofo 
qalebis sxvadasxva asakobriv jgufSi. 

gamokvleulia 153 qali; 41 qalSi sxvadasxva 
reproduqciuli paTologiiT Sefasda amh-s 
maCveneblebis mniSvneloba. 112 unayofo qali 
ganawilda 3 asakobriv jgufSi: I  jgufi <35w 
(n=39); II  jgufi 30-40w (n =31); III  jgufi >40 w 
(n =42). amh, fmh da afr ganisazRvra menstru-
aciuli ciklis me-2-3 dRes. 

41 qalSi sxvadasxva reproduqciuli pa-
TologiiT amh-s maCveneblebis gansazRvriT 
dadginda, rom gonadebis disgeneziebis da 
ootestikuluri darRvevebis SemTxvevaSi 
amh maCveneblebi iyo minimaluri. sakvercxe-
ebis pirveladi ukmarisobis SemTxvevaSi 
dafiqsirda amh kritikulad dabali maCve-
neblebi. hipogonadotropuli hipogonadizmis 
da hiperprolaqtinemiis sindromis dros amh 
maCveneblebi iyo normis farglebSi. sakver-
cxeebis polikistozis SemTxvevebSi amh maCve-
neblebi 2-jer da metad aRemateboda normis 
maCveneblebs. 112 unayofo qalSi Catarda 
korelaciuri analizi ovariuli rezervis 
testebs Soris. mTlian sakvlev jgufSi 
Catarebulma korelaciurma analizma aCvena 
rom asaki uaryofiTad korelirebs amh-Tan 

(r=-0.67, p=0.000) da afr-Tan (r=-0.55, p=0.000), 
xolo dadebiTad - fmh-Tan (r=0.38, p=0.000).  
amh uaryofiTad korelirebs fmh-Tan (r=-0.48, 
p=0.000) da dadebiTad - afr-Tan (r=0.71, p=0.000). 
fmh-sa da afr-s Soris zomieri uaryofiTi 
kavSiria (r=-0.41, p=0.000). korelaciuri ana-
lizi Catarda sxvadasxva asakobriv jgufSi. 
aRmoCnda, rom amh da afr samive asakobriv 
jgufSi dadebiTad korelirebs statisti-
kurad maRali sarwmunoobiT (r=0.57, p<0.0001; 
r=0.69, p<0.0001; r=0.47, p<0.002 Sesabamisad). 
fmh da amh Soris statistikurad sarwmuno 
uaryofiTi korelacia aRmoCnda mxolod I  da 
II  asakobriv jgufebSi (r=-0.41, p<0.02; r=-0.55, 
p<0.0001, Sesabamisad). fmh da afr uaryofiTad 
da statistikurad sarwmunod korelirebs 
mxolod III  asakobriv jgufSi (r=-0.42, p<0.006); 
aseve, asaki da afr uaryofiTad da statis-
tikurad sarwmunod korelirebs mxolod I  
asakobriv jgufSi (r=-0.35, p<0.03). 

amrigad, dRes arsebuli ovariuli rezervis 
testebidan amh SesaZloa miviCnioT ufro 
sarwmunod, vidre fmh, vinaidan amh-s da afr-s 
Soris gamovlinda mWidro dadebiTi kore-
lacia, amh-is da afr-is kombinirebulma gan-
sazRvram SesaZloa gaaumjobesos ovariuli 
rezervis Sefasebis xarisxi; aseve, amh-s gan-
sazRvras SesaZloa hqondes diagnostikuri 
mniSvneloba sxvadasxva reproduqciuli pa-
Tologiis dros. 

THE PREVALENCE OF DENTAL CARIES AMONG ADULT POPULATION 
OF DIFFERENT REGIONS OF GEORGIA

Tsitaisvili L., Margvelashvili M., Kalandadze M., Margvelasvili V.

I. Javakhishvili Tbilisi State University, Georgia

Caries is the most prevalent among dental diseases. Bacteria 
has the substantial role in its occurrence and development, 
though the disease is multifactorial in its origin and there 
are a lot of local and common risk factors having influence 
on its development.

There are various risk factors having impact on caries 
development: dietary patterns(excessive sugar con-
sumption), saliva quality and quantity changes (saliva 
reduction or dry mouth), various common diseases and 

conditions that reduce resistance of tooth hard tissues, 
genetic susceptibility, low content of fluoride in drink-
ing water, radiation, cigarette consumption, poor or 
inadequate oral hygiene (plaque and tartar existence, 
bad orthodontic and prosthetic constructions (crowns, 
bridges, brackets)).

Although it rarely leads to dramatic medical states as 
some other diseases, tooth decay may be a cause of many 
disorders in the body [10].
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Due to carious destruction of tooth structure chewing ability 
is reduced, for it can cause pain. Insufficiently chewed food 
can cause disturbances in the gastrointestinal system and 
over time can create irreversible changes in the mucosa of 
the stomach and intestines. Sharp edges of damaged teeth 
due to caries lesions irritate oral soft tissues and encourages 
the development of various diseases, such as gingivitis, 
glossitis, stomatitis and even precancerous lesion. Progres-
sion of caries to the pulp can cause osteomyelitis, osteitis, 
various forms of abscess, phlegmon, acute and chronic 
lymphadenitis and sepsis, also secondary disease of the 
skin, eyes, heart, lungs, kidneys and the joints [9].

The prevalence of dental caries among adults is high 
throughout the World [15]. A greater severity of dental car-
ies may be associated with social, economic and individual 
factors [16], such as oral hygiene practice, dietary habits, 
life style and the use of oral health services.

The socioeconomic status has been considered as a decisive 
factor in caries risk assessment studies [8,11,17].

Several studies revealed that there is a gradient between 
socio- economic status and oral diseases, the lower 
the social status the worse the individual’s oral health 
[6,8,12].

Oral diseases represent the most important public health 
problem in the world due to their high prevalence and 
intensity [15]. There is an inequality between health care 
and oral diseases in Europe and North America [7,13]. 
The prevalence and intensity varies not only in differ-
ent parts of the world but even within different regions 
of a country. According to WHO in most industrialized 
countries and in several parts of South America high val-
ues of mean DMFT scores (decayed, missing and filled 
teeth amount) are noticed >13.9 whilst in developing 
countries of Asia and Africa caries prevalence is lower. 
In several industrialized Western countries, oral health 
care available to the population, comprises preventive 
and curative procedures and is based on either private or 
public systems. Though people in deprived communities, 
certain ethnic minorities, homebound or disabled indi-
viduals and older people are not sufficiently insured by 
oral healthcare [15]. Many developing countries have a 
shortage of oral health personnel, services are mostly of-
fered from regional or central hospitals of urban centers 
and little importance is given to prevention or restora-
tion. The lot of dentists In Africa is found to be 1:150000 
whilst 1:2000 - in industrialized countries [15]. In many 
developing countries, access to oral health services is 
limited and teeth are often left untreated or are extracted 
because of pain or discomfort, deprived living conditions 
and poor personal income [15]. Tooth loss and impaired 
oral function is therefore expected to grow in a public 
health problem in many developing countries.

Georgia being on the 96th place by Human Development 
Index (HDI), has about 4.4 million people, 52% of which 
live in urban areas [2].

Multifactorial dental diseases still remain actual and 
severe problem in Georgia. Exactly inadequate socio-
economic status defines the less accessibility of dental 
care for the population of Georgia, compared with many 
European countries. People are enrolled in private, 
corporate or state insurance schemes. But the state 
is unable to provide thorough insurance of the whole 
population, therefore the most people carry out out-of 
pocket payments, or can’t afford dental service due to 
low financial income. Unsatisfactory social conditions 
reduce frequency of patients’ visits to dentists, possi-
bility of having oral debridement that worsens the oral 
hygiene and creates favorable conditions for occurrence 
and development of caries and periodontal diseases. 
Meanwhile, other risk factors are added: climate- geo-
graphical diversity, genetic susceptibility and structural 
imperfection of tooth and periodontal tissues, common 
diseases and conditions of human organism leading to 
deterioration of immune system functioning, that influ-
ence negatively on treatment and prevention of com-
mon diseases. The significant role of socio-behavioral 
and environmental factors in oral and common health 
is evident in an extensive number of epidemiological 
surveys - the low educational background of health care 
of the population, knowledge of importance and need 
of dental service and its role in public common health, 
unhealthy lifestyles (tobacco, drugs and excessive al-
cohol consumption), the quantity and quality of dietary 
patterns (high sugar content diets), the attitude towards 
oral hygiene skills - all this affects the prevalence of 
dental diseases.

Georgia is distinguished by diversity of climate. There 
are all types of it regardless the relatively small terri-
tory of the country - the specificity and variability of 
the terrain in the country causes the climate diversity. 
Many of the ridges and raisings represent climate re-
gions borders at the same time. Basically, the territory 
of Georgia in this sense, can be divided into three main 
areas: 1. Caucasian Mountain (2000 m - above sea level) 
- a mild climate; 2. Kolkhi lowland (west part) with its 
surrounding mountains - the humid subtropical climate; 
3. East Georgia - dry continental climate. It is known 
that the terrain and climate differences essentially affect 
the rest of the geographical components (soil, flora and 
fauna) [3] and this way contribute in diversity of bioele-
ments content in food and water in different regions of 
the country. 

Various climate-geographical conditions have influence 
on development of common diseases and their distribu-
tion peculiarities. A lot of studies in Georgia confirm the 
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different distribution of various common chronic diseases 
and disorders that was substantial to be taken into account 
when evaluating the stomatological status in regions of 
Georgia.

It is famous fact that there is some correlation between 
goitre and dental caries . Georgia represents the endemic 
area and despite the effective preventive measures of 
iodine deficiency goitre still remains the serious problem 
and rather prevalent among population of Georgia. That 
can be determined by different factors having influence 
on its occurrence and mainly by non- balanced diet, 
resulting in deficiency of proteins , fat, carbohydrates, 
vitamins and microelements substantial for thyroid gland 
functioning [1].

According to NCDC(National Center for Diseases Control 
and Public Health) data of 2012 the goitre in Georgia shows 
different distribution, its prevalence is high in Guria, Shida 
Qartli, Samckhe-Javakheti, Imereti, Achara and is less seen 
in Kakheti, Mtskheta-Mtianeti, Qvemo Qartli [2].

Existence of high epidemiological data and their neglect 
will create a lot of medical, social, economical problems for 
Georgian population by having complications and negative 
effects on human organism, [5] therefore the determina-
tion and evaluation of these variables is an actual matter, 
for there are not epidemiological surveys and data of oral 
diseases in Georgia since 1990.

The aim of the study was to determine the prevalence and 
intensity of dental caries in the adult population of Georgia 
according to their regional distribution. 

Material and methods.  Adults of 9 regions of Georgia and 
the capital, men and women, rural and urban residents were 
investigated. The epidemiological survey was conducted 
on 2370 adults (1289 female and 1081 men)aged 20-65+ 
(according to the recommendations of the WHO for teeth 
and periodontal status and dental morbidity assessment).
 
The assessment of dental status and oral hygiene was based 
on WHO's recommendation (WHO, 1997 ''Oral Health 
Assessment Form'').

Examination was done under good natural light using a 
mouth mirror and a dental probe.

Self -administered questionnaires comprised questions for 
revealing the following risk-factors: social status and in-
come of the family, existence of common diseases, people’s 
attitude towards oral hygiene(tooth brushing, using dental 
floss) and accessibility of dental service, sugar consumption 
rate, tobacco use, consumption of dairy products.

The study was provided by WHO-selection method:  

pathfinder survey [14]. It is stratified - cluster sampling 
technique. Geographic sampling is a kind of sampling 
method where clusters consist of geographical units. 
Clusters inside were stratified. Homogeneous groups - the 
strata were formed based on the variables reasonable for 
the study: index age groups derived by WHO, age groups 
interesting for the research and gender. 

The country was divided into 6 strata comprising 9 regions 
and the capital. There were 52 sampling sites (6 in Tbilisi 
and 46 in regions ) comprising 12 cities and towns and 22 
villages. Sample size within each stratum at each stage of 
selection was calculated taking into account the propor-
tion of the population in the particular stratum in order to 
form an equal probability sample. The total sample size 
was 2370. 

According to WHO- 's recommendations, the number 
of the subjects for each age group was 25-50 based on 
caries severity, but cause the preliminary pilot study has 
revealed the high caries prevalence , a standard size of 
sampling - 40 -50 persons was taken for the selection 
of each age group: in 4 age group 160 -200 people re-
spectively for each cluster. The volume of the stratum 
within cluster is generally defined by percentage of 
the elements included. The bigger the strata the more 
influence it has on the formation of average values of 
the parameters of general population. Consequently, 
more volume of it should be submitted in sampling 
[4]. According to demographic data of Georgia [2], the 
interesting for study elements are disproportionately 
represented in general population, therefore based 
on their percentage distribution and proportionality 
within strata the volume (number) of elements for 
each stratum were chosen. 

SPSS version 21.0 was used for data analysis, to cal-
culate the caries prevalence, intensity, severity based 
on DMFT, DMFS (decayed, missing, filled surfaces) 
indices (provided by WHO) and D (decayed teeth), F 
(filled teeth), M (missing teeth) indicators according to 
regions of Georgia [14].

Results and their discussion. A total of 2370 adult people 
underwent oral examinations 1289 women and 1081 men. 
Regions were compared by DMFT, DMFSindices and D, 
F, M indicators. 

Kruskal - Wallis test was used to compare the groups allo-
cated by regions, which showed that each group is statisti-
cally reliably different from all the others by all variables 
(p=.000), Table 1.

As for caries prevalence according to regions it showed 
the following distribution. Data are statistically reliable 
(p=0.01), Table 2.
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Caries prevalence in regions of Georgia revealed the follow-
ing values of the variable: Tbilisi - 97%, Mtskheta-Mtianeti 
- 100%, Guria - 96.5%, Samckhe-Javakheti - 100%, Shida 
Qartli - 99.5%, Achara - 98.7%, Kakheti - 98.3%, Same-
grelo - 100%, Qvemo Qartli - 99.2%, Imereti - 98.3%.

As the statistically reliable data showed the highest inten-
sity and severity of dental caries was seen in Mtskheta-
Mtianeti - 13.26±5.97, Guria - 12.79±8.92, Samckhe-
Javakheti - 12.62±8.44, Shida Qartli - 12.03±7.22 and 
Achara - 12.23±7.89 regions, with relatively lower values 
in Tbilisi - 11.64±7.8, Qvemo Qartli - 10.96±7.07, Im-
ereti - 10.79±7.63, Samegrelo - 10.54±7.95 and Kakheti 
- 9.86±7.02. 

The values of DT (mean number of decayed teeth) variable 
were in the following way distributed: Tbilisi - 2.41±2.7, 
Mtskheta-Mtianeti - 4.26±3.51, Guria -2.35±2.83, 
Samtskhe-Javakheti - 3.52±3.51, Shida Qartli - 2.69±2.98, 
Achara - 2.32±2.91, Kakheti - 2.77±2.86, Samegrelo  - 
2.56±2.67, Qvemo Qartli - 2.57±2.97, Imereti - 3.05±3.1. It 
was seen as the highest in Mtskheta - 4.26±3.51, Samckhe- 
Javakheti  -3.52±3.51 and Imereti - 3.05±3.1.

There was no essential difference by the values of MT (mean 
number of missing teeth) variable in different regions of 
Georgia: Tbilisi - 4.52±6.54, Mtskheta-Mtianeti - 4.07±4.1, 

Guria - 5.49±7.42, Samckhe-Javakheti - 5.31±6.97, Shida 
Qartli - 4.90±6.39, Achara - 5.32±6.73, Kakheti - 3.00±4.01 
Samegrelo - 4.15±6.12, Qvemo Qartli - 4.96±5.6, Imereti - 
3.42±4.21, but several regions were allocated by relatively 
high MT variable - Guria - 5.49±7.42, Samckhe –Javakheti 
- 5.31±6.97 and Achara - 5.32±6.73.

The value of mean filled teeth (FT) was noted to be higher 
in Mtskheta 2.62±3.05, Shida Qartli - 2.39±2.8 and Tbilisi 
- 2.28±2.09 compared with the other investigated regions: 
Guria - 1.86±2.71, Samtskhe-Javakheti - 1.24±1.97, Achara 
- 1.76±2.43, Kakheti - 1.68±2.32, Samegrelo - 1.20±1.77, 
Qvemo-Qartli - 1.60±2.38, whilst the lowest value of the 
variable was seen in Imereti - 0.67±1.39.

Being endemic areas of goitre can be one of the main 
reasons and risk factors of caries occurrence and preva-
lence in Guria, Shida Qartli, Samckhe-Javakheti, Imereti, 
Achara, though according to received data DT was higher 
in Mtskheta, Samckhe-Javakheti and Imereti, other regions 
didn’t very much differ by this variable. This can be related 
to other risk -factors contributing - the attitude of population 
towards oral hygiene skills as well as acceptability of dental 
service. 50.3% of Mtskheta population named the lack of 
money as the main reason of less dental service, whilst 
30.2% did not consider the regular dental care important if 
there was no need, 98.8% visited dentist in case of pain or 

Table 1. Distribution of target variables by regions 

regions (M±SD)
Variables

DMFT DMFS D M F
Tbilisi (n=385) 11.64±7.8 13.26±40.35 2.41±2.7 4.52±6.54 2.28±2.09
Mtskheta (n=161) 13.26±5.97 43.72±30.27 4.26±3.51 4.07±4.1 2.62±3.05
Guria (n=170) 12.79±8.92 48.98±43.53 2.35±2.83 5.49±7.42 1.86±2.71
Samckhe-Javakheti 
(n=191) 12.62±8.44 45.38±41.8 3.52±3.51 5.31±6.97 1.24±1.97

Shida Qartli 
(n=210) 12.03±7.22 42.49±36.16 2.69±2.98 4.90±6.39 2.39±2.8

Achara (n=230) 12.23±7.89 46.53±40.55 2.32±2.91 5.32±6.73 1.76±2.43
Kakheti (n=230) 9.86±7.02 36.00±34.57 2.77±2.86 3.00±4.01 1.68±2.32
Samegrelo (n=252) 10.54±7.95 38.81±40.21 2.56±2.67 4.15±6.12 1.20±1.77
Qvemo Qartli 
(n=250) 10.96±7.07 40.97±34.73 2.57±2.97 4.96±5.6 1.60±2.38

Imereti (n=291) 10.79±7.63 41.96±37.63 3.05±3.1 3.42±4.21 .67±1.39

Table 2. Caries prevalence by regions 
 Regions Total

 Tbilisi Mtskheta-
Mtianeti Guria Samtkhe-

Javakheti
Shida 
Qartli Achara Kakheti Same-

grelo
Qvemo
qartli Imereti Total

freq. % freq. % freq. % freq. % freq. % freq. % freq. % freq. % freq. % freq. % freq. %

11
374

2.6
97.4

 0
161

0
100

6
164

3.5
96.5

0
191

0
100

1
209

0.5
99.5

3
227

1.3
98.7

4
226

1.7
98.3

0
252

 0
100

2
248

0.8
99.2

5
286

1.7
98.3

32
2338 1.4

385 161 170 191 210 230 230 252 250 291 2370
 χ2=19.581, p=.01
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discomfort, 64.4% brushed teeth twice a day, 26.7% once 
a day, 2.55% didn’t brush their teeth at all and only 8.7% 
used dental floss. 

So, the unsatisfactory family income plays the substantial 
role in caries prevalence in Mtskheta-Mtianeti population 
for people can’t not afford themselves take regular care of 
their teeth and visit a dentist only in case of pain or serious 
discomfort, though lack of knowledge and information 
about hygiene skills and means is also important. 

78% of Imereti population did not visit a dentist during 
the last year. 97.6% considered the pain and discomfort as 
a main reason of referral to dental care centers and 36.6% 
thought dental visit needless until any dental problem had 
been occurred. 55.3% noted the low income as the main 
factor for less dental service, though behavioral factors, 
mainly lack of hygiene skills turned out to be also essential 
in caries experience in Imereti population for 37.8% of them 
brushed teeth regularly twice, whilst 55.7% cleaned their 
teeth only once a day; 5.2% didn’t brushed teeth at all and 
96.6% of them didn’t use or even didn’t know the impor-
tance or existence of dental floss as a hygienic mean.

As for Samckhe-Javakheti population 79.6% of investi-
gated people didn’t take any dental service during the last 
year. 100% of them visited dentist in case of severe pain 
or discomfort and 49.7% named the lack of money as the 
decisive factor of less dental service, 35.6% didn’t think 
of dentist until pain or discomfort had been appeared and 
12% had fear against dental procedures, 34.6% brushed 
teeth twice a day; 54.5% once a day; 7.9% didn’t brush 
their teeth at all and only 0.5% used or knew about the 
dental floss.

The data received gave the opportunity to assume that caries 
occurrence and high scores of DT in Samtskhe-Javakheti 
population must be not only caused by unsatisfactory oral 
hygiene and lack of money but also by the lack of informa-
tion and low medical educational background. 

Mean number of missing teeth was relatively high in 
Guria - 5.49±7.42, Achara - 5.32±6.73 and Samtskhe-
Javakheti - 5.31±6.97. 92.9% of Guria population, 100% 
in Samtskhe-Javakheti and 93.9% in Achara visited dentist 
only in case of discomfort and pain and most of them didn’t 
visit a dentist at all during the last year (in Guria - 52,4%, 
in Samtskhe-Javakheti - 79.6%, in Achara - 66.5%).

Lack of money as the reason of less dental service accept-
ability was noted only by 34.2% of population in Guria, 
49.7% of population in Samtskhe-Javakheti and by 35.2% 
in Achara, whilst 47.5% in Guria considered the visit to 
a dentist useless if they had no need, so did the 35.6% 
of Samtskhe-Javakheti population and 45.4% in Achara. 
57.6% of Guria population brushed their teeth twice and 

28.2% once a day; 3.5% did not use a tooth brush and 
toothpaste at all and 8.2% used a dental floss. In Samtskh- 
Javakheti the following indicators were seen: tooth brush-
ing rate as twice a day was noted by 34.6% of population, 
as once a day in 54.5%, whilst 7.9% didn’t brush teeth at 
all and floss was used by 0.5% of population. As for Achara 
tooth-brushing rate was seen to be twice a day in 48.3% 
of population, once a day in 37.4%; 7.8% ignored tooth 
brushing whilst using dental floss was indicated by 6.5% 
of Achara population.
 
According to these data we can conclude that relatively 
high MT in Guria and Achara is related more to behavioral 
factors and particularly to low medical educational level in 
preventive measures, to the postponed dental service lead-
ing to tooth destruction to such extant that can’t be restored 
causing eventual tooth loss, whilst low financial income 
contributes in caries occurrence in Samtskhe-Javakheti 
population as well as not very positive attitude towards oral 
hygiene. Lack of money encourages people to have painful 
teeth extracted rather than having them restored leading to 
high MT indicators. 

The mean number of filled teeth was the highest in Shida 
Qartli - 2.39±2.8, in Tbilisi - 2.28±2.09 and Mtskheta-
Mtianeti - 2.62±3.05, with dental service acceptability 
in the last year by 52.9% of population in Shida Qartli  
44.2% - in Tbilisi and 41.6% - in Mtskheta. 94.3% of 
Tbilisi population, 98.8% - in Mtskheta and 88.6% of them 
in Shida Qartli received dental service in case of pain and 
discomfort. 30.5% of Tbilisi and 27.5% of Shida Qartli 
population related postponed dental care to lack of money 
and though the 50.3% in Mtskheta-Mtianeti named this 
reason to be leading in their less dental visit rate, 64.6% of 
them took care of teeth by brushing them regularly twice 
a day and 8,7% used a dental floss.

Regular tooth brushing rate as twice a day were seen in 
60.0% of population in Tbilisi and 51.4% in Shida Qartli. 
31.2% of Tbilisi and 37.1% of Shida Qartli population 
brushed teeth once a day and 29.0% in Tbilisi and 15,5% 
in Shida Qartli used dental floss regularly. 

From the data we can assume that definitely this positive 
attitude towards hygiene skills and dental care defines the 
relatively high value of mean number of filled teeth in 
Tbilisi, Mtskheta and Shida Qartli in spite of high values 
of DMFT and DMFS in these regions. 

In summary behavioral factors (unsatisfactory oral hy-
giene and less acceptability of dental service due to low 
medical educational background) play substantial role in 
occurrence and prevalence of dental caries among adult 
population of Georgia, though low family income must be 
a considerable factor leading to postponed dental service 
and eventual tooth loss. 
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Conclusion:
Reliable statistical data obtained allowed us to conclude 
that in spite of small differences in caries prevalence in dif-
ferent regions of Georgia dental caries is very widespread 
throughout the country (96-100% ). So, it represents a major 
problem in Georgia and needs serious attention and caring 
out preventive measures to enhance peoples’ referral to 
dental service and increase medical educational background 
of the population. 
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SUMMARY

THE PREVALENCE OF DENTAL CARIES AMONG 
ADULT POPULATION OF  DIFFERENT REGIONS 
OF GEORGIA

Tsitaisvili L., Margvelashvili M., Kalandadze M., 
Margvelasvili V.

Iv. Javakhishvili Tbilisi State University, Georgia

The aim of the study was to determine the prevalence and 
intensity of dental caries in adult population of Georgia 
according to their regional distribution.

The survey was carried out by pathfinder survey, based on 
cluster- stratified method derived by WHO. 2370 adults 
including 1289 women and 1081 men distributed in 4 age 
groups: I - 20-34 years, II - 35-44, III - 45-64, IV - 65+ 
years, the residents of the city, town and village in 9 regions 
of Georgia and the capital Tbilisi were examined. 

The assessment of dental status and oral hygiene was based 
on WHO-'s recommendation. (WHO 1997 ‘Oral Health 
Assessment Form’) Examination was done under good 
natural light using a mouth mirror and an explorer. 

Questionnaires comprised questions for revealing the 
following risk-factors: social status and family income, 
existence of common diseases, people’s attitude to-
wards oral hygiene (tooth brushing, using dental floss) 
accessibility and acceptability of dental service, sugar 
consumption rate, tobacco use, consumption of dairy 
products.
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The study revealed the high prevalence of dental caries in 
Georgia’s adult population (96-100%) Caries intensity and 
severity was seen as the highest in Mtskheta- Mtianeti 
- 13.26±5.97, Guria - 12.79±8.92, Samtskhe-Javakheti 
- 12.62±8.44, Shida Qartli - 12.03±7.22 and Achara - 
12.23±7.89 regions, relatively lower in Tbilisi - 11.64±7.8; 
Qvemo Qartli - 10.96±7.07; Imereti - 10.79±7.63 Same-
grelo - 10.54±7.95 and in Kakheti - 9.86±7.02. By the 
mean number of caries decayed teeth Mckheta-Mtianeti 
- 4.26±3.51, Samckhe-Javakheti - 3.52±3.51 and Imereti - 
3.05±3.1 were distinguished. The mean number of caries 
missing teeth was noted to be highest in Guria - 5.49±7.42, 
Samckhe-Javakheti - 5.31±6.97 and Achara - 5.32±6.73. 
Mckheta-Mtianeti - 2.62±3.05, Shida Qartli - 2.39±2.8 and 
Tbilisi - 2.28±2.09 were the leading regions by the mean 
number of filled teeth, the lowest value of filled teeth vari-
able was seen in Imereti - 0.67±1.39.

In summary behavioral factors (unsatisfactory oral hy-
giene and less acceptability of dental service due to low 
medical educational background) play substantial role 
in occurrence and prevalence of dental caries among 
adult population of Georgia in all regions, though the 
financial problem seems to be a considerable contributor 
in caries prevalence.
 
Reliable statistical data obtained in the study allowed to 
conclude that in spite of small differences in prevalence 
in different regions of Georgia dental caries is very wide-
spread throughout the country (96-100%). It represents a 
major problem in Georgia and needs serious attention and 
preventive measures to be carried out to enhance peoples’ 
referral to dental service and improve medical educational 
background of the population. 

Keywords: epidemiology, risk-factors, caries, prevalence, 
DMFT, DMFS indices. 

РЕЗЮМЕ

РАСПРОСРАНЕННОСТЬ КАРИЕСА ЗУБОВ 
СРЕДИ ВЗРОСЛОГО НАСЕЛЕНИЯ ГРУЗИИ ПО 
РЕГИОНАМ

Цитаишвили Л.Г., Маргвелашвили М.В., 
Каландадзе М.Н., Маргвелашвили В.В.

тбилисский государственный университет им. 
и. джавахишвили, грузия
 
Целью данного исследования явилось изучение забо-
леваемости кариесом зубов среди взрослого населения 
Грузии и сравнение интенсивности встречаемости 
кариеса в различных регионах. 

Исследование  проводилось  кластерно-стратифицированным  
методом  (Pathfinder  Survey), разработанным и предло-

женным Всемирной Организацией Здравоохранения. 
Наблюдались 2370 лиц (1081 мужчина и 1289 женщин), 
которые были распределены в 4 возрастные группы: 
I - 20-34 года, II - 35-44, III - 45-64 и IV - старше 65 лет. 
Исследование проводилось среди городских и сельских 
жителей 9 регионов Грузии и г. Тбилиси.

Оценка стоматологического статуса и гигиены поло-
сти рта проводилась согласно рекомендациям ВОЗ; 
осмотр полости рта - посредством стоматологиче-
ского зеркала и зонда при естественных условиях 
освещения.

Реципиентам были розданы специальные анкеты с 
вопросами о социальном статусе и доходе семьи, 
перенесенных заболеваниях, соблюдении гигиены 
полости рта, частоте посещения стоматолога, упо-
треблении табака, сахара, молочных продуктов. 

Исследование выявило высокую (96-100%) распростра-
ненность кариеса зубов среди взрослого населения Гру-
зии. Особенно высокие показатели распространенности 
кариеса отмечались в Мцхета-Мтианети - 13,26±5,97; 
Гурии - 12,79±8,92; Самцхе-Джавахети - 12,62±8,44; 
Шида Картли - 12,03±7,22 и Аджарии - 12,23±7,89. 
Относительно более низкие показатели зафиксирова-
ны в Тбилиси - 11,64±7,8; Квемо-Картли - 10,96±7,07; 
Имерети - 10,79±7,63, Самегрело - 10,54±7,95 и Кахети 
- 9,86±7,02, в Мцхета-Мтианети - 4,26±3,51, Самцхе-
Джавахети - 3,52±3,51 и Имерети - 3,05±3,1 отмечены 
высокие показатели среднего числа поврежденных 
кариесом зубов. Высокое среднее число отсутствующих 
по причине кариеса зубов отмечено в Гурии - 5,49±7,42, 
Самцхе-Джавахети - 5,31±6,97 и Аджаре - 5,32±6,73. 
Мцхета-Мтианети - 2,62±3,05, Шида Картли - 2,39±2,8 
и Тбилиси - 2,28±2,09 являются ведущими регионами 
по показателю среднего числа запломбированных 
зубов, а самый низкий показатель зафиксирован в 
Имерети - 0,67±1,39.

Неудовлетворительная гигиена полости рта и низкий 
уровень медицинского образования обследованных лиц 
играют значимую роль в распространенности кариеса 
среди взрослого населения Грузии, хотя немаловажную 
роль играют и финансовые проблемы.

Анализ результатов проведенного исследования по-
зволяет заключить, что, несмотря на незначительные 
различия в показателях распространенности кариеса 
среди взрослого населения Грузии. Показатель оди-
наково высокий (96-100%) во всех регионах и по 
сей день является актуальной проблемой, требует 
серьезного внимания и проведения стоматологиче-
ских профилактических мер для улучшения уровня 
медицинского и стоматологического образования, 
повышения посещаемости населением стоматоло-
гических клиник. 
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reziume

kariesis gavrceleba saqarTvelos regionebis  
zrdasrul mosaxleobaSi
 
l. witaiSvili, m. margvelaSvili, m.kalandaZe, 
v. margvelaSvili

i. javaxiSvilis sax. Tbilisis saxelmwifo 
universiteti, saqarTvelo 
 
kvlevis mizans warmoadgenda saqarTvelos 
sxvadasxva regionebSi zrdasrul mosax-
leobaSi kbilis kariesis daavadebis da misi 
gavrcelebis Seswavla.

kvleva ganxorcielda jandacvis msoflio 
organizaciis mier mowodebuli strati-
ficirebul-klasteruli SerCevis meTodiT 
(Pathfinder Survey). gamokvleulia 2370 qalaqis 
da soflis macxovreblebi saqarTvelos 9 
regionSi da TbilisSi (1289 qali da 1081 ma-
makaci), romlebic ganawilebuli iyo 4  asako-
briv jgufSi: I  jgufi - 20-34  weli, II  - 35-44,  
III  - 45-64  da IV - 65 welze zeviT.

janmo-s rekomendaciebis gaTvaliswinebiT 
moxda stomatologiuri statusis da piris 
Rrus higienuri mdgomareobis Sefaseba; piris 
Rrus daTvaliereba warmoebda stomatologi-

uri sarkis da zondis saSualebiT bunebrivi 
ganaTebis pirobebSi. 

sxvadasxva risk-faqtoris Sefaseba ganxor-
cielda avtorebis mier Sedgenili kiTxva-
ris saSualebiT, romelic Seicavda kiTxvebs 
socialuri statusis, ojaxis materialuri 
Semosavlis, zogadi daavadebebis, piris Rrus 
higienis mimarT adamianTa damokidebulebis, 
stomatologiuri momsaxurebis xelmisawv-
domobis, Tambaqos moxmarebis, aseve, kvebiTi 
faqtorebis Sesaxeb (naxSirwylebis, rZis 
produqtebis miReba.) 

avtorebis mier dadgenilia, rom piris Rrus 
aradamakmayofilebeli higiena da adamianTa 
dabali samedicino ganaTlebis done arsebiT 
rols asrulebs kbilis kariesis gavrcele-
baSi saqarTvelos zrdasrul mosaxleobaSi, 
aseve mniSvnelovania finansuri faqtori. 
miRebuli statistikurad sarwmuno monaceme-
bis safuZvelze dadgenilia, rom saqarTvelos 
sxvadasxva regionSi, mcire gansxvavebiT karie-
sis gavrcelebis maCvenebeli sakmaod maRalia, 
mwvave problemas warmoadgens da saWiroebs 
prevenciuli RonisZiebebis gatarebas, maT 
Soris, stomatologiuri momsaxurebis misa-
Rebad mosaxleobis mimarTvianobis gazrdas, 
samedicino da stomatologiuri ganaTlebis 
donis amaRlebas. 

АНАТОМИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ПЕРВЫХ МОЛЯРОВ ВЕРХНЕЙ ЧЕЛЮСТИ 
У НАСЕЛЕНИЯ ГРУЗИИ

Чипашвили Н.Ш., Бешкенадзе Е.И. 

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

Знание клиницистом анатомических особенностей 
полости зуба, корней и корневых каналов, возможных 
вариаций их строения, тщательная подготовка полости 
эндодонтического доступа являются определяющими 
в успехе эндодонтического лечения [1,3,5,8]. Часто не-
достаточное знания морфологических типов системы 
каналов корней и их анатомических вариаций стано-
вится причиной осложнения эндодонтического лечения 

[4,5,7,18]. В настоящее время основные отличитель-
ные признаки всех групп зубов определены, однако, 
статистические показатели не представляют собой 
универсального критерия, так как антропометрические 
показатели корней и каналов варьируют в зависимости 
от этнической принадлежности и географической сре-
ды [18]. Предметом особого интереса являются верхние 
моляры ввиду свойственной им сложной системы ка-
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налов их корней. По данным исследований различных 
авторов, у медиально-щечного корня верхнего первого 
моляра в 50% случаев встречается два канала [3,7,9]. В 
своём исследовании F. Pineda и Y. Kuttler [16] описали 
60,7% случаев наличия у медиально-щечного корня до-
полнительного канала, J. Pecora [14,15] при проведении 
такого же типа лабораторного исследования выявил 
наличие дополнительного четвертого канала только в 
25% случаев; W. Hess в 1925 году описал 53,6% случаев 
наличия четвертого (MB-2) канала [10]. В медицинской 
литературе встречается и другая анатомическая карти-
на: A. Martinez-Berna и P. Ruiz-Badanelli [13] описали 
три случая наличия у корней верхних первых моляров 
6 каналов - 3 медиальных, 2 дистальных и 1 небного). 
A. Favieri et al. [9] так же описали подобные случаи и 
связанные с ними сложности лечения. В дистальном 
корне два канала встречаются редко – в 3,6% случаев у 
верхних моляров. Christie et al. [7] представили вариа-
ции каналов нёбного корня у верхних первых моляров и 
описали принципы эндодонтического лечения в случае 
наличия двух нёбных корней. 

Ранее нами изучены особенности отдельных групп 
корневой системы зубов у этнических грузин [1,6]. 

В настоящее время технический прогресс облегчает 
выявление анатомических вариаций и особенностей. 
Использование системы компьютерной томографии 
и микроскопа в эндодонтологии стало неотъемлемой 
фундаментальной частью стоматологической практики. 
Компьютерная томография костей челюсти на конусно-
лучевом компьютерном томографе (КЛКТ=CBCT) харак-
теризуется малой дозой облучения и даёт возможность 
получить детальную информацию о зубах и окружающих 
их тканях, трёхмерное изображение челюстей и зубов 
(3D) [2,3,11]. У врача появляется возможность осмотреть 
и точно оценить особенности строения зуба, корней и 
каналов. Томография позволяет получить послойное 
изображение объекта (в данном случае зуба), что даёт 
возможность выявить наличие дополнительных каналов 
с атипичной анатомией. Благодаря хорошей визуализации 
возможно оценить состояние кончика корня, его поломки, 
резорбции участка. Посредством КЛКТ осуществляется 
контроль анатомо-морфологических особенностей верх-
него первого моляра.

Цель исследования – определение анатомических 
особенностей первых моляров верхней челюсти у на-
селения Грузии.

Материал и методы. Исследование проведено на базе 
департамента одонтологии Тбилисского государствен-
ного медицинского университета, Стоматологической 
клиники и учебно-исследовательского центра «Уни-
дент». Материал исследования был разделён на три 
группы: экспериментальная (ex vivo) группа (экстра-
гированные зубы - 156), группа клинически леченых 

243 зуба (in vivo) и контрольная группа - 41 зуб. Всего 
изучено 440 зубов. Контроль оценки осуществляли 
в трёх группах на конусно-лучевом компьютерном 
томографе.

Экспериментальное исследование
Первая группа. Материал для исследования был со-
бран почти во всех районах Грузии. После экстракции 
согласно рекомендациям зубы промывались, в целях 
дегидратации помещались в 95% спирт. После транс-
портировки зубы очищались кюретажем. Верхние 
первые моляры экстрагировались по различным по-
казаниям – травма, воспалительный процесс, фрактура 
кости. Более здоровые зубы препарировались и после 
коронарной трепанации погружались на 24 часа в 5% 
раствор гипохлорида натрия. Затем производилась 
визуальная оценка образцов.

Окклюзионные поверхности, количество корней и 
каналов, длину корня, среднюю длину оценивали по 
общим, характерным для верхних первых моляров, 
признакам. Систематизацию показателя длины зуба 
проводили посредством специального аппарата (циф-
ровой аппарат "Pakimetter", цифровой штангенцир-
куль "TESA", Швейцария). Высоту зуба определяли 
по двум ориентационным точкам - верхушка корня 
зуба и жевательный бугор. Полученные данные ре-
гистрировались как показатель длины зуба. После 
наружного измерения в канал помещали файл и про-
двигали вглубь до появления в апикальном отверстии 
кончика файла. Глубина погружения каждого файла 
отмечалась ограничителем/стоппером, который фик-
сировался на краю бугра. Полученное расстояние 
измеряли посредством эндодонтической линейки и 
отмечали рабочую длину. Затем эти два показателя 
регистрировались и сравнивались. Особый интерес 
представляет исследование особенностей внутренней 
структуры канала и топография медиально-щечного 
корня (MB). Исходя из этого, после оценки и изме-
рения экстрагированного зуба, проводили трансвер-
сальную секцию зубов с помощью алмазного диска 
с целью изучения внутренней анатомии полости 
зуба. Анатомию внутреннего строения полости зуба 
оценивали по классификации Vertucci [17]. 

клиническое исследование. Вторая группа. Исследова-
ние проводилось на базе Стоматологической клиники 
и учебно-исследовательского центра «Унидент». Раз-
работана программа специального учета. Для пациен-
тов, которым проводилось эндодонтическое лечение, 
была создана медицинская карта с системой критериев 
и показателями, представляющими интерес для про-
водимого исследования: возраст, пол, формула зуба, 
диагноз, количество корней и каналов, рабочая длина 
канала, тип конфигурации. Исследования проводили 
опытные эндодонтисты, которым была роздана карта 
учёта эндодонтических параметров зубов. После сверки 
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данных были выделены и записаны показатели верхних 
первых моляров. Исследовано 243 клинических случая 
верхних первых моляров. Зубы с резорбированными 
верхушками корня, с неразвитыми верхушками, мас-
штабными повреждениями коронки и патологическим 
износом не были включены в исследование. Во время 
лечения пациентам проводилось радиологическое и 
электрометрическое исследования. При оценке полу-
ченных данных рассматривались количество корней и 
каналов, местоположение и их различные вариации. 
Рабочую длину канала определяли как посредством 
визиографического исследования (визограф X-Genus, 
Italia), так и с помощью апекс-локатора.

клиническое исследование на конусно-лучевом компью-
терном томографе (кЛкт). Третья группа. На КЛКТ 
исследовались пациенты, которым по различным по-
казаниям уже проводилось КЛКТ, в основном, в целях 
имплантации. Были получены изображения аксиаль-
ных, сагиттальных и корональных срезов зубов. Для 
исследования был отобран 41 верхний первый моляр: 
19 правых и 22 левых верхних первых моляров. Эти ис-
следования осуществляли практикующие дентальные 
радиологи совместно с эндодонтистами. Проводился учёт 
и регистрация полученных данных. Материал статисти-
чески обработан в программе " STATISTICA" v.16. 

На первом этапе провели описательный статистический 
анализ, рассчитали средний показатель – SD (standard 
deviation) стандартное отклонение, а затем бивариацион-
ный анализ, посредством которого рассчитали χ2 показа-
тель и р значение. Проводилось табелирование данных. 

Результаты и их обсуждение. Анализ результатов 
исследования выявил, что у 156 экстрагированных 
зубов первых моляров верхней челюсти в 110 (70,5%) 
зубах выявлено 4 канала, в 45 (28,8%) случаях – 3 
канала и в 1 (0,7%) зубе - 5 каналов (два медиальных, 
два дистальных, и один нёбный) (таблица 1). У до-
полнительного MB-2 канала внутри морфологиче-
ская картина согласно классификации Vertucci [17] 
в 70% случаев представлена II типом - два канала с 
двумя входами, которые соединяются у верхушки, 
заканчиваясь одним апексом, в 28,2% случаев вы-
явлен IV тип - 2 независимых канала по всей длине 
корня и два апикальных отверстия, в 1,8% случаев 
встречаются III, V и VIII типы. Средняя длина зуба 
составила 21,9 мм (таблица 2).

Результаты клинических исследований выявили со-
вершенно противоречивые данные: в 36,2% (88 зубов) 
случаев выявлено четыре канала; в 62,9% (153 зуба) 
случаев – три канала. Выявлены также верхние первые 
моляры с 5 и 6 каналами, что составляет 0,9% от общего 
числа. Средняя длина зуба в клинически леченых зубах 
составляет 21,5 мм.

Из 399 исследованных зубов ( 156 экстрагирован-
ных и 243 клинически леченых зубов) максималь-
ная длина составила 24,5 мм, а минимальная длина 
- 16,5 мм. SD- (standard deviation) стандартное 
отклонение- 8,0. Средняя длина верхнего первого 
моляра составила 21,7 мм. Средний показатель 
длины зуба сравнивали с данными других авторов 
(таблица 1). 

таблица 1. Сравнительные анатомические показатели особенностей MB корней верхних моляров, 
полученные различными исследовательскими группами 

Исследователи Количество 
зубов

Один 
канал 
(МВ)

Два кана-
ла (МВ-2)

Sert S., Bayirli G.S. (2004) 200 6,5% 93,5%
Alavi A.M. et al.( 2002) 52 35% 65%
Al Shalabi R.M. et al (2000) 83 22% 78%
Weine F. еt. al (1999) 293 42% 58%
Imura N. et al (1998) 42 19,1% 80.9%
Pecora J.D. et al (1992) 120 75% 25%
Vertucci F. (1984) 100 45% 55%
Pineda F., KutterY. (1972) 262 39,3% 60,7%
HessW. (1925) 513 46,4% 53,6%
Чипашвили Н., Бешкенадзе Е. (данное исследование) 156 28,8% 70,5%

*- результаты лабораторных ex-vivo исследований, проведённых на экстрагированных зубах

таблица 2. Сравнительная характеристика длины первых моляров верхней челюсти 
Длина зуба Ingle J. Ford T. Чипашвили Н., Бешкенадзе Е.

максимальная 22,5 мм 24 мм 24,5 мм
средняя 20,5 мм 21 мм 21,7 мм

минимальная 17,6 мм 17 мм 16,5 мм
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Результаты исследования на конусно-лучевом 
компьютерном томографе приближены к данным 
экспериментального исследования: 4 канала 
выявлено в 60,9% случаев, а 3 канала - в 39,1% 
случаев.

Представленные различными авторами данные о 
распространённости дополнительных каналов у 
верхних первых моляров и их диагностирование 
осуществлено при помощи разных методов исследо-
вания. Ещё в 1921 году W. Hess [10] отмечал сложную 
систему вариаций каналов и утверждал, что корень 
вместе с одним равномерно суженным коническим 
каналом, который оканчивается одним апикальным 
отверстием, является больше исключением, чем 
нормой. F. Weine [18] считал, что основной причи-
ной неудачного эндодонтического лечения верхнего 
первого моляра является игнорирование наличия 
четвёртого канала у медиально-щёчного корня. W. 
Hess [10] открыл наличие MB-2 канала в 1921 году, 
а в 1969 году F. Weine и соавторы [18] подтвердили 
это открытие, отметив, что наличие 3 корней и 4 ка-
налов у верхнего первого моляра является нормой, 
а не вариацией. 

