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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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The Stenosis of the internal carotid artery (ICA) with its 
pathological sequelae is a cardinal cause of disrupted Brain 
perfusion. The degree of ICA Stenosis is well established 
to be proportional to the incidence of ischemic strokes, 
thus overtly emphasizing its clinical significance. This 
pathology is widespread in the world and, as with other 
cardiovascular diseases, has its predominance to the west-
ern hemisphere [12,19].

Duplex scanning of the ICA can provide a quantitative 
assay of the degree of stenosis. In addition, more sophis-
ticated imaging using digital angiography or Magnetic 
Resonance Imaging (MRI) can also be implemented. In 
Germany, the incidence rate of ischemic stroke commences 
at 18%, whereas in North America it almost doubles at 
35% [12]. For Georgia however, the incidence rate is yet 
to be defined.

In literature, it is agreed upon to stratify ICA stenosis 
according to the length of the stenotic segment involved, 
in to two types: a short-segment stenosis (≤1 cm), and 
a long-segment stenosis (>1 cm) [9,18]. For both types, 
endarterectomy, whether by a conventional or ever-
sion technique, is the preferred procedure. However, 
a correlation between length of carotid artery stenosis 
and the technique to be implemented is still debatable 
[2,3,7,13,20]. 

A meticulous assertion of continuous intraoperative brain 
perfusion is of pivotal importance. In that regard, a close 
neurological observation is a must and can be conducted 
through various methods, depending on the preference 
of the surgeon and the type of anesthesia used. Amongst 
these are: confirmatory squeaking on command given us-
ing a rubber shouter toy placed in the contralateral hand, 
measurement of somatosensoric evoked potentials, EEG 
registration and pressure measurement in the distal pool of 
the ipsilateral internal carotid artery [16]. 

Multiple factors determine the type of anesthesia to be 
used (whether cervical blockade (CB) or general anesthesia 
(GA)), amongst these are: the forecasted complexity and 
duration of surgery, the expected degree of cooperation by 
the patient (whether or not for example some form of Claus-
trophobia is already known), presence of co-morbidities 
(e.g. respiratory insufficiency, coagulopathy, ischemic 

heart disease) and previously known phrenic or recurrent 
laryngeal nerve paresis [10,14,21,23-26].

In preparation for surgery, most patients are already on anti-
platelet drugs, aiming at preventing a perioperative ischemic 
stroke. Yet, a consensus regarding the discontinuation point 
imminently before surgery is still not agreed upon. During 
this window period however, a bridging therapy using low 
molecular weight heparin is recommended [11].

Regardless of the surgical technique and anesthesia per-
formed, various postoperative complications (stroke, tran-
sient ischemic attack, myocardial ischemia), commencing 
at 3% in asymptomatic and 6% in symptomatic patients, 
were asserted through various multicenter studies [6,8]. In 
this study we aim to correlate a preferential surgical tech-
nique selection (eversion vs. conventional) to use in regard 
of the length of carotid artery stenosis at hand.

Material and methods. In a prospective collaborative in-
stitutional database from September 2007 till August 2011, 
a total of 215 patients from the Department of General-, 
visceral- and vascular Surgery, at the University of Halle-
Wittenberg in Germany and the visceral, and vascular Surgery 
Department of the Traumatology Ltd. Hospital in Georgia, 
underwent ICA endarterectomy at either Institutions. Indica-
tions fur surgery were in accordance to the NASCET Criteria 
(North American Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial) 
for carotid artery stenosis: >60% ICA-Stenosis proven via 
Duplexsonography in neurologically symptomatic patients 
and >70% ICA-Stenosis proven via Duplexsonography in 
neurologically asymptomatic patients.

The main criterion determining the choice of surgical tech-
nique (conventional or eversion) and anesthesia implemented 
(cervical blockade or general anesthesia) was the length of 
stenotic plaque determined via Duplex sonography. The defini-
tion of the length of ICA Stenosis was in accordance with the 
Criteria mentioned above, with short stenosis being ≤1cm in 
maximal length and long stenosis being >1 cm.

For short stenosis, we performed eversion endarterectomy 
(EEA) with cervical blockade (EEA+CB - Short). Here, 
intraoperative neuromonitoring was conducted through 
confirmatory squeaking in response to command given 
using a rubber shouter toy placed in the contralateral hand, 
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in addition to a confirmatory verbal gesture by the patient 
and a visual assessment by the anesthesiologist to screen 
for any form of visual disturbances.

For a long ICA stenosis, conventional endarterectomy 
(CEA), using intracarotid shunt and Dacron-patching, 
under general anesthesia (CEA+GA) has been undertaken. 
Universal application of intracarotid Shunting in this group 
avoided the need for intraoperative neuromonitoring. In ad-
dition, the aforementioned Criteria for anesthesia selection 
were also regarded (forecasted complexity and duration 
of surgery; asserted degree of cooperation by the patient; 
presence of co-morbidities like respiratory insufficiency, 
coagulopathy, ischemic heart disease and previously known 
phrenic or recurrent laryngeal nerve paresis).

The patient pool was divided into two different categories 
according to surgical technique and form of anesthesia 
(EEA+CB, CEA+GA). The (EEA+CB) group consisted of 
56 patients and the CEA+GA group had 159 patients. 

Although some patients were determined via Duplex-
Sonography to have a short ICA stenosis, failure to meet the 
requirements for cervical blockade necessitated performing 
general anesthesia (GA). Thus, these patients had under-
gone a conventional, rather than eversion endarterectomy. 
This group (CEA + GA) with 159 patients was then further 
stratified into 2 subcategories.

The first subgroup was comprised of 111 patients that had a 
long ICA stenosis, and had surgery conducted in the conven-
tional method under general anesthesia (CEA+GA - Long). 

The second subgroup was comprised of 48 patients with 
short ICA stenosis that were not suitable for cervical 
blockade; whether primarily or for some specified reason 
necessitated intubation. These patients have undergone 
conventional endarterectomy in general anesthesia 
(CEA+GA–Short). The indications for general anesthesia 
here were as follows: respiratory insufficiency (14 patients), 
general noncooperativity (13 patients), Claustrophobia (10 
patients). For 5 patients where cervical blockade was started 
with the intent to perform EEA, the beginning of a neuro-
logical Insult was registered through a negative Shouting 
test (whether failure to squeeze the toy, speech impairment 
or visual disturbances); here, immediate intracarotid Shunt-

ing was applied. These patients were intubated, and re-
ceived GA and Endarterectomy via conventional method.

For all patients (n=215), whenever antiplatelet Therapy was 
previously used, it was discontinued one day ahead of the 
planned surgery. A Bolus of 5000IU unfractionated Hepa-
rin was given to all patients intraoperatively immediately 
before clamping the common carotid artery. In addition, 
all patients were postoperatively perfused with 600 IU/hr 
unfractionated Heparin continuously for the first 24 hours, 
followed by dual coverage with oral Aspirin (100 mg – 325 
mg) as an antiplatelet drug, in addition to Enoxaparin, A 
low molecular Heparin, for 3 days. Thereafter, patients 
were reverted back to sole antiplatelet Therapy.

Data were statistically analyzed using SpSS 15.0 for Win-
dows (SPSS Inc, Chicago, IL, USA). Statistical significance 
was defined as p<0.05. Statistical significance was calcu-
lated using unpaired Student’s t-test. All data are presented 
as means with standard deviation (± SE).

Results and their discussion. As depicted in Table, in the 
(EEA+CB Short) group, out of the 56 patients eligible, 
one patient in whom simultaneous coronary artery bypass 
graft was performed died of myocardial infarction (1,78%; 
p<0,05). No neurological or other complications were 
observed in the remaining patients. Thus strictly speaking, 
the complication rate directly linked to the Endarterectomy 
performed in this group was virtually none.

Regarding the (CEA + GA – Long) group, 2 patients out of 
111 had a fully reversible transient ischemic attack (TIA), 
and one patient had an ischemic stroke (2,7%, p<0,05). 
For the (CEA+GA – Short) group no complications in that 
regard were recorded in the eligible 48 patients.

In this series, an eversion endarterectomy (EEA) with cer-
vical blockade (CB) was the preferred method whenever 
a short ICA stenosis was sonographically confirmed. This 
collaboration of surgical technique and type of anesthesia 
used, was justified by the lesser technical demand to con-
duct an eversion endarterectomy, hence reflecting on its 
shorter duration. The incision to closure duration for EEA 
was 45,2 min±14,0 minutes Vs. 60,6±12,1 min for CEA 
(p<0,001), in this assessment the 5 patients necessitating 
Intubation midway through surgery were excluded.

Table. Stratification of technique of endarterectomy, type of anesthesia 
and length of stenosis to various neurological and non-neurological complications 

Number of Patients
EEA+CB - Short CEA+GA - Short CEA+GA - Long

56 48 111

Complications
Myocardial infarction 1 0 0

Ischemic Stroke 0 0 1
TIA 0 0 2

percentage 1,78% 0,0% 2,7%
eea - eversion endarterectomy; cea - conventional endarterectomy; cB - cervical blockade; 

GA - General anesthesia; TIA - transient ischemic attack
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This discrepancy in duration can be attributed to the smaller 
incision required, less mobilisation needed for the ICA and 
a smaller suturing distance implemented for the circular 
anastomosis in comparison to the longitudinal incision 
with patching. Logically, this is a major appeal for proce-
dure tolerability by the patient. In this group no patients 
developed any form of neurological deficits. Constant in-
traoperative contact with the patient, using a confirmatory 
squeaking toy placed in the contralateral hand, assessing 
for speech impairments or visual disturbances served as 
Neuromonitoring and assured non-disrupted brain perfu-
sion. A clear indication for immediate intracarotid shunting 
was a negative response on command (5 patients). Here, 
conversion to general anesthesia and CEA was commenced. 
Fortunately, none of these patients had residual neurological 
deficits postoperatively.

Conventional endarterectomy on the other hand is regarded 
to be more technically demanding and more time consum-
ing. In this setting, intraoperative neuromonitoring must be 
assayed through more invasive methods. It is agreed upon 
by some authors [15], that when a prolonged closure of the 
internal carotid artery is observed and in order to decide 
the necessity of intracarotid shunt placement, simultaneous 
monitoring of brain perfusion can be conducted through 
measurement of evoked potentials, EEG registration and 
perfusion pressure assay in the distal pool of the ipsilateral 
internal carotid artery (Intracarotid tensiometry). In addi-
tion to being expensive, evoked potential measurements 
and EEG registration depict neurological damage only after 
occurrence. Whereas for intracarotid Tensiometry, retro-
grade filling from collateral blood vessels might provide 
the false impression of adequate brain perfusion. To avoid 
this dilemma, and since all these various neuromonitoring 
methods have sensitivities far from 100%, we pursued 
intracarotid shunting routinely as a “safety first” standard 
whenever general anesthesia was conducted.

In concordance with the well established data linking the 
direct closure of the ICA to luminal narrowing, with a 
Re-Stenosis incidence rate ranging from 1,0-14,0% [1,5], 
all patients undergoing a conventional endarterectomy in 
this series had Dacron- patching. By implementing that, 
Re-Stenosis rates of the ICA have been reported to fall 
0,1-5,8% [4,17,22]. However, due to the heightened risk 
regarding intra- and postoperative bleeding, advanced 
surgical proficiency is required.

Conclusion
According to our Series, complications (solely non-neu-
rological), related to eversion carotid endarterectomy with 
cervical blockade composed 1,78% and those attributed to 
conventional endarterectomy with intracarotid shunting and 
patch-repair under general anesthesia composed 2,7%.

Thus, in case of short stenosis of the internal carotid ar-
tery, eversion endarterectomy with cervical block, when 

the clinical requirements are met, seems to be an optimal 
choice. For long stenosis of the internal carotid artery, 
conventional endarterectomy with intracarotid shunting 
and patch-repair under general anesthesia might be a more 
suitable option.
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SUMMARY 

CORRELATING THE LENGTH OF INTERNAL CA-
ROTID ARTERY STENOSIS TO THE TECHNIQUE 
OF ENDARTERECTOMY AND ANESTHESIA 
USED

1Partsakhashvili J., 1Rtveliashvili N., 1Philishvili O., 
1Kurdadze R., 2Ukkat J.

1department of Visceral and Vascular surgery at “Trau-
matolgy” ltd. Hospital, Tbilisi, Georgia
2department of General-, Visceral- and Vascular surgery, 
University of Halle-wittenberg, Germany

A consensus correlating the length of the internal carotid 
artery stenosis (short vs. long) to the preferred Endarterec-
tomy (Conventional vs. Eversion) and type of anesthesia 
(General vs. cervical blockade) implemented has not yet 

been met. In a collaboration study between two hospitals 
in Germany and Georgia, 215 patients were analyzed and 
stratified into 3 groups according to length of stenosis, 
surgical technique and type of anesthesia used.

In this series, for eversion endarterectomy with cervical 
blockade, non-neurological complications commenced 
at 1,78%. For conventional endarterectomy performed 
under general anesthesia, patients with a short stenosis had 
no postoperative complications whatsoever, whereas the 
incidence rate for various neurological deficits was 2,7% 
for long stenosis. 

In case of short stenosis of the internal carotid artery, ever-
sion endarterectomy with cervical block, seems to be an 
optimal choice. Whereas for long stenosis, conventional 
endarterectomy under general anesthesia is a more suit-
able option.

Keywords: stenosis, eversion endarterectomy, convention-
al endarterectomy, cervical blockade, intracarotid shunt.

РЕЗЮМЕ

ВЫБОР МЕТОДА ЭНДАРТЕРЭКТОМИИ В ЗАВИ-
СИМОСТИ ОТ ДЛИНЫ СТЕНОЗА ВНУТРЕННЕЙ 
СОННОЙ АРТЕРИИ И ТИПА АНЕСТЕЗИИ

1Парцахашвили Дж.Д., 1Ртвелиашвили Н.З., 
1Пилишвили О.Дж., 1Курдадзе Р.А., 2Укат Ё.Г.

1»ооо травматология», отделение сосудистой и вис-
церальной хирургии, тбилиси, грузия; 2университет 
Мартина-Лютера, клиника общей, висцеральной и 
сосудистой хирургии, галле-виттенберг, германия 

Радикальным методом лечения стеноза внутренней 
сонной артерии является эверсионная (при коротких 
стенозах) и конвенционная (при длинных стенозах) 
эндартерэктомия, производимых как под местной 
анестезией (цервикальная блокада), так и под общим 
наркозом. Проанализированы 215 случаев эндарте-
рэктомии, проведенных в Университетской клинике 
Мартина-Лютера (Гале, Германия) и отделении висце-
ральной и сосудистой хирургии «ООО Травматологии» 
(Тбилиси, Грузия). В 56 случаях (I группа) проведена 
эверсионная эндартерэктомия с цервикальной блока-
дой, в 159 случаях (II группа) – конвенционная эндар-
терэктомия под общим наркозом. В этой группе у 48 
пациентов был короткий стеноз, однако ввиду наличия 
дополнительных критериев (некооперативность пациента, 
клаустрофобия, парез диафрагмального или возвратного 
гортанного нерва), к ним также был применен общий 
наркоз. В первой группе пациентов послеоперационные 
осложнения (инсульт, транзиторный приступ, инфаркт) 
составили 1,78%, во второй группе - 1,88%.



 
GeorGian Medical news  
no 9 (234) 2014

© GMN 11 

Показано, что при коротких стенозах предпочти-
тельнее проводить эверсионную эндартерэктомию с 
цервикальной блокадой, а при длинных стенозах – 
сбалансированную общую анестезию с искусственной 
вентиляцией легких с применением внутрикаротидного 
шунта и сосудистой заплаты.

reziume

Sida saZile arteriis stenozis sigrZis da 
anesTeziis tipis Sesabamisad endartereq-
tomiis meTodis SerCeva

1j. farcaxaSvili, 1n. rTveliaSvili, 
1o. filiSvili, 1r. qurdaZe, 2i. ukat 

1Sps „travmatologi“, visceruli da sisxl-
ZarRvTa qirurgiis departamenti, Tbilisi, 
saqarTvelo; 2visceruli da sixlZarRvTa 
qirurgiis klinika, martin luTeris sax. uni-
versiteti,  halle-vitenbergi, germania

Sida saZile arteriis stenozis mkurnalobis 
radikalur meTods warmoadgens karotiduli 
endartereqtomia (eversiuli – mokle ste-
nozis dros, konvenciuri - grZeli stenozis 
dros), romelic tardeba rogorc adgilobri-
vi anesTeziis (cervikaluri blokada), aseve 
zogadi narkozis pirobebSi. ganxilulia 

karotiduli endartereqtomiis 215 SemTxveva, 
romlebic Catarda martin luTeris sax. 
sauniversiteto klinikasa (hale, germania) da 
Sps "travmatologi"-s visceruli da sisxl-
ZarRvTa qirurgiis ganyofilebaSi (Tbilisi, 
saqarTvelo). 56 SemTxvevaSi (I  jgufi) war-
moebul iqna eversiuli endartereqtomia 
cervikaluri blokadiT, xolo 159 SemTxvevaSi 
(II  jgufi) - konvenciuri endartereqtomia 
zogadi narkozis qveS. aRniSnul jgufSi 
48 pacients hqonda mokle stenozi, magram, 
damatebiTi kriteriumebidan gamomdinare 
(pacientis arakooperatiuloba, klaustro-
fobia, diafragmis an xorxis Sebrunebuli 
nervis parezi), operaciuli mkurnaloba 
CautardaT zogadi narkozis qveS. pacientTa 
pirvel jgufSi postoperaciulma garTule-
bebma (insulti, tranzitoruli iSemiis Set-
eva, infarqti) Seadgina 1,78%, xolo meoreSi 
- 1,88%.

kvlevis Sedegebidan gamomdinare mokle ste-
nozebis dros eversiuli endartereqtomia 
+ cervikaluri bloki Sefasda optimalur 
qirurgiul prioritetad, grZeli stenozebis 
dros ki - dabalansebuli zogadi anesTezia  
filtvebis xelovnuri ventilaciiT, intra-
karotiduli Suntis da sisxlZarRvovani 
sakereblis gamoyenebiT.

СОВЕРШЕНСТВОВАНИЕ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ ЭХИНОКОККОЗА

Калиева Д.К., Тургунов Е.М., Тусупбекова М.М., Абатов Н.Т., Садуова З.Ж.

карагандинский государственный медицинский университет, республика казахстан

Эхинококкоз паразитарное заболевание, возбудителем 
которого является Echinococcus granulosus [4]. 

Эхинококкоз распространен по всему миру с пре-
валированием в Евразии (страны Средиземноморья, 
Российской Федерации и СНГ, Китай), северной и 
восточной Африке, Австралии, Южной Америке. В 
настоящее время имеются данные о возрождении эхи-
нококкоза в Центральной Азии, Восточной Европе и 
Израиле [8]. Эхинококкоз является серьезной пробле-
мой здравоохранения, являясь причиной социальных 
и экономических потерь [9]. Эхинококковые кисты 
могут развиваться в любом органе тела человека, наи-

более часто - в печени (60-70%) и легких (20-30%) 
[3]. Диагностика эхинококкоза основана на методах 
визуализации, таких как ультразвуковое исследование, 
компьютерная томография, рентгенологическое ис-
следование и обнаружение сывороточных антител при 
иммунодиагностических исследованиях [5]. 

Хирургическое лечение является основным методом 
лечения эхинококкоза печени [11]. Частота рецидивов, 
согласно литературным данным, составляет 10-15% [3]. 
Вариантами хирургического лечения являются: пери-
цистэктомия, частичная гепатэктомия или лобэктомия, 
открытая цистэктомия (с оментопластикой и без нее) 
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или дренирование при инфицировании кист [8]. При 
проведении эхинококкэктомии с целью профилактики 
рецидивов применяют различные методы обработки 
остаточной полости. Наиболее распространенным ме-
тодом является химический, при котором используют: 
20% гипертонический солевой раствор, 0,04% раствор 
хлоргекседина глюконат, 3% раствор перекиси водоро-
да, 0,5% нитрат серебра, 1% и 5% раствор йода, 0,05% 
раствор хлоргексидин и др. [12]. Все вышеприведенные 
химические вещества обладают побочными эффектами, 
приводя к развитию токсического гепатита, анафилак-
тическому шоку, холангиту [7]. Не существует идеаль-
ного сколицидного агента, являющегося безопасным 
и эффективным одновременно [8]. Определенные 
успехи в развитии хирургии печени достигнуты в связи 
с применением физических методов воздействия на 
биологические ткани посредством высокочастотной 
электрокоагуляции, низкочастотного ультразвука, крио-
деструкции, фотокоагуляции высокоэнергетическими 
лазерами. Однако, физические методы имеют ряд недо-
статков: способствуют травматизации стенок фиброз-
ной капсулы, развитию желчных свищей, холангита, 
желчеистечению, кровотечению в фиброзную полость, 
а также неблагоприятно сказываются на сокращении 
остаточной полости [1]. 

Поиск новых методов эффективного интраоперационного 
воздействия на зародышевые элементы эхинококка, одно-
временно индифферентных или минимально повреждаю-
щих печеночную ткань, позволяющих снизить количество 
рецидивов данного заболевания, является актуальной 
проблемой современной гепатологии.

Целью исследования явилось повышение эффектив-
ности и безопасности хирургического лечения эхино-
коккоза печени путем разработки нового физического 
метода обработки остаточной полости кисты.

Материал и методы. На кафедре хирургических бо-
лезней №2 Карагандинского государственного меди-
цинского университета на базе областной клинической 
больницы Караганды проведено экспериментально-
клиническое исследование по изучению влияния им-
пульсного электрического разряда (ИЭР), генерируемо-
го аппаратом «УРАТ 1м» (Россия) на выживаемость за-
родышевых элементов гидатидозного эхинококкоза. 

На первом этапе исследования проведено эксперимен-
тальное обоснование применения ИЭР и выяснение 
оптимального режима обработки аппаратом «УРАТ 1м» 
достаточного для полного разрушения зародышевых 
элементов. Объектом изучения являлись зародышевые 
элементы эхинококковой кисты. Дочерние элементы, 
взятые интраоперационно из одной материнской кисты 
(рис. 1), одинаковые по размеру, подвергались обработ-
ке ИЭР с разной экспозицией времени. 

рис. 1. Материнская эхинококковая киста. размер 
дочерних кист варьировал в пределах от 0,9 до 0,2 см

В ходе исследования выделены 2 группы: группа с 
дочерними кистами, не подвергавшаяся воздействию 
ИЭР и группа с дочерними кистами, подвергавшаяся 
воздействию ИЭР. 

Группа, не подвергавшаяся воздействию ИЭР, изуча-
лась на предмет выявления зародышевых элементов: 
протосколексов и ацефалоцистов. В данной группе 
было 11 зародышевых элементов. 

Группа, подвергшаяся воздействию ИЭР, была поделена 
следующим образом: выделено 11 подгрупп по времени 
экспозиции; подгруппы состояли из 3 дочерних кист 
(таблица 1).

Во время проведения эксперимента во флаконы объе-
мом 200 мл с 0,9% раствором хлорида натрия помещали 
по 10 дочерних пузырей с зародышевыми элементами 
эхинококка и воздействовали на них посредством ИЭР 
(“УРАТ-1м”). Во время обработки активный конец 
электрода находился в геометрическом центре сосуда 
(рис. 2).

рис. 2. обработка дочерних элементов эхинококковой 
кисты иЭр 
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С целью подтверждения деструктивного действия 
ИЭР на зародышевые элементы эхинококковой кисты 
проведено морфологическое исследование. Объектом 
гистологического изучения явились дочерние элементы 
эхинококковой кисты обеих групп. Их фиксировали в 
10% растворе нейтрального формалина и проводили 
обработку гистологического материала по общеизвест-
ной методике [2]. Изготовленные на санном микротоме 
«Leica SM 2000R» (Германия) парафиновые срезы 
толщиной 3-4 микрон окрашивали гематоксилином и 
эозином и просматривали в микроскопе фирмы «Leica 
DM 1000» (Германия) с цифровым цветным микрофото-
графированием рисунков. 

Результаты и их обсуждение. На основании приведен-
ных экспериментальных исследований выявлено, что 
оптимальным режимом обработки дочерних элементов 
эхинококкоза является 120'' на 200 мл или 0,6'' на 1 мл 
объема при которых происходит полная деструкция 
зародышевых элементов (рис. 3).

Данные подтверждены морфологическим иссле-
дованиями. При морфологическом исследовании 
11 препаратов с элементами эхинококковой кисты, 
не подвергшихся действию электроимпульсного 

разряда, выявлены паразитарные кисты, пред-
ставленные в виде внутренного герминативного 
слоя, интенсивно воспринимающего краситель. В 
полости кисты отмечалось скопление зародышевых 
элементов эхинококка: протосколексы, ацефалоцисты 
(pис. 4). 

рис. 4. оболочка эхинококковой кисты; множествен-
ные скопления зародышевых элементов на гермина-
тивной оболочке кисты. окраска: гематоксилином и 
эозином. ув. Х200

таблица 1. Характеристика группы, подвергшаяся действию иЭр
№ подгруппы Экспозиция Кол-во дочерних кист Размеры (см)

1 10’’ 3 0,7±0,2
2 20’’ 3 0,8±0,1
3 30’’ 3 0,9±0,2
4 40’’ 3 0,8±0,1
5 50’’ 3 0,9±0,2
6 60’’ 3 0,9±0,2
7 70’’ 3 0,8±0,1
8 80’’ 3 0,7±0,2
9 90’’ 3 0,9±0,2

10 100’’ 3 0,8±0,1
11 120’’ 3 0,9±0,2

р>0,05

рис. 3. результаты воздействия иЭр на зародышевые элементы
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В группах с экспозицией от 10'' до 100'' аппаратом 
«УРАТ 1м», наблюдалась следующая картина: частич-
ное расслоение герминативной оболочки эхинокок-
ковой кисты с полным сохранением структурности 
тканей, единичное разрушение протосколексов и 
ацефалоцистов (рис. 5).

рис. 5. Эхинококковая киста после воздействия иЭр в 
течение 100 сек.; на фоне расслоения герминативной обо-
лочки зародышевые элементы деструкции не подверглись. 
окраска: гематоксилином и эозином. ув.: Х 100

При микроскопическом обследовании морфологи-
ческого материала, подвергшегося обработке ИЭР, 
с экспозицией в течение 120'' аппаратом «УРАТ 1м» 
отмечается полное разрушение всех зародышевых эле-
ментов, утрата ими клеточного строения, коагуляцион-
ный некроз, расслоение и разрушение герминативной 
оболочки (рис. 6). 

рис. 6. Эхинококковая киста после воздействия иЭр 
в течение 120 сек.; коагуляционный некроз оболочек 
эхинококковой кисты, деструктуризация тканей. 
окраска: гематоксилином и эозином. ув.: Х100

В результате проведенных экспериментальных ис-
следований и получения положительных морфоло-

гических результатов о разрушительном действии 
импульсного электрического разряда на зародышевые 
элементы эхинококковой кисты разработан метод 
электроимпульсной обработки остаточной полости при 
эхинококкэктомии.

Методика проведения обработки: после тщательного 
ограничения окружающих тканей (рис. 7) производят 
пункцию кисты с последующей аспирацией содержимого 
кисты и удалением хитиновой оболочки (рис. 8).

рис. 7. вид эхинококковой кисты печени (интраопе-
рационно)

рис. 8. удаление хитиновой оболочки

Образовавшуюся полость заполняют стерильным 
физиологическим раствором, в полость погружают 
специальный электрод (рис. 9). Электрод соединяется 
с выходными контактами аппарата УРАТ-1м, который 
предварительно заземлен.

Возникающая при импульсном электрическом разряде 
в жидкости ударная гидравлическая волна, представ-
ленная волнами сжатия и разряжения, разрушает заро-
дышевые элементы эхинококка, вызывает деструкцию 
хитиновой оболочки, отторгает некротическую ткань с 
фиброзной оболочки, сопутствующие гидропотоки уда-
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ляют продукты некролиза, микроорганизмы, токсины. 
Имеющие место при импульсном электрическом раз-
ряде – ультразвуковая кавитация, ультрафиолетовое 
излучение и активные формы кислорода оказывают 
выраженное бактерицидное и антипаразитарное 
действие.

рис. 9. обработка остаточной полости иЭр

Вышеописанным методом с 2007 по 2013 гг. в област-
ной клинической больнице Караганды прооперировано 
25 больных, из них мужчин - 13 (52,0%), женщин - 12 
(48,0%). Средний возраст больных составил 37,8±0,8. 
В зависимости от места жительства больные были раз-
делены на жителей города -19 (76,0%), села- 6 (24,0%). 
Среди них 13 (52,0%) были заняты различными видами 
деятельности, безработных было 12 (48,0%). 

Единичные кисты отмечены в 16 (64,0%) случаях, 
множественные - в 9 (36,0%). Первичные кисты на-
блюдались в 20 (80,0%) случаях, рецидивные - в 5 
(20,0%). По размерам кисты до 10 см верифицированы 
в 8 (32,0%) случаях, от 10 см до 20 см - в 15 (60,0%) 
случаях, от 20 см и больше – 2 (8,0%).

В зависимости от локализации кист выявлено: в I S сег-
менте 3 (14,1%) случая, II S-2 (20,3%), III S-2 (20,3%), 
IV S-3 (18,5%), V S-4 (38,9%), VI S-6 (43,3%), VII S-11 
(51,3%), VIII S-11 (46,9%).

Что касается сопутствующей патологии, отмечались: 
артериальная гипертензия - у 2 (8,0%) пациентов, 
ишемическая болезнь сердца - у 1 (4,0%), хрониче-
ский гастрит - у 1 (4,0%), 1 (4,0%) пациент страдал 
хроническим компрессионным перелом L1, 1 (4,0%) 
- хроническим холециститом; непаразитарная киста 
яичника отмечалась в 1 (4,0%) случае. Все больные 
проходили клинический комплекс обследования, 
который включал жалобы, анамнестические и 
общеклинические данные, а также лабораторно-
инструментальные методы исследования, проводи-
мые по стандартным методикам.

С целью топической диагностики больным проводилось 
УЗИ с использованием аппарата фирмы «ALOKA» 5000 
SSD – 5000 Pro Sound PHD (Япония). Для исследования 
печени в режиме реального времени использовали ча-
стоты ультразвука от 2,5 до 3,5 мНz. Компьютерную то-
мографию проводили на аппарате Brilliance CT фирмы 
«Philips» (Голландия). Мультиспиральный компьютер-
ный томограф – это усовершенствованная технология 
сканирования множества срезов с получением двух 
срезов на оборот. Рентгенологическое исследование 
проводили на базе телеуправляемого стола-штатива 
универсального рентгенодиагностического аппарата 
«Mercury 332» (villa Sistemi Medicali, Италия). 

Всем больным проведено оперативное лечение с до-
полнительной обработкой остаточной полости ИЭР. 
Эхинококкэктомия проведена 22 (53,0%) пациентам, 
резекция - 2 (12,0%), перицистэктомия - 1 (6,0%). Во 
время оперативного вмешательства одновременно про-
ведена спленэктомия 1 (4,0%) пациенту, холецистэкто-
мия – 2 (8,0%). Прорастание кист в соседние органы, 
а также интимное прилежание кист, повлиявших на 
выбор тактики оперативного лечения в пользу эхино-
коккэктомии, наблюдалось при интимной спаянности 
с тонкой кишкой - в 1 (4,0%) случае и с воротной веной 
- в 1 (4,0%). 

Результаты хирургического лечения больных с 
эхинококкозом печени с использованием электро-
импульсной санации остаточной полости: средний 
объем кровопотери составил 320,6 мл. Гемотранс-
фузия проводилась только у 1 (4,0%) пациента. По-
слеоперационные осложнения в виде левостороннего 
реактивного плеврита отмечены в 3 (12,0%) случаях. 
Средние сроки госпитализации составили 12,8±2,2 
койко-дней. 

Приводим клинический пример применения ИЭР. 
Больная А., 49 лет, поступила в плановом порядке с 
жалобами на чувство тяжести в правом подреберье.

Из анамнеза: болеет 3 года, впервые было проведено 
оперативное лечение по поводу эхинококка печени (об 
объеме оперативного лечения не осведомлена).

Сопутствующая патология: Артериальная гипертен-
зия I ст. Объективно: Состояние удовлетворительное. 
На передней брюшной стенке в правом подреберье 
имеется послеоперационный рубец, без признаков 
воспаления. Живот при пальпации мягкий, несколько 
болезненный в правом подреберье. Печень не уве-
личена, селезенка не пальпируется, другие органы 
без патологии.

На УЗИ ГДЗ от 09.09.13 в S 7-8 лоцируется жидкостное 
образование размером 90х68мм, повышенной эхоплот-
ности (рис. 10). 
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рис. 10. узи печени больного А.

12.09.2013 в плановом порядке проведено оперативное 
лечение: лапаротомия, эхинококкэктомия. 

Интраоперационно при ревизии брюшной полости - 
выраженный спаечный процесс, паразитарная киста 
расположена в S I внутрипеченочно. Учитывая локали-
зацию, опасность развития кровотечения из раны печени, 
выраженный спаечный процесс решено было провести 
открытую эхинококкэктомию с обработкой остаточной 
полости ИЭР. Согласно разработанной методике, киста 
была изолирована от окружающих тканей метровыми 
салфетками, проведена пункция с последующей аспира-
цией содержимого. После вскрытия фиброзной капсулы 
хитиновая оболочка с оставшимся содержимым удалена, 
полость заполнена стерильным физиологическим раство-
ром в объеме, адекватном удаленному, в нее погружен 
коаксиальный кабель и подан разряд. Время экспозиции 
составило 2 мин. Остаточная полость ликвидирована 
ушиванием. Общая кровопотеря операции составила 250 
мл, время операции 120 мин.

Послеоперационный период протекал без особен-
ностей. Послеоперационная рана зажила первичным 
натяжением, швы сняты на 8 сутки. Больная в удо-
влетворительном состоянии выписана.

С целью подтверждения эффективности проводимой 
обработки остаточной полости импульсным электри-
ческим разрядом проведено гистологическое иссле-
дование интраоперационного материала, взятого до и 
после обработки остаточной полости. Паразитарные 
кисты были представлены внутренним герминативным 
слоем и наружной - хитиновой оболочкой, вокруг кото-
рых отмечалась продуктивная тканевая реакция в виде 
диффузной инфильтрации из лимфоцитов с примесью 
эозинофилов (рис. 11).  При обзорном рассмотрении 
выявлены отдельные группы эхинококковых пузырей 
различных размеров с инвазией в ткань печени (рис. 
12). В перипортальных зонах отмечалась выраженная 
лимфоидная инфильтрация.

рис. 11. разрастание грубоволокнистой соединитель-
ной ткани с формирование фиброзного слоя, грануля-
ционной ткани. окраска: гематоксилином и эозином. 
ув.: Х100

рис. 12. остаточная полость до обеззараживания: 
инвазия вокруг животного паразита, зародышевые эле-
менты. окраска: гематоксилином и эозином. ув.: Х200

В гистологическом материале, забранном после об-
работки остаточной полости, отмечен фибриноидный 
некроз, деструкция зародышевых элементов, единич-
ная лимфоидная инфильтрация, полнокровие сосудов, 
воспалительная реакция отсутствовала (рис. 13).

рис. 13. Полная деструкция элементов эхинококковой 
кисты. окраска: гематоксилином и эозином. 
ув.: Х100
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Эхинококкоз, в первую очередь, поражает печень. Всех 
пациентов с симптомами заболевания и без них, с ки-
стами более 5 см следует рассматривать как кандидатов 
для хирургического лечения [10]. Радикальные виды 
операций (резекция печени, перицистэктомия) приме-
няются только у пациентов c периферическим располо-
жением кист. При интрапаренхиматозном расположе-
нии кист рекомендуется применение цистэктомии [6]. 
Предложенная нами эхинококкэктомия, дополненная 
обработкой остаточной полости импульсным электри-
ческим разрядом, является альтернативой радикаль-
ным методам хирургического лечения эхинококкоза 
печени ввиду того, что ИЭР обладает разрушительным 
действием по отношению к зародышевым элементам 
эхинококка, прост в применении и безопасен. На 
основании морфологического исследования биоптатов 
фиброзной капсулы, взятых интраоперационно до и по-
сле воздействия импульсного электрического разряда, 
доказано, что электроимпульсный разряд вызывает 
гибель зародышевых элементов эхинококка, при этом 
не вызывает воспалительной реакции и повреждений 
со стороны тканей печени. 

Эхинококкэктомия, дополненная обработкой остаточ-
ной полости ИЭР, не увеличивает время операции, не 
требует специальной подготовки персонала, дорого-
стоящего оборудования и лекарственных препаратов. 
При наличии соответствующей аппаратуры метод 
может быть применен в условиях любой клиники, где 
технически возможно проведение оперативных вме-
шательств по поводу эхинококкоза печени. Метод не 
усугубляет сопутствующую патологию, не оказывает 
повреждающее действие на печень и прилежащие 
органы и на организм в целом. Эхинококкэктомия в 
сочетании с данным методом обработки может быть 
применена при интимном прилежании кист к круп-
ным сосудам, желчевыводящим путям, соседним 
органам, в случае локализации кист по задней по-
верхности печени, внутрипеченочном расположении, 
при множественных кистах. Считаем, что данный 
метод хирургического лечения эхинококкоза явля-
ется альтернативой таким радикальным операциям 
как перицистэктомия и резекция печени, которые 
высокотравматичны, часто сопровождаются большим 
объемом кровопотери, требуют проведения гемо-
трансфузий, которая чревата внесением инфекций. 
Ввиду большого объема операции удлиняется период 
госпитализации больных, количество послеопераци-
онных осложнений. 
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SUMMARY

IMPROVEMENT OF SURGICAL TREATMENT OF 
ECHINOCOCCOSIS

Kalieva D., Turgunov E., Tusupbekova M., Abatov N., 
Saduova Z.

Karaganda State Medical University, Kazakhstan

A hydatid disease is a serious public health problem in 
Kazakhstan. Surgical treatment is the main treatment of 
hepatic echinococcosis. Considering high rate of recurrence 
of the disease the search for new methods of surgical 
treatment remains relevant. The aim of the study was to 
improve the efficiency and safety of surgical treatment of 
hepatic echinococcosis; to develop a new physical method 
for cleaning residual cyst cavity. 
 
Experimental and clinical investigation of IED effects on 
hydadtid cyst embryonic element was studied. In order 
to monitor the effectiveness of developed method the 
morphological study of histological material was done. 
 It is experimentally proved that the optimal mode of impact 
of IED on germinal elements of hydatid cysts at which their 
complete destruction, is the exposure 120 seconds by 200 
ml of liquid or 0,6 seconds per 1 ml volume. 
The method of cleaning of residual cavity with IED was 
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developed. By this method for the years 2007-2013, 25 
patients were operated on, of which there were 13 (52,0%) 
men, 12 (48,0%) women. The mean age was 37,8±0,8. 
Single cysts observed in 16 (64.0 %) cases, multiple in 9 
(36.0%). Primary cysts were observed in 20 (80.0%) cases, 
recurrent 5 (20.0%). Size up to 10 cm cyst verified in 8 
(32.0%) cases , from 10cm to 20 cm in 15 (60.0 %) cases 
, 20 cm or more - 2 ( 8.0%). To localize the left lobe of the 
liver was struck in 24.0% of cases, the right to 76.0%. 
 
The cysts were located in the right lobe of the liver 
in 76,0%, left lobe in 24,0%. Echinococcectomy was 
performed in 22 (53.0%) patients, resection-2 (12.0%), 
pericystectomy-1 (6.0%). Average estimated blood loss 
was 320.6 ml. Blood transfusion was performed in only 1 
(4.0%) patients. Postoperative complications in the form 
of left-hand reactive pleuritis were marked in 3 (12.0%) 
cases. Average period of hospitalization amounted to 
12,8±2,2 bed-days.
 
Echinococcectomy supplemented by cleaning of the 
residual cavity impulse electric discharge may be an 
alternative to radical methods of surgical treatment of 
hepatic echinococcosis, due to the fact that IED has a 
destructive effect against Echinococcus germinal elements, 
simple to use, safe. 
 
Keywords: Hydatid cyst, surgical treatment, impulse 
electric discharge.

РЕЗЮМЕ

СОВЕРШЕНСТВОВАНИЕ ХИРУРГИЧЕСКОГО 
ЛЕЧЕНИЯ ЭХИНОКОККОЗА

Калиева Д.К., Тургунов Е.М., Тусупбекова М.М., 
Абатов Н.Т., Садуова З.Ж.

карагандинский государственный медицинский уни-
верситет, республика казахстан

Эхинококкоз является серьезной проблемой для обще-
ственного здравоохранения Казахстана. Учитывая 
высокие показатели распространенности эхинококкоза 
среди населения Казахстана и колиечство рецидивов 
заболевания, поиск новых методов хирургического 
лечения остается актуальным. 

Целью исследования явилось повышение эффектив-
ности и безопасности хирургического лечения эхино-
коккоза печени путем разработки нового физического 
метода обработки остаточной полости кисты.

Проведено экспериментально-клиническое исследо-
вание действия импульсного электрического разряда 
(ИЭР) на зародышевые элементы эхинококковой 
кисты. С целью подтверждения эффективности раз-

работанного метода проведены морфологические ис-
следования гистологического материала до обработки 
ИЭР и после. 

Экспериментальным путем доказано, что оптимальным 
режимом воздействия ИЭР на зародышевые элементы 
эхинококковой кисты, при котором происходит их 
полное разрушение, является экспозиция в течение 
120 секунд на 200 мл жидкости или 0,6 секунд на 1 мл 
объема. Разработана методика обработки остаточной 
полости ИЭР в клинике. Данным методом за 2007-
2013 годы прооперировано 25 пациентов, из них 13 
(52,0%) мужчин, 12 (48,0%) женщин. Средний возраст 
больных составил 37,8±0,8. Единичные кисты отмече-
ны в 16 (64,0%) случаях, множественные в 9 (36,0%). 
Первичные кисты наблюдались в 20 (80,0%) случаях, 
рецидивные - в 5 (20,0%). По размерам кисты до 10 см 
верифицированы в 8 (32,0%) случаях, от 10 см до 20 см 
- в 15 (60,0%) случаях, от 20 см и больше – в 2 (8,0%). 
По локализации левая доля печени была поражена в 
24,0% случаев, правая - в 76,0%. 

Эхинококкэктомия проведена 22 (53,0%) пациентам, 
резекция - 2 (12,0%), перицистэктомия - 1 (6,0%). Сред-
ний объем кровопотери составил 320,6 мл. Гемотранс-
фузия проведена 1 (4,0%) пациенту. Послеоперацион-
ные осложнения в виде левостороннего реактивного 
плеврита отмечены в 3 (12,0%) случаях. Средние сроки 
госпитализации составили 12,8±2,2 койко-дней. 

Эхинококкэктомия, дополненная обработкой остаточ-
ной полости импульсным электрическим разрядом, 
является альтернативой радикальным методам хирур-
гического лечения эхинококкоза печени, ввиду того, 
что ИЭР обладает разрушительным действием по от-
ношению к зародышевым элементам эхинококка, прост 
в применении, безопасен.

reziume
 
eqinokokozis qirurgiuli mkurnalobis srul-
yofa

d. kalieva, e. turgunov, m. tusupbekova, 
n. abatov, z. saduova

karagandis saxelmwifo samdicino univer-
siteti, yazaxeTi

eqinokokozi seriozuli problemaa yazaxeTis 
sazogadoebrivi jandacvisaTvis. qirurgiuli 
mkurnaloba aris RviZlis eqinokokozis 
mkurnalobis ZiriTadi meTodi. daavadebis 
recidivebis maRali donis gaTvaliswinebiT 
aqtualuria qirurgiuli mkurnalobis axali 
meTodebis Zieba. kvlevis mizans warmoad-
genda RviZlis eqinokokozis qirurgiuli 



 
GeorGian Medical news  
no 9 (234) 2014

© GMN 19 

mkurnalobis efeqturobis da usafrTxoebis 
amaRleba kistis narCeni Rrus damuSavebis 
axali fizikuri meTodis SemuSavebis gziT.

Catarda eqinokokuri kistis Canasaxur ele-
mentebze impulsuri eleqtromuxtebis (iem) 
zemoqmedebis kliniko-eqperimentuli gamokv-
leva. meTodis efeqturobis dadasturebis 
mizniT Catarebulia histologiuri masalis 
kvleva impulsuri eleqtromuxtebiT da-
muSavebamde da mis Semdeg.

eqsperimentis gziT damtkicebulia, rom im-
pulsuri eleqtromuxtebis (iem) eqinokokuri 
kistis Canasaxis elementebze zemoqmedebis, 
romlis drosac xdeba maTi sruli daSla, 
optimaluri reJimi aris eqspozicia 120 wa-
mis ganmavlibaSi 200 ml siTxeze an 0,6 wami 
1 ml moculobaze. SemuSavebulia impulsuri 
eleqtromuxtebiT (iem) narCeni Rrus klinika-
Si damuSavebis meTodika. 2007-2013 wlebSi am 
meTodiT operacia Cautarda 25 pacients; 13 
(52,0%) mamakacs da 12 (48,0%) qals. avadmyofTa 
saSualo asaki Seadgenda 37,8±0,8. erTeuli 
kistebi aRiniSna 16 (64,0 %) SemxvevaSi, mrav-
lobiTi – 9 (36,0%). pirveladi kistebi Se-

iniSneboda 20 (80,0 %) SemTxvevaSi, recidivuli 
5 (20,0%).  zomebis gaTvaliswinebiT 10 sm-mde 
kista verificirebulia 8 (32,0 %) SemTxvevaSi, 
10 sm-dan 20 sm-mde – 15 (60,0%) SemTxvevaSi, 20 
sm-dan da meti - 2 (8,0%) SemTxvevaSi. loka-
lizaciis mixedviT RviZlis marcxena wili 
dazianebuli iyo 24,0% SemTxvevaSi, marjvena 
- 76,0%.

eqinokokeqtomia Cautarda 22 (53,0 %) pacients, 
rezeqcia - 2 (12,0 %,), pericisteqtomia - 1 (6,0%). 
sisxlis danakargis saSualo moculobam 
Seadgina 320,6 ml. hemotransfuzia Cautarda 
mxolod 1 (4,0%) pacients. operaciis Semdgomi 
garTulebebi marcxenamxrivi reaqtiuli plev-
ritis saxiT aRiniSna 3 (12,0%) SemTxvevaSi. 
hospitalizaciis saSualo vadebma Seadgina 
12,8±2,2 sawol-dRe.

avtorebs miaCniaT, rom eqinokokeqtomia, Sevse-
buli narCeni Rrus impulsuri eleqtromuxtiT 
damuSavebiT, warmoadgens RviZlis eqinikokozis 
radikaluri qirurgiuli meTodiT mkurnalo-
bis alternativas, vinaidan iem-i damangrevlad 
moqmedebs eqinokokis Canasaxis elementebze, 
martivi da usafrTxoa gamoyenebaSi.

INVESTIGATION OF FUNCTIONAL ACTIVITY HUMAN DENTAL PULP STEM CELLS 
AT ACUTE  AND CHRONIC PULPITIS

Ustiashvili M., Kordzaia D., Mamaladze M., Jangavadze M., Sanodze L.

Tbilisi State Medical University, Al. Natishvili Institute of Experimental Morphology;
“UniDent” - Dental Clinic, Training and Research Center, Georgia

The leading role in embryonic development and tissue 
regeneration is assigned to that small population of cells 
with the ability of self-regeneration and despite of multiple 
cycle of cell division are keeping undifferentiated condi-
tion [1,14]. In general, stem cells potential determines the 
ability of cell division and its differentiation into different 
phenotype. By origin the stem cells are divided into three 
groups:
- embryonic stem cells produce embryoblasts at early stage 
of embryonic development. They are multipotent and de-
spite their ability of differentiation of mesoderm, ectoderm 
and endoderm into the cells, they can also maintain undif-
ferentiated condition. 