Проведённое исследование показало высокую ве-
роятность наличия четвёртого канала у медиально-
щёчного корня верхнего первого моляра (по дан-
ным лабораторного исследования) в грузинской 
популяции. На основе анализа полученных ре-
зультатов можно заключить, что на данном этапе 
показатели проведенного исследования схожи с 
данными других авторов. Так, J. Kulid, D. Peters 
[12] посредством микроскопического анализа 
выявили наличие MB-2 канала в 95% случаев, од-
нако, проведённые в том же году клинические (in 
vivo) исследования выявили наличие четвёртого 
канала только в 18-33% случаев. Следует отметить, 
что данные проведённых нами клинических (in 
vivo) и лабораторных (ex-vivo) исследований так 
же противоречивы. 

Таким образом, по результатам ex-vivo исследований 
выявлена высокая вероятность наличия четвёртого 
канала в верхнем первом медиально-щёчном корне 
(70,5% случаев) в грузинской популяции. 
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SUMMARY

ANATOMICAL AND MORPHOLOGICAL PECU-
LIARITIES OF MAXILLARY FIRST MOLARS IN 
THE GEORGIAN POPULATION

Chipashvili N., Beshkenadze E. 

Tbilisi State Medical University, Department of Odontol-
ogy; “UniDent” – Dental Clinic, Training and Research 
Center, Tbilisi, Georgia

Maxillary first molars due to the complexity of the root 
canal morphology are the object of constant interest. The 
present work investigates anatomical and morphological 
peculiarities of maxillary first molars in the Georgian 
population.

A study on 440 maxillary first molars was conducted. The 
subjects were divided into three groups.

The first group consisted of 156 extracted maxillary first 
molars (ex vivo study). The second group consisted of 
243 endodontically treated teeth (in vivo study). The 
third – control group. Cone beam computed tomography 
(CBCT) was used to investigate 41 teeth. The investiga-
tion showed that inconsistencies exist in the results of 
ex vivo and in vivo studies. In vivo study showed less 4 
canals, than ex vivo study. That’s why for the credibility 
of the results we examined the results of ex vivo study. 
The results showed (ex-vivo study) that 70.5% of the 
examined teeth had high probability of 4 canals exis-
tence.  The occurrence of MB-2 canals of the maxillary 
first molar of Georgian population was in full accordance 
with the results of other authors.

Keywords: Maxillary first molars, MB-2 canals, Georgian 
population.

РЕЗЮМЕ

АНАТОМИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ПЕРВЫХ 
МОЛЯРОВ ВЕРХНЕЙ ЧЕЛЮСТИ У НАСЕЛЕНИЯ 
ГРУЗИИ 

Чипашвили Н.Ш., Бешкенадзе Е.И. 

тбилисский государственный медицинский универси-
тет, департамент одонтологии; Стоматологическая 
клиника и учебно-научный центр «унидент», грузия

В статье изучены анатомические особенности 
первого верхнего моляра в грузинской популя-
ции. Исследовано 440 верхних первых моляров. 
Исследуемый материал разделён на три группы: 
I - группа экстрагированных зубов (n=156), II - 
группа клинически леченых зубов (n=243) и III 

- контрольная группа (n=41). Контроль оценки 
осуществлялся на конусно-лучевом компью-
терном томографе. Следует отметить противо-
речивость полученных данных лабораторного 
(ex-vivo) и клинического (in-vivo) исследований. 
При клиническом исследовании выявлено мень-
ше зубов с 4 каналами, чем при лабораторном 
исследовании. Именно поэтому для валидности 
и достоверности проведенных исследований 
рассмотрены результаты только лабораторной 
группы. 

Соответственно, по результатам ex-vivo исследова-
ний выявлена высокая вероятность наличия четвёр-
того канала в верхнем первом медиально-щёчном 
корне (70,5% случаев) в грузинской популяции. 

reziume

zeda ybis pirveli molaris anatomiuri maxa-
siaTeblebi saqarTvelos mosaxleobaSi 

n. WipaSvili, e. beSkenaZe

Tbilisis saxelmwifo samedicino univer-
siteti, odontologiis departamenti; stoma-
tologiis klinika da saswavlo-kvleviTi 
centri “unidenti”, saqarTvelo

zeda ybis molarebi, rTulad mowyobili 
fesvis arxTa sistemis morfologiis gamo, 
gansakuTrebuli interesis sagans warmoad-
gens.  MB-2 arxis arseboba W. Hess-is mier 
1921 wels iqna aRmoCenili; 1969 wels F. Weine 
da Tanaavtorebma  daamtkices, rom zeda ybis 
pirveli molari  3 fesviT da 4  arxiT war-
moadgens normas da ara variacias. zeda ybis 
molarebis endodonturi mkurnalobis waru-
matebloba swored medialur-loyiskena fesv-
Si meoTxe arxis arsebobis ugulebelyofiT 
aixsneba.  aRniSnuli kvleva eZRvneba zeda 
pirveli  molaris anatomiuri Taviseburebe-
bis Seswavlas qarTul populaciaSi. kvlevis 
dros Seswavlil iqna  440 kbili. sakvlevi 
masala gaiyo 3 jgufad: 156 eqstragirebuli 
kbilebis jgufi da 243 klinikurad namkurna-
levi kbilebis jgufi. Sefasebis kontroli 
xorcieldeboda 3 jgufSi - konusur-sxivuri 
kompiuteruli tomografiis meTodis saSua-
lebiT (41 kbili).

avtorebis mier Catarebuli eqsperimentuli 
(ex-vivo) da klinikuri kvlevis Sedegebi wi-
naaRmdegobrivia. klinikuri kvlevisas regis-
trirebuli meoTxe arxis raodenoba naklebi 
aRmoCnda. amitom, kvlevis validurobisa da 
sarwmunoobisaTvis gadawyda, Sedegebi ganxi-



 
GeorGian Medical news  
no 7-8 (232-233) 2014

© GMN 33 

luliyo mxolod eqstragirebul kbilTa 
jgufidan. Sesabamisad, ex-vivo kvlevis Sede-
gebma aCvena zeda ybis pirveli molaris me-
dialur-loyiskena fesvSi meoTxe arxis arse-

bobis maRali albaToba (70,5%) saqarTvelos 
mosaxleobaSi. kvlevis am etapze miRebuli 
monacemebi sxva avtorebis mier mowodebuli 
monacemebis identuria.  

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА ФИЗИКО-МЕХАНИЧЕСКИХ СВОЙСТВ 
И МОРФОЛОГИИ ПОВЕРХНОСТИ ОБРАЗЦОВ БАЗИСНОГО АКРИЛАТА 

ХОЛОДНОГО ОТВЕРДЕНИЯ «РЕДОНТ-КОЛИР», ПОЛИМЕРИЗОВАННОГО 
В С-СИЛИКОНОВЫХ И АЛЬГИНАТНЫХ МАТРИЦАХ

Богатыренко М.В.

Харьковский национальный медицинский университет, 
кафедра ортопедической стоматологии, Харьков, украина

В условиях современного материально-технического 
обеспечения большинства зуботехнических лабора-
торий, акриловые материалы, несмотря на их недо-
статки, по сей день остаются востребованными для 
изготовления съемных ортопедических конструкций. 
[1,3]. Акриловые композиции холодного отвердения 
(«Редонт-03», «Протакрил-М», «Villakryl-Ortho» и 
другие) используют для изготовления разнообразных 
временных конструкций, в частности, для непо-
средственного и промежуточного протезирования. 
Известны прямые методики непосредственного 
и ближайшего протезирования с использованием 
матриц из силиконового и альгинатного материалов 
[3-6]. Определение преимуществ использования того 
или иного оттискного материала в качестве матрич-
ного является решающим для качества этих видов 
протезирования [2].

Цель - сравнительная оценка физико-механических 
свойств и морфологии поверхности образцов базис-
ного акрилата холодного отвердения «Редонт-колир», 
полимеризованного в С-силиконовых и альгинатных 
матрицах.

Материал и методы. С целью усовершенствования 
методики непосредственного и промежуточного 
протезирования проведена сравнительная оцен-
ка показателей физико-механических свойств и 
морфологии поверхности образцов базисного 
акрилата холодного отвердения «Редонт-колир» 
(патент Украины №38151), полимеризованного в 

С-силиконовых - «Zeta plus-putty» («Zhermack», 
Италия) и альгинатных - «Ypeen» («Spofa Dental», 
Чехия) матрицах при различных режимах: 1) в 
пневмополимеризаторе «Аверон» при давлении в 
3 атм., температуре 450С в течение 15 минут; 2) по-
лимеризация в воде при температуре 450С в течение 
15 минут. В центральной заводской лаборатории 
АО «Стома» (Харьков) были проведены 6 видов 
лабораторных исследований в количестве 224 экс-
периментов на 184 образцах. Согласно требовани-
ям ISO-22112-2005 и ТУ У 24.4-00481318-057:2007 
определялись следующие физико-механические 
свойства: изгиб при нагрузке, ударная вязкость, 
изгибающее напряжение при разрушении, твер-
дость по Хепплеру, коническая точка текучести и 
водопоглощение.

Электронно-микроскопические исследования образцов 
были проведены на растровом электронном микро-
скопе JSM-840 (фирма «Jeol», Япония) в лаборатории 
микроструктурных исследований Харьковского на-
ционального университета им. В.Н. Каразина. С целью 
снятия заряда от падающего пучка электронов, на 
образцы материала в вакууме была нанесена пленка 
толщиной 2-3 нм углерода или хрома. Изображение 
морфологии поверхности получено в двух произвольно 
выбранных точках в режиме вторичных электронов, 
зарегистрированы в цифровой форме (разрешение 4 
нм, увеличение в 200-кратном размере). Морфологии 
поверхности образцов была дана сравнительная оценка 
по 5-балльной шкале.
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Оценку рельефа поверхности образцов проводили по 
следующим критериям: 1) наличие газовых пор; 2) 
чистота поверхности гранул полимера; 3) взаимное 
расположение гранул полимера (разрознено, слит-
но); 4) наличие посторонних включений (оттискного 
материала) в толще полимеризата; 5) наличие очагов 
полимерного порошка, не вступившего в реакцию по-
лимеризации.

Полученные результаты обработаны методом вариаци-
онной статистики с применением t-критерия Стьюдента 
на ПК посредством приложения для ОС Windows XP 
Microsoft Office Excel 2003.

Результаты и их обсуждение. Как следует из данных 
таблицы 1, техническим требованиям отвечают образ-
цы акрилата, полимеризованные в силиконовой и аль-
гинатной матрице в пневмополимеризаторе при давле-
нии воздуха 3 атм, температуре 450 С, в течение 15 мин. 
(С1, А1), и образцы, полимеризованные в альгинатной 
матрице и воде при температуре 450 в течение 15 минут 
(А2). Образцы материала с буквенно-цифровой коди-
ровкой С2 (силиконовая матрица, полимеризация при 
температуре 450 С в течение 15 минут) по показателям 
твердости по Хепплеру (184,9±0,42 МПа) и конической 

точки текучести (385,7±1,48 МПа) не соответствуют 
нормативам технических требований.

При анализе изображений, полученных методом рас-
тровой электронной микроскопии, выяснилось, что 
всем образцам, которые были полимеризованы в 
матрицах из С-силиконового оттискного материала 
(С1 и С2), присуща гранулярная пористость, что 
при 200-кратном увеличении визуализируется как 
разрозненное расположение гранул полимера с ше-
роховатостью поверхности в виде микровозвыше-
ний размером от 2 до 13 мк. Эти образцы получили 
оценку 3. Образцы акрилата, полимеризованные в 
альгинатных матрицах в пневмополимеризаторе (15 
мин., 450С, 3 атм.) и в воде (450С, 15 мин.) отличались 
гладкой поверхностью без пор и получили оценки 4 
и 5, соответственно (таблица 2).

Причиной появления гранулярной пористости об-
разцов акрилата «Редонт-колир», полимеризованных 
в С-силиконовых матрицах, по всей вероятности, 
следует считать взаимодействие не связанного моно-
мера с побочными низкомолекулярными веществами, 
выделяющимися из С-силикона после реакции по-
ликонденсации (этиловый спирт, аммиак, вода).

таблица 1. Физико-механические показатели образцов акрилата «редонт-колир», 
полимеризованных в различных режимах и матрицах

Физико-
механический 

показатель
Н

ор
м

ат
ив

С1
Силиконовая 
матрица, по-
лимеризация 

в пневмополи-
меризаторе (15 

мин., 450С, 
3 атм.)

С2
Силиконовая 
матрица, по-
лимеризация 

в воде при 
температуре 
450С, 15 мин.

А1
Альгинатная матри-
ца, полимеризация в 
пневмополимериза-
торе (15 мин., 450С, 

3 атм.

А2
Альгинатная 
матрица, по-
лимеризация 

в воде при 
температуре 
450С, 15 мин.

1. Изгиб под 
нагрузкой, 
МПа

Не менее 
60 МПа 88,8±0,29 64,8±,06* 88,6±,14 61,1±0,06*

2. Ударная вяз-
кость, кДж/м2

Не менее 
3,5 кДж/м2 6,7±0,008 7,14±0,013* 6,3±0,02 6,6±0,03*

3. Изгибающее 
напряжение 
при разруше-
нии, МПа

Не менее 
60 МПа 84,6±0,32 62,7±0,22* 84,4±0,37 71,6±0,38*

4. Твердость по 
Хепплеру, МПа

Не менее 
200 МПа 224,6±0,27 184,9±0,42* 220,4±0,23 213,4±0,4*

5. Коническая 
точка текуче-
сти, МПа

Не менее 
400 МПа 488,1±1,55 385,7±1,48* 432,2±1,2 412,8±0,67*

6. Водопогло-
щение, мг/см3

Не более 
32 мг/см3 13,4±0,05 21,0±0,16* 21,6±0,17** 21,7±0,14**

*р<0,001, **р>0,05 - достоверность различий при сравнении показателей образцов, 
полимеризованных в пневмополимеризаторе и в воде
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таблица 2. Сравнительная оценка результатов растровой электронной микроскопии поверхности 
образцов акрилата «редонт-колир», полимеризованных в различных режимах и матрицах

Буквенно-цифровая 
кодировка образцов

Картина рельефа 
анализируемой зоны О

це
н-

ка

Типы полученного рельефа 
поверхностей образцов

С-1: Силиконовая ма-
трица, полимеризация в 
пневмополимеризаторе 
(15 мин., 450С, 3 атм.)

Гранулы полимера расположе-
ны разрознено, отсутствие пор, 
шероховатость поверхности в 
виде микровозвышений, раз-
мером от 2 до 8 мкм, отсутствие 
включений и очагов полимер-
ного порошка, невступившего в 
реакцию полимеризации

3

А-1: Альгинатная ма-
трица, полимеризация в 
пневмополимеризаторе 
(15 мин., 450С, 3 атм.)

Гранулы полимера расположены 
слитно, отсутствие пор, гладкая 
поверхность гранул полимера, 
отсутствие посторонних вклю-
чений и очагов полимерного 
порошка, невступившего в реак-
цию полимеризации

5

С-2: Силиконовая матри-
ца, полимеризация в воде 
при температуре 450С, 
15 мин.

Гранулы полимера расположены 
разрозненно, отсутствие пор, 
шероховатость поверхности в 
виде микровозвышений, раз-
мером от 4 до 13 мкм отсут-
ствие посторонних включений 
и очагов полимерного порошка, 
невступившего в реакцию по-
лимеризации

3

А-2: Альгинатная матри-
ца, полимеризация в воде 
при температуре 450С, 
15 мин.

Гранулы полимера расположены 
разрозненно, отсутствие пор, 
гладкая поверхность гранул по-
лимера, отсутствие посторонних 
включений и очагов полимер-
ного порошка, невступившего в 
реакцию полимеризации

4

При взаимодействии мономера (метилового эфира ме-
такриловой кислоты) с этиловым спиртом происходит 
переэтерификация метилметакрилата, что исключает его 
из процесса полимеризации, при взаимодействии моно-
мера с аммиаком он превращается в амид метакриловой 

кислоты и метиловый спирт, поэтому появление грануляр-
ной пористости образцов акрилата вполне закономерно. 
Эти выводы подтверждаются данными литературы, так 
А.Д. Блинникова [1] отмечает, что «механизм взаимодей-
ствия этилового спирта и стоматологического материала 
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на основе полиметилметакрилата объединяет в себе фи-
зические процессы поверхностной адсорбции, диффузии, 
снижение межмолекулярного взаимодействия, частичного 
растворения поверхностного слоя полимеризата».

По результатам исследования установлено, что опти-
мальным режимом полимеризации акрилата «Редонт-
колир», обеспечивающим соответствие физико-
механических свойств требованиям ISO-22112-2005 и 
ТУ У 24.4-00481318-057:2007, является полимеризация 
в пневмополимеризаторе при температуре 450С, давле-
нии воздуха в 3 атм., в течение 15 минут.

Таким образом, применение альгинатного оттискного 
материала в качестве матричного позволяет получить 
качественно лучшую поверхность протеза, но принимая 
во внимание технологические свойства альгинатных 
оттискных материалов, а именно наличие выраженной 
усадки, их использование для указанной цели должно 
быть ограничено временем, в течение которого оттиск-
матрица остается стабильной в размерах, что оговорено 
рекомендациями производителя.
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SUMMARY

COMPARATIVE EVALUATION OF PHYSICAL-MECHANICAL PROPERTIES 
AND SURFACE MORPHOLOGY OF THE SAMPLES OF BASE SELF CURED ACRYLIC RESIN 

"REDONT-KOLIR" POLYMERIZED IN THE SILICONE AND ALGINATE MATRIXES

Bogatyrenko M.

Kharkiv National Medical University, Department of Prosthetic Dentistry, Kharkov, Ukraine.

Determination of advantages of using silicone or alginate 
impression material as a matrix is decisive for quality of 
immediate and transitional dentures manufactured by the 
direct method using self-cured acrylic resins. The aim of this 
study was a comparative evaluation of physical-mechanical 
properties and surface morphology of the samples of base 
self-cured acrylic resin “Redont-kolir” polymerized in the 
silicone and alginate matrix. The samples were polymerized 
in the C-silicone - "Zeta plus-putty" ("Zhermack", Italy) 
and alginate - "Ypeen" ("Spofa Dental", Czech Republic) 
matrixes under different regimes: 1) in the pneumopolymer-
izer “Averon” at an air pressure of 3 atm., a temperature 
of 450C for 15 minutes, and 2) polymerization in water at 
450C for 15 minutes. We determined the following physical 
and mechanical properties: bending load, toughness, bend-
ing stress at break, hardness by Heppler, conical point of 
fluidity and water absorption. Electron microscopy studies 
of the samples have been conducted on electronic raster 
microscope JSM-840 ("Jeol", Japan).

As a result of studies, it was found that the optimum regime 
of polymerization for acrylate "Redont-kolir" is in the 
pneumopolymerizer "Averon" at an air pressure of 3 atm., 
a temperature of 450 C for 15 minutes.

By the results of studying the surface morphology of 
the samples we can draw a conclusion that the use of an 
alginate impression material as matrix allows to obtain 
a qualitatively better surface of denture. But taking into 
account the technological properties of the alginate im-
pression materials, namely an expressed shrinkage, their 
use for this purpose must be limited by the time during 
which the impression matrix remain stable in size, which 
is specified by manufacturer’s recommendations.

Keywords: base self-cured acrylic resin, C-silicone and 
alginate impression material, matrix, the direct method, 
immediate and transitional dentures.
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РЕЗЮМЕ

С РА В Н И Т ЕЛ Ь Н А Я  О Ц Е Н К А  Ф И З И КО -
МЕХАНИЧЕСКИХ СВОЙСТВ И МОРФОЛО-
ГИИ ПОВЕРХНОСТИ ОБРАЗЦОВ БАЗИСНО-
ГО АКРИЛАТА ХОЛОДНОГО ОТВЕРДЕНИЯ 
«РЕДОНТ-КОЛИР», ПОЛИМЕРИЗОВАННОГО 
В С-СИЛИКОНОВЫХ И АЛЬГИНАТНЫХ МА-
ТРИЦАХ

Богатыренко М.В.

Харьковский национальный медицинский университет, 
Харьков, украина.

Определение преимуществ использования альгинатно-
го или силиконового оттискного материала в качестве 
матричного является решающим для качества непосред-
ственных и промежуточных протезов, изготовленных 
прямым методом с применением акрилатов холодного 
отвердения. Целью исследования явилась сравнительная 
оценка физико-механических свойств и морфологии 
поверхности образцов базисного акрилата холодного 
отвердения «Редонт-колир», полимеризованного в 
С-силиконовых и альгинатных матрицах. Образцы были 
полимеризованы в С-силиконовых - «Zeta plus-putty» 
(«Zhermack», Италия) и альгинатных - «Ypeen» («Spofa 
Dental», Чехия) матрицах, при различных режимах: 1) в 
пневмополимеризаторе «Аверон» при давлении в 3 атм., 
температуре 450С в течение 15 минут; 2) полимеризация в 
воде при температуре 450С в течение 15 минут. Определя-
лись следующие физико-механические свойства: изгиб 
при нагрузке, ударная вязкость, изгибающее напряжение 
при разрушении, твердость по Хепплеру, коническая 
точка текучести и водопоглощение. Электронно-
микроскопические исследования образцов в двух произ-
вольно выбранных точках были проведены на растровом 
электронном микроскопе JSM-840 (фирма «Jeol», Япония) 
в режиме вторичных электронов при разрешающей спо-
собности 4нм и 200-кратном увеличении.

В результате проведенных исследований установлено, 
что оптимальным режимом полимеризации акрилата 
«Редонт-колир» является полимеризация в пневмопо-
лимеризаторе при температуре 450С, давлении воздуха 
в 3 атм., в течение 15 минут. По результатам изучения 
морфологии поверхности образцов следует заключить, 
что применение альгинатного оттискного материала в 
качестве матричного позволяет получить качественно 
лучшую поверхность протеза, однако, принимая во 
внимание технологические свойства альгинатных от-
тискных материалов, а именно наличие выраженной 
усадки, их использование для указанной цели должно 
быть ограничено временем, в течение которого оттиск-
матрица остается стабильной в размерах, что оговорено 
в рекомендациях производителя.

reziume

С-silikonur da alginatur matricebSi 
polimerizebuli civi gamyarebis bazisuri 
akrilatis “redont-koliri”  nimuSebis fizi-
kur-meqanikuri Tvisebebis da morfologiis 
SedarebiTi Sefaseba

m. bogatirenko 

xarkovis erovnuli samedicino universiteti, 
xarkovi, ukraina

alginaturi an silikonuri sayalibe masalis 
matricad gamoyenebis upiratesobis gansaz-
Rvra gadamwyvetia uSualo da Sualeduri 
protezebis xarisxis gansazRvrisaTvis, rom-
lebic pirdapiri meTodiTaa damzadebuli civi 
gamyarebis akrilatis gamoyenebiT. kvlevis 
mizans Seadgenda С-silikonur da alginatur 
matricebSi polimerizebuli civi gamyare-
bis bazisuri akrilatis “redont-koliri” 
nimuSebis fizikur-meqanikuri Tvisebebis da 
morfologiis SedarebiTi Sefaseba. nimuSebi 
polimerizebuli iyo С-silikonur - «Zeta 
plus-putty» («Zhermack», italia) da alginatur 
-«Ypeen» («Spofa Dental», CexeTi) matricebSi sxva-
dasxva reJimSi: 1) pnevmopolimerizatorSi 
“averoni”, wneviT 3 atm, temperatura - 450, С 15 
wuTis ganmavlobaSi;  2) polimerizacia wyalSi, 
temperatura - 450 С, 15 wuTis ganmavlobaSi. ga-
nisazRvra Semdegi fizikur-meqanikuri Tvise-
bebi: moxriloba datvirTvis dros, dartymiTi 
siblante, moxriTi daZabuloba dazianebis 
dros, simkvrive hepleris mixedviT, wyalte-
vadoba. nebismierad SerCeuli ori wertilis 
eleqtronul-mikroskopiuli gamokvleva 
Catarda   eleqtronul mikroskopze JSM-840 
(firma «Jeol», iaponia)  meoradi eleqtronebis 
reJimSi garCevadobis SesaZleblobiT 4  nm 
200-jeradi gadidebis pirobebSi. 

dadgenilia, rom akrilatis “redont-koliri” 
polimerizaciis optimaluri reJimi aris 
polimerizacia pnevmopolimerizatorSi 
“averoni”: wneva - 3 atm, temperatura - 450С 

15 wuTis ganmavlobaSi.  nimuSebis zedapiris 
morfologiis Seswavlis Sedegebi miuTiTebs, 
rom alginaturi sayalibe masalis matricad 
gamoyeneba iZleva protezis ukeTesi zeda-
piris miRebis saSualebas; Tumca, alginaturi 
sayalibe masalebis teqnologiuri Tvisebebis 
gaTvaliswinebiT, maTi gamoyenebisas dro, rom-
lis ganmavlobaSic yalibi-matricas zomebi 
stabiluria, SezRudulia, rac asaxulia mwar-
moeblis rekomendaciebSi.  
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Etiopathogenesis of caries and parodontal inflammatory 
diseases is subject to scientific researches and discussions 
up to present [1]. The above diseases cause early loss of 
the teeth – secondary adentia. 

Partial secondary adentia, as an independent nosological 
form of dentofacial system is a disease characterized with 
effect on integrity of formed dentofacial system dentition 
(or dentitions) where no pathological changes are indicated 
on the remained teeth. Together with caries and parodont 
diseases, it is among the most widespread diseases of 
dentofacial system, correlated, in addition, to the number 
of lost teeth, with the age [1,5,7,11].

After removal of teeth the dentition is changed significant. 
In such situations, the clinical pattern may vary, depending 
on: number of the lost teeth, disposition of the maintained 
teeth in the dentition, their function and condition, type of 
dental occlusion, general condition of parodont and the 
patient [5,9]. The above may result in speech and chewing 
functions’ disorders, change of face shape, esthetic and 
psychosocial inferiority, pathologies of digestive and other 
systems, formation of the chronic infection areas, changes 
of reactivity etc. [2-4,8,10].

Full commercialization of the dentistry sector in out coun-
try contributed to development of its certain areas. New 
dental clinics and facilities were established, equipments 
and appliances were updated, modern treatment means and 

technologies were introduced and all these are permanently 
updated though they are mostly oriented for treatment of 
already developed diseases. 

Irrespective of the positive trends, in the dentistry practice 
of Georgia there is no common state program for preven-
tion of dental diseases, what, in many countries, is the main 
long-term action plan of dental services. Material costs 
required for treatment are much higher than the costs of 
prevention program and this requires particular attention 
regarding modern mechanisms of health care management 
[4]. Therefore, improvement of the methods of prevention 
and treatment of the above diseases is one of the most 
significant problems in the dentistry.

Effectiveness of dental assistance organization and plan-
ning is based on the epidemiological studies [9,11]. In 
Georgia, epidemiological studies were conducted in the 
populations of various age groups in previous years [1,2] 
though, according to literary data, no studies of dentition 
defects and deformations in the Georgian population  were 
conducted over the  recent decades.

Goal of our research was study of prevalence and sever-
ity of dentition defects and deformations, regarding sizes 
of existing defects, their localization, causes and types 
of deformation in different age groups, for development 
of specialized dentistry assistance plans and prevention 
programs.

PREVALENCE AND INTENSITY OF DENTITION DEFECTS 
AND SECONDARY DEFORMATIONS IN THE POPULATION OF 15-40 AGE GROUP

Kraveishvili S., Shonia N., Sakvarelidze Z., Sakvarelidze N.

Tbilisi State Medical University, Department of Orthopedic Stomatology and Maxillofacial Orthopedy, Georgia

Table. Numbers of patients by ages ,dentition and deformations

Patient’s age Number 
of patients

Number 
of patients with 
dentition defor-

mations

Patient’s age Number 
of patients

Number 
of patients with 

dentition 
deformations

15 1 - 28 2 2
16 2 - 29 3 1
17 2 - 30 2 2
18 3 1 31 3 2
19 2 1 32 2 2
20 15 7 33 4 3
21 26 11 34 6 4
22 22 8 35 5 4
23 4 1 36 6 4
24 4 1 37 7 3
25 1 - 38 9 4
26 1 1 39 9 2
27 2 2 40 4 2
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Fig. 1. Reasons of visits of the mentioned patients 
a) group of patients of 17-26 years age – TSMU students 
having no complaints (83 students)
b) patients visiting clinic with various complaints (46 
patients)
c) patients visiting clinic for primary and secondary pro-
thetic assistance (18 patients)

Materials and methods. We have studied students of the 
Faculty of Stomatology of Tbilisi State Medical University 
and 147 patients of Urushadze TSMU Dental Clinic of ages 
between 15 and 40 years (111 females and 36 males). Of 
them, the numbers of patients, by ages was as follows: 15 
years old – 1; 16 – 2; 17 – 2, 18 – 3; 19 – 2; 20 – 15; 21 – 
26; 22 – 22; 23 – 4; 24 – 4; 25 – 1; 26 – 1; 27 – 2; 28 – 2; 
29 – 3; 30-2; 31 – 3; 32 – 2; 33 - 4; 34 - 6; 35 - 5; 36 - 6; 
37 - 7; 38 - 9; 39 - 9; 40 – 4 (Table). Reasons of visits of 
the mentioned patients are provided on Diagram 1.

We have developed special questionnaire: 1. Name, sur-
name; 2. Sex; 3. Age; 4. Number of the lost teeth; 5. Defects 
localization (according to Gavrilov’s classification); 8. 
Reason of loss of teeth: a) complicated caries; b) Parodont 
diseases; c) Trauma; 7. Time of loss of teeth; 8. Absence 
of secondary deformation; 9 Presence of secondary de-
formation: a) vertical; b) medial; c) lateral; 10. Presence 
of periodontal pockets at the displaced teeth; 11. Type of 
previous treatment.

58.33%
Class II

25% 
Class.III

16.66%
Class.I

Fig. 3. Distribuion of the investigated patiants inaccordance with the carried-out orthpedic treatment

Results and their discussion. Among 147 studied patients, 
51 did not lack any teeth; of 96 patients with secondary 
adentia: 19 patients lacked 1 tooth; 21 patients lacked – 2 
teeth; 14 – lacked 3 teeth; 13 lacked 4 teeth; 14 lacked 5 
teeth; 8 – lacked 6 teeth; 5 lacked 7 teeth; and 2 patients 
lacked 8.

Localization of the defects was determined based 
on Gavrilov’s classification. Class 1 was identified 
in 16 patients, i.e. 16.66%; Class 2 - in 56 patients 
or 58.33%; class 3 – in 24 patients. i.e. 25%; class 
4 – none (Fig. 2).

112 of studied 147 patients required prothetic assis-
tance. Among them 96 had secondary adenta; and 16 
patients required artificial dental crowns of various 
types (Fig. 3).

Among patients with the defects of class I, 8 patients 
(of 16) had dentition deformations.
Among patients with the defects of class II, 42 patients 
(of 56) had dentition deformations.
Among patients with the defects of class III, 18 patients 
(of 24) had dentition deformations (Fig. 4).

Fig. 2. Patients' Distribution by Classes Based on 
Gavrilov's Classification
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Fig. 4. Distribuion of patients with a secundary adenti a of 
a tooth alignment on Gavrilov classification

28 patients had no dentition deformations. 8 of them re-
quired secondary prothetic assistance, 11 of them visited 
dentist in time and in 9 cases no more than 5 years have 
passed after teeth extraction

112, of 147 studied patients, required prothetic assistance 
though only 18 of them visited the dentist for this purpose.

Conclusion
Researches showed that in the studied age group (15-40), 
62% (96 patients), i.e. more than half of studied 147 patients 
had secondary adentia. Most of them had the defects in the 
buccal teeth area.

68 of 96 patients requiring prothetic assistance, had second-
ary deformations of dentition 70.83% (Table); 28 patients – 
29.17% had no deformations as they have received dentist’s 
assistance earlier or no more than 5 years have passed after 
teeth extraction. 

112 of studied 147 patients required orthopedic treatment 
but only 18 (16%) of them have visited the clinic for this 
purpose while 94 (83.9%) of them were unaware about 
need of prothetic assistance.

Regarding significance of the mentioned problem, the 
obtained results show the need of timely orthopedic in-
tervention for the purpose of prevention of further com-
plications. As a result, a specialized dental assistance plan 
and prevention measures’ program has been developed to 
prevent further complications.
Studies in the other age groups are ongoing.
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SUMMARY 

PREVALENCE AND INTENSITY OF DENTITION 
DEFECTS AND SECONDARY DEFORMATIONS IN 
THE POPULATION OF 15-40 AGE GROUP

Kraveishvili S., Shonia N., Sakvarelidze Z.,
Sakvarelidze N.

Tbilisi State Medical University, Department of Orthopedic 
Stomatology and Maxillofacial Orthopedy, Georgia

Partial secondary adentia together with caries and paro-
dont diseases is among the most widespread diseases of 
dentofacial system, correlated, in addition, to the number 
of lost teeth, with the age. Result in speech and chewing 
functions’ disorders, change of face shape, esthetic and 
psychosocial inferiority, pathologies of digestive and other 
systems, formation of the chronic infection areas, changes 
of reactivity etc,. Improvement of the methods of preven-
tion and treatment of the above diseases is one of the most 
significant problems in the dentistry. Effectiveness of dental 
assistance organization and planning is based on the epi-
demiological studies. In Georgia, epidemiological studies 
were conducted in the populations of various age groups 
in previous years though, according to our data, no stud-
ies of dentition defects and deformations were conducted 
in the recent decades. Goal of our research was study of 
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prevalence and severity of dentition defects and deforma-
tions, regarding sizes of existing defects, their localization, 
causes and types of deformation in different age groups, 
for development of specialized dentistry assistance plans 
and prevention programs. We have studied 147 patients of 
ages between 15 and 40 years. We have developed special 
questionnaire. Researches showed that in the studied age 
group (15-40), 62% (96 patients), i.e. more than half of 
studied 147 patients had secondary adentia. Most of them 
had the defects in the buccal teeth area. 112 of studied 147 
patients required orthopedic treatment but only 18 (16%) 
of them have visited the clinic for this purpose while 94 
(83.9%) of them were unaware about need of prothetic as-
sistance. Regarding significance of the mentioned problem, 
the obtained results show the need of timely orthopedic 
intervention for the purpose of prevention of further com-
plications. As a result, a specialized dental assistance plan 
and prevention measures’ program has been developed to 
prevent further complications.

Keywords: partial secondary adentia; secondary deforma-
tion of dentition.

РЕЗЮМЕ 

РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ И ИНТЕНСИВНОСТЬ 
ЧАСТИЧНОЙ ВТОРИЧНОЙ АДЕНТИИ И ВТО-
РИЧНОЙ ДЕФОРМАЦИИ ЗУБНЫХ РЯДОВ В 
ВОЗРАСТЕ ОТ 15-40 ЛЕТ

Кравеишвили С.E., Шония Н.O., Сакварелидзе З.A., 
Сакварелидзе Н.A.

тбилисский государственный медицинский универси-
тет, департамент ортопедической стоматологии и 
челюстно-лицевой ортопедии, грузия

Целью данного исследования явились изучение рас-
пространенности и интенсивности вторичных дефектов 
и деформаций зубных рядов и разработка программы 
профилактических мероприятий и стратегии оказания 
специализированной стоматологической помощи. 

Изучены причины возникновения дефектов зубных 
рядов, локализация и параметры дефектов, разновид-
ность вторичных деформаций в различных возрастных 
группах. 

Обследовано 147 пациентов в возрасте от 15 до 40 лет 
с использованием специальной анкеты, разработанной 
авторами. В результате исследования в изучаемой воз-
растной группе (15-40 лет) вторичная частичная адентия 
выявлена у 96 (62%) из 147 пациентов, т.е. у большинства. 
112 пациентов нуждались в ортопедической помощи. 

Результаты исследования диктуют необходимость сво-
евременного ортопедического вмешательства с целью 

профилактики последующих осложнений. В резуль-
тате исследования, для предотвращения дальнейших 
осложнений разработан специализированный план 
стоматологической помощи и программа превентивных 
мероприятий.

reziume

kbilTa mwkrivSi arsebuli defeqtebisa 
da meoradi deformaciebis gavrceleba da 
intensivoba 15-40 wlis asakobrivi jgufis 
mosaxleobaSi

s. kraveiSvili,  n. Sonia, 
z. sayvareliZe, n. sayvareliZe

Tbilisis saxelmwifo samedicino univer-
siteti, orTopediuli stomstologiisa da 
yba-saxis orTopediis departamenti, saqarT-
velo

nawilobriviMmeoradi adentia, kariesTan da 
parodontis daavadebebTan erTad ganekuTv-
neba yba-kbilTa sistemis yvelaze gavrcele-
bul daavadebebs, rac danaklisi kbilebis 
raodenobasTan erTad korelaciaSia asakTan.
Sedegad, adgili aqvs metyvelebisa da GReWvis 
funqciis moSlas, saxis formis Secvlas, esTe-
tikur da fsiqosocialur arasrulfasovne-
bas, saWmlis momnelebeli da organizmis sxva 
sistemaTa paTologiebs, qronikuli infeqci-
uri kerebis gaCenas, reaqtiulobis cvlile-
bas da sxva amitom aRniSnuli daavadebebis 
profilaqtikisa da mkurnalobis meTodebis 
srulyofa stomatologiis erT-erT aqtua-
lur problemas warmoadgens. 

stomatologiuri daxmarebis organizaciisa 
da dagegmvis efeqturoba efuZneba epide-
miologiur kvlevebs. kbilTa mwkrivSi ar-
sebuli defeqtebis da meoradi deforma-
ciebis gavrceleba da intensivoba bolo 
aTwleulebis manZilze ar gamokvleula. 

kvlevis mizans warmoadgenda specializire-
buli stomatologiuri daxmarebis gegmis 
da profilaqtikuri RonisZiebebis progra-
mis SesamuSaveblad kbilTa mwkrivSi arse-
buli defeqtebis da meoradi deformaciebis 
gavrcelebis da intensivobis Seswavla, ar-
sebuli defeqtebis sididis, lokalizaciis, 
warmoSobis mizezebisa da deformaciis gaT-
valiswinebiT sxvadasxva asakobriv jgufSi. 
gamokvleulia 15-40 wlamde asakis 147  paci-
enti specialuri anketis meSveobiT. kvle-
vis Sedegad dadginda, rom 147  pacientidan 
meoradi adentia aReniSneboda 96 (62%) pa-
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cients, anu gamokvleul pacientTa naxevarze 
mets. 112 pacienti saWiroebda orTopediul 
mkurnalobas.

arsebuli problemis aqtualobidan gamom-
dinare, miRebuli Sedegebi naTelyofs 

drouli orTopediuli Carevis aucileb-
lobas Semdegi garTulebebis profilaq-
tikis mizniT, risTvisac SemuSavebulia 
specializirebuli stomatologiuri 
daxmarebis gegma da profilaqtikuri 
RonisZiebebis programa.

КЛИНИКО-ЭЛЕКТРОНЕЙРОМИОГРАФИЧЕСКИЕ И ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ 
СЕРОНЕГАТИВНОЙ MUSK-ПОЛОЖИТЕЛЬНОЙ МИАСТЕНИИ

Квирквелия Н.Б., Шакаришвили Р.Р.

институт неврологии им. П.М. Сараджишвили, тбилиси, грузия

Миастения - аутоиммунное заболевание, в основе этио-
логии которого лежит аутоагрессия с образованием анти-
тел к различным антигенным мишеням периферического 
нейромоторного аппарата. Возрастающее число выявляе-
мых антигенных мишеней подтверждает неоднородность 
заболевания. Более чем в 80% случаев в сыворотке крови 
больных миастенией обнаруживаются аутоантитела к мы-
шечному ацетилхолиновому рецептору (АХР), антитела 
к титин-белку и рианодиновым рецепторам саркоплазма-
тического ретикулума, антитела к потенциал-зависимым 
калиевым каналам. У 10-15% больных с клиническим 
проявлением миастении в сыворотке крови отсутствуют 
антитела к АХР. Эти формы заболевания известны как 
серонегативные (СН). Доказана аутоиммунная природа 
СН миастении. Декремент нервно-мышечной передачи 
при СН форме обусловлен нарушением функциональных 
свойств ионных каналов АХР.

Примерно у 35% СН пациентов обнаруживают антитела 
к рецепторам мышечной специфической тирокиназы 
(MUSK), белкам постсинаптической мембраны, кото-
рые играют значимую роль в функционировании АХР 
[10,21]. Аутоантитела к MUSK наиболее специфичны 
для СН миастении. Они не выявляются при серопози-
тивной миастении и других аутоиммунных заболеваниях 
[11,14]. MUSK селективно экспрессируется рецепторами 
скелетной мышцы [2,21]. В основном MUSK-рецепторы 
образуют кластеры АХР и принимают активное участие 
в агрегации белков на постсинаптической мембране. В 
период эмбрионального развития MUSK участвует в об-
разовании и дифференцировке синапсов.

Возросший интерес исследователей к проблемам пато-
генеза и клиники СН миастении обусловлен все чаще 
появляющимися в литературе данными о своеобразии 
клинического паттерна этой формы болезни и рези-
стентности пациентов с СН MUSK-положительной 

миастенией к традиционным видам патогенетического 
лечения миастении [4,7,17].

Целью исследования явилось выявление ассоциативной 
связи между особенностями иммунного ответа, клини-
ческими и электронейромиографическими проявления-
ми у больных серонегативной MUSK-положительной 
миастенией и определение тактики своевременного и 
адекватного лечения данной формы заболевания.

Материал и методы. Обследованы 9 пациентов с СН 
MUSK-положительной миастенией в возрасте 29-42 
лет, из них 6 женщин и 3 мужчин.

Диагноз миастении основывался на результатах клини-
ческого, электронейромиографического (ЭНМГ), имму-
нологического исследований и данных фармакологи-
ческого теста с введением адекватной дозы прозерина. 
ЭНМГ исследования проводились на электромиографе 
“Keypoint” (“Medtronic”, США).

Использовался метод непрямой ритмической супрамак-
симальной стимуляции мышцы с регистрацией М-ответа 
поверхностными электродами (декремент-тест). Обсле-
довано 27 мышц. У каждого пациента исследовались 
мышцы: m. orbicularis oculi, m. deltoideus, m. abductur digiti 
minimi. Сила мышц определялась по 6-балльной шкале.

Функциональное состояние нервно-мышечной переда-
чи оценивалось по следующим параметрам: амплитуда 
негативной фазы М-ответа в ответ на одиночный су-
прамаксимальный стимул (mB); величина декремента 
амплитуды М-ответа при стимуляции мышцы частотой 
3 имп/сек. по отношению пятого М-ответа к первому 
(%); изменение амплитуды М-ответа при стимуляции 
частотой 3 имп/сек. через 5 сек. после окончания те-
танической серии или максимального произвольного 
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усилия в течение 10 сек. (посттетаническое облегчение 
- ПТО или постактивационное облегчение - ПАО) по 
отношению к исходному М-ответу и пятого М-ответа к 
первому (%); изменение амплитуды М-ответа в серии из 
5 импульсов при стимуляции частотой 3 имп/сек. через 
2 минуты после окончания тетанической серии или 
максимального произвольного усилия (постетаническое 
истощение - ПТИ или постактивационное истощение 
- ПАИ) по отношению к исходному М-ответу и пятого 
М-ответа к первому (%); изменение амплитуды М-ответа 
и декремента амплитуды М-ответа после подкожного 
введения адекватной дозы прозерина по отношению к 
исходному М-ответу и пятого М-ответа к первому (%). 
Изучение функционального состояния потенциалов дви-
гательных единиц (ПДЕ) проводилось с использованием 
игольчатых электродов. Обследовано 18 мышц. Тяжесть 
клинических проявлений оценивалась согласно между-
народной 5-балльной шкале MGFA.

Иммунологические обследования выполнялись в лабо-
ратории «Мрчевели». Концентрацию антител к АХР и 
MUSK определяли радиоиммунологическим методом, 
уровень антител к мышечному белку тимину - методом 
твердофазного иммуноферментного анализа. Иммуноло-
гическое обследование прошли 9 больных миастенией.

Все больные прошли курс лечения преднизолоном 
(метилпреднизолоном) - прием per os в дозе 1 мг/кг 
массы тела. На фоне базисного приема метипреда все 
больные получали азатиоприн. Суточная доза препара-
та составила 2 мг/кг массы тела. Длительность приема 
лекарства - от 1 года до 3 лет.

Полученные результаты обработаны статистически 
с помощью статистических программ  Вычислялись 
средние величины и их разброс (M±сигма), а также 
корреляция между различными показателями (с вы-
числением коэффициента корреляции -"г" и степени его 
достоверности - "р" с применением t-критерия Сгьюден-
та) Достоверными считались изменения при р<0,05.

Результаты и их обсуждение. У 9 больных СН миа-
стенией был повышен титр антител к MUSK. Средние 
значения составили 1,1±0,5 нмоль/л, при норме - менее 
0,05 нмль/л. Максимальные значения - 1,36 нмоль/л, 
минимальные - 0,13 нмоль/л. Титр антител к АХР 
был ниже нормы (0,4 нмоль/л). Из 9 пациентов с СН 
MUSK-положительной миастенией 6 было женщин и 
3 мужчин, соотношение - 2:1. Первые симптомы за-
болевания у 5 пациентов выявлены в возрасте от 29 до 
40 лет, у 4 - от 40 до 45 лет.

Таким образом, полученные данные не выявили из-
менения традиционного для миастении соотношения 
женщин и мужчин, а также отличий по возрасту дебюта 
болезни среди пациентов. По данным же медицинской 
литературы отмечается значительное преобладание 

женщин и более ранний дебют миастении (до 35 лет) 
у серонегативных больных [9,12,15].

У 3 (33,3%) MUSK-положительных пациентов выра-
женность клинических проявлений болезни по шкале 
MGFA была расценена как легкая (II В), у 4 (44,4%) - 
средней степени тяжести (III В), у 2 пациентов (22,2%) 
- тяжелая, с угрозой развития миастенического криза 
(IV В).

У всех больных отмечалось поражение мимической и 
бульбарной мускулатуры. Обращала внимание тяжесть 
поражения лицевой мускулатуры с частым выявлени-
ем (66,7%) феномена лагофтальма и гипомимии. У 
2 (22,2%) больных выявлено истощение мышц век, 
гипотрофия височных мышц. У 6 (66,7%) пациентов от-
мечалось поражение мышц шеи, у 5 (55,6%) - слабость 
экстраокулярных мышц - птоз, диплопия. Сравнительно 
реже (33,3%) выявлялась слабость туловищных мышц. 
У 4 (44,4%) пациентов периодически отмечались эпи-
зоды слабости дыхательной мускулатуры.

Таким образом, исследование клинических симптомов 
у 9 обследованных больных MUSK-положительной 
миастенией выявило преимущественное вовлечение 
в процесс мимической и бульбарной мускулатуры при 
относительно редком поражении экстраокулярных и 
туловищных мышц. По данным ряда авторов, нару-
шение мимической, бульбарной и дыхательной муску-
латуры составляет основу клинического паттерна СН 
MUSK-положительной миастении [12,20]. На грубое 
поражение мимической мускулатуры, атрофии мышц 
лица и языка у СН больных указывал и Newsom-Davis 
[16]. Одни авторы [18] связывают это с миопатией, 
другие [19] предполагают роль денервации, исходя из 
механизма действия антител к MUSK, вызывающих 
денервационную модель поражения синаптического 
аппарата, подтверждая указанное выявлением «ангу-
лярных атрофий» мышечных волокон, типичных для 
денервационных заболеваний.

Слабость передней группы мышц шеи выявлена у 6 
(66,7%) больных. В медицинской литературе также 
указывается на частое поражение мышц, разгибате-
лей шеи при СН миастении. Описаны случаи начала 
заболевания СН MUSK-положительной миастении с 
развитием феномена свисающей головы [6].

Двоение в дебюте заболевания отмечалось у 2 (22,2%) 
больных. Большинство исследователей не считают 
поражение экстраокулярных мышц типичным для СН 
миастении [1], хотя ряд авторов описывают клиниче-
ские случаи СН MUSK-положительной миастении, 
начинающиеся с двоения [5].

Исследование нервно-мышечной передачи в мышцах 
конечностей среди обследованных больных выявило 
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наличие декремента амплитуды М-ответа в 49% мышц, 
тогда как при СН форме частота выявления декремента 
в этих же мышцах составляет около 78% [15]. При ис-
следовании m. orbicularis oculi декремент выявился в 
77,8% случаев.

На одиночный супрамаксимальный стимул параметры 
М-ответа были в основном нормальными, хотя в 22,2% 
случаях - несколько снижены. В период ПТО (ПАО) 
прирост М-ответа составил, в среднем, 111±26,3%. 
При стимуляции частотой 3 имп/сек. максимальный 
показатель декремента М-ответа не превышал 21% 
даже при выраженном снижении силы мышцы.

При изучении обратимости нарушений нервно-
мышечной передачи на фоне прозерина положительный 
эффект ни в одном случае не выявлен. В прозерин-
негативных мышцах отмечалась негативная клинико-
ЭМГ реакция в виде фасцикуляций. Обращало внима-
ние увеличение длительности М-ответа на фоне прозе-
рина. Таким образом, все 9 СН MUSK-положительных 
пациентов были прозерин-негативными.

Изучен характер нарушений периферического нейро-
моторного аппарата с помощью игольчатой ЭМГ. 
Организация ПДЕ мышечных волокон исследова-
лась в m. frontalis и m. deltoideus. При силе 0-1 балл 
в m. frontalis средняя длительность ПДЕ снижена не-
значительно, в среднем, на 11,3±5,5. Амплитуда соот-
ветствовала границам нормы. Отмечалось увеличение 
числа полифазных потенциалов. При той же силе (0-1 
балл) в m. deltoideus отмечалось более значимое сни-
жение средней длительности, в среднем, на 19,0±5,8%. 
Выявилась спонтанная активность в виде потенциалов 
фибрилляций, фасцикуляций и положительных острых 
волн, что, по всей видимости, следует объяснить 
холинергической активностью мышц, связанной с по-
вышением чувствительности к АХР при десенситиза-
ционном типе блока нервно-мышечной передачи.

Таким образом, характер изменений ПДЕ у об-
следованных больных близок к миопатическому 
типу, что отмечается и другими авторами [8]. Среди 
9 больных СН MUSK-положительная миастения 
не сочеталась c тимомой и экстратимическими за-
болеваниями, что согласуется с  данными других 
исследователей [14,16].

Антитела к MUSK никогда не выявляются при серо-
позитивной миастении и других аутоиммунных за-
болеваниях [4,11,14]. По нашим и данным некоторых 
авторов, уровень этих антител коррелирует с тяжестью 
течения MUSK-положительной миастении и уменьша-
ется на фоне адекватной иммуносупрессивной терапии, 
но не меняется после тимэктомии [3,13]. Некоторые 
авторы отрицают корреляцию между концентрацией 

MUSK-антител и тяжестью клинических проявлений 
заболевания [1].

Ввиду неэффективности антихолинэстеразных препара-
тов (АХЭП) все 9 больных СН MUSK-положительной 
миастенией принимали преднизолон (метипред) 
перорально по схеме через день. Дозировка глюко-
кортикостероида, в среднем, составила 1 мг/кг.

Эффект был недостаточный и в сочетании с пред-
низолоном (метипредом) больным был назначен аза-
тиоприн перорально ежедневно в дозе 50 мг в день с 
последующим увеличением ее до 150-200 мг в сутки. 
У всех больных выявился клинический эффект раз-
ной степени спустя 3-4 месяца после начала приема 
азатиоприна. 7 больным постепенно снизили дозу 
глюкокортикостероида (на 1/4 таблетки на один прием) 
до среднеподдерживающей. 

Таким образом, среди 9 СН MUSK-положительных 
больных выявлено преобладание женщин (2:1); дебют 
миастении - в 29-45 лет; выявлено преимуществен-
ное вовлечение в процесс мимической, бульбарной 
мускулатуры и передних мышц шеи, сравнительно 
редкое поражение экстраокулярных и туловищных 
мышц. ЭНМГ особенностями явилось отсутствие 
или небольшой декремент М-ответа в клинически по-
раженных мышцах, негативная реакция на АХЭП. На 
фоне глюкокортикоидной терапии отмечалась неполная 
компенсация двигательных расстройств, и в сочетании 
с глюкокортикостероидами всем пациентам был назна-
чен азатиоприн перорально в соответствующей дозе. 
Состояние всех больных улучшилось. 7 пациентам на 
фоне азатиоприна снизилась доза преднизолона (мети-
преда) до среднеподдерживающей. 

Несмотря на вышеуказанные клинико-ЭНМГ особен-
ности, дифференциально-диагностических критериев 
для диагностики СН MUSK-положительной миасте-
нии нами не выявлено. Аналогичные клинические 
и электрофизиологические данные выявляются и у 
серопозитивных больных миастенией, которые хорошо 
подчиняются установленной патогенетической терапии 
миастении. 

Особенностью менеджмента больных СН MUSK-
положительной миастенией является их резистентность 
к традиционным методам лечения миастении: негативная 
или слабая реакция на АХЭП, недостаточный эффект 
на глюкокортикоидную терапию, отсутствие ответа на 
тимэктомию [12,18].

В связи с вышеизложенным, выявление СН MUSK-
положительной миастении иммунологическими те-
стами имеет не только диагностическое значение, но 
и определяет тактику адекватной терапии.
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SUMMARY

CLINICAL-ELECTRONEUROMYOGRAPHIC AND 
IMMUNOLOGIC ASPECTS OF MYASTHENIA 
GRAVIS WITH ANTI-MUSK ANTIBODIES

Kvirkvelia N., Shakarishvili R.

Sarajishvili Institute of Neurology, Tbilisi, Georgia

Myasthenia gravis (MG) is a neuromuscular autoimmune 
disorder caused by autoaggression directed to different 
antigenic goals of peripherial neuromotor apparatus. 
Approximately 80% of patients have detectable serum 
antibodies against acetylcholine receptors (ACHR). About 
10-15% of the MG patients do not have ACHR – antibod-
ies. This form is called seronegative (SN) MG. IN 35% of 
SN patients antibodies against muscle – specific fyrozine 
kinase (MUSK) is clearly observed.

According to modern data, SN MG patients are resistant 
against traditional pathogenetic therapy of MG.

In order to develop the strategy of timely and adequate 
treatment of SN MUSK positive MG, we decided to build 
up differential diagnostic criteriums for this form of MG. 
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For this purpose we analyzed clinical – electroneuromyo-
graphic (ENMG), immunologic and pharmacological data 
of 9 SN MUSK positive MG patients.

The specific clinical patterns for SN positive MG was not 
revealed. The analogical clinic – ENMG and pharmacologi-
cal signs were observed in seropositive MG. Accordingly, 
antibodies do not determine the peculiarity of this desease. 
Therefore, the revelation of the antibodies has not only 
diagnostic value; it also defines the expediency of patho-
genetic therapy of MG. 

Keywords: seronegative musk positive myasthenia, clinic, 
electroneuromyographia, immunology.

РЕЗЮМЕ

КЛИНИКО-ЭЛЕКТРОНЕЙРОМИОГРАФИЧЕСКИЕ 
И ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ СЕРОНЕ-
ГАТИВНОЙ MUSK-ПОЛОЖИТЕЛЬНОЙ МИА-
СТЕНИИ

Квирквелия Н.Б., Шакаришвили Р.Р.

институт неврологии им. П.М. Сараджишвили, тби-
лиси, грузия

Миастения – аутоиммунное заболевание, в основе 
этиологии которого лежит аутоагрессия с об-
разованием антител, направленных к различным 
антигенным мишеням периферического нейро-
моторного аппарата. Более чем 80% случаев в 
сыворотке крови больных миастенией обнаружи-
ваются антитела к мышечному ацетилхолиновому 
рецептору (АХР). Также выявляются антитела к 
титин-белку, рианодиновым рецепторам саркоплаз-
матического ретикулума, потенциал-зависимым 
калиевым каналам.

У 10-15% больных миастенией отсутствуют антитела 
к АХР в сыворотке крови – серонегативная миастения 
(СН). Примерно у 35% СН пациентов выявляют анти-
тела к рецепторам мышечной специфической киназы 
(MUSK).

Известно, что серонегативные больные резистентны к 
традиционной патогенетической терапии миастении. С 
целью выявления дифференциально-диагностических 
критериев для своевременного и адекватного лечения 
этой формы заболевания авторами проанализированы 
клинико-электронейромиографические (ЭНМГ) и 
фармакологические данные 9 пациентов с СН MUSK-
положительной миастенией.

Выделены клинические особенности, однако специфи-
ческих дифференциально-диагностических критериев 

не выявлено, так как аналогичные результаты клини-
ческих, фармакологических и ЭНМГ исследований 
отмечаются у серопозитивных больных.

Полученные в результате исследования данные выяви-
ли, что антитела не определяют клиническую картину 
миастении. Выявление СН MUSK-положительной миа-
стении посредством иммунологических тестов имеет 
не только диагностическое значение, но и определяет 
целесообразность того или иного метода патогенети-
ческой терапии заболевания.

reziume

seronegatiuri MUSK-dadebiTi miasTeniis 
klinikur-eleqtroneiromiografiuli da 
imunologiuri aspeqtebi

n. kvirkvelia, r. SaqariSvili

p. sarajiSvilis sax. nevrologiis instituti, 
Tbilisi, saqarTvelo

miasTenia avtoimunuri araerTgvarovani 
daavadebaa, romlis etiologias safuZvlad 
udevs periferiuli neiromotoruli aparatis 
sxvadasxva antigenuri samiznisken mimarTuli 
antigenebis warmoqmniT ganpirobebuli av-
toagresia. miasTeniiT daavadebulTa 80%-is 
sisxlis SratSi vlindeba antisxeulebi 
postsinafsuri acetilqolinoreceptorebis 
mimarT. aseve gamovlenilia antisxeulebi 
titinis, sarkoplazmuri retikulumis riano-
dinis receptorebisa da kaliumis arxebis 
mimarT. miasTeniis SemTxvevaTa 10-15%-Si ar 
aris nanaxi antisxeulebi acetilqolinore-
ceptorebis mimarT - seronegatiuri miasTenia. 
seronegatiuri miasTeniiT avadmyofebis 35%-Si 
aRmoCenilia antisxeulebi kunTis specifi-
kuri kinazis (MUSK) mimarT. 

Tanamedrove samedicino monacemebis mixed-
viT, seronegatiuri miasTeniiT daavadebuli 
pacientebi ar emorCilebian miasTeniis tra-
diciul paTogenezur etapobriv mkurnalobas 
da ZiriTadad pasuxoben imunosupresorul 
Terapias. aqedan gamomdinare, seronegatiuri 
MUSK-dadebiTi miasTeniis drouli da adekva-
turi mkurnalobis strategiis SemuSavebis 
mizniT, miasTeniis am formis diferenciul-
diagnozuri kriteriumebis dasadgenad, 
naSromSi gaanalizebulia seronegatiuri 
MUSK-dadebiTi miasTeniiT daavadebuli 9 
pacientis klinikur-eleqtroneiromiografi-
uli, imunologiuri da farmakologiuri 
gamokvlevebis Sedegebi.
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gamokvlevebis Sedegebis mixedviT gamoyofi-
lia MUSK-dadebiTi miasTeniis klinikuri 
Taviseburebani, magram gamovlenili klini-
kuri paterni ar aris specifikuri sero-
negatiuri MUSK-dadebiTi miasTeniisaTvis. 
analogiuri eleqtroneiromiografiuli da 
farmakologiuri monacemebi aReniSnebaT 
seropozitiuri miasTeniiT daavadebulebs, 
romelTac MUSK-dadebiTi miasTeniis iden-
turi klinikuri suraTi aReniSnebaT.

amgvarad, naSromis Sedegebsa da litera-
turaSi arsebuli monacemebze dayrdnobiT, 
SeiZleba davaskvnaT, rom antisxeulebi ar 
gansazRvravs miasTeniis klinikuri sura-
Tis Taviseburebas. amdenad imunologiuri 
testebiT seronegatiuri MUSK-dadebiTi 
miasTeniis gamovlenas eniWeba ara marto sa-
diagnozo mniSvneloba, aramed antisxeulebis 
identificireba ganapirobebs daavadebis 
paTogenezuri mkurnalobis taqtikas.

КОМПЛЕКСНАЯ ОЦЕНКА НОВЫХ ДИАГНОСТИЧЕСКИХ КРИТЕРИЕВ 
ПРОГРЕССИРОВАНИЯ ЭССЕНЦИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ ІІ СТАДИИ

Плеш И.А., Гайдич Л.И., Рябой С.И.

Буковинский государственный медицинский университет, Черновцы, украина

Болезни системы кровообращения, в частности, 
эссенциальная гипертензия (ЭГ) остается наиболее 
актуальной проблемой во всем мире [1,3,5-7]. Улуч-
шить диагностику и предотвратить прогрессирование 
ЭГ II стадии возможно на основании интегрального 
(комплексного) изучения всех звеньев гемодинамики: 
артериального, венозного и микроциркуляторного. 
Поскольку в научной литературе гемодинамические 
показатели у пациентов ЭГ II стадии интерпретиру-
ются, в основном, исходя из анализа постнагрузки 
на сердце [2,4], в данном исследовании, кроме арте-
риального звена, внимание обращено на венозную 
и микроциркуляторную системы - значимые со-
ставляющие преднагрузки на сердце больных ЭГ II 
ст. с различным суточным профилем артериального 
давления (АД). 

Цель исследования - усовершенствование диагностики 
отдельных форм эссенциальной гипертензии II стадии 
у больных с различным суточным профилем артериаль-
ного давления путем комплексного изучения и анализа 
состояния артериального, венозного тонуса сосудов и 
микроциркуляции.

Материал и методы. Обследовано 92 больных ЭГ II ст. 
(ВОЗ, 2010) и 30 нормотензивных лиц, сопоставимых 
по возрасту и полу. У пациентов регистрировалось 
повышение АД преимущественно II степени. Сред-
ний возраст больных составил 52,4±4,14 года. Всем 
больным проводили суточное мониторирование АД 

(СМАД) на аппаратном комплексе «Solvаig» (Украина) 
с определением на группы «dipper» (D), «non dipper» 
(ND) и «night picker» (NP) по показателю суточного 
индекса (СИ). 

Осуществляли сравнительный анализ величин ангио-
тензиореобарографии (АТРБГ) верхней конечности с 
определением давления закрытия и открытия артерий 
(ДЗА, ДОА) и вен (ДЗВ, ДОВ) у больных и практически 
здоровых лиц по методике В.А. Аринчина в нашей мо-
дификации (патент на полезную модель UA №34831А). 
Сущность методики заключалась в определении 
объемно-импедансной зависимости тканей предплечья 
в моменты закрытия и открытия сосудов в ответ на 
медленную компрессию и декомпрессию конечности. 
ДЗВ определяли с момента роста кровенаполнения дис-
тальной части конечности ниже наложения манжеты до 
момента прекращения кровенаполнения, соответствую-
щего закрытию артерий, после чего осуществляли 
медленную декомпрессию с определением моментов 
открытия артерий и вен. 

Определяли центральное венозное давление (ЦВД) 
по традиционной методике Вальдмана в нашей мо-
дификации (рацпредложение №42/03, Буковинский 
государственный медицинский университет) и прово-
дили компьютерную капилляроскопию ногтевого ложа 
(ККСНЛ) верхних конечностей посредством цифрового 
оптического капилляроскопа «Микропоток» «MSX 
M7X camera» с программным обеспечением. 
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Анализ полученных данных проводился по следующим 
признакам: СИ, состояние микроциркуляции, уровень 
ЦВД, показатели АТРБГ. Статистическая обработка 
результатов исследования произведена посредством 
пакета анализа Microsoft Excel 2003.

Результаты и их обсуждение. Распределение пациен-
тов по вариантам СИ составило: D - 35, ND - 46, NP - 11 
человек, или 39%, 49% и 12%, соответственно. Средние 
величины АД у пациентов с ЭГ II ст. до обследования 
составляли: САД - 157±2,9 и ДАД - 97±1,9 мм.рт.ст. 
После проведения СМАД средние суточные показа-
тели АД у пациентов с ЭГ II ст. с разной структурой 
циркадианных АД составили: D - САД - 140,5±4,7; 
ДАД - 80,0±3,0; ND - САД - 143,7±6,2, ДАД 80,8±3,6; 
NP - САД - 146,7±3,8, ДАД - 81,4±1,9 мм.рт.ст.

Сравнительная оценка результатов компрессионно-
декомпрессионной пробы на верхней конечности с 
определением величин ДЗВ, ДЗА, ДОА, ДОВ у боль-
ных ЭГ II ст. представлена в таблице.

Установлено, что у больных ЭГ II ст. большинство по-
казателей АТРБГ достоверно превышали контрольные 
данные. В частности, максимальные показатели ДЗВ 
выявлены в группе NP, которые отличались от общей 
группы больных ЭГ II ст. Примечательно, что у нор-
мотензивных лиц ДЗВ было в 2-2,5 раза ниже, чем у 

больных ЭГ II ст. и было близко к уровню ЦВД (80-90 
мм Н2О). По всей видимости, у больных со стабильным 
уровнем АД за сутки (ND, NP) артериальная гипертен-
зия в большей мере сочетается с венозной гипертензи-
ей. При сравнении показателей артериального звена у 
больных ЭГ II ст. наблюдалась тенденция к преоблада-
нию ДЗА над ДОА. Возможно, выявленные изменения 
связаны со стимуляцией эндотелиальных факторов, за 
счет механического воздействия на стенки артерий и 
вен и некоторой инерционности методики.

Учитывая особенности использованной методики и 
строгое горизонтальное расположение тела больного, 
с одновременным определением уровня ЦВД целесо-
образно сравнение данных закрытия вен при компрес-
сии и ЦВД между собой. Оказалось, что показатель 
ЦВД у пациентов ЭГ II ст. существенно зависит от СИ 
(данные уровней ЦВД у больных ЭГ II ст. в соответ-
ствии с СИ представлены на рис. 1).

Согласно полученным данным, во всех группах боль-
ных средние величины ЦВД превышали нормальные 
показатели (60-120 мм Н2О). Максимальный уровень 
ЦВД определялся в группе NP. Естественно, ЦВД за-
висит не только от тонуса венозных сосудов, но и от 
характера перераспределения объема циркулирующей 
крови между артериальным, микроциркуляторным и 
венозным секторами.

таблица. Показатели ангиотензиореобарографии у пациентов Эг II ст.
Показатели АТРБГ Контроль Общая группа 

ЭГ ІІ ст.
D ND NР

ДЗВ, мм рт.ст. 7,7±1,2 18,0±3,1* 12,6±2,2* 20,6±3,5* 21,3±4,0*
ДЗА, мм рт.ст. 125,6±7,1 153,7±6,1* 150,8±4,3* 152,9±6,8* 154,4±5,7*

ДОА, мм рт.ст. 122,7±5,2 143,0±8,5* 142,1±4,6* 141,3±6,9* 148,9±5,3*

ДОВ, мм рт.ст. 50,1±4,2 46,3±2,4 49,2±2,7 43,6±2,2 42,1±1,4*
* - результаты, отличающиеся от контрольной группы (р<0,05)

рис. 1. уровни цвд у больных Эг ІІ ст. в зависимости от суточного индекса Ад
* - величины, достоверно отличающиеся от группы контроля (p<0,05)
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На основании анализа данных ККСНЛ верхних конеч-
ностей у обследованных пациентов диагностировали 
изменения капиллярной сетки различной степени, ко-
торые также зависели от СИ, в частности: удельный вес 
количества капилляров в группах пациентов с низким 
и отрицательным суточными профилями (ND и NP) 
изменен за счет снижения числа функционирующих 
капилляров, тогда как у подавляющего числа паци-
ентов группы D и контрольной группы удельный вес 
характеризовали как достаточный. Форма капилляра 
почти у всех больных ЭГ II ст. оказалась измененной: 
атипичная, извилисто-петлеобразная, клубочковая, 
завиток, с отростками. У нормотензивных лиц и, в 
единичных случаях, у пациентов группы D форма 
капилляра наблюдалась в виде классической петли. 
Артерио-венулярное равновесие у всех обследованных 
пациентов было смещено в сторону венулярного. У па-
циентов группы ND и NP регистрировались изменения 
в виде расширения венулярных браншей, застойных 
капель в переходных браншах и наличии застойной 
венулярной сетки. Скорость капиллярного кровотока 
у всех обследованных характеризовали как умеренную 
и сниженную. Интересная особенность реологических 
изменений в виде зернистости потока эритроцитов на-
блюдалась у пациентов из группы NP. Барьерная функ-
ция стенки капилляров у всех больных ЭГ II ст. была 
снижена, у нормотензивных лиц - удовлетворительная. 
Периваскулярный отек у большинства обследованных 
– выраженный, в некоторых – значительно, независимо 
от СИ (рис. 2 а-в).

рис. 2а. извилисто-петлеобразная форма капилляров 
у пациентов группы D

рис. 2б. выраженный периваскулярный отек у паци-
ентов группы NP

рис. 2в. расширение венулярных браншей, застойные 
капли в переходных браншах у пациентов группы ND

Как известно, перераспределение объема циркулирую-
щей крови значительно влияет на повышение ЦВД. 
У обследованных пациентов изменения показателей 
ККСНЛ коррелировали с уровнями ЦВД в нарастаю-
щей зависимости в группах с низким и отрицательным 
СИ, что подтверждается данными о росте ЦВД не 
только в центральных венах, правом предсердии, но и 
в застойной венулярной сетке.

Выводы:
1. Комплексное использование показателей суточного 
мониторирования артериального давления, объемно-
импедансной методики ангиотензиореобарографии 
и капилляроскопии ногтевого ложа с большой ве-
роятностью позволяет диагностировать не только 
артериальную, но и артерио-венозную гипертензию 
преимущественно у больных ЭГ II ст. с низким (ND) 
и отрицательным (NP) суточным индексом артериаль-
ного давления.
2. Среди обследованных пациентов с эссенциальной 
гипертензией II стадии 98% имели признаки выражен-
ных расстройств микроциркуляции в виде уменьшения 
удельной плотности функционирующих капилляров 
с параллельным нарастанием уровней центрального 
венозного давления, более существенные – у больных 
с суточным индексом артериального давления ND и 
NP.
3. Данные, полученные с использованием методик ан-
гиотензиореобарографии и капилляроскопии ногтевого 
ложа, можно предложить в качестве диагностических 
критериев прогнозирования прогрессирования забо-
левания у пациентов с эссенциальной гипертензией II 
стадии с разной циркадианной структурой артериаль-
ного давления.
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SUMMARY

СOMPREHENSIVE EVALUATION OF NEW DI-
AGNOSTIC CRITERIA FOR PROGRESSION OF 
ESSENTIAL HYPERTENSION STAGE II

Plesh I., Haidych L., Riabyi S.

Bukovinian State Medical University, Chernivtsi, 
Ukraine

The aim of the study was to improve the diagnosis of es-
sential hypertension (EH) stage II in patients with different 
circadian blood pressure profile through a comprehensive 
analysis of various parts of hemodynamics. The diagnostic 
capabilities of compression-decompression test by using of 
original method angio-tensio-rheo-baro-graphy (ATRBG), 
which is based on volume-impedance dependence of 
forearm tissue’s hyperemia, peculiarities of the changes of 
microcirculation of the nail bed and central venous pres-
sure (CVP) have been studied in 92 patients with EH stage 
II depending on the circadian rhythm of blood pressure. 
The results of using ATRBG may indicate that the arterial 
hypertension is combined with venous one in the major-
ity of patients with EH stage II. We have discovered the 
inverse relationship between the increasing of CVP level 
and the decreasing of density of functional capillaries in the 
patients with low (non-dipper) and negative (night-picker) 

circadian index of arterial pressure that can be proposed as 
new diagnostic criteria of progression of EH.

Keywords: essential hypertension, microcirculation, cen-
tral venous pressure, angio-tensio-rheo-baro-graphy.

РЕЗЮМЕ

КОМПЛЕКСНАЯ ОЦЕНКА НОВЫХ ДИАГНО-
СТИЧЕСКИХ КРИТЕРИЕВ ПРОГРЕССИРО-
ВАНИЯ ЭССЕНЦИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ ІІ 
СТАДИИ

Плеш И.А., Гайдич Л.И., Рябой С.И.

Буковинский государственный медицинский универси-
тет, Черновцы, украина

Целью исследования явилось улучшение диагностики 
эссенциальной гипертензии (ЭГ) II стадии у больных 
с различным суточным профилем артериального дав-
ления путем комплексного анализа различных звеньев 
гемодинамики. Изучены диагностические возможности 
компрессионно-декомпрессионной пробы по ориги-
нальной методике ангиотензиореобарографии (АТРБГ), 
основой которой является объемно-импедансная зави-
симость кровенаполнения тканей предплечья, особен-
ности изменений микроциркуляции ногтевого ложа и 
центрального венозного давления (ЦВД) у 92 больных 
ЭГ ІІ стадии в зависимости от суточного ритма арте-
риального давления. Результаты использования АТРБГ 
могут свидетельствовать о том, что у большинства 
больных ЭГ II ст. артериальная гипертензия сочетается 
с венозной. Обнаружена обратная зависимость между 
возрастанием уровня ЦВД и уменьшением удельной 
плотности функционирующих капилляров у пациентов 
с низким (Non-dipper) и отрицательным (Night-picker) 
суточным индексом артериального давления, что может 
быть предложено в качестве диагностических крите-
риев прогрессирующего течения ЭГ.

reziume

esenciuri hipertenziis II  stadiis pro-
gresirebis axali sadiagnostiko kriteri-
umebis kompleqsuri Sefaseba

i. pleSi, l. gaidiCi, s. riaboi

bukovinis saxelmwifo samedicino univer-
siteti, Cernovci, ukraina

kvlevis mizans Seadgenda esenciuri hiperten-
ziis II  stadiis diagnostikis gaumjobeseba 
hemodinamikis sxvadasxva rgolis kompleq-
suri analizis gamoyenebiT avadmyofebSi 
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arteriuli wnevis gansxvavebuli  dRe-Ramuri 
profiliT. esenciuri hipertenziis II  sta-
diiT 92 avadmyofSi Seswavlilia kompre-
siul-dekompresiuli sinjis sadiagnostiko 
kriteriumebi angiotenzioreobarografiis 
(atrbg) originaluri meTodikis gamoyenebiT. 
mas safuZvlad udevs winamxris qsovilebis 
sisxlsavseobis moculobiT-impedansuri 
damokidebulebis, frCxilis baliSis mikro-
cirkulaciis da centraluri venuri wnevis 
cvlilebebis Sefaseba arteriuli wnevis 
dRe-Ramur ritmTan mimarTebiT. 

atrbg-is gamoyenebis Sedegebi adasturebs, 
rom esenciuri hipertenziis II  stadiiT avad-
myofTa umetesobaSi igi SeuRlebulia venur 
hipertenziasTan. dadgenilia ukukavSiri 
centraluri venuri wnevis momatebasa da mo-
funqcionire kapilarebis kuTri simWidrovis  
Semcirebas Soris pacientebSi arteriuli 
wnevis dabali (Non-dipper) da uaryofiTi 
(Night-picker) DdRe-Ramuri ritmiT, rac, SesaZloa, 
SeTavazebul iqnas esenciuri hipertenziis 
progresiuli mimdinareobis sadiagnostiko 
kriteriumad.

РОЛЬ ПОЛИМОРФИЗМА ГЕНОВ TLR-2, TLR-3, TLR-4 ПРИ ГРИППЕ 

1Дубинская Г.М., 1Прийменко Н.О., 1Кайдашев И.П., 1Похилько В.И., 2Чуб К.Ф.

1высшее государственное учебное заведение украины «украинская медицинская стоматологическая 
академия», Полтава; 2Полтавский национальный педагогический университет им. в.г. короленко, украина

Несмотря на значительное количество исследований 
последних лет, направленных на изучение гриппа, 
данная инфекция остается недостаточно контроли-
руемой и малоуправляемой, занимая первое место по 
распространенности и летальности среди вирусных 
поражений человека [2]. 

Известно, что врожденная иммунная система играет 
определяющую роль в первичной защите организма 
от патогенов, распознавание которых положено на 
семейство рецепторов Toll-like (TLR). Особый инте-
рес с точки зрения изучения патогенеза гриппа и его 
осложнений представляют TLR-2 и TLR-4, которые 
взаимодействуют с вирусным гемагглютинином, а так-
же TLR-3, обладающий специфичностью в отношении 
различных вирусных агентов, так как его лигандом 
является дцРНК-продукт репликации и транскрипции 
как РНК-, так и ДНК-содержащих вирусов [3,9].

В последние годы опубликовано все больше сведений 
о роли дисфункции TLR при соматических и инфек-
ционных заболеваниях. Доказано, что полиморфизм 
Asp299Gly гена TLR-4 тесно связан с развитием ге-
матогенного остеомиелита и системного кандидоза, 
бактериальных инфекций, передающихся половым 
путем, респираторно-синцитиальной инфекции у детей 
младшего возраста и новорожденных, сепсиса, вызван-
ного грамм-отрицательными бактериями, атопической 

патологии [1,4,11,13,14]. Полиморфизм Arg753Gln гена 
TLR-2 ассоциируется с повышенной восприимчи-
востью к туберкулезу, стафилококковым инфекциям 
[10,12]. Вариант полиморфизма Leu412Рhe гена TLR-3 
связывают с развитием подострого склерозирующего 
панэнцефалита при кори, миокардита и дилятационной 
кардиомиопатии при энтеровирусной инфекции [7,8]. 
Однако об изучении роли полиморфизма Arg753Gln 
гена TLR-2, Leu412Phe TLR-3, Asp299Gly TLR-4 при 
гриппе в научной литературе опубликованы единичные 
сообщения [5].

Учитывая тот факт, что в прогрессировании воспаления 
существенную роль играют изменения иммуноло-
гического статуса и генетический фон, определение 
генетических маркеров, ассоциированных с разви-
тием гриппа и его осложнений, является актуальной 
научно-практической задачей, решение которой по-
зволит прогнозировать тяжесть течения и исход данной 
патологии.

Цель исследования − изучить распространенность и 
определить прогностическое значение полиморфизма 
Arg753Gln гена TLR-2, Leu412Phe TLR-3, Asp299Gly 
TLR-4 при гриппе. 

Материал и методы. Обследовано 112 больных грип-
пом, из них 63 - с неосложненным течением заболева-
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ния и 49 - с грипп-ассоциированной пневмонией. Боль-
ные находились на лечении в Полтавской областной 
клинической инфекционной больнице в эпидсезон в 
2009-2014 гг. Среди них женщин - 55 (49,1%), мужчин 
- 57 (50,9%), возраст больных варьировал в пределах 
от 17 до 61 года (средний - 34,4±1,38). Большинство 
обследованных (76,8%) - лица молодого и среднего 
возраста. Пациенты с грипп-ассоциированной пнев-
монией не имели общепризнанных факторов риска 
развития осложнений при гриппе (ожирение, бере-
менность, хронические заболевания легких и т.д.).

Группу популяционного контроля для изучения распро-
страненности полиморфизма Arg753Gln гена TLR-2 и 
Asp299Gly TLR-4 составили 90, для Leu412Phe TLR-3 - 80 
практически здоровых жителей Полтавской области.

Грипп диагностировали на основании характерных 
клинико-эпидемиологических данных и подтверждали 
результатами лабораторных исследований (сероло-
гического и молекулярно-биологического) [2]. Вирус 
гриппа А/H1N1 выделен у 39,3%, А/H3N2 − у 35,7%, 
А/H2N2 - у 0,9%, В - у 21,4%. Микст-формы были пред-
ставлены сочетанием антигенных вариантов вирусов 
гриппа А (H1N1+H3N2) (1,8%), вирусов А/H1N1 и В 
(0,9%), которые регистрировались лишь у больных 
грипп-ассоциированной пневмонией. 

Диагноз пневмонии верифицировали согласно 
рекомендациям Европейского респираторного 
общества (ERS, 2011) и Приказу МОЗ Украины № 
128 от 19.03.2007 р. «Об утверждении клинических 

протоколов предоставления медицинской помощи по 
специальности «Пульмонология». 

Полиморфный участок Arg753Gln гена TLR-2, 
Leu412Phe TLR-3, Asp299Gly TLR-4 генотипировали 
методом полимеразной цепной реакции с использо-
ванием олигонуклеотидных праймеров. Амплифика-
ция проведена на амплификаторе «Терцик» («ДНК-
Технология», Россия).

При математической обработке полученных данных 
использовали программу «Statistica for Windows 7.0» 
(StatSoft Inc) и электронные таблицы «MS Excel». 
Сравнение частот генотипов и аллелей между группами 
проводили посредством точного теста Фишера. Досто-
верными считали различия при p<0,05. Относительный 
риск развития заболевания и осложнений оценивали 
посредством показателя соотношения шансов (OR): 
OR=1 рассматривали как отсутствие, OR>1 – как по-
ложительную (повышенный риск развития патологии), 
OR<1 – как отрицательную (пониженный риск раз-
вития патологии) ассоциацию аллеля или генотипа с 
заболеванием. 

Результаты и их обсуждение. Проведенные исследова-
ния показали, что у больных гриппом полиморфноизме-
ненные генотипы TLR-3, TLR-4, а также их сочетание 
с TLR-2 выявлялись чаще в сравнении с практически 
здоровыми.

Распределение частот генотипов по исследуемым генам 
TLR представлено в таблице 1.

таблица 1. распределение частот генотипов TLR-2, TLR-3, TLR-4 среди больных гриппом, 
грипп-ассоциированной пневмонией и здоровых, абс. число (%)

Генотипы TLR
Группы
обследованных

Leu412Phe TLR-3

Leu/Leu Leu/Phe Phe/Phe
Здоровые 36 (45,00) 40 (50,00) 4 (5,00)

Грипп 35 (55,55) 25 (39,68) 3 (4,76)

Грипп-ассоциированная пневмония 16 (32,65) 24 (48,98) 9 (18,37)
р1=0,03; р2=0,02

Здоровые 

Asp299Gly TLR-4
Asp/Asp Asp/Gly Gly/Gly

87 (96,66) 3 (3,33) 0 (0,0)

Грипп 55 (87,30) 8 (12,69)
р1<0,05 0 (0,0)

Грипп-ассоциированная пневмония 42 (85,71) 7 (14,28) р1=0,03 0 (0,0)

Здоровые 

Arg753Gln TLR-2
Gln/Gln Arg/Gln Arg/Arg

87 (96,66) 3 (3,33) 0 (0,0)
Грипп 60 (95,23) 3 (4,76) 0 (0,0)

Грипп-ассоциированная пневмония 46 (93,88) 3 (6,12) 0 (0,0)
примечание: р1 ‒ сравнение с группой здоровых; р2 ‒ сравнение с гриппом
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Как следует из представленных в таблице 1 дан-
ных, мутантный гомозиготный генотип Phe/Phe 
TLR-3 выявлен достоверно чаще у больных грипп-
ассоциированной пневмонией в сравнении со здо-
ровыми (в 3,7 раз) и больными гриппом (в 3,8 раза). 
При изучении распространенности полиморфизма 
Arg753Gln гена TLR-2, Asp299Gly TLR-4 отмечено 
отсутствие мутантных гомозиготных генотипов 
Arg753Arg и Gly299Gly как среди больных гриппом, 
так и здоровых, что согласуется с данными научной 
литературы о низкой частоте их распространенности 
в популяции [6,12].  Гетерозиготный генотип 
Asp/Gly TLR-4 достоверно чаще выявлен у больных 
гриппом (12,69%) и грипп-ассоциированной пневмо-
нией (14,28%) в сравнении со здоровыми (3,33%). 
При сравнении частот генотипов Arg753Gln TLR-2 
статистически значимых различий между группами 
обследованных больных не выявлено. Следует от-
метить, что комбинации полиморфноизмененных 
генотипов TLR-2, TLR-3, TLR-4 определяли только у 
больных гриппом (11,11%) и грипп-ассоциированной 
пневмонией (14,28%).

По результатам расчета показателя соотношения шан-
сов установлено, что риск развития гриппа в 4,2 раза 

выше у людей с генотипом Asp/Gly TLR-4 (OR=4,22; 
95% CI 1,07-16,59), в 15 раз − при наличии комби-
наций мутантных генотипов TLR-2, TLR-3, TLR-4 
(OR=15,0; 95% CI 1,83-286,93). У больных гриппом с 
мутантным гомозиготным генотипом Phe/Phe TLR-3 в 
4,5 раза выше риск развития пневмонии (OR=4,5; 95% 
CI 1,15-17,65) в сравнении с нормальным генотипом 
Leu/Leu TLR-3.

Данные сравнительного анализа частот аллелей в 
исследуемых группах согласуются с результатами, 
полученными при изучении частоты генотипов ис-
следуемых TLR. Распределение частот аллелей генов 
TLR-2, TLR-3, TLR-4 представлено в таблице 2.

Так, из приведенных в таблице 2 данных следует, что 
мутантный аллель 412Phe гена TLR-3 достоверно чаще 
выявлялся у больных грипп-ассоциированной пнев-
монией (42,86%) в сравнении со здоровыми (30,0%) 
и больными гриппом (24,60%). Частота мутантного 
аллеля 299Gly TLR-4 оказалась выше среди больных 
гриппом (6,35%) и грипп-ассоциированной пневмони-
ей (7,14%) в сравнении с популяционным контролем 
(1,66%). Мутантный аллель 753Gln гена TLR-2 выявлен 
с одинаковой частотой в обследованных группах.

таблица 2. распределение частот аллелей генов TLR-2, TLR-3, TLR-4 среди больных гриппом, 
грипп-ассоциированной пневмонией и здоровых, абс. число (%)

Аллели генов TLR
Группы
обследованных

Leu412Phe TLR-3

Leu Phe

Здоровые 112 (70,00) 48 (30,00)
Грипп 95 (75,39) 31 (24,60)

Грипп-ассоциированная пневмония 56 (57,14)
42 (42,86)
р1=0,03;
р2=0,004

Здоровые

Asp299Gly TLR-4

Asp Gly
177 (98,33) 3 (1,66)

Грипп 118 (93,65) 8 (6,35)
р1<0,05

Грипп-ассоциированная пневмония 91 (92,86) 7 (7,14)
р1=0,03

Здоровые

Arg753Gln TLR-2

Gln Arg
177 (98,33) 3 (1,66)

Грипп 123 (97,62) 3 (2,38)

Грипп-ассоциированная пневмония 95 (96,94) 3 (3,06)

примечание: р1 ‒ сравнение с группой здоровых; р2 ‒ сравнение с гриппом
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Согласно расчету показателя соотношения шансов, нали-
чие мутантного аллеля 299Gly TLR-4 в 4 раза повышает 
риск развития гриппа (OR=4,0; 95% CI 1,04-15,39), а алле-
ля 412Phe гена TLR-3 - в 2,3 раза грипп-ассоциированной 
пневмонии (OR=2,3; 95% CI 1,3-4,06). 

Таким образом, результаты проведенного исследования 
позволяют рассматривать полиморфизм генов TLR-2, 
TLR-3, TLR-4 в качестве прогностических факторов 
развития гриппа и его осложнений. 

Выводы
1. Частота гетерозиготного генотипа Asp/Gly TLR-4 
у больных гриппом составляет 12,69%, грипп-
ассоциированной пневмонией - 14,28%, что превышает 
показатели популяционного контроля в 3,8-4,3 раза 
(3,33%, р<0,05).
2. Гомозиготный генотип Phe/Phe TLR-3 у больных 
грипп-ассоциированной пневмонией определяется с 
частотой 18,37%, что превышает показатели больных 
неосложненным гриппом (4,76%, р=0,02) и здоровых 
(5,00%, р=0,03).
3. Комбинация мутантных генотипов TLR-2, TLR-3, 
TLR-4 не выявляется у здоровых и определяется у боль-
ных гриппом и грипп-ассоциированной пневмонией с 
частотой 11,11-14,28% (р<0,05).
4. Наличие полиморфноизмененных генотипов TLR-4, 
TLR-3 и их комбинаций с TLR-2 позволяет прогнозиро-
вать развитие гриппа и грипп-ассоциированной пнев-
монии. По данным расчета показателя соотношения 
шансов риск развития грипа в 4,2 раза выше у людей 
с генотипом Asp/Gly TLR-4, в 15 - при комбинациях 
мутантных генотипов TLR-2, TLR-3, TLR-4; риск раз-
вития грипп-ассоциированной пневмонии в 4,5 раза 
выше у больных с мутантным гомозиготным генотипом 
Phe/Phe TLR-3.
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SUMMARY 

THE ROLE OF TLR-2, TLR-3, TLR-4 GENES POLY-
MORPHISM OF GRIPPE

1Dubinskaya G., 1Pryimenko N., 1Kaidashev I., 
1Pokhylko V., 2Chub K.

1Higher State Educational Establishment of Ukraine 
“Ukrainian medical stomatological academy”, Poltava; 
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Distribution and prognostic value of Arg753Gln TLR-2, 
Leu412Рhe TLR-3, Asp299Gly TLR-4 genes polymor-
phism in case of grippe have been studied in the present 
article. The examination has comprised 112 patients with 
grippe including 63 cases with uncomplicated course and 
49 cases with grippe-associated pneumonia. The population 
control group has included 90 scarcely healthy persons to 
study Arg753Gln TLR-2 gene polymorphism and 80 ones 
to study Leu412Phe TLR-3 gene polymorphism. 
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The conducted researches results have shown reliably 
higher frequency of heterozygous genotype Asp/Gly TLR-4 
in patients with grippe (12,69%) and grippe-associated 
pneumonia (14,28%) compared with population control 
(3,33%). The frequency of homozygous genotype Phe/
Phe TLR-3 in patients with grippe-associated pneumonia 
(18,37%) has exceeded the indices of patients with un-
complicated grippe  (4,76%, р=0,02) and healthy persons 
(5,00%, р=0,03). Mutant genotypes combinations TLR-2, 
TLR-3, TLR-4 have been determined barely in patients 
with grippe and grippe-associated pneumonia with the 
frequency 11,11%-14,28%. It has been established that 
there is the increased risk of grippe development for persons 
with Asp/Gly TLR-4 genotype and TLR-2, TLR-3, TLR-4 
mutant genotypes combinations; there is the increased risk 
of grippe-associated pneumonia for patients with mutant 
homozygous genotype Phe/Phe TLR-3.

Keywords: grippe, grippe-associated pneumonia, gene 
polymorphism.

РЕЗЮМЕ

РОЛЬ ПОЛИМОРФИЗМА ГЕНОВ TLR-2, TLR-3, 
TLR-4 ПРИ ГРИППЕ 

1Дубинская Г.М., 1Прийменко Н.О., 1Кайдашев И.П., 
1Похилько В.И., 2Чуб К.Ф.

1высшее государственное учебное заведение украины 
«украинская медицинская стоматологическая акаде-
мия», Полтава; 2Полтавский национальный педагоги-
ческий университет им. в.г. короленко, украина

В статье изучены распространенность и прогностиче-
ское значение полиморфизма Arg753Gln гена TLR-2, 
Leu412Phe TLR-3, Asp299Gly TLR-4 при гриппе. 
Обследовано 112 больных гриппом, из них 63 - с 
неосложненным течением заболевания и 49 - с грипп-
ассоциированной пневмонией. Группу популяционного 
контроля для изучения распространенности поли-
морфизма Arg753Gln гена TLR-2 и Asp299Gly TLR-4 
составили 90, для Leu412Phe TLR-3 - 80 практически 
здоровые лица. 