- fetal stem cells generate particularly identified specific 
cells. 
- postnatal stem cells are characterized with low potent in 
comparison with embryonic and fetal stem cells and are 
of three types: hematopoietic, multipotent mesenchymal 
(stromal) and organ-specific progenic. According to some 
authors cord blood stem cells should be considered as a 
separate subgroup [1]. 

It is already recognized that together with the other con-
nective tissues organ-specific progenic stem cells were 
registered in postnatal dental pulp as well [7]. In 2000 
S. Gronthos and co-authors were the first who identi-



20

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

fied the stem cells in adult dental pulp. Despite the fact 
that this group of undifferentiated cells is only 1% of the 
pulp total cell population, they are able to respond to the 
specific extra-cellular excitatory signals with numerous 
highly-differentiated progeny and play crucial role in dentin 
regeneration process after injury [15]. 

It should be emphasized that among the dental hard tis-
sues only dentin has a potential of natural regeneration 
that is expressed by formation of tertiary dentin [17]. 
The degree of tertiary dentin structural organization is 
directly correlated with the damage force intensity and 
duration. Naturally, in this process the local and general 
immunity of the body should be taken into consideration 
as well. At slight injury, or reverse inflammation, the 
dentin production is provided by adult (mature) odon-
toblasts. Consequently, the formed dentin has a well-
organized structure. This process is called as reactive 
dentinogenesis [13]. 

The question should be considered differently in case of 
dentin exposed to strong damaging agents. In this case, 
the death of odontoblasts with low regeneration ability, 
occurs. In return a new generation of cells similar to the 
odontoblasts is generated from the immature population 
of the cells, producing so called bridge (dentin bridge 
structure is not homogenous and is characterized with 

instable organization) [3,5]. The mechanism of how to 
fill pulp with the odontoblasts-like cells still remains 
unknown. presumably, it should be emphasized that 
the key players in this process are stem cells. The pulp 
subodontoblastic layer and perivascular zones are the 
sites of their possible localization. However, immature 
mesenchymal cells and fibroblasts may be considered 
as a source of odontoblasts [12].

Dental pulp stem cells belong to a postnatal group of cells. 
On the one hand they are transforming into odontoblasts 
and/or the cells similar to nerve cells and on the other hand, 
give rise to new stem cells. The exact source and localiza-
tion of stem cells still remains the subject of investigation 
and disputes, but there is no doubt that these cells are rep-
resenting the phenotypes which mostly correspond to the 
stem cells found in the perivascular niche [8].

In perivascular niche a central place is occupied by 
true mature mother stem cell. It has unlimited self- 
renewal (regenerating) capacity. During the mitosis, 
these cells generate as renewed mother stem cell as 
well as daughter and transit stem cells [2,4]. However, 
daughter stem cells, less capable of self-renewal, are 
characterized with a high proliferative activity and 
generate the differentiated cells such as osteoblasts, 
odontoblasts, chondrocytes and nerve cells [11].

Fig. 1. acute pulpitis
a) Hypocellular stroma H&E, immunohistochemistry X40; 

b) Expression of Ki-67 in pulp stroma cells, immunohistochemistry, X40; 
c) Perivascullar agragation of CD133 positive cells, (arrow), immunohistochemistry X100; 

d) Few NCAM positive cells near Hohle layer (Arrow) immunohistochemistry, X200



 
GeorGian Medical news  
no 9 (234) 2014

© GMN 21 

Reparation process of the dentin, as well as of any other tis-
sues, is just the response of stem cells to external stimulation. 
Normally, among the healthy tissues, stem cells maintain a pas-
sive position. The death of the odontoblasts after strong injury 
and/or damage might stimulate so far unknown such events 
through which so called triggering signal is transmitted to the 
pulp matrix [18]. This “information” stimulates proliferation 
and differentiation of stem cells, leading to the formation of 
a new generation of odontoblasts [9]. 

It is also worthwhile to note that a necessary condition for 
final dentinogenesis is to consider such phenomena as the 
growth factors [16]. Just these biologically active com-
ponents, sequestered in dentin matrix, affect and lead the 
process of reactive and reparative dentinogenesis. Taking 
into consideration the truth, that stem cells migration to 
the site of injury is a complex process, importance and the 
role of dentin growth factors become apparent. Among the 
pulp tissue growth factors the special places are given to: 
bone morphogenetic protein (BMp), transforming growth 
factor (TGF) and insulin-like growth factor (IGF). Under 
their influence the stem cells are transformed into odon-
toblasts-like cells, which subsequently producing dentine. 
From the above-mentioned, the aim of the study was the 
identification of stem cells in human dental pulp, detection 
of their localization and assessment of functional activity 
at inflammation process and/or at norm [6,10]. 

Material and methods. 30 patients have been studied at 
the Department of Odontology of Tbilisi State Medical 
University and Dental Clinic and Educational-Research 
Center “UniDent”. 30 teeth pulp have been studied. In 
10 cases the diagnose was acute pulpitis (I group of 
study) and in 14 cases - chronic pulpitis (II group of 
study), respectively. We were interested in finding of the 
patients of II group. The choice was made on the filled 
teeth with deep caries diagnosis, to which later adjust-
ment of orthopedic construction was planned. Only the 
teeth (even the filled ones) were the subjects to vital 
pulp extirpation as their electrophysiological potential 
(pulp electro excitation) was 12 mKa and more. It is 
known that the electro-odontometric index of the filled 
(and especially with treating lining) teeth, with the di-
agnosis of deep caries, is always reduced in comparison 
with the norm and tissue inflammatory sites/foci are 
observed in pulp. However, even such a pattern is not 
medical indication for pulp extirpation during the dental 
restorations. However, when an adjustment of orthopedic 
constructions to such teeth is planned (especially if they 
are used as support units) keeping these teeth vital will 
create a real risk for development of complications after 
treatment. Most commonly it leads to the development of 
complicated chronic pulpitis as a result of preparation. 
Just this pattern was the indication for extirpation of the 
pulp of filled teeth with diagnosis of deep caries. 

Fig. 2. Chronic pulpits 
a) Hypercellular stroma H&E, immunohistochemistry, X10; 

b) Expression of Ki-67 in pulp stroma cells, (arrow), immunohistochemistry, X100; 
c) Agragation of CD133 positive cells near Hohle layer, (arrow), immunohistochemistry, X200;

d) NCAM increase, number of NCAM positive cells,(Arrow), imunohistochemistry, X200
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`On the other hand, exactly in such clinical situation is pre-
sumable the activation of cytological processes stimulating 
odontogenesis in dental pulp. 

The intact teeth pulps (n=6) have been studied separately, 
in control group, where indication for extirpation at orth-
odontic treatment was teeth extraction (tooth extraction 
immediately followed by pulp extirpation) or those special 
cases of orthopedic treatment when teeth tortoanomaly was 
observed and abundant preparation of tooth tissues was 
required. Informal consent was taken from every patient 
(or his/her parents) concerning to use of their tooth for 
research purposes. 

Slices of 5 um thickness were obtained from 10% formalin 
fixed, paraffin embedded pulp for routine H&E and immu-
nehistochemical staining. Primary antibodies against Ki-67 
(1:150), CD133(1:100) and NCAM (CD56) were used. 
Immunohistochemistry was performed using the standard 
streptavidin-biotin-immunoperoxidase method with DAB 
as chromogen (RE7280-K Novolink, Max polymer De-
tection System, Leica Microsistems, Wetzlar, Germany), 
according to the manufacturer’s instructions. Sections were 
counterstained with Hematoxylin.

Results and their discussion. According to the study 
obtained results demonstrate that at acute pulpitis the 
pulp stroma is hypocellular in comparison with the norm 
but cells proliferative activity is low. CD 133 and NCAM 
(CD 56 positive stem cells were found in pulp stroma 
prevascularly and in Hohle layer (Fig. 1a,b,c,d).

At process prolongation and transition to the chronic 
phase pulp stroma is hypercellular, the cells having large, 
rounded or oval-shaped nuclei with clear chromatin ap-
pear together with fibroblasts. They are distributed as 
about entire thickness of the stroma as especially Hohle 
layer. In such cells higher proliferative activity (Ki-67 
expression) was observed. The cells in the mentioned 
proliferation phase are intensively marked by CD133, 
the rate of which is high in Hohle layer and along it. A 
big number of NCAM (CD 56) positive cells appear in 
pulp stroma (Fig. 2a,b,c,d).

Conclusions. During pulpitis an involvement of stem cells 
into the process of reparative dentinogenesis should be 
conducted stepwise. 

In acute cases of the disease, stem cell perivascularl mobi-
lization and proliferation and its migration to Hohle layer 
occur in response to irritation/stimulation.

Chronification of the process leads not only to the migra-
tion of stem cells to the periphery of the pulp but also s 
their “maturation” (increase of NCAM expression in the 

stem cells), which causes an increase the number of dentin 
producing active odontoblasts and initiation of reparative 
dentinogenesis.
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SUMMARY

INVESTIGATION OF FUNCTIONAL ACTIVITY 
HUMAN DENTAL PULP STEM CELLS AT ACUTE 
AND CHRONIC PULPITIS

Ustiashvili M., Kordzaia D., Mamaladze M., 
Jangavadze M., Sanodze L.

Tbilisi State Medical University, Al. Natishvili Institute of 
Experimental Morphology; “UniDent” - Dental Clinic, 
Training and Research Center, Georgia

It is already recognized that together with the other con-
nective tissues organ-specific progenic stem cells are also 
found in postnatal dental pulp. This group of undifferenti-
ated cells is only 1% of total cell population of the pulp. 

The aim of the study was the identification of stem cells 
in human dental pulp, detection of their localization and 
assessment of functional activity during inflammation 
process and/or at norm.

The obtained results showed that at acute pulpitis the pulp 
stroma is hypocellular in comparison with the norm but 
cells proliferative activity is low. CD 133 and NCAM (CD 
56) positive stem cells were found in perivascularl space 
of the pulp stroma and in Hohle layer.

At process prolongation and transition to the chronic phase 
pulp stroma is hypercellular, the cells with large, rounded 
or oval-shaped nuclei with clear chromatin appear together 
with fibroblasts. They are distributed as about entire 
thickness of the stroma as especially Hohle layer. In such 
cells higher proliferative activity (Ki67 expression) was 
observed. The cells in the mentioned proliferation phase 
are intensively marked by CD133, the rate of which is high 
in Hohle layer and along it. A large number of NCAM (CD 
56) positive cells appear in pulp stroma.

Conclusions. During pulpitis an involvement of stem cells 
into the process of reparative dentinogenesis should be 
conducted stepwise. 

In acute cases of the disease, stem cell perivascularl 
mobilization and proliferation and its migration to Hohle 
layer occur in response to irritation /stimulation.

Chronification of the process leads not only to the migration 
of stem cells to the periphery of the pulp but also s their 
«maturation» (increase of NCAM expression in the stem 
cells), which causes an increase the number of dentin 
producing active odontoblasts and initiation of reparative 
dentinogenesis.

Keywords: stem cells, human dental pulp, pulpitis, repara-
tive dentinogenesis.

РЕЗЮМЕ

ФУНКЦИОНАЛьНАЯ АКТИВНОСТь СТВОЛО-
ВЫХ КЛЕТОК ПУЛьПЫ ЗУБА ЧЕЛОВЕКА ПРИ 
ОСТРЫХ И ХРОНИЧЕСКИХ ПУЛьПИТАХ

Устиашвили М.Г., Кордзаиа Д.Дж., Мамаладзе М.Т., 
Джангавадзе М.В., Санодзе Л.О.

тбилисский государственный медицинский универси-
тет, институт экспериментальной морфологии им. 
А. натишвили; Стоматологическая клиника и учебно-
научный центр «унидент», грузия

Известно, что в постнатальной пульпе зуба, наряду с 
другими соединительными тканями, зарегистрированы 
органо-специфические прогенные стволовые клетки; 
субпопуляция этих недифференцированных клеток 
составляет лишь 1% от всего числа популяций клеток 
пульпы.

Цель исследования - выявление стволовых клеток в 
пульпе зуба человека, идентификация их локализации 
и оценка функциональной активности в процессе вос-
паления и/или в норме. 

Полученные результаты показали, что при острых пуль-
питах строма является гипоцеллюлярной по сравнению с 
нормой, а пролиферативная активность клеток - низкая. 

В строме пульпы периваскулярно и в слое Hohle об-
наружены CD 133 и NCAM (CD 56) положительные 
стволовые клетки. 

При продлении процесса и перехода в хроническую 
фазу строма пульпы гиперцелюларна и клетки, имею-
щие большие, круглые или овальные ядра с четким 
хроматином, появляются вместе с фибробластами. Они 
распределены по всей толщине стромы и, в особенно-
сти, в слое Hohle. В таких клетках наблюдается про-
лиферативная активность (Ki-67 экспрессия). Клетки в 
упомянутой фазе пролиферации интенсивно отмечены 
как CD133, частота которых является высокой в слое 
Hohle и вдоль него. Большое количество NCAM (CD 56) 
позитивных клеток появляется в строме пульпы. 

Таким образом, на основании проведенных исследо-
ваний следует заключить, что при пульпитах участие 
стволовых клеток в процессе репаративного дентино-
генеза проводиться поэтапно. 

В тяжелых случаях заболевания, в ответ на раздражение 
происходит мобилизация и пролиферация стволовых 
клеток преваскулярно и их миграция в слой Hohle. 

Хронификация или хроническое течение процесса 
приводит не только к движению стволовых клеток 
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к периферии пульпы, но и усилению их «зрело-
сти» (увеличение экспрессии NCAM в стволовых 
клетках), что приводит к увеличению количества 

активных одонтобластов, которые продуцируют 
дентин, и инициируют репаративный процесс 
дентиногенеза. 

reziume

adamianis kbilis pulpis Rerovani ujredebis funqciuri aqtivoba 
mwvave da qronikuli pulpitebis dros

m. ustiaSvili, d. korZaia, m. mamalaZe, m. jangavaZe, l. sanoZe

Tbilisis saxelmwifo samedicino universiteti; al. naTiSvilis saxelobis morfologiis 
instituti; stomatologiis klinika da saswavlo kvleviTi centri “unidenti”, saqarTvelo

aRiarebulia, rom organospecifikuri pro-
genituri Rerovani ujredebi, sxeulis sxva Se-
maerTebel qsovilebTan erTad, postnatalur 
dentalur pulpaSic aris registrirebuli. 
aradiferencirebuli ujredebis es jgufi 
pulpis mTliani ujreduli populaciis mxo-
lod 1%-s Seadgens.

kvlevis mizans warmoadgenda adamianis 
kbilis pulpaSi Rerovani ujredebis iden-
tifikacia, maTi lokalizaciis dadgena da 
funqciuri aqtivobis Sefaseba normaSi da 
anTebis dros.

miRebuli Sedegebi cxadhyofen, rom mwvave 
pulpitebis dros pulpis stroma hipocelu-
luria normasTan SedarebiT, ujredebis pro-
liferaciuli aqtivoba ki dabalia. pulpis 
stromaSi perivaskulurad da Hohle-s SreSi 
nanaxia CD 133 da NCAM (CD 56) dadebiTi Re-
rovani ujredebi.

procesis gaxangrZlivebis SemTxvevaSi da 
qronikul fazaSi gadasvlisas pulpis 
stroma hiperceluluria, fibroblastebTan 
erTad Cndeba ujredebi didi, momrgvalo an 
ovaluri formis birTviT, naTeli qromatiniT. 
isini gafantulia rogorc stromis mTel 

sisqeSi, aseve, gansakuTrebiT - Hohle-s SreSi. 
aseT ujredebSi aRiniSneba proliferaciuli 
aqtivoba (Ki-67  eqspresia). aRniSnuli proli-
feraciis fazaSi myofi ujredebi intensiurad 
iniSneba CD 133-iT, romelTa sixSire maRalia 
Hohle-s SreSi da mis mimdebared.pulpis stro-
maSi Cndeba didi raodenobiT NCAM (CD 56) 
dadebiTi ujredebi.

kvlevis Sedegad dadgenilia, rom pulpitebis 
dros reparaciuli dentinogenezis procesSi 
Rerovani ujredebis CarTva etapobrivad mim-
dinareobs.

daavadebis mwvave mimdinareobis SemTxvevaSi 
gaRizianebaze sapasuxod adgili aqvs Rero-
vani ujredebis mobilizacias da prolife-
racias perivaskulurad da maT migracias 
Hohle-s SreSi.

procesis qronizeba iwvevs ara marto Re-
rovani ujredebis gadaadgilebas pulpis 
periferiisaken, aramed maTi “momwifebis“ 
gaZlierebas (NCAM eqspresiis mateba Rero-
van ujredebSi), rac ganapirobebs dentinis 
maproducirebeli aqtiuri odontoblastebis 
raodenobis matebas da reparaciuli denti-
nogenezis procesis iniciacias. 
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Despite the significant achievements in the field of oral health 
care dental diseases still remain a severe problem in the world’s 
population, especially among poor and disadvantaged groups 
of both in developed and developing countries.

Caries and periodontal diseases are the most prevalent among 
dental diseases. Bacteria has the substantial role in their oc-
currence and development, though these diseases are mul-
tifactorial in origin and there are a lot of local and common 
risk – factors having influence on their development.

The role of unsatisfactory oral hygiene is essential for de-
veloping periodontal diseases. Bacterial plaque collected 
at the level of tooth – gingival connection is considered 
as a chief etiological factor in their occurrence [15,18] 
for microorganisms in the plaque and their metabolism 
products influence on periodontal tissues and have local 
irritating and toxic effects, resulting in quality and quantity 
changes of liquid in subgingival sulcus. Tooth - gum at-
tachment loosen, the gum tissues separate from the tooth 
and form deepened sulcus, called a periodontal pocket. If 
left untreated infection and inflammation spreads from the 
gums to the ligaments and bone that support the teeth. The 
progressive loss of the alveolar bone around the teeth can 
lead to their loosening, replacement and subsequent loss. 
poor oral hygiene encourages plaque accumulation, which 
leads to increasing pathogenic bacteria and development 
of severe forms of periodontal diseases [20].

There are many microbial species in the ecosystem in soft 
and hard tissues of the oral cavity is approximately 700 spe-
cies of microbes have been observed in microbial composi-
tion [1]. These microbes form a compound complex of the 
microbial flora [11,12,19,24] with the content depending 
on the host response, the kind of oral diseases and their 
localization in the oral cavity [13,31,32]. The content of 
ecosystem varies due to pathological processes such as 
caries and periodontal diseases changing the composition 
of the microbial flora [16,28,33].

Numerous studies show that an increase in dental plaque 
and inflammation of gingival tissue are closely related 
to each other, regardless of age, sex and racial or ethnic 
origin [2] the prevalence of periodontal diseases increases 
with age [3,8,23] are noticed more often in men than in 
women [10,25]. 

Periodontal disease is defined as a pathological process af-
fecting periodontal tissue and revealed in forms of gingivitis 
or periodontitis. They play an important role in tooth loss in 

adult population throughout the world. Severe periodontitis 
is found in 5-15% of most populations at the age of 35-44, 
whilst chronic forms are seen in a vast majority of people 
worldwide (WHO).

periodontitis was for many years considered as a disease of 
the elders, although many experimental and epidemiologi-
cal studies have identified the specific common risk-factors 
determining the human propensity and risk for periodontal 
diseases: tobacco use, socio-economic and demographic 
status , various chronic general diseases and disorders such 
as heart and hematopoietic, endocrine, immune system, 
digestive organs and nervous system pathology, living 
conditions and psychological stress [14,22].

Local factors contributing in development of periodontal 
diseases may be low oral vestibule, short tongue and lip 
folds, tooth location and occlusion variations and anoma-
lies, fillings or orthodontic constructions that are in unsat-
isfactory conditions or badly made. 

The positive association between the regular tooth-brushing 
and low prevalence of periodontal diseases are described in 
various studies [10,25,30]. Smoking is the most important 
behavioral factor in the development of periodontal disease 
[5,9,20,29,34]. Smokers have 11 - times more often patho-
genic bacteria than non-smokers and - 4 times more often 
periodontal diseases compared with nonsmokers [6,7]. 

pain, discomfort and loss of teeth due to untreated caries and 
periodontal diseases leads to functional and aesthetic disrup-
tions and significantly affects the quality of human life.

Dental Data Global Bank shows that many developed 
countries and several countries in Latin America are dis-
tinguished by high and average indicators of periodontal 
index, (WHO, 2004),whilst the majority of developing 
countries dental care access is limited, oral diseases are 
often left untreated and teeth are extracted because of pain 
or discomfort or material destitution. Due to tooth loss and 
impaired oral function specialists expect the public health 
problems to be increased in developing countries. 

Georgia being on the 96th place by UNDP Human Devel-
opment Index, has about 4.5 million people, 52% of which 
live in urban areas (2012,NCDC). Multifactorial dental 
diseases still remain actual and severe problem in Georgia. 
Socio-economic status defines the less accessibility of 
dental care for the population of Georgia, compared with 
many European countries.

THE PREVALENCE OF PERIODONTAL DISEASES AMONG 
ADULT POPULATION IN GEORGIA

Tsitaishvili L., Margvelashvili M., Kalandadze M., Margvelashvili V.

I. Javakhishvili Tbilisi State University, Georgia
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Unsatisfactory financial conditions reduce frequency of 
patients’ visits to dentists, possibility of having oral deb-
ridement that worsens oral hygiene and thus encourages 
the occurrence and development of 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. The signifi-
cant role of socio-behavioral and environmental factors in 
oral and common health is evident - 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 lifestyle( tobacco, drugs and 
excessive alcohol consumption), the quantity and quality 
of dietary patterns (high sugar content diet), the attitude 
towards oral hygiene skills - all these affect the prevalence 
of periodontal diseases.

Georgia is distinguished by diversity of climate. There are 
all types of it regardless the relatively small territory 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 regions borders at the same time. 
Basically, 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. Colchi lowland (west 
part) with its surrounding mountains - the humid subtropi-
cal 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) [17] and this way contribute in diversity of bio 
-elements content of food and water in different regions 
of the country. 

Various climate-geographical conditions have influence 
on development of common diseases and their distribution 
peculiarities. 

The aim of the study was to determine the prevalence of 
periodontal diseases in the adult population of Georgia 
according to their regional distribution. 

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

The assessment of dental service and oral hygiene skills 
was carried out using questionnaires and investigation 
of oral cavity was performed according to WHO recom-
mendations (WHO 1997 “Oral Health Assessment Form”) 
under natural lighting conditions using dental mirror and a 
periodontal index (CpI) probe for measurements of peri-
odontal pockets depth. 

Questionnaires comprised questions for revealing the fol-
lowing risk factors: social status, living and working condi-
tions, financial status of the family, existence of common 
diseases, people’s attitude towards oral hygiene skills (tooth 
brushing, using dental floss, mouth rinsing) and accessibil-
ity of dental service, sugar consumption rate, tobacco use, 
consumption of dairy products and other food.

periodontal examination included:
1. plaque scores–the presence or absence of visible plaque 
on any surface of the tooth.
2. Calculus scores–the presence or absence of visible cal-
culus deposits on each tooth.
3. probing depth–measured from the free gingival margin 
to the base of the sulcus (in mm).
4. Bleeding on probing–the presence or absence of bleeding 
following probing around the tooth.
5. These periodontal measurements were performed for the 
Ramford index teeth (teeth number: 16, 21, 24, 36, 41, 44) 
which are representative of the various teeth type [21].
 
The study was based on WHO selection method: pathfinder 
survey [27]. It is a 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) including 12 cities and towns and 22 
villages. Sample size within each stratum at each stage of 
selection was calculated taking into account the proportion 
of the population in the particular stratum in order to form 
an equal probability sample. The total sample size was 
2370. The volume of the stratum within cluster is gener-
ally 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 
[26] the interesting for study elements are disproportion-
ately 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. 

Reults and their discussion. A total of 2370 adult people 
underwent oral examinations -1289 women and 1081 men.

In groups allocated by regions normality of distribution 
and homogeneity of variances were defined. Kolmogorov-
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Smirnov test confirmed that none of target variables are nor-
mally distributed (p=.000), The Levene’s test showed the non-
homogeneity of variances by all variables (p=.000) Therefore 
there are nonparametric data represented accordingly. 

Kruskal-Wallis test was used for comparing groups according 
to regions. The test showed statistically reliable difference 
among the groups by all variables (DI,CI,OHI) (p<0.01).

Whilst having assessment of periodontal status two groups 
by regions were allocated : a group of people with healthy 
periodontal tissues, another one -with bleeding, periodontal 
pockets or loss of attachment.

Gum bleeding was expressed in all regions in more than 
half of each population but to more extent in Guria, Shida 
Qartli and Qvemo Qartli. 

Table 1. distribution of target variables in groups allocated by regions

Regions (M±SD)
Variables

Debris Index Calculus Index Oral Hygiene Index
Tbilisi(385) .38±.5 .23±.37 .61±.82

Mtskheta (161) .63±.6 .38±.42 1±.94
Guria (170) .39±.59 .27±.44 .66±.98

Samtskhe-Javakheti (191) .53±.63 .31±.46 .84±1.02
Shida Qartli (210) .54±.75 .37±.6 .91±1.3

Achara(230) .44±.66 .34±.57 .74±1.09
Kakheti (230) .36±.54 .27±.41 .63±.91

Samegrelo (252) .45±.7 .35±.54 .8±1.16
Qvemo Qartli (250) .61±.82 .41±.64 1.01±1.4

Imereti (291) .48±.67 .43±.64 .92±1.26

Table 2. Periodontal status by regions

Table 3. Gum bleeding by regions

Table 4. Periodontal pockets depth by regions
Pocket 
depth Tbilisi Mtskheta-

Mtianeti
Gu-
ria

Samtskhe- 
Javakheti

Shida 
Qartli

Acha-
ra

Kakhe-
ti

Same-
grelo

Qvemo 
Qartli

Ime-
reti

0 mm 258 93 93  143 107 96 123 178 126 124
0 mm, % 67.0% 57.8% 54.7  74.9 51.0 41.7 53.5% 70.6% 50.4% 42.6%
0-3 mm 121 58 66  42 82 114 91 67 111 143
0-3mm, % 31.4% 36.0%  22.0% 39.0% 49.6% 39.6% 26.6% 44.4% 49.1%
4-5 mm 6 10  8  6  17 19 15 7 10 19
4-5mm, % 1.6% 6.2% 4.7% 3.1% 8.1% 8.3% 6.5% 2.8% 4.0% 6.5%
6mm ≥  0  0  3 0 4 1 1 0 3 5
6mm≥, %  0%  0% 1.8% 0% 1.9% 0.4% 0.4% 0% 1.2% 1.7%
Total 385 161 170 191 210 230 230 252 250 291

Regions Tbilisi Mtskheta-
Mtianeti Guria Samtskhe- 

Javakheti
Shida 
Qartli

Acha-
ra

Kakhe-
ti

Same-
grelo

Qvemo 
Qartli

Ime-
reti

Healthy 147 47 75 84 83 64 94 113 96 102
Unhealthy 238 114 95 107 127 166 136 139 154 189
Healthy, % 38.2 29.2 44.1 44.0 39.5 27.8 40.9 44.8 38.4 35.1
Unhealthy, % 61.8 70.8 55.9 56.0 60.5 71.7 59.1 55.2 61.6 64.9
Total 385 161 170 191 210 230 230 252 250 291

Regions Tbili-
si

Mtskheta-
Mtianeti

Gu-
ria

Samtskhe- 
Javakheti

Shida 
Qartli

Acha-
ra

Kakhe-
ti

Same-
grelo

Qvemo 
Qartli

Ime-
reti

Bleeding 201 82 114 107 145 132 140 144 171 169
No bleeding 184 79 56 84 65 98 90 108 79 122
Bleeding, % 52.2 50.9 67.1 56.0 69.0 57.4 60.9 57.1 68.4 58.1
No bleeding, % 47.8 49.1 32.9 44.0 31.0 42.6 39.1 42.9 31.6 41.9
Total 385 161 170 191 210 230 230 252 250 291
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As for periodontal pockets depth and loss of attachment 
there were 4 groups allocated by these variables: 
1. The deepest pockets (6mm≥) were mostly in Guria , 
Shida Qartli, Imereti and Qvemo Qartli seen. 
2. pockets of 0-3mm depth were more in Achara ,Imereti 
and Qvemo Qartli noticed. 
3. Shida Qartli and Achara were highlited by the more 
values of 4-5mm periodontal pockets depth variable.
4. Periodontal pockets ≥6mm were not defined in 74.9% 
Samtskhe- Javakheti and in 70.6% of Samegrelo popula-
tion. 

Loss of attachment of 0-3mm was seen more in Achara and 
Imereti, LOA of 4-5mm was mostly prevalent in Achara, 
Shida Qartli and Mtskheta- Mtianeti, LOA of 6 mm ≥ in 
Guria, Shida Qartli and Imereti noticed. 

As for non inflammatory damage of periodontal tissues it 
was observed in only 4 % of the whole population. There 
were small differences among regions by this variable 
except Samtsxe- Javakheti (11%), Samegrelo (8.7%) and 
Tbilisi (6.8%).

The data received after statistical analysis showed the high 
prevalence of periodontal diseases in all regions. 

Gum bleeding without pockets was expressed to more 
extent in Shida Qartli, Qvemo Qartli and Guria whilst peri-
odontal pockets distribution by their depth and prevalence 

showed that periodontal pockets with the depth of 0-3 mm 
were noted more frequently in the whole population but 
especially highlited in Achara, Imereti and Qvemo qartli 
(49.6, 49.1% and 44.4%, respectively) than in other regions 
, as well as the distribution of LOA with 0-3 mm (in Achara 
- 51.3%, in Iimereti - 50.2, in Qvemo Qartli - 47,6%).

To find the main reasons of the prevalence of inflammatory 
periodontal diseases peoples attitude towards preventive 
measures and hygiene skills were appreciated. Statistical 
analysis of data received from quetionaries required chi-
square assumption because of having non-parametric data. 
The value of significance level p=.00 (p<0.05) pointed to 
statistically reliable differences between groups.

As the questionnaires revealed the 59.0% of the popula-
tion in Shida Qartli did not visit a dentist during the last 
year for removing dental plaque and tartar, 14.8% did it 
once a year and only 1.4% twice a year, 51.4% of popula-
tion brushed teeth twice a day, 37.1% -once a day whilst 
7.1% of population did not brush their teeth and 87.1% 
never resorted to mouth rinsing. The data showed not very 
positive attitude of Shida Qartli population towards oral 
hygiene skills and dental care. the first must be related to 
low medical educational level whilst the main reason of 
less dental service acceptability was different: 27.5% of 
the population named the lack of money, 7.9% had fear 
against dental procedures, 8.5% had no insurance and 
56.1% thought it useless if there is no need. 

Table 5. Loss of attachment (LOA) by regions

LOA Tbili-
si

Mtskheta-
Mtianeti

Gu-
ria

Samtskhe- 
Javakheti

Shida 
Qartli

Acha-
ra

Kakhe-
ti

Sameg-
relo

Qvemo 
Qartli

Ime-
reti

0 mm 232 87 91 122 108 92 121 158 118 119
0 mm, % 60.3 54.0 53.5 63.9 51.4 40.0 52.6 62.7 47.2 40.9
0-3 mm 146 62 68 63 81 118 93 86 119 146
0-3 mm, 

% 37.9 38.5 40.0 33.0 38.6 51.3 40.4 34.1 47.6 50.2

4-5 mm 7 12 8 6 17 19 15 8 10 19
4-5 mm, 

% 1.8 7.5 4.7 3.1 8.1 8.3 6.5 3.2 4.0 6.5

6 mm ≥ 0 0 3 0 4 1 1 0 3 7
6mm ≥, 

% 0 0 1.8 0 1.9 0.4 0.4 0 1.2 2.4

Total 385 161 170 191 210 230 230 252 250 291

Table 6. Non-inflammatory disease of periodontal tissues by regions
Non-in-

flamatory 
diseases

Tbili-
si

Mtskheta-
Mtianeti

Gu-
ria

Samtskhe- 
Javakheti

Shida 
Qartli

Acha-
ra

Kakhe-
ti

Sameg-
relo

Qvemo 
Qartli

Ime-
reti

no 359 155 168 170 210 225 227 231 241 286
yes 26 6 2 21 0 5 3 21 9 5

no, % 93.2 96.3 98.8 89.0 100.0 97.8 98.7 91.7 96.4 98.3

yes, % 6.8 3.7 1.2 11.0 0 1.7 1.3 8.3 3.6 1.7
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In Qvemo Qartli 75.6% of population never removed the 
plaque during a year, 9.2% did it once a year and only 
1.6% -twice a year, 50.4 % of the population brushed 
teeth once a day 41.2% twice a day, 6% never brushed 
teeth at all and 83.6% never used mouth rinsing. As it 
was seen from the data the knowledge and need of oral 
hygiene skills as well as dental service acceptability is 
low relating to low medical educational background and 
negative attitude towards dental procedures this can be 
proved by the fact that 58.3% of Qvemo Qartli popula-
tion considers dental visit useless if there is no need. 
10% have fear against dental procedures, 1.7% have no 
insurance and only 29.6% points to lack of funds as the 
obstacle for dental service accessibility. 

As for Guria 54.1 % in Guria population never removed 
plaque during the last year, 22.9% did it in case if they 
noticed the deposition around their teeth, 20% did it once 
year and only 2.9% twice a year. Tooth brushing rate was 
seen to be once a day in 28.2% population, 57.6% of them 
brushed teeth twice a day, 3.5% did not clean teeth at all 
and 82.4% did not resort mouth rinsing. As the data showed 
people in Guria are more prone to hygiene skills than the 
people in previous mentioned regions, though the less ac-
ceptability of dental care is essential in occurrence of peri-
odontal diseases: 34.2% could not afford themselves take 
regular care of their teeth and gums, 16.5% had fear, 1.9% 
complained of having no insurance and 47.5% thought it 
useless if there was no need. 

In Achara 71.7 % of population never visited a dentist for 
dental plaque and tartar removing during the last year, 13 % 
did it once a day and only 2.2% twice a day. Tooth brushing 
rate was seen in 37.4% of population to be once a day and 
in 48.3% to be twice a day, 82.2% of Achara population 
never used mouth rinsing. 

From the data we can assume that the rate of dental care 
is rather low within population related to different reasons 
named by 35.2% of Achara population as lack of funds, by 
14.8% - as fear and 45.4% considered it needless unless 
the severe pain or discomfort was noticed. 

Investigation of Imereti population showed the following 
data: 84.5% of people never removed plaque during the last 
year 55.7% brushed teeth once a day and 37.8% twice a 
day 87.3% ignored mouth rinsing and 5.2% tooth brushing. 
The data received indicated to less acceptability of dental 
service by Imereti population as well as negative attitude 
towards hygiene skills. 

Less dental care was to more extent related to material des-
titution as 55.3% of people named the low family income as 
the main reason of less dental care, 5.3% had fear against 
dental procedures, 2.8% had no insurance and 36.6% ig-
nored dental visit unless they had no need.

To compare with regions in the capital the following values 
were noticed: 64.9% of Tbilisi population never removed 
plaque and tartar during a year, 9.9% did it once a year , 
and 2.1% twice a year but brushed teeth twice a day 69.4%, 
24.2% once a day and only 0.4% did not brush teeth at all. 
79.5% never used mouth rinsing. people in the capital have 
more accessibility to medical or dental information or to 
dental care compared with regions, anyway dental service 
acceptability was found to be rather low. 30.5% of Tbilisi 
population named the lack of money as the main reason 
of less dental care, 9.3% had fear, 2.5% complained of the 
absence of the insurance and 57.2 % thought dental visit 
useless if they had no need. That could be related to low 
medical educational background and not very positive at-
titude towards dental care even in the capital. 

The differences in the experience of periodontal disorders 
in different regions must be related to various risk factors 
having influence on the prevalence of periodontal diseases.  
people in regions differ from one another in water, soil con-
tent, specificity of food, individual structural peculiarities 
of human organism, climate diversity, living and working 
conditions that to some extent influence on oral health.

Despite the variability of risk factors it must be assumed 
that high prevalence of inflammatory periodontal diseases 
in regions of Georgia is related to more extent to the low 
educational medical background, less dental acceptability 
due to not very positive attitude towards dental service 
and oral hygiene skills, though financial problems also 
play substantial role. people may understand the need of 
removal of not very pleasant deposition around their teeth 
but they don’t realize the consequences of having dental 
plaque and visit a dentist only in case of pain or discomfort, 
meanwhile the inflammation progresses in the periodontal 
tissues and the alveolar bone causing the teeth movement 
and replacement leading to eventual tooth loss.

Conclusion. Statistically reliable data received showed that 
diseases of periodontal tissues are rather prevalent in all 
regions of Georgia and play an important role in tooth loss, 
therefore it represents an actual problem in Georgia and 
needs caring out serious preventive measures to enhance 
peoples’ referral to dental service and improve medical 
educational background of the population.
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SUMMARY

THE PREVALENCE OF PERIODONTAL DISEASES 
AMONG ADULT POPULATION IN GEORGIA

Tsitaishvili L., Margvelashvili M., Kalandadze M., 
Margvelashvili V.

I. Javakhishvili Tbilisi State University, Georgia
 
The present research was conducted to estimate the preva-
lence of periodontal diseases in the adult population of 
Georgia, to study the peculiarity of their distribution within 
population in different regions of the country. 

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

The assessment of periodontal 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 periodontal index (CpI) probe for measurements of 
periodontal pockets depth. 

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, 
mouth rinsing) acceptability of dental service, sugar 
consumption rate, tobacco use, consumption of dairy 
products.
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The reliable statistical data received from the study relieved 
high prevalence of periodontal diseases in all regions: in 
Achara - 71.7, Mtskheta-Mtianeti - 70.8%, Imereti - 64.9%, 
Qvemo Qartli - 61.6%, Tbilisi - 61.8% and Shida Qartli 
- 60.5%, Guria - 55.9%, Samtskhe-Javakheti - 56.0%, 
Kakheti - 59.1%, Samegrelo - 55.2%.

Despite the variability of risk factors high prevalence of 
inflammatory periodontal diseases in regions of Georgia 
was related to more extent to the low educational medical 
background, less dental acceptability due to not very posi-
tive attitude towards dental service and oral hygiene skills 
though financial problems also played substantial role. 
The study confirmed that periodontal diseases represent 
an actual problem in Georgia and need caring out serious 
preventive measures to enhance peoples’ referral to dental 
service and improve medical educational background of 
the population. 

Keywords: periodontal diseases, prevalence, in Georgia 
(Caucasus).

РЕЗЮМЕ

РАСПРОСРАНЕННОСТь ЗАБОЛЕВАНИЙ ПА-
РОДОНТА СРЕДИ ВЗРОСЛОГО НАСЕЛЕНИЯ  
ГРУЗИИ 

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

тбилисский государственный университет им. и. джа-
вахишвили, грузия
 
Целью исследования явилась оценка распространенно-
сти заболеваний пародонта среди взрослого населения 
Грузии и их распределение в популяции в различных 
регионах страны.

Опрос проводился с использованием кластерно-
стратифицированного метода исследования, раз-
работанного ВОЗ. Опрошены 2370 лиц, из них 1081 
мужчина и 1289 женщин, которые были распределены 
в зависимости от возраста на 4 группы: I - 20-34 лет, 
II - 35-44, III - 45-64, IV - старше 65 лет. Исследование 
проводилось среди городских и сельских жителей в 9 
регионах Грузии и г. Тбилиси.

Стоматологический статус и гигиена полости рта оце-
нивались в соответствии с рекомендациями ВОЗ. Опрос 
проводился посредством анкет, в которые были вклю-
чены вопросы о риск-факторах: социальный статус и 
доход семьи, общие заболевания человека, отношение 
к правильной гигиене полости рта (чистка зубов, ис-
пользование зубной нити и полоскание полости рта), 
пользование стоматологическими услугами, потребле-
ние табака, сахара, молочных продуктов. 

Осмотр полости рта проводился посредством всех 
методов, предназначенных для оценки состояния по-
лости рта.

Статистический анализ полученных достоверных 
данных указывает на высокую распространенность 
заболеваний пародонта во всех регионах: Аджара - 
71,7%, Мцхета-Мтианети - 70,8%, Имерети - 64,9%, 
Квемо-Картли - 61,6%, Шида Картли - 60,5%, Гурия 
- 55,9%, Самцхе-Джавахети - 56,0%, Кахети - 59,1%, 
Самегрело - 55,2%, Тбилиси - 61,8%.

В результате проведенного исследования выявлено, что 
высокое распространение воспалительных заболеваний 
пародонта в регионах, в основном, связано с отсут-
ствием осведомленности населения о риск-факторах 
заболевания, необходимых мерах гигиены полости рта, 
редкой обращаемостью в стоматологические учережде-
ния с целью получения своевременного и адекватного 
лечения и, в большинстве случаев, финансовыми за-
труднениями.

reziume

parodontis daavadebebis gavrceleba 
saqarTvelos zrdasrul mosaxleoba-
Si

l. witaiSvili, m. margvelaSvili, m. kalandaZe, 
v. margvelaSvili

i. javaxiSvilis sax. Tbilisis saxelmwifo 
universiteti, saqarTvelo 
 
aRniSnuli kvleva miznad isaxavda paro-
dontis daavadebaTa gavrcelebis Sefase-
bas saqarTvelos zrdasrul mosaxleobaSi 
maTi ganawilebis Taviseburebis gansaz-
RvriT qveynis sxvadasxva regionis popu-
laciaSi.

kvleva ganxorcielda jandacvis msoflio 
organizaciis (janmo) mier mowodebuli 
klasterul-stratificirebuli SerCevis 
meTodiT: 2370 piri - 1289 qali da 1081 ma-
makaci, romlebic ganawilda 4  asakobriv 
jgufSi: I  - 20-34  weli, II  - 35-44, III  - 45-64, 
IV - 65+. gamokvleul iqna qalaqisa da sof-
lis macxovreblebi qveynis 9 regionSi da 
dedaqalaqSi.

janmo-s rekomendaciis safuZvelze moxda 
stomatologiuri statusis da piris Rrus 
higienuri mdgomareobis Sefaseba Catarda 
anketis meSveobiT, romelic moicavda kiTx-
vebs risk-faqtorebis dasadgenad: socialuri 
statusi da ojaxis materialuri Semosavali, 
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zogadi daavadebebi, damokidebuleba piris 
Rrus higienur CvevebTan (kbilebis xexva, 
dentaluri flosis, piris Rrus savlebis 
gamoyeneba), stomatologiuri momsaxurebis 
xelmisawvdomoba, Saqris, rZis produqtebis, 
sigaretis moxmareba.

piris Rrus daTvaliereba warmoebda stoma-
tologiuri sarkis saSualebiT bunebrivi 
ganaTebis pirobebSi, xolo parodontuli 
jibeebis gazomva - parodontuli zondis 
saSualebiT.

statistikuri analizis Sedegad miRebuli 
sando monacemebi miuTiTebs parodontis da-
avadebaTa maRal gavrcelebaze saqarTvelos 
yvela gamokvleul regionSi: aWaraSi - 71.7%, 
mcxeTa-mTianeTSi - 70.8%, imereTSi - 64.9%, 
qvemo qarTlSi - 61.6%, Sida qarTlSi - 60.5%, 
guriaSi - 55.9%, samcxe-javaxeTSi - 56.0%,  ka-

xeTSi - 59.1%, samegreloSi - 55.2%, TbilisSi 
- 61.8%.

risk-faqtorebis mravalferovnebis miuxe-
davad, parodontis anTebadi daavadebebis 
farTo gavrceleba saqarTvelos regionebSi 
metwilad dakavSirebulia mosaxleobis da-
bali codnis donesTan piris Rrus higienuri 
Cvevebis da stomatologiuri momsaxurebis  
Sesaxeb, mniSvnelovan rols TamaSobs finan-
suri faqtori.

kvlevam cxadyo, rom parodontis daavadebebi 
aqtualur problemas warmoadgens saqarT-
veloSi da saWiroebs seriozul midgomas 
da profilaqtikuri RonisZiebebis gatarebas, 
raTa gaZlierdes mosaxleobis mimarTvianoba 
stomatologiuri momsaxurebis misaRebad da 
amaRldes adamianTa samedicino da stoma-
tologiuri ganaTlebis done. 

APOLIPOPROTEIN B/APOLIPOPROTEIN A-I RATIO IN RELATION TO THE METABOLIC 
SYNDROME, ITS COMPONENTS, TOTAL CHOLESTEROL AND LOW-DENSITY 

LIPOPROTEIN CHOLESTEROL IN THE POPULATION OF GEORGIA

1Makaridze Z., 2Giorgadze E., 2Asatiani  K.

1clinic “Medicore”ltd, Tbilisi; 2national institute of endocrinology; 
I. Javakhishvili Tbilisi State University, University Clinic, Georgia 

The metabolic syndrome is characterized by a clustering 
of multiple risk factors for cardiovascular disease and 
diabetes mellitus (DM) [8,11,13,14,16]. These factors in-
clude central obesity, arterial hypertension (AH), glucose 
intolerance, elevated triglycerides and low high-density 
lipoprotein cholesterol (HDL-C) [1]. All of these factors are 
associated with varying degree to insulin resistance (IR), 
which is believed to be the underlying shared pathophysi-
ological disturbance [11,16]. 

Prospective risk studies, such as AMORIS [23,24,30], 
INTERHEART [35], EpIC-Norfolk study [27,28] and UL-
SAM [7] indicate that ApolipoproteinB/ApolipoproteinA-I 
ratio (ApoB/ApoA-I ratio) is a strong predictor of risk of 
myocardial infarction (MI). A recent review of existing 
evidence by Walldius supports the use of ApoB/ApoA-I 
ratio as a strong predictor of cardiovascular risk [29].

Serum concentration of Apolipoprotein A-I (ApoA-I), 
which is the protein covering the HDL particle, reflects 
the number of anti-atherogenic particles. Each very low-
density lipoprotein, intermediate-density lipoprotein 
and low-density lipoprotein particle is covered by a one 
Apolipoprotein B (ApoB). Hence, serum concentration of 
ApoB yields the number of atherogenic particles [9,25]. It 
has been reported that high level of ApoB is a better risk 
marker for cardiovascular disease than low-density lipo-
protein cholesterol (LDL-C) [3,20,23]. Recent studies have 
indicated that ApoB/ApoA-I ratio is significantly associated 
with MetS components and IR [2,21,30,34]. 

There is no Georgian report available about this subject. 
Therefore, we conducted this study to assess the association 
of ApoB/ApoA-I ratio with metabolic syndrome, its com-
ponents, TC and LDL-C in the population of Georgia.
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Material and methods. Details about the materials and 
methods (Subjects, Anthropometric measurements and 
laboratory data, MetS and IR definition) are described 
elsewhere [15]. 

We analyzed 1522 Georgians of Caucasian origin, who 
had visited the clinics for a related health checkup between 
2012 and 2013. Subjects were men and non-pregnant 
women aged ≥18 years, <80 years (mean age=45 years, 
653 women and 869 men). Informed consent was obtained 
from every subject. 

Anthropometric measurements were done using standard-
ized techniques and equipment. Insulin sensitivity index 
was determined using the updated computer homeostasis 
model assessment (HOMA2-IR) index. venous blood 
samples were drawn after a minimum of 8 h of fasting. 
ApoB and ApoA-I levels were measured by the immunotur-
bidimetric assay with Roche Diagnostics kit, using Roche/
Hitachi C311 analyzer. Other laboratory measurements 
were done using HUMAN Diagnostic Kit (GERMANY). 