Результаты проведенных исследований выявили, что 
частота гетерозиготного генотипа Asp/Gly TLR-4 до-
стоверно выше у больных гриппом (12,69%) и грипп-
ассоциированной певмонией (14,28%) в сравнении 
с популяционным контролем (3,33%). Частота гомо-
зиготного генотипа Phe/Phe TLR-3 у больных грипп-
ассоциированной пневмонией (18,37%) превышает 
показатели больных неосложненным гриппом (4,76%, 
р=0,02) и здоровых (5,00%, р=0,03). Комбинации му-
тантных генотипов TLR-2, TLR-3, TLR-4 определяются 

только у больных гриппом и грипп-ассоциированной 
пневмонией с частотой 11,11-14,28%. Установлено, что 
повышенный риск развития гриппа имеют лица с гено-
типом Asp/Gly TLR-4 и комбинациями мутантных гено-
типов TLR-2, TLR-3, TLR-4, а грипп-ассоциированной 
пневмонии - больные с мутантным гомозиготным 
генотипом Phe/Phe TLR-3.

reziume

TLR-2, TLR-3 da TLR-4 genebis polimorfizmis 
roli gripis gavrcelebasa da mimdinareobis 
prognozirebaSi

1g. dubinskaia, 1n. priimenko, 
1i. kaidaSevi, 1v. poxilko, 2k. Cubi

1ukrainis umaRlesi saxelmwifo saswavle-
beli “ukrainis samedicino stomatologiuri 
akademia”, poltava; 2v.g. korolenkos sax. pol-
tavis nacionaluri pedagogiuri universiteti, 
ukraina

naSromSi Seswavlilia Arg753Gln TLR-2, 
Leu412Рhe TLR-3, Asp299Gly TLR-4 genebis poli-
morfizmis gavrceleba da prognozuli mniS-
vneloba gripis dros.

gamokvleulia gripiT daavadebuli 112 adami-
ani, maTgan 63 - garTulebis gareSe, 49 - grip-
Tan asocirebuli pnevmoniiT. populaciuri 
kontrolis jgufi Seadgina 170 praqtikulad 
janmrTelma pirma.

dadgenilia, rom heterozigotuli genotip 
Asp/Gly TLR-4 sixSire sarwmunod maRalia 
gripiT daavadebul jgufSi (12,69%) da grip-
Tan asocirebuli pnevmoniis SemTxvevaSi 
(14,28%), populaciur kontrolTan (3,33%) 
SedarebiT. homozigoturi genotip Phe/Phe 
TLR-3 sixSire pnevmoniiT daavadebul jgufSi 
(18,37%) aRemateba garTulebis gareSe gripiT  
daavadebulTa (4,76%; p=0,02) da janmrTel 
pirTa (5,00%; p=0,02) maCveneblebs. mutanturi 
genotipebi TLR-2, TLR-3 da TLR-4 aRiricxeba 
mxolod gripiT daavadebulTa da gripTan 
asocirebuli pnevmoniiT daavadebulTa So-
ris (11,11% da 14,28%, Sesabamisad). 

dadgenilia, rom gripis ganviTarebis riski 
aReniSneba pirebs, genotipiT Asp/Gly TLR-4  da 
mutanturi genotipebis TLR-2, TLR-3 da TLR-4  
kombinaciiT, xolo gripTan asocirebuli 
pnevmoniis riski - avadmyofebs homozigoturi 
genotipiT Phe/Phe.
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Bronchial asthma is a chronic inflammatory disease of the 
lower airways characterized by episodic respiratory symp-
toms, such as breathlessness, wheezing, chest tightness and 
coughing. Inhaled corticosteroids (ICS) are by far the most 
effective controllers used in the treatment of asthma and 
the drugs that can effectively suppress the characteristic 
inflammation in asthmatic airways. Nowadays ICSs are 
regarded as the gold standard in topical anti-inflammatory 
therapy. Currently leucotriene inhibitors are increasingly 
involved in treatment of asthma for declining the side ef-
fects of inhaled corticosteroids. These inhibitors are only 
alternative way of inhaled steroids, allowing reduction in 
the dose of inhaled glucocorticoids.

The aim of the study is to evaluate the effect of Montelukast 
- leukotriene inhibitor in longitudinal treatment of mild and 
severe forms of asthma. 

Materials and methods: The research was conducted 
at LTD Kutaisi Nazarishvili Regional Center of Family 
Medicine.

Retrospect analysis of 187 patients histories were carried 
out. The patients with diagnosis of severe or mild persistent 
asthma were being treated at the center from January 2008 
till January 2013. The diagnosis of asthma was made based 
on symptoms, physical examination and laboratory find-
ings, results of lung function tests-mostly spirometry. 

For evaluation of patient’s condition different parameters 
were chosen: duration of silent periods during exacerba-
tions, peak expiratory flow (PEF) rate and forced expira-
tory volume in 1 sec (FEV1). For estimation the effect of 
conducted treatment and accordingly condition of patient 
based on the histories, we used GINAs indicators [10]. 

Effect of treatment was evaluated based on the data of 
repeated spirometry conducted in 6-10 months. 

Recommendation of clinical practice ,,Management of 
asthma in general medical practice” was used for evalua-
tion of asthma control [11]. 

Patients’ histories were grouped according to severity of the 
disease. Patients with mild persistent asthma were enrolled 
in the first group (n=99) and patients with severe persistent 
asthma were enrolled in II group (n=88). 

Each group then was divided according to the treatment meth-
od: patients on ICS treatment and patients on ICS treatment 
added leucotriene inhibitors in two age groups (Table 1).

Obtained results were statistically treated by the student’s t-distri-
bution. For minimal level of significance was taken p<0,05.

Results and their discussion. The medical case histories of 
187 patients with diagnosis of bronchial asthma were studied. 
99 patients (53%) had mild form (group I) and 88 (47%) pa-
tients - severe form (II-III level) of disease (group II). 

As our results show (Table 2), PEF was obviously in-
creased in the patients with mild form of asthma treated 
by combination of inhaled glycocorticoid and leukotrien 
inhibitor: by 6% (p<0,001) - in 18-40 years old patients 
subgroup and by 4% (p<0,005) - in 41-60 years old pa-
tients. Concerning the FEV1 – it was detected elevation of 
the indicator in all subgroups, but the indicator was rather 
increased in groups treated by combined method (inhaled 
glucocorticoid+leukotriene inhibitor): FEV-1 was increased 
by 5% (p<0,01) in 18-40 years old persons, and by 2% 
(p<0,001) - in 41-60 years old patients.

ROLE OF MONTELUKAST IN TREATMENT OF MILD AND SEVERE FORMS OF ASTHMA

1Ekaladze E., 2 Pkhakadze I., 2 Alavidze N., 3Jugeli K.

1Tbilisi State Medical University; 2A. Tsereteli State University, Faculty of Health Care, Kutaisi; 
3D. Nazarishvili Regional Center of Family Medicine, Kutaisi, Georgia

 

Table 1. Grouping of Patients (n – number of patients in the groups)

Age
Bronchial Asthma - mild, persistent Bronchial Asthma - severe, persistent (II-III)

Only inhaled 
glucocorticoid

Inhaled glucocorticoid + 
leukotriene inhibitor

Only inhaled 
glucocorticoid

inhaled glucocorticoid 
+ leukotriene inhibitor

18-40 n=22 n=22 n=18 n=24
41-60 n=28 n=27 n=21 n=25

Table 2. Spirometry data in patients with mild form of asthma 

Parameters
Only inhaled glucocorticoid inhaled glucocorticoid

+ leukotriene inhibitor
(18-40 y.)  (41-60 y.)  (18-40 y.)  (41-60 y.)

PEF- Peak Expiratory Flow 82 % 80% 88% 84%
FEV-1-Forced Expiratory Volume1 sec 79 % 78% 84% 80%
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In case of severe asthma (Table 3) significant elevation 
of PEF was marked in subgroups treated by combination 
of inhaled glycocorticoid and leukotrien inhibitor: by 2% 
(p<0,01) in the subgroup of 18-40 years old patients and by 
1% (p<0,001) in 41-60 years old patients subgroup.

As for FEV1, significant increase was detected in 18-
40 year patients treated by combined method (~5 % 
(p<0,001)), and there was no significant difference in 41-60 
years old patients subgroups. Comparing inter-exacerbation 
periods duration in patients with mild as well as severe 
forms of asthma, no significant differences were found 
(Tables 4,5). 

Bronchial asthma is a chronic inflammatory dis-
ease of the lower airways characterized by episodic 
breathlessness,wheezing, chest tightness and coughing. 
Numerous cell types, including eosinophils, T cells, mast 
cells, basophils, and neutrophils, play a role in triggering 
airway inflammation [6]. 

Cysteinyl leukotrienes(CysLTs) and other mediators re-
leased by such inflammatory cells have been shown to play 
acritical role as determinants of pathological conditions in 
bronchial asthma [3,6].

Cysteinyl leukotrienes are produced by many inflamma-
tory cells (eosinophils, macrophages, basophils, and mast 
cells) and may be considered as piv otal inflammatory lipid 
mediators that contribute to the pathogenesis of asthma [6]. 
In fact, they are able to promote eosinophil recruitment 
and activation, increase microvascular permeability, and 
cause secretion of mucus, smooth muscle constriction, and 

Table 3. Spirometer data in patients with severe form of asthma 

Table 4. Duration of inter-exacerbation periods in patients with mild form of asthma  (n- number of patients)

Age
Only inhaled glucocorticoid inhaled glucocorticoid+leukotriene inhibitor

1 week and more 
(controlled)

Less than 1 week 
(uncontrolled)

1 week and more 
(controlled)

Less than 1 week 
(uncontrolled)

18-40 n=22 n=0 n=21 n=1
41-60 n=27 n=1 n=26 n=1

Table 5. Duration of inter-exacerbation periods in patients with severe form of asthma  (n- number of patients)
Only inhaled glucocorticoid inhaled glucocorticoid+leukotriene inhibitor

Age 1 week and more 
(controlled)

Less than 1 week 
(uncontrolled)

1 week and more 
(controlled)

Less than 1 week 
(uncontrolled)

18-40 n=16 n=2 n=22 n=2

41-60 n=18 n=3 n=22 n=3

Parameters
Only inhaled glucocorticoid Inhaled glucocorticoid+ leukotriene 

inhibitor
(18-40 y.) (41-60 y.) (18-40 y.)  (41-60 y.)

PEF- Peak expiratory flow 82% 80% 84% 81%
FEV-1 - Forced Expiratory Volume1 sec 79% 80% 84% 80%

proliferation. Their bronchospastic effect is greater than 
that of histamine or methacholine in human airways, both 
in vivo and in vitro [6].

Leukotrienes derive from arachidonic acid, a component 
of the lipid bilayer of the cell and nuclear membranes. The 
cytosolic enzyme, phospholipase A2, cleaves arachidonic 
acid from the lipid bilayer, generating free arachidonic acid. 
The 5-lipoxygenase enzyme acts upon free arachidonic 
acid, generating leukotriene A4. Leukotriene A4 is then 
converted to different types of leukotrienes- C4,D4 and E4 
- collectively known as the cysteinyl leukotrienes. There are 
two known receptors to which cysteinyl leukotrienes bind: 
CysLT-1, which binds to all three cysteinyl leukotrienes 
and is found on eosinophils, monocytes, airway smooth 
muscle cells, neutrophils, B cells, plasma cells, and tis-
sue macrophages, and CysLT-2, which has higher affinity 
for leukotriene C4 and leukotriene D4, and is detected in 
many tissues of the body, including the cardiovascular 
system, adrenal glands, the nasal epithelium, and mucus 
glands [8]. 

Most of the knowledge of the pathophysiological role of 
LTs in asthma is currently limited to CysLT1 receptor -me-
diated effects, whereas the roles of the CysLT2 receptorand 
other emerging receptors are not well-known [7].

Nowadays inhaled corticosteroids (ICS) are the most 
effective controllers used in the treatment of asthma. 
These drugs can effectively suppress the characteristic 
inflammation in asthmatic airways, because directly 
reach the airway and intensively inhibit airway inflam-
mation [2,5]. 
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The molecular mechanisms whereby ICS suppress inflam-
mation in asthma is based on the fundamental mechanisms 
of gene transcription as they can activate and suppress 
many genes relevant to understanding their action in 
asthma [3].

Examples of genes that are activated by corticosteroids 
include genes encoding β2-adrenergic receptors and the 
anti-inflammatory proteins secretory leukoprotease in-
hibitor and mitogen-activated protein kinase phosphatase-1 
(MKP-1) which inhibits MAP kinase pathways. These 
effects may contribute to the anti-inflammatory actions of 
corticosteroids [1,3,4]. 

Effects of corticosteroids are produced through inhibit-
ing the recruitment of inflammatory cells into the airway 
by suppressing the production of chemotactic mediators 
and adhesion molecules and by inhibiting the survival in 
the airways of inflammatory cells, such as eosinophils, 
T-lymphocytes and mast cells. Epithelial cells may be a 
major cellular target for ICS, which are the mainstay of 
modern asthma management. Epithelial integrity is restored 
by regular ICS. 

Glucocorticoid receptors interaction with negative GREs 
(glucocorticoid response elements) may suppress gene 
transcription and this may be important in mediating many 
side effects of corticosteroids [2].

Leucotriene inhibitors are increasingly involved in treat-
ment of asthma for declining the side effects of inhaled 
corticosteroids. In presented study all patients (who were 
administered leukotrene inhibitors) were treated with Mon-
telukast – one of the leukotriene inhibitors.

Montelukast is a selective CysLT1 receptor antagonist that 
reduces asthmatic inflammation and airway resistance and 
prevents broncho constriction [8] . 

Many studies have compared leukotriene inhibitors with 
other asthma treatments, including treatment with inhaled 
glucocorticoids. The results of these works are not similar 
[5,8,9].

According to different scientific works, the therapeutic 
response to CysLT1 receptor antagonistsin both adults 
and children with asthma is variable, but this is also true 
for inhaled glucocorticoids,and undoubtedly, all classes of 
medications [7].

It has to be considered that in patients with asthma, the 
response to inhaled glucocorticoids decreases with the 
increasing body mass index, whereas the response to 
montelukast remains intact [7].

Elaboration of the results indicated that add-on therapy 
with CysLT1 receptor antagonists enables a reduction in 

the dose of inhaled glucocorticoids required to control 
asthma. According to our opinion, as LT pathway is rela-
tively steroid-resistant [7], the combination of LTRAs 
and inhaled glucocorticoids led to increase therapeutic 
efficacy in subgroups of patients whose asthma is LT 
driven.

Conclusion:
According to results of our study, by using both treatment 
methods in mild as well as severe forms of asthma silent 
periods between exacerbations were similar - asthma was 
controlled. PEF and FEV-1 indicators in case of both forms 
of asthma were improved after 6-10 month treatment, but 
the difference was greater in case of combined treatment 
during mild form of asthma.

Furthermore, elaboration of the results showed that in-
volvement of leukotrien inhibitor in the treatment led to 
decrease the dosage of glucocorticoids and in one case it 
was completely replaced by montelukast. 

In conclusion, among patients, montelukast as CysLT1 
receptor antagonist, provides a therapeutic alternative 
to inhaled glucocorticoids in mild persistent asthma. 
In patients with more severe asthma who respond to 
CysLT1 receptor antagonists, the addition of these drugs 
to inhaled glucocorticoids maintains asthma control and 
enables the dose of inhaled glucocorticoids to be reduced 
without compromising efficacy. So, our results indicate 
positive role of montelukast – leukotrien inhibitor in 
the treatment of both forms of disease - particularly in 
mild form of asthma. 

On the basis of our results and considering current scientific 
studies in this field it is obvious that the potential effect 
of CysLT1 receptor antagonists or LT synthesis inhibitors 
in treatment of mind and severe forms of asthma, requires 
further study. 
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SUMMARY

ROLE OF MONTELUKAST IN TREATMENT OF 
MILD AND SEVERE FORMS OF ASTHMA

1Ekaladze E., 2Pkhakadze I., 2Alavidze N., 3Jugeli K.

1Tbilisi State Medical University; 2A. Tsereteli State Uni-
versity, Faculty of Health Care, Kutaisi; 3D. Nazarishvili 
Regional Center of Family Medicine, Kutaisi, Georgia

The aim of the study was to evaluate the effect of Mon-
telukast - leukotriene inhibitor in longitudinal treatment of 
mild and severe forms of asthma. 

The research was conducted at LTD Kutaisi Nazarishvili 
Regional center of Family Medicine. 

Retrospect analysis of 187 patients histories were carried 
out. Patients histories were grouped according to the sever-
ity of the disease, method of treatment (monotherapy with 
inhaled glycocorticoid and inhaled glycocorticoid com-
bined with leucotriene inhibitor) in different age groups. 
The results of measurements of lung function - especially 
spirometry (FEV1 - Forced Expiratory Volume1 sec and 
PEF- Peak Expiratory Flow) were studied. Descriptive 
statistics methods were used to characterize each vari-
able. Our results indicate on positive role of montelukast 
– leukotrien inhibitor in the treatment of severe and mild 
forms of asthma.

Keywords: cysteinyl leukotrienes, montelukast, bronchial 
asthma.

РЕЗЮМЕ

РОЛЬ МОНТЕЛУКАСТА В ТЕРАПИИ СРЕДНЕЙ И 
ТЯЖEЛОЙ ФОРМЫ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ

1Экаладзе Э.Н., 2Пхакадзе И.Дж., 2Алавидзе Н.Дж., 
3Джугели К.Н. 

1тбилисcкий государственный медицинский универси-
тет; 2кутаисский государственный университет им. 
А. церетели, факультет здравоохранения; 3региональ-
ный центр семейной медицины им. д. назаришвили, 
кутаиси, грузия

Целью исследования явилась оценка продолжительной 
терапии ингибиторами леикотриенов (монтелукаст) 
больных средней и тяжeлой формой бронхиальной 
астмы. Исследования проводились на базе ООО «Ку-
таисский региональный центр семейной медицины им. 
Д. Назаришвили». Ретроспективно проанализированы 
187 историй болезни, которые были сгруппированы 
в зависимости от возраста, тяжести заболевания и 
методов лечения (монотерапия ингаляционными 
глюкокортикоидами и ингаляционными глюкокорти-
коидами в сочетании с ингибиторами лейкотриенов). 
С целью оценки легочной функции изучали данные 
спирометрии (объем форсированного выдоха в 1 
сек. и пиковая объемная форсированная скорость). 
Для каждой группы использованы методы описа-
тельной статистики. Данные исследования выявили 
выраженную эффективность лечения бронхиальной 
астмы ингибиторами лейкотриенов в сочетании с 
ингаляционными глюкокортикоидами. 

reziume

montelukastis roli asTmis saSualo da 
mZime formebis mkurnalobaSi

1e. ekalaZe, 2i. fxakaZe, 2n. alaviZe,  3q. juReli

1Tbilisis saxelmwifo samedicino univer-
siteti; 2akaki wereTlis sax. universiteti, 
jandacvis fakulteti, quTaisi; 3d. nazariSvi-
lis sax. saojaxo medicinis regionuli centri, 
quTaisi, saqarTvelo 

kvlevis mizani iyo leikotrienebis ingibi-
torebiT (montelukasti) xangrZlivi Terapiis 
efeqturobis Sefaseba saSualo da mZime 
formis bronquli asTmiT daavadebul avad-
myofebSi. kvleva mimdinareobda Sps "quTaisis 
nazariSvilis saxelobis saojaxo medicinis 
regionul centrSi". 
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Catarda 187  avadmyofobis istoriis retro-
speqtuli analizi. pacientebis istoriebi 
dajgufda daavadebis simZimisa da mkurnalo-
bis meTodis (monoTerapia sainhalacio glu-
kokortikoidebiT,  sainhalacio glukokor-
tikoidebis kombinacia leikotrienebis inhibi-
torebTan) da asakis gaTvaliswinebiT. filt-
vis funqciis Sefaseba xdeboda spirometriis 
monacemebiT (forsirebuli amosunTqvis 

moculoba 1 wm, forsirebuli amosunTqvis 
pikuri siCqare). TiToeuli jgufisaTvis 
gamoyenebuli iqna aRweriTi statistikuri 
meTodebi.

kvlevis monacemebi miuTiTebs bronquli 
asTmis mkurnalobaSi leikotrienebis an-
tagonistebis dadebiT gavlenaze sainhalacio 
steroidebTan kombinaciaSi. 

ALTERATIONS OF REDOX-STATUS DURING PSORIASIS

Matoshvili M., Katsitadze A., Sanikidze T., Tophuria D., Richetta A., D’Epiro S. 

Tbilisi State Medical University, Department of Dermatology and Venereology, Department of Medical Physics 
and Biophysics, Department of Human Normal Anatomy, Georgia; University of Rome “Sapienza”, 

Department of Dermatology and Venereology, Italy

Psoriasis is a chronic inflammatory disease affecting about 
3% of the worldwide population. Recent findings have 
shown that the psoriasis is a complex entity with multisys-
tem involvement. During the psoriasis, the normal cycle of 
replacing old skin cells with new one becomes unbalanced 
[6]. The skin is constantly exposed to oxidative stress in-
duced by ROS that are generated both from endogenous 
neutrophils and external pro-oxidant stimuli [2]. The skin is 
a potential target for oxidative injury, as it is continuously 
exposed to UV radiation and other environmental stresses 
generating reactive oxygen species (ROS) [7]. A compre-
hensive and integrated antioxidant defense mechanism 
of skin is crucial in protecting this organ from ROS. One 
important line of defense is a system of enzymes, including 
glutathione peroxidase, superoxide dismutase (SOD) and 
catalase (CAT) which decreases the concentration of the 
most harmful oxidants. A major contribution to the total 
antioxidants comes from antioxidant molecules in plasma. 
Antioxidants can protect the epidermis from the events that 
contribute to epidermal toxicity and diseases. Deficien-
cies in any of the antioxidant defense system can cause a 
reduction in the total antioxidant status of an individual. 
However, inadequate antioxidant protection or excess ROS 
production creates a condition known as an oxidative stress, 
contributing to the development of cutaneous disease and 
disorders [1]. ROS mediated oxidative damage involves a 
vast number of biological molecules since it causes lipid 
peroxidation, DNA modification, and secretion of inflam-
matory cytokines [7]. Increased capacity for chemotaxis, 
adhesion and increased ROS production in neutrophils, 
keratinocytes and fibroblasts have been reported in patients 

with psoriasis. Increased oxidative stress in these patients 
is demonstrated by the high plasma MDA levels and com-
promised levels of the antioxidant defense enzymes. Earlier 
reports suggest that, fibroblasts in the lesion-free skin of 
psoriasis patients show signs of increased oxidative damage 
even before the formation of characteristic psoriatic lesions 
which may be involved in the abnormal immune reactions 
leading to the onset of the disease [3]. Plasma membranes 
of the skin cells in the psoriatic lesion have a significant 
increase in arachidonic acid, which is the natural substrate 
for synthesis of malondialdehyde (MDA), an end product 
of lipid peroxidation [5]. Difficulties to treat psoriasis are 
due to incomplete understanding of the factors behind 
pathogenesis of psoriasis. Therefore, the present study was 
planned to investigate the possible involvement of free 
radical oxidation in psoriatic patients.

Materials and methods. The present study was carried 
out in the Department of Dermatology and Venereology in 
Tbilisi State Madical University. A total of 60 individuals 
were included in this study, out of these 40 were patients 
suffering from psoriasis and 20 were healthy subjects, 
served as a control (age, sex, body mass index was matched 
with the patients).

They were subjected to: 
1. History taking including: age -sex - occupation -duration 
of the disease -family history -history of drugs- predispos-
ing factors like stress or trauma - concomitant disease-
previous treatment. 
2. Clinical examination including: distribution -extent of 
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involvement - psoriasis area and severity index (PASI) 
score.

The study protocol was approved by Ethical Committee 
of the University.

Inclusion criteria: 
-Male and female patients aged from 12 to 65 year with a 
clinical diagnosis of psoriasis of different severity. 
-The patients were firstly diagnosed or had chronic pso-
riasis of different location on the upper extremities, lower 
extremities, and /or the trunk. 
- An overall treatment free period of at least 2 weeks after 
any topical antipsoriatic (anthralin, corticosteroids, cal-
cipotriol, retinoids) treatment and at least 2 months after 
systemic therapy (cyclosporine,methotrexate, retinoids, 
hydroxyurea, macrolides, corticosteroid, fumaric acid, bio-
logics) must have been elapsed before starting the work.

Exclusion criteria: 
-patients who were alcoholics or smokers and had past 
or concurrent diseases like anemia, diabetes mellitus, 
cardiovascular diseases, liver or kidney diseases or any 
chronic systemic diseases which may possibly affect the 
redox status. 
-patients with history of prolonged drug intake for any 
disease. 
-recent phototherapy or systemic antipsoriatic treatment 
within the last 2 months before launching the work. 
-recent topical antipsoriatic treatment within the last 2 
weeks before launching the experiment, except for Vaseline 
or baby cream as emollients. 
-pregnancy, lactation period or women using contracep-
tive pills. 
-patients on vitamins or mineral therapy. 

Psoriasis patients were further graded according to the 
Psoriasis Area Severity Index (PASI), presenting at the 
time of blood collection. Among study patients, 12 subjects 
(30%) were with severe psoriasis (PASI range from 20>), 
15 subjects (37,5%) were with moderate psoriasis (PASI 
range from 10-20) and 13 subjects (32,5%) were with mild 
psoriasis (PASI range from 3-10). Patients (n=40) were as-
sessed in comparison with the control group (n=20). The 
control group presented no clinical problems.

After obtaining prior consent, about 10 ml of random 
blood was collected, of which 2 ml was poured into liquid 
nitrogen bulb for estimation blood redox-status superoxide 
(O2

−) and lipoperoxide (LOO.) free radicals, free Mn2+-ions 
and antioxidant system activity (ceruloplasmine/Fe3+-
transferrin). Remaining blood was collected in heparin bulb 
for estimation of activity of catalase (CAT) and superoxide 
dismutase (SOD) activity.

Electron Paramagnetic Resonance Spectroscopic stud-
ies. We used the EPR spectroscopy because it is the only 

technique that has the potential for the direct detection 
of free radicals in biological systems [5,9]. The low-
temperature (liquid nitrogen) EPR measurements using 
ESR-231 (X-band, “Akademie der Wissenschatten Der 
DDR”, Germany) were carried out for the free radical 
direct detection in the patients’ blood. The blood samples 
were placed into the polyethylene tubes, and then frozen 
in liquid nitrogen. EPR signals of oxidized ceruloplasmin 
(g=2.05), Fe3+ transferrin (g=4.3) and free Mn2+ ions were 
measured in the blood samples [9]. 

For detection of lipoperoxide (LOO.) free radicals in blood 
the spin–traps (α-phenyltertbutylnitrone (PBN) was used. 
The spin trap PBN was dissolved in normal saline (0.14 
mol/l) in the dark, and 1.5 ml of the solution were placed 
in 6-ml glass serum separator tubes (shielded from light) 
and mixed with 4.5 ml of venous blood. The tubes were 
gently inverted 10 times and centrifuged for 10 min at 
3,500 g. The separated plasma was mixed with an equal 
volume of spectroscopic grade toluene (Sigma Chemical 
Co., St. Louis, USA), vortexed for 10 s, and recentrifuged 
for 10 min, and the organic layer containing the spin ad-
duct was separated and and its ESR spectrum recorded at 
room temperature [9]. 

In order to prevent the effects of different factors on the 
EPR signal intensity and standardization the samples mea-
surement conditions we used as standard EPR spectrum 
of Mn2+ ions in the powder MgO, calibrated by proton 
magnetic resonance magnetometer at the given microwave 
frequency. EPR signals intensity was measured in arbitrary 
units: ratio of the intensity of studying EPR signal (intensity 
of second component of the quartet reflecting EPR signal of 
spin-trapped blood superoxide radical, or first component 
of the triplet reflecting EPR signal of spin-trapped blood 
lipoperoxide radical) to intensity of the the standard’s (Mn2+ 
ions in the powder MgO) 2-nd component.

Spectrophotometry
Catalase activity was measured spectrophotometrically as 
the decomposition of H2O2 at 240 nm. One unit of catalase 
activity was defined as the amount of enzyme decomposing 
1 𝜇mol of H2O2 per minute. The superoxide dismutase (SOD) 
was assayed using NADPH and phenazine methosulfate 
(PMS) reagentsfor the reduction of nitroblue tetrazolium salt 
(NBT) into blue-colored formazon measured spectrophoto-
metrically at 560 nm. One unit of SOD activity was defined as 
the amount of enzyme oxidizing 1 nmol NADPH per minute. 
The activity of both enzymes was expressed in terms of units 
per mg of protein. A total protein micro Lowry kit (Sigma) 
was used to determine the protein content. 

All values were expressed as Mean ± SD. The results 
obtained were analyzed statistically using the unpaired 
student’s “t” test, to evaluate the significance of differences 
between the mean values. P values 0.05 were considered 
as significant. 
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Results and their discussion. In the blood of patients 
with psoriasis, the EPR signal intensities of oxidized form 
of blood serum antioxidant enzyme, ceruloplasmin, and 
ferrum-transport protein, Fe3+-transferrin, were measured. 
The blood ceruloplasmin/Fe3+-transferrin system is re-
sponsible for the maintenance of redox balance in blood. 
In our investigation EPR signal intensity of oxidized ce-
ruloplasmin (Cp) increased and Fe3+-transferrin (Fe3+-Tr) 
decreased in comparison to the same parameters of healthy 
persons. In blood samples of patients with psoriasis EPR 
signals of low-molecular Mn2+-containing complexes, and 
lipoperoxide (LOO.) free radicals were detected (Table 
1). These signals were not detected in blood samples of 
healthy volunteers. It was shown that Mn2+-ions may release 
from blood albumin cation-bridges complexes contain-
ing bivalent metal which transport different compounds. 
Metal ions with changeable valence (Mn2+) catalyze the 
free-radical-generating reactions by engaging in redox 
cycles, acting as electron donors. The ability of these ions 
to generate the hydroxyl radicals through a Fenton-type 
reaction and other redox reactions with metabolites in the 
brain is known or proposed. 

In the present study we observed that, the blood SOD ac-
tivities were significantly decreased in psoriasis patients, 
as compared with healthy controls. It is possible, that dur-
ing psoriasis serum SOD activity is low because it is used 
in reduction of inflammatory products. Decreased SOD 
activity might be related to epidermal hyper proliferation, 
because the ROS are thought to induce cell proliferation 
in various cell systems (3).

Increased oxygen metabolism has been described in the 
psoriatic hyper proliferative epidermis, which depends on 
cutaneous blood flow. Increased O2•- production in the 

presence of decreased antioxidant activity would result in 
the accumulation of H2O2, which has an inhibitory effect 
on SOD activity. One of the antioxidant enzymes capable of 
reducing hydrogen peroxide is CAT. Present study showed 
that there was statistically significant increase in the activity 
of catalase in psoriasis patients when compared to healthy 
controls. The CAT enzyme activity can be affected by high 
peroxide concentration. Inactivation of SOD would lead to 
build-up of H2O2. H2O2 generated through other processes 
have also been reported to induce CAT activation. 

The obtained data indicate the alteration of blood redox-
balance during psoriasis; the intensity of impairment of 
redox balance correlates with severity of psoriasis. This 
data indicate the important role of oxidative stress in the 
pathogenesis of psoriasis. Specifically measure the redox 
status in blood of patients with psoriasis, along with other 
indicators can be recommended to assess the severity and 
the effectiveness of the treatment of psoriasis.
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SUMMARY

ALTERATIONS OF REDOX-STATUS DURING 
PSORIASIS

Matoshvili M., Katsitadze A., Sanikidze T., 
Tophuria D., Richetta A., D’Epiro S. 

Tbilisi State Medical University, Department of Derma-
tology and Venereology, Department of Medical Physics 
and Biophysics, Department of Human Normal Anatomy, 
Georgia; University of Rome “Sapienza”, Department of 
Dermatology and Venereology, Italy

The skin is constantly exposed to oxidative stress induced 
by reactive oxygen species (ROS) that are generated both 
from endogenous neutrophils and external pro-oxidant 
stimuli. 

The present study was planned to investigate the pos-
sible involvement of free radical oxidation in psoriatic 
patients.  

Study was carried out in the Department of Dermatology 
and Venereology in Tbilisi State Medical University. A 
total of 60 individuals were included in this study, out of 
these 40 were patients suffering from psoriasis and 20 were 
healthy subjects (a control). Psoriasis patients were further 
graded according to the Psoriasis Area Severity Index 
(PASI); in patients’ blood redox-status superoxide (O2

−) 
and lipoperoxide (LOO.) free radicals, free Mn2+-ions and 
(ceruloplasmin/Fe3+-transferrin) system antioxidant activity 
were estimated by Electron Paramagnetic Resonance (EPR)  
method and activity of  catalase (CAT) and superoxide 
dismutase (SOD) were determined by spectrophotometry.  

In the blood of patients with psoriasis, the EPR signal 
intensities of oxidized form ceruloplasmin (Cp) increased 
and ferrum-transport protein, Fe3+-transferrin (Fe3+-Tr) 
decreased in comparison to the same parameters of healthy 
persons.  Activity of blood catalase increased and activity of 
blood SOD decreased with increasing severity of psoriasis. 
EPR signals of low-molecular Mn2+-containing complexes 
and lipoperoxide (LOO.) free radicals were detected. 

The obtained data indicate the alteration of blood redox-
balance during psoriasis; the intensity of impairment of 
redox balance correlates with severity of psoriasis.

Keywords: free radical oxidation, blood redox-status, 
psoriasis.

РЕЗЮМЕ 

ИЗМЕНЕНИЯ РЕДОКС-СТАТУСА КРОВИ У 
БОЛЬНЫХ ПСОРИАЗОМ

Матошвили М.Т., Кацитадзе А.Г., Саникидзе Т.В., 
Топурия Д.З., Рикета А.Д., Д’ Эпиро С.
 
тбилисский государственный медицинский универ-
ситет, департамент дерматологии и венерологии, 
департамент медицинской физики и биофизики, де-
партамент нормальной анатомии человека, грузия; 
римский университет «Сапиенца», департамент 
дерматологии и венерологии, италия
 
Целью исследования явилось установление роли 
свободно-радикального окисления в патогенезе 
псориаза. 

В исследование включены 60 лиц, из них 40 больных 
псориазом и 20 здоровых лиц (контроль). Пациенты с 
псориазом были дополнительно дифференцированы с 
учетом индексa распространенности и тяжести псориа-
за (PASI). В крови пациентов редокс-статус (содержа-
ние супероксид- (O2

−) и липопероксидрадикалов (LOO.), 
свободных ионов  Mn2+ и активность антиоксидантной 
системы (церулоплазмин/Fe3+-трансферрин) изучались 
методом электронного парамагнитного резонанса 
(ЭПР). Aктивность каталазы (CAT) и супероксиддис-
мутазы (СОД) определяли спектрофотометрически. 

В результате проведенного исследования выявлено, 
что в крови больных псориазом интенсивность ЭПР 
сигналов окисленной формы церулоплазмина (Ср) 
увеличилась, а Fe3+-трансферрина (Fe3+-Тр) - снизи-
лась в сравнении с контролем. С увеличением тяжести 
псориаза уровень каталазы в крови увеличился, актив-
ность СОД - уменьшилась. Обнаружены ЭПР сигналы 
низкомолекулярных Mn2+-содержащих комплексов и 
свободные LOO.. Полученные данные указывают на 
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изменение редокс-баланса крови при псориазе; ин-
тенсивность ухудшения редокс-баланса коррелирует 
с тяжестью псориаза.

Исходя из полученных результатов исследования, ав-
торы рекомендуют исследовать редокс-статус крови 
больных псориазом и установить контроль его изме-
нений при лечении.

reziume

sisxlis redoqs-statusis cvlilebebi fso-
riazis dros

m. maToSvili, a. kacitaZe, T. sanikiZe, 
d. Tofuria, a. riketa, s. d’epiro

Tbilisis saxelmwifo samedicino universite-
ti, dermatologiisa da venerologiis depar-
tamenti, samedicino fizikisa da biofizikis 
departamenti, adamianis normaluri anatomiis 
departamenti, saqarTvelo; romis univer-
siteti “sapienca”, dermatologiisa da venero-
logiis departamenti, italia

kani mudmivad ganicdis oqsidaciuri stresis 
zemoqmedebas, romelic gamowveulia endoge-
nuri neitrofilebiT da gare prooqsidan-
turi gamRizianeblebis mier warmoqmnili 
reaqciuli Jangbadis naerTebis siWarbiT. 

kvlevis mizans Seadgenda reaqciuli Jang-
badis naerTebis rolis Sefaseba fsoriazis 
paTogenezSi.

kvlevaSi monawileobda 60 piri: 40 - fso-
riazis diagnoziT da 20 janmrTeli piri 

(sakontrolo jgufi). fsoriaziT daavade-
buli pacientebi damatebiT diferencirdnen 
fsoriazis laqebis farTobisa da simZimis 
mixedviT (saerTaSriso indeqsi PASI-is gaT-
valiswinebiT). pacientebis sisxlSi redoqs-
statusi - superoqsid-(O2−) da lipoperoq-
sidradikalebis (LOO.), Tavisufali Mn2+-is 
Semcveloba da sisxlis antioqsidanturi 
fermentebis aqtivoba (ceruloplazminis/Fe3+-
transferini, katalaza - CAT da superoqsid 
dismutaza - SOD) ganisazRvra eleqtronuli 
paramagnituri rezonansis meTodis meSveobiT, 
CAT da SOD aqtivoba – speqtrofotometriis 
meTodiT.

fsoriazis mqone pacientebis sisxlSi ce-
ruloplazminis daJanguli formebis epr 
signalis intensivoba gaizarda da rkinis 
satransporto cilis, Fe3 + -transferinis 
(Fe3+-Tr) internsivoba Semcirda janmrTel 
pirTa igive parametrebis maCveneblebTan Se-
darebiT. fsoriazis simZimis xarisxis zrdis 
Sesabamisad katalazas aqtiuroba gaizarda 
da superoqsiddismutazas aqtiuroba Semcir-
da. aRmoCenil iqna aseve dabalmolekuluri 
Mn2+ Semcveli kompleqsebis da lipoperoq-
sidis Tavsufali radikalebis epr signalebi. 
miRebuli monacemebi miuTiTebs fsoriazis 
dros sisxlis redoqs balansis cvlilebaze; 
redoqs-balansis gauaresebis done korela-
ciaSia fsoriazis simZimesTan.

miRebuli Sedegebidan gamomdinare avtorebs 
mizanSewonilad miaCniaT sisxlis redoqs-
sistemis Seswavla da misi cvlilebebis 
kontroli fsoriazis mkurnalobis gaum-
jobesebis mizniT.
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According to the analyses of mHealth application world-
wide, the WHO claimed that mobile health technologies 
would develop rapidly by employing new e-Health strate-
gies for certain countries. Nowadays mobile health applica-
tions are tested for various purposes: enhancement of access 
to information, to emergency and general care; managing 
of care for a patient; improving accuracy of diagnosis and 
adherence to treatment. The World Health Organization’s 
(WHO) Global Observatory for eHealth determines mobile 
health (mHealth) as medical practice and public health 
protection practice that uses mobiles, monitoring devices 
and other wireless technologies to collect information 
about health status of a patient. Nowadays the automated 
control systems for health care are in the initial phase of 
implementation. According to the WHO, countries in the 
European Region employ mHealth for chronic diseases, 
such as: diabetes mellitus, asthma, obesity and ischemic 
heart disease. Managing of the adherence to treatment is 

mostly local or some doctors supervises it in the European 
Region [2].

Materials and methods. We surveyed patients with arte-
rial hypertension about their health statuses, adherence to 
recommendations by their general practitioners and aware-
ness concerning disease course and possible risks. 2019 
persons responded to the survey in January, 2013. There 
were men (29.17±2.02%) and women (70.83±2.02%). We 
conducted a re-interview after the informational technol-
ogy application one year later (in January, 2014). 2011 
patients with arterial hypertension were interviewed: men 
– 28.89±2.02%; women – 71.11±2.02%. Thus, among 2019 
patients, who undertook the survey: 1 respondent died; 1 
respondent changed the place of residence; 6 respondents 
were absent during the pool time. Evaluating reliability 
of the data was not less than 95%. The survey data were 
processed. 

DEVELOPMENT AND APPLICATION OF THE INFORMATIONAL 
AND COMMUNICATION TECHNOLOGIES IN QUALITY STANDARDS 

OF HEALTH CARE MANAGEMENT FOR PATIENTS WITH ARTERIAL HYPERTENSION

Smііanov V., Smiianova O., Tarasenko S.

Sumy State University, Sumy, Ukraine

Fig. The information and analytic reminder system for patients 
with arterial hypertension and the feedback system from general practitioners
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Results and their discussion. According to the survey 
results, we concluded that the main reason, why patients 
with arterial hypertension did not adhere to the recom-
mendations by their doctors, was their “forgetfulness”. 
The results showed numbers of: 1) patients, who did 
not take medicines (48.34±2.22%); 2) patients, who ir-
regularly check their blood pressure (37.09±2.16%); 3) 
patients, who did not check their arterial blood pressure 
at all in 2013 (8.27±1.22%). The number of follow-up 
patients, who visited hospitals for prevention purpose, 
composed 32±2.08%. At the same time the study found, 
that 91,28±1,26% of patients are aware of there diseases 
courses and possible risks. For example, according to the 
study, in Russia 59.4% of patients with arterial hypertension 
took antihypertensive medications, but effective treatment 
was just 21.5%. According to the conducted surveys, in 
spite of deep awareness (70%) and continuous treatment 
(59%) of patients with arterial hypertension, only 30% of 
them controlled effectively their arterial blood pressure in 
the USA [5]. The situation was even worse in most other 
countries illustrating the concept of the Rule of Halves 
(1/2×1/2×1/2=1/8): arterial hypertension was diagnosed 
only in 1/8 of patients and they underwent therapy and 
reached the target arterial pressure [4]. 

The comfortable and effective automated reminder sys-
tem to manage adherence to recommendations by doctors 
should prevent forgetfulness among patients. Nowadays, 
there are no effective automated reminder systems for 
patients that can inform them about therapy in appropriate 
time and form. 

Our aim was to improve the quality of medical care to 
patients with arterial hypertension with the help of develop-
ing and applying the information analytic reminder system 
for patients to adhere to the recommendations by doctors; 
and to set the feedback system from general practitioners, 
as shown in Fig. 

We wrote a medical algorithm to develop the information 
analytic reminder system for patients with arterial hyperten-
sion. It provided management of primary care and required: 
1) to sign an agreement on processing personal data and 
set the appropriate time for reminders; 2) to establish the 
data register about patients with arterial hypertension 
including their mobile telephone numbers; 3) to write a 
message with the text: “Dear patient, you should check your 
arterial blood pressure and take medicines. Kind regards, 
your practitioner; 4) determine frequency and timing for 
receiving reminders. We suggested sending reminders trice 
a week (during the first month); twice a week (during the 
second month) and once a week (during the third–twelfth 
month). 

The next step was to set the automated reminder system and 
the feedback system (the coherent system that provided an-
swers to questions). The survey dealt with questions about 

health status, conditions of life and nutrition; frequency 
of blood pressure checking and drug intake; suggestions 
to improve the quality of health care. Patients could ask 
questions and consult with his/her general practitioner. The 
suggested medical algorithm involved the feedback from 
patients and contained two components (stages of system 
functioning): text messages – to remind a patient about 
importance to adhere to the recommendations for therapeu-
tic purpose; and, if patient likes he/she can give answers 
with their further tracking. The system provided feedbacks 
with doctors. Summarized information transferred to the 
general practitioner and the analytical center of health care 
institution after the statistical processing. It was gathered 
and analyzed by specialists to make a management decision 
for a structural subdivision.

The medical algorithm for feedback system involved: 1) a 
text message informs about possibility to participate in an 
online survey concerning the health status and adherence 
to the recommendations by a general practitioner (arterial 
blood pressure, pulse, risk factors, etc.); 2) the general prac-
titioner analyzes answers and questions received from the 
patient; 3) the practitioner formulates recommendations; 
4) doctors gives recommendations to the patients via an 
online system; 5) a health care institution processes the 
statistical data presented to the online survey (monitoring); 
6) the heads of the institution (subdivision/ward) analyze 
results of the statistical processing and take managerial 
decisions. 

At first patients with arterial hypertension received regu-
larly reminders (in the form of SMS-message) with the 
above mentioned text to mobile phones of patients, who 
participated in the study (2019 patients). We used the mass 
mailing sender software. Firstly, patient should not have 
considered a SMS-message as a bulk one, so it was es-
sential to create an alpha name, which the recipient would 
easily understand, for example “health”. We sent the text 
messages using a freeware program – ePochta SMS (the 
official website is http://www.epochta.ru/products/sms/soft.
php). That efficient and simple software characterized by 
fast delivery of text messages via the Internet. The soft-
ware could list many patients of different age categories. 
We should emphasize the advantages of the ePochta SMS 
software for people who are not computer professionals 
(for example, most of the medical personnel): a simple 
and user-friendly interface; simple ways to download and 
install; simple configuration (a user should login and enter 
a password in the ePochta SMS system and immediately 
after that the user can send text messages to the target 
group); friendly application management service; a free-
ware program; one should pay only to a mobile operator 
for sending text messages.

We applied the mHealth information technologies by send-
ing text messages for the follow-up patients with arterial 
hypertension registered in Sumy City Clinical Hospital 
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No. 4 and Sumy City Clinical Hospital No. 5 within a year 
(January, 2013-January, 2014). The results of repeated 
interview (one year later) confirmed that the number of 
patients who regularly checked their pressure increased 
by 31.00 %. The follow-up patients with arterial hyper-
tension visited more often their general practitioners with 
for preventive purpose. Thus, the number of patients who 
visited their doctors two or more times during the moni-
toring period rose by 18.24%; once a year = by 15.51%; 
the number of patients who did not visit the hospitals 
with preventive purpose reduced by 23.84%. The number 
of patients who reached the target pressure increased by 
24.51% and composed 38.55±4.26%. 