Metabolic syndrome definition
The updated ATP-III definition of MetS [12] was used 
when any three or more criteria were present: waist cir-

cumference (WC) ≥ 102cm in men and ≥ 88cm in women; 
impaired fasting glucose - fasting blood glucose (FG) of 
≥ 5.6 mmol/l (100mg/dl); systolic blood pressure (SP) ≥ 
130mmHg and/or diastolic blood pressure (DP) ≥ 85mmHg 
or treatment of previously diagnosed hypertension; fasting 
levels of triglycerides ≥ 1.7 mmol/l (150mg/dl) or treat-
ment for this abnormality; fasting high-density lipoprotein 
cholesterol (HDL-C) < 1.03 mmol/l (40mg/dl) for men 
and < 1.30 mmol/l (50mg/dl) for women or treatment for 
this abnormality

All the analysis was performed using IBM SpSS Statistics 
for Windows (version 22.0). The subjects were divided into 
two groups (high ApoB/ApoA-I ratio group and low ApoB/
ApoA-I ratio group). High ApoB/ApoA-I ratio group was 
defined as the gender-specific upper quartile (≥0.88 for 
women and ≥1.0 for men) and low ApoB/ApoA-I ratio 
group as the remaining three quartiles (<0.88 for women 
and <1.0 for men). Insulin resistance was defined as the 
gender-specific upper quartile of HOMA2-IR (≥2.3 for 
women and ≥2.9 for men) [15].

We used the Mann-Whitney U test to compare related data 
between subjects with high ApoB/ApoA-I ratio vs. low 
ApoB/ApoA-I ratio, and to compare mean ApoB/ApoA-I 

Table 1. Descriptive characteristics between subjects 
with high ApoB/ApoA-I ratio vs. low ApoB/ApoA-I ratio (women)

n=653 Absent Present
p

Women n (%) 489 (74.9) 164 (25.1)
Age 46±18 47±15 NS

ApoA-I (g/l) 1.11±0.64 0.96±0.31 <.0001
ApoB (g/l) 0.64±0.20 1.05±0.38 <.0001
Sp (mmHg) 116±13.4 141±20.7 <.0001
Dp (mmHg) 74±9.1 87±11.5 <.0001

WC 80±10.7 96±11 <.0001
BMI (kg/mp2p) 23.45±4.66 32.69±6.32 <.0001

HDL-C (mmol/l) 1.47±0.20 1.21±0.19 <.0001
LDL-C (mmol/l) 2.64±0.42 3.02±0.61 <.0001

FG (mmol/l) 5.04±0.74 6.19±0.64 <.0001
FIns (µU/ml) 9.23±6.13 27.22±11.93 <.0001
TG (mmol/l) 1.64±0.21 1.91±0.33 <.0001
TC (mmol/l) 4.22±0.60 5.16±0.58 <.0001
HOMA2-IR 1.32±0.74 3.51±1.45 <.0001
MetS n (%) 66 (13.5) 123 (75) <.0001*

IR n (%) 34 (7) 128 (78) <.0001*
AH n (%) 77 (15.7) 108 (65.9) <.0001*

Dyslipidemia n (%) 16 (23.7) 149 (90.9) <.0001*
data are expressed as mean ± SD

*- chi-square test was used to compare prevalence of MetS, IR, AH and dyslipidemia between subjects 
with high ApoB/ApoA-I ratio vs. low ApoB/ApoA-I ratio

The Mann-Whitney U test was used to compare data between subjects with high ApoB/ApoA-I ratio vs. low ApoB/
ApoA-I ratio.
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ratio by individual components of MetS. Chi-square test 
was used to compare prevalence of MetS, IR, AH and 
dyslipidemia between subjects with high ApoB/ApoA-I 
ratio vs. low ApoB/ApoA-I ratio.

A binary logistic regression analysis was carried out to assess 
the association of ApoB/ApoA-I ratio with MetS components, 
LDL-C, MetS and IR as definitions. Because of high correla-
tion of WC with SP (r=0.695), DP (r=0.699), MetS (r=0.688), 
HOMA2-IR (r=0.708), and due to collinearity problem of 
WC with IR, this variable was not entered into the regression 
models. Selection of predictor variables was done by entry 
(blockwise selection) method. 

For all tests performed, a p value of less than 0.05 was 
considered significant.

Results and their discussion. Main characteristics be-
tween sexes and between subjects with vs. without IR are 
described elsewhere [15]. 

The ApoB/ApoA-I ratio, ApoB, age, metabolic syndrome 
components, FIns, BMI, TC, LDL-C, HOMA2-IR levels 
were all significantly higher, but HDL-C and ApoA-I lev-
els were significantly lower in subjects with high ApoB/

ApoA-I ratio vs. low ApoB/ApoA-I ratio in both sexes 
(p<.0001). The prevalence of IR, AH and dyslipidemia was 
higher in subjects with high ApoB/ApoA-I ratio vs. subjects 
with low ApoB/ApoA-I ratio in both sexes (all p<.0001). 
The prevalence of MetS was also higher in subjects with 
high ApoB/ApoA-I ratio than in those with low ApoB/
ApoA-I ratio in both sexes (p<.0001) (Tables 1,2).

We divided study subjects into four subgroups according to 
the number of MetS components (0, 1, 2, ≥3). We found a 
gradual and significant increase of mean values of ApoB/
ApoA-I ratio with increasing numbers of MetS components 
in both sexes (p<.0001) (Fig.). 

ApoB/ApoA-I Ratio ApolipoproteinB/ApolipoproteinA-I 
Ratio, apoa-i ApolipoproteinA-I, apoB ApolipoproteinB, 
sP systolic blood pressure, dP diastolic blood pressure, 
wc waist circumference, BMi body mass index, Hdl-c 
high-density lipoprotein cholesterol, ldl-c low-density lipo-
protein cholesterol, FG fasting glucose, Fins fasting insulin, 
TG triglyceride, Tc total cholesterol, HoMa2-ir homeostasis 
model assessment of insulin resistance, Mets metabolic syn-
drome, aH arterial hypertension, ir Insulin resistant, defined 
as the gender-specific upper quartile of HOMA2-IR ≥ 2.3 for 
women and ≥ 2.9 for men, ns nonsignificant.

Table 2. Descriptive characteristics between subjects 
with high ApoB/ApoA-I ratio vs. low ApoB/ApoA-I ratio (men)

n=869 Absent present  p
Men n (%) 650(74.8) 219(25.2) 

Age 44±18 46±15.6 <.0001
ApoA-I (g/l) 1.09±0.47 0.95±0.29 <.0001
ApoB (g/l) 0.76±0.28 1.16±0.35 <.0001
Sp (mmHg) 132±19.9 172±25 <.0001
Dp (mmHg) 84±12 104±16 <.0001

WC 88±9.7 106±13 <.0001
BMI (kg/mp2p) 25.8±5.6 35.2±6.27 <.0001

HDL-C (mmol/l) 1.26±0.17 0.97±0.2 <.0001
LDL-C (mmol/l) 2.80±0.55 3.81±0.70 <.0001

FG (mmol/l) 5.33±0.63 5.97±0.69 <.0001
FIns (µU/ml) 11.85±6.87 25.73±10.39 <.0001
TG (mmol/l) 1.86±0.41 2.44±0.45 <.0001
TC (mmol/l) 4.65±0.66 5.55±0.71 <.0001
HOMA2-IR 1.59±0.83 3.4±1.33 <.0001
MetS n (%) 173 (26.6) 189 (86.3) <.0001*

IR n (%) 60 (9.2) 150 (68.5) <.0001*
AH n (%) 345 (53.1) 212 (96.8) <.0001*

Dyslipidemia n (%) 312 (48) 207 (94.5) <.0001*
data are expressed as mean ± SD

* - chi-square test was used to compare prevalence of MetS, IR, AH and dyslipidemia between subjects 
with high ApoB/ApoA-I ratio vs. low ApoB/ApoA-I ratio

The Mann-Whitney U test was used to compare data between subjects with high ApoB/ApoA-I ratio vs. low ApoB/
ApoA-I ratio.
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ApoB/ApoA-I Ratio - ApolipoproteinB/ApolipoproteinA-I Ratio, MetS - metabolic syndrome, n - number of subjects
Comparison of means was performed with Kruskal-Wallis Test (p<.0001)
Fig. Mean ApoB/ApoA-I ratio by gender and number of MetS components

Table 3. Mean ApoB/ApoA-I ratio by gender and MetS components
MetS components Female (n) Male (n)

sP

<130 mmHg (479) 0.64±0.19 (320) 0.67±0.11

≥130 mmHg (174) 0.92±0.27 (549) 0.95±0.29

dP

<85 mmHg (528) 0.66±0.21 (466) 0.72±0.16

≥85 mmHg (125) 0.93±0.29 (403) 0.99±0.30

wc

<88cm in women and <102cm in men (421) 0.62±0.16 (690) 0.76±0.19

≥88cm in women and ≥102cm in men (232) 0.89±0.29 (179) 1.19±0.29

Hdl-c

≥1.30 mmol/l in women and ≥1.03 mmol/l in men (466) 0.63±0.17 (713) 0.78±0.24

<1.30 mmol/l in women and <1.03 mmol/l in men (187) 0.91±0.29 (156) 1.17±0.18

TG

<1.7 mmol/l (482) 0.65±0.19 (403) 0.69±0.13

≥1.7 mmol/l (171) 0.90±0.29 (466) 0.98±0.29

FG

<5.6 mmol/l (414) 0.60±0.16 (510) 0.77±0.21

≥5.6 mmol/l (239) 0.91±0.26 (359) 0.97±0.31
data are expressed as mean ± SD

The Mann-Whitney U test was used to compare means (all p<.0001), n number of patients
ApoB/ApoA-I Ratio ApolipoproteinB/ApolipoproteinA-I 
Ratio, apoa-i ApolipoproteinA-I, apoB ApolipoproteinB, 
sP systolic blood pressure, dP diastolic blood pressure, 

wc waist circumference, BMi body mass index, Hdl-c 
high-density lipoprotein cholesterol, ldl-c low-density 
lipoprotein cholesterol, FG fasting glucose, Fins fasting 
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insulin, TG triglyceride, Tc total cholesterol, HoMa2-ir 
homeostasis model assessment of insulin resistance, Mets 
metabolic syndrome, aH arterial hypertension, ir Insulin 
resistant, defined as the gender-specific upper quartile of 
HOMA2-IR ≥ 2.3 for women and ≥ 2.9 for men.

Results of comparison of mean ApoB/ApoA-I ratio by in-
dividual components of MetS are shown in Table 3. Mean 
ApoB/ApoA-I ratio was significantly higher in subjects 
with any individual components of the MetS than those 
without in both sexes (all p<.0001).

ApoB/ApoA-I Ratio ApolipoproteinB/ApolipoproteinA-I 
Ratio, sP systolic blood pressure, dP diastolic blood 
pressure, wc waist circumference, Hdl-c high-density 
lipoprotein cholesterol, FG fasting glucose, TG triglyceride, 
Mets metabolic syndrome. 

Logistic regression models demonstrated that after adjust-
ment for age and gender ApoB/ApoA-I ratio was associated 
significantly with MetS (OR=1.86), IR (OR=9.83), LDL-C 
(OR=1.99), high SP (OR=3.31), high DP (OR=1.64), 
high FG (OR=2.46), high TG (OR=2.52), low HDL-C 
(OR=7.08) (all p<.05) (Table 4).

or odds ratio, ci confidence interval, ApoB/ApoA-I Ratio 
ApolipoproteinB/ApolipoproteinA-I Ratio, sP systolic 
blood pressure, dP diastolic blood pressure, Hdl-c high-
density lipoprotein cholesterol, ldl-c low-density lipo-
protein cholesterol, FG fasting glucose, TG triglyceride, 
Mets Metabolic syndrome, ir Insulin resistant, defined as 
the gender-specific upper quartile of HOMA2-IR ≥ 2.3 for 
women and ≥ 2.9 for men.

ApoB and ApoA-I are the two major apolipoproteins 
involved in lipid transport and in the processes causing 
atherosclerosis and its complications [29]. ApoB is the 
major protein in very low-density lipoproteins (vLDL), 

intermediate-density lipoproteins (IDL) and low-density 
lipoproteins (LDL), one protein per particle [9]. ApoA-I 
is the major protein in high-density lipoprotein (HDL) 
particles. The ApoB number indicates the total num-
ber of atherogenic particles, the higher the number the 
higher is the cardiovascular (CV) risk. ApoA-I reflects the 
anti-atherogenic potential in HDL particles, the higher the 
value the better protection of Cv risk. The ApoB/ApoA-I 
ratio indicates the balance between atherogenic and anti-
atherogenic particles, the higher the value, the higher is 
the Cv risk.

Many authors have reviewed the importance of ApoB, 
ApoA-I and ApoB/ApoA-I ratio as markers of atherogenic 
risk [5,6,18,19,23,26,30-32]. Prospective risk studies, such 
as AMORIS [23,24,30], INTERHEART [35], EPIC-
Norfolk study [27,28] and ULSAM [7] indicate that ApoB/
ApoA-I ratio is a very useful predictor of risk of myocardial 
infarction (MI). 

Enkhma et al. [10] have studied several ethnic groups of 
European and African Americans and developed a Cv 
risk score which was found to be significantly increased 
across tertiles of ApoB/ApoA-I ratio. They concluded 
that the ApoB/ApoA-I ratio differed across ethnicities 
and was associated with the presence of MetS in both 
groups.

Carnevale et al. [4] enrolled 616 patients with normal 
glucose tolerance (NGT and found that in NGT with 
LDL-C <100mg/dL, a higher ApoB/ApoA-I exhibited an 
atherogenic lipid profile, indicating that LDL-C alone is 
insufficient to define CV risk. Independent from LDL-
level, when ApoB/ApoA-I is lower, the lipid profile is, 
in fact, less atherogenic. This study demonstrates that 
ApoB/ApoA-I is at least complementary to LDL-C in 
identifying the “effective” CV risk profile of asymptom-
atic NGT subjects. 

Table 4. Logistic regression models of ApoB/ApoA-I ratio with MetS components, MetS and IR as definitions 
and LDL-C (after adjustment for age and gender)

n=1522 B S.E. Wald p OR
95% CI for OR

Lower Upper

MetS (as definition)  .619 .310 3.980 .046 1.857 1.011 3.413
IR (as definition) 2.285 .230 98.863 <.0001 9.830 6.265 15.424
LDL-C (mmol/l) .687 .159 18.779 <.0001 1.989 1.457 2.714
SP≥130 mmHg 1.196 .283 17.847 <.0001 3.306 1.898 5.757
DP≥85 mmHg  .496 .242 4.188 .041 1.642 1.021 2.640
FG≥5.6 mmol/l .900 .228 15.524 <.0001 2.460 1.572 3.849
TG≥1.7 mmol/l .925 .278 11.045 .001 2.522 1.461 4.351

HDL-C<1.03 for men; <1.30 for 
women 1.957 .213 84.627 <.0001 7.077 4.664 10.738

nagelkerke rP2P of the model: 0.635
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Sierra-Johnson et al. [22] analyzed data from 2.964 subjects 
(mean age 48 years; 1.516 men and 1.448 women) from 
the National Health and Nutrition Examination Survey III. 
The study showed that ApoB/ApoA-I ratio was strongly 
associated with the presence of individual components of 
MetS, with the MetS itself, and with IR. These findings 
are in accordance with our results. They concluded, that 
an elevated ApoB/ApoA-I ratio may constitute an impor-
tant feature of the MetS and may provide an additional 
mechanism to explain the increased cardiovascular risk in 
subjects with this syndrome. 

Similar results were found by Belfki et al, investigating 
the relationship between ApoB/ApoA-I ratio and various 
characteristics of the MetS in a sample of the Tunisian 
population (330 adults aged 35-74) [2]. 

As with other authors [2,22,33,34], there were a strong and 
significant association of MetS components, MetS and IR 
as definitions with ApoB/ApoA-I ratio, and, in our study, 
IR and Mets components were stronger in this regard, than 
LDL-C (all p<.0001) [17].

Limitations. This study has several limitations. First, 
causal relationship between ApoB/ApoA-I ratio and MetS 
cannot be decisively established due to cross-sectional 
nature of the study. Another limitation is that the subjects 
were not a general population but visitors to the clinic. 

Conclusion.
ApoB/ApoA-I ratio was significantly and independently 
associated with MetS, its components, and LDL-C in both 
sexes, and IR and Mets components were stronger in this 
regard, than LDL-C. 
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SUMMARY

APOLIPOPROTEIN B/APOLIPOPROTEIN A-I 
RATIO IN RELATION TO THE METABOLIC SYN-
DROME, ITS COMPONENTS, TOTAL CHOLES-
TEROL  AND  LOW-DENSITY  LIPOPROTEIN CHO-
LESTEROL IN THE POPULATION OF GEORGIA

1Makaridze Z., 2Giorgadze E., 2Asatiani K.

1clinic “Medicore”ltd, Tbilisi; 2national institute of 
Endocrinology; I. Javakhishvili Tbilisi State University, 
University clinic, Georgia 

The study was designed to assess the association of Apoli-
poproteinB/ApolipoproteinA-I (ApoB/ApoA-I) ratio with 

metabolic syndrome, its components, total cholesterol 
(TC) and low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) in 
the population of Georgia.

The subjects were 1522 Georgians of Caucasian origin 
aged 18-80 (653 women and 869 men) without diabetes 
mellitus. The subjects were divided into two groups. High 
ApoB/ApoA-I ratio group was defined as gender-specific 
upper quartile (≥ 0.88 for women and ≥ 1.0 for men) and 
low ApoB/ApoA-I ratio group as the remaining three 
quartiles (< 0.88 for women and < 1.0 for men).

ApoB/ApoA-I ratio was significantly higher in patients 
with vs. without MetS (p <.0001). Mean values of ApoB/
ApoA-I ratio significantly increased as the numbers of 
MetS components increased (p<.0001 in both sexes). After 
adjustment for age and gender, ApoB/ApoA-I ratio was as-
sociated significantly with MetS as definition (OR=1.86), 
IR as definition (OR=9.83), LDL-C (OR=1.99), systolic 
pressure (OR=3.31), diastolic pressure (OR=1.64), fast-
ing glucose (OR=2.46), triglycerides (OR=2.52), high-
density lipoprotein cholesterol (OR=7.08) (all p<0.05).

Keywords: ApolipoproteinA-I, ApolipoproteinB, ApoB/
ApoA-I ratio, insulin resistance, metabolic syndrome.

РЕЗЮМЕ

ВЗАИМОСВЯЗь КОЭФФИЦИЕНТА АПОЛИ-
ПОПРОТЕИН В/АПОЛИПОПРОТЕИН А-I С 
МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ, ЕГО 
КОМПОНЕНТАМИ, ОБЩИМ ХОЛЕСТЕРИНОМ 
И ЛИПОПРОТЕИНОМ НИЗКОЙ ПЛОТНОСТИ 
СРЕДИ ПОПУЛЯЦИИ ГРУЗИИ

1Макаридзе З.Д., 2Гиоргадзе Е.Р., 2Асатиани К.А.

1клиника “Medicore”, тбилиси; 2национальный инсти-
тут эндокринологии, тбилисский государственный 
университет им. и. джавахишвили, университетская 
клиника, грузия

Целью исследования явилась оценка взаимосвязи ко-
эффициента аполипопротеин B/аполипопротеин А-1 
(ApoB/ApoA-I) с метаболическим синдромом, его 
компонентами, общим холестерином и липопротеи-
ном низкой плотности среди популяции Грузии. 

Обследовано более 1522 лиц европеоидной расы в 
возрасте от 18-80 лет (653 женщин 869 мужчин) без 
сахарного диабета. Cоставлены две группы: группа с 
высоким коэффициентом ApoB/ApoA-I определялась 
как гендерспецифичный верхний квартиль (≥0,88 для 
женщин и ≥ 1,0 для мужчин) и группа с низким коэф-
фициентом ApoB/ApoA-I как оставшиеся три кварти-
ли (<0,88 для женщин и <1,0 для мужчин). Выявлено, 
что коэффициент ApoB/ApoA-I cущественно выше у 
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пациентов с метаболическим синдромом в сравнении 
с лицами без метаболического синдрома (p<0.0001). 
Среднее значение коэффициента ApoB/ApoA-I значи-
тельно увеличивалось в зависимости от роста числа 
компонентов метаболического синдрома (p<0.0001 у 
обоих полов). После коррекции на возраст и пол ко-
эффициент ApoB/ApoA-I ассоциировался с метаболи-
ческим синдромом.

Логистическая регрессия выявила статистически 
достоверную и значительную ассоциацию коэффи-
циента апоВ/апоА-I с метаболическим синдромом, 
его компонентами, инсулинорезистентностью, об-
щим холестерином и липопротеином низкой плот-
ности.

reziume

apolipoproteinB/apolipoproteinA-I urTi-
erTkavSiri metabolur sindromTan, mis kom-
ponentebTan, saerTo qolesterinTan da da-
bali simkvrivis lipoprotein-qolesterinis 
donesTan saqarTvelos populaciaSi

1z. makariZeP, 2e. giorgaZePP,P 2q. asaTianiP 

P

1klinika “ Pmedikori”, Tbilisi; P

2endokri-
nologiis erovnuli instituti, i. javaxiSvi-
lis sax. Tbilisis saxelmwifo universiteti, 
sauniversiteto klinika, saqarTvelo
 
bolo wlebis kvlevebma aCvenes, rom apo-
lipoproteinB/apolipoproteinA-I (apoB/

apoA-I) Tanafardoba asocirebulia me-
tabolur sindromTan da insulinrezis-
tentobasTan.

kvlevis mizans warmoadgenda apoB/apoA-I 
urTierTkavSiris Sefaseba metabolur sin-
dromTan (mets), mis komponentebTan, saerTo 
qolesterinis da dabali simkvrivis lipopro-
tein-qolesterinis (dsl-q) donesTan saqarT-
velos populaciaSi. 

kvlevaSi monawileobda saqarTveloSi 
mcxovrebi evropoiduli warmoSobis 1522 
subieqti (653 qali da 869 mamakaci), romelTa 
asaki meryeobda 18-dan 80 wlamde. apoB/
apoA-I Tanafardoba mniSvnelovnad ufro 
maRali iyo pacientebSi mets-iT, vidre 
pacientebSi am sindromis gareSe (p<.0001). 
apoB/apoA-I Tanafardobis saSualo maCve-
neblebi mniSvnelovnad izrdeboda mets-is 
komponentebis zrdasTan erTad (p<.0001 
orive sqesisTvis). asakTan da sqesTan 
morgebis Semdeg, apoB/apoA-I Tanafardoba 
mWidrod iyo dakavSirebuli metabolur 
sindromTan rogorc ganmartebasTan 
(OR=1.86) ,  insulin-rezistentobasTan 
(OR=9.83), dsl-q-sTan (OR=1.99), sistolur 
wnevasTan  (OR=3.31), diastolur wnevas-
Tan (OR=1.64), uzmoze glukozis donesTan 
(OR=2.46), trigliceridebis donesTan 
(OR=2.52), maRali simkvrivis lipoprotein 
qolesterinis donesTan (OR=7.08) (yvela 
CamoTvlilisTvis p<0.05).

КЛИНИЧЕСКАЯ ЭФФЕКТИВНОСТь ТРАНСПЛАНТАЦИИ АУТОЛОГИЧНЫХ 
МЕЗЕНХИМНЫХ МУЛьТИПОТЕНТНЫХ СТВОЛОВЫХ КЛЕТОК В ЛЕЧЕНИИ БОЛьНЫХ 

ЦИРРОЗОМ ПЕЧЕНИ И ПОРТАЛьНОЙ ГИПЕРТЗИЕЙ

Агаев Б.А., Агаев Р.М., Попандопуло А.Г., Джафарли Р.Э.

Азербайджанский медицинский университет, Баку, Азербайджан; Международный центр 
клеточного культивирования «Biostem» института неотложной и восстановительной хирургии

им. в.к.гусака, донецк, украина

Несмотря на достижения в лечении цирроза печени 
(ЦП), заболеваемость по сей день неуклонно растет 
[2,4,6].  

Высокий уровень осложнений и летальности ставит 
перед необходимостью поиска более эффективных 
способов лечения [3]. 

По мнению исследователей, основным фактором, тре-
бующим особого внимания при лечении больных ЦП, 
является обеспечение адекватной коррекции хрониче-
ской гепатоцеллюлярной недостаточности. Указанный 
синдром значительно ограничивает резервные возмож-
ности организма и становится фактором, определяю-
щим прогноз клинического течения ЦП в ближайшем 
и отдаленном периодах его лечения [3].
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Несмотря на используемый в настоящее время обшир-
ный арсенал средств, направленных на коррекцию 
и улучшение функционального состояния печени и 
других органов и систем при ЦП, результаты лечения 
остаются неудовлетворительными [2,3]. 

Сравнительно радикальным методом лечения больных 
ЦП является трансплантация печени [2]. Однако в 
ближайшее время в востребованных объемах обеспе-
чить больных донорами, а также организовать научно 
разработанную и экономически обоснованную службу 
трансплантации является нереальным [10].

Вышеуказанные обстоятельства диктуют необходи-
мость  изменения стратегии подхода и поиска более 
эффективных и доступных методов лечения больных 
ЦП [8,12]. 

В этом аспекте несомненный научный и практический 
интерес представляют изучение возможностей усиле-
ния регенеративной активности печени, оптимизации 
клинического течения цирротического поражения при 
использовании клеточных трансплантатов [2,7-9,11], 
и разработка методов, направленных на стимуляцию 
пораженного органа и использования трансплантации 
различных видов стволовых клеток при лечении ряда 
заболеваний [3,7,10], в частноти, ЦП [10,12]. 

На сегодняшний день в клинике практически не 
делаются пересадки специализированных клеток от 
доноров к реципиенту; ограничивающими органную 
трансплантацию факторами являются: сложности в 
получении донорской ткани, низкая степень прижи-
ваемости и пролиферативной активности гепатоцитов 
после пересадки и необходимость осуществления 
иммуносупрессии [11].

Исходя из вышеизложенного, многие исследователи 
считают целесообразным использовать аутологичные 
стволовые клетки, которые, благодаря способности к 
дифференцировке, паракринным свойствам и стимули-
рования факторов ростa специализированных клеток 
печени, обеспечивают ее ускоренную регенерацию 
[7,8]. 

Целью исследования явилась оценка клинической 
эффективности различных способов трансплантации 
аутологичных мезенхимных мультипотентных ство-
ловых клеток при лечении больных циррозом печени 
в сочетании с портальной гипертензией.

Материал и методы. Изучали эффективность транс-
плантации аутогенных мезенхимных мультипотентных 
стволовых клеток (АММСК) для лечения 14 больных 
ЦП, из них 11 (78,6%) мужчин и 3 (21,4%) женщины 
с портальной гипертензией (ПГ). Причиной развития 

ЦП в 9 (64,3%) случаях был алкоголизм, в 5 (35,7%) - 
вирус. Возраст пациентов составил 32-65 лет (средний 
возраст - 43,6±8,2 лет); длительность заболевания с 
момента постановки диагноза - от 1 года до 8 лет, в 
среднем - 3,7±2,4 лет.

Тяжесть заболевания оценивали согласно критериям 
Chaild-pugh [9]. Распределение больных по данному 
критерию исходно в I группе было следующим: функ-
циональный класс А наблюдался у 6 (42,9%) больных, 
класс В – у 8 (57,1%). Пациенты функционального 
класса С в группе не наблюдались.

Методы культивирования клеток
Культуру АММСК человека предварительно выделяли 
из костного мозга, полученного при пункции крыла 
подвздошной кости (за 2 месяца до трансплантации 
АММСК). Аспират костного мозга разбавляли раство-
ром Хэнкса («Биолот», Россия) в соотношении 1:2/5. В 
центрифужных пробирках емкостью 50 мл создавали 
градиент плотности Histopaque 1077 (Sigma, США) из 
расчёта 1 мл среды на 1 мл костного мозга, аккуратно 
наслаивали разбавленный костный мозг на культи-
вированую среду, центрифугировали пробирку при 
комнатной температуре в режиме 1800-2000 об/мин в 
течение 30-40 минут. Собирали интерфазные клетки, 
содержащие МСК, в центрифужную пробирку объемом 
15 мл с небольшим количеством раствора Хэнкса и 
ресуспензировали взвесь. Пробирку центрифугировали 
при 800-1000 об/мин. в течение 8-10 минут. Надосадок 
сливали, осадок ресуспензировали в растворе Хэнкса и 
дважды повторяли центрифугирование. Далее осадок 
смешивали с ростовой средой, содержащей DMEM/F12 
(Sigma, США), 20% ЭТС («Биолот», Россия) и митоге-
ны. В дальнейшем взвесь высеивали на пластиковые 
флаконы площадью 75 см2 (Nuclon, США) плотностью 
1-2 x 105/см2 и помещали их в углекислый инкубатор 
на 3 дня (370С; 5% СО2). Затем меняли среду, парал-
лельно удаляя не прикрепившиеся (гемопоэтические) 
клетки. В последующем замену среды осуществляли 
каждые 2 дня.

Для идентификации и характеристики клеточных 
линий мезенхимных стволовых клеток руководство-
вались основными критериями, рекомендованными 
Международным обществом клеточных технологий 
(ISCT) в 2006 году, которые использованы в работе И.И. 
Садовникова [4], среди них: а) способность стволовых 
клеток к адгезии к пластику в стандартных условиях 
культивирования; б) наличие более чем у 95% клеточ-
ных элементов позитивных маркеров СD105 (эндо-
глин), CD73 (экто-5′-нуклеотидаза) и CD90 (антиген 
тимоцитов 1); в) наличие не более чем у 2 % клеток 
негативных маркеров CD45, CD34, CD14 или CD11b, 
CD79 или CD19, HLA-DR; г) способность клеточной 
линии к in vitro дифференцировке в остеобласты и ади-
поциты. Срок культивации АММСК составил 42 дня.
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Как было отмечено выше, с целью оценки эффективно-
сти использования данных технологии в клинической 
практике у пациентов с циррозом печени и портальной 
гипертензией применяли методику интраартериальной 
трансплантации АММСК. Предварительно пациент 
был информирован о планируемой методике трансплан-
тации, возможных побочных эффектах, осложнениях 
и применяемых при этом процессе вмешательствах. 
Информированное согласие пациента подтверждалось 
в письменной форме. 

Для оценки степени эффективности различных методов 
трансплантации АММСК все пациенты были условно 
распределены на 2 группы: I группа (n=7) - пациенты, 
которым АММСК вводили интрапортально (в пор-
тальную вену под контролем УЗИ); II группа (n=6) 
- пациенты, которым, в отличие от I группы, АММСК 
вводили интраартериально в общую печеночную арте-
рию (эндоваскулярно ангиографией). 

Следует отметить, что распределение пациентов в 
сравниваемых группах по возрасту, степени тяжести 
заболевания, характеру и наличию сопутствующей 
патологии происходило по данным статистической 
обработки.

Внутрипортальное введение АММСК осуществляли 
чрезкожно, чрезпеченочно [7]. Процедуру выполняли 
под УЗ-контролем при местной анестезии (20-30 
мл 0,5% раствор новокаина). Прокол осуществля-
ли толстой иглой с внутренним диаметром 1,8 мм 
и наружным диаметром 2,2 мм справа по средней 
аксиллярной линии в 9 межреберье. Через мягкие 
ткани грудной стенки под контролем УЗИ при за-
держке дыхания сначала пунктировали печень, затем 
– воротную вену. Установив катетер, осуществляли 
клеточную трансплантацию, после чего катетер уда-
ляли. Удостоверившись в отсутствии кровотечения, 
процедуру завершали и больного наблюдали в тече-
ние 3 суток в стационаре. Осложнений, связанных с 
процедурой, не было.

Одновременно осуществлялось общепринятое базис-
ное лечение, включающее специальную диету, инфу-
зии, интерферонотерапию (при наличии вирусного 
поражения), витаминотерапию, назначение антиокси-
дантов, при необходимости – гормональную терапию. 
Значимым звеном было назначение гепатопротекторов, 
среди которых наиболее целесообразным считали 
использование адеметионина («Legend, Biomedica 
Foscama», Italy) в дозе 800 мг внутривенно в течение 
10 дней.

Как было указано выше, интраартериальное введение 
АММСК осуществляли рентгенэндоваскулярным спо-
собом в условиях операционной, путем катетеризации 

печеночной артерии чрезбедренным доступом; проце-
дура протекала без осложнений, сроки наблюдения в 
стационаре после процедуры составили 3 дня.

Больные в ближайшем и отдаленном периодах под-
верглись комплексному клиническому обследованию, 
включающему общелабораторные и инструментальные 
(рентген, УЗИ, ЭГДС) методы исследования. Выпол-
нялись специальные биохимические исследования с 
целью оценки функционального состояния печени. 

Для изучения влияния различных способов трансплан-
тации АММСК на структуру печени, спустя 3 месяца 
после начала стационарного лечения осуществляли 
пункционную биопсию печени, в частности, бессосу-
дистой зоны под контролем УЗИ под местной анесте-
зией (иглы типа monojekt ABC, «Sherwood Medical»). 
Биоптаты окрашивали гематоксилином и эозином. 
Для изучения эффективности различных способов 
трансплантации АММСК использовали оценку по 
Chaild-Pugh [9], итоги лечения оценивали как хорошие, 
удовлетворительные и неудовлетворительные.

При хорошем результате имело место улучшение обще-
го состояния больного – значительное уменьшение 
выраженности клинических синдромов, стабилизация 
лабораторных показателей; важнейшим признаком 
считали переход пациента в вышестоящий функцио-
нальный класс по Chaild-Pugh, а также полную ком-
пенсацию заболевания. 

Удовлетворительный результат лечения больных ЦП 
оценивали уменьшением проявлений клинических 
симптомов, одновременно с улучшением лаборатор-
ных показателей и стабилизацией состояния больных, 
однако без перехода в вышестоящий функциональный 
класс.

Неудовлетворительным считали результат лечения при 
отсутствии положительных сдвигов в клиническом 
течении и отрицательной динамике лечения печеноч-
ной недостаточности, а также в случае летального 
исхода.

Отдаленные результаты лечения оценивали в сроки до 5 
лет. Определялась выживаемость пациентов I и II групп 
по Kaplan-Meier survival curve analysis [5].

Статистическую обработку результатов осуществля-
ли на персональном компьютере с использованием 
пакетов «Еxcel» и «Statisticа-6». Анализ проводили 
параметрическими и непараметрическими методами 
статистики. 

Результаты и их обсуждение. Результаты исследова-
ния представлены в таблице.
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Из таблицы явствует, что общая динамика изучаемых по-
казателей положительная. Однако, в группах сравнения 
имеются достоверные различия. Так, спустя 6 месяцев по-
сле трансплантации АММСК интраартериальным путем 
(II группа) отмечалась более наглядная положительная 
динамика морфофункциональных показателей печени в 
сравнении с таковыми пациентов I группы. 

Альбуминсинтезирующая способность печени была 
снижена у всех пациентов. В I группе спустя 6 месяцев 
после трансплантации АММСК уровень альбумина в 
сыворотке возрос и составил 36,3±3,6 г/л. Данный по-
казатель превышал исходные данные на 8,04%, однако, 
был ниже уровня альбумина у пациентов II группы на 
13,2% (р<0,05).

Положительная динамика интраартериальной транс-
плантации АММСК в печень была отмечена и по 
другим изучаемым показателям (таблица). 

Структура печени исследована у 6 пациентов (3 паци-
ента из I, 3 из II группы) до и спустя 3 месяца после 
трансплантации АММСК. 

По данным светооптической микроскопии у всех 
пациентов отмечалась высокая активность цирротиче-
ского процесса, в частности, интенсивная лимфоидно-
клеточная и воспалительная инфильтрация, отек 
периторального поля, а также выраженная дистрофия 
большой массы гепатоцитов. Постоянно наблюдали 
нарушение балочной структуры паренхимы печени.

Результаты гистопатологического исследования печени 
больных после трансплантация АММСК указывали 
на снижение интенсивности структурных признаков 
активного процесса. 

В I группе спустя 3 месяца после внутрипортальной 
трансплантации АММСК выраженные признаки ак-

тивности ЦП отмечались у 2 больных, умеренные - у 
1 (рис. 1А), низкая активность - у 1 пациента. В 2-х 
наблюдениях улучшения морфологической картины 
печени не происходило, более того, у одного пациента 
отмечалась отрицательная динамика, проявляющаяся 
в увеличении числа фокусов лимфоидно-клеточной и 
воспалительной инфильтраций, усилении фибропла-
стической реакции, отеке стромы (рис. 1А).

Во II группе динамика изменений гистоструктуры пече-
ни отличалась от таковой у пациентов I группы: спустя 
3 месяца после интраартериальной трансплантации 
умеренно выраженная активность патологического 
процесса выявлена у 2 и низкая - также у 2 пациентов; 
более значительные изменения не выявлены. 

На образцах биоптатов печени от пациентов II группы 
после трансплантации АММСК в общую печеночную 
артерию отмечается уменьшение площади, занятой вос-
палительным инфильтратом, особенно вокруг крупных 
сосудов, изменение состава клеточного инфильтрата 
в сторону макрофагов, сужение размеров полей кол-
лагена (рис. 1Б).

  

таблица. результаты биохимического исследования функции печени у больных циррозом 

Показатели
До трансплантации Спустя 6 месяцев 

после трансплантации
Норма

АММСК I группа 
(n=7) II группа (n=6)

Альбумин сыворотки 33,6±4,2 36,3±3,6** 41,8±6,5 * 38-51 g/L
Общий билирубин 

сыворотки 36,8±14,2 23,9±12,6 18,9±5,2* 18,8 µmol/L (mg/dl) 

Аланин-аминотрансфераза 
S-АLAТ 87,4+23,8 41,1±14,7* 34,6+9,1 * 37 U/L

Аспартат-
аминотрансфераза S-АSAТ 94,1±23,8 43,6±13,5* 41,2±9,7 39 U/L

ПИ протромбиновый 
индекс 68,2±9,4 76,5±8,3* 82,6±6,7** 78-120 %

* - достоверность различия по сравнению с исходными данными (р<0,05) 

А
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рис. 1. Морфология печени спустя 3 месяца после 
трансплантации АММСк: А - I группа, Б – II группа 
больных, тканевые биоптаты. окраска: гематокси-
лином и эозином, x200

Приведенные данные показывают высокую информа-
тивность и значимость гистопатологического иссле-
дования печени при оценке эффективности лечения 
ЦП и ПГ, а также необходимость дальнейшего их 
углубления. Экспериментальные материалы выяви-
ли, что интраартериальная трансплантация АММСК 
оказалась наиболее эффективной. 

Указанное обстоятельство свидетельствует о более 
полноценной миграции АММСК в периваскулярное 
пространство с последующей дифференцировкой и 
ростом клеток при поступлении их в артериальное 
русло.

С целью оценки динамики клинического течения ис-
пользованы критерии функциональных классов Chaild-
Pugh. Исследования проведены как при поступлении 
в стационар, так и спустя 6 месяцев после трансплан-
тации АММСК.

Спустя 3 месяца после трансплантации АММСК 
функциональному классу А соответствовали 4 (57,1%) 
пациента из I группы. 3 (42,9%) пациента еще до на-
чала лечения были приравнены к функциональному 
классу В. Трансплантация АММСК была эффективной 
у 2 (28,6%) пациентов, а у 1 (14,3%) - зафиксировано 
умеренно выраженное прогрессирование заболева-
ния, что послужило обоснованием перевода его из 
функционального класса В в класс С, с последующим 
летальным исходом. 

Во II группе наблюдения динамика клинического те-
чения также была положительной, однако выявлены 
различия в эффективности терапии. Так, после про-
веденного лечения во II группе 4 (57,1%) пациента по 

Chaild-Pugh были включены в функциональный класс 
А. Ни в одном случае ухудшения общего состояния не 
выявлено, патологический процесс в печени, соответ-
ственно, был на стадии компенсации. 

В этой же группе до начала лечения у 4 (57,1%) па-
циентов активность цирроза печени соответствовала 
функциональному классу В. Интраартериальная транс-
плантация АММСК в печень была эффективной во всех 
наблюдениях, и в отличие от результатов I группы, у 
1 (14,3%) пациента улучшение клинической симпто-
матики послужило обоснованием определения его в 
функциональный класс А. 

Ни в одном наблюдении пациентов II группы (интра-
артериальная индукция АММСК) ухудшения общего 
состояния больных не выявлено. 

Выводы:
1) У больных циррозом печени и портальной гипер-
тензией отмечена высокая эффективность транс-
плантации АММСК в плане положительной дина-
мики морфофункционального состояния печени и 
клинической симптоматики печеночных синдромов, 
в то же время выявлены различия при использовании 
артериального либо венозного инфузионных путей.
2) Результаты тестирования структуры и функции 
печени свидетельствуют, что периваскулярная 
зона артериального русла (в сравнении с венозным 
руслом) является наиболее благоприятным функ-
циональным полем для миграции, приживления, 
дифференциации, а также проявления паракринных 
функций АММСК-трансплататов у больных ЦП и 
ПГ. Периваскулярная зона перипортального тракта 
паренхимы печени оказалась менее благоприятным 
морфофункциональным полем жизнедеятельности 
трансплантированных стволовых клеток, что под-
тверждалось как морфологическими исследованиями 
биоптатов печени, так и функциональными пробами 
Chaild-pugh. 
3) Динамика клинического течения основных печеноч-
ных синдромов показалa преимущество интраартери-
альной трансплантации АММСК. 
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SUMMARY

CLINICAL EFFICACY OF AUTOLOGOUS MES-
ENCLYME MULTIPOTENTIAL STEM CELLS 
TRANSPLANTATION IN THE LIVER CIRRHOSIS 
AND PORTAL HYPERTENSION TREATMENT
 
Agaev B., Agaev R., Popandopoulo A., Jafarli R.
 
Azerbaijan Medical University, Baku, Azerbaijan V. K. 
Husak institute of emergency and reconstructive surgery, 
international centre of cell culture “Biostem”, donetsk, 
Ukraine
 
In 14 patients with cirrhosis and portal hypertention au-
tologous mesenclyme multipotential stem cells (AMMSC) 
transplanation was performed in portal vein (I group, n=7) 
and common trunk of the hepatic artery (II group, n=6). 
Duration of pathological processes since diagnosis is 1-8 
years (3,7±2,4 years). The initial severity was evaluated by 
a set of child-Pugh score: Class A – 6 (42,9%), Class B – 
8 (57,1%). Cell cultures indentication and characteristics 
consistent with International Society of cell technology 
guidanes (ISCT) since 2006.
 
The treatment results and patients survival were deter-
mined in period 2 month – 5 years according Kaplan-Meir 
survival curve analysis. Morphology of liver bioptats also 
was performed.
 

It was shown that AMMSC transplantation generally posi-
tivly affects on the morpho-functional dynamics and basic 
hepatic syndromes. Aterial perivascular zone is the most 
optimal for transplantation in terms of migration, engraft-
ment and differentiation of cells in comparison with portal 
field, as evidenced by the transition of some patients from 
class B to class A by child-pugh score.
 
Kyewords: autologous mesenclyme multipotential stem 
cells.

РЕЗЮМЕ

КЛИНИЧЕСКАЯ ЭФФЕКТИВНОСТь ТРАНС-
ПЛАНТАЦИИ АУТОЛОГИЧНЫХ МЕЗЕНХИМ-
НЫХ МУЛьТИПОТЕНТНЫХ СТВОЛОВЫХ 
КЛЕТОК В ЛЕЧЕНИИ БОЛьНЫХ ЦИРРОЗОМ 
ПЕЧЕНИ И ПОРТАЛьНОЙ ГИПЕРТЗИЕЙ

Агаев Б.А., Агаев Р.М., Попандопуло А.Г., 
Джафарли Р.Э.

Азербайджанский медицинский университет, Баку, 
Азербайджан; Международный центр клеточного 
культивирования «Biostem» института неотложной 
и восстановительной хирургии им. в.к.гусака, донецк, 
украина

У 14 пациентов с циррозом печени и портальной ги-
пертензией осуществлена трансплантация мезенхим-
ных мультипотентных стволовых клеток (АММСК) 
в портальную вену (I группа, n=7) и в общий ствол 
печеночной артерии (II группа, n=6). Длительность 
патологического процесса с момента диагностики от 1 
года до 8 лет (3,7±2,4 лет). Исходную тяжесть процесса 
оценивали по совокупности критериев Chaild-Pugh: 
класс А - 6 (42,9%), класс В - 8 (57,1%).

Клеточные культуры по идентификации и характери-
стикам соответствовали рекомендациям Международ-
ного общества клеточных технологий (ISCT).

Результаты лечения и выживаемость пациентов опреде-
лялись от 2 мес. до 5 лет по критериям Kaplan-Meier 
survival curve. Изучена морфология тканевых биоптатов 
печени.

Показано, что транспантация АММСК положи-
тельно влияет на морфофункциональную динамику 
и основные печеночные синдромы. Артериальная 
периваскулярная зона наиболее оптимальна для 
трансплантации АММСК в плане миграции, при-
живления и дифференцировки клеток в сравнении с 
перипортальным полем, что подтверждается пере-
ходом пациентов из функционального класса В в 
класс А по Chaild-Pugh. 
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reziume 

autologiuri mezenqimuri Rerovani mul-
tipotenturi ujredebis transplantaciis 
klinikuri efeqturobis Sefaseba avadmyo-
febSi RviZlis ciroziTa da portuli hiper-
tenziiT

b. agaevi, r. agaevi, a. popandopulo, 
r. jafarli 

azerbaijanis samedicino universiteti, baqo, 
azerbaijani; v.k.gusakis sax. gadaudebeli da 
aRdgeniTi qirurgiis institutis ujreduli 
kulturebis saerTaSoriso centri “biostemi”, 
donecki, ukraina 

RviZlis ciroziTa da portuli hipertenziiT 
daavadebul 14  pacientze ganxorcielda 
autologiuri multipotenturi mezenqimuri 
Rerovani ujredebis transplantacia karis 
venaSi (I  jgufi, n=7) da RviZlis arteriis 
saerTo ReroSi (II jgufi, n=6). Ddavadebis 
xangrlivoba procesis dadgenis dRidan 
Seadgenda 1-8 wels (3,7±2,4 weli). daavadebis 
simZime sxvadasxva funqciuri testis mixed-
viT fasdeboda Chaild-pugh kriteriumebiT: 

funqciuri klasi A – 6 (42,9%), funqciuri 
klasi B - 8 (57,1%).

ujreduli kulturebi identifikaciiT da 
maxasiaTeblebiT Seesabameboda ujreduli 
teqnologiebis saerTaSoriso sazogadoebis 
2006 wlis kriteriumebs (ISCT).

mkurnalobis Sedegebi da pacientebis si-
cocxlis xangrZlivoba Sedarebulia 2 Tvi-
dan 5 wlamde periodSi Kaplan-Meier survival 
curve kriteriumebis mixedviT. Catarebulia 
RviZlis bioptatebis zogadmorfologiuri 
kvleva.

dadgenilia, rom autologiuri mezenqimuri 
multipotenturi Rerovani ujredebis trans-
plantacia dadebiT efeqts axdens RviZlis 
ZiriTadi klinikuri simptomebis da struq-
turis dinamikaze. Rerovani Uujredebis ga-
danergva arteriul perivaskulur zonaSi 
ufro xelsayrel pirobas qmnis ujredTa 
migraciis, diferenciaciis da Canergvis efeq-
turobis TvalsazrisiT, vidre periportul 
venebSi transplantaciis dros, rasac adas-
turebs Chaild-pugh kriteriumebi – pacientebis 
gadasvla B funqciuri klasidan A klasSi.

ДИНАМИКА ОЧАГОВОЙ И СТВОЛОВОЙ СИМПТОМАТИКИ У БОЛьНЫХ 
С ЧЕРЕПНО-МОЗГОВОЙ ТРАВМОЙ В ЗАВИСИМОСТИ 

ОТ -675 4G/5G ПОЛИМОРФИЗМА ГЕНА PAI-1

Потапов А.А., Кмыта А.П.

Сумский государственный университет, украина

Согласно данным Всемирной организации охраны 
здоровья ежегодно черепно-мозговую травму (ЧМТ) в 
мире получает более 10 млн. лиц, 250-300 тыс. из них 
погибают [1,8].