The results of studies conducted in China, Brasilia and 
United Kingdom concerning effectiveness of the remind-
ers to visit doctors were mixed [3, 6-8]. The randomized 
controlled study presented insignificant efficacy of the 
text-reminder system, which had the low number of visits 
to doctors in Scotland [8]. However, the research results in 
San-Paulo (Brasilia) showed that the number of patients, 
who did not visit doctors, was lower among those patients 
who received text messages. 7890 text message reminders 
were sent from four medical institutions [7]. The research, 
in which we surveyed patients by exchanging regularly 
the text messages about their arterial blood pressure, body 
weight and cigarettes according to the Schwartz’s theory 
demonstrated that target pressure was reached in 68 % of 
patients after 12 months [3]. 

Conclusion. 1. We developed and applied the informa-
tion analytic reminder system for patients with arterial 
hypertension. 2. We developed the feedback system from 
general practitioners (the reminder system for patients 
sending the feedbacks). It helped to supervise follow-up 
patients online. 3. The results confirmed importance and 
efficacy of mHealth technologies application to manage 
patients with noninfectious diseases. 4. Suggested system, 
unlike existing systems, provides for forming the database 
for summarized analysis of online survey of the patients, 
who receive medical care at health care institution, to take 
managerial decisions concerning the improvements of 
medical services quality.)
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SUMMARY

DEVELOPMENT AND APPLICATION OF THE 
INFORMATIONAL AND COMMUNICATION 
TECHNOLOGIES IN QUALITY STANDARDS OF 
HEALTH CARE MANAGEMENT FOR PATIENTS 
WITH ARTERIAL HYPERTENSION

Smііanov V., Smiianova O., Tarasenko S.

Sumy State University, Sumy, Ukraine

Mobile health technologies improve the quality of health 
care service. The information and communication technol-
ogy is developed and applied to remind patients with arte-
rial hypertension to follow medical recommendations. The 
feedback system from general practitioners was developed 
(the reminder system for patients sending the feedbacks). 
It helped to supervise follow-up patients online. Suggested 
system provides for forming the database for summarized 
analysis of online survey of the patients, who receive 
medical care at health care institution, to take managerial 
decisions concerning the improvements of medical services 
quality. Evaluation of efficiency of the applied technology 
assured that the number of patients, who checked regularly 
his/her arterial pressure, increased by 31.00%. The number 
of patients, who visited doctors for preventive purpose 
two or more times during given year, rose by 18.24%. The 
number of patients with target pressure grew by 24.51% 
and composed 38.55±4.26%. 

Keywords: quality of health care, mobile health technolo-
gies, reminder system, feedback system. 
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РЕЗЮМЕ

РАЗРАБОТКА И ВНЕДРЕНИЕ ИНФОРМАЦИОН-
НО-КОММУНИКАТИВНЫХ ТЕХНОЛОГИЙ В 
СИСТЕМУ УПРАВЛЕНИЯ КАЧЕСТВОМ МЕДИ-
ЦИНСКОЙ ПОМОЩИ БОЛЬНЫМ АРТЕРИАЛЬ-
НОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ

Смеянов В.А., Смеянова О.И., Тарасенко С.В.

Сумский государственный университет, Сумы, 
украина

Технологии мобильного здравоохранения улучшают 
качество медицинских услуг. Разработана и внедрена 
информационно-коммуникативная технология для 
напоминания больным артериальной гипертензией о 
необходимости выполнения назначений врача. Создана 
система обратной связи с врачом общей практики-
семейной медицины (система напоминания пациен-
там с поддержкой двухстороннего общения), которая 
позволяет интерактивно сопровождать больного в 
процессе диспансерного наблюдения. Предложенная 
система предусматривает формирование базы дан-
ных для обобщенного анализа результатов онлайн-
анкетирования больных, получающих медицинскую 
помощь в учреждении здравоохранения, для принятия 
руководством в дальнейшем управленческих решений 
по улучшению качества предоставления медицинских 
услуг. Анализ эффективности внедренной технологии 
свидетельствует, что количество пациентов, которые 
регулярно контролируют свое артериальное давление 
увеличилось на 31,00%, а пациентов, которые в тече-
ние исследуемого года 2 и более раза посетили врача 
с профилактической целью - на 18,24%. Количество 
больных, которые имеют целевое давление, увеличи-
лось на 24,51% и составило 38,55±4,26%.

reziume

informaciul-komunikaciuri teqnologiebis 
SemuSaveba da danergva arteriuli hiperten-
ziis mqone avadmyofebis samedicino daxmare-
bis marTvis sistemaSi 

v. smeanovi, o. smeanova, s. tarasenko

sumis saxelmwifo universiteti, sumi, 
ukraina

janmrTelobis dacvis mobiluri teqnolo-
giebi aumjobeseben samedicino momsaxure-
bis xarisxs. SemuSavebuli da danergilia 
informaciul-komunikaciuri teqnologiebi 
arteriuli hipertenziis mqone avadmyofebSi 
eqimis daniSnulebis Sesrulebis aucileb-
lobis uzrunvelyofis Sesaxeb. Seqmnilia 
ukukavSiris sistema zogadi praqtikis/sao-
jaxo medicinis eqimTan (pacientebisaTvis 
Sexsenebis sistema ormxrivi urTierTobis 
mxardaWeriT), romelic iZleva pacientis in-
teraqtiuri meTvalyureobis SesaZleblobas 
dispanseruli dakvirvebis procesSi.Ddaner-
gili teqnologiebis  efeqturobis analizma 
gamoavlina, rom:
  - avadmyofebis raodenoba, romlebic regu-
larulad akontrolebdnen sakuTar arte-
riul wnevas gaizarda 31,0%-iT;
- pacientebis raodenoba, romlebic wlis gan-
mavlobaSi profilaqtikuri mizniT eqimTan 
miRebaze iyvnen 2-jer da metad,gaizarda 
18,24%-iT;
 - pacientebis raodenoba, romelTac aqvT 
samizne wneva,gaizarda 24,5%-iT da Seadgina 
38,55±4,26%.
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Mortality among HIV-infected individuals is much 
higher than in the general population with the risk of 
death increasing as the CD4 cell count declines. Highly 
active antiretroviral therapy (HAART) is currently the 
most effective intervention for reducing mortality among 
HIV-infected individuals. The impact of HAART in re-
ducing mortality among HIV-infected people has been 
reported in developed and low-income countries [3,17]. 
In many developing countries, HAART is initiated when 
there is evidence of an increased risk of death, usually 
evidenced by clinical deterioration or low CD4 cell 
count. Currently, CD4 cell count is the most commonly 
used marker of immunological deterioration and HIV 
disease progression [5,11]. 

Previous studies showed associations of immunosup-
pression, history of AIDS and tuberculosis with risk of 
death [2]. Also the factors that have predicted mortality 
in studies evaluating patients prior to initiation of active 
antiretroviral therapy (ART) include high HIV RNA, mild 
to severe anaemia, low body mass index, elevated aspartate 
aminotransferase, a history of opportunistic infections, and 
depression [8,16]. 

Thailand reported anemia and severe immunosuppres-
sion at baseline as predictors of early mortality, whereas 
CD4 increase from a baseline CD4 of 350 cells/mm 
persistent anemia and virological response at 6 months 
were identified as predictors of long-term mortality [10]. 
On the other hand, a longitudinal pre-HAART study in 
Zimbabwe reported haemoglobin and HIV clinical stag-
ing (CDC classification) as strong independent predictors 
of mortality [7].

To date, there have been limited clinical data regarding 
survival rates among HIV-infected patients and the impact 
of HAART on clinical outcomes in Ukraine.

Zaporizhzhya AIDS Center (The Clinic of Infection Dis-
eases Department of Zaporizhzhya Medical Academy of 
Postgraduate Education) has offered HAART to patients 
since 2005. Since then, rapid scale- up has occurred and 
over 1500 patients are receiving HAART at that site. As 
more patients begin treatment, it is important to identify 
factors that predict a higher risk of mortality so that they 
can be more closely monitored.

Our objective was to identify predictors of mortality in HIV-
infected patients initiating HAART at the Zaporizhzhya 
AIDS Center, Ukraine.

Matherial and methods. We conducted a prospective 
cohort study of HIV-infected patients who started HAART 
at Zaporizhzhya AIDS Center from January 2005 to De-
cember 2008.

A total of 342 patients over the age of 18 years started 
ART at Zaporizhzhya AIDS Center during the study pe-
riod; 272 patients were included in the study. Reasons for 
exclusion were missing full clinical data (55 patients) and 
a history of HAART prior to enrolment at Zaporizhzhya 
AIDS Center with no pre-HAART clinical data available 
(15 patients). Time of follow-up was 60 months. Mean age 
at initial presentation was 34 years (range 23 - 54 years). 
One hundred and thirteen patients (42%) were female. The 
median (IQR) CD4 cell count was 120 (60-205)/μL. One 
hundred twenty two (45%) patients had an initial CD4 cell 
count <100/μL, 79 (29%) a count of 100-200/ μL, 71 (26%) 
a count of >200/ μL. 

The median initial HIV RNA was 5,2 log10 copies/ ml (4,6-
5,5 log10 copies/ml) or 90 572 copies/ml, although these 
results were only available for 71 patients (26%). 

Injection drug use was the most common route (65%) of 
HIV transmission. The number of patients co-infected 
with the hepatitis C virus (HCV) were 199 (73%), with the 
hepatitis B virus (HBV) were 21 (7,7%) and in 16 (5,9%) 
patients there were HCV/HBV co-infection. The baseline 
demographic and clinical characteristics are provided in 
Table 1.

All patients initiating HAART met WHO criteria for the 
use of antiretrovirals in resource-limited settings. The 
HAART regimens prescribed at Zaporizhzhya AIDS Center 
consisted of three-drug therapy using combinations listed 
by the WHO as approved first-line regimens [20]. Most pa-
tients were prescribed nonnucleoside reverse transcriptase 
inhibitors (NNRTIs) in combination with two nucleoside 
reverse transcriptase inhibitors (NRTIs). Prophylactic 
regimens against opportunistic infections were provided in 
accordance with National Ukrainian guidelines [1] during 
the period of the study. 

MORTALITY AND ITS PREDICTORS AMONG HIGHLY ACTIVE 
ANTIRETROVIRAL THERAPY NAIVE HIV-INFECTED INDIVIDUALS: 

DATA FROM PROSPECTIVE COHORT STUDY IN UKRAINE

Zhyvytsia D.

State Institute “Zaporizhzhia Medical Academy of Postgraduate Education of Ministry of Health of Ukraine”,
 Infectious Diseases Department, Ukraine
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Data from paper medical records were reviewed using a 
standardized data collection instrument. Records were re-
viewed for variables at initial presentation, follow-up and 

Table 1. Baseline characteristics of patients with HIV-infection who initiated HAART
No. of patients 272
Mortality rate (N(%)) 36 (13)
Mean age (min-max) 34 (23-54)
Gender (N (%))
Male 159 (58)
Female 113 (42)
Route of HIV transmission (N (%))
IDU 177 (65)
Heterosexual 95 (35)
HIV RNA (median (IQR)) (log10 copies/ml) 5,2 (4,6-5,5)
CD4 T-lymphocyte count (cells/μL)
(median (IQR)) 120 (60 - 205)
<100 cells/μL  (N(%)) 122 (45)
100-200 cells/μL (N(%)) 79 (29)

>200 cells/μL (N(%)) 71 (26)

Table 2. Cox proportional hazards for baseline predictors of HIV- patients

Variable Category Unadjusted 
HR (95% CI)

Adjusted 
HR (95% CI)

Age
>34 1,24 (0,61-2,51) 1,4 (0,4-4,4)
<34 1 1

Gender
Male 6,28 (2,22-17,78) 2,94 (0,89-9,6)

Female 1 1

Route of HIV 
transmission 

IDU 2,90 (1,32-6,36) 1,46 (0,63-3,4)

non IDU 1 1

WHO Clinical stage 
4

Yes 3,45 (1,7-7,0) 2,66 (1,26-5,58)

No 1 1

Anemia
Yes 2,24 (1,02-4,92) 1,19 (0,52-2,73)
No 1 1

Leucopenia
Yes 1,24 (0,64-2,39) 1,11 (0,52-1,64)
No 1 1

anti-HCV
Yes 1,68 (0,79-3,57) 1,32 (0,66-2,75)
No 1 1

HBsAg
Yes 6,26 (3,01-13,02) 4,35 (2,05-9,2)
No 1 1

CD4 count
< 100 cells/uL 1,24 (0,64-2,38) 1,17 (0,48-1,94)
> 100 cells/uL 1 1

HR - Cox proportional hazards ratio: 95% CI = 95% confidence interval.
Unadjusted - Cox proportional hazards ratio comparing group 1 v. group 2 

in a univariate model with only one risk factor included.
Adjusted - Cox proportional hazards ratio estimated in a multivariate model including all risk factors

death (if applicable). We collected data in the following 
domains: demographics, opportunistic infection history, 
clinical, and laboratory. For patients who died while tak-
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ing ART, date of death and time from diagnosis to death 
were recorded.

Statistical analysis were performed using STATISTICA 
6.0. Median (interquartile range, IQR), and frequencies 
(%) were used to describe patients’ characteristics in each 
group. The Kaplan-Meier test was used to estimate the 
probability of death and the median time to death. The 
hazard ratio (HR) and its 95% confidence interval (CI) 
derived from univariate and multivariate Cox proportional 
hazards models. A P value less than 0,05 was considered 
statistically significant.

Results and their discussion. The probability of survival 
after start HAART was estimated by the Kaplan-Meier 
method. Survival rates at 1, 2, 3, 4 and 5 years were 96%, 
94%, 91%, 90%, and 87%. There were 36 deaths among 
the study participants. Thirty deaths (83,3%) occurred 
among individuals with AIDS-defined illness. The main 
cause of death were TB (20 patients (55,7%). Among 36 
patients who died, 11 (31%) patients died during the first 
48 months of HAART. 

In the univariate analysis, mortality was strongly associated 
with male gender (HR 6,28; 95% CI 2,22-17,78 comparing 
female gender; р<0,01), IDU route of HIV transmission (HR 
2,90; 95% CI 1,32-6,36 comparing non-IDU route of HIV 
transmission; р=0,01), WHO clinical stage 4 (HR 3,45 95% 
CI 1,7-7,0 comparing other WHO clinical stage; р<0,01). 

Mortality was also strongly associated with anemia (HR 
2,24 95% CI 1,02-4,92) comparing patients without anemia; 
р=0,04) and HBsAg seropositivity (HR 6,26 95% CI 3,01-
13,02 comparing  HBsAg seronegativity; р<0,01).

In the multivariate analysis independent factors associated 
with mortality were WHO clinical stage 4 (HR 2,66 95% 
CI 1,26-5,58 comparing other WHO clinical stage; р<0,01) 
and HBsAg seropositivity (HR 4,35 95% CI 2,05-9,23 
comparing  HBsAg seronegativity; р<0,01).

Other factors were not predictive of mortality in multivari-
ate model. 

To date, HAART has been widely used for the treatment 
for HIV-infected patients in the world. A plenty of studies 
precisely demonstrate the impact of HAART on the survival 
outcomes among HIV-infected patients with successful im-
mune restoration and reductions in morbidity and mortality 
[3,14]. However, the data regarding survival rates among 
HIV-infected patients and the impact of HAART on clinical 
outcomes in Ukraine are still limited. 

The overall survival rates in present study after 5 years 
HAART was 87%. In other studies in Africa the median 
survival time after HAART initiation was found to be 24 
months and overall survival rates was lower than that in 

present study [14,15]. These variations indicate that al-
though HAART increases survival, it is not the only deter-
minant of survival among people living with HIV-infection 
but could depend on the characteristics of the patients, 
adherence, and quality of service provision [4].

This study showed males to have higher mortality rate than 
females. This finding was similar to other studies in Africa 
which showed mortality rate to be higher in males than in 
females [14,18]. Late reporting of men to care and treat-
ment clinics and poor adherence to treatment are among 
the reasons identified by various studies. Studies suggested 
that female patients tend to know their HIV status and start 
antiretroviral therapy early with better CD4 cell count 
compared to males [21]. 

In our study mortality was strongly associated with IDU 
route of HIV transmission and this data were similar to 
other study in various countries, including Brazil and 
Denmark [12,13]. They have shown that individuals on 
ART who become infected with HIV by injecting illicit 
drugs have a higher risk of death than those infected by 
other transmission routes. 

In the present study, patients with anemia and HBsAg 
seropositivity were at high risk of death. Study on cause 
specific mortality indicators study from low and middle 
income countries also indicated that patients with anemia 
were at high risk of death after ART initiation. HBsAg 
seropositivity has been identified as an independent pre-
dictor of HAART-related hepatotoxicity in HIV-positive 
patients [19]. 

Patients starting HAART with advanced disease stage 
as defined by WHO clinical stage 4 are associated with 
increased risk of immune reconstruction syndrome and 
death. In this study we found that patients with advanced 
disease WHO clinical stage 4 mostly were associated with 
higher rate of death. 

Conclusion. This study demonstrates that simple laboratory 
and clinical data, available to health care providers prior 
to HAART initiation, can predict which patients are at in-
creased risk of death when they start therapy. Interventions 
enabling more patients to be identified before they develop 
these clinical markers and earlier initiation of HAART will 
help ensure maximum benefits of therapy.
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SUMMARY

MORTALITY AND ITS PREDICTORS AMONG 
HIGHLY ACTIVE ANTIRETROVIRAL THERAPY 
NAIVE HIV-INFECTED INDIVIDUALS: DATA 
FROM PROSPECTIVE COHORT STUDY IN 
UKRAINE

Zhyvytsia D.

State Institute “Zaporizhzhia Medical Academy of Post-
graduate Education of Ministry of Health of Ukraine”, 
Infectious Diseases Department, Ukraine

There is little information from Ukraine about the effect of 
Highly active antiretroviral therapy (HAART) on survival 
of HIV-infected patients. Our objective was to identify 
predictors of mortality in HIV-infected patients initiating 
HAART at the Zaporizhzhya AIDS Center, Ukraine.

Prospective cohort study of HIV-infected patients from 
January 2005 to December 2008 in a Zaporizhzhya AIDS 
Center, and were tracked for 60 months after start HAART. 
Unvaried and multivariate analysis and constructed Kaplan-
Meier curves to assess predictors. To identify predictors of 
mortality were used to build a regression Cox proportional 
hazards model.Two hundred and seventy two patients 
were studied (mean age 34 years, 42% female, median 
CD4 count 120 cell/μL). In 60 months of HAART 36 
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patients died. The probability of survival was 87%. In the 
univariate analysis, mortality was strongly associated with 
male gender (HR 6,28; 95% CI 2,22-17,78), IDU route of 
HIV transmission (HR 2,90; 95% CI 1,32-6,36), WHO 
clinical stage 4 (HR 3,45 95% CI 1,7-7,0). Mortality was 
also strongly associated with anemia (HR 2,24 95% CI 
1,02-4,92) and HBsAg seropositivity (HR 6,26 95% CI 
3,01-13,02). In the multivariate analysis independent fac-
tors associated with mortality were WHO clinical stage 4 
(HR 2,66 95% CI 1,26-5,58) and HBsAg seropositivity 
(HR 4,35 95% CI 2,05-9,23).

Conclusions: HAART significantly increased probability 
of survival and reduced the risk of death for HIV-infected 
patients in Ukraine. Simple clinical and laboratory data 
independently predict mortality and allow for risk stratifi-
cation in HIV-infected patients in Ukraine. 

Keywords: HIV, AIDS, HAART, predictors of mortality.

РЕЗЮМЕ

СМЕРТНОСТЬ И ЕЕ ПРЕДИКТОРЫ НА ФОНЕ 
ВЫСОКОАКТИВНОЙ АНТИРЕТРОВИРУСНОЙ 
ТЕРАПИИ У ПАЦИЕНТОВ С ВИЧ-ИНФЕКЦИЕЙ: 
ДАННЫЕ ПРОСПЕКТИВНОГО КОГОРТНОГО 
ИССЛЕДОВАНИЯ В УКРАИНЕ

Живица Д.Г.

гз «запорожская медицинская академия последиплом-
ного образования Министерства здравоохранения 
украины», кафедра инфекционных болезней, украина

Целью данного исследования явилось определение 
предикторов смертности у пациентов с ВИЧ, прохо-
дивших высокоактивную антиретровирусную терапию 
(ВААРТ) в Запорожском Центре СПИДа (Украина). 

В проспективное когортное исследование включены 
пациенты с ВИЧ-инфекцией, которым проводилась 
ВААРТ с января 2005 года по декабрь 2008 года в 
Запорожском Центре СПИДа. Длительность наблюде-
ния составила 60 месяцев после начала ВААРТ. Для 
выявления предикторов смертности использовали 
построение регрессионной модели пропорцио-
нальных рисков Кокса. Исследованы 272 пациента 
(средний возраст 34 года, женщин - 42%, медиана 
CD4 120 мкл-1). Спустя 60 месяцев ВААРТ 36 па-
циентов умерли, вероятность выживания составила 
87%. Одномерный анализ выявил, что значимыми 
предикторами смертности явились мужской пол 
(HR 6,28; 95% CI 2,22-17,78), парентеральный путь 
инфицирования ВИЧ (HR 2,90; 95% CI 1,32-6,36), 
IV клиническая стадия по классификации ВОЗ (HR 
3,45 95% CI 1,7-7,0). Смертность ассоциирована 

также с наличием анемии (HR 2,24 95% CI 1,02-4,92) 
и HBsAg серопозитивности (HR 6,26 95% CI 3,01-
13,02). В мультивариантном анализе независимыми 
факторами, ассоциированными со смертностью, 
были IV клиническая стадия по классификации ВОЗ 
(HR 2,66 95% CI 1,26-5,58) и HBsAg серопозитив-
ность (HR 4,35 95% CI 2,05-9,23).

Анализ результатов проведенного исследования по-
зволяет заключить, что ВААРТ значительно увеличи-
вает вероятность выживания и снижает риск смерти 
для ВИЧ-инфицированных пациентов в Украине. 
Простые клинические и лабораторные данные по-
зволяют прогнозировать исход и стратифицировать 
риск смерти у больных ВИЧ-инфекцией.

reziume

aiv/SidsiT inficirebuli pacientebis sikv-
diloba da sikvdilobasTan asocirebuli 
prediqtorebi maRalaqtiuri antiretrovi-
rusuli Terapiis fonze: prospeqtuli kohor-
tuli kvlevis monacemebi ukrainaSi

d. Jivica 

saxelmwifo dawesebuleba “ukrainis jan-
dacvis saministros zaporoJies diplomis-
Semdgomi ganaTlebis samedicino akademia”, 
infeqciur daavadebaTa kaTedra, ukraina

sadReisod, SedarebiT mcirea informacia 
maRalaqtiuri antiretrovirusuli Terapiis 
gavlenis Sesaxeb aiv-inficirebuli paciente-
bis gadarCenaze ukrainaSi. kvlevis mizani iyo 
aiv-inficirebuli pacientebis sikvdilobis 
prediqtorebis Seswavla aiv-inficirebul 
pacientebs Soris, romlebic gadiodnen 
maRalaqtiur antiretrovirusul Terapias 
2005-5008 wlebSi zaporoJies Sidsis centrSi 
(ukraina).

prospeqtuli kohortuli kvleva moicavda 
aiv-inficirebul pacientebs, romlebmac Re-
bulobdnen maRalaqtiur antiretrovirusul 
Terapias 2005 wlis ianvaridan 2008 wlis 
dekemberamde.  dakvirvebis  xangrZlivobam 
Seadgina 60 Tve maRalaqtiuri antiretrovi-
rusuli Terapiis dawyebidan. 

sikvdilobis prediqtoris gamosavlenad 
gamoyenebul iqna univariaciuli da multi-
variaciuli analizis meTodi kaplan-meieris 
mrudis gamoyenebiT.  riskis SefasebisaTvis 
gamoyenebuli iqna koqsis proporciuli 
modeli.  
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kvlevaSi CarTuli iyo  272 aiv/SidsiT avad-
myofi (saSualo asaki 34  weli, 42% qali, 
mediana CD4 120 cell/μL). maRalaqtiuri 
antiretrovirusuli Terapiis dawyebidan 60 
Tvis Semdeg letaluri gamosavali dafiq-
sirda 36 SemTxvevaSi. gadarCenis maCvenebelma 
Seadgina 87%. univariaciulma analizma aCvena, 
rom sikvdilobis mniSvnelovani prediqtori 
iyo mamrobiTi sqesi   (HR 6,28; 95% CI 2,22-
17,78), aiv inficirebis parenteraluri gza 
(HR 2,90; 95% CI 1,32-6,36), janmrTelobis msof-
lio organizaciis (janmo) klasifikaciiT 
aiv/Sidsis IV klinikuri stdia (HR 3,45 95% 
CI 1,7-7,0). sikvdiloba aseve asocirdeboda 
anemiasTan ( HR 2,24 95% CI 1,02-4,92) da HB-
sAg seropozitiurobasTan (HR 6,26 95% CI 
3,01-13,02) . multivariaciuli analizis 

Sedegebma gamoavlina, rom sikvdilobasTan 
asocirebul damoukidebel faqtors war-
moadgenda (janmo-s klasifikaciiT) aiv/
Sidsis IV klinikuri stdia (HR 2,66 95% CI 
1,26-5,58) da HBsAg seropozitiuroba (HR 4,35 
95% CI 2,05-9,23).

maRalaqtiuri antiretrovirusuli Tera-
pia mniSvnelovnad zrdis aiv-inficirebuli 
pacientebis gadarCenis albaTobas da am-
cirebs sikvdilis risks ukrainaSi. martivi 
klinikuri da laboratoriuli monacemebis 
safuZvelze SesaZlebelia vimsjeloT aiv-
inficirebuli pacientebis gadarCenis maCve-
nebelze. avtorebs miaCniaT, rom Catarebuli 
gamokvlevebis safuZvelze SesaZlebelia 
riskis stratificireba ukrainaSi.

DEVELOPMENT OF A TRAINING PROGRAMME IN DISABILITY ASSESSMENT
 METHIDOLOGY BASED ON INTERNATIONAL CLASSIFICATION OF FUNCTIONING, 

DISABILITY AND HEALTH (ICF) FOR PSYCHIATRIC DISABILITY CLAIMS IN GEORGIA 

1de Boer Wout E.L., 2Danelia M., 3Zurabashvili D., 2Chigladze L.

1Academy of Swiss Insurance Medicine, University of Basel, Switzerland; 2Institute for Strategic Research, Tbilisi; 
3Center for Mental Health and Prevention of Addiction, Research Institute of Psychiatry, Georgia

In accordance with a new concept for social integration of 
people with disabilities, adopted by the Parliament of Geor-
gia, the Government developed an action plan 2010-2012 
and ordered the Ministry of Labour, Health and Social Af-
fairs to develop a disability assessment methodology, based 
on modern approaches [5], that conceptualises disability as 
arising from the interaction of a person’s functional status with 
the physical, cultural and policy environments, and focussing 
on an individual’s functional abilities. Part of the government’s 
action plan is to turn the assessments for a disability pension 
from purely medical assessments into functional assessments 
(that still include the medical assessment). 

The Swiss Academy of Insurance Medicine (ASIM) worked 
together with Georgian partners to prepare this paradigm 
shift. Part of the activities undertaken is the development of 
a functional assessment methodology specific for psychiatric 
disability that we report about here. The project was supported 
with a grant of the SNF, No IZ74Z0_128384/1.

The aim of the research was to develop a method of apply-
ing the principles of functional assessment in psychiatric 
disability evaluation and to try out a way of implementing 
this method with the subsequent validization.

Material and methods. We studied the requirements of dis-
ability evaluation in Georgia through legal texts and contact 
with people working in Georgian psychiatric disability evalu-
ation practice through the Georgian project manager. We also 
studied internationally reported ways of performing disability 
evaluation in a functional perspective [1,3,4,6].

Based on the literature and the meetings with Georgian 
psychiatrists we considered the following three principles 
for functional assessment to be essential: 
1) orientation of the evaluation to work related disability
2) assessing both the individual’s opinion on his functional 
capacities and the medical basis of his claimed disability
3) specification of the output of the assessment in terms of 
functional capacity.

We expected that these three principles could be applied 
simultaneously and strengthen each other. Comparable 
approaches exist in the Netherlands and in the UK [1].We 
selected an instrument for output specification, the Mini 
ICF APP [6,8]. We translated the Mini ICF from German 
to Georgian and back to German again. The back transla-
tion was compared to the original version and found to 
be good. In Italy [2] and in Switzerland [7] comparable 
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approaches are being tested at the moment. In the Swiss 
testing [7] the Mini ICF is extended with ICF body func-
tions/ mental functions to make the relation between health 
condition and functional limitation more transparent (122 
(global psychosocial functioning), 1263 (psychic stabil-
ity), 1266 (confidence), 1300 (energy), 1301 (motivation), 
1304 (impulse control), 140 (attention), 144 (memory), 
152 (emotional function), 160 (thought), 164 (high level 
cognitive) and 1800 (experience of self)). We developed 
recommendations for interviewing, based on the literature 
[8,9]. These recommendations help psychiatrists to focus 
on the relation of the health condition with work and to 
elicit the claimant’s opinion about this. 

We conducted a training course of one day so as to enable 
participants to work with these three principles in practice. 
The presentation slides were translated into Georgian 
language and handed out before the training session so as 
to achieve an optimal understanding of the material. We 
translated the oral presentation and the discussions during 
the training session.

After this training the psychiatrists of the Psychiatric Clinical 
Hospital tested the approach, in 5 cases each, in their practice 
in Georgia. After these 5 cases they convened and discussed 
minor modifications of interpretation that seemed necessary. 
After this they each performed 40 assessments with the new 
methodology and registered data of claimants (anonymously) 
and outcomes. These outcomes have been analysed and served 
as input for a stakeholder meeting in Georgia about possibili-
ties of implementing the new approach in a wider field. 

We discussed the new method and the preliminary results 
with the following stakeholders: high level officials of the 
Health and Social Affairs Committee, Parliament of Geor-
gia, Ministry of Labour, Health and Social Affairs, Agency 
for the State Regulation of Medical Activities, National 
Medical Center, health care professionals. Stakeholders 
agreed to the approach and supported a testing of the face 
validity of our approach in psychiatric assessment of dis-
ability in the whole country. 

We organised three trainings in different regions of west 
Georgia: Imereti, Samegrelo and Ajara. Three psychiatrists 
were trained at each regional psychiatric facility. The facili-
ties were selected from those that currently provide patient 
assessment for establishment of disability pension. After the 
training we asked each physician to assess 20 patients. 

Results and their discussion. We gave the first training, 
a one day course, to three Georgian psychiatrists in Basel 
and it consisted of several parts. First, we gave an instruc-
tion on the theory of functional assessment in evaluation 
of disability for work. Second, we discussed the medical 
merits of the functional approach. Participants agreed that 
it would medically make sense and seemed suitable to be 
adopted in practice. 

After this we did a training on making functional state-
ments, using material from cases that the participants had 
brought from their own practice. This led to clarification 
of the exact meaning of the different items of the mini ICF, 
which strengthens a collective approach. The instrument 
was found to be good to work with. 

Finally we instructed participants on how the disability 
assessment interviews could be directed towards work and 
functioning. This was tried out in short exercises between 
the participants. 

On the whole, participants were confident to be able to use 
this approach in their practice. They carried out first practi-
cal assessments in Tbilisi and the case reports and filled 
out Mini ICF forms were discussed. This led to no need 
of adapting the Mini ICF- form and there was agreement 
about the practical application of the definitions. After the 
training each psychiatrist applied the new procedure in 40 
cases. The filled in forms were analysed by ASIM and will 
be reported about separately.

After this first practical period the psychiatrists and the 
project team sat together in Tbilisi and discussed experi-
ences and further steps. Doing the assessments with the 
new procedure was appreciated by all psychiatrists and 
provoked no problems. Having the report form in mind 
helps to structure the interview. Being asked to fill out the 
form in a systematic fashion makes the reports more ob-
jective and transparent. Psychiatrists did not feel that they 
became more or less strict in their judgments.

The second round of trainings was similar to the first round 
but now real patients were interviewed (informed consent 
obtained). We collected 160 case data (one physician 
dropped out due to lack of time). 

All psychiatrists agreed that the Mini-ICF for psychiatry 
is a useful tool facilitating consistency of the evaluation 
process and suitable for everyday practice.

After the training each participant individually evaluated 
20 patients.

Conclusions and recommendations.
The shift to a functional approach in evaluation of disability 
for work is practicable with the methodology ASIM has 
developed for this purpose and this fits well with the present 
legislation. The psychiatrists’ decisions correlate very well 
with functional limitations. The instrument Mini ICF could, 
after a period of building practice experience, be reduced 
for the purpose of disability evaluation in Georgia. 

In order to make the rating relatable to the medical condition 
one could add items of mental functioning as described in 
ICF body functions/ mental functions. Similar approaches 
could be developed for other fields than psychiatry.
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SUMMARY

DEVELOPMENT OF A TRAINING PROGRAMME IN 
DISABILITY ASSESSMENT METHIDOLOGY BASED 
ON INTERNATIONAL CLASSIFICATION OF FUNC-
TIONING, DISABILITY AND HEALTH (ICF) FOR 
PSYCHIATRIC DISABILITY CLAIMS IN GEORGIA 

1de Boer Wout E.L., 2Danelia M., 3Zurabashvili D., 
2Chigladze L.

1Academy of Swiss Insurance Medicine, University of Ba-
sel, Switzerland; 2Institute for Strategic Research, Tbilisi; 
3Center for Mental Health and Prevention of Addiction, 
Research Institute of Psychiatry, Georgia

The new concept for social integration of people with dis-
abilities pointed at the need to develop disability assessment 

methodology with the subsequent validization, based on 
modern approaches that conceptualise disability as arising 
from the interaction of a person’s functional status with 
the physical, cultural and policy environments, therefore 
focussing on an individual’s functional abilities. The acad-
emy of Swiss insurance medicine, ASIM, worked together 
with Georgian representatives to develop the principles of 
functional assessment and provide a method of applying 
these principles. As instrument for output specification the 
Mini ICF APP was selected, translated and back translated 
from German to Georgian. A training course of one day was 
conducted after which psychiatrists tested the approach in 5 
cases each and suggested minor modifications of interpreta-
tion. After this they each performed 40 assessments with 
the new methodology. Doing the assessments with the new 
procedure was appreciated by all participants and provoked 
no problems. Being asked to fill out the Mini ICF form in 
a systematic fashion makes the reports more objective and 
transparent. The shift to a functional approach in evaluation 
of disability for work is practicable with the methodology 
ASIM has developed for this purpose and this fits with the 
present legislation. This approach could be used in other 
fields than psychiatry as well.

Key words: disability evaluation, ICF, activity limitations, 
work capacity evaluation.

РЕЗЮМЕ 

РАЗРАБОТКА ПРОГРАММЫ ТРЕНИНГА НА 
ОСНОВЕ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ МЕТОДОЛОГИИ 
«МЕЖДУНАРОДНОЙ КЛАССИФИКАЦИИ 
ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ ОГРАНИЧЕНИЙ ЖИЗНЕ-
ДЕЯТЕЛЬНОСТИ И ЗДОРОВЬЯ» ДЛЯ ОПРЕДЕ-
ЛЕНИЯ И КЛАССИФИКАЦИИ ИНВАЛИДНОСТИ 
ПО ПСИХИАТРИЧЕСКОМУ ЗАБОЛЕВАНИЮ В 
ГРУЗИИ

1де Боер Воут Е.Л., 2Данелиа М.Д., 
3Зурабашвили Д.З., 2Чигладзе Л.Л.

1Академия швейцарской страховой медицины, уни-
верситет Базеля, Швейцария; 2институт страте-
гических исследований, тбилиси; 3центр психического 
здоровья и превенции наркомании, нии Психиатрии, 
грузия 

Новая концепция социальной интеграции лиц с ограни-
ченными возможностями ставит перед необходимостью 
разработки методологии с последующей валидизацией 
оценки инвалидности на основе современных подхо-
дов, которые характеризуют ограничение возможно-
стей как результат взаимодействия функционального 
состояния человека с физической, культурной и поли-
тической средой и поэтому фокусируют внимание на 
функциональных возможностях индивида. Академия 
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швейцарской страховой медицины (Swiss Academy of 
Insurance Medicine - ASIM) совместно с грузинскими 
представителями разработала принципы функцио-
нальной оценки и метод применения этих принци-
пов. Мини МКФ (Международная классификация 
функционирования) для психиатрии была выбрана 
как инструмент для разработки спецификации, пере-
ведена с немецкого языка на грузинский и обратно. 
После однодневного тренинга каждый психиатр 
протестировал метод в 5 случаях, предложив не-
значительные изменения в интерпретации. Затем 

психиатры оценили 40 пациентов по данной мето-
дологии. Новая процедура положительно оценена 
всеми участниками и не вызвала никаких проблем. 
Заполнение формы Мини МКФ на систематической 
основе позволит представить более объективные 
и прозрачные отчеты. Функциональный подход к 
оценке ограничения возможностей по методологии, 
разработанной ASIM, практичен и полностью со-
гласуется с действующим законодательством Грузии. 
Данный метод может быть использован не только в 
психиатрии, но и в других областях медицины.

reziume

cxovelmoqmedebis da janmrTelobis funqciuri SezRudvebis 
saerTaSoriso klasifikaciis" safiZvelze SemuSavebuli treningis programa fsiqikuri 
daavadebiT gamowveuli invalidobis gansazRvrisa da klasifikaciisaTvis saqarTveloSi

1vel de boeri, 2m. danelia, 3d. zurabaSvili, 2l. WiRlaZe

1Sveicariis sadazRvevo medicinis akademia, bazelis universiteti, Sveicaria; 
2strategiuli kvlevis instituti, Tbilisi; 3fsiqikuri janmrTelobis 

da narkomaniis prevenciis centri, fsiqiatriis s/k instituti, saqarTvelo

SezRuduli SesaZleblobebis mqone pirTa 
socialuri integraciis axali koncepciis 
mixedviT saWiroa SemuSavdes da SemdgomSi 
gaiaros validizacia SesaZleblobaTa Sez-
Rudvis Sefasebis meTodologiam Tanamed-
rove midgomebis gaTvaliswinebiT, romelic 
fokusirdeba individis funqciur SesaZleb-
lobebze. Sveicariis sadazRvevo medicinis 
akademiam (ASIM) qarTvel partniorebTan 
erTad SeimuSava funqciuri Sefasebis 
principebi da maTi danergvis meTodologia. 
es meTodologia efuZneba funqcionirebis 
saerTaSoriso klasifikaciis mokle ver-
sias fsiqiatriisaTvis (Mini ICF APP). sawyis 
etapze germanuli teqsti iTargmna qarTu-
lad da Semdeg isev germanulad. erTdRiani 

treningis Semdeg fsiqiatrebma Caatares 
am midgomis testireba 5 SemTxvevaze da 
SemogvTavazes interpretaciis mcire modi-
fikacia. amis Semdeg TiToeulma maTganma 
axali meTodiT Seafasa 40 pacienti. axalma 
proceduram yvela monawilis mowoneba daim-
saxura da ar gamoiwvia raime problema. mini 
ICF formis sistematurad Sevseba process 
obieqturobasa da gamWvirvalebas matebs. 
ASIM-is mier SemoTavazebuli SesaZleb-
lobebis SezRudvis funqciuri Sefasebis 
meTodze gadasvla mosaxerxebelia praqti-
kuli TvalsazrisiT da ar ewinaaRmdegeba 
saqarTvelos moqmed kanonmdeblobas. am 
midgomis gamoyeneba SeiZleba rogorc fsi-
qiatriaSi, aseve medicinis sxva dargebSic. 
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Эффективное лечение первичного запора по сей день 
остается проблематичным. В частности: (1) эффект 
действия лаксативов однократный, кратковременный и 
поскольку болезнь обычно протекает хронически, эти 
препараты приходиться принимать долго и регулярно; 
(2) исходя из идиопатической сущности первичного 
запора, практически невозможно проведение этио-
тропного лечения; (3) адекватные методы выявления 
патогенетических механизмов неорганичного запора 
малодоступны; (4) первичный запор бывает само-
стоятельно в виде функционального запора, но чаще 
является составным симптомом синдрома раздражен-
ной кишки или ассоциирован с другими проявлениями 
функциональных расстройств желудочно-кишечного 
тракта, что требует проведения комплексной терапии; 
(5) успешная терапия невозможна без ликвидации 
сопутствующих неврологических, психологических 
и психосоциальных нарушений; (6) эффективность 
психотропных препаратов не доказана контролируе-
мыми наблюдениями (7) пациенты часто не способны 
соблюдать необходимые условия _ режим питания, 
употребление грубоволокнистых продуктов, воздер-
жание от конфликтных ситуаций, необходимый объем 
физической нагрузки, овладение навыками регуляции 
стула [9,11].

Эксперты считают, что эффективность диеты и физиче-
ских упражнений не изучена на достаточном материале 
для достоверной оценки. Несмотря на это, дается реко-
мендация приступать к фармакотерапии только после 
того как будут исчерпаны возможности общих меро-
приятий и диеты. Подбор лечебной тактики требует 
индивидуального подхода с учетом тяжести и характера 
запора [7,10]. Все более популярным становится тера-
пия комбинированными препаратами и средствами с 
полипотенциальным воздействием [1,4].

Иппотерапия (райттерапия) отличается многоцелевой 
ориентацией. Конь, даже при медленной ходьбе оказы-
вает на всадника механическое воздействие движением 
вверх-вниз, вперед-назад и вправо-влево. Одновремен-
но, всадник старается для сохранения равновесия коор-
динировать и синхронизировать свои движения путем 
мобилизации мышц, в том числе пресса живота. Не 
менее важным является эмоциально-психологический 
фактор отношения всадника к лошади _ к живому 
тренажеру. Считается, что наряду с облегчением на-
рушений опорно-двигательной системы, умственного 
отставания, социальной дезадаптации, тревоги и 
депрессии, иппотерапия оказывает положительное 
влияние на функционирование сердечно-сосудистой, 

дыхательной и пищеварительной систем [3,6]. Со-
трудниками Тбилисской медицинской академии до-
кументально была показана эффективность такой 
терапии у пациентов с инфарктом миокарда, в част-
ности, в процессе постинфарктной реабилитации [8] 
В литературе фактического материала об иппотерапии 
больных первичным запором не выявлено. Считаем, 
что использование райттерапии, как эффективного 
метода лечения в ведении больных функциональны-
ми расстройствами заслуживает внимания. Исходя из 
вышеизложенного, представляется целесообразным 
изучение влияния лечения лошадьми на отдельные 
проявления первичного запора.

Целью исследования явилось установление воздей-
ствия иппотерапи на динамику первичного запора.

Материал и методы. Исследование проведено на 11 
пациентах с первичным запором, среди них 9 жен-
щин в возрасте 16-50 лет и 2 мужчин - 45 и 53 года. 
Функциональную природу болезни устанавливали на 
основании анамнеза, осмотра больных и результатов 
эндоскопических исследований.

До начала лечения и по завершении курса лечения 
врач, по ответам пациента, заполнял опросник 
самооценки. Пациент предварительно знакомился 
с вариантами ответов, получал соответствующую 
консультацию, после чего выбирал по своему усмо-
трению наиболее адекватный ответ.

При составлении опросника учитывали, что запор мо-
жет проявляться: (1) редкой дефекацией (менее 3 раз в 
сутки); (2) затрудненной дефекацией; (3) выделением 
жесткого, шарообразного или, бугристого кала; (4) 
чувством неполного опорожнения [8]. Пациент также 
должен был указать на наличие и частоту боли в жи-
воте, вздутие живота, изжоги, ранней насыщенности, 
чувства тяжести в эпигастральной области, а также 
- на состояние аппетита и частоту приема пищи. При 
повторном опросе данных предыдущего опроса паци-
ентам не напоминали. В первую очередь, им следовало 
дать общую оценку динамики состояния здоровья, 
выбрав один из возможных ответов: (а) значительное 
улучшение; (б) некоторое улучшение; (в) без измене-
ния; (г) ухудшение. О симптомах судили по состоянию 
за последние 10 дней лечебного курса.

Сравнение проводили между данными опроса до и по-
сле курса лечения. Степень достоверности определяли 
вычислением критерия знаков [5]. 

ВЛИЯНИЕ ИППОТЕРАПИИ НА ПЕРВИЧНЫЙ ЗАПОР

Шерозия М.Б., Саганелидзе Х.З., Берадзе Г.Н.
 

тбилисская медицинская академия им. П. Шотадзе, грузия
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По ответам первого опроса была проведена характе-
ристика исследуемого контингента. В 5 случаях был 
диагностирован функциональный запор, в 6 случаях 
запор был проявлением синдрома раздраженной киш-
ки. Все пациенты отмечали затруднение дефекации, 
9 - в виде частых эпизодов, 2 - редких. 8 пациентов 
отметили также пролонгирование интервалов между 
дефекациями, ввиду чего 3 из них регулярно принимали 
лаксативы, а 2 - периодически. В 8 случаях отмечались 
жалобы на потуги и выделение жесткого размельченно-
го кала, в 6 - отсутствие чувства полного опорожнения. 
Все проявления запора отметили пять исследованных, 
три симптома - двое, два симптома - трое. 5 больных 
функциональным запором указали на одновременное 
наличие функционального вздутия. В 6 случаях из 11 
отмечались симптомы постпрандиального дистресс-
синдрома - все 6 пациентов указывали на чувство тяжести 
после еды, 2 - одновременно раннюю насыщенность. 
5 пациентов указали на редкие эпизоды изжоги, 1 - на 
частые. У 8 пациентов стабильно был нарушен режим 
питания - принимали пищу 1-2 раза в сутки. Четверо из 
них это связывали с отсутствием аппетита.

Трем пациентам с функциональным запором и одному 
пациенту с синдромом раздраженной кишки в начале 
был проведен месячный курс фармакотерапии, по за-
вершении которого они приступали к иппотерапии. 
Остальные 7 больных начинали курс без предваритель-
ного курса медикаментозного лечения.

Лечение лошадью проводили на базе ООО “Райдмед“. 
Продолжительность сеанса иппотерапии составляла 
30 минут, продолжительность курса _ 5 недель. 
Пациентам без предварительной фармакотерапии 
проводили 3 сеанса в неделю, с фармакотерапией 
_ 2 сеанса. 

Результаты и их обсуждение. Три пациента динамику 
состояния здоровья в процессе лекарственной терапии 
оценили как “некоторое улучшение“, один пациент с 
функциональным запором _ как “значительное улуч-
шение“. Во всех четырех случаях наступило урежение 
эпизодов затрудненной дефекации, восстановление 
нормальной консистенции и конфигурации кала, во 
всех трех случаях исчезло чувство неполного опо-
рожнения, в трех из четырех случаев уменьшились 
интервалы между дефекациями.

По завершении курса иппотерапии 10 пациентов от-
метили “значительное улучшение“ состояния здоровья, 
один - «некоторое улучшение». Позитивный результат 
лечения достоверен (р<0,01). В 7 случаях наступило 
восстановление свободной дефекации (р<0,05), в 3 - 
произошло урежение случаев затрудненной дефекации. 
В 7 случаях из 8 произошло уменьшение до нормы 
интервалов между дефекациями (р<0,05). После ип-
потерапии пациенты отмечали нормализацию кала и 

восстановление чувства полного опорожнения. В 9 
случаях из 10 наблюдалось снижение вздутия живота 
(р<0,05) - четверо больных указали на урежение таких 
эпизодов, пятеро _ отсутствие подобной жалобы.

6 пациентов с синдромом раздраженной кишки отмети-
ли положительную динамику боли в животе (р<0,05) _ 
в двух случаях наступило урежение эпизодов, в четырех 
_ полная ликвидация.

Из 6 пациентов с наличием изжоги к концу иппотерапии 
2 отмечали полное исчезновение симптома, один - зна-
чительное урежение, а трое - отсутствие эффекта.

В двух случаях пациенты отметили улучшение аппе-
тита, в четырех - усиление.

Полученные данные подтверждают предположе-
ние о целесообразности включения иппотерапии в 
программу лечения функциональных нарушений, 
в частности, функционального запора, синдрома 
раздраженной кишки и функционального вздутия. 
Значительным аргументом широкого применения 
данного метода лечения является отсутствие побоч-
ных эффектов - ни один из опрошенных пациентов 
не указал на ухудшение ранее имеющихся или по-
явление новых симптомов.

Результаты исследования являются сигнальным под-
спорьем ориентации усилий на совершенствование 
методологии лечения лошадью функциональных на-
рушений кишки. Перспективным представляется, в 
частности, применение иппотерапии в гериатрической 
практике, когда лимитирование трудовой и физической 
активности прямо или путем психосоматических от-
клонений негативно отражается на функциональном 
состоянии желудочно-кишкчного тракта. 
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SUMMARY

INFLUENCE OF IPPOTHERAPY ON PRIMARY 
CONSTIPATION

Sherozia M., Saganelidze Kh., Beradze G.

P. Shotadze Medical Academy, Tbilisi, Georgia 

Effective treatment of primary constipation remains one 
of problematic issues. 

The disease may be represented individually in the form of 
functional constipation, and in most of cases it is observed 
in the form of irritable bowel syndrome or it is conjugated 
with other functional disorders of bowels. Treatment with 
combined preparations and means of pluripotential orien-
tation are more and more acknowledged. Ippotherapy is 
distinguished with its complex action. 

Aim of the research was to determine influence of the given 
natural method on dynamics of primary constipation. The 
research had been held among eleven patients, nine of 
whom were women and two men. In five cases functional 
constipation was diagnosed, in six cases - irritable bowel 
syndrome. Seven patients have been treated with ippothera-
py from the very beginning and four of them underwent this 
treatment after one month of pharmacotherapy. Ippotherapy 
lasted within five weeks. On a general basis three sessions 
were held in a week, and after pharmacotherapy – two 
sessions. Before the beginning of the course of treatment 
and after its completion patients filled in questionnaires of 
self-appraisal. Subjective estimation of the dynamics of 
symptoms was handled in accordance with the method of 
nonparametric statistics – appraisal criteria had been calcu-
lated. All of the examined people have mentioned improve-
ment of health condition after ippotherapy; nine of them 
have mentioned significant improvement. According to the 
accurate statistics result of the impact of ippotherapy on 
all four manifestations of constipation – intervals between 

defecations have been reduced to the norm, contractions 
during defecation have reduced, and excrements were 
of normal consistence and configuration, the sense of 
fatigue has disappeared. In the case of irritated bowel 
syndrome according to accurate statistics the episodes 
with abdominal pains and abdominal swelling have 
reduced. Iippotherapy was less effective in treatment 
of postprandial distress syndrome and practically inef-
fective in case of heartburn. It is important to note that 
in no cases of ippotherapy no complication of any syn-
drome or occurrence of new symptoms was revealed. In 
the process of treatment no procedural discomfort had 
been observed. Received data confirm manifested posi-
tive influence of ippotherapy on the course of functional 
disorders of bowels, which in case of availability should 
be considered at the determination of the strategy of 
management of the given disease. 

Keywords: ippotherapy, primary constipation. 

РЕЗЮМЕ

ВЛИЯНИЕ ИППОТЕРАПИИ НА ПЕРВИЧНЫЙ 
ЗАПОР

Шерозия М.Б., Саганелидзе Х.З., Берадзе Г.Н.
 
тбилисская медицинская академия им. П. Шотадзе, 
грузия

Целью исследования явилось установление влияния 
иппотерапии на динамику первичного запора.

В исследовании принимали участие одиннадцать па-
циентов, девять из них были женщины и двое мужчин. 
В пяти случаях был диагностирован функциональный 
запор, в шести случаях - синдром раздраженной киш-
ки. Семи пациентам иппотерапия проведена с самого 
начала, четырем - после одномесячного курса фарма-
котерапии. Курс иппотерапии составил пяти недель. В 
обычном порядке проводилось по три сеанса в неделю, 
а после фармакотерапии - по два сеанса. Перед нача-
лом курса лечения и после его завершения пациенты 
при участии врача заполняли вопросник самооценки. 
Субъективная оценка динамики симптомов подлежала 
обработке методом непараметрической статистики – 
производился расчет критериев знаков. 

Все одиннадцать исследуемых лиц зафиксировали 
улучшение состояния здоровья в результате иппотера-
пии, в том числе десять из них – значительное улучше-
ние. Статистически достоверно влияние иппотерапии 
на все четыре проявления запора – интервалы между 
дефекациями нормализовались, исчезли или стали реже 
потуги при дефекации, экскременты стали нормальной 
консистенции и конфигурации, исчезло чувство не-
полного опорожнения кишечника.
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В случае синдрома раздраженной кишки, также досто-
верно снизились эпизоды с болью живота и вздутием 
живота. Менее эффективной иппотерапия оказалась 
при постпрандиальном дистресс-синдроме и практи-
чески неэффективной при изжоге.

Ни в одном из случаев усугубление имеющихся сим-
птомов или появление нового симптома не зафикси-
ровано. 

Полученные данные подтверждают выраженное по-
зитивное влияние иппотерапии на течение функцио-
нальных нарушений желудочно-кишечного тракта, что 
следует учитывать при определении стратегии лечения 
заболевания. 

reziume

ipoTerapiis gavlena pirvelad yabzobaze

m. Serozia, x. saganeliZe, g. beraZe 

p. SoTaZis saxelobis Tbilisis samedicino 
akademia, saqarTvelo

pirveladi yabzobis efeqturi mkurnaloba 
rCeba problemur sakiTxad. daavadeba Sei-
Zleba warmodgenili iyos damoukidebeli 
funqciuri yabzobis saxiT; ufro xSirad ki 
igi gaRizianebuli nawlavis sindromis gamov-
linebaa, an SeuRlebulia kuW-nawlavis sxva 
saxis funqciur darRvevebTan. sul ufro met 
aRiarebas hpovebs Terapia kombinirebuli pre-
paratebiT da polipotenturi orientaciis 
saSualebebiT. kompleqsuri moqmedebiT gamo-
irCeva ipoTerapia. kvlevis mizans Seadgenda 
mkurnalobis am bunebrivi meTodis gavlenis 
Sefaseba pirveladi yabzobis dinamikaze.

gamokvleva Catarda 11 pacientze (9 - qali, 
2 - mamakaci). 5 SemTxvevaSi diagnostirebuli 
iyo funqciuri yabzoba, 6 SemTxvevaSi – gaRi-
zianebuli nawlavis sinaromi. 7  pacients 

Tavidanve daewyo ipoTerapia, oTxs aRniS-
nuli mkurnaloba Cautarda farmakoTerapiis 
erTTviani kursis Semdeg. ipoTerapia grZel-
deboda 5 kviris ganmavlobaSi. Cveulebriv 
-  kviraSi 3 seansi, farmakoTerapiis Semdeg 
ki – kviraSi 2 seansi. Mmkurnalobis win da 
kursis damTavrebis Semdeg pacientebi eqi-
mis monawileobiT avsebdnen TviTSefasebis 
kiTxvars. simptomebis dinamikis subieqturi 
Sefaseba eqvemdebareboda damuSavebas ara-
parametruli statistikis meTodiT – xdeboda 
niSnebis kriteriumis gamoTvla.

TerTmetive gamokvleulma daafiqsira ipo-
Terapiis Sedegad janmrTelobis mdgomareo-
bis gaumjobeseba, maT Soris aTma – mniS-
vnelovani gaumjobeseba. statistikurad 
sarwmunoa ipoTerapiis gavlena yabzobis 
oTxive gamovlinebaze – normamde Semcirda 
intervalebi defekaciebs Soris, moixsna an 
gaiSviaTda WinTvebi defekaciis dros, ga-
navali gaxda normaluri konsistenciis da 
konfiguraciis, moixsna nawlavebis arasruli 
daclis SegrZneba.

gaRizianebuli nawlavis sindromis SemTx-
vevaSi, aseve, statistikurad sarwmunod Sem-
cirda muclis tkivilis da muclis Sebervis 
epizodebi. 

mniSvnelovania, rom ipoTerapiis arc erT 
SemTxvevaSi ar dafiqsireda romelime simp-
tomis damZimeba, an axali simptomis gaCena. 
mkurnalobis procesSi pacientebi araviTar 
procesualur diskomforts ar aRniSnavd-
nen.

miRebuli monacemebi cxadhyofs ipoTerapiis 
gamoxatul pozitiur moqmedebas nawlavebis 
funqciuri darRvevebis mimdinareobaze, rac, 
xelmisawvdomobis SemTxvevaSi, gaTvaliswine-
buli unda iyos am daavadebebis mkurnalobis  
strategiis gansazRvrisas.
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Лейкемоидные реакции лимфоцитарного типа по 
клинико-лабораторным показателям напоминают 
опухолевые заболевания крови, характеризуются 
лимфоцитозом в периферической крови, сочетаю-
щимся с увеличением лимфатических узлов, печени 
и селезенки [1].

Нередкой причиной увеличения лимфатических узлов 
у детей является гранулема Молларе, фелиноз, доброка-
чественный вирусный лимфаденит, доброкачественный 
лимфоретикулез – это синонимы заболевания, которое 
чаще всего называют «болезнью кошачьей царапины» 
(БКЦ). В практике она диагностируется относительно 
редко, несмотря на то, что «виновником» заболевания 
является домашнее животное – кошка (также пума, 
енот, редко собака) [6,9]. Так как в современных семьях 
домашние животные не редки, эта проблема не теряет 
своей актуальности.

Болезнь кошачьей царапины впервые описана 
Н.Parinaud в 1889 г.; как самостоятельное заболева-
ние упоминается R. Debre и соавт. в 1930 г. Однако 
возбудитель болезни рикетсияподобная, грамотри-
цательная бактерия Bartonella henselae выделена из 
крови домашней кошки лишь в 1992 году (в Сан-
Франциско, где полыхала эпидемия СПИДа, царапи-
ны домашних кошек вызывали тяжелые осложнения. 
Зафиксировано 25000 подобных случаев) [1,2]. 

Заболевание встречается во всех уголках земного шара, 
независимо от пола, расы и возраста, однако чаще 
всего у детей дошкольного и младшего школьного 
возраста. Частота - 9-10 случаев на 100000 населения 
в год, 90% их них были поцарапаны и 75% - укушены 
кошками. 75% случаев приходятся на осенне-зимние 
месяцы (жизненный цикл блох, переносчиков инфек-
ции) [6,9].

БКЦ развивается вследствие прямого контакта с кош-
ками, в состав микрофлоры слизистой рта которых 
входит B. henselae, и блохами. Существуют данные 
инфицирования людей напрямую, после укуса блохи 
от домашних кошек. Установлено, что хозяева котят 
(возраст 6-12 месяцев) болеют в 13 раз чаще, чем вла-
дельцы взрослых кошек [1,5]. В США из двухсот ис-
следованных кошек 56% были носителями B. henselae 
и 90% серопозитивны в отношении этой инфекции 
[8]. Имеются сведения, что переносчиками являются 
также грызуны и птицы, на которых охотятся кошки, 

хотя они не подвержены действию этих бактерий [9]. 
От человека к человеку болезнь не передается, после 
перенесения БКЦ вырабатывается стойкий иммунитет. 
Установлено, что иммунитетом обладают 20% «кошат-
ников» и 4% в популяции людей в целом [5,9].

Заболевание характеризуется широкой вариабельно-
стью проявлений. Основной мишенью БКЦ является 
лимфатическая система. В 90% случаев встречается 
типичная форма болезни. Инкубационный период длит-
ся 5-50 дней. Типичным проявлением БКЦ являются 
кожные изменения на месте повреждения, нанесенного 
животным. Спустя 3-10 дней после повреждения по-
является безболезненная красно-коричневая папула, ко-
торая превращается в везикулопапулу или пустулу. Она 
заживает без образования рубца. Из дефекта микробы 
распространяются по лимфатическим сосудам [1,2]. 1-3 
недели спустя, иногда позже, после появления изме-
нений кожи, развивается односторонняя, регионарная 
лимфаденопатия. Преимущественной локализацией 
является подмышечная, паховая области, шея, область 
под нижней челюстью. Чаще увеличивается один узел. 
Генерализованная лимфаденопатия встречается редко. 
Лимфатические узлы пальпаторно плотные, поверх-
ность кожи над ними может быть гиперемирована, в 
12% случаев возможно их нагноение. Патологической 
основой изменений в лимфатических узлах является 
формирование гранулемы. Обратное развитие про-
цесса в лимфатических узлах продолжается от 6 до 24 
месяцев [2,8]. Значительным симптомом БКЦ явля-
ется лихорадка. Иногда «необъяснимая», длительная 
(недели, месяцы) лихорадка сопровождается потерей 
веса больного. Имеются данные, что на долю лихо-
радки неясного генеза, на БКЦ приходится более 5% 
случаев [2,6].

В типичных случаях БКЦ состояние больных остается 
удовлетворительным, наблюдаются общее недомога-
ние, миалгия, артралгия, потеря аппетита, редко боли 
в горле, области живота.

Показателем диссеминации инфекции служит во-
влечение в процесс печени и селезенки (иногда при 
пальпации печень болезненна), что сопровождается 
гранулематозными процессами. 

Тяжелым проявлением генерализованной формы БКЦ 
является поражение ЦНС в виде энцефалита, энце-
фаломиелита, менингита, реже радикулита (встреча-

BARTONELLA HENSELAE ИНФЕКЦИЯ – БОЛЕЗНЬ КОШАЧЬЕЙ ЦАРАПИНЫ У ДЕТЕЙ 
(СЛУЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ)

1Квезерели-Копадзе  М.А., 2Квезерели-Копадзе А.Н., 2Мтварелидзе З.Г., 1Цинцкаладзе Ш.З.

1тбилисский государственный медицинский университет, Педиатрическая академическая клиника 
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ется у 1-2% больных). Состояние больных быстро 
прогрессирует, начиная с головных болей до комы. 
Неврологические осложнения могут сопровождаться 
нейроретинитом Лебере, характеризующимся быстрой 
потерей зрения на один глаз [1,9]. Основным атипич-
ным проявлением БКЦ является поражение глаз (счи-
тается, что это связано с переносом инфекции руками). 
На конъюнктиве век возникают красно-желтые узелки 
размером в 2-3 мм [2,8]. У детей с БКЦ редко может 
развиваться эндокардит, пневмония, остеомиелит.

В диагностике БКЦ значимую роль играют данные 
анамнеза (контакт с кошками), следы повреждений 
(царапины, укусы) от животных и появление папул 
или пустул на месте царапины в течение 1-3-х недель. 
Патогномоничными симптомами являются регионар-
ная лимфаденопатия и повышение температуры. [7]. 
В периферической крови специфических изменений 
не наблюдается.

В типичных случаях диагноз подтверждается при на-
личии 3 из 4 критериев (по рекомендации M.A. Jensen 
et al, 2000) [7]: 
1. Анамнез заболевания – контакт с кошкой (и/или 
блохами), наличие царапин или укусов и развитие из-
менений в этом месте.
2. Аспирация «стерильного» гноя из лимфоузла (с 
целью исключения других заболеваний: ВИЧ, цитоме-
галовирусной инфекции, токсоплазмоза и др., а также 
злокачественных опухолей).
3. Положительная ПЦР (полимеразная цепная реакция) 
или выявление специфических бактериальных телец с 
фрагментами Bartonella henselae. 
4. При ультразвуковом исследовании или компьютер-
ной томографии, в печени и селезенке обнаружение 
характерных изменений.

Диагностика обычно основана на данных серологиче-
ских, культуральных, гистологических исследований 
и ПЦР. Наиболее надежным серологическим тестом 
является ИФА (ферментный иммуносорбентный метод 
– чувствительность 88%, специфичность 94%). Одно-
кратное выявление антител к B.henselae в титре ≥ 1/512 
или четырехкратное нарастание титра в течение двух 
недель являются диагностическим критерием острой 
инфекции. Титр > 1/64 может быть признаком пере-
несённой инфекции [5,7]. При БКЦ иногда прибегают 
к аспирации содержимого лимфоузла (состав клеток: 
лимфоциты, плазмоциты, полинуклеары, макрофаги).

БКЦ в типичных случаях характеризуется самоизлече-
нием, в отсутствии терапии ремиссия наступает спустя 
1-3 месяца. Однако, оценивая риск и развитие опасных, 
иногда жизнеугрожающих осложнений, большинство 
специалистов придерживаются мнения относительно 
необходимости проведения антибиотикотерапии. При 
атипичном течении заболевания необходима длитель-

ная антибиотикотерапия [3,4]. При нагноении лимфо-
узла может быть проведена аспирация гноя. 

D.H. Spach и соавт. [2] приводят следующие реко-
мендации по лечению БКЦ у детей и взрослых: при 
БКЦ легкой и средней тяжести лечение проводится 
азитромицином (5-дневный курс в обычных дозах). 
В случае непереносимости препарата, рекомендуют 
кларитромицин, ципрофлоксацин, рифампицин (10-14 
дней). Пациентам с генерализованной формой БКЦ 
рекомендован азитромицин или рифампицин в комби-
нации с гентамицином. 

Лечение поражений глаз и ЦНС при БКЦ доста-
точно сложно. Взрослым целесообразно проводить 
терапию рифампицином в комбинации с доксацикли-
ном, а у детей - рифампицином с триметопримом-
сульфаметоксазолом [9]. 

У пациентов с иммунодефицитными состояниями 
(СПИД, после химиотерапии, трансплантации костного 
мозга), при генерализованной форме БКЦ необходимо 
проведение длительной антибактериальной терапии, 
так как болезнь может принять агрессивное течение в 
виде эпителиоидного ангиоматоза [5].

Профилактика БКЦ подразумевает соблюдение осто-
рожности при контакте с кошками, борьбу с блохами, 
если они появляются у домашних животных. Необхо-
димо хорошо промывать любые повреждения кожи, 
причиненные животными и запомнить дату, когда это 
произошло [9]. Бактериемия, вызванная Bartonella 
henselae, сохраняется у котят неделями и месяцами. У 
взрослых кошек чаще развивается защитный иммуни-
тет. Вакцинация или лечение кошек, так же как и их 
обследование, считается нерациональным [3].

У нас была возможность наблюдать в амбулаторных 
условиях больную с БКЦ. Приводим подробную вы-
писку из истории болезни.

Больная Б.М., (ист. № 175), 11 лет, (постоянное место 
жительство Москва, приехала в Тбилиси погостить во 
время каникул), поступила на амбулаторную консульта-
цию 09/01/2014 г, с жалобами на слабость, ухудшение 
аппетита, повышение температуры, появление плотно-
го образования в левой подмышечной области.

При сборе анамнеза установлено, что девочка растет 
в хороших условиях, редко болеет после 9 лет, когда в 
связи с декомпенсированным тонзиллитом была про-
ведена тонзилэктомия. В 10-летнем возрасте, после 
перенесенной инфекции верхних дыхательных путей, 
увеличились шейные и подчелюстные лимфатические 
узлы, которые стали уменьшаться лишь спустя 4-6 не-
дель. До последнего времени, пациентка была практи-
чески здорова. Две недели назад, у девочки повысилась 
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температура (до 380С), почувствовала нарастающую 
слабость. Несколько раз приняла парацетамол, другое 
лечение не проводилось. Родственники I степени, как 
и сама больная не состоят на диспансерном учете по 
поводу хронических заболеваний. Домашних живот-
ных не держат.

При объективном исследовании, состояние паци-
ентки удовлетворительное, температура тела 37,70С, 
пульс – 88 в мин. Сознание ясное. Девочка астени-
ческого телосложения, удовлетворительного пита-
ния. На время осмотра – кожные покровы чистые, 
розовые. Обращало внимание увеличение лимфати-
ческих узлов в левой подмышечной области (самый 
большой в диаметре до 3 см). Лимфатические узлы 
слегка болезненные, мягко-эластической консистенции, 
спаянные с подкожно-жировой клетчаткой. В шейных 
группах лимфатические узлы множественные, больше 
слева. Подчелюстные лимфатические узлы увеличены, 
подвижны, безболезненны. Другие группы лимфати-
ческих узлов не увеличены. Видимые слизистые обо-
лочки обычной окраски, задняя стенка глотки рыхлая, 
гиперемирована.

Со стороны дыхательной системы изменений не наблюда-
ется. Тоны сердца слегка приглушены. Живот мягкий, при 
пальпации слегка болезненно правое подреберье, печень 
и селезенка прощупываются у края реберной дуги. Дизу-
рических и диспептических явлений не обнаружено. 

Проведены лабораторные и инструментальные ис-
следования.

Биохимические исследования крови (10/01/14) – билиру-
бин, АСТ, АЛТ, АЛР – в пределах нормы, СРБ 19мг/л.

Общий анализ мочи и кала – без отклонений.

Антитела против цитомегаловирусной, ЭБВ и ВИЧ-
инфекции не обнаружены. При рентгенологическом 
обследовании органов грудной клетки (10/01/14) – па-
тология не выявлена.

При ультразвуковом обследовании органов брюшной 
полости (10/01/14) – значительных изменений не от-
мечено. Печень, селезенка нормальных размеров и 
структуры, желчный пузырь “S”-образной формы, 
стенки утолщены.

УЗИ подмышечной области и шеи (10/01/14) выяви-
ло: в подключичной и соседних областях с левой 
стороны множественные увеличенные лимфатиче-
ские узлы размером от 11Х6Х9 мм до 14Х7Х10 мм. 
В подмышечной впадине обнаружено образование 
размером 34Х20Х25 мм (возможно, лимфоузел с 
цистозным включением), за ним три узла размером 
14Х8Х7 мм. С правой стороны изменений не зафик-
сировано. Множественные шейные, подключичные 
лимфатические узлы незначительно увеличены с 
обеих сторон. Посевы крови и мочи на стерильность 
отрицательные.

Учитывая длительную лихорадку, регионарный лим-
фаденит, явления интоксикации, воспалительные 
изменения в гемограмме – была назначена антибак-
териальная терапия (азитромицин – 5-дневный курс), 
симптоматические средства.

Спустя пять дней общее состояние больной незна-
чительно улучшилось, подъемы температуры стали 
реже, шейные и подчелюстные лимфатические узлы 
уменьшились, однако, подмышечные остались без из-
менений. В анализе периферической крови отмечалось 
ускорение СОЭ – 25 мм/час. Терапия была продолжена 
цефуроксимом. 

Спустя 15 дней после начала терапии проведена 
диагностическая стернальная пункция и пункцио-
нальная биопсия лимфоузла из подмышечной об-
ласти. В костном мозге патологических изменений 
не выявлено. При цитологическом исследовании 
лимфатического узла злокачественных изменений 
не обнаружено, состав: лимфоциты, плазмоциты, 
макрофаги.

При дополнительном расспросе больная вспомнила, 
что примерно за 5-6 недель до визита к нам, гостила у 
подруги, где её поцарапал и слабо укусил котёнок на 
внутренней части левого предплечья. Место дефекта 
обработали перекисью водорода и прижгли йодом. 
Дефект быстро исчез, но спустя три дня на том же 
месте появилась сыпь. Она также бесследно исчезла, 
и девочка забыла об этом.

В связи с полученной информацией больной было 
рекомендовано провести исследования для выявления 
антител к Bartonella henselae.

таблица. общий анализ крови больной Б.М. (09/01/2014)

Гемоглобин – 13,5г/л
Эритроциты – 4,92 Х1012

Лейкоциты - 9,4 Х109

Тромбоциты- 207 Х109

СОЭ – 18 мм/ч

Нейтрофилы : п-2%, с – 7,5%
Э – 8,5%
Л - 45,8%
М – 5,7%
Б – 0,5%
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На фоне антибактериальной терапии состояние па-
циентки улучшилось, температура нормализовалась, 
появился аппетит, уменьшились размеры подмышеч-
ных лимфатических узлов, показатели перифериче-
ской крови улучшились. Пациентка уехала домой в 
Москву.

При телефонном контакте - пациентка чувствует себя 
хорошо, несмотря на то, что подмышечные лимфатиче-
ские узлы все еще пальпируются. Проведены рекомен-
дованные нами исследования - выявлено повышение 
титра IgM к Bartonella henselae. IgG в норме.

На основании этих данных установлен диагноз болезни 
кошачьей царапины, правда с опозданием.

Таким образом, диагноз БЦК ставят редко. Это можно 
объяснить с одной стороны тем, что большинство 
больных вообще не обращаются к врачу, и болезнь 
проходит сама собой, тяжелые случаи редки; с другой 
стороны нет недорогих и удобных тестов для широкого 
использования. Поэтому, для установления диагноза 
БЦК, необходим дифференцированный подход в каж-
дом конкретном случае и проведение специальных 
исследований для исключения других заболеваний, 
протекающих с лейкемоидными реакциями лимфоци-
тарного типа.
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SUMMARY

BARTONELLA HENSELAE INFECTION–CAT-
SCRATCH DISEASE IN CHILDREN (CASE REPORT)

1Kvezereli-Kopadze M., 2Kvezereli-Kopadze A., 2Mtva-
relidze Z., 1Tsintskaladze Sh.

1Tbilisi State Medical University; G. Zhvania Pediatric Ac-
ademic Clinic; 2Children’s New Clinic, Tbilisi, Georgia 

This study was designed to investigate the 11 year old 
patient with cat scratch disease. The diagnoes of this 
infection was based on detailed history, physical ex-
amenination and para-clinical data analyses. In case of 
cat-scratch disease (because it is rare diagnosis), a dif-
ferent approach is required to every specific occaison. 
A series of investigations (most informative is intrinsic 
factor antibody - IFA) should be conducted to determain 
the cat-scratch disease from the various reasons of the 
lymphocytic leukaemoid reaction.

Keywords: Bartonella henselae, cat-scratch disease, di-
agnosis, treatment.

РЕЗЮМЕ

BARTONELLA HENSELAE ИНФЕКЦИЯ – БО-
ЛЕЗНЬ КОШАЧЬЕЙ ЦАРАПИНЫ У ДЕТЕЙ (СЛУ-
ЧАЙ ИЗ ПРАКТИКИ)

1Квезерели-Копадзе М.А., 2Квезерели-Копадзе А.Н., 
2Мтварелидзе З.Г., 1Цинцкаладзе Ш.З.

1тбилисский государственный медицинский универ-
ситет, Педиатрическая академическая клиника им. 
г. Жвания; 2новая детская клиника, тбилиси, грузия

В статье приведены результаты собственных наблю-
дений над 11-летней больной, у которой на основании 
обобщения анамнестических, клинических и паракли-
нических данных был установлен диагноз болезни 
кошачьей царапины. Она протекает по типу лейкемо-
идных реакций лимфоцитарного типа и по клинико-
лабораторным показателям напоминает опухолевое 
заболевание крови. В практике болезнь кошачьей 
царапины встречается редко, поэтому для установ-
ления диагноза, необходим дифференцированный 
подход в каждом конкретном случае и проведение 
специальных (наиболее надёжным тестом является 
ИФА - выявление антител к Bartonella henselae) ис-
следований.
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reziume

Bartonella henselae infeqcia - katis nakawris 
daavadeba (klinikuri SemTxveva)

1m. kvezereli-kopaZe, 2a. kvezereli-kopaZe, 
2z. mTvareliZe, 1S. winwkalaZe 

1Tbilisis saxelmwifo samedicino universite-
ti,  g. Jvanias sax. pediatriis akad. klinika; 
2bavSvTa axali klinika, Tbilisi, saqarTvelo

statiaSi moyvanilia sakuTari dakvirve-
bis Sedegebi 11 wlis gogonaze, romelsac 

anamnezuri, klinikuri da paraklinikuri 
monacemebis Sejerebis safuZvelze daud-
ginda katis nakawris daavadebis diag-
nozi. is mimdinareobs limfocituri tipis 
leikemoiduri reaqciis tipiT da klinikur-
laboratoriuli maCveneblebiT emsgavseba 
sisxlis simsivnur daavadebas. praqtikaSi 
katis nakawris daavadeba iSviaTia; amitom 
diagnozis dasadgenad mizanSewonilia 
diferenciuli midgoma TiToeul konkre-
tul SemTxvevaSi da specialuri kvlevis 
Catareba; yvelaze sandod iTvleba IFA -  an-
tisxeulebis gamovlineba Bartonella henselae-s 
winaaRmdeg. 

ФАКТОРЫ РИСКА ПРЕКРАЩЕНИЯ ГРУДНОГО ВСКАРМЛИВАНИЯ ДЕТЕЙ 
ЖЕНЩИНАМИ СЕЛЬСКОЙ МЕСТНОСТИ ПОЛТАВСКОЙ ОБЛАСТИ

Синенко Е.А., Голованова И.А.

вгузу «украинская медицинская стоматологическая академия», кафедра социальной медицины, 
организации и экономики здравоохранения с биостатистикой и медицинским правоведением, Полтава, украина

Грудное вскармливание является идеальным пита-
нием грудных детей для их полноценного роста, 
развития и имеет уникальное биологическое, а также 
положительное эмоциональное влияние на здоровье 
матери и ребенка. Глубокая физиологическая и пси-
хологическая связь матери и ребенка, заложенная 
еще во внутри-утробном периоде, продолжается 
и после рождения именно при помощи грудного 
вскармливания [7,8]. 

Одним из необходимых условий становления успеш-
ной лактации после родов является обучение (ин-
формационная подготовка) беременных кормлению 
грудью и формирование у них доминанты лактации; 
психологическая поддержка со стороны ближайшего 
окружения, внедрение принципов успешного грудно-
го вскармливания (ГВ) в учреждениях охраны здоро-
вья матери и ребенка на всех уровнях (женская кон-
сультация, родильный дом, детская консультация), их 
соблюдение матерями после выписки из родильного 
стационара, материальное положение женщины - все 
это играет значимую роль в обеспечении длительного 
и успешного ГВ и здоровья ребенка [3,5].

Установлено, что наиболее продолжительное время 
грудного вскармливания (до 2 лет) было у женщин 
25-30 лет, а наименьшее (до 6 месяцев) – у женщин 
до 20 лет, что можно объяснить наличием опыта и 

психологической зрелостью женщин старшего воз-
раста [1,2,9,13].

Целью исследования явилось методом регрессионного 
анализа определить факторы, влияющие на риск пре-
кращения грудного вскармливания.

Материал и методы. С целью определения факторов, 
влияющих на продолжительность грудного вскармли-
вания, путем анкетирования проведено когортное ис-
следование кормящих женщин, дети которых достигли 
двухлетнего возраста. Научная работа выполнена на 
выборочной статистической совокупности из 488 пар 
мать-ребенок сельского населения Полтавской области. 
Среди социальных факторов выделяли следующие: 
уровень образования, профессия, семейное положе-
ние. Среди медико-биологических факторов: возраст, 
способ родоразрешения и каким по счету в семье 
рождается ребенок. На вопрос: «Из каких источников 
Вы получали информацию о грудном вскармливании», 
предлагались следующие варианты ответов: в семье; в 
родильном доме; в женской консультации; от друзей, 
знакомых; от общественных организаций; из источ-
ников массовой информации, интернета; знаний нет. 
На вопрос: «Кто оказывал поддержку в становлении 
грудного вскармливания», варианты ответов были: 
мать; муж; другие родственники; собственное желание; 
медицинский сотрудник. В анкете мы разделили вопрос 



 
GeorGian Medical news  
no 7-8 (232-233) 2014

© GMN 87 

о родственниках: мать – это самый родной человек, с 
собственным опытом и полнотой доверия дочери; муж 
– близкий и тот, с которым женщина разделила родитель-
ские чувства; остальные родственники – те, которые по 
определению находятся на каком-то расстоянии – терри-
ториальном и психологическом, но несмотря на это, жен-
щина указывала на них в анкете. Большое значение имеет 
собственное желание женщины как основной фактор 
доминанты лактации. В современном здравоохранении 
медицинский работник занимает ведущее место в по-
становке вскармливания [4,6]. Поскольку у современных 
женщин существует вероятность раннего прекращения 
ГВ, прогнозирование риска наступления этого события 
рассчитывали посредством регрессии Кокса [10,11]. 
Объектом наблюдения была пара мать-дитя, для которой 
прогнозировали риск наступления события. 

Вычисление проводили с использованием программ 
«Statistics for Windows. Version 5.0», «SPSS for Windows. 
Release 11.0» и «Microsoft Excel 2007».

Результаты и их обсуждение. Определение прогно-
зируемого риска наступления события – прекращение 
ГВ до 6-ти месяцев, оценивали посредством регрессии 
Кокса, как влияние независимых переменных (предик-
торов) на этот риск [12,13]. Риск рассматривали как 

функцию, зависящую от времени. Риск наступления 
события для объекта рассчитывался по формуле: 

hi(t) = h0(t)×exp(β1Xi1 + β2Xi2 + … + βpXip),

где: hо(t) – базовый риск, одинаковый для всех объектов; 
β1, …, βp – коэффициенты; X1 , …, Xp – независимые 
переменные, предикторы. 

Базовый риск hо(t) – риск наступления события для объ-
екта из референтной группы (при этом все независимые 
переменные X1 , …, Xp равны нулю). 

Анализ результатов показывает, что 331 наблюдение 
является цензурированными - это женщины, которые 
после наступления 6-месячного возраста ребенка не 
прекратили ГВ (таблица 1).

В таблице 2 показано построение модели методом 
отношения правдоподобия. На первом шаге в модель 
включена переменная - какой ребенок по счету в семье, 
на втором – источник знаний женщины о ГВ - семья, 
на третьем - включается источник знаний женщины от 
женской консультации, и на последнем, четвертом шаге, 
переменная - кто поддержал женщину в становлении 
лактации - муж.

таблица 1. результаты наблюдений

Сводка обработки наблюдений n Процент, (%)

Наблюдения, доступные 
в анализе

Событие* 139 28,5
Цензурированные 331 67,8

Итого: 470 96,3

Опущенные наблюдения

Наблюдения с пропущенными значениями 18 3,7

Наблюдения с отрицательным временем 0 0,0
Наблюдения, цензурированные до наступления первого 

события в группе 0 0,0

Итого: 18 3,7
Всего: 488 100,0

* - зависимая переменная: продолжительность вскармливания

таблица 2. объединенные тесты коэффициентов моделие

Шаг -2 Log Правдоподо-
бия

Общий (балл) Отличие от предыдущего 
шага

Отличие от предыдущего 
блока

χ2 ст.св Знач. χ2 ст.св Знач. χ2 ст.св Знач.

1a 1661,221 15,780 3 0,001 11,956 3 0,008 11,956 3 0,008

2b 1651,941 25,860 4 0,000 9,280 1 0,002 21,236 4 0,000

3c 1646,994 31,002 5 0,000 4,946 1 0,026 26,182 5 0,000

4d 1642,727 35,127 6 0,000 4,268 1 0,039 30,450 6 0,000
a. Переменная(ые), включенная(ые) на шаге номер 1: какой ребенок по счету в семье
b. Переменная(ые), включенная(ые) на шаге номер 2: источник информации – семья

c. Переменная(ые), включенная(ые) на шаге номер 3: источник информации – роддом
d. Переменная(ые), включенная(ые) на шаге номер 4: налажено гв с помощью матери

e. начало Блока номер 1. Метод = включение (отношение правдоподобия)
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Выявлены значительные взаимосвязи для случаев 
прекращения ГВ, о чем свидетельствуют спрогнози-
рованные изменения риска при изменении значения 
независимо от переменной на единицу (таблица 3).

Значение exp(β) для переменной (источник информа-
ции – семья) 1,746. Это означает, что риск прекращения 
ГВ до 6-ти и в 6 месяцев больше у тех, кто получал ин-
формацию от своей семьи в 1,746 раза. Значение exp(β) 
для переменной (источник информации – родильный 
дом) равно 0,675. Это обозначает, что риск прекраще-
ния ГВ снижается на 32,5% с каждым месяцем у тех, кто 
получал информацию в родильном доме. На четвертом 

шаге включается переменная (поддержка ГВ от матери) 
exp(β) 1,576, в регрессионном анализе, кто указал на 
поддержку матери, в ГВ соответствовало значение 1, 
то есть риск оттока с такой поддержкой в 1,576 раза 
выше, чем у тех, кто не указал на этот фактор. 

При изучении переменных, не включенных в уравнение, 
выяснили, что возраст, образование, семейное положение, 
способ родоразрешения не влияют на риск прекращения 
ГВ. Тогда как поддержка мужа, матери, медицинского 
работника, информация, полученная от семьи, родильного 
дома является значимой для продолжения ГВ или его 
прекращения (таблица 4). 

таблица 3. Переменные в уравнении

Шаг 1

Какой ребенок по счету в семье 14,575 3 0,002
первый ребенок -1,045 1,006 1,080 1 0,299 0,352
второй ребенок -1,324 1,012 1,711 1 0,191 0,266
третий ребенок -0,150 1,038 0,021 1 0,885 0,861

Шаг 2

Какой ребенок по счету в семье 14,565 3 0,002
первый ребенок -1,205 1,008 1,431 1 0,232 0,300
второй ребенок -1,498 1,015 2,181 1 0,140 0,223
третий ребенок -0,339 1,041 0,106 1 0,744 0,712

Источник информации - семья 0,557 0,177 9,864 1 0,002 1,746

Шаг 3

Какой ребенок по счету в семье 13,459 3 0,004
первый ребенок -0,951 1,013 0,881 1 0,348 0,386
второй ребенок -1,243 1,020 1,485 1 0,223 0,288
третий ребенок -0,107 1,045 0,011 1 0,918 0,898

Источник информации - семья 0,454 0,183 6,131 1 0,013 1,575
Источник информации - роддом -0,393 0,176 4,979 1 0,026 0,675

Шаг 4

Какой ребенок по счету в семье 15,317 3 0,002
первый ребенок -0,987 1,013 0,948 1 0,330 0,373
второй ребенок -1,276 1,020 1,566 1 0,211 0,279
третий ребенок -0,044 1,045 0,002 1 0,966 0,957

Помощь матери при становлении ГВ 0,455 0,213 4,558 1 0,033 1,576
Источник информации - семья 0,339 0,191 3,153 1 0,076 1,404

Источник информации - роддом -0,445 0,177 6,334 1 0,012 0,641

таблица 4. Переменные, не включенные в уравнениеa,b,c,d

Исключенные переменные МЛ ст.св. Знач.

Шаг 1

Наладить ГВ с помощью мужа 4,763 1 0,029
Наладить ГВ с помощью матери 7,070 1 0,008

Наладить ГВ с помощью медработников 7,613 1 0,006
Источник информации семья 10,120 1 0,001

Источник информации родильный дом 8,603 1 0,003

Шаг 2
Наладить ГВ с помощью медработников 4,855 1 0,028
Источник информации родильный дом 5,031 1 0,025

Шаг 3
Ваш возраст (1) до 20 лет 3,932 1 0,047

Наладить ГВ 2 помощь мамы 4,618 1 0,032
Шаг 4 Ваш возраст (1) до 20 лет 4,192 1 0,041

c. остаточный χ2 = 23,537 с 19 ст.св. знач. = 0,215
d. остаточный χ2 = 19,016 с 18 ст.св. знач. = 0,391

a. остаточный χ2 = 39,429 с 21 ст.св. знач. = 0,009
b. остаточный χ2 = 29,509 с 20 ст.св. знач. = 0,078
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Оценки соответствующих коэффициентов, а также гра-
фики, приведенные в статье, прорисованы для средних 
значений независимых переменных. Кривая выжи-
ваемости (рис. 1) показывает время прекращения ГВ, 
спрогнозированное моделью для «усредненной пары 
мать-дитя». Каждая точка и отрезок на кривой выживае-

мости показывает вероятность того, что «усредненная 
пара» продолжит ГВ, «пережив» рассматриваемый 
отрезок времени. По истечении 6 месяцев кривая вы-
живаемости становится менее сглаженной. Речь идет о 
небольшом количестве женщин, которые, опираясь на 
вышеперечисленные параметры, продолжают кормить 

таблица 5. Модель при исключении члена
Исключенный член Потери χ2 ст.св. Знач.

Шаг 1 Какой ребенок по счету в семье 11,956 3 0,008

Шаг 2
Какой ребенок по счету в семье 12,017 3 0,007

Источник информации семья 9,280 1 0,002

Шаг 3
Какой ребенок по счету в семье 11,292 3 0,010

Источник информации семья 5,880 1 0,015
Источник информации родильный дом 4,946 1 0,026

Шаг 4

Какой ребенок по счету в семье 12,648 3 0,005
Помощь матери при становлении ГВ 4,268 1 0,039

Источник информации семья 3,078 1 0,079
Источник информации родильный дом 6,271 1 0,012
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грудью. Наибольшие потери происходят к 6-ти меся-
цам. От 6 до 12 месяцев вероятность продолжения ГВ 
остается на одном уровне, что свидетельствует о том, 
что матери, не прекратившие кормить ребенка после 6 
месяцев, продолжают ГВ до 12 месяцев. 

По истечении 6 месяцев кормления грудью кривая 
риска (рис. 2), как и кривая выживаемости становится 
более крутой по той же причине. Кумулятивный (на-
копленный) риск к 6 месяцам ГВ неуклонно растет и 
после указанного срока остается на одном уровне.

Заключение. Таким образом, при изучении факторов 
риска прекращения ГВ выявлено, что риск его пре-
кращения до 6 месяцев и в 6 месяцев увеличивается 
в 1,576 раза при преимущественной помощи матери 
в становлении ГВ, и в 1,746 раза при получении 
информации от семьи. Это можно объяснить тем, 
что старшее поколение (мать-бабушка), имея 
опыт рождения дочери-матери в родильном доме 
советских времен, когда современные принципы 
ГВ не только не рекомендовались, но и были за-
прещены. Например, обязательное ночное корм-
ление, запрет на использование сосок, пустышек, 
совместное пребывание матери и ребенка сразу 
же после рождения, питьевой режим, когда до 6 
месяцев ребенок не употребляет воды [6]. Кроме 
того, как показали наши предыдущие исследова-
ния, в сельской местности, где распространенным 
остается применение коровьего или козьего молока 
вместо материнского, женщины использовали молоко 
животного происхождения для кормления своего 
младенца после 6-ти месяцев. На это указали 76,3% 
женщин, которые в свое время вскармливали своих 
старших детей именно таким образом [6]. В тоже 
время риск прекращения ГВ снижается на 32,5% с 
каждым месяцем у тех, кто получал информацию в 
родильном доме, где женщина с помощью медицин-
ского работника как будто погружается в совершенно 
неведомый для ее родственников мир материнства 
и сама становится источником информации о ГВ. 
Все эти предикторы имели значение, когда в каж-
дый шаг была включена переменная, учитывающая 
какого ребенка по счету вскармливает женщина, 
что подтверждает проведенные нами ранее ис-
следования, в которых доказано, что наибольшая 
продолжительность ГВ практикуется у женщин, 
которые имели второго ребенка [6]. Для дости-
жения положительных результатов в увеличении 
сроков ГВ считаем необходимым пополнить знания 
врачей и медсестер первичного звена о факторах 
риска прекращения грудного вскармливания для 
правильной ориентации проведения санитарно-
просветительской работы.

Авторы выражают признательность за техническую 
помощь всем медсестрам общей практики семейной 

медицины, акушеркам центров первичной медико-
санитарной помощи Полтавской области в проведении 
анкетирования женщин, кормящих грудью.
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SUMMARY

RISK FACTORS WEANING CHILDREN RURAL 
WOMEN POLTAVA REGION

Sinenko E., Golovanova I.

VGUZU “Ukrainian Medical Stomatological Academy”, 
Department of Social Medicine and Health Economics 
organization with biostatistics and medical jurisprudence, 
Poltava, Ukraine

The purpose of research - set by regression analysis of fac-
tors influencing the risk of cessation of breastfeeding.