Отслеживание показателей системы гемостаза и ди-
намический контроль клинического течения, в том 
числе изменений неврологического статуса пациента, 
в остром периоде ЧМТ требует особого внимания для 
прогнозирования её исходов [3,4].

Особую заинтересованность вызывает взаимосвязь 
вторичных ишемических изменений головного мозга 
(ГМ), которые у погибших с ЧМТ фиксируют в 90% 
случаев, с нарушением процессов фибринолиза, связан-
ных с активацией плазминогена [7,9,11,13]. Основным 
регулятором фибринолитической системы крови явля-
ется ингибитор активатора плазминогена 1 типа (PAI-1) 
[9], изменения, в плазменных уровнях которого могут 
быть взаимосвязаны с -675 4G/5G полиморфизмом гена 
pAI-1 [7,11-13].
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Цель исследования – оценка клинического течения 
с анализом очаговой и стволовой симптоматики у 
больных с черепно-мозговой травмой в динамике 
лечения в зависимости от -675 4G/5G полиморфизма 
гена РАI-1.

Материал и методы. Обследованы 200 больных с 
ЧМТ, которые находились на лечении в нейрохирур-
гическом отделении коммунального учреждения об-
ластной государственной администрации «Сумская 
областная клиническая больница» в 2010-2014 гг. 
Среди больных мужчин было 159 (79,5%), женщин – 
41 (20,5%). Большинство больных (157 наблюдений 
– 78,5%) были в молодом и зрелом возрасте (21-44 
года), 43 (21,5%) – в среднем возрасте (45-59 лет). У 
всех больных отмечалась изолированная ЧМТ. Все 
пациенты получали лечение согласно действующим 
протоколам и рекомендациям. Исследование нерв-
ной системы с оценкой выраженности очаговой и 
стволовой симптоматики проводили на I, III, VII и 
XIV сутки после госпитализации по общепринятым 
методикам [6].

Для решения поставленных задач исследования все 
больные с ЧМТ были разделены на две группы в со-
ответствии с оценкой состояния по шкале степени 
тяжести комы Глазго. I группу (81 больной – 40,5%) со-
ставили больные с легкой ЧМТ (ЛЧМТ) – сотрясением 
и ушибом ГМ легкой степени; II – 119 (59,5%) больных 
с тяжелой ЧМТ (ТЧМТ) – с ушибом тяжелой степени 
и со сдавлением ГМ.

В группу контроля (95 человек) вошли практически 
здоровые лица, средний возраст которых составил 39,7 
(±1,20). Женщин – 50 (52,6%), мужчин – 45 (47,4%).

Венозную кровь у больных забирали в стерильных 
условиях в моноветы объемом 2,7 мл с калиевой солью 
этилендиаминтетрауксусной кислоты (11,7 ммоль) в 
качестве антикоагулянта («Sarstedt», Германия). ДНК 
выделяли из лейкоцитов цельной крови с использовани-
ем наборов DIAtom DNA Prep 100 («Isogene», Россия). 
Определение аллельного полиморфизма -675 4G/5G 
гена PAI-1 - rs1799768 проводили методом полимераз-
ной цепной реакции с последующим анализом длины 
рестрикционных фрагментов. 

Статистическую обработку результатов проводили с 
использованием программы SPSS-21.

Результаты и их обсуждение. Частота трёх возможных 
вариантов генотипа по -675 4G/5G полиморфизму гена 
PAI-1 у пациентов с ЧМТ была следующей: 4G/4G – 
51 (25,5%), 4G/5G – 88 (44,0%), 5G/5G – 61 (30,5%); 
в группе контроля: 4G/4G – 27 (28,4%), 4G/5G – 49 
(51,6%), 5G/5G – 19 (20,0%).

Проверка соответствия распределения основного и 
минорного аллелей равновесию Харди-Вайнберга в 
группе больных с ЧМТ статистически достоверных от-
клонений от ожидаемых по генетико-популяционному 
закону величин (χ2=2,32, р=0,13) не выявила.

При изучении распределения аллельных вариантов 
гена РАI-1 по исследуемому полиморфизму у больных 
с ЧМТ установлено, что в I группе у 22 (27,2%) паци-
ентов был генотип 4G/4G, у 33 (40,7%) – 4G/5G и у 26 
(32,1%) – 5G/5G. Во II группе больных у 29 (24,4%) 
пациентов был генотип 4G/4G, у 55 (46,2%) – 4G/5G у 
35 (29,4%) – 5G/5G.

Различия в распределении вариантов генотипа по -675 
4G/5G полиморфизму гена PAI-1 у больных c ЧМТ 
оказались статистически недостоверными, поскольку 
показатель р, определенный по χ2-критерию Пирсона 
был больше 0,05 (р=0,745).

24 (12%) больных с ТЧМТ были прооперированы в тече-
ние первых суток пребывания в стационаре, повторных 
хирургических вмешательств не было. Трое из проопе-
рированных пациентов умерли в раннем послеопераци-
онном периоде. Всего умерло 17 больных (8,5%) – все из 
II группы: 14 – в период до 7-и суток и 3 – до 14.

У 51 (25,5%) больного I группы на XIV сутки зафикси-
ровано выздоровление, у 30 (15,0%) – улучшение. У 102 
(51,0%) больных II группы отмечено улучшение общего 
состояния и регресс неврологических расстройств.

Согласно поставленным задачам исследования, 
проанализировано изменение очаговой и стволовой 
неврологической симптоматики у пациентов с ЧМТ в 
зависимости от генотипа по -675 4G/5G полиморфизму 
гена РАI-1 в динамике лечения.

Анализ результатов исследования выявил, что в I сутки 
у пациентов с ЛЧМТ очаговая симптоматика зафикси-
рована у 56 (4G/4G – 32,1%, 4G/5G – 50,0%, 5G/5G – 
17,9%) пациентов, у 25 (4G/4G – 16,0%, 4G/5G – 20,0%, 
5G/5G – 64,0%) –очаговых расстройств не выявлено. 
У 54 (4G/4G – 25,9%, 4G/5G – 57,4%, 5G/5G – 16,7%) 
больных с ТЧМТ отмечено нарастание очаговых рас-
стройств на протяжении I суток. У 63 (4G/4G – 23,8%, 
4G/5G – 38,1%, 5G/5G – 38,1%) зафиксирована регрес-
сия симптоматики и только у 2 пациентов с генотипом 
5G/5G не выявлено очаговых расстройств. Установлена 
достоверная разница между распределением вариантов 
генотипа по -675 4G/5G полиморфизму гена РАI-1 у 
больных с ЧМТ в зависимости от динамики изменений 
очаговой симптоматики по χ2-критерию Пирсона в 
группах с генотипами 4G/4G (χ2=17,6, р=0,0001), 4G/5G 
(χ2=32,9, р=0,0001) и 5G/5G (χ2=24,9, р=0,001), а также 
между группами (χ2=69,3, р=0,0001).
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В результате анализа стволовой симптоматики в I сутки 
пребывания в стационаре установлено, что у больных 
с ЛЧМТ не было стволовых расстройств. Во II группе 
у 50 (4G/4G – 36,0%, 4G/5G – 44,0%, 5G/5G – 20,0%) 
пациентов отмечено наличие выраженных стволовых 
расстройств. У 64 (4G/4G – 17,2%, 4G/5G – 48,4%, 
5G/5G – 34,4%) больных установлены приходящие 
проявления симптоматики, а у 5 (3 с генотипом 5G/5G, 
2 – с 4G/5G) больных стволовая симптоматика не 
определялась. Установлена достоверная разница между 
распределением вариантов генотипа по -675 4G/5G по-
лиморфизму гена РАI-1 у больных с ЧМТ в зависимости 
от динамики изменений стволовой симптоматики по 
χ2-критерию Пирсона в группах с генотипами 4G/4G 
(χ2=47,3, р=0,0001), 4G/5G (χ2=79,9, р=0,0001) и 5G/5G 
(χ2=79,9, р=0,0001), а также между группами (χ2=176,4, 
р=0,0001).

Результаты распределения больных с различной дина-
микой очаговой и стволовой симптоматики относитель-
но генотипа по -675 4G/5G полиморфизму гена РАI-1 
представлены в таблице 1.

У 29 (4G/4G – 48,3%, 4G/5G – 41,4%, 5G/5G – 10,3%) 
больных I группы на III сутки отмечен регресс очаговых 
расстройств. Полный регресс очаговой симптоматики 
произошел у 52 (4G/4G – 15,4%, 4G/5G – 40,4%, 5G/5G – 
44,2%) пациентов. У больных II группы отрицательная 
динамика проявилась в том, что у 61 (4G/4G – 18,0%, 
4G/5G – 57,4%, 5G/5G – 24,6%) пациента наблюдали 

нарастание очаговой симптоматики, у 52 (4G/4G – 
34,6%, 4G/5G – 38,5%, 5G/5G – 26,9%) удерживалась 
положительная динамика с полной регрессией, у 6 
человек - с генотипом 5G/5G. Установлена достоверная 
разница между распределением вариантов генотипа 
по -675 4G/5G полиморфизму гена РАI-1 у больных с 
ЧМТ в зависимости от динамики изменений очаговой 
симптоматики по χ2-критерию Пирсона в группах с 
генотипами 4G/4G (χ2=18,9, р=0,0001), 4G/5G (χ2=56,0, 
р=0,0001) и 5G/5G (χ2=31,4, р=0,001), а также между 
группами (χ2=100,4, р=0,0001).

Во II группе у 49 (4G/4G – 20,4%, 4G/5G – 57,1%, 5G/5G 
– 22,5%) больных удерживались стволовые расстрой-
ства. Положительная динамика отмечена у 56 (4G/4G 
– 30,4%, 4G/5G – 41,0%, 5G/5G – 28,6%) пациентов, а 
полный регресс симптоматики – у 14 (4G/4G – 14,3%, 
4G/5G – 28,6%, 5G/5G – 57,1%). Установлена достовер-
ная разница между распределением вариантов генотипа 
по -675 4G/5G полиморфизму гена РАI-1 у больных с 
ЧМТ в зависимости от динамики изменений стволовой 
симптоматики по χ2-критерию Пирсона в группах с 
генотипами 4G/4G (χ2=43,5, р=0,0001), 4G/5G (χ2=72,8, 
р=0,0001) и 5G/5G (χ2=36,0, р=0,0001), а также между 
группами (χ2=150,5, р=0,0001).

Результаты распределения больных с различной дина-
микой очаговой и стволовой симптоматики относитель-
но генотипа по -675 4G/5G полиморфизму гена РАI-1 
представлены в таблице 2.

таблица 1. изменение очаговой и стволовой симптоматики у пациентов с черепно-мозговой травмой 
в зависимости от вариантов генотипа по -675 4G/5G полиморфизму гена рАI-1 в I сутки

Генотип Группа Симптоматика
1 2 3

n % n % n %

4G/4G
I 

очаговая 0 0 18 9 4 2
стволовая 0 0 1 0,5 21 10,5

II
очаговая 14 7 15 7,5 0 0

стволовая 18 9 11 5,5 0 0

4G/5G
I 

очаговая 0 0 28 14 5 2,5
стволовая 0 0 0 0 33 16,5

II
очаговая 31 15,5 24 12 0 0

стволовая 22 11 31 15,5 2 1

5G/5G
I 

очаговая 0 0 10 5 16 8
стволовая 0 0 0 0 26 13

II 
очаговая 9 4,5 24 12 2 1

стволовая 10 5 22 11 3 1,5

I
очаговая 0 0 56 28 25 12,5

стволовая 0 0 1 0,5 80 40

II
очаговая 54 27 63 31,5 2 1

стволовая 50 25 65 32,5 85 42,5
примечание: 1) n – количество пациентов; 2) 1 – нарастание расстройств; 

3) 2 – регрессия симптоматики; 4) 3 – полный регресс симптоматики
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Установлено, что, в сравнении с III, на VII сутки у 
пациентов I группы регрессия очаговой симптоматики 
сохранялась у 8 больных с 4G/5G генотипом. Полный 
регресс расстройств выявлен у 73 (4G/4G – 30,1%, 
4G/5G – 34,2%, 5G/5G – 35,7%) пациентов, которых 
стало в 1,4 раза больше, чем было на 3-и сутки. У 
больных же II группы отрицательная динамика была 
у меньшего количества – 33 (4G/4G – 6,0%, 4G/5G 
– 84,8%, 5G/5G – 9,2%) – пациентов, а у 64 (4G/4G – 
34,4%, 4G/5G – 32,8%, 5G/5G – 32,8%) удерживалась 
положительная динамика с полным регрессом у 8 че-
ловек – 7 с генотипом 5G/5G. Установлена достоверная 
разница между распределением вариантов генотипа 
по -675 4G/5G полиморфизму гена РАI-1 у больных с 
ЧМТ в зависимости от динамики изменений очаговой 
симптоматики по χ2-критерию Пирсона в группах с 
генотипами 4G/4G (χ2=51,0, р=0,0001), 4G/5G (χ2=59,2, 
р=0,0001) и 5G/5G (χ2=38,4, р=0,001), а также между 
группами (χ2=140,6, р=0,0001).

Установлено, что на VII сутки во II группе только у 4 
больных удерживались стойкие стволовые расстрой-
ства. Количество пациентов с уменьшением выражен-
ности стволовой симптоматики оставалась на прежнем 
уровне – 61 (4G/4G – 18,0%, 4G/5G – 62,3%, 5G/5G 
– 19,7%), а полный регресс наблюдали у 40 (4G/4G – 
27,5%, 4G/5G – 27,5%, 5G/5G – 45,0%) больных, что 
было больше в 2,9 раза чем на III сутки. Установлена 
достоверная разница между распределением вариантов 

генотипа по -675 4G/5G полиморфизму гена РАI-1 у 
больных с ЧМТ в зависимости от динамики изменений 
стволовой симптоматики по χ2 - критерию Пирсона в 
группах с генотипами 4G/4G (χ2=21,1, р=0,0001), 4G/5G 
(χ2=52,8, р=0,0001) и 5G/5G (χ2=17,5, р=0,001), а также 
между группами (χ2=88,9, р=0,0001).

Результаты распределения больных с различной дина-
микой очаговой и стволовой симптоматики относитель-
но генотипа по -675 4G/5G полиморфизму гена РАI-1 
представлены в таблице 3.

На XIV сутки ни у одного пациента с ЛЧМТ очаговых 
расстройств не выявлено. У 3 пациентов с ТЧМТ и 
генотипом 4G/5G удерживались выраженные очаговые 
расстройства. У 68 (4G/4G – 27,9%, 4G/5G – 57,4%, 
5G/5G – 14,7%) больных II группы сохранялась по-
ложительная тенденция к уменьшению очаговых 
расстройств. У 31 (4G/4G – 9,7%, 4G/5G – 25,8%, 
5G/5G – 64,5%) пациента с ТЧМТ отмечен регресс 
очаговой симптоматики, что в 3,9 раза больше, чем на 
VII сутки. Установлена достоверная разница между 
распределением вариантов генотипа по -675 4G/5G 
полиморфизму гена РАI-1 у больных с ЧМТ в зависи-
мости от динамики изменений очаговой симптоматики 
по χ2-критерию Пирсона в группах с генотипами 4G/4G 
(χ2=40,2, р=0,0001), 4G/5G (χ2=60,5, р=0,0001) и 5G/5G 
(χ2=14,8, р=0,001), а также между группами (χ2=107,0, 
р=0,0001).

таблица 2. изменение очаговой и стволовой симптоматики у пациентов с черепно-мозговой травмой 
в зависимости от вариантов генотипа по -675 4G/5G полиморфизму гена рАI-1 на III сутки

Генотип Группа Симптоматика
1 2 3

n % n % n %

4G/4G
I 

очаговая 0 0 14 7 8 4
стволовая 0 0 0 0 22 11

II 
очаговая 11 5,5 18 9 0 0

стволовая 10 5 17 8,5 2 1

4G/5G
I 

очаговая 0 0 12 6 21 10,5
стволовая 0 0 0 0 33 16,5

II 
очаговая 35 17,5 20 10 0 0

стволовая 28 14 23 11,5 4 2

5G/5G
I 

очаговая 0 0 3 1,5 23 11,5
стволовая 0 0 0 0 26 13

II 
очаговая 15 7,5 14 7 6 3

стволовая 11 5,5 16 8 8 4

I
очаговая 0 0 29 14,5 52 26

стволовая 0 0 0 0 81 40,5

II 
очаговая 61 30,5 52 26 6 3

стволовая 49 24,5 56 28 14 7
примечание: 1) n – количество пациентов; 2) 1 – нарастание расстройств; 

3) 2 – регрессия симптоматики; 4) 3 – полный регресс симптоматики
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таблица 3. изменение очаговой и стволовой симптоматики у пациентов с черепно-мозговой травмой 
в зависимости от вариантов генотипа по -675 4G/5G полиморфизму гена рАI-1 на VII сутки

Генотип Группа Симптоматика
0 1 2 3

n % n % n % n %

4G/4G
I 

очаговая 0 0 0 0 0 0 22 11
стволовая 0 0 0 0 0 0 22 11

II 
очаговая 5 2,5 2 1 22 11 0 0

стволовая 5 2,5 2 1 11 5,5 11 5,5

4G/5G
I 

очаговая 0 0 0 0 8 4 25 12,5
стволовая 0 0 0 0 0 0 33 16,5

II 
очаговая 5 2,5 28 14 21 10,5 1 0,5

стволовая 5 2,5 1 0,5 38 19 11 5,5

5G/5G
I 

очаговая 0 0 0 0 0 0 26 13
стволовая 0 0 0 0 0 0 26 13

II 
очаговая 4 2 3 1,5 21 10,5 7 3,5

стволовая 4 2 1 0,5 12 6 18 9

I
очаговая 0 0 0 0 8 4 73 36,5

стволовая 0 0 0 0 0 0 81 40,5

II
очаговая 14 7 33 16,5 64 32 8 4

стволовая 14 7 4 2 61 30,5 40 20
примечание: 1) n – количество пациентов; 2) 0 – смерть; 3) 1 – нарастание расстройств; 

4) 2 – регрессия симптоматики; 5) 3 – полный регресс симптоматики

таблица 4. изменение очаговой и стволовой симптоматики у пациентов с черепно-мозговой травмой 
в зависимости от вариантов генотипа по -675 4G/5G полиморфизму гена рАI-1 на XIV сутки

Генотип Группа Симптоматика
0 1 2 3

n % n % n % n %

4G/4G

I очаговая 0 0 0 0 0 0 22 11
стволовая 0 0 0 0 0 0 22 11

II очаговая 7 3,5 0 0 19 9,5 3 1,5
стволовая 7 3,5 0 0 3 1,5 19 9,5

4G/5G

I очаговая 0 0 0 0 0 0 33 16,5
стволовая 0 0 0 0 0 0 33 16,5

II очаговая 5 2,5 3 1,5 39 19,5 8 4
стволовая 5 2,5 0 0 1 0,5 49 24,5

5G/5G

I очаговая 0 0 0 0 0 0 26 13
стволовая 0 0 0 0 0 0 26 13

II очаговая 5 2,5 0 0 10 5 20 10
стволовая 5 2,5 0 0 1 0,5 29 14,5

I очаговая 0 0 0 0 0 0 81 40,5
стволовая 0 0 0 0 0 0 81 40,5

II очаговая 17 8,5 3 1,5 68 34 31 15,5

стволовая 17 8,5 0 0 5 2,5 97 48,5
примечание: 1) n – количество пациентов; 2) 0 – смерть; 3) 1 – нарастание расстройств; 

4) 2 – регрессия симптоматики; 5) 3 – полный регресс симптоматики



50

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

Результаты контроля стволовой симптоматики позво-
лили установить, что на XIV сутки во II группе только 
у 5 больных (4G/4G – 3, 4G/5G – 1, 5G/5G – 1) удер-
живалась положительная динамика, а полный регресс 
стволовых расстройств наблюдался у 97 пациентов, 
что в 2,4 раза больше, чем на VII сутки. Установлена 
достоверная разница между распределением вариантов 
генотипа по -675 4G/5G полиморфизму гена РАI-1 у 
больных с ЧМТ в зависимости от динамики изменений 
стволовой симптоматики по χ2-критерию Пирсона в 
группе с генотипами 4G/4G (χ2=9,4, р=0,009), а так-
же между группами (χ2=16,8, р=0,0001). В группах с 
генотипами 4G/5G (χ2=3,9, р=0,145) и 5G/5G (χ2=4,9, 
р=0,084), достоверной разницы не выявлено.

Результаты распределения больных с различной дина-
микой очаговой и стволовой симптоматики относитель-
но генотипа по -675 4G/5G полиморфизму гена РАI-1 
представлены в таблице 4.

Значимость оценки клинического течения с анализом 
очаговой и стволовой симптоматики у больных с ЧМТ 
в динамике лечения в зависимости от -675 4G/5G по-
лиморфизма гена РАI-1 обусловлена тем, что при подго-
товке исследования, нас заинтересовали научные рабо-
ты C. Werner [2007], J.P. Coles [2004], A.S. Cunningham 
[2005] и Л.А. Фурсовой [2009], которые доказывали 
необходимость мониторинга клинического течения 
с исследованием неврологической симптоматики и 
диагностикой вторичных ишемических осложнений. 
Результаты нашего исследования созвучны с данными 
изложенными в работах M. Sashindranath [2012], E. 
Candelario-Jalil [2009], G.F. Genét [2013], K. Jood [2005], 
M.D. Vergouwen [2004], которые подтверждают влияние 
-675 4G/5G полиморфизма гена РАI-1 на клиническое 
течение ЧМТ, что связано с изменением фибринолиза и 
репаративных возможностей тканей головного мозга.

Выводы: 1) частота аллельных вариантов по -675 
4G/5G полиморфизму гена РАI-1 у больных с ЧМТ и в 
группе контроля не отличалась;
2) установлена связь динамики изменений очаговой и 
стволовой симптоматики у больных с ЧМТ с геноти-
пами по -675 полиморфизму гена PAI-1;
3) отмечено отставание в регрессии очаговой и стволо-
вой симптоматики у пациентов с 4G/4G и 4G/5G гено-
типами в сравнении с 5G/5G генотипом, что ухудшает 
клиническое течение и прогноз исхода ЧМТ;
4) таким образом, можно судить о патологической роли 
4G аллеля у больных с ЧМТ и -675 полиморфизмом 
гена PAI-1.

Перспективы дальнейших исследований. Планиру-
ется дальнейшее изучение взаимосвязи исследуемого 
полиморфизма с возникновением вторичных ишемиче-
ских осложнений у пациентов с тяжелой ЧМТ.
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SUMMARY

CHANGES OF FOCAL AND BRAINSTEM NEURO-
LOGIC SIGNS IN PATIENTS WITH TRAUMATIC 
BRAIN INJURY AND THEIR DEPENDENCE ON 
THE -675 4G/5G POLYMORPHISM IN THE PAI-1 
GENE

Potapov O., Kmyta O.

sumy state University, sumy, Ukraine

Regressive course of neurological signs and symptoms 
is an important factor of evaluating the clinical course 
and treatment efficacy of traumatic brain injury. This 
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article presents changes evaluation of focal and brainstem 
symptoms in 200 patients with traumatic brain injury, and 
determines the association between these changes and the 
-675 4G/5G polymorphism in the PAI-1 gene. We have 
found a connection between 4G/4G and 4G/5G genotypes 
for the studied polymorphism and the changes of focal 
and brainstem symptoms in patients with traumatic brain 
injury. Thus, we have demonstrated that the clinical course 
of traumatic brain injury is influenced by the -675 4G/5G 
polymorphism in the pAI-1 gene.

Keywords: traumatic brain injury, the -675 4G/5G poly-
morphism in the PAI-1 gene, focal и brainstem signs and 
symptoms.

РЕЗЮМЕ

ДИНАМИКА ОЧАГОВОЙ И СТВОЛОВОЙ 
СИМПТОМАТИКИ У БОЛьНЫХ С ЧЕРЕПНО-
МОЗГОВОЙ ТРАВМОЙ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ 
-675 4G/5G ПОЛИМОРФИЗМА ГЕНА PAI-1

Потапов А.А., Кмыта А.П.

Сумский государственный университет, украина

Динамика регрессии неврологической симптоматики – 
важный аспект оценки клинического течения и эффек-
тивности лечения черепно-мозговой травмы. В статье 
представлена динамика очаговой и стволовой симпто-
матики у 200 больных с черепно-мозговой травмой и 
анализ её взаимосвязи с -675 4G/5G полиморфизмом 
гена PAI-1. Установлена взаимосвязь 4G/4G и 4G/5G 
генотипов по изучаемому полиморфизму с изменения-

ми очаговой и стволовой симптоматики у пациентов 
с тяжелой черепно-мозговой травмой; подтверждена 
взаимосвязь -675 4G/5G полиморфизма гена PAI-1 с 
клиническим течением черепно-мозговой травмы в 
динамике лечения.

reziume

kerovani da Rerovani simptomatikis dinami-
kis da pAI-1 genis -675 4G/5G polimorfizmis 
urTierTkavSiri qalatvinis travmiT avad-
myofebSi

a. potapovi, a. kmiTa

sumis saxelmwifo universiteti, ukraina

nevrologiuri simptomatikis regresiis dina-
mika warmoadgens qalatvinis travmis klini-
kuri mimdinareobis da efeqturi mkurnalobis 
Sefasebis mniSvnelovan aspeqts. statiaSi 
warmodgenilia qalatvinis kerovani da Rero-
vani travmiT avadmyofebis (200) simptomati-
kis dinamika da misi analizi pAI-1 genis -675 
4G/5G  polimorfizmTan kavSirSi. dadgenilia 
qalatvinis mZime travmiT pacientebSi kero-
vani da Rerovani simptomatikis cvlilebaTa 
kavSiri zemoaRniSnuli genis polimorfizmis 
4G/5G genotipebTan.

dadastirebulia pAI-1 genis -675 4G/5G  
polimorfizmis kavSiri qalatvinis travmis 
klinikur mimdinareobasa da mkurnalobis 
dinamikasTan.

ОЦЕНКА СОСТОЯНИЯ ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ КРОВИ ПРИ РАЗЛИЧНЫХ ФОРМАХ 
ГИПОТИРЕОЗА В СОЧЕТАНИИ С ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТНОЙ АНЕМИЕЙ

Тауешева З.Б., Тайжанова Д.Ж., Гусеинова З.К., Толеуова А.С., Бейсенбекова Ж.А.

карагандинский государственный медицинский университет, республика казахстан

Проблема железодефицитных состояний (ЖДС) обуслов-
лена не только широтой их распространения, но прежде 
всего развивающейся при них полиорганной патологией 
[1-3]. Длительное течение ЖДС сопровождается подавле-
нием глюкокортикоидной функции надпочечников, сни-
жением уровня эстрадиола, нарушением функции щито-
видной железы в виде гипотиреоза [4-7]. В свою очередь, 
имеются отдельные сведения о том, что при заболеваниях 

щитовидной железы отмечается нарушение эритропоэза, 
т.к. тиреоидные гормоны непосредственно или косвенно 
принимают участие в регуляции кроветворения в част-
ности, в процессах образования форменных элементов 
крови [8-10], приводя к развитию анемического синдрома 
при патологии щитовидной железы. Это обстоятельство 
диктует необходимость изучения состояния перифериче-
ской крови у обследуемых групп пациентов.
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Целью исследования явилась оценка состояния пе-
риферической крови больных различными формами 
гипотиреоза в сочетании с железодефицитными со-
стояниями. 

Материал и методы. На базе городской больницы №1 
г. Караганды проведено обследование 192 пациентов 
с верифицированным диагнозом железодефицитной 
анемии (ЖДА) и различными формами гипотиреоза, 
в том числе 34 (22,9%) мужчины и 158 (87,5%) жен-
щин. Возраст больных колебался в пределах от 21 до 
77 лет. I группу составили пациенты с различными 
формами субклинического гипотиреоза (СГ). Группы 
были разделены на 2 подгруппы: I подгруппа А - 38 
(19,8%) пациентов с СГ (8 мужчин и 30 женщи); I под-
группа Б - пациенты с СГ на фоне ЖДС – 30 (15,6%) 
пациентов (6 мужчин и 24 женщины). II подгруппу 
А составили больные с диагнозом первичного гипо-
териоза (ПГ) – 44 (22,9%) пациента (12 мужчин и 32 
женщины), II подгруппу Б - больные ПГ в сочетании с 
ЖДС - 38 (19,7%) пациентов (4 мужчин и 34 женщины). 
Для оценки клинико-функциональных показателей 
щитовидной железы при железодефицитных состоя-
ниях была выделена III группа, которую составили 
больные анемическим синдромом - 42 (21,8%), из них 
4 мужчин и 38 женщин. Всем больным для оценки 
состояния периферической крови были определены 
следующие показатели: общий анализ крови, прове-
денный посредством гематологического анализатора 
с определением гемоглобина, эритроцитов, среднего 
объема эритроцитов (MCV), среднего содержания гемо-
глобина в эритроцитах (MCH) и средней концентрации 
гемоглобина в эритроците (MCHC). Для определения 
состояния запасного фонда железа в организме прово-
дили исследование сывороточного железа, насыщения 
трансферрина железом (НТЖ), общей железосвязы-
вающей способности (ОЖСС), ферритина. С целью 
определения этиологических факторов развития ане-
мического синдрома всем больным проведены фибро-
гастродуоденоскопия, ирригоскопия или колоноскопия, 
гинекологическое исследование (осмотр гинеколога, 
определение степени чистоты мазка из шейки матки и 
ультразвуковое исследование малого таза), исследова-
ние кала на скрытую кровь.

Статистический анализ данных проводили посредством 
пакета Statistica 6.0 (Stat-Soft, 2001) и программы 
BioStatistica 4.0. Для сравнения независимых выборок 
использовали критерий Манна-Уитни (критерий U), 
множественные сравнения проводились, с использо-
ванием критерия Дана (критерий Q). Данные в тексте 
и таблицах представлены в виде Ме (25,75), где Ме – 
медиана; 1-и 3-й квартили, для выборочных средних 
указывался 95% доверительный интервал. (±ДИ%), 
SE - чувствительность метода. Критический уровень 
значимости при проверке статистических гипотез ис-
пользовали 0,05 (р<0,05). 

Результаты и их обсуждение. Оценка системы кро-
ветворения в исследуемых группах показала следую-
щие результаты, в I А группе пациентов с СГ уровень 
гемоглобина (Нb) был в пределах от 120 до 161 г/л. 
При этом значение медианы составило Ме - 136,0 г/л 
(интерквартильная величина 125-144г/л); уровень 
эритроцитов от 4,2 до 5,5*1012 /л, где Ме-4,5 *1012/л 
(интерквартильная величина 4,2-4,6 *1012/л. Цветовой 
показатель этой группы в 100% выявил нормохромию, 
где Ме 0,9 (интерквартильная величина 0,8-0,9); МСН 
в 100% случаев находился в пределах нормы Ме-27,9 
(интерквартильная величина 25,0-30,4). Содержание 
МСНС в изучаемой группе варьировало в пределах 
от 29,9 до 33,5%, средняя величина определилась в 
Ме-32,5% (интерквартильная величина - 25,0-30,4). 
Уровень тромбоцитов Ме-255*109 (интерквартильная 
величина - 208-291). При определении запасов железа 
выявлены следующие результаты: медиана сывороточ-
ного ферритина - в пределах 15,0 (интерквартильная 
величина - 9,1-21,0), сывороточного железа - Ме-14,0 
(интерквартильная величина - 12,5-15,6). 

В I подгруппе Б у 16 (53,34%) пациентов выявлена 
легкая степень анемического синдрома; у 13 (43,34%) 
- средняя и у 1 (3,33%) пациента - тяжелая степень ане-
мии. При этом уровень Нb, в среднем, составил Ме-98 
г/л (интерквартильная величина 85-116 г/л). Уровень 
эритроцитов колебался в пределах от 2,3*1012/л до 
5,2*1012/л, средняя медиана эритроцитов Ме-3,55*1012/л 
(интерквартильная величина - 3,0-4,0), при этом нор-
мохромная анемия наблюдалась у 93,3% обследуемых, 
гипохромная анемия - у 6,7%. Уровень МСV колебался: 
min - 75 мкм3, max – 98 мкм3, средняя величина - Ме-
85,2 мкм3 (интерквартильная величина 80,3-97,0), МСН 
min -20,5 пг и max – 28 пг, средняя величина Ме соста-
вила – 24,6 (интерквартильная величина - 22,0-26,0 пг); 
МСНС средняя медиана в группе составила 32,0 (ин-
теквартильная величина - 29,0-32,7). Следует отметить, 
что у 6 (20%) обследуемых выявлено снижение МСV, 
у 12 (40,0%) - снижение МСН, у 9 (30,0%) - снижение 
МСНС и у 3 (10,0%) вышеприведенных изменений не 
выявлено. При изучении запасов железа сниженный 
уровень ферритина в группе Ме - 6,0 (интерквартильная 
величина - 3,0-7,0 нг/мл), что составило 60%; сыворо-
точное железо - Ме - 10,1 (интерквартильная величи-
на - 8,0-11,0 мкмоль/л), при определении насыщения 
трансферрина железом Ме- 2,9% (интерквартильная 
величина – 8-19%). Сниженное содержание сыворо-
точного железа, как и трансферрина отмечено у 60% 
больных.

Во II подгруппе А уровень Нb варьировал в пределах 
от 120 до 170 г/л, Ме - 128,3г/л (интерквартильная 
величина - 128-140 г/л); эритроциты Ме - 4,3*1012/л 
(интерквартильная величина - 4,0-4,6). При оценке 
цветного показателя колебания в пределах 0,8-1,0 вы-
явлены у 42 (95,45%) пациентов, у 2 (4,55%) пациентов 
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наблюдается увеличение цветного показателя от 1,1 
до 1,2, что сочеталось с увеличением МСV, в среднем, 
на 104,9 мкм3 (от 102,3 мкм3 до 108,2 мкм3); при этом 
у одного пациента МСН был повышен до 37,6 пг и у 
двух был в норме. Уровень МСНС оставался в норме, 
что по данным А.Н. Окорокова [29] свидетельствует 
об увеличенном объеме эритроцитов и их гиперхро-
мии. Уровень ферритина (Ме - 21,0 интерквартильная 
величина - 16,5-25), сывороточного железа (Ме - 16,0 
интерквартильная величина - 14-17,4) в 100% случаев 
был в норме.

Во II подгруппе Б пациентов с манифестным (по-
граничным) гипотиреозом и анемическим синдромом 
у 30 (78,95%) выявлена анемия легкой степени, у 6 
(15,79%) – средней и у 2 (5,26%) пациентов тяжелой 
степени. При легкой степени тяжести анемического 
синдрома уровень Нb, в среднем, составил 105 г/л 
(min – 90 г/л, max – 110 г/л). При средней степени 
анемии уровень Нb составил 79,7 г/л (min - 70 г/л 
и max - 90г/л) и при тяжелой степени уровень Нb 
– 60 г/л и 67 г/л, где Ме группы составил 103,0 (ин-
терквартильная величина - 60 и 110 г/л). При легкой 
степени тяжести уровень эритроцитов колебался 
в пределах от 2,56*1012 /г до 4,0*1012 /г, в среднем, 
3,2*1012/г. Цветной показатель - от 0,6 до 1,2, при 
этом гипохромия наблюдалась в 12 (31,58%) случа-
ях, нормохромия – в 24 (63,1%), гиперхромия - в 2 
(5,26%) случаях. Гипохромия колебалась в пределах 
0,5-0,7 и была характерна для анемии легкой степени 
в 6 случаях, анемий средней степени - в 4 случаях и 
в 2 случаях тяжелой степени. Гипохромия в данной 
группе подтверждалась уменьшением МСН, МСНС, 
МСV. 22 (57,89%) случая анемии легкой степени и 
2 (5,26%) случая анемии средней степени тяжести 
выявлены при нормохромной анемии. Гиперхромия 
в данной группе проявлялась в повышении уровня 
МСН, МСV и нормальных показателей МСНС. При 
этом клинически были проявления фуникулярного 
миелоза. Уровень сывороточного железа и НТЖ в 
группе больных гипохромной анемией был пони-
жен. Содержание сывороточного железа колебалось 

в пределах 8,5-12 мкмоль/л, в среднем, составило 
9,5 мкмоль/л, где МЕ - 10,0 (интерквартильная ве-
личина - 8,5-12,0) и НТЖ в переделах от 14 до 16,9, 
в среднем, 15,5%. Уровень ферритина в группе с 
гипохромной анемией понижен от 7 до 12 нг/мл, где 
Ме - 6,0 (интерквартильная величина – 4,6-8,2). Ги-
похромия эритроцитов в группе наблюдалась в 31,5% 
случае, нормохромная анемия – в 63,2%, гиперхро-
мия - 3,5%. Сопоставив данные опроса пациентов, 
осмотра и анамнеза сделан вывод, что гипохромия 
эритроцитов выявлена у пациентов, имеющих в 
анамнезе хронические кровопотери. Гиперхромия 
чаще всего выявлена у пациентов старше 60 лет, с 
сопутствующим заболеванием (хронический атро-
фический гастрит). Нормохромная анемия в данной 
группе каких-либо признаков в виде сопутствующих 
заболеваний не имела.

В III группе больных железодефицитная анемия легкой 
степени выявлена у 32 (80%) пациентов; средней степе-
ни - у 4 (10%) и тяжелой – также у 4 (10%) пациентов. 
Пациенты разделены по срокам установления ЖДА: до 
1 года - 12 пациентов; от 1 до 5 лет - 6 пациентов и более 
5 лет - 24 пациентов. Уровень Нb у больных легкой сте-
пенью анемии колебался от 94 г/л до 110 г/л, в среднем 
104,8г/л; при средней степени ЖДА уровень Нb был в 
пределах 80 г/л; при тяжелой степени - от 45 до 66 г/л (в 
среднем, 53 г/л). Следует отметить, что тяжелая степень 
анемии у больных данной группы была вызвана острым 
кровотечением. Уровень эритроцитов при легкой степе-
ни колебался в пределах от 2,83*1012 /л до 4,0*1012 /л, (в 
среднем, 3,4*1012 /л), при средней степени - 2,7*1012 /л 
- 3,62*1012 /л (в среднем, 3,16*1012 /л) и при тяжелой 
степени - 2,34*1012 /л - 2,5*1012 /л. Уровень цветного 
показателя в данной группе - Ме - 0,9 (интерквартиль-
ная величина - 0,8-1,0); уровень ферритина - Ме - 16 
(интеквартильная величина - 11,3-18); сывороточное 
железо - Ме - 12,51 (интерквартильная величина 11,3-
18,0).

Сравнительный анализ периферической крови 
больных I и II групп выявил показатели уровня 

рис. корреляционная взаимосвязь показателей периферической крови (р≤0,05)
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МСН (U-7,5; р<0,05), ферритина (U-17; р<0,003), 
сывороточного железа (U-23,5; р<0,002) различия 
являются достоверными. Такие же достоверные 
различия наблюдаются между IIА и IIБ группами по 
уровню цветного показателя U-0,05; р<0,007; НСТ, 
где U-2,0; р<0,001; МСН при U-7,5; р<0,05, МСV, 
при U-13,0; р<0,027 и сывороточного ферритина при 
U-19,0; р<0,002. При сравнении показателей крови 
между II и III группами достоверны различия по 
основным параметрам цветного показателя U-82,5; 
р<0,030; МСН при U-10,5; р<0,003; сывороточного 
ферритина и сывороточного железа, соответственно, 
U-18,5; р<0,010 и U-24,5; р<0,012. Аналогичные ре-
зультаты получены при сравнении показателей крови 
больных II и III групп, где МСНС- U-21,5; р<0,055, 
сывороточный ферритин и сывороточное железо, со-
ответственно, U-19,50; р<0,012 и U-37,50; р<0,016.

Достоверные различия в III группе выявлены в срав-
нении с I и II группами по уровню тромбоцитов U-60; 
р<0,029 и U-103,0; р<0,039, соответственно (рис.).

Таким образом, недостаток тиреоидных гормонов по 
результатам проведенных исследований определяет 
недостаточность формирования форменных элемен-
тов кроветворения. В тоже время железодефицитная 
анемия с тканевым дефицитом железосодержащих 
ферментов, а именно пероксидазы, участвующей в 
йодировании тирозольного кольца и преобразования 
моно - и дийодтиронина в тироксин и трийиодти-
ронин, ведет к снижению выработки тироксина 
щитовидной железой и развитию гипотиреоза. 
Установленный факт имеет весьма большое значение 
для практической медицины, поскольку указывает 
на неизбежное прогрессирование гипотиреоидного 
состояния. 

ЛИТЕРАТУРА

1. Абдуллина Н.P. Железодефицитная анемия у женщин 
молодого возраста: аспекты качества жизни и оптимизация 
лечения. Автореф. дисс... канд. мед. наук. Уфа: 2007; 23.
2. Алиханова К.А. Особенности ведения и лечения больных 
с гематологическими заболеваниями в условиях ПМСП. 
Актуальные вопросы гематологии и внутренних болезней. 
Материалы III Международной научно- практической кон-
ференции 8-9 октября 2009; 13-14..
3. Ершова А.К. Этиология, патогенез и лечение железоде-
фицитных анемий. Русский медицинский журнал 2011; 12: 
790-794.
4. Петунина Н.А., Трухина Л.В. Гипотиреоз. Русский меди-
цинский журнал 2013;- 12: 664-668.
5. Подзолков А.В., Фадеев В.В. Гипотиреоз, субклинический 
гипотиреоз, высоконормальный уровень ТТГ. Клиническая и 
экспериментальная тиреоидология 2009; 5(2): 62-65.
6. Туровинина Е.Ф., Суплотова Л.А., Южакова Н.Ю., Сулотов 
С.Н., Шарухо Г.В. Ассоциации зобной эндемии и латентного 
дефицита железа в Западно-Сибирском регионе. Проблемы 
эндокринологии 2007;53(5): 18-21.

7. Davis p.J., Leonard J.L., Davis F.B. Mechanisms of nongenomic 
actions of thyroid hormone. Frontiers in Neuroendocrinol. 2008; 
29: 211–218.
8. Herrick B. Subclinical hypothyroidism. Am Fam physician. 
2008; 77(7): 953-5.
9. Khandelwal D, Tandon N; Overt and subclinical hypothyroid-
ism: who to treat and how. Drugs. 2012; 72(1): 17-33. 
10. Rodondi N., den Elzen W.p., Bauer D.C. Subclinical hypo-
thyroidism and the risk of coronary heart disease and mortality. 
JAMA 2010; 304(12): 1365–1374.

SUMMARY

EVALUATION OF PERIPHERIC BLOOD IN PA-
TIENTS WITH DIFFERENT FORMS OF HYPOTHY-
REOSIS AND IRON DEFICIENCIENT ANEMIA 

Tauesheva Z., Tayzhanova D., Guseinova Z., 
Toleuova A., Beysenbekova Zh.

Karaganda State Medical University, Kazakhstan

The aim of the research was to estimate peripheric blood 
in patients with iron deficiency anemia and different forms 
of hypothyreosis. 

192 patients with diagnosis of iron deficiency anemia 
and different forms of hypothyreosis were investigated. 
Among investigated patients 34 (22.9%) were men and 
158 (87.5%) – women. 

The patients’ age varied from 21 to 77 years old. patients 
were divided into 3 groups: group I – patients with sub-
clinical hypothyreosis;  group I A – patients with isolated 
subclinical hypothyreosis; group I B - patients with sub-
clinical hypothyreosis in combination with iron deficiency 
condition. 

Group II A – patients with isolated primary hypothyreosis; 
group II B – patients with primary hypothyreosis in com-
bination with iron deficiency.

According to the results the different degree of blood for-
mation disturbances were detected in the study groups: 
tissue iron deficiency; light, moderate and heavy degrees 
of anemia, and the etiology of risk factors of anemic syn-
drome in the study groups were determined. It was found 
that the insufficiency of thyroid hormones determined the 
insufficiency of the formed elements of blood. The iron 
deficient anemia with deficit of iron- containing enzymes 
in tissue led to decreased secretion of thyroid hormone 
from the thyroid gland and hypothyreosis.

Keywords: thyreoidology, iron deficiency condition, sub-
clinical hypothyreosis, primary hypothyreosis. 
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РЕЗЮМЕ

ОЦЕНКА СОСТОЯНИЯ ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ 
КРОВИ ПРИ РАЗЛИЧНЫХ ФОРМАХ ГИПОТИ-
РЕОЗА В СОЧЕТАНИИ С ЖЕЛЕЗОДЕФИЦИТ-
НОЙ АНЕМИЕЙ

Тауешева З.Б., Тайжанова Д.Ж., Гусеинова З.К., 
Толеуова А.С., Бейсенбекова Ж.А.

карагандинский государственный медицинский уни-
верситет, республика казахстан

Целью исследования явилась оценка состояния пери-
ферической крови у больных различными формами 
гипотиреоза в сочетании с железодефицитными со-
стояниями.

Обследовано 192 пациента с верифицированным диа-
гнозом железодефицитной анемии (ЖДА) и различ-
ными формами гипотиреоза, в том числе 34 (22,9%) 
мужчины и 158 (87,5%) женщин. Возраст больных ко-
лебался от 21 до 77 лет. Выделено 3 группы: I группу 
составили пациенты с субклиническим гипотиреозом 
(СГ): из них IА группу составили больные изолиро-
ванным субклиническим гипотиреозом, IБ группу - 
больные СГ в сочетании с ЖДС, IIА группу состави-
ли больные изолированным первичным гипотиреозом 
(ПГ) и IIБ группу - больные ПГ в сочетании с ЖДС. 
Для оценки клинико-функциональных показателей 
щитовидной железы при железодефицитных состоя-
ниях была выделена III группа, которую составили 42 
(21,8%) больных с анемическим синдромом, из них 
мужчин 4 и 38 женщин.

В результате проведенного исследования установлена 
различная степень нарушения системы кроветворе-
ния в изучаемых группах, характеризующая тканевой 
дефицит железа, легкую, среднюю и тяжелую степень 
анемии; определены этиологические факторы разви-
тия анемического синдрома в изучаемых группах. 

Недостаток тиреоидных гормонов по результатам 
исследований определяет недостаточность формиро-
вания форменных элементов кроветворения. В тоже 
время, железодефицитная анемия с тканевым дефици-
том железосодержащих ферментов ведет к снижению 
выработки тироксина щитовидной железой и разви-
тию гипотиреоза. Установленный авторами факт име-
ет большое значение для практических врачей, так 
как указывает на прогрессирование гипотиреоидного 
состояния.

reziume 

hipoTeriozis sxvadasxva formiT da Tanmx-
lebi rkinadeficitiT avadmyofebSi sisxl-
warmoqmnis sistemis Sefaseba 

z. taueSeva, d. taiJanova, z. guseinova, 
a. toleuova.,  J. beisenbekova

yaragandis saxelmwifo samedicino univer-
siteti, yazaxeTi

ukanasknel wlebSi Tireoidologiis prob-
lema, daavadebis farTe gavrcelebis da 
mkurnalobis sirTuleebis gamo gansa-
kuTrebul aqtualobas iZines.

aqedan gamomdinare, kvlevis mizans warmoad-
gens rkinadeficitiT da hipoTireozis sxva-
dasxva formebiT avadmyofebSi periferiuli 
sisxlis mdgomareobis Sefaseba.

gamokvleulia 192 pacienti rkinadefici-
turi anemiis verificirebuli diagnoziT da 
hipoTireozis sxvadasxva formiT, maT Soris 
34  (22,9 %) mamakaci da 158 (87,5 %) qali. avad-
myofebis asaki meryeobda 21-dan 77  wlamde. 
gamoyofilia 3 jgufi: I  jgufs Seadgendnen 
pacientebi subklinikuri hipoTireoziT: maT 
Soris IA jgufi Seadgina pacientebma izo-
lirebuli subklinikuri hipoTireoziT, IB 
jgufi - avadmyofebma subklinikuri hipoTi-
reoziT rkinadeficitur mdgomareobasTan 
SeTavsebiT, IIA jgufi Seadgines avadmyofebma 
izolirebuli pirveladi hipoTireoziT da 
IIB jgufi - pirveladi hipoTireoziT rki-
nadeficitur mdgomareobasTan SeTavsebiT.

miRebuli SedegebiT gamovlinda Sesaswavl 
jgufebSi sisxlwarmoqmnis sistemis sxva-
dasxva xarisxis darRvevebi, romlebic axasi-
aTebs rkinis qsovilovan deficits, msubuqi, 
saSualo da mZime xarisxis anemias. jgufebSi 
ganisazRvra aseve anemiuri sindromis ganvi-
Tarebis eTiologiuri faqtorebi.

kvlevis Sedegebis mixedviT Tireoiduli 
hormonebis ukmarisoba gansazRvravs sisxl-
warmoqmnis formebis elementebis formiremis 
ukmarisobas. amave dros rkinadeficituri 
anemia rkinaSemcveli fermentebis qsovilo-
vani deficitiT iwvevs fariseburi jirkvlis 
Tiroqsinis gamomuSavebis Semcirebas da 
hipoTireozis ganviTarebas.
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Поражение почек одно из наиболее частых осложне-
ний сахарного диабета (СД), является одной из причин 
высокой инвалидизации и смертности больных [1]. В 
структуре почечной патологии при сахарном диабете 
различают специфические диабетические поражения 
(диабетическую нефропатию) и неспецифические (пиело-
нефрит, папиллярный некроз, ишемическая нефропатия). 
Некоторые авторы пиелонефрит считают осложнением 
сахарного диабета, относя его, наряду с гломеруло- и 
артериолосклерозом, к проявлениям диабетической не-
фропатии, другие трактуют пиелонефрит как сопутствую-
щее заболевание. Распространенность диабетической 
нефропатии выявляется в пределах 40-50% случаев СД 
1 типа и 15-30% у больных СД 2 типа [2]. Отмечается 
высокая частота инфекции мочевыводящих путей и хро-
нического пиелонефрита при СД, которые встречаются в 
2-5 раз чаще, чем в общей популяции [3,5,6,8]. Известно, 
что в прогрессировании почечных поражений, значимую 
роль играют гемодинамические расстройства [4]. В этой 
связи оценка состояния почечной гемодинамики может 
служить одним из критериев диагностики заболевания. 
С внедрением в клиническую практику допплерографии 
появилась возможность безопасной оценки кровотока в 
почках на различных уровнях почечных артерий [7] и, 
тем самым, изучения магистрального и внутрипочечного 
кровотока при различных поражениях почек у больных 
сахарным диабетом.

Целью исследования явилось изучение состояния 
магистрального и внутрипочечного (на уровне сегмен-
тарных, междолевых, дуговых артерий) кровотока при 
диабетической нефропатии и хроническом пиелонеф-
рите у больных сахарным диабетом.

Материал и методы. С целью исследования почечного 
кровотока проведено обследование 65 больных СД 2 типа 
с поражением почек (диабетическая нефропатия и хро-
нический пиелонефрит), находившихся на стационарном 
лечении в эндокринологическом отделении Областной 
клинической больницы г. Караганды. Из числа обследо-
ванных у 20 пациентов диагностирована доклиническая 
стадия диабетической нефропатии (у 13 больных - нор-
моальбуминурическая стадия, у 7 – микроальбумину-
рическая стадия). Средний возраст пациентов составил 
52,3±1,31 год, средняя продолжительность СД - 10,7±1,47 
лет, скорость клубочковой фильтрации - 133,5±17,2 мл/мин.; 
средний показатель уровня креатинина крови - 0,07±0,002 
ммоль/л. У данной группы пациентов отсутствовали 
бактериурия и лейкоцитурия, протеинурия; отмечалась 
нормальная ультразвуковая картина почек. Артериальная 
гипертензия наблюдалась в 70% случаев.

У 45 больных сахарным диабетом установлен хрониче-
ский пиелонефрит в фазе ремиссии (отсутствовали лейко-
цитурия, бактериурия), подтвержденный ультразвуковым 
исследованием почек в виде уплотнения и деформации 
чашечно-лоханочной системы. Средний возраст больных 
составил 50,9±0,75 лет, средняя продолжительность сахар-
ного диабета - 9,54±0,93 лет, средняя продолжительность 
хронического пиелонефрита - 7,66±1,10 лет. Скорость клу-
бочковой фильтрации была равна 106,2±4,92, средний по-
казатель уровня креатинина крови - 0,074±0,002 ммоль/л. 
Артериальная гипертензия наблюдалась у 64,4% больных. 
С учетом трудности установления стадии диабетической 
нефропатии в этой группе, ориентировались на показа-
тели микроальбуминурии до поступления в стационар. 
В исследование включали пациентов с доклинической 
стадией диабетической нефропатии.

Из общего исследования исключались больные СД 2 
типа старше 60 лет с клинически выраженной нефро-
ангиопатией, кетоацидозом, мочекаменной болезнью, 
тяжёлой и злокачественной артериальной гипертензи-
ей, выраженным ожирением, хронической почечной не-
достаточностью, недостаточностью кровообращения, 
с подозрением на стеноз почечных артерий.

Почечный кровоток оценивался методом ультразвуковой 
допплерографии на аппарате Aloka 5000» (Япония) с 
применением конвексного датчика с частотой 3,5 мГц 
на уровне магистральных и внутрипочечных артерий 
(ВПА) (сегментарные, междолевые, дуговые артерии). 
Проводили качественную оценку спектров допплеров-
ского сдвига частот по характеру огибающей кривой 
и концентрации частот вблизи максимальной частоты. 
Оценивали скоростные показатели почечного кровото-
ка: максимальную (пиковую) систолическую скорость 
(vmax, см/с), минимальную (конечную) диастолическую 
скорость (Vmin, см/с), среднюю скорость кровотока в 
течение сердечного цикла (Vmean, cм/с). Кроме скорост-
ных параметров кровотока исследовали показатели со-
судистого сопротивления: резистивный индекс (RI, %), 
пульсационный индекс (PI, %), систоло-диастолическое 
соотношение скоростей (Ratio, %). Контрольную группу 
составили 20 практически здоровых лиц (мужчин 8, 
женщин 12), в анамнезе которых не было указаний на 
почечную патологию, не было артериальной гипертен-
зии, клинико-лабораторные показатели и ультразвуковая 
картина почек соответствовали норме. Средний возраст 
контрольной группы составил 50,7±1,87 лет. 

Статистический анализ результатов исследования про-
водили с использованием программы «Statistika»  v. 6.0 

СОСТОЯНИЕ МАГИСТРАЛьНОГО И ВНУТРИПОЧЕЧНОГО КРОВОТОКА 
ПРИ ПОРАЖЕНИЯХ ПОЧЕК У БОЛьНЫХ САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 

Амирханова Д.Т., Тургунова Л.Г., Ларюшина Е.М., Алина А.Р.

карагандинский государственный медицинский университет, кафедра внутренних болезней №2, казахстан
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на компьютере «Athlon 2500XP+», текстовый редактор 
Microsoft Word 2007.

Цифровые значения исследуемых показателей стати-
стически обработаны с вычислением средней ариф-
метической (М), её ошибки (m). Для определения 
достоверности различий между средними значениями 
сравниваемых параметров использовали критерий 
Стьюдента. Принимались во внимание уровни значи-
мости (р) – 0,05; 0,01; 0,001.

Результаты и их обсуждение. При диабетической не-
фропатии спектры кровотока практически не различались 
в правой и левой почечных артериях, характеризовались 
более высокой систолической составляющей с остроко-
нечной вершиной систолической фазы спектра. Количе-
ственные показатели почечного кровотока представлены 
в таблице 1 на примере левой почечной артерии. По срав-

нению с контролем отмечена тенденция к достоверному 
повышению скоростных показателей (Vmax, vmin,) крово-
тока на уровне внутрипочечных артерий - сегментарных, 
междолевых, дуговых артерий, что указывает на процесс 
гиперперфузии на доклинической стадии диабетической 
нефропатии. Выявлена тенденция к повышению сосуди-
стого сопротивления в виде повышения пульсационного 
индекса (PI) в основном стволе и сегментарной почеч-
ной артерии. Увеличение резистивных показателей на 
уровне крупных артерий, по всей видимости, обуслов-
лено воздействием прессорных агентов, активных при 
диабетической нефропатии. На уровне дуговых артерий 
индексы сосудистого сопротивления RI, Ratio достовер-
но снижались, что может быть следствием нарушения 
микроциркуляции в почках, связанных с изменением 
тонуса приносящих и выносящих артериол в клубочках 
почек. Полученные данные о возрастании индексов со-
противления согласуются с данными Weinan Y. et al. [9], 

таблица 1. Показатели магистрального и внутрипочечного кровотока 
при диабетической нефропатии у больных сахарным диабетом

Показатели Контроль
(n=20)

Больные сахарным диабетом с диа-
бетической нефропатией (n=20)

Магистральный кровоток  в основном стволе ПА

vmax, см/с 68,4±2,26 71,9±2,54

vmin, см/с 28,1±1,62 29,0±1,32
vmean, см/с 40,2±1,31 38,6±1,56
Ratio, % 2,49±0,07 2,53±0,08

pI, % 0,99±0,02 1,11±0,04*
RI,% 0,58±0,01 0,59±0,01

Внутрипочечный кровоток
Сегментарные ВПА

vmax, см/с 48,5±1,24 56,6±2,80*
vmin, см/с 20,7±0,67 24,07±1,24*
vmean, см/с 27,9±0,58 30,4±1,54
Ratio, % 2,35±0,06 2,35±0,03

pI, % 0,97±0,02 1,06±0,02*
RI,% 0,56±0,01 0,57±0,006

Междолевые ВПА
vmax, см/с 35,4±1,56 45,9±2,34***
vmin, см/с 15,0±0,51 19,8±0,99***
vmean, см/с 21,2±1,14 26,2±1,26**
Ratio, % 2,38±0,10 2,31±0,03

pI, % 0,96±0,05 0,98±0,02
RI,% 0,58±0,01 0,56±0,006

Дуговые ВПА
vmax, см/с 26,1±0,58 29,6±1,36*
vmin, см/с 10,9±0,33 14,1±0,81***
vmean, см/с 15,9±0,50 17,9±0,89
Ratio, % 2,34±0,07 2,12±0,05*

pI, % 0,93±0,04 0,86±0,02
RI,% 0,56±0,01 0,52±0,01*

примечание: различия с контрольной группой достоверны: р - *<0,05; **<0,01; ***<0,001
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определившим внутрипочечный индекс резистентности 
для диагностики нефропатии при СД 2 типа. 

Качественный анализ допплерограмм при хроническом 
пиелонефрите у больных сахарным диабетом выявил 
невысокий систолический и диастолический кровоток, 
что указывает на повышение периферического сопро-
тивления в почечных сосудах. Кровоток в почках был 
симметричен. При проведении импульсно-волновой 
допплерографии почечных артерий, по сравнению с кон-
тролем, изменения почечной гемодинамики наблюдались 
как в магистральных, так и внутрипочечных (сегмен-
тарных и междолевых) артериях. Наиболее сохранным 
оставался кровоток на уровне дуговых артерий (таблица 
2). При исследовании почечного кровотока отмечается 
с высокой степенью достоверности снижение Vmax, vmin, 
vmean в основном стволе обеих почечных артерий по 

сравнению с контрольными значениями. В сравнении с 
контролем у обследованных больных, выявлено досто-
верное снижение скоростных показателей Vmax, vmin, vmean 
в сегментарных артериях. Средние показатели Vmax, vmin, 
vmean в междолевых артериях достоверно уменьшались по 
сравнению с нормой. Скоростные показатели кровотока 
vmax, vmin, vmean в дуговых почечных артериях достоверно 
не отличались от контрольных значений. Количествен-
ный анализ допплеровских спектров почечных артерий 
свидетельствует о повышении средних значений Ratio в 
основном стволе, сегментарных, правой междолевой ар-
териях в сравнении с контрольными значениями. Наряду 
с этим, у обследованных больных выявлено значимое 
в сравнении с контрольными величинами повышение 
резистивных показателей почечного кровотока: PI, RI 
на уровне основного ствола и сегментарных почечных 
артерий (таблица 2). 

таблица 2 - Показатели магистрального и внутрипочечного кровотока 
при хроническом пиелонефрите у больных сахарным диабетом 

Показатели Контроль
(n=20)

Больные хроническим пиелонефритом в фазе 
ремиссии на фоне СД (n=45)

правая ПА левая ПА
Магистральный кровоток в основном стволе ПА

vmax, см/с 68,4±2,26 53,04±2,29*** 56,3±2,07***
vmin, см/с 28,1±1,62 17,4±1,06*** 19,2±1,15***
vmean, см/с 40,2±1,31 29,7±1,60*** 31,2±1,36***
Ratio, % 2,49±0,07 3,43±0,24*** 3,38±0,24***

pI, % 0,99±0,02 1,21±0,05*** 1,18±0,03***
RI,% 0,58±0,01 0,65±0,01** 0,65±0,01**

Внутрипочечный кровоток
Сегментарные ВПА

vmax, см/с 48,5±1,24 40,7±1,90** 40,2±1,74***
vmin, см/с 20,7±0,67 15,02±0,95*** 14,7±0,72***
vmean, см/с 27,9±0,58 24,3±1,54* 23,2±1,27**
Ratio, % 2,35±0,06 3,01±0,18** 2,88±0,15**

pI, % 0,97±0,02 1,07±0,03* 1,08±0,02**
RI,% 0,56±0,01 0,61±0,01* 0,61±0,01**

Междолевые ВПА
vmax, см/с 35,4±1,56 30,1±1,68* 28,3±1,74**
vmin, см/с 15,0±0,51 11,6±0,76*** 11,02±0,69***
vmean, см/с 21,2±1,14 17,6±1,12* 16,7±1,15**
Ratio, % 2,38±0,10 2,76±0,14* 2,73±0,14

pI, % 0,96±0,05 1,06±0,03 1,03±0,03
RI,% 0,58±0,01 0,60±0,01 0,59±0,01

Дуговые ВПА
vmax, см/с 26,1±0,58 27,3±1,58 28,9±1,61
vmin, см/с 10,9±0,33 11,07±0,72 11,4±0,71
vmean, см/с 15,9±0,50 16,8±1,11 17,4±1,12
Ratio, % 2,34±0,07 2,65±0,17 2,64±0,17

pI, % 0,93±0,04 0,97±0,03 1,04±0,04
RI,% 0,56±0,01 0,57±0,01 0,58±0,01

примечание: различия с контрольной группой достоверны: р - *<0,05; **<0,01; ***<0,001
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Выявленные изменения свидетельствуют о повышении 
почечного сосудистого сопротивления на уровне основ-
ного ствола и сегментарных почечных артерий со сниже-
нием почечной перфузии вплоть до междолевых артерий, 
вследствие фибросклеротических процессов в паренхиме, 
сужения и облитерации внутрипочечных сосудов.

Таким образом, при наличии хронического пиелонеф-
рита у больных СД магистральный и внутрипочечный 
кровоток изменяется в сторону гипоперфузии на уровне 
магистральных, сегментарных, междолевых артерий 
с повышением сосудистого сопротивления на уровне 
магистральных и сегментарных артерий. В этой связи 
можно предположить, что хронический пиелонефрит 
несет в себе высокий риск быстрого ухудшения функ-
ционального состояния почек, особенно при наличии 
специфического поражения почек - диабетической 
нефропатии, что указывает на значимость его своев-
ременной диагностики и лечения. 

Выводы: 
1. На доклинической стадии диабетической нефропатии 
установлено повышение внутрипочечного кровотока на 
уровне сегментарных, междолевых, дуговых артерий, 
с одновременным увеличением сосудистого сопро-
тивления в основном стволе и сегментарной почечной 
артерии.
2. При наличии хронического пиелонефрита у больных 
сахарным диабетом магистральный и внутрипочечный 
кровоток характеризуется снижением скоростных по-
казателей на уровне магистральных, сегментарных, 
междолевых артерий с повышением сосудистого со-
противления на уровне магистральных и сегментарных 
артерий.
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SUMMARY

MAGISTRAL AND INTRARENAL BLOOD FLOW 
IN TYPE 2 DIABETES MELLITUS PATIENTS WITH 
KIDNEY LESIONS

Amirkhanova D., Turgunova L., 
Laryushina E., Alina A.
 
Karaganda State Medical University, Kazakhstan
 
The study was conducted to investigate the main and 
intrarenal blood flow in type 2 diabetes mellitus patients 
with kidney lesions.

Renal blood flow was estimated by Doppler ultrasonography 
at the level of the magistral and intrarenal arteries with 
assessment of speed and resistive indexes in 20 patients 
with pre-clinical stage of diabetic nephropathy, 45 with 
chronic pyelonephritis and diabetes mellitus. The control 
group consisted of 20 healthy individuals.
 
Increase of intrarenal blood flow, against the background 
of increased vascular resistance in the magistral trunk 
and segmental renal artery was indicated in diabetic 
nephropathy. Decline of the main intrarenal blood flow to 
the level of the interlobar arteries on the background of 
increased renal vascular resistance was marked in patients 
with chronic pyelonephritis and type 2 diabetes mellitus.
 
Renal hemodynamics disorders in patients with various 
kidney lesions and with type 2 diabetes mellitus were 
established. 
 
Keywords: diabetes, trunk, intrarenal blood flow, kidney 
lesions.

РЕЗЮМЕ

СОСТОЯНИЕ МАГИСТРАЛьНОГО И ВНУТРИ-
ПОЧЕЧНОГО КРОВОТОКА ПРИ ПОРАЖЕНИЯХ 
ПОЧЕК У БОЛьНЫХ САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 

Амирханова Д.Т., Тургунова Л.Г., Ларюшина Е.М., 
Алина А.Р.

карагандинский государственный медицинский универ-
ситет, кафедра внутренних болезней №2, казахстан

Значимое место в прогрессировании почечных пора-
жений при сахарном диабете занимают расстройства 
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органного кровообращения. В этой связи, изучены 
магистральный и внутрипочечный кровотоки при по-
чечных поражениях у больных сахарным диабетом 2 
типа.

Проведено обследование 20 больных с доклинической 
стадией диабетической нефропатии, 45 с хроническим 
пиелонефритом на фоне сахарного диабета. Почечный 
кровоток оценивался методом ультразвуковой доппле-
рографии на уровне магистральных и внутрипочечных 
артерий с оценкой скоростных и резистивных показа-
телей. Контрольную группу составили 20 практически 
здоровых лиц. 

При диабетической нефропатии установлено до-
стоверное нарушение внутрипочечного кровотока в 
виде повышения скоростных показателей, на фоне 
повышенного сосудистого сопротивления в основном 
стволе и сегментарной почечной артерии. При наличии 
хронического пиелонефрита у больных сахарным диа-
бетом отмечается снижение магистрального и внутри-
почечного кровотока до уровня междолевых артерий 
с одновременным повышением индексов почечного 
сосудистого сопротивления. Установлены нарушения 
почечной гемодинамики при различных поражениях 
почек у больных сахарным диабетом.

reziume 

Saqris diabetiT daavadebulebSi Tirkmelebis dazianebis dros magistraluri 
da TirkmelSida sisxlis mimoqcevis mdgomareoba

d. amirxanova, l. turgunova, e. lariuSina, a. alina

yaragandis saxelmwifo samedicino universiteti, Sinagani sneulebaTa kaTedra, yazaxeTi

Saqriani diabetis dros Tirkmelebis da-
zianebis progresirebaSi mniSvnelovan rols 
TamaSoben organoebSi sisxlis mimoqcevis 
darRvevebi. aqedan gamomdinare, kvlevis miz-
ans warmoadgens Saqriani diabetiT tipi 2-iT 
avadmyofebSiSi Tirkmelebis dazianebis dros 
magistraluri da TirkmelSida sisxlis mi-
moqcevis Seswavla. 

gamokvleulia 20 avadmyofi diabeturi ne-
fropatiis preklinikur stadiaSi da Saqriani 
diabetis fonze qronikuli pielonefritiT 
45 avadmyofi. Tirkmlis sisxlis mimoqceva 
fasdeboda magistraluri da TirkmelSida 
arteriebis doneze sisxlis siCqarisa da 
rezistuli maCveneblebis gansazRvriT ul-
trabgeriTi doplerografiis meTodiT. sa-
kontrolo jgufSi Sedioda 20 praqtikulad 
janmrTeli adamiani.

diabeturi nefropatiis dros sarwmunod 
dadginda TirkmelSida sisxlis mimoqcevis 
darRveva siCqaris maCveneblebis matebis 
saxiT, ZiriTad Rerosa da segmentaruli Tirk-
mlis arteriaSi momatebuli sisxlZarRvovani 
winaaRmdegobis fonze. qronikuli pielone-
fritis arsebobisas Saqriani diabetiT da-
avadebulebs aReniSnaT magistraluri da 
TirkmelSida sisxlis mimoqcevis daqveiTeba 
wilTaSorisi arteriebis donemde Tirkmlis 
sisxlZarRvovani winaaRmdegobis indeqsebis 
erTdrouli matebiT.

dadgenilia Tirkmlis hemodinamikis dar-
Rvevebi Saqriani diabeti tipi 2-iT avadmyo-
febSi Tirkmelebis sxvadaxva dazianebebis 
dros.
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Psoriasis is a chronic, immune-mediated inflammatory skin 
disease. It ranges in severity from a few scattered red, scaly 
plaques to involvement of almost the entire body surface. 
It may progressively worsen with age or wax and wane in 
its severity; the degree of severity depends on inheritance 
and environmental factors [10]. Approximately 1-3% of 
the world’s population and almost 2% of the European 
population suffer from psoriasis [5]. 

Importance of this problem is determined by chronic course of 
the disease, unknown etiology and unspecified pathogenesis, 
a brief remission, frequent relapses, self-treatment, resistance 
to traditional methods of treatment and increase in the number 
of corticosteroid therapy-dependent patients.

Psoriasis is a chronic skin disease characterized by significant 
intensification in keratinocyte proliferation, keratinocyte dif-
ferentiation disorders, affecting blood circulation in dermal 
capillaries and activation of dermal and epidermal T cells, 
monocytes, macrophages and neutrophils [3]. It is believed, 
that initiation of keratinocyte proliferation during psoriasis is 
performed by infiltration of activation T-cells [1]. Regarding 
the importance of T lymphocyte activation in the pathogenesis 
of psoriasis, it is interesting identification of the T cells acti-
vating agents and mechanisms of their activation. Among the 
causative factors of psoriasis are considered T cells activating 
infectious and noninfectious agents, retroviruses [13], bacterial 
super antigens [8], streptococcal M protein and homologous 
Keratin-produced peptides, neuropeptides (substance p) [7], 
human papilloma virus [4] and etc.

It is known that redox system participates in the regulation of 
the key physiological or pathological processes in the body 
(enzymatic oxidation, cytokines, growth factors expression 
and others stimulus). Even small changes of concentration 
of reactive oxygen and nitrogen species among other factors 
involve in their modulation of cellular metabolism, modulation 
of gene expression, protein synthesis and modification [6,9].

The aim of the present study was to investigate the possible role 
of nitrogen reactive species in pathogenesis of psoriasis.

Materials and methods. The present study was carried 
out in the Department of Dermatology and venereology in 
Tbilisi State Medical University. A total of 187 individuals 
were included in this study, out of these 84 were patients suf-
fering from psoriasis and 103 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 
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, 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, 17 subjects 
(20%) were with severe psoriasis (pASI range from 10>), 
38 subjects (45%) were with moderate psoriasis (PASI 
range from 3-10) and 29 subjects (35%) were with mild 
psoriasis (PASI range from 3<). Patients (n=84) were as-
sessed in comparison with the control group (n=103). The 
control group presented no clinical problems.

THE ROLE OF NITRIC OXIDE IN THE PATHOGENESIS AND SEVERITY OF 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
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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 free nitric oxide (NO) 
content by Electron paramagnetic Resonance (EpR) Spec-
troscopic method. 

For detection of NO in blood the spin–trap (diethilditio-
carbamate (DETC) (Sigma) 10 mg and Fe2+ citrate (0.5 mg 
FeSO4+6H2O+2.5 mg sodium citrate) (10 mg)) was added 
to the 0.5 ml blood. EpR spectra of NO-Fe2+-(DETC)2 
complexes was measured at liquid nitrogen temperature 
on a microwave power of 20 mvt [12]. In order to prevent 
the effects of different factors on the EpR signal intensity and 
standardization the samples measurement 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 to intensity of the standard’s (Mn2+ ions in the 
powder MgO) second component.

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. 

Results and their discussion. In blood samples of patients 
with psoriasis nitrosylated hemoglobin (HbNO) complexes 
and alterations of free spin-traped NO EpR signal intensity 
were detected (Table). From the data given in the table fol-
lows that the NO EpR signal intensity was reduced by 23% 
at light course of psoriasis (compared to the control) and 
father decreased with the increasing severity of the pso-
riasis. EpR signal of nitrosylated methemoglobin (HbNO) 
was detected in the blood of the patients with the middle 
and high course of the psoriasis.

Nitric Oxide (NO) is multifunctional secondary messenger, 
which plays vasodilator, immuno-modulator, antioxidant, bac-
tericide role, participates in the regulation of gene expression 
and through the nitrosylation of the proteins modifies their 
functions. Ability of NO in low concentrations to modulate 
the immune response determines its important role in the 
regulation of the immune balance of the body. It should be 

noted also that selective suppressing effect of reactive nitrogen 
species on the T-lymphocyte helper Th1 population, that leads 
dominance of Th2 activity in response of sudden increase 
amount of reactive nitrogen species [2,11,14,16]. 

Our datas indicate on the decrease of nitric oxide content in 
blood during psoriasis, which can be explained by biological 
transformation of NO into other reactive nitrogen species - 
formation of proxy nitrite or nitrosylated hemoglobin (HbNO). 
In conditions of oxidative stress and accumulation of excess 
amount of oxygen species during psoriasis nitric oxide (NO) 
interacts with the superoxide anion resulting the peroxynitrite 
(ONOO-) formation, which reveals a potential prooxidant 
cytotoxic activity [15]. Alteration of the NO content during 
the skin tissues inflammation promotes the alterations of the 
immune response and vasomotor activity of subcutaneous 
capillaries. The correlation between severity of the course 
of the psoriasis and nitric oxide degradation rate indicates a 
deepening of immunological disorders with increasing se-
verity of the disease. Accumulation of nitric oxide in HbNO 
complexes together with constriction of subcutaneous capil-
laries contributes to development of hypoxia, impairment of 
skin perfusion by blood enhancement of oxidative stress and 
farther aggravation of psoriasis degree. Decrease of nitric 
oxide level in blood during psoriasis may also promote reduce 
of bactericidal activity of the skin, which also contributes to 
the progression of psoriasis.

Thus, we can conclude, that under oxidative stress conditions, 
which characteristic for psoriasis, the decrease level of free 
nitric oxide in the patients’ blood may contribute to a violation 
of the vasomotor activity of subcutaneous capillaries, impairment 
of blood supply to the skin, development of hypoxia, exacerbation 
of oxidative stress, disorders in immune balance, spreading of 
skin infection and exacerbation of the severity of psoriasis. Use 
of NO-containing creams will contribute to a partial recovery of 
disturbed functions and remission of the disease.
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SUMMARY

THE ROLE OF NITRIC OXIDE IN THE PATHOGE-
NESIS AND SEVERITY OF 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 
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The aim of our study was to investigate the possible role of 
nitrogen reactive species in pathogenesis of psoriasis. 

A total of 187 individuals were included in this study, 
out of these 84 were patients suffering from psoriasis and 

103 were healthy subjects, served as a control. patients 
with psoriasis were graded according to the psoriasis 
Area Severity Index (pASI), presenting at the time of 
blood collection. After obtaining prior consent, about 2 
ml of random blood was collected for estimation blood 
free nitric oxide (NO) content by Electron paramagnetic 
Resonance (EpR) Spectroscopic method. For detection of 
NO in blood the spin–trap (diethilditiocarbamate (DETC) 
(Sigma) was used.

In blood samples of patients with psoriasis nitrosilated he-
moglobin (HbNO) complexes and alterations of free spin-
trapped NO EpR signal intensity and were detected. Free 
NO content in blood decreased with the increasing severity 
of the psoriasis. It may be concluded that under oxidative 
stress conditions during psoriasis the decrease level of free 
nitric oxide in the patient’s blood may contribute to a viola-
tion of the vasomotor activity of subcutaneous capillaries, 
impairment of skin blood supply, development of hypoxia, 
exacerbation of oxidative stress, alteration of immune bal-
ance, spreading of skin infection and exacerbation of the 
severity of psoriasis. Use of NO-containing creams will 
contribute to a partial recovery of disturbed functions and 
remission of the disease. 

Keywords: psoriasis, blood free nitric oxide, oxidative 
stress.
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РОЛь ОКСИДА АЗОТА В ПАТОГЕНЕЗЕ ПСО-
РИАЗА
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дерматологии и венерологии, италия
 
Целью исследования явилось изучение возможной роли 
реактивных соединений азота в патогенезе псориаза. В 
исследование включены 187 лиц, из них 84 - больные 
псориазом и 103 - здоровые. Пациенты с псориазом 
были классифицированы в соответствии с индексом 
PASI. В крови пациентов исследовали содержание 
свободного оксида азота (NO) методом электронного 
парамагнитного резонанса (ЭПР) с использованием 
спин-ловушки NO (диэтилдитиокарбомат натрия 
(DETC) (Sigma). В образцах крови пациентов с псо-
риазом выявлены комплексы нитрозилированного 
гемоглобина (HbNO) и снижение интенсивности сиг-
нала ЭПР свободного спин-меченного оксида азота. 
Установлено, что с увеличением тяжести псориаза 
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содержание свободного оксида азота в крови умень-
шается. Полученные в результате исследования 
данные позволяют заключить, что при псориазе в 
условиях окислительного стресса, обусловленное 
окислительной деградацией оксида азота снижение 
уровня свободного NO в крови пациентов вызывает 
нарушение вазоактивности подкожных капилляров, 
ухудшенин кровоснабжения кожи, развитие гипок-
сии, обострение окислительного стресса, изменение 
иммунного баланса, распространение инфекции 
кожи и обострение псориаза. Авторы считают целе-
сообразным использование NO-содержащих кремов 
с целью восстановления нарушенных функций кожи 
и ремиссии заболевания.

reziume

azotis oqsidis roli fsoriazis paTo-
genezSi 

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

kvlevis mizans warmoadgenda azotis reaq-
tiuli naerTebis rolis Sefaseba fsoriazis 

paTogenezSi. kvlevaSi monawileobda 187  piri: 
84  fsoriaziT daavadebuli pacienti da 103 
janmrTeli subieqti. fsoriazis mqone pacien-
tebis jgufebad dayofa xdeboda fsoriazis 
farTobisa da simZimis gansazRvreli saer-
TaSriso indeqsis pASI-s mixedviT. paciente-
bis sisxlSi ganisazRvra Tavisufali azo-
tis Jangis (NO) Semcveloba eleqtronuli 
paramagnituri rezonansis (epr) meTodiT 
NO-s xafangis natriumis dieTildiTiokar-
bomatis (DETC) (Sigma) gamoyenebiT. 

fsoriaziT daavadebuli pacientebis sisx-
lSi gamovlinda nitrozilebuli hemoglo-
binis (HbNO) kompleqsebi, spin-moniSnuli 
Tavisufali NO-s epr-signalis intensivobis 
daqveiTeba. Tavisufali NO-s Semcveloba 
sisxlSi mcirdeboda fsoriazis damZime-
basTan erTad, ganpirobebulia oqsidaciuri 
stresis intensifikaciiT NO-s azotis 
reaqciul naerTebad oqsidaciuri trans-
formaciis  Sedegad. SesaZloa, pacientebis 
sisxlSi Tavisufali azotis oqsidis Sem-
cvelobis daqveiTeba iwvevs kapilarebis 
vazomotoruli aqtivobis darRvevas, kanis 
qsovilebTan sisxlis miwodebis moSlas, 
rac, Tavis mxriv, oqsidaciuri stresis in-
tensifikacias, imunuri balansis darRvevas, 
kanis infeqciis gavrcelebas da fsoriazis 
gamwvavebas Seuwyobs xels. avtorebs mi-
aCniaT, rom NO-Semcveli kremebis gamoyeneba 
sisxlis mimoqcevis aRdgenas da daavadebis 
remisias Seuwyobs xels.

ИСХОДЫ ЛЕЧЕНИЯ БОЛьНЫХ ТУБЕРКУЛЕЗОМ С МНОЖЕСТВЕННОЙ 
ЛЕКАРСТВЕННОЙ УСТОЙЧИВОСТьЮ ХИМИОПРЕПАРАТАМИ 

РАЗЛИЧНЫХ ПРОИЗВОДИТЕЛЕЙ 

Табриз Н.С., Оспанова Б.А., Нуртазина Ж.Б., Мутайхан Ж., Табриз К.Н.

карагандинский государственный медицинский университет, караганда, казахстан

Туберкулез по сей день остается как национальной, 
так и глобальной проблемой здравоохранения и 
одним из 10 самых тяжелых заболеваний в мире. В 
2012 году 8,6 миллионов человек болели туберкуле-
зом, из них 1,3 миллиона умерли от этой болезни. 
По оценкам ВОЗ, среди всех случаев заболевания ту-
беркулезом, зарегистрированных в мире в 2012 году, 

в 450 000 случаев установлен туберкулез с множе-
ственной лекарственной устойчивостью (МЛУ ТБ). 
У 9,6% пациентов из них дигностирован туберкулез 
с широкой лекарственной устойчивостью [9]. Эф-
фективность химиотерапии больных туберкулезом 
с множественной лекарственной устойчивостью в 
2010 г. составила от 44% до 58%  [8]. Развитие мно-
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жественной лекарственной устойчивости микобакте-
рий туберкулеза связано не соблюдением основных 
принципов лечения или назначением препаратов в 
неадекватных дозах [7,10]. 

В Казахстане туберкулез продолжает оставаться одной 
из основных проблем здравоохранения. Достижением 
противотуберкулезной службы за 10 лет является 
успешное выполнение Национальной противотубер-
кулезной программы, выражающееся в снижении 
показателя заболеваемости населения туберкулезом 
на 49% с 160,4 в 2003 г. до 81,7 в 2012 г., показателя 
смертности на 67,9%, с 22,4 в 2003 г. до 7,2 на 100 тыс. 
населения [1].

Несмотря на улучшение эпидемиологической ситуации 
по туберкулезу, в Казахста не в целом, остается пробле-
ма лекарственной резистентности, которая определяет 
эффективность лечения заболевания [6]. 

Больные МЛУ ТБ постоянно обеспечиваются противо-
туберкулезными препаратами второго ряда (ПВР) за 
счет Республиканского бюджета. С 2010 г. они приоб-
ретаются также по линии Комитета Зеленого Света на 
средства Глобального Фонда. Следует отметить, что 
ПВР, приобретаемые на средства республиканского 
бюджета, не входят в переквалифицированный спи-
сок ВОЗ. Арсенал противотуберкулезных препаратов 
(ПТП) в стране нуждается в пополнении новыми эф-
фективными препаратами [2,4].

При лечении больных туберкулезом используются 
противотуберкулезные препараты разных стран и 
разных производителей. Качество этих препаратов 
невсегда совпадает с требованиями; значительное 
количество этих препаратов из разных стран, объ-
явлены некондиционными (не отвечающие опреде-
ленным нормам, требованиям). Некондиционные 
лекарственные препараты являются причиной низ-
кого клинического и экономического эффекта, ведут 
к лекарственной устойчивости возбудителя. По сей 
день не дана оценка глобальному распространению 
некондиционных лекарственных препаратов, что 
частично связано с тем, что в странах с высоким 
уровнем распространения туберкулеза, где противо-
туберкулезные препараты можно приобрести помимо 
туберкулезных программ, не всегда функционируют 
лаборатории по гарантии качества, которые способны 
протестировать противотуберкулезные препараты на 
подлинность и качество [3].

Целью исследования явилось оценить эффективность 
лечения больных туберкулезом с множественной ле-
карственной устойчивостью противотуберкулезными 
препаратами разных производителей.

Материал и методы. Для оценки эффективности ле-
чения противотуберкулезными препаратами разных 
производителей наблюдались 2 группы пациентов с 
МЛУ-ТБ – 164 больных, получавшие ПТП по линии 
Комитета Зеленого Света на сред ства Глобального 
Фонда (I группа) и 174 больных, которые получали ПТП 
из Республиканского бюджета (II группа). 

Для оценки эффективности стандартной химиотера-
пии по IV категории использованы истории болезни, 
амбулаторные карты, рентгеновские снимки, учетно-
отчетная документация по туберкулезу, использованы 
персонифицированные компьютерные базы данных. 
На основе вышеизложенных документов составлены 
индивидуальные карты больных.

В половой структуре исследуемых больных преоб-
ладали мужчины - 102 (62,2±3,8%) в I группе и 110 
(62,2±3,7%) во II группе, женщин – 62 (37,8±3,8) и 64 
(36,8±3,7%) соответственно, достоверных различий 
между группами не выявлено.

Распределение больных по возрасту выявило превали-
рование лиц молодого и среднего возраста (20-49 лет), 
в I группе – 124 (75,6±3,4%), во II группе, соответствен-
но, – 131 (75,3±3,3%) это показывает, что большинство 
больных трудоспособного возраста. В возрасте до 20 
лет было соответственно – 9 (5,5±1,8%) и 8 (4,6±1,6%), 
старше 50 лет соответственно – 31 (18,9±3,1%) и 35 
(20,1±3,%) больных. По возрасту больных между груп-
пами достоверных различий не отмечалось. 

Выявлена прямая зависимость заболевания от соци-
альных факторов, о чем свидетельствует преобладание 
среди больных неработающих - 106 (64,7±3,7%) в I 
группе и 114 (65,5±3,6%) - во II группе. Рабочих было 
соответственно – 30 (18,3±3,0%) и 30 (17,3±2,9%), слу-
жащих 18 (11,0±2,4%) и 18 (10,3±2,3%), студентов – 5 
(3,0±1,3%) и 7 (4,0±1,5%), пенсионеров 5 (3,0±1,3%) и 
5 (2,9±1,3%). Типы заболевания и клинические формы 
туберкулеза представлены в таблице 1.

Согласно рекомендациям ВОЗ, больные распределены 
по типам заболевания: впервые выявленный больной 
«новый случай», рецидив, «другие», больной после 
неудачного лечения, больной возобновляющий лечение 
после отрыва, переведенный из другого учреждения. 
Доля случаев туберкулеза с множественной лекарствен-
ной устойчивостью среди впервые выявленных паци-
ентов в I группе составила 33,5%, во II группе – 30,5%. 
Доля пациентов, по классификации ВОЗ, относящихся 
ко II категории (рецидив, неблагоприятный исход, лече-
ние после перерыва и другие) с максимальным риском 
формирования МЛУ-ТБ в I группе составила 98 (59,8%) 
больных и 104 (59,8%) - во II группе. 
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Среди клинических форм в обеих группах преобладали 
больные с инфильтративным туберкулезом легких в I 
группе – 79,3% и во II группе – 80,4%. Отмечен высо-
кий удельный вес больных с фиброзно-кавернозным 
туберкулезом легких – 11,6% и 11,4%, соответственно. 
По типам заболевания и структуре клинических форм 
в группах достоверных отличий не выявлено.

Бактериоскопическим методом бактериовыделение 
установлено у 118 (72,0±3,5%) больных I группы и 
у 126 (72,4±3,4%) II группы. При исследовании ле-
карственной чувствительности у всех больных обеих 
групп выделены штаммы микробактерии туберкулеза, 
резистентные к противотуберкулезным препаратам. 

Рентгенологическое исследование больных выявило 
преобладание процессов с деструктивными измене-
ниями в легких – 136 (82,9±2,9%) в I группе и 144 
(82,8±2,9%) - во II группе. В группах достоверных 
различий в поражении в легких не установлено.

Таким образом, больные в наблюдаемых группах были 
практически идентичны по половым, возрастным, 
клиническим и микробиологическим параметрам, что 
позволило объективно оценить эффективность хи-
миотерапии противотуберкулезных препаратов разных 
производителей.

Результаты лечения больных оценивались по сле-
дующим критериям: по срокам и частоте конверсии 
мазка мокроты методом микроскопии и заживлению 
деструктивных изменений в легких. Лабораторный 
мониторинг эффективности лечения осуществляли 
ежемесячно микроскопическими и культуральными 

методами исследования. Рентгенологические иссле-
дования проводили один раз в 3 месяца.

Результаты и их обсуждение. Все больные получа-
ли лечение по IV категории. Исследуемые группы 
больных не отличались по схеме лечения. Больные в 
интенсивной фазе ежедневно принимали 5-6 противо-
туберкулезных препарата – капреомицин или амикацин, 
циклосерин, этионамид или протионамид, офлоксацин 
или левофлоксацин, пиразинамид и ПАСК в течение 
6-12 месяцев. Сроки лечения в интенсивной фазе зави-
сели от прекращения бактериовыделения и регрессии 
рентгенологических изменений. Переход на поддер-
живающую фазу осуществлялся после прекращения 
бактериовыделения и заживления инфильтративных 
изменений и полостей распада в легких. На поддер-
живающей фазе терапии назначались 3-4 препарата – 
циклосерин, этионамид или протионамид, офлоксацин 
или левофлоксацин и ПАСК в течение 12-18 месяцев. 

В продолжительность лечения вошли те дни, в которых 
больные полностью принимали назначенные химиопрепа-
раты. Дни, в которых больной не принимал химиопрепараты 
в связи нарушением режима или побочным действием 
противотуберкулезных препаратов, не учитывались. Боль-
ные принимали суточную дозу химиопрепаратов один раз 
в день, в основном, per os в некоторых случаях препараты 
назначались парентерально и внутритрахеально, при вери-
фицированном диагнозе туберкулезного эндобронхита. В 
обеих группах в зависимости от показаний применялись 
патогенетические, симптоматические, хирургические и кол-
лапсотерапевтические методы лечения, которые не влияли 
на результаты лечения. В таблице 2 представлены произво-
дители противотуберкулезных препаратов.

таблица 1. типы и клинические формы заболевания 

Группы больных
I группа II группа

абс % абс %

Ти
пы

За
бо

ле
ва

ни
я

Новый 55 33,5±3,7 53 30,5±3,5
Рецидив 42 25,6±3,4 48 27,6±3,3
Другие 22 13,4±2,7 23 13,2±2,5
Неблагоприятный исход 23 14,0±2,7 24 14,6±2,7
Лечение после перерыва 8 4,9±1,7 9 5,6±1,7
Переведен 14 8,6±2,2 17 9,4±2,2

К
ли

ни
че

ск
ие

Ф
ор

м
ы

Диссеминированный туберкулез легких 3 1,8±1,0 3 1,7±1,0
Очаговый туберкулез легких 3 1,8±1,0 2 1,2±0,8
Инфильтративный туберкулез легких 130 79,3±3,2 140 80,4±3,0
Казеозная пневмония - - 1 0,6±0,6
Туберкулема легких 1 0,6±0,6 1 0,6±0,6
Кавернозный туберкулез легких 3 1,8±1,0 2 1,2±0,8
Фиброзно-кавернозный туберкулез легких 19 11,6±2,5 20  11,4±2,4
Туберкулезный плеврит 3 1,8±1,0 3 1,7±1,0
Внелегочный туберкулез 2 1,3±0,9 2 1,2±0,8

Всего 164 100 174 100
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Из таблицы 2 явствует, что ПТП, полученные по линии 
Комитета Зеленого Света на средства Глобального 
Фонда, представлены фармацевтическими фирмами 
европейских стран (Греция, Кипр и Германия) и Индии. 
ПТП по Республиканской программе – представлены, 
в основном, отечественными производителями – 5 
из 8, остальные препараты получены из России – 1 и 
Индии – 1. 

Сравнительный анализ эффективности лечения по-
казал, что применение больными противотуберкулез-
ных препаратов по линии Комитета Зеленого Света 
на средства Глобального Фонда позволило добиться 
прекращения бактериовыделения в 95,8% случаях, у 
больных II группы конверсия мазка мокроты достиг-
нута в 78,6% случаях, р<0,05. У больных I группы 

абациллирование наступило в более ранние сроки: так 
после 1 месяца лечения в интенсивной фазе прекратили 
выделять микобактерии туберкулеза – 58,5% больных, 
у больных II группы, соответственно, 42,9%, р<0,02 
(таблица 3). Данные таблицы показывают тенденцию 
к сокращению сроков и частоты негативации мокроты 
в I группе по сравнению со II.

Положительная рентгенологическая динамика в виде 
закрытия полостей распада консервативным путем 
к концу 12 месяца наблюдения достигнута у 52,9% 
больных I группы и у 49,3% пациентов II группы. 
Наиболее часто закрытие полостей наблюдалось после 
12 месяцев лечения – 21,3% в I группе и 17,4% - во II 
(таблица 4). 

таблица 2. Производители противотуберкулезных препаратов

Препараты
Производители

Глобальный фонд Республиканская программа
Капреомицин vIANEX S.A., Греция Хим фарм, Казахстан

Амикацин Medochemie Ltd, Кипр Красфарма, Россия
Циклосерин Macleods pharmaceuticals Ltd, Индия Глобалфарм, Казахстан

Протионамид RIEMSEp ARZNEITNIITEL AG, Германия Люпин Ltd, Индия 
Левофлоксацин Macleods pharmaceuticals Ltd, Индия Хим фарм, Казахстан

Офлоксацин - Глобалфарм, Казахстан
ПАСК Macleods pharmaceuticals Ltd, Индия Хим фарм, Казахстан

Пиразинамид Люпин Ltd, Индия Люпин Ltd, Индия 

таблица 3. Частота и сроки конверсии мазка мокроты

Группы
Сроки конверсии мазка мокроты, мес. Нет конвер-

сии1 2-3 4-6 7-9 10-12 Всего

I, n=118 69*
58,5±4,5

26
22,0±3,8

10
8,5±2,6

6
5,1±2,0

2
1,7±1,2

113**
95,8±1,9

5
4,2±1,9

II, n=126 54
42,9±4,4

21
16,7±3,3

16
12,7±3,0

3
2,4±1,4

5
4,0±1,7

99
78,6±3,7

27
21,4±3,7

примечание: * - р<0,05, ** - р<0,02 – достоверность различий параметров между группами после лечения

таблица 4. Частота и сроки закрытия полостей распада

Группы
Частота и сроки закрытия полостей распада, мес. Нет закры-

тия1-3 4-6 7-9 10-12 12 и более Всего

I, n=136 7
5,1±1,9

10
7,4±2,2

16
11,8±2,8

10
7,4±2,2

29
21,3±3,5

72
52,9±4,3

64
47,1±4,3

II, n=144 8
5,6±1,9

13
9,0±2,3

14
9,7±2,5

11
7,6±2,2

25
17,4±3,2

71
49,3±4,2

73
50,7±4,2

таблица 5. Продолжительность лечения в интенсивной фазе

Группы
Длительность интенсивной фазы (мес.) Не завершили 

интенсивную фазу6 7-8 9-10 11-12 Всего

I, n=164 75
45,7±3,9*

32
19,5±3,1

28
17,1±2,9

26
15,9±2,8

161
98,2±1,0

3
1,8±1,0 

II, n=174 59
33,9±3,6

40
23,0±3,2

30
17,3±2,9

37
21,3±3,1

168
96,6±1,4

6
3,4±1,4

примечание: *р<0,05 – достоверность различий параметров между группами после лечения
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Больные I группы завершали лечение в более короткие 
сроки, чем контрольной группы - 45,7% пациентов за-
вершили лечение за 6 месяцев, в контрольной группе 
– 33,9% больных, р<0,05 (таблица 5). Необходимо от-
метить, что 1,8% больных I группы и 3,4% пациентов 
II группы в связи с неблагоприятным исходом (смерть, 
нарушение режима лечения, перевод в другие учрежде-
ния) не завершили интенсивную фазу лечения. 