It is necessary to inform and educate pregnant women in order 
to prepare them for feeding your baby breast milk. It is impor-
tant that they understand the importance of this action.

We conducted the survey longitudinal study in lactating 
women. Their children reached the age of two. Scientific work 
examined 487 pairs of mothers with a child in the villages of 
Poltava region. Using regression estimates determined the pre-
dicted risk of stopping breastfeeds children up to 6 months.

The study showed that the risk of stop feeding the woman 
increases in 1,576 times, if the information she received 
from the mother, and in 1,746 times when receiving in-
formation from other family members. When the woman 
received information from physicians, the risk was reduced 
by 32.5% each month. Women continued to feed their ba-
bies breast milk, it is necessary that the doctors and nurses 
taught them this. So the doctors themselves should have 
a good knowledge about the risk factors of breast-feeding 
and rules of sanitary-educational work. 

Keywords: breastfeeding, the risk factors of breast-
feeding.

РЕЗЮМЕ

ФАКТОРЫ РИСКА ПРЕКРАЩЕНИЯ ГРУДНО-
ГО ВСКАРМЛИВАНИЯ ДЕТЕЙ ЖЕНЩИНАМИ 
СЕЛЬСКОЙ МЕСТНОСТИ ПОЛТАВСКОЙ ОБ-
ЛАСТИ

Синенко Е.А., Голованова И.А.

вгузу «украинская медицинская стоматологическая 
академия», кафедра социальной медицины, организации 
и экономики здравоохранения с биостатистикой и 
медицинским правоведением, Полтава, украина

Целью исследования явилось методом регрессионного 
анализа определить факторы, влияющие на риск пре-
кращения грудного вскармливания.

Одним из необходимых условий становления успешной 
лактации после родов является обучение (информаци-
онная подготовка) беременных правилам кормления 
грудью и формирование у них доминанты лактации. 

С целью определения факторов риска прекращения 
грудного вскармливания (ГВ) путем анкетирования 
проведено лонгитудное исследование кормящих жен-
щин, дети которых достигли двухлетнего возраста. 
Исследование выполнено на выборочной статистиче-
ской совокупности из 487 пар мать-ребенок сельского 
населения Полтавской области. Риск прекращения ГВ 
до 6 месяцев оценивали посредством регрессии Кокса. 
Установлено, что риск прекращения ГВ в большинстве 
случаев увеличивается по причине советов матери в 
становлении ГВ в 1,576 раза и в 1,746 раза при по-
лучении информации от семьи. Риск прекращения 
ГВ снижается на 32,5% с каждым месяцем у матерей, 
которые  получали информацию в родильном доме. Для 
достижения положительных результатов в увеличении 
сроков ГВ считаем необходимым пополнить знания 
врачей и медсестер первичного звена о факторах риска 
прекращения грудного вскармливания для правильной 
ориентации проведения санитарно-просветительной 
работы.

reziume

bavSvebis ZuZuTi kvebis Sewyvetis risk-faq-
torebi poltavis olqis soflis raionebSi 

e. sinenko, i. golovanova 

ukrainis samedicino stomatologiuri aka-
demia, socialuri medicinis, jandacvis orga-
nizaciisa da ekonomikis kaTedra biostatis-
tikiT da samedicino samarTalmcodneobiT, 
poltava, ukraina

kvlevis mizans warmoadgens ZuZuTi kvebis 
Sewyvetis riskze moqmedi faqtorebis  dadge-
na regresiuli analizis meTodiT.

mSobiarobis Semdgom laqtaciis warmatebu-
lad Camoyalibebis erT-erT aucilebel pi-
robas warmoadgens orsulebis informaciuli 
momzadeba ZuZuTi kvebasTan mimarTebiT da 
maTSi laqtaciis dominantis formireba. 

ZuZuTi kvebis Sewyvetis riskis faqtorebis 
gansazRvrisaTvis anketirebis gziT Catarda 
longituduri kvleva qalebisa, romelnic 
ZuZuTi kvebavdnen  2 wlis asaks miRweul 
bavSvebs. samecniero kvleva Sesrulebulia 
deda-bavSvis 487  wyvilis SerCeviT statis-
tikur  masalaze poltavis olqis soflis 
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raionebis mosaxleobidan. 6 Tvemde ZuZuTi 
kvebis Sewyvetis riski ganisazRvreboda kok-
sis regresiis meTodis saSualebiT.

dadgenilia, rom ZuZuTi kvebis Sewyvetis ris-
ki dedis rCevebis mizeziT izrdeba 1,576-jer, 
xolo 1,746-jer – informaciis upiratesad 
ojaxidan miRebis SemTxvevaSi. ZuZuTi kvebis 
Sewyvetis riski mcirdeba TveSi 32,5%-iT im 

SemTxvevebSi, rodesac informaciis wyaros 
warmoadgens samSobiaro saxli. ZuZuTi kvebis 
gagrZelebis TvalsazrisiT dadebiTi Sedege-
bis miRwevisaTvis avtorebs mizanSewonilad 
miaCniaT jandacvis pirveladi rgolis eqime-
bisa da eqTnebis codnis gamdidreba ZuZuTi 
kvebis Sewyvetis riskis faqtorebis Sesaxeb da 
sanitarul-saganmanaTleblo samuSaos sworad 
orientireba.

HELICOBACTER AND HEPATOBILIARY DISEASES: 
CONCEPTUAL VIEW AND REVIEW OF THE LITERATURE

1Kandelaki S., 2Kordzaia D.

1Iv. Javakhishvili Tbilisi State University; 2Al. Natishvili Institute of Morphology, 
Iv. Javakhishvili Tbilisi State University, Georgia

H. pylori became the object of intensive research over the 
past two decades. Helicobacter species (spp) infect not 
only mammalians but almost all vertebrates. Colonization 
of Helicobacter spp mainly occurs in the different region 
of gastrointestinal tract, biliary tract and rarely in liver 
tissue [60]. It is confirmed that several Helicobacters are 
linked with the different clinical and experimental gastro-
intestinal disorders including gastritis, peptic ulcer, gastric 
carcinoma, typhlitis, colitis, etc. [9,34,39,69].

In 1992 Helicobacter pylori was recognized as one of the 
major triggers for peptic ulcer disease and class I carcino-
gen for gastric cancer by the WHO International Agency 
of Research Cancer. As a result, the surgical approach for 
the treatment of uncomplicated cases was replaced by the 
method of Helicobacter eradication treatment, which re-
duced incidence of the peptic ulcer disease and increased 
ultimate recovery rate. Furthermore, the cost-effectiveness 
of etiotropic anti-helicobacter therapy has been clearly 
evidenced.

Georgian scientists, including the author of the presented 
work (D.Kordzaia) continuously participate in Helico-
bacter pylori research studies, as the country is endemic 
for gastroduodenal peptic ulcer disease and gastric cancer. 
Moreover, implementation of the standards of Helicobacter 
pylori eradication in Georgia was shown to be highly ef-
fective and successful. According to the official data (De-

partment of Statistics of Georgia, NCDC) in 1999–2008 
the number of gastroduodenal surgical interventions was 
decreased by 33% and surgical treatment cases of ulcer 
perforation by 15% respectively. This happened at the 
background of increased number of diagnosed cases by 
27% (due to novel approaches and technologies) of these 
pathologies during the same period of time [2,65,66]. 

Recent studies have shown that Helicobacter pylori as well 
as other Helicobacter spp are involved in the development 
of pathologies of the liver and biliary tract. As an example, it 
was confirmed that H. pylori can damage human gallbladder 
epithelial cells in vitro, and therefore may be the key factor in 
the development of calculous cholecystitis [42,53]. 

Furthermore, the potential role of other Helicobacter spp 
such as: H. bilis, H.hepaticus, H. rodentium, H. cholecystus, 
H. pullorum and “H. rappini”, was also demonstrated in 
the development of hepatobiliary pathologies in different 
animal models - including cancer models [27,28,71,72].

Research conducted by J.G. Fox group demonstrated that 
spontaneously infected A/JCr strain mice (oral administra-
tion of H. hepaticus) developed active symptoms of chronic 
hepatitis. However, when mice were treated with the injec-
tion of Helicobacter culture and liver suspension mixture, 
hepatocellular tumours would develop at the background 
of chronic hepatitis [27]. 
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Other researchers have failed to confirm the development 
of liver tumor upon H. hepaticus infection [28], but have 
suggested that H. hepaticus first colonize in intestine and 
then progress to liver via biliary duct, causing inflammatory 
changes in portal areas [3,30]. It has to be noted, that the 
cultivation of H. hepaticus, H. bilis, etc. from patients have 
failed so far, however several PCR-based studies demon-
strated the existence of different helicobacter spp in biliary 
pathologies. The above mentioned studies were conducted 
in endemic countries for biliary pathologies such as Japan, 
China, Taiwan, Chile etc. [26,30,45,48,57].

PCR analyses detected intestinal helicobacter DNA in 
bile and frozen gallbladder tissue samples of patients with 
chronic cholecystitis from Chile (H. billis, H. rappini, H. 
pullorum). However, the cultivation of bacteria from pa-
tients could not been achieved [26]. A similar study was 
conducted in Ukraine: samples were taken from the neck 
area of gallbladder in 22 patients with chronic cholecystitis. 
Helicobacter DNA was identified in 16 cases (73%) [1]. In 
the paraffin-embedded formalin-fixed liver samples, taken 
from the patients with primary biliary cirrhosis and primary 
sclerosing cholangitis, 83% was positive for Helicobacter 
spp DNA. Moreover, in 33% of cases specific DNA of H. 
pylori was found [47]. In another study Helicobacter spp 
DNA was detected in 9 out of 31 samples (29%) [11].

Recently, different methods made the visualization of helico-
bacteria in liver tissue possible, however the “load” of bacteria 
in tissue was small [4]. The rare exception is the study, ac-
cording to which the H. pylori-like bacterium was detected 
in the tissue of removed gallbladder using not only PCR but 
immunohistochemical investigation as well [35]. 

Cultivation of helicobacter from animal samples is also 
very difficult. For instance, H. hepaticus was isolated only 
in 11.5% of mice liver. However PCR demonstrated their 
presence in 66.6 % of animals [27]. 

Although the number of studies demonstrated the asso-
ciation between the presence of helicobacter DNA and 
hepatocellular carcinoma [4,46,52], it should be noted 
that some of these patients had HBV or HCV infection 
[13,24,32,33,52]. The comparison of data of patients with 
different stage of HCV infection demonstrated that expres-
sion of helicobacter DNA increases in parallel with the 
severity of liver damage [54].

The hypothesis that helicobacter contributes to tumor de-
velopment is supported by animal studies. In H. hepaticus 
infected A/JCr mice expression of two oncomarkers (H19 
fetal liver mRNA, intestinal trefoil factor 3) were detected. 
Furthermore, these oncomarkers were intensively active in 
mice with hepatocellular dysplasia [13]. It was also shown 
that H. hepaticus can produce a cytolethal distending toxin 
(Cdt) [76], which influences the cell cycle and causes tumor 
development.

Considering the fact that cultivation of bacteria from hu-
man liver is difficult, it is hard to suppose which type of 
helicobacter can be found by PCR method in different liver 
diseases. In most cases the 16S rRNA sequence is identi-
fied, which is specific to gastric H. pylori [4,19,68,52]. 

Nevertheless, it is not excluded that 16S rRNA sequence 
may be also expressed in different helicobacters with bile 
resistance and liver colonizing ability. 

On this basis, researchers are challenged with the following 
objectives: to confirm not only the presence of helicobac-
teria in different human liver diseases, but also to identify 
the certain lines (individual strains) of species. This will 
create the basis for the definition of certain Helicobacter’s 
role in the pathogenesis of specific diseases. 

However, to determine the role of helicobacteria in the 
pathogenesis of biliary tract diseases (unlike gastrointes-
tinal tract), an identification of control group could be a 
problem. To confirm, that hepatobiliary diseases are associ-
ated with helicobacters, only the presence of helicobacteria’ 
DNA in the samples taken from diseased human liver 
and gallbladder is not enough evidence. Since it remains 
unknown how often the same DNA remains in tissues and 
liquor in normal conditions (in healthy individuals). This 
is due to the fact, that practically it is impossible to collect 
liver-, gallbladder- and bile samples from healthy individu-
als. As for the collection of the material from hepatobiliary 
disease free human cadavers - it is technically very difficult 
[33]. The situation is further complicated by the fact that, 
samples must be taken immediately after death, because 
gastrointestinal bacterial flora, including helicobacteris, 
undergoes rapid migration (translocation) [16,36,37,41,58]. 
In addition, it must be clarified, whether the presence of 
helicobacter’s DNA in liver is a sign of microbial coloniza-
tion or only indicates the helicobacters` (and/or its DNA’s) 
entero-hepatic circulation [50]. 

It is established that children do not have helicobacteria 
at birth. Infection occurs at different stages of neonatal 
period [6,55,59]. This postulate usually refers to the gas-
trointestinal infection. As for human bile, under normal 
conditions it remains sterile in later periods as well. Bac-
teria can penetrate to bile ducts from intestinal tract by 
ascending or hematogenic pathways [63], mainly via the 
portal flow [38].

Liver and bile ducts have the antibacterial defense mecha-
nisms, such as: anatomic barrier (sphincter of Oddi, tight 
junctions between hepatocytes), mechanical cleaning 
ability (washing out of ducts with the secrete of peribiliary 
mucosal glands), chemical factors (alkaline environment, 
bile acids), immune protection (Kupffer cells, immu-
noglobulins). Sphincter of Oddi, which is located at the 
crossroad of bile duct and digestive tract, is a mechanical 
barrier - preventing the reflux of duodenal content and the 
spread of bacteria in bile duct. Tight junctions between the 
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hepatocytes block the penetration of circulating bacteria 
and toxic metabolites into the liver and bile ducts cells. Con-
tinuous mucous and immunoglobulin A secretion together 
with bile flow prevent bacterial colonization [63].

In spite of above mentioned, it is clear that helicobacters as 
well as other strains of intestinal flora can get to the liver and 
bile duct from gastro-intestinal tract, by means of already 
mentioned two ways: 1. by translocation (via portal blood 
circulation) and 2. via papilla of Vater (ascending way).

1. Bacterial Translocation.
In various pathology conditions, the resettlement of intes-
tinal gram-negative bacteria in the portal blood flow and 
then via systemic circulation in internal organs is termed 
as “bacterial translocation” [5,20,21,22]. It is established 
that the development of bacterial translocation depends on 
following essential pathogenic factors: abundant growth of 
intestinal microflora, damage of intestinal mucosa, immune 
system failure and endotoxemia [7,8,18,40].   

Majority of authors consider that obstruction of bile flow in 
the intestinal lumen causes the excessive growth of intes-
tinal microflora. This hypothesis is supported by different 
clinical and experimental studies, where the ability of bile 
acid in growth inhibition of intestinal bacteria were shown 
[25,73]. However, other “in vitro” experiments revealed 
that bile acids and their salts mostly inhibit the growth of 
anaerobic gram-negative microbes [10,56].

Bacterial translocation is described in mechanical jaundice 
as well in various intestinal pathologies (e.g., congenital 
intestinal obstruction) [22], thermal injury [21,51], hemor-
rhagic shock [5], etc. In addition the duration of pathologi-
cal condition also has to be taken into the consideration. 

Mice with 7 days of experimental cholestasis revealed the 
significant overgrowth of gram-negative fecal bacteria with 
sub-epithelial edema of the ileum and bacterial transloca-
tion in mesenteric lymph nodes, whereas spleen and liver 
remain to be sterile [21]. In case of 3-weeks cholestasis in 
rats, translocation of E. Coli was found not only in mes-
enteric lymph nodes, but also within the internal organs 
(liver, lungs and spleen) [18]. 

We have previously demonstrated that cholestasis causes 
damage of the small intestinal (particularly terminal il-
eum) mucosa with sub-mucosal swelling and dilatation of 
lymphatic villi, thus creating the excellent condition for 
bacterial translocation [38].

However, in the above-mentioned cases the biliary pathol-
ogy itself results in bacterial (and apparently, helicobacter) 
translocation but not vice versa. Our aim is to research 
the controversial opportunity: do the particular intestinal 
helicobacters play role in the development of hepatobiliary 
diseases?

2. Ascending way (from papilla of Vater). 
Major duodenal papilla (papilla of Vater) which is the 
endpoint of common bile duct is located in the posterior 
medial wall of the descending duodenum. Length of the 
papilla reaches 3 mm and width 4mm. Wall of the com-
mon bile duct (except its sphincter part) consists of fibrotic 
and elastic fibers and of single muscular fibers. Its inner 
surface is lined with a single-layer columnar epithelium. 
Histologically papilla of Vater and sphincteral part is dif-
ferent from the other parts of the common bile duct and 
featured by folding of mucous layer and abundant muscle 
fibers. These fibers form two independent sphincters for 
bile and pancreas ducts and distally one common terminal 
sphincter of Oddi. Movement of bile and pancreatic juice 
to duodenum as well as the accumulation of bile in the 
gallbladder are controlled by these sphincters. They pre-
vent the reflux of duodenal content into the pancreatic and 
bile ducts, reflux of bile in the pancreatic duct and on the 
contrary - pancreatic juice reflux in the common bile duct 
[31,74,75].  

In the area of Oddi sphincter a well marked longitudinal 
folds are located. These perform the role of valve, which 
support the prevention of intestinal content movement 
toward the bile and pancreatic ducts [12]. 

Bile passage within the ducts is performed by the pressure 
gradient. The maximal secretory pressure of the human 
liver is 30 mmHg. In normal conditions, pressure in the 
biliary system never reaches such a benchmark, as the bile 
passage to duodenum or bile accumulation in gallbladder 
is easily achieved with lesser pressure conditions. Pressure 
in extrahepatic bile ducts fluctuates between 5-15 mmHg. 
If the gallbladder is empty, the pressure is less compared 
to the bile ducts, and therefore it is filled with bile. When 
gallbladder is full, pressure increases in bile ducts, result-
ing the opening of sphincter and papilla of Vater. The 
similar process occurs when gallbladder starts contracting 
and forces bile into the common bile duct. During the bile 
passage from the duct to the duodenum, the sphincter is 
rhythmically opened and closed every 3-7 seconds [31]. 
Motoric function of biliary tract is regulated by hormonal 
and nervous systems. Enterohormone cholecystokinin 
causes the contraction of gallbladder and the relaxation of 
the Sphincter of Oddi [70].

Gallbladder and bile ducts are richly supplied with nervous 
fibers, some of which are represented as baroreceptors and 
another as pain receptors. The receptors, located in the 
muscular layers of the gallbladder and bile ducts, regulate 
myotonus [49]. 

Innervation of gallbladder is performed by the fibers of 
the celiac plexus, which is formed by the right Vagus n. 
(parasympathetic) and greater and lesser splanchnic nerves 
(sympathetic), as well as by right Phrenic n. In addition 
within the walls of bile ducts and blood vessels the nerve 
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fibers form the adventitial, muscular and sub-mucosal plexi. 
Activation of parasympathetic innervation induces contrac-
tions of gallbladder wall muscles and opening of sphincter, 
thus supporting the bile passage into the duodenum. Sym-
pathetic innervation has the opposite effect [49].

Apparently, taking into account all the above-mentioned, it 
is less possible, that helicobacters could be presented in the 
liver and bile ducts of the healthy individual (where there 
is no damaged gastrointestinal epithelium or the dysfunc-
tion of the sphincter of common bile duct). Additionally, it 
should be noted that in condition of such damaged/dysfunc-
tion not only helicobacters could reach liver and bile tract 
but also other gastrointestinal microbes. This complicates 
identification of the specific role of helicobacters in the 
development of hepatobiliary pathology. Therefore, in 
every research concerning the role of helicobacters in the 
development of human hepatobiliary pathologies, the main 
problem is to select the control group. In particular, data 
cannot be considered reliable if control group is formed 
from humans with no evidence of hepatobiliary disease, 
but with clinically unmanifested damage of intestinal 
epithelium or sphincter of Oddii. 

Thus, there is a need for further clinical and experimental 
studies to determine the participation of different helicobacters 
in the initiation/pathogenesis of the hepatobiliary system. It 
is important to develop reliable experimental model, where 
only helicobacters cause the pathology of liver and bile tract 
and where the formation of “adequate control group” should 
be possible (hepatobiliary organs are sterile). 

For the identification of helicobacter strains in humans 
(where the problem of “adequate control group” selection 
will always remain), it is greatly important to conduct the 
complex study of multiple data of histological (immuno-
histochemical, fluorescence, etc.), cultural and molecular 
investigations of helicobacter species with subsequent 
phylogenetic analyses in different hepatobiliary diseases.
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SUMMARY

HELICOBACTER AND HEPATOBILIARY DIS-
EASES: CONCEPTUAL VIEW AND REVIEW OF 
THE LITERATURE

1Kandelaki S., 2Kordzaia D.

1 Iv. Javakhishvili Tbilisi State University; 2Al. Natishvili 
Institute of Morphology, Iv. Javakhishvili Tbilisi State Uni-
versity, Georgia

Authors conducted the analysis of multiple data concern-
ing the possible role of Helicobacters in pathogenesis of 
different hepato-biliary disorders in clinical as well as in 
experimental settings.

Two pathways of Helicobacters penetration into hepato-
biliary system – “translocation” and “ascending way” - are 
discussed. Selection of “control group” in both – clinical 
and experimental studies – is identified as one of crucial 
problems.

It is concluded, that there is a need for further clinical and 
experimental studies to determine the participation of dif-
ferent Helicobacters in the initiation/pathogenesis of the 
hepatobiliary system. 

It is important to develop reliable experimental model, 
where only Helicobacters cause the pathology of liver 
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and bile tract and where the selection of “adequate control 
group” is possible. 

For the identification of helicobacter strains in humans 
(where the problem of “adequate control group” selec-
tion will always remain), it is greatly important to con-
duct the complex study of multiple data of histological 
(immunohistochemical, fluorescence, etc.), cultural and 
molecular investigations of helicobacter species with 
subsequent phylogenetic analyses in different hepato-
biliary diseases.

Keywords: Helicobacter spp, biliary tract, pathology, 
translocation.

РЕЗЮМЕ

ГЕЛИКОБАКТЕРИИ И ГЕПАТОБИЛИАРНОЕ 
ЗАБОЛЕВАНИЕ: КОНЦЕПТУАЛЬНОЕ ПРЕД-
СТАВЛЕНИЕ И ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

1Канделаки С.К., 2Кордзаиа Д.Дж.

1тбилисский государственный университет им. ив. 
джавахишвили; 2институт морфологии им. А. на-
тишвили, грузия

Авторами проанализированы данные многочисленных 
исследований о возможной роли геликобактерий в па-
тогенезе различных гепатобилиарных заболеваний как 
в клинических, так и в экспериментальных условиях. 
Обсуждены пути проникновения геликобактерии в 
гепатобилиарную систему – “транслокация“ и “вос-
ходящий путь“.

Показано, что формирование контрольной группы как 
в клинических, так и в экспериментальных исследова-
ниях является одной из важнейших проблем. 

Сделан вывод о необходимости проведения дальней-
ших клинических и экспериментальных исследова-
ний с целью выявления участия различных гелико-
бактерий в патогенезе заболевания гепатобилиарной 
системы. В частности, в эксперименте необходимо 
формировать адекватную модель, где только гелико-
бактерии являются причиной заболеваний печени 
и/или желчных путей. В клинических исследованиях, 
в которых всегда присутствует проблема “адекватной 
контрольной группы“, при различных патологиях 
гепатобилиарной системы, важно провести гисто-

логическую, в том числе иммуногистохимическую, 
флуоросцентную и молекулярную идентификацию 
различных видов геликобактерий с их последующим 
филогенетическим анализом. 

reziume 

helikobaqteriebi da hepatobiliuri paTolo-
giebi: literaturis mimoxilva da koncepci-
uri xedva

1s. kandelaki, 2d. korZaia

1iv. javaxiSvilis sax. Tbilisis saxelmwifo 
universiteti; 2al. naTiSvilis morfologiis 
instituti, saqarTvelo

avtorebis mier gaanalizebulia kvlevis 
Sedegebi sxvadasxva hepatobiliuri paTo-
logiebis ganviTarebaSi helikobaqteriebis 
SesaZlo rolis Sesaxeb, rogorc klinikaSi, 
aseve eqsperimentSi; ganxilulia helikobaq-
teriebis hepatobiliur sistemaSi moxvedris 
ori SesaZlebloba - „translokacia“ da 
„aRmavali gza“.

naCvenebia, rom sakontrolo jgufis Seqmnis 
sirTule warmoadgens erT-erT mTavar prob-
lemas daavadebaTa iniciacia/paTogenezSi 
helikobaqteriebis rolis dasadgenad dageg-
mil kvlevebSi.

gamotanilia daskvna Semdgomi klinikuri da 
eqsperimentuli kvlevebis Catarebis auci-
leblobis Sesaxeb hepatobiliuri sistemis 
daavadebaTa paTogenezSi helikobaqteriebis 
sxvadasxva saxeobebis monawileobis dasa-
dastureblad. kerZod, eqsperimentSi, mniS-
vnelovania iseTi modelis SemuSaveba, sadac 
mxolod helikobaqteriebi SeiZleba iyos 
RviZlis da/an naRvlis gzebis paTologiis 
gamomwvevi. klinikaSi ki, vinaidan mudmivad 
arsebobs „adekvaturi sakontrolo jgufis“ 
problema, mniSvnelovania, hepatobiliuri 
sistemis sxvadasxva paTologiebis dros 
helikobaqteriebis calkeuli saxeobebis 
histologiuri (maT Soris, imunohistoqimiuri, 
fluorescenciuli da sxv.) da molekuluri 
identifikacia mikrobTa Semdgomi filogene-
tikuri analiziT.
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В ранее опубликованных нами работах показано, что 
воспроизведение гипомелатонинемии путем кругло-
суточного освещения крыс дозой 1500 люкс сопрово-
ждается прогрессирующим увеличением продукции ак-
тивных форм кислорода (АФК) НАДФН-оксидазными 
комплексами микросом и нейтрофилов, начиная с 30 
суток эксперимента, и митохондриальной электронно-
транспортной цепью (ЭТЦ) на 55 сутки, активацией 
пероксидного окисления липидов (ПОЛ) также на 55 
сутки, прогрессирующим снижением активности анти-
оксидантных (АО) ферментов: супероксиддисмутазы 
(СОД) и каталазы, начиная с 10 суток опыта, глутати-
онпероксидазы - на 55 сутки [4]. 

Антиоксидантное и стресс-протекторное действие ме-
латонина хорошо изучено [1,2]. В работах последних 
лет эти эффекты объясняют способностью мелатонина 
ингибировать активацию транскрипционого ядерного 
фактора κB (NF-κB), связанную с его транслокацией в 
ядро для включения транскрипции соответствующих 
генов [6]. NF-κB экспрессируется практически во всех 
клетках организма, в т.ч. нейронах и глиоцитах голов-
ного мозга и участвует во многих физиологических и 
патологических процессах, регулируя транскрипцию 
более 150 генов [12]. 

Известно, что активация NF-κB сопровождается 
усилением выработки активных форм кислорода, в 
частности, супероксидного анион-радикала (.О2), за-
висимого от активности индуцибельной NO-синтазы 
(iNOS) [7].

Эффекты мелатонина, в т.ч. связанные с угнетением 
активности NF-κB и iNOS, достаточно полно изучены, 
однако NF-κB-зависимые механизмы нарушения мета-
болических процессов при гипомелатонинемии по сей 
день остаются не выявленными.

Целью исследования явилось изучение влияния ак-
тивации NF-κB на состояние свободнорадикальных и 
биоэнергетических процессов в головном мозге белых 
крыс при экспериментальном воспроизведении хрони-
ческой гипомелатонинемии.

Материал и методы. Исследования проведены на 20 
белых крысах-самцах линии Вистар массой 180-220 г 
в трёх сериях опытов: в первой серии необходимые 
показатели изучали у интактных животных (кон-

трольная серия), во второй – после воспроизведения 
хронической гипомелатонинемии, в третьей – в ходе 
моделирования гипомелатонинемии животным вводили 
ингибитор ІІ активации NF-κB – JSH-23 (4-метил-N-(3-
фенилпропил)бензол-1,2-диамин) производства “Santa 
Cruz Biotechnology” (Германия). Указанное вещество 
нарушает ядерную транслокацию NF-κB, ингибирует 
генную транскрипцию, не оказывая влияния на процесс 
деградации белков семейства IκB [10].

Хроническую гипомелатонинемию моделировали 
путем круглосуточного освещения животных в дозе 
1500 люкс в течение 55 суток [4]. JSH-23 вводили 
крысам ежедневно в течение последних 7 дней осве-
щения крыс внутрибрюшинно в дозе 1 мг/кг массы 
животного [10].

В процессе проведения исследования руководствова-
лись принципами “Европейской конвенции о защите по-
звоночных животных, которые используются в экспери-
менте и других научных целях” (Страсбург, 20.09.1985)  
и закона Украины № 3447-IV от 21.02.2006 г.  «О защите 
животных от жестокого обращения». Крыс декапитирова-
ли под эфирным наркозом. Объектом исследования были 
большие полушария головного мозга. 

Образование .О2 оценивали спектрофотометрически 
посредством теста с нитросиним тетразолием в гомо-
генате ткани головного мозга с индукторами в виде 
никотинамидадениндинуклеотида восстановленного 
(НАДН), никотинамидадениндинуклеотидфосфата 
восстановленного (НАДФН) и пирогенала для оценки 
продукции .О2 соответственно митохондриальной и 
микросомальной ЭТЦ, а также НАДФН-оксидазным 
комплексом нейтрофилов [5].

Уровень пероксидного окисления липидов (ПОЛ) 
определяли по образованию в реакции тиобарбиту-
ровой кислоты (ТБК) с ТБК-активными продуктами 
окрашенного триметинового комплекса до и после 
1,5-часовой инкубации [3]; активность АО системы - 
по приросту концентрации ТБК-активных продуктов 
за время 1,5-часовой инкубации в железоаскорбатном 
буферном растворе, а также по активности АО фермен-
тов – СОД и каталазы [3].

Концентрацию аденозинтри-, ди- и монофосфата (АТФ, 
AДФ и AМФ) определяли с использованием набора 

РОЛЬ ТРАНСКРИПЦИОННОГО ЯДЕРНОГО ФАКТОРА κB В МЕХАНИЗМАХ 
НАРУШЕНИЙ ОКИСЛИТЕЛЬНОГО МЕТАБОЛИЗМА В ГОЛОВНОМ МОЗГЕ КРЫС 

ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ ГИПОМЕЛАТОНИНЕМИИ

Френкель Ю.Д., Черно В.С.

николаевский национальный университет им. в.А. Сухомлинского, украина
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таблица 1. влияние ингибитора NF-κB JSH-23 на показатели свободнорадикального окисления 
и Ао системы в ткани больших полушарий головного мозга 

при хронической экспериментальной гипомелатонинемии (M±m, n=20)

Показатели
Серии опытов

Интактные 
животные

Гипомелатонинемия
Контроль + JSH-23

Продукция . О2, нмоль/г·
микросомальной ЭТЦ 11,75±0,80 18,02±0,88* 17,02±1,38*

Продукция . О2, нмоль/г·
митохондриальной ЭТЦ 9,17±1,21 18,62±0,98* 11,14±0,78**

Продукция . О2, нмоль/г· 
НАДФН-оксидазой нейтрофилов 1,17±0,08 1,74±0,08* 1,45±0,07*/**

Концентрация ТБК-реактантов, 
мкмоль/кг до инкубации
после инкубации
прирост

30,9±6,1
43,2±4,82
12,3±1,4

61,8±0,6*
86,0±0,4*
24,2±0,1*

-47,8±2,1 */**
66,1±1,8 */**
18,3±0,5 */**

СОД, ед. акт. 0,52±0,04 0,24±0,02* 0,38±0,02 */**
Каталаза, мккатал/кг 5,22±0,19 3,28±0,17* 4,73±0,16**

примечание: * – р<0,05 при сравнении с данными первой (интактной) группы; 
** – р<0,05 при сравнении с данными второй серии 

фирмы «Boehringer mannheim GmbH” (Мангейм, ФРГ); 
значение энергетического потенциала (ЭП) вычисляли 
по формуле: 
ЭП = (АТФ+0,5 АДФ) / (АТФ+АДФ+АМФ).

Полученные данные подвергали статистической об-
работке. Для проверки распределения на нормальность 
рассчитывали критерий Шапиро-Вилка. В случае со-
ответствия данных нормальному распределению, для 
сравнения использовали t-критерий Стьюдента для 
независимых выборок. Однако, когда ряды данных не 
подлежали нормальному распределению, статисти-
ческую обработку осуществляли с использованием 
непараметрического метода – теста Манна-Уитни. 
Статистические расчеты проводили с использованием 
программы “StatisticSoft 6.0”.

Результаты и их обсуждение. Введение JSH-23 на 
фоне круглосуточного освещения животных в течение 
55-ти суток ограничивает продукцию .О2 в ткани голов-
ного мозга крыс (таблица 1) митохондриальной ЭТЦ 
– на 40,2% (p<0,001), НАДФН-оксидазным комплексом 
лейкоцитов – на 16,7% (p<0,05) по сравнению с данны-
ми второй серии, не вызывает достоверных изменений 
выработки . О2 микросомальной ЭТЦ.

Полученные в результате исследования данные ука-
зывают, что продукция .О2 митохондриальной ЭТЦ и 
НАДФН-оксидазой нейтрофилов в ткани головного 
мозга крыс при хронической экспериментальной 
гипомелатонинемии связана с активностью NF-κB.

Известно, что ядерная транслокация NF-κB является 
значимым звеном инициации оксидативного стресса 
посредством активации генов, кодирующих ферменты 

и принимающих участие в продукции АФК. Так, увели-
чение активности НАДФН-оксидазных реакций по всей 
видимости связано с NF-κB-зависимой продукцией про-
воспалительных цитокинов (фактора некроза опухоли-α, 
интерлейкинов-1 и -6) [9]. Выработка .О2 НАДФН-
оксидазами в настоящее время рассматривается как 
сигнал к увеличению продукции АФК митохондриями, 
которые, в свою очередь, стимулируют ЭТЦ лейкоцитов 
и поддерживают механизм активации NF-κB [9]. 

Применение JSH-23, согласно условиям эксперимента, 
снижает концентрацию ТБК-реактантов до инкубации 
– на 22,7% (p<0,001), после инкубации – на 23,1% 
(p<0,001) по сравнению с данными второй серии. 
Прирост концентрации ТБК-реактантов за время ин-
кубации в прооксидантном буферном растворе также 
уменьшается на 24,4%, (p<0,001) по сравнению с 
данными второй серии, что указывает на повышение 
АО потенциала.

Определенный вклад в это вносят АО ферменты (СОД 
и каталаза), которые выявляют увеличение актив-
ности – соответственно на 58,3% (p<0,01) и на 44,2% 
(p<0,001) по сравнению с данными второй серии. Сле-
дует заметить, что СОД и каталаза являются мишенями 
действия NO, уровень которого возрастает вследствие 
NF-κB-зависимой активации iNOS [13].

Введение JSH-23 существенно влияет на содержание 
и соотношение адениннуклеотидов в ткани головного 
мозга при хронической экспериментальной гипоме-
латонинемии (таблица 2): повышает концентрацию 
АТФ и АДФ – соответственно на 58,0% (p<0,001) 
и 71,4% (p<0,01) по сравнению с данными второй 
серии. 

-

-

-
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Содержание АМФ существенно уменьшается (на 
85,5%, p<0,001) по сравнению с результатом второй 
серии. ЭП – повышается до 0,868±0,013, т.е. на 59,0% 
(p<0,001) по сравнению с данными второй серии.

В исследованиях последних лет показано, что NF-κB 
и IκB-α локализуются в митохондриях и могут не-
гативно регулировать экспрессию митохондриальной 
мРНК, кодирующей белки-компоненты дыхательной 
цепи (цитохром С, цитохромоксидазу) [8], уменьшать 
активность митохондриального ферментного комплек-
са III, что сопровождается снижением уровня АТФ и 
соотношения АТФ/АДФ [11].

С другой стороны, нарушению энергетического 
обмена в головном мозге может способствовать 
выявленное нами увеличение продукции АФК ми-
тохондриями.

Выводы.
1. Продукция .О2 митохондриальной ЭТЦ и НАДФН-
оксидазой нейтрофилов, интенсификация ПОЛ, сниже-
ние антиоксидантного и энергетического потенциала  
в ткани головного мозга крыс при моделировании 
хронической гипомелатонинемии связаны с активно-
стью NF-κB.
2. Применение в условиях воспроизведения хрони-
ческой гипомелатонинемии ингибитора II активации 
NF-κB – JSH-23 (4-метил-N-(3-фенилпропил)бензол-
1,2-диамин) сопровождается существенным снижением 
выработки .О2, образованием вторичных продуктов 
ПОЛ, а также повышением активности АО ферментов 
(СОД и каталазы), АО потенциала и содержания АТФ 
и ЭП.
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таблица 2. влияние ингибитора NF-κB JSH-23 на содержание и соотношение адениннуклеотидов 
в ткани больших полушарий головного мозга при хронической экспериментальной гипомелатонинемии 

(M±m, n=20)

Показатели
Серии опытов

Интактные животные
Гипомелатонинемия

Контроль + JSH-23
AТФ, мкмоль/г 2,71±0,07 1,69±0,06* 2,67±0,06**
AДФ, мкмоль/г 0,45±0,03 0,28±0,03* 0,48±0,03**
AMФ, мкмоль/г 0,19±0,01 1,38±0,15* 0,20±0,01 **
Сумма адениннуклеотидов, мкмоль/г 3,35±0,21 3,35±0,36 3,35±0,21
ЭП 0,874±0,015 0,546±0,013* 0,868±0,013 **

примечание: * – р<0,05 при сравнении с данными первой (интактной) группы;
** – р<0,05 при сравнении с данными второй серии 
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SUMMARY

ROLE OF TRANSCRIPTION NUCLEAR FACTOR 
κB IN MECHANISMS IMPAIRING OXIDATIVE 
METABOLISM IN RATS BRAIN UNDER CHRONIC 
HYPOMELATONINEMIA

Frenkel Yu., Cherno V.

V.A. Sukhomlinsky Nikolayev National University, 
Ukraine

The experiment carried out on 20 Wistar male rats weigh-
ing 180-220 g was designed to study the effect of NF-κB 
activation on the free radical oxidation and bioenergy 
processes in the brain under modeled chronic hypomela-
toninemia (animals were exposured to steady illumination 
at a dose of 1500 lux for 55 days). It has been shown the 
intraperitoneal administration (daily for the last 7 days of 
steady illumination) of nuclear factor κB (NF-κB) activa-
tion inhibitor II - JSH-23 (4-methyl-N-(3-phenylpropyl) 
benzene-1,2-diamine) in a dose of 1 mg/kg of animal’s 
body wt is accompanied with a significant reduction in 
·О2 production by mitochondria and NADPH oxidase of 
leukocytes, by the formation of secondary LPO products, 
increased activity of superoxide dismutase and catalase, AO 
potential, ATP content and energy quotient. It might be con-
cluded the disturbances resulting in the above mentioned 
processes in the brain under steady hypomelatoninemia are 
of NF-κB-dependent nature. 

Keywords: hypomelatoninemia, brain nuclear factor κB, 
oxidative stress, energy metabolism.

РЕЗЮМЕ

РОЛЬ ТРАНСКРИПЦИОННОГО ЯДЕРНОГО 
ФАКТОРА κB В МЕХАНИЗМАХ НАРУШЕНИЙ 
ОКИСЛИТЕЛЬНОГО МЕТАБОЛИЗМА В ГО-
ЛОВНОМ МОЗГЕ КРЫС ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ 
ГИПОМЕЛАТОНИНЕМИИ

Френкель Ю.Д., Черно В.С.

николаевский национальный университет им. в.А. 
Сухомлинского, украина

В эксперименте на 20 белых крысах-самцах линии 
Вистар массой 180-220 г исследовано влияние акти-
вации NF-κB на состояние свободнорадикальных и 
биоэнергетических процессов в головном мозге при 
экспериментальном воспроизведении хронической 

гипомелатонинемии (круглосуточное освещение 
животных дозой 1500 люкс в течение 55 суток). По-
казано, что внутрибрюшинное введение, в условиях 
ежедневного в течение последних 7 дней постоянного 
освещения, ингибитора II активации ядерного факто-
ра κB (NF-κB) – JSH-23 [4-метил-N-(3-фенилпропил)
бензол-1,2-диамина] в дозе 1 мг/кг массы животного 
сопровождается существенным снижением выработки 
.О2 митохондриями и НАДФН-оксидазой лейкоцитов, 
образованием вторичных продуктов ПОЛ, повышени-
ем активности супероксиддисмутазы и каталазы, АО 
потенциала, содержания АТФ и энергетического по-
тенциала. Авторами сделан вывод о NF-κB-зависимом 
характере нарушений указанных процессов в головном 
мозге при хронической гипомелатонинемии.

reziume

birTvuli transkripciuli faqtoris (NF-κB) 
roli virTagvas Tavis tvinis JangviTi me-
tabolizmis meqanizmis darRvevaSi qronikuli 
hipomelatoninemiis dros

i. frenkeli, v. Cerno

nikolaevskis v. suxomlinskis sax. naciona-
luri universiteti, ukraina

eqsperimentSi vistaris xazis 20 mamr 
virTagvaze, masiT 180-220 g, Seswavlilia NF-κB 
aqtivaciis roli Tavisufali radikalebisa 
da bioenergetikuli procesebis mdgomare-
obaze Tavis tvinis hemosferoebis qsovilSi 
modelirebuli qronikuli hipomelatonine-
miis pirobebSi (24-saaTiani sinaTlis reJimSi, 
eqspozicia doziT 1500 luqsi, 55 dRis ganmav-
lobaSi). naCvenebia, rom intraperitoneulad 
(yoveldRe, mudmivi ganaTebis 7  bolo dRis 
manZilze) birTvuli faqtoris κB (NF-κB) in-
hibitor II JSH-23-s (4-meTil-N-(3-fenilpropil)
benzol-1,2-diamini) Seyvana doziT 1 mg/kg 
masaze, iwvevs О2 produqciis mniSvnelovan 
daqveiTebas mitoqondriebisa da leiko-
citebis NADPH oqsidazas mier, amcirebs ze-
JangviTi Jangvis meoradi substratebis war-
moqmnas, aZlierebs superoqsiddismutazas da 
katalazas aqtivobas, AO potencials, atf-is 
Semcvelobasa da energetikul potencials.

avtorebis mier dadgenilia Tavis tvinSi 
aRniSnuli darRvevebis NF-κB-damokidebuleba 
qronikuli hipomelatoninemiis dros.
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Глубокое переосмысление возможности более ши-
рокого внедрения новых технологий в медицинскую 
отрасль заслуживает все большего внимания не только 
при лечении абсолютно фатальных и необратимых 
заболеваний, но и при осуществлении каждодневной 
медицинской практики. И это не удивительно, ведь 
каждый пациент по настоящему оценивает свои ре-
альные возможности лишь при возникновении пато-
логического процесса, когда появляется  желание  не 
попасть в закономерные или случайные проценты, как 
осложнений, так и летальности. 

Внедрение малоинвазивных, в том числе лапароскопиче-
ских, технологий в современную плановую и ургентную 
абдоминальную хирургию в основном сопряжено с рабо-
той в условиях карбоксиперитонеума. Безусловно, приоб-
ретенный опыт хирургов и преимущества таких операций 
при положительном результате все больше суживает 
показания к операциям через лапаротомию [7,9]. 

Однако, всегда остается дискуссионной  проблема ре-
зервов больного и степени их увеличения при исполь-
зовании новых технологий в борьбе за человеческую 
жизнь [8,10].

Цель исследования - изучение особенностей влияния 
длительного напряженного карбоксиперитонеума на 
состояние и параметры висцеральной брюшины в 
зависимости от условий моделирования интраабдоми-
нальной компрессии в эксперименте.

Материал и методы. Исследования проведены на 30 
белых крысах линии Вистар, которые содержались в 
виварии Национальной медицинской академии по-
следипломного образования им. П.Л. Шупика МОЗ 
Украины в соответствии с общепринятыми нормами. 
Работу с лабораторными животными проводили 
под наркозом. Животных из опыта выводили путем 
углубления наркоза, согласно этическим стандартам 
и действующим рекомендациям. В соответствии с 
целью исследования подопытных животных массой 
тела 300-350 грамм разделили на 3 группы. У подо-
пытных животных I группы висцеральную брюши-
ну исследовали при режиме карбоксиперитонеума 
длительностью 2 часа при давлении 9-10 мм рт. ст. с 
фракционной его заменой через 20 минут в течение 
10 секунд. Во II группе исследования проводили 
после моделирования 12-часовой острой спаечной 
кишечной непроходимости (ОСКН). Подопытным 
животным III группы в брюшную полость однократ-

но вводили 4-компонентную смесь (карбоксипери-
тонеум, гель карбоксиметилцеллюлозы, новокаин, 
антибиотик). Забор образцов висцеральной брюши-
ны производили спустя 24 часа после операции.

Моделирование острой спаечной кишечной непро-
ходимости, осложнившейся разлитым перитонитом, 
осуществляли следующим образом: у подопытного 
животного моделировали спаечную болезнь брюшной 
полости путем пункционного введения раствора «По-
лисорб», а спустя 7 суток выполняли минилапаротомию 
в проекции терминального отдела подвздошной кишки 
и накладывали лигатурную петлю с оментопротекцией 
на тонкую кишку отступя 3-4 см от илео-цикального 
перехода. Лигатуру выводили подкожно на боковую 
стенку живота и спустя еще 7 суток моделировали 
острую непроходимость. 