Успех лечения («вылечен» и «лечение завершено») в I 
группе был достигнут у 79,9%, во II группе - у 73,6% 
больных (таблица 6). В целом показатель излечения в 
обеих группах ниже 85%, исходы «неудача лечения» 
и «нарушение режима», во II группе также число 
умерших превышает целевой по критериям ВОЗ - 5%. 
Частота исхода «нарушение режима» в обеих группах, 
является отражением социального портрета больных 
туберкулезом, с низкой приверженностью лечения.

Анализ полученных результатов свидетельствует, что в 
целом, в лечении МЛУ-ТБ можно достигнуть обнаде-
живающих результатов. Использование ПВР от разных 
производителей в лечении больных МЛУ-ТБ указывает 
на их эффективность, о чем свидетельствуют результаты 
лечения по частоте прекращения бактериовыделения и 
закрытия полостей распада, а также исходы лечения, но 
эффект лечения при применении ПТП, полученных по 
линии Комитета Зеленого Света на средства Глобального 
Фонда был достоверно выше по срокам и частоте негати-
вации мокроты. Кроме того, в этой группе, по сравнению 
с контрольной, достоверно чаще отмечалось абациллиро-
вание в короткие сроки, что позволило больным I группы 
завершить интенсивную фазу лечения в более короткие 
сроки по сравнению со II группой и избежать сложно-
стей, связанных с длительным пребыванием пациентов 
в стационаре, вернуть пациентов к привычному укладу 
жизни, уменьшить количество получаемых ПТП и их 
побочные действия. Таким образом, оценка результатов 
лечения туберкулеза легких по критерию прекращения, 
свидетельствует о более высокой эффективности ПТП, 
полученных по линии Комитета Зеленого Света на сред-
ства Глобального Фонда. 

Несмотря на отсутствие достоверных отличий в по-
казателях излечения между сравниваемыми группами, 

результаты основной группы (79,9%) превысили план-
ку поставленную Глобальным планом Партнерства 
«Остановить ТБ», направленную на обеспечение к 
2015 году успешного лечения, по меньшей мере, для 
75% пациентов с МЛУ-ТБ [1].

По частоте и срокам закрытия полостей распада и ис-
ходам лечения, несмотря на лучшие результаты лечения 
больных основной группы, между сравниваемыми 
группами достоверных отличий не обнаружено. 

Более высокие результаты лечения при использова-
нии ПТП, полученных по линии Комитета Зеленого 
Света на средства Глобального Фонда, указывают на 
эффективное обеспечение качества ПТП со стороны 
международных механизмов. Так, исследование, про-
веденное в 2011 г. ВОЗ, совместно с Министерствами 
здравоохранения и национальными органами регули-
рования оборота лекарственных средств Азербайд-
жана, Армении, Беларусии, Казахстана, Узбекистана 
и Кыргызстана по качеству противотуберкулезных 
препаратов, находящихся в обращении в этих странах 
показало, что все образцы ПТП, доставленные по линии 
Глобального Фонда, прошли лабораторный контроль 
качества с высоким показателем. В Казахстане среди 
ПТП, используемых по программе Республиканского 
бюджета 7 из 24 образцов (29,2%) отечественного про-
изводства и 7 из 36 (19,4%) импортируемых препаратов 
не соответствовали установленным требованиям [5].

Данные проведенного исследования выявили необходи-
мость разработки стратегии по обеспечению качества 
противотуберкулезных препаратов отечественного 
производства и соблюдение производителями регла-
ментирующих стандартов с целью достижения высо-
кой эффективности лечения больных туберкулезом в 
короткие сроки.

Результаты проведенного исследования позволяют 
заключить, что эффективность лечения больных, при-
нимавших ПТП по линии Комитета Зеленого Света 
на средства Глобального Фонда, по показателю пре-
кращения бактериовыделения достоверно выше чем, 
у больных, принимавших ПТП по Республиканскому 
бюджету (р<0,05). 

таблица 6. исходы лечения

Группы 
I группа II группа

абс. % абс. %
Успех лечения (вылечен и лечение завершено) 131 79,9±3,1 128 73,6±3,3

Неудача лечения 9 5,5±1,8 18 10,3±2,3
Нарушение режима 14 8,5±2,2 14 8,0±2,1

Переведен 4 2,4±1,2 5 2,9±1,3
Умер 6 3,7±1,5 9 5,2±1,6
Всего 164 100 174 100



 
GeorGian Medical news  
no 9 (234) 2014

© GMN 69 

Повышение эффективности лечения больных основной 
группы проявляется более высокими темпами прекра-
щения бактериовыделения, чем у больных контрольной 
группы (р<0,02). 

Больные I группы достоверно чаще завершали лечение 
в интенсивной фазе в более короткие сроки, по сравне-
нию с II группой (р<0,05).
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SUMMARY

OUTCOMES OF TREATMENT OF CHEMOTHER-
APY DRUGS DIFFERENT MANUFACTURERS TU-
BERCULOSIS PATIENTS WITH MULTIPLE DRUG 
RESISTANCE

Tabriz N., Ospanova B., Nurtazina J., 
Mutayhan J., Tabriz K.

Karaganda state Medical University, Karaganda, Ka-
zakhstan

The article is devoted to studying the effectiveness of treat-
ment of tuberculosis (TB) patients with multidrug-resistant 

TB drugs 2 number of different manufacturers. To assess the 
effectiveness of treatment of second-line drugs were taken 
to study two groups of patients: Group 1 - 164 patients who 
received anti-TB drugs from the Global Fund and Group 2 
174 patients who received anti-TB drugs for the national 
program. Comparative evaluation showed high efficiency 
second-line drugs from the Global Fund, as evidenced by 
the high level of 95,8 % abacillation in a short time in this 
patient group.

Keywords: tuberculosis, treatment, anti-TB drugs, mul-
tidrug resistance.

РЕЗЮМЕ

ИСХОДЫ ЛЕЧЕНИЯ БОЛьНЫХ ТУБЕРКУЛЕ-
ЗОМ С МНОЖЕСТВЕННОЙ ЛЕКАРСТВЕННОЙ 
УСТОЙЧИВОСТьЮ ХИМИОПРЕПАРАТАМИ 
РАЗЛИЧНЫХ ПРОИЗВОДИТЕЛЕЙ

Табриз Н.С., Оспанова Б.А., Нуртазина Ж.Б., 
Мутайхан Ж., Табриз К.Н.

карагандинский государственный медицинский уни-
верситет, караганда, казахстан

Для оценки эффективности лечения больных туберку-
лезом с множественной лекарственной устойчивостью 
препаратами второго ряда различных производителей 
исследованы 2 группы пациентов: I группа - 164 
больных, которые получали противотуберкулезные 
препараты из Глобального фонда и II группа - 174 
больных, которые получали противотуберкулезные 
препараты по Республиканской программе. Сравни-
тельная оценка показала высокую эффективность 
противотуберкулезных препаратов второго ряда из 
Глобального фонда, о чем свидетельствует высокий 
уровень абациллирования (95,8%) в короткие сроки 
у пациентов этой группы.

reziume 

wamlebisadmi mdgradi tuberkuloziT avad-
myofebis sxvadasxva mwarmoeblebis qimiopre-
paratebiT mkurnalobis Sedegebi

n. tabriz, b. ospanova, J. nurtazina, 
J. mutaixan, k. tabriz 

statia eZRvneba wamlebisadmi mdgradi tu-
berkuloziT avadmyofebis sxvadasxva mwar-
moeblebis tuberkulozis sawinaaRmdego 
meore rigis preparatebiT mkurnalobis 
efeqtianobis Seswavlas. meore rigis pre-
paratebiT mkurnalobis efeqtianobis Sefase-
bisaTvis gamokvleulia pacientebis 2 jgufi: 
I jgufi - 164  avadmyofi, romlebic tuberku-
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lozis sawinaaRmdego preparatebs Rebu-
lobdnen globaluri fondidan da II  jgufi 
- 174  avadmyofi, romlebic tuberkulozis 
sawinaaRmdego preparatebs Rebulobdnen res-
publikuri programiT. SedarebiTma Sefasebam 

aCvena globaluri fondidan tuberkulozis 
sawinaaRmdego meore rigis preparatebis 
maRali efeqturoba, razec mowmobs mokle 
vadebSi am jgufis pacientebSi abacilirebis 
maRali done - 95,8%. 

CLINICAL AND EPIDEMIOLOGICAL PECULIARITIES 
OF HEMORRHAGIC COLITIS COMPLICATED BY HEMOLYTIC-UREMIC SYNDROME 

1Pachkoria E., 1Vashakidze E., 1Megrelishvili T., 2Tevzadze L. 

1Tbilisi state Medical University, department of infectious diseases; 
2National Center for Disease Control and Public Health, Tbilisi, Georgia 

Acute diarrhea is one of the most common causes of 
morbidity and mortality in children and adults in Geor-
gia. The clinical course of infectious diarrhea in Georgia 
is characterized by high rate of colitis syndrome. In 
addition more then 1/3 cases have moderate and severe 
course of hemorrhagic colitis. The cause of colitis is 
frequently undetectable, that indicates to circulation of 
various microorganisms and deficiency of laboratory 
diagnostic methods [3]. According to the World Health 
Organization (WHO) more than 2 milliard cases are 
diagnosed annually in the 21 century, of which 3,5 mil-
lion are lethal. According to the National Center for the 
Disease Control and public health (NCDC) there was 
an increase in infectious diseases in adults as well as in 
children in Georgia in 2009-2010 (from 139,4  to  614,3 
per 10.000 population). The incidence of infectious 
diarreas in 2011-2012 has been significantly increased 
in Georgia; among them the prevalence of hemorrhagic 
colitis increased 3-4 times (NCDC). At the same period 
the role of pathogenic E.coli has significantly increased 
as the causative agent of the infectious diarrhea (shiga-
toxin producing E.coli-STEC) [6,9]. These practical 
difficulties were particularly striking during the Ger-
man 2011 enterohemorrhagic Escherichia coli (EHEC) 
outbreak, which affected 3,842 people with unusually 
high rates of severe HUS (hemolytic-uremic syndrome) 
cases and mortality [4,7]. HUS (Hemolytic-uremic 
syndrome) is a severe, life-threatening complication 
of infectious diarrhea associated with STEC infection 
[3,8]. Futhermore, the number of patients with HUS 
significantly increased in 2009-2011 in Georgia. The 
cause of hemorrhagic colitis and it’s complication HUS 
was frequently undectetable. Though by the adobtion of 
the new modern laboratory investigation methods of the 
stool (pCR and ImmuniCard STAT methods - detection 
of the molecullar markers of the stx1, stx2, eae, ehy). 

compared with bacteriological method important succes 
in STEC infection was achieved [1,2]. 

Methods and methods. The aim of the research was: 
Identification of etiological structure of acute diarrhea and 
hemorrhagic colitis in Georgia, manifestation of clinical 
peculiarities and predictors of hemorrhagic colitis compli-
cated by HUS (Hemolytic-Uremic syndrome). 

In 2011-2013 we studied 274 hospitalized patients at 
the Center of Infectious Diseases, AIDS and Clinical 
Immunology (160 Hemorrhagic colitis and 114 pro-
spectively infectious origin diarrhea). The diagnosis was 
established by bacteriological method-culture isolation, 
identification of molecular markers of shiga- toxin (stx1, 
stx2. eae, ehy) in feces by pCR and ImmunoCard STAT 
methods [5]. The research was conducted at the Centers 
of Infectious Diseases, AIDS and Clinical Immunology 
Center and National Center for Disease Control and 
public Health. 

For the Statistical evaluation of the data relative value, 
standard error and confidence rate of differences among 
received findings (p-value) were used (SPPS-18 version).

Results and their discussion. Etiological structure of 
274 patients with acute diarrhea was identified totally 
in 156 (56,93%) cases. Among them causative agents of 
hemorrhagic colitis(160 patients) were determined in 110 
(69%) cases and etiology of the prospectively infectious 
origin diarrhea(non-bloody diarrhea) (114patients) was 
established in 46 (40%) cases. According to the laboratory 
investigation of the stools from 160 patients with hemor-
rhagic colitis following causatives were isolated: E.coli 
- 28 (30,1%%), shigella - 16 (17,2%%), salmonellae -11 
(11,82%), E.histolytica 28 (30,1%), klebsiella 6 (6,46%) 
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and single cases of E.hermani, E.fergusoni, Citrobacter, 
ps. Aeruginosa – (1,08%)

From 114 patients with non-bloody diarrhea following 
causatives were isolated:– salmonellae- 30 (71%), shi-
gella- 6 (13,04%), E.histolytica-4 (8,69%); klebsiella-2-
(7,27%). by the serotyping of isolated E.coli revealed 
following strains: E.coli-0103- 3-strains, E.coli-0111-4, 
E.coli -026-1, E.coli-pol1-.20 (the study with this last one 
is in the phase of processing) and through serological and 
molecular biological investigations were revealed entirely 
70 molecular-markers of shiga-toxin: - 3-stx1, 42-stx2, 
21-eae. 4-ehy. In 160 patients with hemorrhagic colitis: 
stx1-3, stx2-40, eae-17, ehy-4 were identified, and Stx2-2, 
eae.-4 were confirmed in cases of diarrhea of prospectively 
infectious origin. It’s important to consider that mixed 
form of bacterial infection revealed in 12 patients with 
Hemorrhagic colitis: STEC+ salmonella- 4 cases. STEC+ 
e.histolytica -2 cases. Klebsiella + stx2 (3 cases). STEC + 
p.aeruginosa -1 case. STEC+ shigella-2 cases. In diarrhea 
of prospectively infectious origin group mixed form was 
identified in 2 cases-shigella+eae. 

Etiology of hemorrhagic colitis complicated by HUS 
was determined in 13 (65%) cases. STEC and shiga-
toxin markers were confirmed in 9 patients (E.coli 0103, 
E.coli-pol.1, E.coli -0111, stx2, eae, ehy), mixed form 
of bacterial infection was detected in 2 cases - EE.coli 
pol1+stx2+salmonella; E.his.+stx2+eae+ehy. Antigen of 
e.histolytica was determined only in 2 patients.

Sporadic cases of hemorrhagic colitis have been recorded 
the whole year, but especially incidence rate was highest in 

summer months. 160 patients with hemorrhagic colitis have 
been studied. All the patients related the onset of the dis-
ease to congestion of various food, particularly unwashed 
raw food and vegetables and minced meat. patients were 
divided into 2 groups: 140 patients with uncomplicated 
hemorrhagic colitis and 20 (12,5%) patients with hemor-
rhagic colitis complicated by HUS. patients with HUS have 
history of renal diseases and self-treatment with antibiotics. 
As in the group of uncomplicated hemorrhagic diarrheas as 
well as in the group of complicated cases by HUS females 
significantly prevailed males (p<0,001) in both group in the 
most cases age of females and males was 16-40 years. rural 
residents were most common in HC group complications 
by HUS were most registered in rural residents. (p<0.001). 
Delayed hospitalization was reliable common reason of 
complication (p<0,001). 

High fever was determined in 52 (32,5%) patients in the 
group of hemorrhagic colitis uncomplicated by HUS, 
though low grade fever was revealed in 45 (28,12%) pa-
tients of HUS group. Cases of hemorrhagic colitis compli-
cated by HUS were characterized by the onset of the disease 
with low –grade fever accompanied by abdominal cramps. 
In HC group the onset of the bloody diarrhea revealed on 
the first day of the disease and in HUS group on the 2-3 
rd days (p<0,001) frequent bowl movement (>20 in a day) 
was noticed in HUS group patients. In this same group in 
all patients oliguria and edema developed on the 5 th day 
of the disease and in HC group only in 8 cases (5%). Ac-
cording to the laboratory tests of the blood: leucocytosis 
was revealed in most of the patients with HUS group rather 
than in patients with uncomplicated hemorrhagic colitis 
(p<0,001). most patients had hypoalbuminemia, elevation 

All
HC+HUS HC HUS

pn % n % n %
160 100 140 87,5 20 12,5

Fever

<37,00C 49 30,62 43 26,88±3,50 6 3,76±1,50 <0,001
37-

37,70C 57 35,62 45 28,12±3,55 12 7,5±2,08 <0,001

37,8-
39,00C 54 33,76 52 32,5±3,70 2 1,25±0,88 <0,001

frequency 
of bowl 
movement

15-20-25 45 28,13 30 18,75±3,09 15 9,38±2,31 <0,05

<15 115 71,87 110 68,75±3,66 5 3,12±1,37 <0,001

Day of the 
onset of 
bloody diar-
rhea 

1 74 46,25 69 43,13±3,92 5 3,12±1,37 <0,001
2 52 32,5 44 27,5±3,53 8 5,0±7,72 <0,001

>3 34 21,25 27 16,87±2,96 7 4,38±1,62 <0,001

Oliguria 
+ 28 17,5 8 5,0±1,72 20 12,5±2,61 <0,01
- 132 82,5 132 82,5±3,0 - - <0,001

Antibiotic 
therapy

- 17 10,63 15 9,38±2,31 2 1,25±0,88 <0,01
+ 143 89,37 125 78,12±3,27 18 11,25±2,5 <0,001

Table. Clinical and laboratory Data of hemorrhagic colitis cases complicated and uncomplicated by HUS



72

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

of LDH (lactat dehidrogenaza), Ascites and on coprology 
only few leucocytes was represented in feces. Though, 
elevation of creatinine and urea established in all cases of 
HUS patients. Detailed characterization of the Groups is 
shown in the table.

Conclusion.
Etiological structure of Hemorrhagic colitis was identified 
in 69% and etiology of non-bloody diarrhea in 40% of 
cases (where the rate of salmonellosis was highest), though 
in the etiological structure of hemorrhagic colitis among 
enterobacteria the leading place had EHEC strains. For 
the confirmation of STEC infection by the bacteriological 
investigation some significant additional methods were 
used: serologic examination of feces on shiga- toxin mo-
lecular markers by ImmunoCard STAT and pCR methods. 
Thus, these above mentioned investigations contribute to 
diagnosis STEC infection at the early stage of the disease. 
Based on our findings we were able to reveal predictors 
of complications of hemorrhagic colitis by HUS. They in-
clude: Delayed hospitalization, rural residents, premorbid 
background, onset of the disease with low-grade fever ac-
companied with abdominal cramps, manifestation of bloody 
diarrhea on the 2-3-rd days of the disease, frequent bowl 
movement (>20 times a day), development of oliguria and 
edema on the following days, leucocytosis in hemogram, 

elevation of LDH, creatinine and urea, hypoalbuminemia 
and development of ascites.

REFERENCES

1. Bennet WJ, Tarr pI. Enteric Infections and Diagnostic testing. 
2009; 25: 1-7. 
2. Center For Disease Control and prevention. Recommendations 
for Diagnosis of Shiga toxin producing Escherichia coli Infections 
by Clinical Laboratories. MMWR 2009; 58; 12.
3. Donnenberg MS. Escherichia coli. Second Edition: pathotypes 
and principles of pathogenes. 2013; 2: 25-30.
4. Koch R. Final presentation and evaluation of epidemiological find-
ings in the EHEC O104: H4 Outbreak: Germany; 2011; 5-30.
5. philpott D, Ebel F. E.coli: shiga toxin methods and protocols. 
Methods in molecular medicine 2003; 15-20.
6. Pollock KG, Stewart A, Beattie T. et al. From diarrhea to hemo-
lytic - uremic syndrome-when to seek advice. J. Med Microbiol. 
2009; 58: 397-8.
7. Takkinen I. Europian center for disease prevention and control. 
STEC 0104: H4, activities at EU level. Eu. RL. for E.coli. Rome: 
2011; 5-20.
8. Tarr pI, Gordon CA, Chandlre WL. Shiga- toxin- producing 
Escherichia coli and haemolytic uraemic syndrome. Lancet 2008; 
365:1087-1110.
9. Walker W. pediatric gastrointestinal disease: pathophysiol-
ogy, diagnosis and menegment. 4th ed. Hamolton, Ontario: BC 
Decker; 2004; 4:35-40. 

SUMMARY

CLINICAL AND EPIDEMIOLOGICAL PECULIARITIES 
OF HEMORRHAGIC COLITIS COMPLICATED BY HEMOLYTIC-UREMIC SYNDROME 

1Pachkoria E., 1Vashakidze E., 1Megrelishvili T., 2Tevzadze L. 

1Tbilisi state Medical University, department of infectious diseases; 
2National Center for Disease Control and Public Health, Tbilisi, Georgia 

The aim of the research: identification of etiological 
structure of acute diarrheas and hemorrhagic colitis 
in Georgia, manifestation of clinical peculiarities 
and predictors of hemorrhagic colitis complicated by 
HUS ( Hemolytic-Uremic syndrome). In 2011-2013 
we studied 274 hospitalized patients at the Center 
of Infectious Diseases, AIDS and Clinical Immunol-
ogy (160 hemorrhagic colitis and 114 non-bloody 
diarrhea). Causative agents of hemorrhagic colitis 
(160 patients) were determined in 110 (69%) cases; 
etiology of the non-bloody diarrhea (114 patients) 
was established in 46 (40%) cases.  Enteronterohae-
morrhagic E. coli (EHEC) strains are major causes of 
hemorrhagic colitis. 

For the confirmation of STEC infection by the bac-
teriological investigation some significant additional 
methods were used: serologic examination of feces on 

shiga- toxin molecular markers by ImmunoCard STAT 
and pCR methods.

Thus, these above mentioned investigations contribute 
to diagnosis STEC infection at the early stage of the 
disease. Based on our findings we were able to reveal 
predictors of complications of hemorrhagic colitis by 
HUS. They include: Delayed hospitalization, rural resi-
dents, premorbid background, onset of the disease with 
low-grade fever accompanied with abdominal cramps, 
manifestation of bloody diarrhea on the 2-3-rd days of 
the disease, frequent bowl movement (>20 times a day), 
development of oliguria and edema on the following 
days, leucocytosis in hemogram, elevation of LDH, 
creatinine and urea, hypoalbuminemia and development 
of ascites.

Keywords: hemorrhagic colitis, HUS, predictors. 
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За последние годы в Грузии значительно увеличи-
лась частота диарейных заболеваний. Кроме того, в 
2009-2011 гг. отмечалось значительное увеличение 
гемолитически-уремического синдрома (ГУС). 

Цель исследования - идентифицировать этиологиче-
скую структуру острых кишечных инфекций и гемор-
рагического колита на современном этапе в Грузии, 
выявить клинические особенности и предикторы ге-
моррагического колита, осложненного гемолитически-
уремического синдромом. 

Под наблюдением находились 274 пациента (2011-
2013 гг.), которые были госпитализированы в Научно-

практический центр инфекционной патологии, СПИДа 
и клинической иммунологии. В этиологии геммораги-
ческого колита среди энтеробактерий ведущее место 
занимают EHEC штаммы. Диагноз STEC инфекции 
на раннем этапе устанавливался исследованием стула 
ImmunoCard STAT и методом полимеразно-цепной 
реакции. 

Предикторами осложнения ГУС являются поздняя го-
спитализация, сельские условия, преморбидный фон, 
начало болезни на фоне субфебрильной температуры, 
кал с кровью на II-III дни заболевания, частая дефе-
кация (>20), олигурия, отёки, леикоцитоз, увеличение 
LDH , гипоалбуминемия и развитие асцита. 

РЕЗЮМЕ

КЛИНИКО-ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ГЕМОРАГИЧЕСКОГО КОЛИТА, 
ОСЛОЖНЕННОГО ГЕМОЛИТИЧЕСКИ-УРЕМИЧЕСКИМ СИДРОМОМ

1Пачкория Е.А., 1Вашакиздзе Е.Т., 1Мегрелишвили Т.А., 2Тевзадзе Л.П.

1тбилисский государственный медицинский университет, кафедра инфекционных болезней; 
2национальный центр контроля заболеваний и общественного здравоохранения грузии, тбилиси, грузия

reziume

hemoragiuli kolitis hemolizur-uremiuli sindromiT garTulebuli SemTxvevebis 
klinikur-epidemiologiuri Taviseburebebi saqarTveloSi

1e. paWkoria, 1e. vaSakiZe, 1T. megreliSvili, 2l. TevzaZe

1Tbilisis saxelmwifo samedicino universiteti, infeqciur sneulebaTa departamenti; 
2daavadebaTa kontrolis da sazogadoebrivi jandacvis erovnuli centri, Tbilisi, saqarTvelo 

saqarTveloSi mniSvnelovnad moimata di-
areulma daavadebebma; amave dros, 2009-11 ww. 
aRiniSna hemolizur-uremiuli sindromis 
(HUS) SemTxvevebis mniSvnelovani zrda. 
kvlevis mizans warmoadgenda Tanamedrove 
etapzeDDsaqarTveloSi nawlavTa mwvave 
infeqciebis etiologiuri struqturis Se-
faseba da hemoragiuli kolitis gamomwvevTa 
identificireba, hemoragiuli kolitis HUS-iT 
garTulebuli SemTxvevebis klinikuri Ta-
viseburebebis da prediqtorebis gamovlena. 
dakvirvebis qveS imyofeboda 274  pacienti 
(2011-2013 ww.), romlebic infeqciuri paTologi-
is centrSi iyvnen hospitalizebulni. hemora-
giuli kolitis etiologiuri struqtura 
gaiSifra 69%-Si, xolo savaraudo infeqciuri 
warmoSobis diareis etiologia - 40%-Si. 
hemoragiuli kolitis etiologiur struq-
turaSi enterobaqteriebs Soris upiratesoba 
EHEC Stamebs miekuTvneboda. 

Sida toqsinis molekuluri markerebis gan-
sazRvram pCR da ImmunoCard STAT meTodebiT 
ganapiroba STEC infeqciis drouli diagnos-
tika daavadebis adreul etapze. 

HUS-iT garTulebis prediqtorebs ki war-
moadgenden: dagvianebuli hospitalizacia, 
soflis pirobebi, premorbiduli foni, da-
avadebis dawyeba subfebriluri temperaturis 
fonze, muclis Zlieri SeteviTi xasiaTis 
tkiviliT, sisxliani diareis gamovlinebiT 
daavadebis me-2-3 dReze, defekaciis maRali 
(>20) sixSiriT, oliguriis, SeSupebis ganvi-
TarebiT. laboratoriul-instrumentuli 
kvleviT: leikozitozi, LDH-is, kreatininis 
da Sardovanas mateba, hipoalbuminemia da 
ascitis ganviTareba.
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Широкая распостраненность инвазии Lamblia intestinalis 
у лиц трудоспособного возраста, разнообразие кли-
нических проявлений, выраженная контагиозность 
определяют медико-социальную и эпидемическую зна-
чимость этой патологии [1,2]. Уровень заболеваемости 
лямблиозом в Карагандинском регионе составляет 4,4 
на 1000 населения [3]. В последнее время отмечается 
быстро растущая резистентность лямблий к основным 
антипаразитарным средствам, увеличивается частота 
побочных реакций на них [4]. 

В связи недостаточной клинической эффективностью, 
необходимостью длительного приема противолям-
блиозных препаратов продолжается поиск и раз-
работка новых эффективных и безопасных средств 
лечения заболевания [5]. В данном аспекте интерес 
представляет препарат саусалин (Казахстан, «Научно-
производственный центр «Фитохимия»), разрабо-
танный на основе экстракта соссюреи солончаковой, 
полученной из растения рода Saussurea, биологическая 
активность которого обусловлена присутствием се-
сквитерпеновых лактонов гвайанового ряда, который 
обладает комплексным фармакологическим действием, 
включающим не только противопаразитарную, но и 
противовоспалительную, спазмолитическую актив-
ность и не имеет побочных действий, характерных для 
традиционных химиопрепаратов [6,7].

Цель исследования - изучить клиническую эффектив-
ность различных схем этиотропной фармакотерапии, 
включающих cаусалин, при лямблиозной инфекции.

Материал и методы. Проведено открытое клиническое 
проспективное исследование выборочным методом на 
базе городских поликлиник Караганды, включающее 93 

пациента с диагнозом лямблиоз, из них женщин - 51, 
мужчин - 42 в возрасте 18-62 года. 

Критериями включения были: инвазия лямблиозной ин-
фекцией (по результатам копрозооскопического иссле-
дования), подписанное информированное согласие на 
участие. Критерии исключения из исследования: нали-
чие тяжелых сопутствующих заболеваний, злоупотре-
бление алкоголем, употребление наркотиков, указание 
в анамнезе на аллергическую реакцию на исследуемые 
препараты, беременность или период лактации, прием 
этиотропных препаратов в течение 5 недель, предше-
ствующих исследованию, неспособность пациента к 
сотрудничеству, несогласие на участие. 

Все пациенты были разделены на три репрезента-
тивные по полу и возрасту группы и обследованы по 
единой схеме, представленной на рисунке.

Все параметры оценивались до начала и сразу после 
окончания курса терапии. Продолжительность лечения 
составила 10 дней.

Средний возраст пациентов исследуемых групп со-
ставил 33,8±3,5 в первой группе, 28,9±2,4 -во второй 
и 36,9±4,4 года - в третей и статистически значимо не 
отличался от средних значений во всех исследуемых 
группах (р=0,008). 

Статистическая обработка полученных данных про-
ведена посредством программы IBM SPSS Statistics 
20. Для выявления статистически значимых различий 
количественных переменных в группах исследования 
до и после терапии лямблиоза (зависимые группы) был 
применен критерий Вилкоксона для зависимых выбо-

СРАВНИТЕЛьНАЯ ОЦЕНКА КЛИНИЧЕСКОЙ 
ЭФФЕКТИВНОСТИ ЭТИОТРОПНОЙ ТЕРАПИИ ЛЯМБЛИОЗА

Мулдаева Г.М., Бегайдарова Р.Х., Полякова Е.О., Юхневич Е.А., Калиева Ш.С.

карагандинский государственный медицинский университет, республика казахстан

рис. дизайн клинического исследования
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рок. Для независимых и попарно связанных величин 
(качественные переменные) достоверность различий 
определялась посредством t-критерия Стьюдента для 
парных групп. Различия или динамика считались досто-
верными при р<0,05. Для попарного сравнения средних 
показателей количественных переменных в исследуемых 
группах между собой был применен однофакторный дис-
персионный анализ для независимых групп – ANOVA (для 
количественных данных) и точный критерий Фишера (для 
качественных данных). Различия или динамика считались 
достоверными при р<0,05.

Результаты и их обсуждение. Анализ клинико-
анамнестических особенностей выявил, что ведущими 
симптомами у пациентов с лямблиозом являлись нару-
шение стула - 77 (82,3%) и астеновегетативные прояв-
ления - 69 (74%) и сочетание абдоминального болевого 
- 50 (54%) и диспепсического 30 (33%) симптомов. 

После проведенного лечения в группе пациентов, 
получавших саусалин, отмечалось статистически зна-
чимое снижение проявлений двух синдромов: астено-
вегетативного и диспепсического. Во второй группе, 
получавшей метронидазол в качестве этиотропной 
противолямблиозной терапии, выявлено статистичес-
ки значимое снижение проявлений абдоминального 
синдрома и нарушения стула. В группе пациентов, по-
лучавших комбинированную терапию метронидазолом 
и саусалином, статистически значимо регрессировали 
синдром нарушения стула, астеновегетативный и бо-
левой синдромы.

Сравнительная характеристика изменений клиниче-
ских проявлений лямблиоза в исследуемых группах до 
и после лечения представлена в таблице 1. 

Таким образом, анализируя клинические проявления 
лямблиоза до и после лечения в трех исследуемых 
группах, была выявлена лучшая клиническая эф-
фективность и безопасность схем с использованием 
саусалина. В то время как включение в схему лечения 
метронидазола привело к усилению синдрома диспеп-
сии у пяти больных и появлению его у трех пациентов 
второй группы. Упациентов, принимавших метро-
нидазол, слабо регрессировала астеновегетативная 
симптоматика.

Сравнительная характеристика изменений показателей 
периферической крови у пациентов с лямблиозом в ис-
следуемых группах до и после лечения представлена 
в таблице 2.

Результаты, приведенные в таблице 2, свидетельствует 
о том, что изучаемые препараты не оказывают стати-
стически значимого влияния на динамику показателей 
периферической крови. Результаты биохимических по-
казателей также подтверждают отсутствие выраженно-
го органотоксического действия изучаемых препаратов. 
Достоверных отличий в содержании в плазме крови 
общего белка, трансаминаз, билирубина, щелочной 
фосфатазы и тимоловой пробы не зафиксировано как в 
процессе приема препаратов саусалин и метронидазол, 
так и комбинации данных лекарственных средств. 

таблица 1. Показатели изменений клинических проявлений лямблиоза 
у пациентов на фоне применения различных схем этиотропной терапии

Клинические
симптомы

Саусалин
(n=30)

Метронидазол
(n=31)

Саусалин + 
метронидазол

(n=32)
до 

лечения
после 

лечения до лечения после 
лечения до лечения после 

лечения

расстройство стула 57,2%

11%
р=0,169;
95%ДИ
(9, 37)

66,7%

18%
р=0,003*; 
95% ДИ
(12, 54)

52%

19,5%
р=0,004*; 
95% ДИ 9, 

40

астеновегетативный 
синдром 62%

15%
р=0,002*;
95 %ДИ
(11,44)

60%

41%
р=0,174
95%ДИ
(18,37)

59%

37,5%
р=0,003*
95%ДИ
(12,41)

абдоминальная боль 45%

11,5%
р=0,009;
95% ДИ 

(9,54)

37%

9 %
р=0,001*;
95% ДИ

(5,41)

31%

10,2%
р=0,002*;
95% ДИ
(13,22)

диспепсия 43%

11%
р=0,004*; 
95%ДИ
(2,30)

51%

40,2%
p=0,123
95% ДИ
(10,22)

47%

39,6%
р=0,009
95% ДИ
(11,28)

* - статистически значимые различия по точному критерию Фишера ( р<0,05)
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таблица 2. динамика изменений показателей крови у пациентов с лямблиозом на фоне применения различных 
схем этиотропной терапии

Изучаемые 
показатели

Саусалин (n=30) Метронидазол (n=31) Саусалин + 
метронидазол (n=32)

до лечения после 
лечения

до 
лечения

после
лечения до лечения после

лечения

эритроциты, 1012/л 4,4±0,1 4,3±0,1
p=0,074 4,2±0,1 4,0±0,1

p=0,161 4,0±0,1 4,1±0,1
p=0,067

гемоглобин, г/л 128,1±1,9 134,8±0,8
p=0,009 133,9±1,0 138,2±0,8

p=0,074 130,1±1,9 132,6±0,8
p=0,072

лейкоциты, 109/л 5,6±0,2 5,3±0,1
p=0,009 5,4±0,3 5,2±0,2

p=0,008 4,6±0,2 4,3±0,1
p=0,006

палочкоядерные,% 3,23±0,41 3,36±0,26
p=0,058 2,77±0,40 3,18±0,33

p=0,006 2,33±0,41 2,36±0,26
p=0,008

сегментоядерные,% 60,34±1,5 56,12±1,21
p=0,127 56,52±1,2 52,38±1,18

p =0,523 61,34±1,56 55,12±1,21
р= 0,007

лимфоциты,% 33,64±1,46 35,14±1,24
р=0,156 34,8±1,3 33,4±1,1

p=0,008 32,64±1,46 35,14±1,24
р=0,523

эозинофилы 3,23±0,41 3,36±0,26
p=0,078 2,77±0,40 3,18±0,33

p =0,065 2,33±0,41 2,36±0,26
p=0,128

СОЭ, мм/ч 3,2±0,3 3,6±0,2
р=0,232 3,2±0,4 3,7±0,2

p=0,111 3,5±0,3 3,6±0,2
p =0,256

общий белок, г/л 72,3±1,2 72,8±1,3
р=0,123 74,1±1,2 75,2±1,6

р=0,256 71,2±1,2 71,6±1,3
р=0,185

АлАТ, ммоль/ч´л 0,39±0,2 0,39±0,08
р=0,523 0,36±0,1 0,37±0,1

р=0,129 0,38±0,2 0,38±0,1
р=0,006

АсАТ,ммоль/ч´л 0,26±0,1 0,28±0,07
р=0,008 0,26±0,05 0,26±0,08

р=0,005 0,24±0,1 0,25±0,07
р=0,247

билирубин, мкмоль/л 13,6±0,28 15,4±0,2
р=0,651 12,9±0,22 14,1±0,18

р=0,009 15,8±0,28 15,4±0,2
р=0,132

щелочная фосфотаза 
Ед/л 237±0,1 231±0,07 

р=0,123 234±1,2 232±1,6 
р=0,123 228±0,28 225±1,3 

р=0,568

тимоловая проба Ед 3±0,1 3±0,07
р=0,009 2±0,05 3±0,07

р=0,126 3±0,28 3±0,07
р=0,006

* - статистически значимые различия по дисперсионному анализу (ANOVA, р<0,05)

таблица 3. результаты эрадикации лямблий в группах сравнения 
на фоне применения различных схем этиотропной терапии

Результат 
копроскопии До лечения После лечения 

 саусалин (n=30)
р% mp% -95ди +95ди р% mp% -95ди +95ди t

отрицательный 0,0 0,0 0,0 0,0 68,0 10,3 45,2 88,2 -6,5*
положительный 100,0 0,0 100,0 100,0 33,3 10,3 11,8 54,8 6,5*

метронидазол (n=31)
отрицательный 0,0 0,0 0,0 0,0 42,1 10,8 20,3 65,4 0.4
положительный 100,0 0,0 100,0 100,0 57,1 10,8 34,6 79,7 0.4

саусалин + метронидазол (n=32)

отрицательный 0,0 0,0 0,0 0,0 83,2 10,8 54,6 89,7 -5,3*
положительный 100,0 0,0 100,0 100,0 17,9 10,8 20,3 65,4 5,3*

* - статистически значимые различия по критерию Стьюдента, р<0,05
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При исследовании общих анализов мочи у пациентов 
патологических изменений как до, так и после лечения 
отмечено не было. Белок, глюкоза, ацетон, печеночные 
пигменты, цилиндры в анализах не выявлены.

Уровень эрадикации паразита по данным копрологи-
ческого исследования в исследуемых группах пред-
ставлен в таблице 3. 

Анализ эффективности схем эрадикационной терапии 
внутри групп показал, что назначение сусалина по-
зволило достичь эрадикации лямблий у 68% больных 
(р=0.003; 95%ДИ 45,2-88,2), применение метронидазола 
имело более низкую эффективность – 42,1% (р=0.156; 
95%ДИ 20,3-65,4), а использование комбинированной 
схемы лечения Саусалин+метронидазол привело к 
повышению эффективности этиотропной терапии 
до 83,2 % (р=0.001; 95%ДИ 54,6-89,7). Однако при 
сравнительном анализе между тремя исследуемыми 
группами данные показатели достоверно не отличались 
друг от друга (р=0,345; 96% ДИ 45-68; r=0,27), что не 
позволяет судить о сопоставимости противолямблиоз-
ного эффекта изучаемых лекарственных средств. Со-
гласно международным требованиям, предъявляемым 
к противопаразитарным препаратам, эффективность 
эрадикационных схем должна составлять не менее 
80%, соответственно клиническая значимость комби-
нированной терапии саусалин+метронидазол все же 
превосходит монотерапию данными препаратами. 

Выводы.
Снижение качества жизни пациентов с лямблиозом 
обусловлено проявлениями диспепсического и асте-
новегетативного синдромов. В исследовании полу-
чено статистически значимое улучшение динамики 
клинических проявлений (расстройства дефекации, 
диспепсия, абдоминальная боль, астенизация) у 
пациентов с лямблиозом на фоне применения схе-
мы терапии с использованием саусалина. Исполь-
зование метронидазола может снижать динамику 
регрессии клинических проявлений лямблиоза за 
счет развития побочных реакций на данный пре-
парат. Следует отметить более выраженное и 
значительное уменьшение данных симптомов на 
фоне комбинированной терапии (р=0.004; 95% ДИ 
17-31), что связано с эффективностью и профилем 
безопасности препарата саусалин. Использование 
комбинации саусалин+метронидазол также привело к 
повышению процента эрадикации лямблий (83,2%), 
что соответствует международным требованиям, 
предъявляемым к эрадикационным схемам. 

Полученные результаты позволяют рекомендовать сау-
салин для лечения лямблиоза наряду с синтетическими 
препаратами в качестве альтернативного лекарствен-
ного средства.
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SUMMARY

COMPARATIVE EVALUATION OF CLINICAL EF-
FECTIVENESS OF TREATMENT OF GIARDIASIS
 
Muldaeva G., Begaydarova R., Polyakova E., 
Yukhnevich Y., Kaliyeva Sh.
 
Karaganda State Medical University, Kazakhstan
 
Giardia is the most common causes of protozoan diarrhea 
that leads to significant morbidity and mortality worldwide. 
The purpose of this study was to determine the clinical 
efficiency of different scheme of therapy giardiasis with 
new original plant preparation “Sausalin” (Kazakhstan). 
We conducted open clinical trial with participation of 93 
patients with giardiasis. According the method of treatment 
the patients were divided into three groups.  Group I – Sau-
salin at the dose 300 mg/day; group II – Metronidazole at 
750 mg/ day; group III – combination of Sausalin 300 mg/
day and Metronidazole 750 mg/ day. The treatment was 
conducted during 10 days. The protozoal clearance rate 
and clinical symptoms were assessed. There were no sig-
nificant differences in the efficiency of treatments in group 
I and group II. The protozoal clearance rate was 68% in 
group I (Sausalin); in group II –  42,1% (metronidazole). 
In group III – 83,2% (combination therapy) (р=0.001; 95% 
CI 54,6-89,7). There was no negative effect on clinical and 
biochemical blood analysis. We detected statistically sig-
nificant differences in the dynamics of clinical symptoms 
(defecation disorders, dyspepsia, abdominal pain, asthenia) 
of giardiasis in a group of patients receiving Sausalin.The 
scheme with new drug Sausalin can be used as alternative 
treatment of Giardiasis. Moreover, the use of the Sausalin 
is improved the clinical symptoms and safety of therapy.
 
Keywords: giardiasis, metronidazole, sausalin, combina-
tion therapy.
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Широкая распространенность лямблиоза, разнообразие 
его клинических проявлений и выраженная контагиоз-
ность определяют медико-социальную и эпидемиче-
скую значимость этой патологии. Несмотря на большие 
успехи в создании высокоэффективных противопарази-
тарных препаратов, лечение лямблиоза остается одной 
из нерешенных и сложных проблем.

Цель исследования - изучить клиническую эффектив-
ность различных схем этиотропной фармакотерапии, 
включающих саусалин, при лямблиозной инфекции.

Открытое клиническое сравнительное исследование в 
параллельных группах включало 93 пациента с диагно-
зом лямблиоз. Пациенты в зависимости от проводимого 
лечения были разделены на 3 группы: I группа – сауса-
лин в дозе 300 мг/сут., II группа – метронидазол в дозе 
750 мг/сут., III группа - саусалин в дозе 300 мг/сут. и 

метронидазол в дозе 750 мг/сут., курс лечения - 10 дней. 
Достоверных различий между препаратами по антипа-
разитарной эффективности не выявлено. Однако в III 
группе, получавшей комбинированную схему лечения 
саусалин+метронидазол, выявлено значимое повы-
шение эффективности этиотропной терапии до 83,2% 
(р=0,001; 95%ДИ 54,6-89,7). Получены статистически 
значимые различия в динамике клинических проявле-
ний (расстройства дефекации, диспепсия, абдоминаль-
ная боль, астенизация) лямблиоза в группе пациентов, 
получающих саусалин. Отрицательного влияния на 
общеклинические и биохимические показатели крови 
у применяемых препаратов не зафиксировано. 

Полученные результаты позволяют рекомендовать сау-
салин для лечения лямблиоза наряду с синтетическими 
препаратами в качестве альтернативного лекарствен-
ного средства.

РЕЗЮМЕ

СРАВНИТЕЛьНАЯ ОЦЕНКА КЛИНИЧЕСКОЙ 
ЭФФЕКТИВНОСТИ ЭТИОТРОПНОЙ ТЕРАПИИ ЛЯМБЛИОЗА

Мулдаева Г.М., Бегайдарова Р.Х., Полякова Е.О., Юхневич Е.А., Калиева Ш.С.

карагандинский государственный медицинский университет, республика казахстан

reziume

lambliozis eTiotropuli Terapiis klinikuri efeqturobis SedarebiTi Sefaseba

g. muldaeva, x. begaidarova, e. poliakova, 
e. iuxneviC, S. kalieva

karagandis saxelmwifo samdicino universiteti, yazaxeTi

lambliozis farTo gavrceleba, klini-
kuri gamovlenis sxvadasxvagvaroba da 
gamokveTili kontagiozuroba gansazrvraven 
am paTologiis socialur da epidemiur 
mniSvnelobas. miuxedavad didi warmatebebisa 
maRalefeqturi antiparazituli preparate-
bis SeqmnaSi, lambliozis mkuraloba rCeba 
erT-erT gadauWrel da rTul problemad.

kvlevis mizans warmoadgenda sausalinis 
Semcveli eTiotropuli farmakoTerapiis 
sxvadasxva sqemebis klinikuri efeqturobis 
Seswavla.

Ria klinikuri SedarebiTi gamokvl-
eva paralelur jgufebSi moicavda 93 pa-
cients lambliozis diagnoziT. pacientebi 
mkurnalobis meTodis gaTvaliswinebiT 
gayofili iyo 3 jgufad: I jgufi - sausalini 

doziT 300 mg/dR,  II  jgufi - metronidazoli 
doziT 750 mg/dR, III  jgufi - sausalini 
doziT 300 mg/dR da metronidazoli doziT 
750 mg/dR, mkurnalobis xangrZlivoba - 10 
dRe. 

arsebiTi sxvaoba antiparazituli efeqturo-
bis mixedviT preparatebs Soris gamovlenili 
ar iyo. lambliozis klinikuri gamovlenis 
dinamikaSi miRebulia statistikurad mniS-
vnelovani gansxvaveba (defekaciis darRvevebi, 
dispefsia, abdominaluri tkivili, asTeniza-
cia) pacientTa jgufSi, romlebic Rebulobd-
nen sausalins. gamoyebuli preparatebis 
uaryofiTi gavlena sisxlis zogadklinikur 
da bioqimiur maCveneblebze ar dafiqsirda. 
mocemuli Sedegebi aCveneben, rom preparati 
sausalini SeiZleba rekomendebul iqnes lam-
bliozis samkurnalod.
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Гнойные менингиты (ГМ) являются одной из наи-
более часто встречающихся форм нейроинфекций, 
которые отличаются тяжестью течения, высокой ле-
тальностью и частотой органического поражения цен-
тральной нервной системы [12,18,22,24]. В последние 
годы достигнуты значительные успехи в диагностике 
и лечении ГМ, однако частота осложнений с после-
дующей инвалидизацией, высокая летальность оста-
ются на высоком уровне, а с различными признаками 
вегетативной дисфункции выписывается более 50% 
реконвалесцентов [9].

В настоящее время одной из актуальных проблем 
современной физиологии и клинической медици-
ны является изучение вопросов адаптации, оценки 
компенсаторно-приспособительных возможностей 
организма при воздействии различных стрессовых 
факторов. Неспецифические механизмы реактив-
ности и резистентности реализуются за счет изме-
нения функционального состояния системы нейро-
гуморальной регуляции, при этом координирующая 
роль принадлежит цепи функциональных взаимо-
связей вегетативной нервной системы (ВНС) с осью 
гипоталамус-гипофиз-кора надпочечников, оптималь-
ная активность которой поддерживается сложными 
механизмами обратной связи [15,16]. По сей день 
недостаточно изучена роль нейрогуморальной регу-
ляции в формировании вегетативной дисфункции у 
больных ГМ. 

Цель исследования – изучить клинико-патогенетическую 
роль изменений нейрогуморальной регуляции в разви-
тии вегетативной дисфункции у больных гнойными 
менингитами в динамике заболевания. 

Материал и методы. По случайному признаку и ин-
формированному согласию в исследование включены 
60 больных ГМ в возрасте от 18 до 65 лет (мужчин 
- 33, женщин – 27), которые проходили обследование 
и лечение в отделении реанимации и интенсивной 
терапии, с последующим пребыванием в отделении 
нейроинфекций Запорожской областной инфекционной 
клинической больницы.  

Верификация диагноза проводилась на основании 
клинической картины заболевания и результатов ла-
бораторного исследования спинно-мозговой жидкости. 
Этиология ГМ подтверждалась результатами бакте-
риологического исследования ликвора и/или методом 

полимеразной цепной реакции. Ведущими в этиоло-
гической структуре ГМ были N. meningitidis – у 15 
(25,0%) и Str. Pneumonia – у 14 (23,3 %) пациентов. У 
3 (5,0%) больных из ликвора были выделены другие 
возбудители (Str. pyogenes, S. aureus, Ps. sepacia). У 28 
(46,7%) пациентов уточнить этиологию ГМ не удалось. 
Течение ГМ было тяжелым – у 38, среднетяжелым – у 
22 пациентов. Все больные получали традиционное 
лечение: общепринятые антибактериальные препараты, 
инфузионную терапию, диуретики, глюкокортикосте-
роиды, ноотропы, препараты улучшающие метаболизм 
и кровообращение головного мозга, витамины группы 
В.

Для клинической оценки состояния вегетативной 
регуляции в динамике заболевания использовали 
анкету-опросник А.М. Вейна. Сумма баллов более 
15 свидетельствовала о наличии вегетативной дис-
функции [1].

Методом компьютерной кардиоинтервалометрии 
определяли вариабельность ритма сердца (ВРС) с ис-
пользованием электрокардиографической диагности-
ческой системы CardioLab-2000 (Украина). Программа 
регистрации, сохранения, анализа и интерпретации 
параметров сердечного ритма CardioLab-2000 работает 
в среде операционной системы Windows и позволяет 
осуществлять спектральный анализ характеристик ВРС 
в соответствии с протоколом Рабочей группы Европей-
ского общества кардиологии и Южноамериканского 
общества кардиостимуляции и электрофизиологии 
[20]. Анализировали спектральные параметры ВРС: 
Total power, мс2 – дисперсия R-R интервалов на всем 
сегменте 0,000-0,400 Гц (общая мощность спектра 
нейрогуморальной регуляции, характеризуя действие 
всех спектральных компонентов на синусовый ритм); 
VLF, мс2 – мощность в диапазоне очень низких частот 
0,003-0,040 Гц (влияние гуморальных факторов); LF, мс2 
– мощность в диапазоне низких частот 0,040-0,150 Гц 
(симпатическая активность); HF, мс2 – мощность в диа-
пазоне высоких частот 0,150-0,400 Гц (функциональная 
активность парасимпатичесого отдела); LF norm, HF 
norm (относительные показатели, отражающие вклад 
каждого спектрального компонента в спектр нейрогу-
моральной регуляции); LF/HF – индекс вегетативного 
баланса. 

Методом иммуноферментного анализа определяли 
содержание в сыворотке крови аденокортикотропно-

КЛИНИКО-ПАТОГЕНЕТИЧЕСКАЯ РОЛь НЕЙРОГУМОРАЛьНОЙ РЕГУЛЯЦИИ 
В ФОРМИРОВАНИИ ВЕГЕТАТИВНОЙ ДИСФУНКЦИИ 

У БОЛьНЫХ ГНОЙНЫМ МЕНИНГИТОМ

Задирака Д.А., Рябоконь Е.В.

запорожский государственный медицинский университет, запорожье, украина



80

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

го гормона (АКТГ) (Biomerica, Germany) и сомато-
тропного гормона (СТГ) (DBC, Canada). Контроль-
ная группа - 20 здоровых лиц. Специальные методы 
исследования проведены в Центральной научно-
исследовательской лаборатории Запорожского госу-
дарственного медицинского университета. 

Статистическую обработку результатов исследо-
ваний осуществляли с использованием сформиро-
ванной базы данных пациентов и здоровых лиц в 
программе «Statistica® for Windows 6.0» (StatSoft 
Inc.). Для каждой выборки вычисляли медиану 
(Mе) и перцентили (25;75). Для оценки достовер-
ности разницы количественных признаков между 
двумя независимыми выборками использовали 
критерий Манна-Уитни, между зависимыми вы-
борками – критерий Вилкоксона. Для оценки 
меры связи между признаками применяли метод 
ранговой корреляции с вычислением коэффициента 
корреляции Спирмена (r). 

Результаты и их обсуждение. В результате прове-
денных исследований выявлено, что у всех пациентов 
заболевание начиналось остро, при этом клиниче-
ские проявления характеризовались преобладанием 
общеинтоксикационного и общемозгового синдромов. 
Повышение температуры у большинства пациентов 
(37-61,7%) зафиксировано на субфебрильном уровне, 
гиперпирексия отмечена у каждого четвертого больного 
(15-25,0%). Цефалгия разной степени выраженности, 
преимущественно в лобно-височной области, сопрово-
ждалась рвотой, не приносящей облегчения у 35 (58,3%) 
больных; тошнотой – у 39 (65,0%); гиперакузией, фото-
фобией и болезненностью при пальпации и движении 
глазных яблок - у 22 (36,7%) больных. Менингеальный 
синдром характеризовался ригидностью затылочных 

мышц - у 56 (93,3%), положительными симптомами 
Кернига - у 34 (56,7%), Брудзинского (верхний или ком-
бинация верхнего с нижним) – у 18 (30,0%) пациентов. 
При тяжелом течении ГМ зарегистрировано развитие 
осложнений: отек-набухание головного мозга (15), 
синдром диссеминированного внутрисосудистого свер-
тывания (10), острый респираторный дистресс-синдром 
(4), токсическая энцефалопатия (9). При осложненном 
течении ГМ нарушение сознания характеризовалось 
развитием комы (1), сопора (7), заторможенности (8), 
дезориентации (9), психомоторного возбуждения (3), 
галлюцинаторного синдрома (4).

При анализе анамнестических данных у 10 пациентов 
выявлен ряд факторов риска развития нейроинфек-
ции: предшествующие черепно-мозговые травмы, 
повреждения позвоночника, перенесенные ранее 
нейроинфекции - у 8 (13,3%), хронические синуситы 
– у 2 (3,3%) пациентов. Кроме того, ГМ развился на 
фоне хронической патологии со стороны сердечно-
сосудистой системы - у 8 (13,3%), хронического 
обструктивного заболевания легких – у 2 (3,3%), 
злоупотребления алкоголем – у 1 (1,7%) пациента. 
Данные современной литературы показывают, что 
разнообразие и высокая частота встречаемости 
факторов риска формируют сенсибилизацию орга-
низма, нарушают проницаемость гистогематических 
барьеров и способствуют истощению адаптационно-
компенсаторных механизмов [4]. 

На фоне выраженных общеинтоксикационного и обще-
мозгового синдромов в остром периоде при госпитали-
зации пациентов выявлялись объективные клинические 
признаки вегетативной дисфункции в виде пастураль-
ного тремора век и верхних конечностей только у 14 
(23,3%) больных. Однако по данным инструменталь-

таблица 1. Спектральные параметры врС у больных гнойным менингитом
в динамике заболевания Ме (Q25;Q75)

Группа

Показатель

Здоровые 
лица (n=20)

Больные ГМ 
при 

госпитализации
(n=60)

7 дней спустя
(n=60)

при выписке
(n=33)

Total power, мс2 1952,3
(1394,85;2671,5)

907*
(360,25;2449,5)

642,1*
(305,6;1900,1)

919,3*
(390,1;1721,6)

VLF, мс2 868,6
(665,05;1594,7)

632,45*
(224,9;1128,3)

282,2* **
(189,85;709,45)

422,7*
(211,7;610,6)

LF, мс2 847,15
(563,7;1289,35)

221,9*
(101,65;627,75)

143,15*
(47,5;414,1)

146,2*
(102,5;519,6)

LF norm, % 61,2
(52,9;6915)

53*
(34,8;59,4)

48,4*
(34,4;68,55)

53,3* **
(46,2;65,6)

HF, мс2 713,25
(501,4;888,95)

136*
(41,0;465,6)

97,4*
(22,65;298,95)

144,5*
(60,3;548)

HF norn, % 38,8
(30,85;50,25)

47,2*
(40,8;67,3)

52,6*
(32,2;65,5)

53* **
(35,3;56)
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ного исследования ВРС у больных ГМ уже в остром 
периоде зафиксированы сдвиги, свидетельствующие 
об изменении функционального состояния ВНС. Так, 
на момент госпитализации у больных ГМ выявлено 
снижение (р<0,007-0,0001), по сравнению с показа-
телями здоровых лиц, общей мощности вегетативной 
регуляции ВРС (Total power), мощности влияния гу-
моральных систем (VLF), а также мощности спектров 
низкочастотных (LF) и высокочастотных (HF) коле-
баний, которые характеризуют соответственно актив-
ность симпатического и парасимпатического отделов 
ВНС. Снижение мощности вышеуказанных спектров 
сопровождалось развитием вегетативного дисбаланса в 
сторону парасимпатикотонии, о чем свидетельствовало 
увеличение (р<0,002) доли парасимпатических влияний 
(HF norm) в общем спектре вегетативной регуляции, а 
также снижение (р<0,02-0,002) доли симпатических 
влияний (LF norm) и индекса вегетативного баланса 
(LF/HF) (таблица 1). 

Изменения функционального состояния ВНС в остром 
периоде у больных ГМ сочетались с таковыми эндо-
кринных показателей, а именно снижением уровня 
СТГ (р<0,003) и повышением уровня АКТГ (р<0,04) в 
сыворотке крови (таблица 2).

На фоне проводимой терапии отмечен регресс при-
знаков интоксикационной симптоматики, в среднем, 
к 7,0±1,1 дню, нормализация температуры к 4,42±0,6 
дню, восстановление уровня сознания отмечено к 
5,1±0,6 дню проводимой терапии. Значительно умень-
шилась выраженность менингиального и цефалги-
ческого синдромов к началу второй недели болезни. 
Однако на фоне регресса вышеуказанных клинических 
проявлений общеинтоксикационного и общемозгового 
синдромов у больных ГМ зафиксирована манифеста-
ция, а в дальнейшем преобладание в клинических 
проявлениях симптомов вегетативной дисфункции. 
Большинство пациентов - 57 (95,0%) отмечали перио-
дическую головную боль, связанную с переменой ме-
теоусловий, а также повышенную утомляемость после 
незначительной физической нагрузки с наибольшей 
выраженностью во второй половине дня. Нарушения 
сна выявлено у 32 (53,3%) больных, сердцебиение – у 

22 (36,7%) пациентов. Пастуральный тремор век и 
верхних конечностей выявлялся у 38 (63,3%) больных. 
Наличие вегетативной дисфункции у больных ГМ на 
второй неделе проводимой терапии подтверждено 
суммой баллов (32,4±1,1) при проведении анкетиро-
вания посредством опросника Вейна. Доминирование 
признаков вегетативных нарушений в клинических 
проявлениях у больных ГМ сочеталось с усугублением 
изменений нейрогуморальной регуляции, снижением 
(p<0,04) показателя мощности спектра гумораль-
ных влияний - VLF на фоне стабильно сниженных 
мощностей других спектров ВСР (таблица 1), с про-
должающимся снижением уровня СТГ (p<0,04) при 
стабильно высоком уровне АКТГ в сыворотке крови 
(таблица 2). 

К моменту выписки больных ГМ из стационара об 
уменьшении выраженности вегетативной дисфункции 
свидетельствовало снижение (р<0,01) среднего балла 
согласно опроснику Вейна до 21,0±1,1, по сравнению 
с предыдущим периодом обследования. Снижение 
степени выраженности вегетативного дисбаланса под-
тверждали результаты исследования ВРС: снижение 
(р<0,04) доли парасимпатических (НFn) и повышение 
(р<0,02) доли симпатических (LFn) влияний в общем 
спектре вегетативной регуляции по сравнению с ана-
логичными параметрами при поступлении. Однако, 
у большинства - 24 (72,7%) больных ГМ в периоде 
реконвалесценции и на момент выписки выявлялись 
те или иные клинические признаки вегетативной дис-
функции. Цефалгия сохранялась у 7 (21,2%) пациен-
тов, повышенную утомляемость отмечали 8 (24,2%), 
нарушение сна – 9 (27,2%) больных. Сохранение 
изменений нейрогуморальной регуляции в периоде 
реконвалесценции у больных ГМ подтверждали 
низкий уровень мощности основных спектральных 
параметров ВСР с наличием ваготонии (таблица 2), 
а также гормональный дисбаланс за счет высокого 
(р<0,002) содержания АКТГ и низкого (р<0,004) 
СТГ в сыворотке крови, по сравнению со здоровими 
людьми (таблица 2).

Корреляционный анализ позволил продемонстриро-
вать взаимосвязи между ВРС и эндокринными из-

таблица 2. Содержание Стг и Актг у больных гнойными менингитами 
в динамике заболевания Ме (Q25;Q75)

Группа

Показатель

Здоровые 
лица

(n=60)

Больные ГМ (n=60)

при госпитализации 
(n=60)

7 дней спустя 
(n=60)

при выписке 
(n=33)

АКТГ, 
нг/мл

7,05 
(5,44;7,64)

9,16* 
(5,6;12,9)

8,75* 
(6,81;18,75)

10,96*
(8,91;11,79)

СТГ, 
нг/мл

2,93 
(1,44;5,07)

1,14* 
(0,91;2)

0,91* **
(0,84;2,33)

1,14* 
(0,84;2,33)

примечания: * - различия достоверны по сравнению со здоровыми людьми (р<0,04-0,0001); 
** - по сравнению с параметрами при госпитализации (р<0,04)
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менениями. Прямые коррелятивные связи выявлены 
между содержанием в сыворотке крови СТГ и общей 
мощностью ВРС (r=+0,31, р<0,03), мощностью спектра 
парасимпатической активности (HF) (r=+0,39, р<0,007); 
а также между содержанием в сыворотке крови АКТГ 
и мощностью спектра симпатической активности (LF) 
(r=+0,34, р<0,02). Обратная коррелятивная связь зафик-
сирована между содержанием в сыворотке крови АКТГ 
и мощностью спектра парасимпатической активности 
(НF) (r=-0,29, р<0,04). 

Выявленная в проведенном исследовании нейрогумо-
ральная дисфункция, проявляющаяся с одной стороны 
снижением спектральных параметров ВРС с наличием 
вегетативного дисбаланса в сторону ваготонии, а с 
другой – снижением уровня СТГ и повышением уров-
ня АКТГ в сыворотке крови, которые сохраняются на 
протяжении всего периода заболевания, наличие кор-
реляционных связей между содержанием гормонов с 
параметрами ВРС играют значимую роль в течении за-
болевания, отражая дизергический тип стресс-реакции. 
По данным литературы [10,11,14] основным патоге-
нетическим механизмом вегетативной дисфункции, 
которая не только преобладала у больных ГМ со второй 
недели заболевания, но и сохранялась у большинства 
реконвалесцентов, являются дисбаланс вегетативной 
регуляции и дисфункция симпато-парасимпатических 
взаимоотношений в сторону уменьшения симпатиче-
ской эрготропной активации с нарушением надсегмен-
тарных вегетативных структур, характеризующихся 
«жесткими» связями между параметрами, которые 
обуславливают закрепление неоптимального паттерна 
регуляции с развитием энергетического истощения, на-
рушением эндокринно-висцеральных, эмоциональных, 
сенсомоторных расстройств, формируя процессы деза-
даптации. Известно, что основной причиной парасим-
патического преобладания в экстремальных условиях 
является истощение нервной системы в результате тре-
воги [13]. В исследовании [2] показано, что у пациентов 
с рассеянным склерозом и симптомами утомляемости 
доминировал тонус парасимпатического отдела ВНС, 
что указывает на наличие у них внутрисистемного дис-
баланса между отделами ВНС в сравнении с больными 
без проявления утомляемости и здоровыми людьми, 
при этом выраженность вегетативной дисфункции 
коррелировала с тяжестью симптомов утомления. У 
больных с хроническими нейроинфекциями и дор-
салгией также выявлена парасимпатикотония со сни-
жением общего спектра нейрогуморальной регуляции, 
что свидетельствует о недостаточном вегетативном 
обеспечении деятельности [3]. 

Данные современной литературы свидетельствуют о 
связи уровня СТГ с активностью стресс-лимитирующей 
системы, тогда как уровень АКТГ характеризует 
активность стресс-реализующей системы [17]. СТГ 
снижает секрецию тип-2-цитокинов и усиливает тип-

1-цитокинов спленоцитами [23], отвечает за выработку 
Т-лимфоцитов, благодаря которым организм способен 
эффективно противостоять инфекции [5], обладает 
выраженными иммуноактивирующими свойствами и 
способен предохранять иммунокомпетентные клетки 
от супрессирующего действия кортизола и АКТГ [21]. 
АКТГ вместе с катехоламинами угнетают антиапоптоз-
ный фактор Bcl-2 [19] и способствуют генерации боль-
шого количества свободных радикалов [25]. Доказано, 
что изменения концентрации АКТГ и СТГ в сыворотке 
крови и количество их рецепторов влияют на течение 
заболевания у больных с вегетативной дисфункцией 
[8]. Установлено также, что у больных с полушарным 
ишемическим инсультом дисергический тип реакций 
стресс-регулирующих систем организма характери-
зуется нормальным или пониженным уровнем СТГ 
и высоким содержанием АКТГ в сыворотке крови на 
протяжении острейшего периода течения болезни [6]. 
У больных с дисциркуляторной энцефалопатией сниже-
ние когнитивных и мнестических функций коррелирует 
со снижением содержания СТГ и повышением АКТГ 
в сыворотке крови [7].

Выводы. 
1. У больных гнойным менингитом в остром периоде 
заболевания объективные клинические признаки 
вегетативной дисфункции выявляются только у 
23,3% при преобладании общеинтоксикационного и 
общемозгового синдромов. Однако уже при госпи-
тализации вариабельность ритма сердца характери-
зуется снижением (р<0,007-0,0001) мощности всех 
исследуемых спектров с наличием вегетативной дис-
функции в сторону ваготонии, в сочетании с повы-
шенным уровнем (р<0,04) адренокортикотропного и 
низким уровнем соматотропного (р<0,003) гормонов 
в сыворотке крови.
2. Со второй недели заболевания клинические при-
знаки вегетативной дисфункции выявляются у 95,0% 
больных гнойным менингитом на фоне регресса 
проявлений общеинтоксикационного и общемозго-
вого синдромов и сочетаются с прогрессирующим 
снижением мощности спектра гуморальных влияний 
(p<0,04) и количественного содержания соматотроп-
ного гормона (p<0,04) в сыворотке крови.
3. В период реконвалесценции гнойного менингита у 
большинства пациентов (72,7%) сохранение симпто-
мов вегетативной дисфункции сочетается с низкой 
мощностью основных спектров вариабельности 
ритма сердца, парасимпатикотонией и эндокринным 
дисбалансом. 
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SUMMARY

CLINICAL PATHOGENETIC ROLE OF NEUROHU-
MORAL REGULATION IN THE BUILD UP OF 
VEGETATIVE DYSFUNCTION IN PATIENTS WITH 
PURULENT MENINGITIS

Zadiraka D., Ryabokon E.

Zaporozhye State Medical University, Zaporozhye, 
Ukraine

The article presents information obtained during the 
examination of 60 patients with purulent meningitis. It 
is shown that in patients with purulent meningitis in the 
acute period of the disease objective clinical signs of 
autonomic dysfunction detected only 23.3% of the pre-
dominance general intoxication and cerebral syndromes, 
accompanied by a decrease in the power spectra of all 
studied heart rate variability in the presence of autonomic 
dysfunction aside vagotonia in together with elevated 
levels of adrenocorticotropic hormone and low serum 
growth hormone levels. Starting from the 2 week of ill-
ness clinical signs of autonomic dysfunction detected in 
95.0% of patients with purulent meningitis of recourse 
against the backdrop general intoxication manifestations 
and cerebral syndromes and combined with a progressive 
decrease in the power spectrum of humoral influences 
and quantitative content of growth hormone in the blood 
serum. In the recovery period of purulent meningitis in 
most patients (72.7%) persistence of symptoms of au-
tonomic dysfunction is combined with low power core 
spectra of heart rate variability, parasimpatikotonia and 
endocrine imbalance.

Keywords: purulent meningitis, autonomic dysfunction, 
heart rate variability, adrenocorticotropic hormone, growth 
hormone.
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РЕЗЮМЕ

КЛИНИКО-ПАТОГЕНЕТИЧЕСКАЯ РОЛь НЕЙ-
РОГУМОРАЛьНОЙ РЕГУЛЯЦИИ В ФОРМИ-
РОВАНИИ ВЕГЕТАТИВНОЙ ДИСФУНКЦИИ У 
БОЛьНЫХ ГНОЙНЫМ МЕНИНГИТОМ

Задирака Д.А., Рябоконь Е.В.

запорожский государственный медицинский универ-
ситет, запорожье, украина

В статье представлены материалы, полученные в 
процессе обследования 60 больных гнойным менин-
гитом. 

Показано, что у больных гнойным менингитом в остром 
периоде заболевания объективные клинические при-
знаки вегетативной дисфункции выявляются только 
у 23,3% при преобладании общеинтоксикационного и 
общемозгового синдромов, сопровождаясь снижением 
мощности всех исследуемых спектров вариабельности 
ритма сердца с наличием вегетативной дисфункции 
в сторону ваготонии, в сочетании с повышенным 
уровнем адренокортикотропного и низким уровнем 
соматотропного гормонов в сыворотке крови. 

Со второй недели заболевания клинические признаки 
вегетативной дисфункции выявлены у 95,0% больных 
гнойным менингитом на фоне регресса проявлений об-
щеинтоксикационного и общемозгового синдромов. 

В период реконвалесценции у большинства пациентов 
(72,7%) сохранение симптомов вегетативной дис-
функции сочетается с низкой мощностью основных 
спектров вариабельности ритма сердца, парасимпати-
котонией и эндокринным дисбалансом. 

reziume

neirohumoruli regulaciis klinikuri da 
paTogenezuri mniSvneloba vegetaturi dis-
funqciis formirebaSi Cirqovani meningitiT 
avadmyofebSi

d. zadiraka, e. riabokon

zaporoJies saxelmwifo samedicino univer-
siteti, zaporoJie, ukraina

statiaSi naCvenebia masalebi, miRebuli 
Cirqovani meningitiT daavadebuli 60 avad-
myofis gamokvlevis procesSi. naCvenebia, rom 
Cirqovani meningitiT daavadebul avadmyo-
febs daavadebis mwvave periodSi vegetaturi 
disfunqciis obieqtiuri klinikuri niSnebi 
gamomJRavnda mxolod 23,3%-Si, saerTo into-
qsikaciuri da Tavis tvinis zogadi sindrome-
bis siWarbiT, TandarTuli gulis ritmis 
cvalebadobis yvela gamokvleuli speqtris 
simZlavris SemcirebiT, vegetaturi disfunq-
ciiT vagotoniis mimarTulebiT, adrenokor-
tikotropuli hormonis momatebiT da soma-
totropuli hormonis SemcirebiT sisxlis 
SratSi. daavadebis dawyebis meore kviridan 
vegetaturi disfunqciis klinikuri niSnebi 
gamovlinda Cirqovani meningitiT daavadeb-
ulTa 95% SemTxvevaSi saerTo intoqsikaci-
uri da Tavis tvinis zogadi sindromebis re-
gresiis fonze. rekonvalescenciis periodSi 
avadmyofTa umravlesobaSi (72,7%) vegetaturi 
disfunqciis simptomebis SenarCunebas Tan 
axlavs gulis ritmis cvalebadobis ZiriTadi 
speqtrebis dabali simZlavre, parasimpaTiko-
tonia da endokrinuli disbalansi.
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Обсессивно-компульсивное расстройство (ОКР) (от 
лат. obsessio - «осада», «охватывание», англ. obsession 
- «одержимость идеей» и лат. compello - «принуждаю», 
compulsion - «принуждение»), невроз навязчивых со-
стояний - психическое расстройство [10]. Обсессивно-
компульсивное расстройство характеризуется разви-
тием навязчивых мыслей, воспоминаний, движений и 
действий, а также разнообразными патологическими 
страхами (фобиями) [3,6]. Больные ОКР - мнительны, 
склонны к редким максимально-решительным дей-
ствиям, что сразу заметно на фоне их доминирующего 
спокойствия; легко сексуально-возбудимы/сексуально-
импульсивны (малоизученное в отечественной меди-
цине явление) [14]. Основными признаками являются 
тягостные стереотипные, навязчивые мысли, образы, 
влечения или действия, воспринимающиеся как бес-
смысленные, которые в стереотипной форме вновь и 
вновь возникают у больного и вызывают безуспешную 
попытку сопротивления. Компульсивные действия 
или ритуалы представляют собой вновь и вновь по-
вторяющиеся стереотипные поступки, смысл которых 
заключается в предотвращении каких-либо объективно 
маловероятных событий [12,13]. Обсессии и компуль-
сии чаще переживаются как чужеродные, абсурдные и 
иррациональные. Согласно критериям МКБ-10, для по-
становки диагноза необходимо, чтобы обсессии и/или 
компульсии проявлялись в течение, по крайней мере, 
двух недель подряд и являлись источником дистресса 
и нарушения активности [8]. Обсессивные симптомы 
должны быть расценены как собственные мысли или 
импульсы больного; должна быть хотя бы одна мысль 
или действие, которой больной безуспешно сопротив-
ляется, даже если наличествуют другие мысли и/или 
действия, которым больной более не сопротивляется; 
мысль о выполнении навязчивого действия не должна 
быть сама по себе приятна (простое уменьшение на-
пряженности или тревоги не считается в этом смысле 
приятным); мысли, образы или импульсы должны быть 
неприятно повторяющимися.

Целью исследования явилось изучение системы мо-
тивационного обеспечения сексуального поведения и 
становление сексуальности у мужчин при обсессивно-
компульсивном расстройстве. 

Материал и методы. Наблюдались 35 мужчин в воз-
расте от 23 до 47 лет с клиническими признаками 
ОКР. Нарушение темпов психосексуального развития 
у обследованных отмечалось в форме задержки, что 
было обусловлено либо изолированным патогенным 

воздействием одного соматогенно-обусловленного фак-
тора - простые формы задержки, либо сочетанным воз-
действием 2-3 факторов - сочетанные формы задержки. 
При сочетании ускоренного психосексуального разви-
тия с замедленным соматосексуальным или наоборот 
– диагностировались сложные варианты асинхроний. 
При обследовании помимо клинического анализа 
психического состояния, личностных особенностей, 
проводилось психодиагностическое исследование. Для 
выявления обсессивно-компульсивного расстройства у 
мужчин использовали шкалу Йеля-Брауна (Y-BOCS) 
- клиническое пособие для определения степени 
тяжести обсессивных и компульсивных симптомов 
[1,9]. Измерение степени тяжести ОКР посредством 
шкалы Йеля-Брауна позволяет наблюдать клиническую 
динамику расстройств. С целью изучения мотиваций 
сексуального поведения применены фактически все 
используемые в современной сексологии и психоло-
гии подходы к изучению мотиваций и мотивов: экс-
перимент, наблюдение, беседа, анкетирование, анализ 
результатов деятельности [2,5,7,11].

Результаты и их обсуждение. При оценке степени 
тяжести ОКР по применяемой нами шкале установлено 
наличие расстройства легкой степени выраженности 
в 12 (34,3%) случаях, в 17 (48,6%) случаях диагно-
стировано расстройство средней степени тяжести и в 
остальных случаях – субклиническое состояние.

При изучении особенностей развития сексуальности 
у пациентов с ОКР, в частности, характера соматосек-
суального развития с использованием специального 
сексологического анамнеза удалось установить, что 
пробуждение платонического компонента полового 
влечения у мужчин отмечалось в возрасте 6-7 лет – у 6 
(17,1%), 7-8 лет – у 8 (22,9%). У остальных обследован-
ных становление платонического компонента либидо 
приходилось на возраст после 8 лет. Пробуждение эро-
тического компонента либидо у мужчин отмечалось в 
возрасте: 9-10 лет – у 7 (20%), 10-11 лет – у 8 (22,9%), 
11-12 лет – у 15 (42,9%). Формирование сексуального 
компонента полового влечения завершалось в 12-13 
лет у 14 (40%), 13-14 лет - у 17 (48,6%) обследованных. 
Первое семяизвержение в 12-13 лет - у 7 (20%); 14-15 
лет – у 12 (34,3%) и 15-16 лет – у 14 (40%) обследован-
ных. Первые сексуальные интересы, любопытство, на-
правленное на половые признаки, сексуальные игры у 9 
(25,7%) мужчин появились в 5-7-летнем возрасте; у 13 
(37,1%) - в 10-15 лет; у остальных 14 мужчин - в 15-19 
лет. Ранняя (допубертатная) мастурбация наблюдалась 

РАЗВИТИЕ СЕКСУАЛьНОСТИ И МОТИВАЦИОННЫЕ АСПЕКТЫ СЕКСУАЛьНОГО 
ПОВЕДЕНИЯ ПРИ ОБСЕССИВНО-КОМПУЛьСИВНОМ РАССТРОЙСТВЕ У МУЖЧИН

Герасименко Л.А.

вгнзу «украинская медицинская стоматологическая академия», Полтава, украина
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лишь у 3 (8,6%), юношеская – у 16 (45,7%) обследован-
ных. Следует отметить, что 12 (34,3%) обследованных 
вообще в силу убежденности в недопустимости ма-
стурбационной практики, присущей изучаемому типу 
расстройства, отрицали сам факт наличия мастурбации. 
В большинстве случаев (55,6%) регулярную половую 
жизнь обследованные начали в возрасте 20-23 лет; пере-
ход в условно-физиологический ритм (т.е. 2-3 половых 
акта в неделю) у 19 (54,3%) супружеских пар наступил 
через 3-4 года после начала регулярной половой жизни. 
Этот феномен по нашим наблюдениям также объясня-
ется стремлением во всем следовать правилам, порядку, 
присущим мужчинам с изучаемым типом расстройства. 
Изучение общего психического развития находившихся 
под нашим наблюдением мужчин показало, что они не 
отставали в своем психическом развитии от сверстников. 
Учиться в школе все начали своевременно, однако интерес 
к учебе проявляли избирательно. Интересы, стремления, 
эмоциональные реакции, характерологические черты в 
препубертатный и пубертатный периоды характеризо-
вались рядом особенностей. Еще в детском возрасте для 
них были характерны чрезмерная добросовестность, 
склонность к различного рода сомнениям, импульсив-
ность. Такие дети были достаточно чувствительны к 
игнорированию их мнения, склонны к детализации; в 
их поведении усматривалась тенденция к соблюдению 
порядка, озабоченность деталями, безапелляционная 
категоричность суждений, которые, как правило, меша-
ли поддерживать нормальные отношения в семейном 
кругу и со сверстниками. Указанные особенности лич-
ности с возрастом проявляли отчетливую тенденцию к 
усилению. В подростковом периоде, по данным специ-
ального сексологического исследования, в отличие от 
своих сверстников, они становились более импульсив-
ными. Поведенческие стереотипы у таких подростков 
сопровождались повтором действий, навязчивыми 
ритуалами мытья, очищения, избегания сравнения. 
Эти расстройства постепенно принимали монофазный 
характер с отчетливой фиксацией на обсессивном 
характере переживаний. Генерализация и система-

тизация расстройств реализовались путем усиления 
ассоциаций, вызываемых окружающими предметами. 
Весьма часто устрашающие представления вызывали 
ранее индифферентные объекты, которым пациенты 
приписывали фантастические свойства. 

Ведущими патохарактерологическими проявлениями 
у пациентов являлись осторожность, озабоченность 
деталями, стремление к совершенству, повышенная пе-
дантичность в сочетании с импульсивностью и упрям-
ством, появлением настойчивых и нежелательных 
мыслей и влечений. Анализ сексуального поведения 
мужчин с ОКР нельзя считать полноценным без иссле-
дования его мотивационных аспектов, ибо мотивация 
сексуального поведения основана на потребности в 
избирательном межличностном общении. Мотив - ак-
тивное состояние психики, побуждающее индивида 
к деятельности. Всякое человеческое действие имеет 
не только объективное значение, но и субъективный 
личностный смысл, т. е. отношение мотива действия 
к его цели. Сексуальное поведение радикально из-
меняется в зависимости от своего смысла, от того, 
какие именно потребности оно удовлетворяет. Пред-
ставления о сексуальной мотивации, выработанные на 
основе общепсихологических положений, показали ее 
многоаспектность и подчеркивают ее сложность.

Согласно точки зрения Леонтьева который считает, 
что мотив как форма мотивации возникает на уровне 
личности и обеспечивает личностное обоснование 
решения действовать в определенном направлении для 
достижения определенных целей [4]. Мотивами поло-
вого акта могут быть: разрядка полового напряжения, 
прокреация, чувственное наслаждение (рекреация), 
доставление чувственного наслаждения партнерше 
(партнеру), средство познания, удовлетворение по-
лового любопытства, сексуальное самоутверждение, 
коммуникация, достижение антисексуальных целей, 
поддержание определенного ритуала, привычки, ком-
пенсация.

таблица. типы сексуальной мотивации у мужчин с окр

Тип сексуальной мотивации
Тип расстройства - обсессивно-компульсивное 

(n=35)
абс. %

Агрессивно-эгоистический 11 31,4
Агрессивно-аверсионный 5 14,3
Гомеостабилизирующий 9 25,7
Игровой 5 14,3
Генитальный 8 22.9
Шаблонно-регламентированный 4 11,4
Пассивно-подчиняемый 3 8,6
Взаимно-альтруистический 3 8,6
Коммуникативно-гедонический 2 5,7

примечание: у части обследованных диагностировано наличие в сексуальном поведении 
нескольких типов сексуальных мотиваций
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Соответственно мотивам можно выделить мотивацион-
ные модели сексуального поведения: релаксационную, 
прокреационную, рекреационную, познавательную, 
коммуникативную, компенсационную. Каждая из этих 
мотивационных схем относительно автономна, а в за-
висимости от нее меняется даже последовательность 
психосексуальных реакций. Фактически разные моти-
вы большей частью переплетаются, подчас затрудняя 
определение их доминанты.

В результате проведенного комплексного обследования 
мужчин с ОКР с использованием структурированного 
специального сексологического анамнеза выделены 
типы сексуальной мотивации у мужчин, которые пред-
ставлены в таблице. 

Исходя из данных представленных в таблице, в сек-
суальном поведении мужчин с ОКР преобладали 
агрессивно-эгоистический, гомеостабилизирующий 
и генитальный типы сексуальных мотиваций. Более 
успешные для налаживания коммуникативных отно-
шений типы мотиваций, такие как игровой, взаимно-
альтруистический, коммуникативно-гедонический 
типы мотиваций у исследуемых пациентов наблюда-
лись в единичных случаях. В случае наличия у одного 
пациента в сексуальном поведении более одного типа 
мотиваций можно судить о присутствии доминирую-
щего типа сексуальной мотивации. Проведенные иссле-
дования у мужчин с ОКР выявили многоаспектность и 
сложность мотивационного обеспечения сексуального 
поведения.

Таким образом, в результате проведенных исследова-
ний выявлены типы сексуальной мотивации и установ-
лены особенности развития сексуальности у мужчин с 
обсессивно-компульсивным расстройством.
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SUMMARY

DEVELOPMENT OF SEXUALITY AND MOTI-
VATIONAL ASPECTS OF SEXUAL BEHAVIOR 
IN MEN WITH OBSESSIVE-COMPULSIVE DIS-
ORDERS

Gerasimenko L.

VGUZU “Ukrainian Medical stomatological academy”, 
Department of Social Medicine and Health Economics 
Organization with biostatistics and medical jurispru-
dence, Poltava, Ukraine

Sexual behavior and formation of sexuality in men with 
obsessive-compulsive disorder is one of the pressing is-
sues in contemporary medicine. Obsessive-compulsive 
disorder is characterized by the development of intrusive 
thoughts, memories, movements and actions, as well as 
a variety of pathological fears (phobias). Increase in the 
number of patients with this pathology in modern clini-
cal practice of neurotic disorders, the young age of the 
patients and as a result violation of interpersonal, com-
municational and sexual nature is quite apparent.

The study involved 35 men aged 23 to 47 years with clini-
cal signs of OCD. We determined the severity of obses-
sive-compulsive symptoms using the Yale-Brown scale. 
We established the presence of a mild degree of disorder 
in 34,3% of cases; in 48,6% of cases disorder of moderate 
severity was diagnosed; remaining 17.1% were assessed 
subclinical condition of OCD at the applicable scale. The 
system of motivational maintenance of sexual behavior 
in men with obsessive-compulsive disorders is investi-
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gated. Motives of sexual behavior of the investigated 
men with the pathology are determined. The presented 
research in men with OCD have established multidi-
mensionality and complexity of motivational ensuring 
of sexual behavior.

Keywords: motivational maintenance, obsessive & com-
pulsive disorder, sexual behavior. 

РЕЗЮМЕ

РАЗВИТИЕ СЕКСУАЛьНОСТИ И МОТИВАЦИ-
ОННЫЕ АСПЕКТЫ СЕКСУАЛьНОГО ПОВЕДЕ-
НИЯ ПРИ ОБСЕССИВНО-КОМПУЛьСИВНОМ 
РАССТРОЙСТВЕ У МУЖЧИН

Герасименко Л.А.

вгнзу «украинская медицинская стоматологическая 
академия», Полтава, украина

На сегодняшний день актуальным является изучение 
вопроса о сексуальном поведении, становлении сек-
суальности у мужчин при обсессивно-компульсивном 
расстройстве (ОКР), которое характеризуется разви-
тием навязчивых мыслей, воспоминаний, движений и 
действий, а также разнообразными патологическими 
страхами (фобиями). Увеличение численности пациен-
тов с данной патологией в современной клинической 
практике невротических расстройств, молодой возраст 
пациентов и, как следствие, нарушения межличностно-
го, коммуникативного, сексуального характера ставит 
перед необходимостью срочного изучения всех связан-
ных с этой патологией вопросов.

Наблюдались 35 мужчин в возрасте от 23 до 47 лет с 
клиническими признаками ОКР. Посредством шкалы 
Йеля-Брауна определялась степень тяжести обсессив-
ных и компульсивных симптомов. При оценке степени 
тяжести ОКР по применяемой нами шкале установле-
ны расстройства легкой степени выраженности в 12 
(34,3%) случаях, в 17 (48,6%) случаях диагностировано 
расстройство средней степени тяжести, в остальных 
случаях – субклиническое состояние. Изучена система 
мотивационного обеспечения сексуального поведе-

ния при обсессивно-компульсивном расстройстве у 
мужчин. Определены мотивы сексуального поведения 
обследованных мужчин при данной патологии. Про-
веденные исследования у мужчин с ОКР позволили 
установить многоаспектность и сложность мотиваци-
онного обеспечения сексуального поведения.

reziume

seqsualobis ganviTareba da seqsualuri 
qcevis motivirebuli aspeqtebis Sefaseba 
mamakacebSi obsesiur-kompulsuri darRveve-
biT

l. gerasimenko

ukrainis samedicino stomatologiuri aka-
demia, poltava

sadReisod gansakuTrebul aqtualobas 
iZens seqsualuri qcevis da seqsualo-
bis Camoyalibebis sakiTxi mamakacebSi 
obsesiur-kompulsuri darRvevebiT (okd). 
aRniSnuli paTologiiT pacientTa ricxvis 
zrda nevrozuli darRvevebiT, pacientebis 
axalgazrda asaki da seqsualuri xasiaTis 
komunikaciuri  da pirovnuli darRvevebi 
gansakuTrebul mniSvnelobas aniWebs am 
sakiTxis Seswavlas. aqedan gamomdinare, 
Catarebulia kvleva 23-47  wlis asakis ma-
makacebze (n=35) okd-is klinikuri niSnebiT. 
ieli-braunis skalis meSveobiT gamokvleu-
lia obsesuri da kompulsuri simptomebis 
simZime. aRniSnuli skalis meSveobiT okd-
is simZimis xarisxis Sefasebam gamoavlina 
msubuqi xarisxis darRvevebi 12 (34,3%) 
SemTxvevaSi, 17(48,6%) SemTxvevaSi – saSualo 
xarisxis darRvevebi, 6 (17,1%) SemTxvevaSi 
– subklinikuri mdgomareoba. Seswavlilia 
mamakacebSi seqsualuri qcevis motivaciuri 
uzrinvelyofa okd-is dros – seqsualuri 
qcevis motivebi. kvlevis Sedegebis gaT-
valiswinebiT avtori daaskvnis, rom okd-is 
SemTxvevaSi seqsualuri qcevis motivaciis 
uzrunvelyofa mravalaspeqturia. 
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Im Rahmen der Beweisaufnahme eines angeschuldigten Se-
xualdeliktes kann seitens des Beschuldigten die potenzielle 
Einlassung angeführt werden, dass eine penile Penetration 
in eine Körperöffnung, wie z.B. die vagina, aufgrund 
einer Verkrümmung seines Penis (sog. Deviation) nicht 
erfolgen könne. Die juristische bzw. kriminalpolizeiliche 
Aufarbeitung des Falles erfordert dann die Objektivierung 
dieser vermeintlich vorliegenden Erkrankung. Seitens des 
Gerichtes muss die Frage geklärt werden, ob eine solche 
Deviation bei dem Beschuldigten tatsächlich vorliegt, wie 
stark die Ausprägung der Erkrankung ist und ob tatsächlich 
unter dem vollbild der Deviation eine vaginale penetration 
durch den erigierten penis auszuschließen ist. 

Zu den pathologischen Penisverkrümmungen zählen zwei 
wesentliche Erkrankungen. Die kongenitale (angeborene) 
Penisdeviation (syn. idiopathische juvenile penisdeviation) 
ist bedingt durch ein unterschiedliches Längenwachstum 
der dorsalen und ventralen Tunica albuginea, ist häufig 
nach ventral und lateral ausgerichtet und wird ursächlich 
mit einem vorübergehenden Androgendefizit während 
der fetalen Entwicklung des männlichen Genitale in ver-
bindung gebracht. Dieses temporäre Hormondefizit kann 
durch einen allgemeinen Testosteronmangel oder durch ein 
lokales Defizit von Dihydrotestosteron (DHT) im Sinne 
eines 5-α-Reduktasemangels begründet sein. Die Therapie 
der kongenitalen penisdeviation erfolgt chirurgisch, wobei 
auch Therapieansätze mit Dihydrotestosteron haltigen 
Salben bei Jungen vor Eintritt der pubertät beschrieben 
sind [7,8,14,17]. 

Die induratio penis plastica (syn. Ipp, Morbus peyronie) ist 
eine erworbene, benigne Erkrankung des penis, welche am 
häufigsten nach dorsal, seltener nach ventral, lateral oder 
in jeweiliger Kombination ausgerichtet ist. Diese häufigste 
Form der penilen Deviation, die so bezeichnete Maladie 
de la Peyronie, wurde nach ihrem Erstbeschreiber, dem 
französischen Chirurgen François Gigot de la peyronie 
(1678-1747) aus Montpellier, im Jahre 1743 benannt und 
weist eine Häufigkeit von etwa 0,3-7 % der Altersgruppe 
50- bis 60- jähriger Männer auf. Im Sektionsgut finden 
sich subklinische Gewebepathologien bei bis zu 23% der 
Untersuchten [4,5,8,11,14]. 

Bei der IPP führt eine lokale bindegewebige Umwandlung 
an der Tunica albuginea des Corpus cavernosum zur narbi-
gen Schrumpfung des Gewebes mit plaquebildung und im 
Fall einer Erektion zu einer Deviation des penis zur Seite 
der verhärtung. Die Ätiologie der Erkrankung ist noch nicht 

vollständig geklärt. Es wird vermutet, dass rezidivierende 
(koitale) mikrovaskuläre Schäden am Gewebe der Tunica 
albuginea nach Ruptur kleinster Gefäße mit konsekutiver 
Hämatombildung zu einer Aktivierung von Fibroblasten 
(Fibrinexsudation) führen, in dessen Verlauf eine Kolla-
genablagerung mit oder ohne Kalzifikation als typische 
plaquebildung resultiert (Abb. 1). 

Abb. 1. Induratio penis plastica (IPP): Schematische Dar-
stellung einer dorsalen Penisdeviation mit Plaquebildung 
(Pfeil), [mod. nach einer Illustration von I. Christensen, 
Medical Art Service, München; mit frdl. Genehmigung der 
Glenwood GmbH, starnberg]

Die Erkrankung ist überdurchschnittlich häufig mit binde-
gewebigen Kontrakturen der palmar- und plantaraponeu-
rose (M. Dupuytren und M. Ledderhose) vergesellschaftet. 
Gesicherte Hinweise auf Risikofaktoren, welche eine 
Ausbildung begünstigen können, liegen nicht vor. Eine 
arterielle Hypertonie, ein Diabetes mellitus sowie ein re-
gelmäßiger Konsum von Tabakwaren und Alkohol stehen 
diesbezüglich jedoch in der Diskussion. Der Verlauf einer 
Ipp spiegelt sich in drei typischen phasen wieder. Hierbei 
wird die initial entzündliche (schmerzhafte) Phase vom 
Fibrosestadium abgelöst, in dem es zur Entwicklung des ty-
pischen plaques oder Knotens kommt, welches in Folge in 
einem stabilen Stadium enden kann oder einen progredien-
ten verlauf annimmt. Hierbei kann auch, ausgelöst durch 
eine mögliche „plaquewanderung“, ein Richtungswechsel 
der initialen Verkrümmung resultieren [2,6,8,9,13]. Bei der 
klinischen vorstellung berichten die betroffenen patienten 
über Schmerzen, penile Deformitäten und Sexualstörungen 
unterschiedlicher Intensität, sowie zuweilen über eine 
begleitende erektile Dysfunktion. Häufig geben die Betrof-

INDURATIO PENIS PLASTICA UND VAGINALE PENETRATIONSFÄHIGKEIT 
IM KONTEXT DER FORENSISCHEN BEGUTACHTUNG

1,2Albrecht K., 2Kedia GT., 2Ückert S., 1Hagemeier L., 2Kuczyk MA. und 1Klintschar M.

1Institut für Rechtsmedizin, Medizinische Hochschule Hannover, Deutschland; 2Klinik und Poliklinik 
für Urologie und Urologische Onkologie, Medizinische Hochschule Hannover, Deutschland
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fenen zudem eine verringerte Rigidität (Steifigkeit) distal 
des plaques an. Die Schmerzen treten selten im flacciden 
(erschlafften) Zustand des penis, sondern praktisch nur im 
Rahmen der Erektion und beim Geschlechtsverkehr auf. 
Zudem stellt die Ipp ein kosmetisches problem bei vielen 
Männern dar [8,14,15]. 

Im Rahmen der ärztlichen Anamnese wird der patient 
bezüglich einer erhaltenen, eingeschränkten oder aufgeho-
benen Fähigkeit zum Koitus befragt, wobei die Männer mit 
einem ausgeprägten Befund unter Umständen überhaupt 
keine vaginale Penetration mehr durchführen können oder 
diese nur mittels manueller Einführhilfe möglich ist. Bei-
spielgebend berichten Smith et al. aus der Untersuchung 
eines patientenkollektivs von 528 Männern. In dieser Studie 
werden Deviationsgrade von <30° bis >60° beschrieben. 
Ohne Korrelation zu der individuellen Ausrichtung der 
penilen Krümmung gaben 42,1% der Betroffenen an, 
Schwierigkeiten bei der geschlechtlichen penetration zu 
haben [16].