Для оценки особенностей реакции перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) и антиоксидантной 
системы забирали материал из брыжейки тонкой 
кишки  с последующей обработкой охлажденным 
раствором  NaCl 0,9%, гомогеннизацией в 0,05% 
трис-HCl – буфере (рН=7,8) и центрифугирова-
нием по методу Н.Д. Ещенко [4]. В полученном 
супернатанте исследовали диеновые коньюгаты 
(ДК), оксидиеновые коньюгаты (ОДК) [2], уровень 
Шиффовых оснований (ШО) [6], супероксиддис-
мутазу (СОД) [3], каталазу [5]. Морфометрические 
исследования проводили с использованием реко-
мендаций Автандилова Г.Г. [1]. Статистическую 
обработку проводили с использованием t-критерия 
достоверности Стьюдента и степени достоверности 
(р) на персональном компютере с использованием 
программы Microsoft Excel 2008.

Результаты и их обсуждение. Несмотря на длитель-
ный исторический опыт по проблеме изучения осо-
бенностей диагностики и лечения спаечной болезни 
брюшной полости, по сей день остается еще много 
дискуссионных составляющих. Безусловно, что вне-
дрение современных малоинвазивных технологий, в 
частности, лапароскопических операций, существенно 
уменьшило объем травмы на брюшную полость и ее 
стенку, однако продолжительность вмешательства 
требует не только адекватного анестезиологического 
обеспечения, но и стимулирует научных работников и 
практиков к исследованию вопроса предупреждения 
и снижения возможных негативных последствий на-
пряженного карбоксиперитонеума.

ПРОФИЛАКТИКА ДЕСИКАЦИИ БРЮШИНЫ 
ПРИ ОСТРОЙ СПАЕЧНОЙ КИШЕЧНОЙ НЕПРОХОДИМОСТИ

Слонецкий Б.И., Довженко А.Д., Вербицкий И.В., Максименко М.В., Коцюбенко В.О.

национальная медицинская академия последипломного образования им. П.Л. Шупика, киев, украина
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Анализ результатов экспериментальных исследований 
по количественной морфологии висцеральной брю-
шины установил, что использование предложенной 
методики напряженного карбоксиперитонеума у по-
допытных животных I группы даже спустя 24 часа 
сопровождается уменьшением толщины брюшины 
до 25,43±1,49 мкм, имеет место и уменьшение плот-
ности расположения мезотелиоцитов до 6,01±0,34 
мкм (таблица 1), т.е. в условиях проведения дли-
тельного напряженного карбоксиперитонеума имеют 
место остаточные признаки десикации (просушки) 
висцеральной брюшины даже спустя сутки после 
использования.

Моделирование острой 12-часовой кишечной непро-
ходимости в условиях спаечного процесса в брюшной 
полости характеризуется утолщением висцеральной 
брюшины до 47,69±2,84 мкм, уменьшением плотно-
сти мезотелиоцитов до 7,86±0,31 мкм при увеличении 
диаметра их ядер до 9,65±0,58 мкм. Наиболее худ-
шие результаты получены у подопытных животных 
II группы. Установлено, что ослабленная фоновым 
воспалительным процессом брюшина, в отличие от I 
группы, существенно теряет свои защитные свойства и 
характеризуется выраженным уменьшением толщины 
брюшины до 43,24±2,46 мкм, плотность мезотелиоци-
тов и диаметр их ядер уменьшаются до 8,08±042 мкм. 
Использование у животных III группы 4-компонентной 

смеси выявило существенное уменьшение и ослабле-
ние агрессивных газового-компрессионных интрааб-
доминальных рефлексов, в целом как болевого, так и 
инвазивного характера. 

Результаты проведенного исследования особенно-
стей изменения параметров висцеральной брюшины 
послужили обоснованием к изучению динамики на-
копления токсических продуктов ПОЛ в зависимости 
от состояния организма и условий моделирования  
интраабдоминальной компрессии. 

Анализ результатов в I группе животных показал, что 
имеет место увеличение концентрации разнофазных 
токсических продуктов липопероксидации подтверж-
даемое увеличением ДК - до 0,72±0,04 у.е./мг липидов, 
ОДК - до 0,58±0,06 у.е./мг липидов и ШО - до 1,37±0,11 
у.е./мг липидов (таблица 2). 

В условиях 12-часовой ОСКН имеет место агрессивное 
по характеру увеличение концентрации токсических 
продуктов в висцеральной брюшине. Сравнительный 
анализ особенностей защитных перитонеальных меха-
низмов между I и II группами выявил значительное 
ослабление компенсционных процессов в условиях 
перитонита, на что указывало увеличение концентра-
ции ДК до 1,08±0,06 у.е./мг липидов, ОДК - до 0,84±0,05 
у.е./мг липидов и ШО - до 2,06±0,14 у.е./мг липидов.

таблица 1. Показатели количественной морфологии висцеральной брюшины 
при моделировании интраабдоминальной компрессии карбоксиперитонеумом 

Морфологические 
признаки Контроль 12-часовая 

ОСКН
Группы животных 

I II III
толщина  брюшины 
(мкм) 28,42±1,19 47,69±2,84 

р***
25,43±1,49

р*
43,24±2,46

р** р1*
46,45±3,18

р** р2*
плотность мезотелио-
цитов (кл/мм) 14,18±0,56 7,86±0,31

р***
13,06±1,11

р*
6,38±0,26
р*** р1*

7,06±0,39
р*** р2*

средний диаметр ядер 
мезотелиоцитов (мкм) 6,73±0,32 9,65±0,58

р***
6,01±0,34

р*
8,08±0,42
р** р1*

8,97±0,62
р**

примечание: 1 - коэффициент достоверности р*<0,05; р**<0,01; р***<0,01. 2 - р - достоверность различия 
по отношению к контролю; р1- достоверность различий во II и III группах по отношению к 12-часовой оСкн; 

р2 - достоверность различий в III группе по отношению ко II группе

таблица 2. Показатели активности липопероксидации висцеральной брюшины 
при использовании напряженого длительного карбоксиперитонеума 

Показатели Контроль 12 часовая 
ОСКН

Группы животных 
I II III

ДК 
(у.е./мг липидов) 0,61±0,03 0,93±0,06

р***
0,72±0,04

р*
1,08±0,06
р*** р1*

0,96±0,05
р** р2*

ОДК 
(у.е./мг липидов) 0,52±0,03 0,74±0,04

р***
0,58±0,06

р*
0,84±0,05
р** р1*

0,76±0,07
р**

ШО 
(у.е./мг липидов) 1,27±0,07 1,86±0,13

р*** 1,37±0,11 2,06±0,14
р** р1*

1,92±0,15
р** р2*

примечание: 1 - коэффициент достоверности р*<0,05; р**<0,01; р***<0,01. 2 - р - достоверность различий 
по отношению к контролю; р1- достоверность различий во II и III группах по отношению к 12-часовой оСкн; 

р2 - достоверность различий в III группе по отношению к II группе
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Результаты исследования в III группе свидетельствуют, 
что 4-компонентная смесь обладает рядом защитных 
свойств, даже в условиях острого воспалительного про-
цесса: в частности, в отличие от II группы, наблюдается 
значительное ослабление динамики реакций липидной 
пероксидации на всех фазах ПОЛ.

Для более полного представления о функциональном 
состоянии висцеральной брюшины исследованы не-
которые показатели антиоксидантной системы. Ре-
зультаты у животных I группы свидетельствуют о том, 
что интраабдоминальное использование длительного 
карбоксиперитонеума сопровождается пролонгиро-
ванным эффектом даже спустя 24 часа, отмечается 
антиоксидантная ферментопатия: уменьшается кон-
центрации СОД до 16,72±1,35 нмоль/с мг белка и 
каталазы до 9,36±0,28 нмоль/с мг белка (рис.). Кроме 
того, у животных II группы в условиях острого энте-
рогенного перитонита степень выраженности сдвигов 
со стороны супероксиддисмутазы и каталазы была 
более существенной, что нашло свое подтверждение в 
уменьшении концентрации СОД до 10,24±0,76 нмоль/с 
мг белка и каталазы до 3,92±0,21 нмоль/с мг белка, т.е. 
имеется усиление потребности в антиокидантных за-
щитных факторах.

В III группе, в сравнении со II, отмечалась более вы-
раженная стабилизация некоторых ферментов анти-
оксидантной системы – концентрация СОД составила 
12,08±1,16 нмоль/с мг белка, а каталазы 4,48±0,36 
нмоль/с мг белка.

Таким образом, при использовании длительного на-
пряженного карбоксиперитонеума у животных первой 
группы спустя 24 часа сохраняются признаки десика-
ции (усыхания) висцеральной брюшины, имеет место 
повышение концентрации токсических продуктов 

липопероксидации и снижение СОД и каталазы в 
тканевых образцах. Моделирование острой кишечной 
непроходимости на фоне спаечного процесса у жи-
вотных второй группы, в отличие от первой, прово-
цировало существенное ослабление защитных свойств 
брюшины на воздействие карбоксиперитонеума. 
Интраабдоминальное использование 4-компонентной 
дисперсной смеси уменьшает агрессивность газово-
компрессионных интраабдоминальных рефлексов при 
использовании напряженного карбоксиперитонеума.
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SUMMARY

PREVENTION OF PERITONEAL DESICCATION 
IN ACUTE ADHESIVE INTESTINAL OBSTRUCTION

Slonetsky B., Dovzhenko O., Verbitskiy I., 
Maksimenko M., Kocubenko V.

P.L. Shupyk National Medical Academy of Postgraduate Education, Kiev, Ukraine

The research study was carried out on 30 white Wistar rats, 
which were divided into three groups. In the first group 
the effect of carboxyperitoneum on visceral peritoneum 
during a two hour period at a pressure of 9-10 mm Hg 
and after 20 minutes its further fractional replacement 
during 10 seconds was examined. In the second group, 
the study was carried out after modeling 12-hours 
acute adhesive intestinal obstruction. To the third 
group at the beginning was given a single injection 
of four component mixture (carboxyperitoneum gel 
carboxymetiltcellulose novocaine and antibiotic) into the 
abdominal cavity. In the first group under the condition 
of tension carboxyperitoneum after a day of use there 
were signs of desiccations of visceral peritoneum. The 

increase of lipid peroxidation products and decrease of 
antioxidant enzymes were also observed. In the second 
group of animals these processes were exacerbated by 
acute adhesive intestinal obstruction. 

In the third group intraabdominal use of four component 
disperse mixture reduced the negative organic and 
functional changes in visceral peritoneum and improved 
its protective properties. 

Keywords: carboxyperitoneum, visceral peritoneum, acute 
adhesive intestinal obstruction, four component mixture: 
carboxyperitoneum gel, carboxymetiltcellulose, novocaine, 
antibiotic).

РЕЗЮМЕ

ПРОФИЛАКТИКА ДЕСИКАЦИИ БРЮШИНЫ 
ПРИ ОСТРОЙ СПАЕЧНОЙ КИШЕЧНОЙ НЕПРОХОДИМОСТИ

Слонецкий Б.И., Довженко А.Д., Вербицкий И.В., Максименко М.В., Коцюбенко В.О.

национальная медицинская академия последипломного образования им. П.Л. Шупика, киев, украина

Исследования выполнены на 30 белых крысах линии 
Вистар, которых разделили на три группы. В I группе 
исследовали влияние карбоксиперитонеума на вис-
церальную брюшину в течение 2 часов при давлении 
9-10 мм рт. ст. с фракционной его заменой спустя 
20 минут на протяжении 10 секунд. Во II группе 
исследования проводили после моделирования 
12-часовой острой спаечной кишечной непрохо-
димости. В III группе, в отличие от II, в брюшную 
полость однократно вводили 4-компонентную 
смесь (карбоксиперитонеум, гель карбоксиметил-
целюлозы, новокаин, антибиотик). 

У подопытных животных I группы в условиях про-
ведения длительного напряженного карбоксиперито-
неума отмечались признаки десикации висцеральной 
брюшины даже спустя сутки после его использования. 

Наблюдалось также повышение концентрации про-
дуктов липопероксидации и снижение активности 
ферментов антиоксидантной системы. Эти процессы 
существенно усугублялись у животных II группы на 
фоне острой спаечной кишечной непроходимости. 
Интраабдоминальное использование 4-компонентной 
дисперсной смеси в III группе способствовало умень-
шению степени негативных органических и функцио-
нальных изменений висцеральной брюшины, улучшая 
ее защитно-адентивные свойства.

Таким образом, использование длительного напря-
женного карбоксиперитонеума при выполнении мало-
инвазивного вмешательства требует внедрения новых 
способов оптимизации протекторных свойств висце-
ральной брюшины для предупреждения регионарных 
и системных осложнений.
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reziume

peritoneumis desikacia da prevencia nawlav-
Ta mwvave SexorcebiTi gauvalobis dros

b. slonecki,  a. dovJenko, i. verbicki, m. maksi-
menko, v. kocubenko

p.l. Supikis sax. nacionaluri diplomSem-
dgomi ganaTlebis   samedicino akademia, kievi, 
ukraina

kvleva Catarda 30 TeTri vistaris jiSis 
virTagvaze,  romlebic daiyo sam jgufad:. 
pirvel jgufSi Seswavlil iqna karboqsi-
peritoneumis moqmedebis efeqti viscerul 
peritoneumze, 2-saaTiani xangrZlivobiT 
wneviT 9-10 mm.Hg fraqciulad, SenacvlebiT 
20 wuTis Semdeg 10 wamiT, meore jgufSi 
igive kvleva Catarda 12-saaTiani eqsperi-
mentuli mwvave gauvalobis dros. mesame 
jgufSi erTjeradad muclis RruSi Sey-
vanili iyo 4-komponetiani xsnari (karbo-

qsiperitoneumi, karboqsicelulozas geli, 
novokaini,antibiotiki). pirvel jgufSi 
xangrZlivi daWimuli karboqsiperitoneumis 
gamoyenebis pirobebSi adgili hqonda vis-
ceruli peritoneumis desikacias, 24  saaTis 
Semdegac. gamovlinda lipoperoqsidaciis 
produqtebis mateba da antioqsidanturi 
fermentebis aqtivobis kleba; es procesi 
mkveTrad iyo gamoxatuli meore jgufis 
cxovelebSi, nawlavTa mwvave SexorcebiTi 
gauvalobis fonze. mesame jgufis cxovelebSi 
intraabdominalurad 4-komponentiani xsnaris 
gamoyenebis Sendeg Semcirda peritoneumSi 
funqciuri da organuli dazianebis niSnebi, 
gaaqtiurda antioqsidaciuri sistemebi. 

amrigad, karboqsiperitoneumis xangrZlivi 
zemoqmedeba naklebinvaziuri teqnologiebis 
pirobebSi saWiroebs visceraluri perito-
neumis dacvis axali meTodebis gamoyenebas 
misi regionaluri da sistemuri garTulebe-
bis adaptaciur-kompensatoruli prevenciis 
mizniT.

TOTAL POLYPHENOLS AND ANTIOXIDANT ACTIVITY 
IN DIFFERENT SPECIES OF APPLES GROWN IN GEORGIA

Gogia N., Gongadze M., Bukia Z., Esaiashvili M., Chkhikvishvili I.

Tbilisi State Medical University, Institute of Medical Biotechnology, Georgia

There has been a growing appreciation and understanding 
of the link between fruit and vegetable consumption and 
improved health. Research has shown that biologically 
active components in plant-based foods, particularly phy-
tochemicals, have important potential to modulate many 
processes in the development of diseases, including cancer, 
cardiovascular disease, diabetes, pulmonary disorders, 
Alzheimer’s disease, and other degenerative disease states. 
Apples including juices and extracts have been included 
in health-related studies around the world due to their rich 
content of varied phytochemicals. The potential of phy-
tochemicals to reduce disease risk and improve health has 
caught the attention of scientists, practitioners, and the lay 
public. Increasingly, research has moved toward studying 
compounds in individual foods to gain a greater understand-
ing of their specific role(s) and the mechanisms involved in 
the prevention and reduction of disease in humans. A great 
deal of work has focused on dietary polyphenols, particu-
larly the most abundant subclasses, including flavonoids 

(60% of all polyphenols) and phenolic acids (30% of total 
polyphenols) [8]. Flavonoids are further divided into differ-
ent classes based on molecular structure, several of which 
are present in significant quantities in apple polyphenoles 
(AP), including flavanols, flavonols, and anthocyanidins 
as well as dihydrochalcones and hydroxycinnamic acids 
[1,22]. In general, AP is among the top 3 or 4 dietary 
sources of total phenolics consumed in America and 
worldwide [3,5,6]. Oxidative stress, known to play a role 
in the pathogenesis of most diseases, has been the focus 
of many new studies to determine the effectiveness of AP 
in an antioxidant capacity. Other disease-related processes 
that are reportedly influenced by AP include cell prolif-
eration and tumor production, inflammatory responses, 
apoptosis, cell differentiation [12], platelet aggregation, 
lipid metabolism, cell adhesion molecule expression, and 
endothelial function, among others [4]. Polyphenolic com-
pounds account for the color, flavor, taste, and metabolic 
activity of plant-based foods as well as the putative health 



108

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

benefits to humans. The concentration of polyphenols is 
influenced by the plant variety as well as environmental 
factors, including geographic region, growing season, 
and storage [11]. The purpose of the present study is to 
provide an updated understanding and analysis of various 
apple sorts growing in Georgia by the compounds with a 
particular focus on their potential role(s) in disease risk and 
general human health. 

Material and methods. Plant materials. The Various sorts 
(Kekhura, Banany, Golden, Starty, Chempion, Aidaridy, 
Brotsky, Achabety, Sinapy, Jonagold and Antonovka,) of 
apples were collected from different geographic region of 
Georgia and purchased from local Market (Tbilisi). The fresh 
apples were frozen at -20 0 C and stored until analysis. 

Drugs and chemicals. 1,1-Diphenyl-2-picrylhydrazyl (DPPH) 
was purchased from Sigma-Aldrich USA. Folin- Ciocalteu re-
agent was obtained from Merck, Germany. All other chemicals 
used in the study were of analytical grade.

Extraction of the plant material. The frozen apples were 
peeled and cored. 5 g of apple peel and apple flesh were 
taken separately and were cut into several pieces and ho-
mogenized for 30 s in the 35ml DD water. For extraction 
these suspensions were left at room temperature for seven 
days in the dark. 

Determination of total phenolic content. The total phe-
nolic content of the apples peel and flesh extracts were 
determined by using Folin-Ciocalteu reagent following a 
slightly modified method of Folin-Denis [2]. Gallic acid 
was used as a reference standard for plotting calibration 
curve. A volume of 0.5 mL of the apple extracts or juices 
was mixed with 0,5 mL of the Folin-Ciocalteu reagent 
(diluted 1:10 with de-ionized water) and were neutralized 
with 1 mL of sodium carbonate solution (20%, w/v) and was 
added 8mL DD water. The reaction mixture was incubated 
at room temperature for 30 min with intermittent shaking 
for color development. The absorbance of the resulting 
blue color was measured at 725 nm using double beam 
UV-VIS spectrophotometer (UV Analyst-CT 8200). The 
total phenolic contents were determined from the linear 
equation of a standard curve prepared with gallic acid. The 
content of total phenolic compounds expressed as mg/g 
gallic acid equivalent (GAE) of dry extract.

Determination of antioxidant activity by DPPH- scav-
enging assay. The free radical scavenging activity of the 
apples peel and flesh extracts, also of the standard solution 
(ascorbic acid) were investigated using 1,1-diphenyl-2
-picrylhydrazyl (DPPH) radical scavenging method as 
reported in the literature [2]. The assay mixture contained 
2 mL of 1.0 mmol/L DPPH radical solution prepared in 
methanol and 1 mL of standard (in concentration 75 µg/
mL) or extract solutions. The solution was rapidly mixed 
and incubated in dark at room temperature for 20 min. The 

decrease in absorbance of each solution was measured at 
515 nm using UV/Vis spectrophotomer. Ascorbic acid, 
a well known antioxidant was used as positive control 
while DPPH radical solution with 1 mL ethanol was taken 
as blank. The percentage of radical scavenging (%) was 
calculated by the following formula:

 %Free radical scavenging activity = 100 X [Absorbance of 
control - Absorbance of sample]/ Absorbance of control

The results are expressed as mean±SEM. Student’s t-test 
was used to analyze level of statistical significance between 
groups. P<0.05 was considered statistically significant.

Results and their discussion. Total phenolic content. Total 
phenolic content of some apple varieties from Georgian 
provinces were measured by slightly modified method of 
Folin-Denis using Folin-Ciocalteu reagent. These data are 
described in the Table. The total phenolic content of peel and 
pulp extracts of all investigated kinds of apples are signifi-
cantly different from each other (p<0.001). As results of our 
investigations shows, the total phenol content significantly 
exceeds in the extracts of the Kekhuras peel and pulp (p<0.01), 
than in other sorts of apples respectively. As is seen from our 
data phenols are not concentrated equally in peel and pulp 
of any sort of apples, phenolic contents are different except 
Kekhura, in some cases peel contains more polyphenols, in 
others the pulp. The content of total phenols in the Banany 
(5546.67±8.82) and Antonivka (5483.33 ±16.67) peel extracts 
very close to each other, however, there is a significant dif-
ference between them (p=0.0283), just in the peel extract of 
Starty and Champion no significant differences (p=0.2302). 
By content of total phenols no significant differences are in 
pulp extracts of Golden and Starty, also Chempion and Sinapy 
p=0.4818 and p=0.3739 respectively. 

Antioxidant activity. In the present experiment, water extracts 
of 11 sorts of apples peel and pulp were evaluated for their 
free radical scavenging activity using the DPPH radical assay. 
Reduction of DPPH radicals can be observed by the decrease 
in absorbance at 515nm. Different apple peel and pulp extracts 
reduced DPPH radicals significantly. Values of percent free 
radical scavenging activity are shown in Fig. 1. As it shows 
figure, the peel extracts are characterized by higher antioxi-
dative activity than pulp extracts. Higher scavenging activity 
characterize Kekhura, then Golden, Achabety and Antonovka 
peel extracts. The relative characteristics of inhibition of free 
radicals more than 35% for the peel extracts of these sorts - 
when these features for Sinapy, Chempion and Banany peel 
extracts are from 25% -up to 27% and for all others these 
characteristics are much lower 10-20%. As for the extract of 
the pulp ability to neutralize free radicals compared to the peel 
much lower in all varieties of apples and do not corresponds 
to them. For Kekhura and Golden pulp extracts these indices 
are highest and range from 22%-up to 28%, then followed 
Bananay and Antonovka 18.23±0.17% and 16.02±0.29% 
respectively and in all others lower then 10%. 
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Table. Total phenolic content (µg/10g) of 11 apple sorts peel 
and pulp extracts measured by using Folin-Ciocalteu reagent

Sample Peel
Mean± SEM

Flesh
Mean± SEM

Brotsky 4165.67±11.05 3625.00±2.89
Aidaridy 3470.00±15.28 2935.67 ±2.96

Starty 4266.67±16.67 2740.00±5.77
Jonagold 3700.00±28.87 1366.67±4.41
Banany 5546.67±8.82 3976.67±14.53

Chempion 4233.33±16.67 1976.67±12.02
Sinapy 4361.67 ±7.26 1990.00±5.77

Antonovka 5483.33 ±16.67 3476.67 ±14.53
Achabety 4770.00±5.77 2361.67±7.26
Golden 2970.00±15.28 2745.00±2.89
Kekhura 6244.00±7.02 4131.67 ±15.90

Fig. 1. The free radical scavenging activity in percentage of the apples peel 
and pulp extracts were investigated using 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl

Fig. 2. Relationship between inhibition % of DPPH radical and total phenolic content (µg/10g) 
of 11 apple sorts’ peel (left) and pulp (right) extracts
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Antioxidants are compounds that can prevent biologi-
cal and chemical substances from radical-induced oxi-
dation damage. Because radical oxidation of substrates 
occurs through a chain reaction involving three stages 
(i.e., initiation, propagation, and termination), antioxi-
dants show their effects through various mechanisms 
[10]. Phenolic compounds are reported to possess both 
potent antidiabetic and free radical scavenging activity 
[9]. Therefore, in this study, we used method to evalu-
ate the effect of extracts on initiation (DPPH radical 
inhibition) stage. The correlation between Scavenging 
effect % and total phenolic contents for 11apples sorts 
peel and pulp extracts are show in Fig. 2. There is no 
correlation between % free radical scavenging activ-
ity and total phenolic content in peel extracts. After 
analysis of datas, we could find a nearly correlation 
(R2=0.846) and good correlation (R2=0.995) between 
Scavenging effect % and total phenolic contents for 
peel extracts of some apples first excluded Golden, 
Banany, Achabety and Antonovka and then Starty and 
Brotsky too (Fig. 3). Except the golden apple variet-
ies, skin extracts of all the above mentioned apples are 
rich in phenolic compounds, but are characterized by 
low scavenging activity that may be caused by the fol-
lowing reasons: during extractions of apple skin and 
flesh, probably more pass those phenolic compounds 
that are easily oxidized and therefore lose their abil-
ity to neutralize radicals. With respect to golden peel 
extract here is contrary, has a high antioxidant activity 
and low phenols concentration, probably due to content 
of the other compounds with high antioxidant activity, 
such as Vitamin C and many other similar substances. 
[13]. In the pulp extract very low correlation between 
total phenolic content and antioxidant activity, is due 
to specificity of content different kinds of apple pulp. 
Low correlation between the total phenols and antiox-
idant activity in extracts of apple skin and pulp, can 
also be caused by the extraction method, since we per-
formed the extraction with water, and not, for example, 

methanol, which gives a much higher correlation as is 
known from the literature [14]. 

Summarizing our data, we can conclude that, in ac-
cordance with the benefit to human health, the most 
prominent varieties of apples Kekhura. It is rich with 
phenolic compounds, and also characterized by high 
scavenging activity. Also has good features Antonovka 
and Achabety. It should be noted that apple peel more 
helpful than the flesh, and therefore during consump-
tion peeling of apples is unacceptable in terms of its 
usefulness. 
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SUMMARY

TOTAL POLYPHENOLS AND ANTIOXIDANT 
ACTIVITY IN DIFFERENT SPECIES OF APPLES 
GROWN IN GEORGIA

Gogia N., Gongadze M., Bukia Z., Esaiashvili M., 
Chkhikvishvili I.

Tbilisi State Medical University, Institute of Medical Bio-
technology, Georgia

Many studies have shown that biologically active com-
ponents in plant-based foods, particularly phytochemi-
cals, have important potential to modulate many pro-
cesses in the development of diseases, including cancer, 
cardiovascular disease, diabetes, pulmonary disorders, 
Alzheimer’s disease, and other degenerative diseases. 

The aim of the our study was to provide an updated un-
derstanding and analysis of various apple sorts growing 
in Georgia by the compounds with a particular focus on 
their potential role(s) in disease risk and general human 
health. 

The Various sorts (Kekhura, Banany, Golden, Starty, 
Chempion, Aidaridy, Brotsky, Achabety, Sinapy, Jona-
gold and Antonovka,) of apples were investigated. The 
total phenolic content and antioxidant activity were 

studied in peel and flesh extracts and were measured by 
slightly modified method of Folin-Denis using Folin-
Ciocalteu reagent and - 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl 
(DPPH) radical scavenging method in those varieties of 
apples. Summarizing our data, we can conclude that, in 
accordance with the benefit to human health, the most 
prominent varieties of apples - Kekhura. It is rich with 
phenolic compounds, and also characterized by high 
scavenging activity. Also has good features Antonovka 
and Achabety. 

It should be noted that apple peel more helpful than 
the flesh, and therefore during consumption peeling of 
apples is unacceptable in terms of its usefulness. 

Keywords: apple, polyphenols, antioxidant activity, 
DPPH.

РЕЗЮМЕ

АНТИОКСИДАНТНАЯ АКТИВНОСТЬ И СОДЕР-
ЖАНИЕ ПОЛИФЕНОЛОВ В РАЗЛИЧНЫХ ВИДАХ 
ЯБЛОК, ПРОИЗРАСТАЮЩИХ В ГРУЗИИ

Гогия Н.Н., Гонгадзе М.Т., Букия З.М., 
Есаиашвили М.В., Чхиквишвили И.Д.

тбилисский государственный медицинский универси-
тет, институт медицинской биотехнологии, грузия

Целью исследования явилось изучить содержание по-
лифенолов и антиоксидантную активность  различ-
ных сортов яблок, произрастающих в Грузии. 

Исследованы различные сорта яблок, в том числе Ке-
хура, Банан, Голден, Старт, Чемпион, Аидарид, Броц-
кий, Ачабети, Синап, Джонаголд и Антоновка. Общее 
содержание фенолов и антиоксидантная активность 
изучались в экстрактах кожуры и мякоти яблок. 
Экстракты изучались модифицированным методом 
Фолина-Дениса с применением реагента Фолина-
Чокальте и - 1,1-дифенил-2-пикрилгидразила мето-
дом радикального поглощения. 

Полученные в результате проведенного исследова-
ния данные позволяют заключить, что сорт яблок 
Кехура наиболее полезен для здоровья человека, 
так как богат фенольными соединениями и облада-
ет высокой антиоксидантной активностью. Среди 
других видов яблок полезными для здоровья чело-
века являются Антоновка и Ачабети. 

Необходимо отметить, что кожура яблок более полез-
на, чем мякоть, следовательно, авторы статьи реко-
мендуют употреблять яблоки неочищенными.
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reziume

antioqsidaciuri aqtivoba da polifenolebis 
Semcveloba saqarTveloSi mozardi vaSlis 
sxvadasxva saxeobaSi

n. gogia,… m. gongaZe, … z. bukia, m. esaiaSvili, 
i. CxikviSvili

Tbilisis saxelmwifo samedicino universite-
ti, samedicino bioteqnologiis instituti, 
saqarTvelo

Tanamedrove midgomiT, sakvebi mcenareebis 
biologiurad aqtiur naerTebs SeswevT pa-
Tologiuri procesebis modulaciis unari  
rigi daavadebis dros (onkologiuri, gul-
sisxlZarRvTa daavadebebi, diabeti, filtvis 
daavadebebi, alcheimeri da sxva degeneraci-
uli procesebi). kvlevis mizani iyo ganaxle-
buli monacemebis warmodgena  saqarTvelo-
Si mzard vaSlis sxvadasxva jiSze iseTi 
naerTebis analizis safuZvelze, romlebic 
avlenen maT rols daavadebis ganviTarebi-

sas da mniSvnelovania adamianis janmrTe-
lobisaTvis. 

gamokvleul iqna vaSlis 11 saxeoba: kexu-
ra, antonovka, banani, goldeni, brocki, sinafi, 
aCabeTi, Cempioni, aidaridi, jonagoldi da 
starti. saerTo polifenolebis raodenoba 
da antioqsidanturi aqtivoba Seswavlilia 
vaSlis kanisa da rbilobis eqstraqtebSi 
folin-denisis modificirebuli meTodiT, 
folin-Cokaltes reaqtivis gamoyenebiT da 
DPPH radikalis ganeitralebis meTodiT.

dadgenilia, rom vaSlis Seswavlili saxeobe-
bidan adamianis janmrTelobisaTvis sxva 
jiSebze metad sasargebloa kexura, vinaidan 
mdidaria polifenoluri naerTebiT da axa-
siaTebs maRali antioqsidanturi aqtivoba; 
aseve, kargi maCveneblebi aqvs antonovkas da 
aCabeTis jiSis vaSlebs. aRsaniSnavia, rom 
vaSlis kani met sasargeblo naerTs Sei-
cavs. aqedan gamomdinare, statiis avtorebi 
rekomendacias uweven vaSlis miRebas kanis 
gauclelad.

ИЗУЧЕНИЕ ИММУНОМОДУЛЯТОРНОЙ АКТИВНОСТИ ПРОГЕСТЕРОНА 
В ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ МОДЕЛИ КЛЕТОК JURKAT 

Гохелашвили А.М., Гогебашвили Н.В., Датунашвили И.Т., Бежиташвили Н.Д., 
Джаши Л.М., Саникидзе Т.В.

тбилисский государственный медицинский университет, грузия

Среди многочисленных патогенетических факторов, 
участвующих в развитии преэклампсии (гипоксия, 
иммунологические, гормональные неврологические, 
генетические факторы), значимая роль принадлежит 
иммунной системе, которая препятствует образованию 
фетоплацентарных антигенов и развитию ответной 
иммунологической реакции в материнском организме 
по отношению к плоду. Иммунные клетки регулируют 
инвазию спиральных артерий, апоптоз и пролиферацию 
цитотрофобластов [4], участвуя, тем самым, в развитии 
фетоплацентарного комплекса.

Во время беременности значимая роль в регуляции 
активности иммунной системы принадлежит стероид-
ным гормонам. Среди них особое место принадлежит 

прогестерону. Прогестерон участвует в подготовке 
матки к принятию оплодотворенной яйцеклетки, инду-
цирует дифференциацию и пролиферацию эндометрия, 
регулирует активность лимфоцитов. В поздние сроки 
физиологической беременности количество прогесте-
рона в крови беременных в 6-10 раз превышает его 
содержание в крови небеременных женщин [12]. Счи-
тается, что недостаточность гормон-продуцирующей 
функции плаценты при преэклампсии, проявляющаяся 
в снижении уровня прогестерона в крови беременных, 
является одной из причин нарушения иммунного ба-
ланса и осложнения беременности [5]. 

Лейкемия-трансформированные человеческие 
Т-лимфоциты (клетки Jurkat) широко применяются 
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в научных исследованиях для изучения условий ак-
тивации Т-клеток, что обычно определяется уровнем 
секреции IL-2, участвующего в инициации проли-
ферации Т-лимфоцитов. Митоген-стимулированные 
клетки Jurkat способны производить в 100-300 раз 
большее количество IL-2, чем человеческие лимфо-
циты. Поскольку выработанный клетками Jurkat IL-2 
сохраняет способность in vitro инициировать проли-
ферацию человеческих лимфоцитов, культура клеток 
Jurkat используется в исследованиях антигенной и 
эффекторной специфичности пролиферации человече-
ских Т-лимфоцитов. Клетки Jurkat используются для 
моделирования ответных реакций лимфоцитов как в 
условиях воспаления, так и в норме [6]. 

Целью исследования явилось определение влияния 
прогестерона на активность Т-лимфоцитов в модельной 
системе клеток Jurkat.

Материал и методы. Исследования проведены на 
культуре лейкемия-трансформированных T-клеток, 
т.н. Jurkat клетках (DSMZ-Deutshe Sammulung von 
Mikroorganismen und Zellkulturen, Германия). Клетки 
размножали в биоактивной влажной среде, содержащей 
RPMI 1640 (GIBSO), инактивированную эмбриональ-
ную телячью сыворотку (Sigma), L-глутамин (4 mM), 
пенициллин (100 ед/мл) и стрептомицин (100 ед/мл) 
при температуре 370C и 5% CO2. Эксперименты про-
водили при концентрации клеток Jurkat 0,3-0,6x106 в 
1 мл среды. 

С целью активации клетки Jurkat (4x105 клеток/мл) 
стимулировали посредством 50 μг/мл фитогемаглу-
тинина А (PHA) при 370С в течение 5 минут. Затем 
PHA удаляли центрифугированием, клетки отмывали 
3 раза, добавлением RPMI-1640, ресуспендировали, 
переносили в ячейки (25000 клеток/ячейка) и культи-
вировали в течение 24 часов отдельно или совместно 
с интактными клетками (прогестерон в дозе 0,07 μл и 
0,7 μл и без него). 

С целью установления влияния прогестерона на 

интенсивность пролиферации Т-лимфоцитов в 
условиях организма, где одновременно присут-
ствуют как интактные, так и активировванные 
Т-лимфоциты в модельной системе клеток Jurkat 
определяли интенсивность апоптоза в смеси ин-
тактных и PHA-стимулированных клеток. Jurkat 
[Jurkat(40%)+ Jurkat(PHA)(60%)] в присутствии 
прогестерона в дозе 0,07 мл и 0,7 мл и без него. 
Для этого проводили инкубацию интактных, PHA-
стимулированных и совместно инкубированных ин-
тактных и предварительно PHA-стимулированных 
клеток Jurkat в стандартных условиях в течение 
24 часов. Жизнеспособность интактных и PHA-
стимулированных клеток Jurkat, инкубированных 
по отдельности и совместно (в течение 24 часов) 
с помощью МТТ (3-(4,5-диметилтиазол-2-ил)-2,5-
дифенилтетразолиум бромид) теста (Berridge MV, 
Herst PM and Tan AS. Tetrazolium dyes as tools in 
cell biology: new insights into their cellular reduction. 
Biotechnology Annual Review, 11: 127-152 (2005), 
который дает информацию об активности митохон-
дриальных дегидрогеназ и, соответственно, жизне-
способности клеток. 

В основе МТТ теста лежит расщепление 3-(4,5-
диметилтиазол-2-ил)-2,5-дифенилтетразолиум бро-
мида (MTT) в имеющий голубую окраску формазан 
посредством митохондриальных дегидрогеназ. Ис-
следуемые клетки после 24 часовой инкубации 2 
раза промывались инкубационной средой с HEPES-
буфером (HBM: 140 mM NaCl, 5 mM KCl, 5 mM 
NaHCO3, 1.1 mM MgCl2, 1.2 CaCl2, 5.5 mM глюкоза, 
и 20 mM HEPES, pH 7.4) и инкубировались в течение 
45 минут при температуре 370 C в HBM содержащем 
MTT (0.5 мг/мл). После этого HBM отделялось и про-
дукт голубого формазана растворяли в 300 µл  100% 
диметилсулфоксида (DMSO). Интенсивность погло-
щения для каждой серии клеток  измерялась при дли-
не волны  550 нм (А550).

Интенсивность апоптоза в клетках определялась по-
средством формулы [7]:

В супернатанте клеток методом ELISA определяли со-
держание IL-2 и IL-10. 

Статистическую обработку результатов исследова-
ния проводили с применением программного пакета 
SPSS 11.0. Для анализа разницы значений в контроле 
и эксперименте использавали t-критерий Стьюдента; 
статистически достоверными считались значения 
p<0,05. 

Результаты и их обсуждение. На диаграмме представ-
лены данные интенсивности апоптоза инкубированных 
в различных условиях клеток Jurkat, рассчитанной по 
формуле 1. Как следует из диаграммы низкие дозы проге-
стерона (0,07 μл) значительно не влияют на интенсивность 
апоптоза (процентное содержание клеток в состоянии 
апоптоза (%)) в совместно инкубированных интактных 
и PHA-стимулированных клетках Jurkat, однако высокая 
доза прогестерона (0,7 μл) способствует значительному 
снижению интенсивности апоптоза (до 66%).
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диаграмма. интенсивность апоптоза (%) совместно 
инкубированных интактных и PHA-стимулированных 
клеток Jurkat без (1) и в присутствии прогестерона в 
дозе 0,07 μл (2) и 0,7 μл (3)

В таблице представлены данные о влиянии про-
гестерона на интенсивность экспрессии IL-2 
и IL-10 инкубированными в различных усло-
виях клетками Jurkat. Как следует из таблицы, 
в PHA-стимулированных клетках значительно 
усиливается интенсивность экспрессии IL-2, 
интенсивность экспрессии IL-10 уменьшается. 
Прогестерон дозозависимо оказывает влияние на 
показатели иммунного баланса Th1/Th2 клеток 
(интенсивность экспресии про- и антивоспали-
тельных цитокинов - IL-2 и IL-10). В интактных 
и PHA-стимулированных клетках Jurkat низкая 
доза прогестерона - 0,07 μл не оказывает влияния, 
а его 10-кратная доза способствует статистически 
достоверному уменьшению интенсивности экс-
прессии IL-2 и интенсификации экспрессии IL-
10. В случае совместной инкубации интактных и 
PHA-стимулированных клеток Jurkat прогестерон 
также способствует подавлению экспрессии IL-2 
и интенсификации экспрессии IL-10.

Результаты проведенных исследований свидетельству-
ют об иммуномодуляторной активности прогестерона 
на Т-клетки: прогестерон не влияет на экспрессию 
цитокинов в интактных клетках Jurkat (Th1/Th2 баланс 
не меняется), однако подавляет цитотоксическую ак-
тивность PHA-активированных клеток (соотношение 
IL-2/IL-10 уменьшается от 2,56 до 1,53).

Проге стерон  регулирует  дифференциацию 
Т-лимфоцитов посредством специфических рецеп-
торов, расположенных на их поверхности. Иссле-
дователями показано, что прогестерон стимулирует 
дифференциацию T-лимфоцитов в Th-2 клетки. В 
присутствии прогестерона баланс Th1/Th2 активиро-
ванных Т-лимфоцитов изменяется в пользу CD4+ Th2 
клеток, что обеспечивает интенсификацию экспрессии 
Th2 и подавление экспрессии Th1 цитокинов [1-3,8,10]. 
Активация мембранных рецепторов прогестерона на 
поверхности Т-лимфоцитов обеспечивает изменение 
профиля Th1/Th2 цитокинов в пользу Th2 цитокинов, 
способствуя нормальному течению беременности и 
опосредствуя протекторную активность прогесте-
рона при абортах [9,11]. Таким образом, следует 
заключить, что ингибирующая активность высоких 
доз прогестерона на пролиферацию Т-лимфоцитов 
и секрецию Th1 цитокинов обеспечивает регуля-
цию баланса Th1/Th2  Т-лимфоцитов в организме 
беременных; недостаток этого гормона во время 
преэклампсии способствует нарушению указанного 
баланса в сторону цитотоксичности. 
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SUMMARY

STUDY OF IMMUNOMODULATORY ACTIVITY OF 
PROGESTERONE IN AN EXPERIMENTAL MODEL 
OF JURKAT CELLS

Gokhelashvili A., Gogebashvili N., Datunashvili I., 
Bejitashvili N., Jashi L., Sanikidze T.

Tbilisi State Medical University, Georgia

Progesterone plays important the role in the regulation of 
the immune system during pregnancy. We investigated the 

influence of progesterone on the activity of T-lymphocytes 
in a model system of Jurkat cells.

Jurkat cells were stimulated with 50 μg/ml of phytohema-
glutinin A (PHA) at 370C for 5 minutes. Then, PHA was 
removed by centrifugation, the cells were washed and 
cultured for 24 hours alone or with progesterone (added to 
the incubation medium of Jurkat cells at a concentration of 
0.07 and 0.7 μl). The effect of progesterone on the level of 
apoptosis and expression of cytokines in jointly incubated 
intact and PHA-stimulated Jurkat cells.

It was revealed that progesteron did not affect the intensity 
of apoptosis and cytokine expression in intact, but dose-
dependently promotes intensification of apoptosis (to 88%) 
and inhibits the cytotoxic activity of jointly incubated 
intact and PHA-stimulated Jurkat cells (ratio of IL-2/IL-10 
decreased from 2.56 to 1.53).

Keywords: progesterone, T-lymphocytes, Jurkat cells.

РЕЗЮМЕ

ИЗУЧЕНИЕ ИММУНОМОДУЛЯТОРНОЙ АК-
ТИВНОСТИ ПРОГЕСТЕРОНА В ЭКСПЕРИ-
МЕНТАЛЬНОЙ МОДЕЛИ КЛЕТОК JURKAT 

Гохелашвили А.М., Гогебашвили Н.В., 
Датунашвили И.Т., Бежиташвили Н.Д., 
Джаши Л.М., Саникидзе Т.В.

тбилисский государственный медицинский универси-
тет, грузия

Учитывая значимую роль прогестерона в регуляции 
иммунного баланса и иммунной системы в течении 
беременности, исследование посвящено определению 
влияния прогестерона на активность Т-лимфоцитов в 
модельной системе клеток Jurkat.

Клетки Jurkat стимулировали посредством 50 μг/мл 
PHA при температуре 370С в течение 5 минут. Затем 
PHA удаляли центрифугированием, клетки отмывали 
и культивировали в течение 24 часов отдельно, или 
совместно с прогестероном, добавляемым в среду инку-
бации Jurkat клеток в концентрации 0,07 μл и 0,7 μл. Опреде-
ляли влияние прогестерона на интенсивность апоптоза 
и экспрессию цитокинов в совместно инкубированных 
интактных и PHA-стимулированных клетках Jurkat. 

Выявлено, что прогестерон не влияет на интенсивность 
апоптоза и экспрессию цитокинов в интактных, однако 
дозазависимо способствует значительной интенсифи-
кации апоптоза (до 88%) и подавляет цитотоксическую 
активность в совместно инкубированных интактных и 
PHA-стимулированных клетках Jurkat (отношение IL-2/
IL-10 уменьшается от 2,56 до 1,53). 
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reziume

progesteronis imunomodulaciuri aqtivobis 
Seswavla Jurkat-ujredebis eqsperimentul 
modelze

a. goxelaSvili, n. gogebaSvili, i. daTunaSvili, 
n. beJitaSvili, l. jaSi, T. sanikiZe 

Tbilisis saxelmwifo samedicino univer-
siteti, saqarTvelo

Seswavlilia progesteronis efeqti T-lim-
focitebis citotoqsiurobaze in vitro Jurkat-
ujredebis modelur sistemaSi. 

J u r k a t -ujredebis stimulireba xde -
ba 50 μg / ml fitohemaglitininis (PHA) 
saSualebiT 370C temperaturaze 5 wuTis 

ganmavlobaSi, Semdeg PHA scildeboda cen-
trifugirebiT da inkubirdeboda 24  saaTis 
ganmavlobaSi progesteronis gareSe da pro-
gesteronis damatebis pirobebSi (0.07  da 0.7  
μl). ganisazRvra progesteronis moqmedeba 
apoptozis intensivobasa da eqspresiaze 
erToblivad inkubirebul intaqtur da PHA-
stimulirebul Jurkat-jredebSi.

dadgenilia, rom progesteroni ar axdens 
zemoqmedebas apoptozis intensivobis da 
citokinebis eqspresiis doneze intaqtur 
Jurkat-ujredebSi, magram dozadamokidebu-
lad xels uwyobs apoptozis mniSvnelovan 
intensifikacias (88%) da citotoqsiur 
aqtivobas erToblivad inkubirebul in-
taqtur da PHA-stimulirebul Jurkat-
ujredebSi (Sefardeba IL-2/IL-10 mcirdeba 
2.56-dan 1.53-mde).

* * *