Die Diagnostik zur Verifizierung einer IPP beinhaltet neben 
einer körperlichen Untersuchung, bei der der harte caver-
nöse plaque mitunter palpiert werden kann, insbesondere 
eine sonografische Untersuchung (mindestens 7,5 MHz 
Schallkopf), welche Informationen über die Größe und 
Lokalisation der Gewebeveränderung (plaque) zulässt. Das 
Ausmaß der Deviation kann ausschließlich im erektilen 
Zustand beurteilt werden. Im Zuge der weiteren Diag-
nostik werden daher durch den Patienten Autofotografien 
des Genitale im erigierten Zustand von oben, vorne und 
seitlich angefertigt (sog. Kelâmi-Technik). Anhand dieser 
Aufnahmen können dann der entsprechende Deviationsgrad 
und die Lokalisation der Krümmung bestimmt werden. 
Ist diese vorgehensweise nicht möglich, kann hilfsweise 
nach einer kontrollierten intrakavernösen pharmakostimu-
lation der erektile Befund dokumentiert werden. Weitere 
diagnostische Methoden, insbesondere vor planung einer 
operativen Therapie, stellen die dynamische Infusions-
kavernosometrie und -kavernosographie dar. Die nicht 
sämtlichst evidenzbasierten Therapieoptionen reichen 
von einer medikamentös-systemischen Behandlung z.B. 
mit Kalium-4-Aminobenzoat (Potaba®, Antifibrotikum) 
über intraläsionale bzw. transdermale Therapieformen 
(z.B. Iontophorese) und Durchführung semiinvasiver 
verfahren (z.B. Extrakorporale Stoßwellentherapie) bis 
hin zu operativen plikaturoperationen (z.B. nach Nesbit 
oder Essed-Schroeder) und plaqueinzisionen bzw. –resek-
tionen mit oder ohne Graft. Die Indikation zur operativen 
Therapie ist grundsätzlich abhängig von den subjektiven 
Beschwerden des patienten und wird nur bei Betroffenen 
nach einer stabilen bzw. progressionsfreien phase der 
Erkrankung von mindestens 3-6 Monaten durchgeführt. 
Im Rahmen der ärztlichen Aufklärung vor dem geplanten 
operativen Eingriff muss obligat auf die Möglichkeit ei-
ner postoperativen Penisverkürzung, auf ein Rezidiv und 
eine mögliche postinterventionelle erektile Dysfunktion 

hingewiesen werden. Bei gleichsam vorliegender thera-
pierefraktärer erektiler Dysfunktion kann die Implantation 
einer Schwellkörperprothese in Erwägung gezogen werden 
[1,2,3,7,8,9,10,13,14,15].

Methode. vor dem Hintergrund der Fragestellung einer 
noch möglichen vaginalen penetrationsfähigkeit bei be-
kannter Ipp erfolgte die Auswertung der Untersuchungsbe-
funde von 30 patienten aus der andrologischen Sprechstun-
de der Urologischen Klinik der Medizinischen Hochschule 
Hannover. Sämtliche Fälle wiesen ausschließlich eine 
klinische Indikation ohne forensische vorgeschichte auf, 
d.h., sämtliche patienten standen nicht im Zusammenhang 
mit einem angeschuldigten Sexualdelikt, sondern waren im 
Status eines klinischen patienten. Zusätzlich wurde eine 
potenziell vorliegende erektile Dysfunktion (ED) und das 
jeweilige Schmerzverhalten beim Koitus erfasst, wobei 
dieser Teilaspekt nicht von allen patienten beantwortet wur-
de. Fragen bezüglich der jeweils noch möglichen Stellung 
der Sexualpartner beim Geschlechtsverkehr zueinander 
erfolgten vor dem Hintergrund des rein klinischen Kontex-
tes nicht. Die anamnestische Befragung der patienten im 
Rahmen der klinischen vorstellung erfolgte offen und nicht 
anhand eines validierten Studienprotokolls. Im Rahmen der 
Untersuchung wurden die patienten nach dem Anamnese-
gespräch routinemäßig aufgefordert, zu Hause bei einer 
vollständigen Erektion eine Autofotografie vorzunehmen. 
Diese Aufnahmen wurden im Rahmen der Nachbespre-
chung ausgewertet und der individuelle Deviationsgrad zur 
Planung der weiterführenden Therapie bestimmt.

Ergebnisse. Das durchschnittliche Alter der Untersuchten 
betrug 59,9 y (33-70 y). 22 patienten (73,3%) wiesen eine 
dorsale, 3 (10%) eine ventrale und 5 Untersuchte (16,7%) 
eine nach lateral gerichtete Deviation des penis auf. Bei 
insgesamt 10 Fällen aus der Gesamtgruppe (n=30) wurde 
zusätzlich eine kombinierte variante beschrieben (dorso-
lateral n=9/ ventro-lateral n=1). Die Ausprägung der iso-
lierten Deviationsgrade betrug nach dorsal 40°-90°, nach 
ventral 30°- 40° und nach lateral zwischen 45° und 60°. 
Insgesamt wiesen acht Männer eine höhergradige dorsale 
Deviation von 80°-90°, fünf Untersuchte eine nach dorsal 
gerichtete Krümmung von 60°-70° und neun Männer eine 
dorsale Deviation von 40°-50° auf. Die Lokalisation der 
Abweichungen von der penislängsachse zeigte sich in allen 
Fällen etwa im mittleren Drittel des penisschaftes. Eine ge-
naue vermessung des Abstandes der plaquebildung in Be-
zug zu einem Fixpunkt, wie beispielsweise der Glans penis 
oder der Bauchwand, erfolgte vor dem Hintergrund der rein 
klinischen Diagnostik nicht. Eine gleichsam vorliegende 
erektile Dysfunktion lag in zwei Fällen vor. Beide Männer 
wurden diesbezüglich jedoch suffizient medikamentös be-
handelt, sodass die potenzstörung unabhängig von der Ipp 
keinen Einfluss auf die Penetrationsfähigkeit hatte.

penetrationsfähigkeit:
Bezüglich der Penetrationsfähigkeit waren Untersuchte mit 

Ist diese vorgehensweise nicht möglich, kann hilfsweise nach 
einer kontrollierten intrakavernösen Injektion vasoaktiver 
Substanzen pharmakostimulation der erektile Befund 
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einer dorsalen Deviation von 80°-90° und solche mit uni-
lateraler Abweichung von 60° praktisch nicht in der Lage 
vollständig vaginal zu penetrieren. Einschränkenderweise 
gaben zwei von acht Patienten der Gruppe (dorsal 80°-90°) 
an, einen Geschlechtsverkehr mit unvollständiger penet-
ration nur unter großen Schmerzen ausführen zu können. 
Bei einer isolierten dorsalen Deviation von 50°-70° zeigte 
sich eine gemischte verteilung, von der unproblematischen 
Fähigkeit bis zur (sehr) eingeschränkten Möglichkeit zur 
vaginalen penetration. Ein patient aus der Gruppe der 
dorsalen Deviationen (60°) berichtete über ein nahezu 
unbeeinträchtigtes, nicht schmerzhaftes Koitusverhalten. 
Sechs von neun Untersuchten mit einer dorsalen Krüm-
mung bis 50° konnten problemlos oder mit leichter Ein-
schränkung den Geschlechtsverkehr vollziehen, obwohl 
in diesen Fällen praktisch ausnahmslos auch eine zusätz-
liche laterale Abweichung von bis zu 45° diagnostiziert 
wurde. Bezüglich des größten Kollektivs der dorsalen 
Deviationen (einschließlich der kombinierten variante) 
gaben insgesamt 11 patienten (50%), unabhängig von 
der Ausprägung, Schmerzen oder starke Schmerzen bei 
der Kohabitation an. Bei Betroffenen mit einer isoliert 
ventralen Deviation und kombiniert ventro-lateralen 
Krümmung (links-lateral 10°) wurden keine wesent-
lichen Kohabitationsprobleme benannt. Eine vaginale 
penetration sei hier uneingeschränkt möglich, wobei in 
einem Fall ein leichtes Schmerzempfinden seitens des 
Untersuchten angegeben wurde. 

Diskussion. Die Induratio penis plastica (Ipp) gilt als 
die häufigste Variante einer penilen Deviation, welche 
je nach Ausprägung und Art einen sexuellen Koitus un-
möglich machen kann. Neben dem rein mechanischen 
problem der vaginalen penetration geben die Betroffenen 
Schmerzen an, welche u.a. dadurch resultieren können, 
dass der erigierte penis gegen seine unphysiologische 
verlaufsrichtung begradigt wird, um so eine vollstän-
dige penetration zu erreichen. Zudem kann es mitunter 
notwendig werden, dass der Mann seine Hände als 
„manuelle Einführhilfe“ benutzen muss und/oder die 
geschlechtliche vereinigung nur in bestimmten erprobten 
Stellungen zwischen den Geschlechtspartnern praktiziert 
werden kann. Bezüglich eines möglichen forensischen 
Zusammenhangs zwischen einer Ipp und einem ange-
schuldigten Sexualdelikt findet sich nur eine spärliche 
Datenlage. So berichtete Mohanty im Jahr 2006 kasuis-
tisch über zwei Fälle, in denen zum einen ein 41-jähriger 
Mann mit einer ventralen penilen Deviation von 45° und 
zum anderen ein 65-jähriger Mann mit einer dorsalen 
Verkrümmung von 30° eines Vergewaltigungsdeliktes 
angeschuldigt wurden. Dem jüngeren Mann wurde 
vorgeworfen, ein Sexualdelikt mit vaginaler penetra-
tion von rückwärtig an seiner 12- jährigen Stieftochter 
vollzogen zu haben, wohingegen dem 65-jährigen Mann 
eine nicht einvernehmliche vaginale penetration bei 
einer 45-jährigen Frau angelastet wurde. Im Rahmen 

klinischer Untersuchungen wurde das Ausmaß der je-
weiligen Deviation bestimmt. Im ersten Fall wurde eine 
vaginale Penetrationsfähigkeit aus rückwärtiger Position 
bei ventraler Deviation sachverständig ausgeschlossen, 
wobei laut zeugenschaftlicher Aussage der Ehefrau eine 
eingeschränkte Kohabitationsfähigkeit unter Einsatz 
von Lubrikationshilfen und frontaler obiger position 
des Mannes durchaus möglich gewesen sei. Im zweiten 
Fall wurde die Möglichkeit zur vaginalen penetration 
bei dorsaler Deviation von 30° angenommen und der 
Angeklagte für schuldig befunden [12].

In der gegenständlichen Auswertung zeigte sich bei 30 
klinisch untersuchten Männern in der Mehrzahl der Fälle 
eine isoliert dorsale oder auch kombiniert dorsolaterale 
variante. Lediglich in 3 Fällen zeigte sich eine ventrale De-
viation, in einem Fall kombiniert mit einer 10° Abweichung 
nach links-lateral. Die Relation dieser Häufigkeiten deckt 
sich in etwa mit den Angaben in der klinischen Literatur 
[8,14,15]. Obgleich in der gegenständlichen Abhandlung 
nur 30 patienten klinisch evaluiert wurden, zeigte sich, dass 
die Betroffenen mit einer höhergradigen dorsalen Deviation 
von ≥80° und Patienten mit einer lateralen Abweichung von 
60° praktisch nicht mehr in der Lage waren, eine vollstän-
dige und schmerzfreie peno-vaginale penetration durchzu-
führen. Hingegen waren die Männer mit einer ventralen 
Deviation durchaus zu einer penetration fähig, wobei 
hier jedoch der Deviationsgrad maximal 40° betrug. Es 
ist im Umkehrschluss jedoch nicht auszuschließen, dass 
es in Abhängigkeit von der Stellung der Sexualpartner 
zueinander, mit einer gering- bis mäßiggradigen dorsalen 
Deviation zu einer möglichen (erleichterten) und mit 
einer höhergradigen ventralen Krümmung zu einer er-
schwerten vollständigen penetrationsfähigkeit kommen 
kann, welches sich aus der physiologischen Formgebung 
der weiblichen und männlichen Geschlechtsorgane beim 
Koitus in frontaler Stellung zueinander ergibt [12,17,18]. 
Eine unvollständige penile penetration, beispielsweise 
nur mit dem vorderen Abschnitt des penis, kann jedoch 
bei der ventralen Deviation, je nach Stellung der Ge-
schlechtspartner zueinander, möglicherweise einfacher 
erfolgen als bei der dorsalen variante. Zudem ist auch 
die Lokalisation der Krümmung in Bezug auf die Penis-
längsachse zu berücksichtigen. So kann beispielsweise 
eine sehr distal gelegene glansnahe Deviation weniger 
Einfluss auf eine potenzielle Penetrationsproblematik 
haben als ein eher in der Mitte des penisschaftes loka-
lisierter Befund.

Medikolegale Aspekte
Im prozessualen verfahren eines angeschuldigten Sexual-
deliktes kann der Beschuldigte angeben, dass eine vaginale 
penetrationsfähigkeit aufgrund einer bei ihm vorliegenden 
penisdeviation auszuschließen sei. Insofern liegt es im 
eigenen Interesse des Beschuldigten, die Ausprägung sei-
ner angegebenen Erkrankung zu objektivieren und somit 
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diesen Befund in die Beweisaufnahme einpflegen zu lassen. 
Diesbezüglich muss neben einer fachurologisch gutachter-
lichen Diagnostik bzw. Untersuchung, insbesondere eine 
Fotodokumentation des erigierten penis erfolgen. Bei der 
Autofotografie sollten neben der Sicherung der Identität 
des Untersuchten vor dem Hintergrund manipulierbarer 
digitaler Fotografien, konventionelle Lichtbilder, wenn 
möglich mit Maßstab, angefertigt werden. Anhand die-
ser Aufnahmen können später der individuelle penile 
Deviationsgrad und die Lokalisation der Abweichung 
in Bezug auf die penislängsachse bestimmt werden. 
Neben der gutachterlichen Bewertung der eigentlichen 
Erkrankung und dem klinischen Ausschluss einer erek-
tilen Dysfunktion, müssen auch Begleitumstände im 
Umfeld des vorfalls abgeklärt werden. Hierzu gehören 
beispielsweise die oben erwähnte mögliche manuelle 
Einführhilfe des Penis, die jeweilige Stellung der Se-
xualpartner beim vorfall zueinander (z.B. frontal oder 
rückwärtig) und der mögliche Gebrauch von Lubrikati-
onshilfen (z.B. Gleitgel, Speichel). Weiterhin sollte im 
Rahmen der Beweisaufnahme geklärt werden, ob die 
geschädigte person beim angegebenen erzwungenen 
Geschlechtsverkehr möglicherweise einen auffällig 
verkrümmten erigierten Penis gesehen hat. Zudem kann 
auch eine unvollständige penile penetration, z.B. nur mit 
dem vorderen penisabschnitt, distal der Deviation erfolgt 
sein, welches unter Umständen ebenfalls den Straftatbe-
stand einer „Vergewaltigung“ erfüllen könnte. 

Aus gutachterlicher Sicht kann auf Basis der vorgestell-
ten Ergebnisse konstatiert werden, dass ein potenziell 
vorliegender Ausschluss einer vollständigen peno-va-
ginalen penetrationsfähigkeit nur bei höhergradigen 
Deviationen - in dieser Beobachtung die dorsalen und 
lateralen varianten - anzunehmen ist. Eine niedriggradi-
ge ventrale Deviation führte in dieser Beobachtung hin-
gegen nicht zum ausschließenden penetrationshindernis. 
Obgleich die Einlassung zur Unfähigkeit einer vaginalen 
penetration aufgrund einer Ipp einen vergleichsweise 
seltenen Einwand im Strafprozess darstellt, soll diese 
Arbeit zumindest einen orientierenden Überblick über 
die mögliche Problematik geben und Hilfestellung für 
die konzeptionelle vorgehensweise im Rahmen der in-
terdisziplinären klinischen Rechtsmedizin im Einzelfall 
sein.

Fazit für die Praxis. Im Rahmen der Ermittlungen in 
Bezug auf ein angeschuldigtes Sexualdelikt kann sei-
tens des Beschuldigten die Unfähigkeit zur vaginalen 
penetration aufgrund einer bei ihm potenziell vorlie-
genden Verkrümmung des Penis vorgebracht werden. 
Auf Grundlage der Ergebnisse dieser Arbeit scheint 
die kohabitale penetrationsfähigkeit aufgrund einer 
diagnostizierten Ipp nicht völlig ausgeschlossen, wobei 
diese vom Grad und der Lokalisation der Deviation 
abhängt. vor der forensischen Bewertung muss eine 

fachurologische Untersuchung zur Objektivierung der 
Diagnose einschließlich einer dokumentierten Bildge-
bung zur Bestimmung des Deviationsgrades erfolgen 
und mögliche Begleitumstände des Tathergangs wie 
beispielsweise die Stellung der Sexualpartner zueinander 
ermittelt werden.
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SUMMARY

INDURATIO PENIS PLASTICA AND THE CAPA-
BILITY OF VAGINAL PENETRATION IN THE 
CONTEXT OF FORENSIC EVALUATION

1,2Albrecht K., 2Kedia GT., 2Ückert S., 1Hagemeier L., 
2Kuczyk MA., and  1Klintschar M.

1Institute of Legal Medicine, Hannover Medical School, 
Germany;2department of Urology and Urological oncol-
ogy, Hannover Medical School, Germany

The so-called Induratio penis plastica (Ipp), also known as 
peyronie Disease or Morbus peyronie, is the most common 
cause for deviation of the male penis. In most cases, the 
deviation is directed to the dorsal side. In face of a lawsuit 
related to a sexual offence, the opponent might argue that, 
due to an existing Ipp, he is generally unable to insert his 
penis into a female’s vagina. The aim of the present study 
was to examine the clinical files of thirty (30) consecutive 
patients who presented with Ipp. particular attention was 
given to the individual degree of penile deviation and 
the ability of the subjects to conduct vaginal intercourse. 
Subjects who had a dorsal penile deviation of 800 to 900, 
or a lateral deviation of 600, were unable to commence 
vaginal coitus. In contrast, three (3) subjects who presented 
with a ventral deviation of 300 to 400 had no difficulties in 
performing vaginal penetration. The medicolegal aspects 
of these findings are being discussed.

Keywords: Induratio penis plastica, Morbus peyronie, 
sexual offence, rape, clinical forensic medicine.

РЕЗЮМЕ

INDURATIO PENIS PLASTICA  И СПОСОБНОСТь 
ВАГИНАЛьНОЙ ПЕНЕТРАЦИИ В КОНТЕКСТЕ 
СУДЕБНОЙ ЭКСПЕРТИЗЫ

1,2Албрехт К., 2Кедия Г.Т., 2Юкерт С., 1Хагемаиер Л., 
2Кучик М.А. и 1Клинчар М. 

1 ганноверский медицинский университет, институт 
судебной медицины; 2ганноверский медицинский уни-
верситет, клиника и поликлиника урологии и уроонко-
логии, германия

Induratio penis plastica является частой причиной девиа- является частой причиной девиа-
ции мужского полового члена. В основном встречается 
дорзальная форма девиации. Данное заболевание при-

водиться со стороны обвиняемых в сексуальном делик-
те как причина невозможности полового сношения. 

Целью данного исследования явилось изучение кли-
нических актов 30 пациентов с девиацией пениса в 
результате ИПП. Основное внимание уделено определе-
нию степени девиации и индивидуальной возможности 
полового сношения. Пациенты с дорзальной девиацией 
в пределах 80-900 или латеральной девиацией в 600 были 
неспособны к половому сношению. У трёх пациентов 
с вентральной девиацией в пределах 30  -400 во время 
вагинальной пенетрации существенных проблем не воз-
никало. В статье авторами рассматриваются аспекты 
судебной медицины.

reziume

Induratio penis plastica da vaginuri penetraciis 
SesaZlebloba sasamarTlo eqspertizis kon-
teqstSi

1,2k. albrexti, 2g. kedia, 2s. iukerti, 
1l. hagemaieri, 2m. kuCiki da 1m. klinCari 

1hanoveris samedicino universiteti, sasa-
marTlo medicinis instituti; 2hanoveris 
samedicino universiteti, urologiis da 
uroonkologiis klinika da poliklinika, 
germania 

mamakacis sasqeso organos deviaciis sakmaod 
xSir mizezs warmoadgens induratio penis plastica, 
agreTve cnobili, rogorc Morbus peyronie. 
xSirad adgili aqvs dorzalur gadaxras. 
seqsualur deliqtSi aRniSnuli daavadeba 
braldebulis mier moiyvaneba, rogorc sqesob-
rivi kavSiris SeuZleblobis mizezi. kvlevis 
amocanas warmoadgenda 30 pacientis avadmyo-
fobis istoriis Seswavla Induratio penis plastic-
is Sedegad ganviTarebuli penisis deviaciiT. 
gansakuTrebuli mniSvneloba mieniWa penisis 
deviaciis xarisxis da vaginuri penetraciis 
individualur SesaZleblobis dadgenas. pa-
cientebs, romelTac aReniSnebodaT 800-dan 
900-mde dorzaluri an 600-iani lateraluri 
deviacia, ar SeeZloT sqesobrivi kavSiris dam-
yareba. 3 pacients 300-dan 400-mde ventraluri 
deviaciiT ar qonda mniSvnelovani problema 
vaginuri penetraciis dros. miRebuli Sede-
gebi avtorebis mier ganxilulia sasamarTlo 
medicinis aspeqtSi.
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Частота встречаемости врожденной лучевой косору-
кости (ВЛучК) составляет 1:30 тысяч новорожденных, 
в 80% случаев сочетается с гипоплазией І пальца 
кисти, а в 50% отмечена аплазия І пальца кисти [14]. 
Это значительно нарушает функциональные возмож-
ности верхней конечности и приводит к нарушению 
социальной адаптации и снижению уровня качества 
жизни пациента [3]. Врожденная локтевая косорукость 
(ВЛокК) в общей популяции составляет 1:150 тысяч 
новорожденных и ассоциируется с адактилией кисти, 
аплазией трехгранной и головчатой костей запястья 
[4,13]. У 12% пациентов с врождённой локтевой ко-
сорукостью встречается плечелучевой синостоз, а у 
65% пациентов с плечелучевым синостозом имеется 
аномалия развития кисти [10]. 

Одна из причин неудовлетворительных результатов ле-
чения детей с врождённой косорукостью состоит в том, 
что большая часть предложенных методик направлена на 
коррекцию деформации костей предплечья, игнорируя 
значимость сочетания её с аномалиями кисти, которые 
значительно утяжеляют имеющиеся функциональные 
расстройства. Вышеизложенное ведет к необоснованному 
выбору вида хирургического вмешательства, игнориро-
ванию вопросов коррекции аномалий кисти, увеличению 
частоты рецидивов деформации и не позволяет достичь 
желаемого улучшения функциональных возможностей 
верхней конечности после операции.

Целью исследования явилась оценка эффективности 
функциональных результатов хирургического лечения 
детей с врождённой косорукостью в сочетании с ано-
малиями кисти посредством выполнения комбиниро-
ванных вмешательств на предплечье и кисти.

Материал и методы. Проанализированы результаты 
лечения 35 пациентов с врождённой косорукостью в 
сочетании с аномалиями кисти. Больные проходили 
лечение в клинике патологии позвоночника и суставов 
детского возраста ГУ «ИППС им. проф. М. И. Ситенко 
НАМНУ» в период с 1996 по 2013 гг. Среди них 13 (37,5 
%) мальчиков и 22 (62,5%) девочки.  

I группу (сравнения) составили 13 пациентов, 10 с 
ВЛучК, 3 с ВЛокК, лечение которых было направлено 
только на коррекцию патологического состояния пред-
плечья. Распределение по полу: 6 (46,1%)  мальчиков и 7 
(53,8 %) девочек. Средний возраст пациентов составил 
10 лет 1 месяц (от 3 лет 5 мес. до 17 лет 9 мес). 

Во II группу вошли 22 пациента, 16 - с ВЛучК, 6 - с 
ВЛокК, которым проводилось комплексное лече-
ние, направленное на коррекцию всех патологиче-
ских состояний предплечья и кисти. Распределение 
по полу: 7 (31,8%) мальчиков и 15 (68,2%) девочек. 
Средний возраст пациентов в исследуемой группе 
составил 4 года 6 месяцев (от 1 года 3 мес. до 10 
лет 2 мес.).

Распределение пациентов по типу врожденной косору-
кости (таблица 1) выполнено согласно классификации 
Bayne [12].

Пациентам первой группы выполнялось клиническое 
и рентгенологическое обследование [2,11]. Пациен-
там второй группы проводилось клиническое, рент-
генологическое обследование, ЭМГ мышц верхних 
конечностей, УЗИ верхней конечности [2,5,11]. Для 
определения качества выполнения навыков в верхней 
конечности оценивали  функцию верхней конечности 
с использованием балльного теста QUEST (Quality of 
Upper Extremity Skills Test) [9].

При клиническом обследовании выявлено, что при 
ВЛучК среднее укорочение предплечья составило 4,7 
см для пациентов I группы, 3,2 см - для II группы. При 
ВЛокК среднее укорочение предплечья составило 6,2 см 
для пациентов I группы, во II группе - 5,3 см. Более 
выраженное укорочение предплечья встречалось у 
пациентов 1 группы, что обусловлено поздним сроком 
начала лечения. 

При оценке функции верхней конечности по балль-
ной шкале QUEST в двух группах отмечено наруше-
ние функции в локтевом, лучезапястном суставах, а 
также нарушения функции пальцев кисти и разных 
видов схвата.

Наиболее выраженные нарушения отмечены в дисталь-
ных отделах конечности: отсутствие или патологичные 
движения в лучезапястном суставе, ограничения дви-
жений в пальцах кисти, что в целом обуславливало на-
рушения сложных двигательных стереотипов, а именно 
разных видов схвата.

Нарушения функции кисти обусловлены аномалией её 
развития, которая присутствовала у всех пациентов - 
наиболее часто встречалась гипоплазия 1 пальца при 
ВЛучК (таблица 2).

ЭФФЕКТИВНОСТь КОМБИНИРОВАННОГО ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ ДЕТЕЙ 
С ВРОЖДЁННОЙ КОСОРУКОСТьЮ В СОЧЕТАНИИ С АНОМАЛИЯМИ КИСТИ

Гарбузняк И.Н.

гу «институт патологии позвоночника и суставов им. проф. М. и. Ситенко нАМн украины», Харьков
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При рентгенологическом исследовании определяли 
угол отклонения кисти (УОК) и средний угол дефор-
мации (СУД). У пациентов I группы с ВЛучК средний 
показатель УОК составил 79,2±31,10, при ВЛокК 
средний показатель УОК составил 23,3±1,70. Среднее 
значение показателя СУД  у пациентов с ВЛучК до 
начала лечения составило 117,7±29,00, аналогичный 
показатель СУД при ВЛокК – 58,3±7,60.
 
У пациентов ІІ группы с ВЛучК до начала лечения 
УОК составил 68,8±17,30, у пациентов ВЛокК – 
24,3±5,30. СУД у пациентов ІІ группы с ВЛучК составил 
95,04±20,00, у пациентов с ВЛокК - 51,4±14,40. УОК и 
СУД более выражены в I группе, что связано с поздним 
сроком начала лечения. 

Для проведения статистического обследования исполь-
зовали методы описательной статистики – определяли 

среднее и стандартное отклонение, а для сравнения 
групп между собой – Т-тест для независимых выборок. 
Для сравнения состояния пациентов до и после лечения 
использовали Т-тест для парных сравнений.

Оценку прогрессирования деформации с возрастом 
оценивали посредством регрессионного анализа. Для 
обработки статистических данных использовали про-
грамму Statistica 9.0.

Группы были однородны по признаку, разница в пока-
зателях была статистически незначимой (р>0,05).

Виды хирургического лечения отличались в I и II 
группах [1,6,7]. В I группе лечение было направлено 
только на коррекцию деформации и длины предплечья, 
выполнение одномоментной центрации кисти без учета 
состояния мягких тканей (таблица 3). 

таблица 1. распределение больных в группах по виду и типу врожденной косорукости 

таблица 2. виды аномалий кисти у пациентов I и II групп

Вид аномалии кисти

Вид врожённой косорукости
ВЛучК ВЛокК Всего

I
группа

II
группа

I
группа

II
группа

I
группа

II
группа

синдактилия 4 8 - 3 4 11
гипоплазия I пальца 12 15 1 - 13 15
клинодактилия 2 6 - 1 2 7
контрактуры межфаланговых 
суставов 10 16 3 13 13 17

аплазия пальцев* - 4 2 4 2 4
примечание: * - выключена аплазия I пальца, которая относится к гипоплазии I пальца

Тип косорукости
Вид косорукости

ВЛучК ВЛокК
I группа II группа I группа II группа

I - - -
II 1 1 3 1
III 1 1 - 1
Iv 8 14 - 4

Всего 10 16 3 6

 

таблица 3. виды хирургических вмешательств, выполненных пациентам І группы 
Вид хирургического вмешательства ВЛучК ВЛокК  Повторные вмешательства

Резекция фиброзного тяжа - - -
Центрация кисти на локтевую кость 9 - 4
Кожная пластика по Лимбергу 1 - -
Удлинение локтевой и лучевой костей 2 4  -
Удлинение локтевой кости 4 -  -
Артродез локтезапястного сочленения 1 - -
Поллицизация II пальца 1 - -
Всего 18 4 4
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Во II группе лечение было направлено, как на рекон-
струкцию кисти, так и на реконструкцию предплечья 
с учетом выявленных костных деформаций и особен-
ностей состояния мягких тканей предплечья и кисти 
(таблица 4).

Результаты и их обсуждение. На момент начала лечения, 
УОК у детей І группы составил, в среднем, 79,2±31,1, у 
детей ІІ группы - 68,8±17,3, разница отмеченного пара-
метра между группами была статистически незначимой 
(t=1,168; p=0,252). Угол деформации локтевой кости у 
больных І группы составил 38,5±9,60, что статистиче-
ски больше (t=3,331; p=0,004), чем у детей ІІ группы - 
29,8±5,20. Разница между СУД в группах, также достигла 
значительного уровня (t=2,231; p=0,033).

После проведенного лечения УОК у детей с ВЛучК 
уменьшился в обеих группах. Так, УОК у детей с 
ВЛучК І группы после лечения уменьшился, в среднем, 
на 45,8±38,50 и варьировал в пределах от 220 до 690. 
Уменьшение отмеченного угла у детей І группы ста-
тистически значимо (t=4,292; p=0,001).

Во ІІ группе после проведенного хирургического лече-
ния УОК у детей с ВЛучК достиг, в среднем, 60,0±16,70 
- от 520 до 680, что тоже статистически значительно 
уменьшило деформацию (t=15,692; p=0,001).

Таким образом, в среднем УОК у детей с ВЛучК у па-
циентов І группы после лечения составил 33,46±23,20, 

а у детей ІІ группы - 9,21±9,90. Разница результатов 
лечения достигла значительного уровня (t=4,067; 
p=0,001) (рис. 1).

рис. 1. графическое изображение изменения среднего 
показателя уок у пациентов с вЛучк І и ІІ групп до 
и после лечения

Те же тенденции прослеживаются и относительно СУД. 
После лечения СУД значительно уменьшился в обеих 
группах: до 57,3±36,30 - в І группе, до 17,2±13,30 во ІІ 
группе, а разница показателей достигла статистически 
значимого уровня (t=3,815; p=0,002). Результат лечения 
значительно лучше у пациентов ІІ группы (рис. 2).

У детей с ВЛокК на момент начала лечения средний 
показатель УОК в локтевую сторону мало отличался в 
обеих группах, что подтверждается отсутствием ста-
тистической разницы между группами. Но результаты 
хирургического лечения больных с ВЛокК различные. 

таблица 4. виды и количество хирургических вмешательств, выполненных пациентам ІІ группы

Вид хирургического вмешательства ВЛучК ВЛокК Повторные 
вмешательства

резекция фиброзного тяжа 16 5 -
центрация кисти на локтевую кость, одноэтапное 7 - -
центрация кисти на локтевую кость с дистракцией мягких тканей 
предплечья 14 - 1

кожная пластика по Лимбергу 4 - -
монолокальное удлинение лучевой кости - 1 -
удлинение локтевой и лучевой костей 1 1 -
удлинение локтевой кости 5 - 2
артродез локтезапястного сочленения 1 - -
резекция плечелучевого синостоза - 5 -
устранение синдактилии 1 3 -
поллицизация II пальца 4 - -
углубление I межпальцевого промежутка 4 3 -
корригирующая остеотомия фаланг пальцев кисти 4 2 -
капсулотомия межфаланговых суставов пальцев кисти 2 - -
оппонентная пластика по Riordan 1 - -
оппонентная пластика по Huber 1 - -
Всего 65 20 3
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Уменьшение УОК у детей І группы составило, в сред-
нем, 5,0±5,00, что не привело к значительному измене-
нию деформации (t=1,732; p=0,225). Среди пациентов 
ІІ группы уменьшение данного показателя, в среднем, 
составило 14,3±3,50 (от 110 до 17,50), что статистически 
значимо изменило начальную деформацию (t=10,954; 
p=0,001). После проведенного хирургического лечения 
средний показатель УОК у пациентов І группы составил 
18,3±2,90, во ІІ группе - 10,0±4,10, разница показателей 
достигла статистически значимого уровня (t=3,162; 
p=0,013) (рис. 3).

рис. 2. графическое изображение изменения среднего 
показателя Суд  у пациентов с вЛучк І и ІІ групп до 
и после лечения

рис. 3. графическое изображение изменения среднего 
показателя уок у пациентов с вЛокк І и ІІ групп до 
и после лечения

При выполнении хирургической коррекции достигну-
то уменьшение деформации лучевой кости у детей І 
группы на 13,3±5,80, однако данные изменения не яв-
ляются статистически значимыми (t=4,000; p=0,057), а 
у детей ІІ группы, в среднем, на 22,8±9,50 (в некоторых 
случаях - до 300), при этом во ІІ группе уменьшение 
деформации достигло значительного уровня (t=6,358; 
p=0,001). Таким образом, остаточная деформация у 
детей І группы составила 20,0±0,00, а у детей ІІ группы 
- 4,3±4,50, разница достигла статистически значимого 
уровня (t=9,242; p=0,001).

СУД при ВЛокК в группе І уменьшился на 20,0±8,70, 
что было статистически незначимым (t=4,0; p=0,057), а 
во ІІ группе на 37,1±10,70 и достигло значимого уровня 
(t=9,494; p=0,001).

рис. 4. графическое изображение изменения среднего 
показателя Суд у пациентов с вЛокк І и ІІ групп до 
и после лечения

Таким образом, суммарный угол деформации у детей І 
группы после лечения составил 18,3±2,90, а у детей ІІ 
группы - 14,3±5,30, что значительно (t=7,187; p=0,001) 
меньше, чем в І группе (рис. 4). Результат лечения 
значительно лучше у пациентов ІІ группы.

По результатам определения среднего показателя 
функции верхней конечности по тесту QUEST, можно 
отметить, что функция верхней конечности у пациентов 
ІІ группы после хирургического лечения улучшилась в 
2, 2 раза в сравнении с І группой (таблица 5). 

Это обусловлено тем, что в І группе лечение пациентов 
было направлено только на коррекцию деформации 
и удлинение предплечья, а во ІІ группе при лечении 
учитывались все виды аномалий развития предплечья 
и кисти и привело к статистически значимому улучше-
нию функции 1 пальца и всех видов схвата (рис. 5). 

рис. 5. диаграмма изменения функции верхней конечности 
по QUEST у пациентов I и II групп до и после лечения

Анализ выявленных осложнений после проведенного 
хирургического лечения больных в обеих группах 
показал относительно большой процент осложнений, 
что связано с особенностями и тяжестью врожденной 
патологии верхней конечности, которая характеризу-
ется комплексными структурно-функциональными 
нарушениями мягкотканых и костных элементов и 
обуславливает разнообразие клинических проявле-
ний заболевания, а также склонность к рецидивам и 
осложнениям [8].
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Так, у пациентов I группы, которым выполнено 22 ре-
конструктивных вмешательства, в ближайшем послео-
перационном периоде отмечено 54,5% легких осложне-
ний. Из тяжелых осложнений наиболее частыми были 
рецидивы вывиха кисти в 27,3%, тяжелые рубцовые 
контрактуры в лучезапястном суставе (27,3%), за-
медленная консолидация дистракционного регенерата 
(2,7%), а также одной из особенностей было наличие у 
одного пациента от 2-5 осложнений (рис. 6).

Данные осложнения объясняются, в основном, нару-
шением технологии выполнения центрации кисти на 
локтевую кость, а также игнорированием значимости 
коррекции сухожильно-мышечного дисбаланса. 

У пациентов I группы выявлено 14 случаев с де-
фектами лечения, среди которых наиболее частыми 
являлись: выраженное укорочение предплечья более 
50%, которое отмечено в 46,1% случаев, отсутствие 
двустороннего схвата в 46,1% случаев, за счет невы-
полнения реконструктивных вмешательств на кисти. 
Это привело к функциональным ограничениям, 
развитию альтернативных видов схвата и космети-
ческим дефектам. 

У пациентов ІІ группы отмечен значительно меньший 
процент осложнений, из них 10,3% составили тяжелые 
осложнения. Такое снижение осложнений наблюдалось на 
фоне повышения количества проведенных хирургических 
вмешательств и обусловлено обоснованным выполнением 
хирургической коррекции выявленных патологических 
проявлений на уровне локтевого сустава, предплечья и 
кисти с учетом данных о состоянии костных и мягкот-
каных элементов. 

Выводы
Ретроспективный анализ результатов лечения пациен-
тов с врождённой косорукостью выявил закономерные 
изменения, которые характеризуют патологическое 
течение процессов развития врожденной косорукости 
при отсутствии адекватного хирургического лечения: 
прогрессирующее укорочение предплечья, развитие 
компенсаторных видов схвата; лечение пациентов, 
которое направлено только на стабилизацию лучеза-
пястного сустава, коррекцию деформации и длины 
предплечья без коррекции сопутствующих аномалий 
кисти не приводит к значительному улучшению функ-
ции верхней конечности. 

Комбинированные хирургические вмешательства на 
предплечье и кисти при лечении детей с врождённой 
косорукостью в сочетании с аномалиями кисти по-
зволили улучшить эффективность функциональных 
результатов лечения в 2, 2 раза, что доказано посред-
ством теста QUEST.

Основным подходом к лечению пациентов с врождён-
ной косорукостью является ранняя диагностика; кор-
рекцию аномалий кисти следует проводить на ранних 
этапах лечения до развития вторичных деформаций и 
патологических приспособительных стереотипов. 
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таблица 5. Средний показатель изменений функции верхней конечности 
до и после хирургического лечения в І и ІІ группах по QUEST 

Группы 
Суммарный ∑ балл функции верх-
ней конечности до лечения, (% от 

максимально возможной функции)

Суммарный балл функции 
верхней конечности после 

лечения, (% от максимально 
возможной функции)

Улучшение 
функции в баллах

I  11∕16=0,6875 (34,38%) 17,857/16=1,116 (55,8%) 0,4285 (21,42%) 
II  16,214∕29=0,5591 (27,95%) 43,857/29=1, 512 (75,6%) 0,9529 (47,65%) 

рис. 6. диаграмма выявленных тяжёлых осложнений лечения у пациентов I и II групп (%)
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SUMMARY

THE EFFECTIVENESS OF COMBINED TREAT-
MENT OF THE CHILDREN WITH CONGENITAL 
RADIAL AND ULNA CLUB HAND
 
Harbuzniak I.
 
Sytenko Institute of Spine and Joint Pathology, Kharkiv, 
Ukraine 
 
The purpose of the investigation is the analysis of the 
treatment results of the children with congenital club hand. 
The study was based on the treatment results of 35 patients 
with congenital club hand. All of them have anomaly of the 
hand. The patients are divided into 2 groups. The first group 
includes 13 patients who had surgical treatment: centraliza-
tion or radialization of the wrist, distraction lengthening 
of the forearm and the correction of the ulna. The second 
group includes 22 patients who had the combination surgery 
of the forearm and the hand. The best functional treatment 
results have the patients of the second group who had the 
combination surgery of the forearm and the hand.
 
Key words: radial clubhand, ulna clubhand, anomaly of 
the hand, treatment.

РЕЗЮМЕ

ЭФФЕКТИВНОСТь КОМБИНИРОВАННОГО 
ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ ДЕТЕЙ С ВРОЖ-
ДЁННОЙ КОСОРУКОСТьЮ В СОЧЕТАНИИ С 
АНОМАЛИЯМИ КИСТИ

Гарбузняк И.Н.

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

Целью исследования явилась оценка эффективности 
функциональных результатов хирургического лече-
ния детей с врождённой косорукостью в сочетании с 
аномалиями кисти при выполнении комбинированных 
вмешательств на предплечье и кисти. При проведении 
сравнительного анализа результатов лечения 35 пациен-
тов с врождённой косорукостью, которые были разделе-
ны на две группы, отмечено, что в группе, где лечение 
пациентов было комбинированным и направлено на 
коррекцию всех патологических состояний предплечья 
и кисти, функция верхней конечности улучшилась в 2,2 
раза в сравнении с группой пациентов, которым была 
выполнена только коррекция аномалии предплечья, что 
было доказано посредством теста QUEST.

reziume

Tandayolili xelmrudobis da mtevnis anoma-
liebis kombinirebuli mkurnalobis efeqturo-
ba bavSvebSi

i. garbuzniaki

saxelmwifo dawesebuleba “ukrainis medi-
cinis mecnierebaTa akademiis prof. m. sinekos 
sax. xerxemlisa da saxsrebis paTologiis 
instituti, xarkovi, ukraina

kvlevis mizans warmoadgenda Tandayolili 
xelmrudobiT da Tanmxlebi mtevnis anoma-
liiT bavSvebis kombinirebuli qirurgiuli 
mkurnalobis efeqturobis Sefaseba. aRniSnu-
li paTologiiT 35 pacienti, mkurnalobis me-
Todis gaTvaliswinebiT, daiyo iyo 2 jgufad: 
I  jgufis bavSvebis mkurnaloba mimarTuli 
iyo winamxaris da mtevnis paTologiis koreq-
ciaze, xolo II  jgufis pacientebs CautardaT 
mxolod winamxris anomaliis koreqcia. kv-
levis Sedegebidan gamomdinare avtors gamo-
tanili aqvs daskvna, rom I  jgufis bavSvebis 
mdgomareoba 2,2-jer metad gaumjobesda II  
jgufis bavSvebTan SedarebiT, rac dadasture-
bulia QUEST testiT.
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Гипоксия плода и новорожденного влияет на функцио-
нальное состояние всех органов и систем и занимает 
особое место среди повреждающих факторов [27-29]. 
Анте- и интранатальные гипоксические повреждения 
органов, в том числе и сердечно-сосудистой системы, в 
значительной степени определяют ход постнатального 
развития [7,21,25,26,30,42].

Однако, распознавание ишемического поражения 
миокарда в раннем возрасте, зачастую, представ-
ляет большие трудности ввиду полиморфизма и 
неспецифичности клинических проявлений [1,4,8,13-
15,18,19,27,32,33,35,37,40]. Функциональные на-
рушения со стороны сердечно-сосудистой системы 
могут манифестировать в различные сроки, их 
декомпенсация происходит лишь по мере возрас-
тания предъявляемых требований к организму в 
процессе развития, поэтому степень поражения 
миокарда неодинакова [2,5,9,10,11,20,24,26,34,41]. 
Неоднозначная трактовка клинических симптомов 
и отсутствие общепринятой классификации, харак-
теризующей клинические формы кардиоваскулярной 
патологии гипоксического генеза, приводят к тому, 
что своевременная диагностика этой патологии за-
паздывает [16,22,36,38,39].

По данным различных авторов, гипоксические по-
вреждения миокарда могут сохраняться длительное 
время и быть причиной снижения контрактильной и 
насосной функции сердца, приводящей к нарушению 
неонатальной перестройки гемодинамики, чем и обу-
словлен высокий риск развития хронических форм 
патологии. Имеются сведения о том, что у детей, 
перенесших гипоксию в перинатальном периоде, 
в более старшем возрасте выявляются признаки 
вегетативной дисфункции, дистрофические измене-
ния в миокарде, нарушения ритма и проводимости, 
клапанная недостаточность [6,12,17,21,23,27,31]. 
Однако, по сей день остается невыясненным, имеется 
ли достоверная связь между постгипоксической кар-
диопатией новорожденных и вегето-сосудистой дис-
тонией, пролапсом митрального клапана, стойкими 
аритмиями и синдромом внезапной смерти 

В свете всего вышеизложенного проблема гипокси-
ческих поражений сердечно-сосудистой системы у 
новорожденных, представляется актуальной как в 
медицинском, так и в социальном плане. 

Цель исследования - изучение влияния гипоксии на 
особенности адаптации сердца у новорожденных в 
раннем неонатальном периоде и динамику их развития 
в катамнезе.

Материал и методы. Обследовано 294 новорожден-
ных: I группу составили 138 детей, перенесших хро-
ническую внутриутробную гипоксию, II группу - 156 
новорожденных, перенесших перинатальную гипоксию 
(сочетанную анте- и интранатальную гипоксию). Кон-
трольную группу составили 30 здоровых доношенных 
новорожденных с физиологическим течением раннего 
неонатального периода. Критериями исключения 
были: врожденные пороки сердца, наследственные и 
хромосомные заболевания, инфекционное поражение 
сердца. 

Для решения поставленных задач применялись 
клинический осмотр пациентов, инструментальные 
(электрокардиоография, эхокардиография, кардиоин-
тервалография) и лабораторные (уровень миоглобина) 
методы исследования. 

Для регистрации кардиоинтервалограммы (КИГ) ис-
пользовали аппаратно-программный комплекс «Ва-
рикард 1.0». Анализ вариабельности ритма сердца 
проводили согласно стандартизированной методике, 
принятой Европейской ассоциацией кардиологии 
и Североамериканской ассоциацией ритмологии и 
электрофизиологии. Анализ КИГ включал в себя коли-
чественный анализ статистических показателей:
rMSSD - квадратный корень из средних квадрантов 
разностей последовательных интервалов RR в мс, 
SDNN - среднее квадратичное отклонение в мс, 
CV - вариационный размах в %, 
Mo - мода в мс, 
Amo - амплитуда моды в мс, 
NArr%  - процент аритмий 
ИН - индекс напряжения. 

Статистическая обработка данных производилась с 
использованием пакета Statisitca v 6.0. При множе-
ственных сравнениях использовался критерий Тьюки 
для множественных сравнений (модуль ANOVA).

Результаты и их обсуждение. На основании про-
веденных исследований установлено, что выражен-
ность постгипоксических изменений в миокарде у 

БЛИЖАЙШИЕ И ОТДАЛЕННЫЕ ПОСЛЕДСТВИЯ ПОСТГИПОКСИЧЕСКОЙ ИШЕМИИ 
МИОКАРДА У НОВОРОЖДЕННЫХ

1Кабиева С.М., 2Сандыбаев А.Т., 1Абильдина Н.Т., 1Кошкарбаева Б.С., 1Корнеева Е.А.

1карагандинский государственный медицинский университет; 2карагандинский областной кардиохирургиче-
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новорожденных зависит от длительности и тяжести 
перенесенной гипоксии. 

Анализ течения беременности и родов матерей обсле-
дуемых новорожденных I и II групп выявил, что наи-
более значимыми факторами являются анемия (18,1%; 
49,4%, р<0,001), угроза самопроизвольного выкидыша 
(26,1%; 44,2%, р<0,01), наличие хронической фето-
плацентарной недостаточности (5,8%; 26,3%, р<0,01), 
преждевременное излитие околоплодных вод (9,4%; 
24,4%, р<0,01). Статистически значимыми различиями 
между I и II группами были преждевременное излитие 
околоплодных вод (9,4%; 24,4%, р<0,01), применение 
акушерских пособий (6,5%; 21,8%, р<0,001), попереч-
ное положение плода (7,3%; 17,3%, р<0,05), обвитие 
пуповиной (2,9%; 26,9%, р<0,001), отслойка или пред-
лежание плаценты (2,2%; 15,4%, р<0,001). 

Таким образом, акушерско-гинекологический анамнез 
у матерей детей II группы чаще отягощен факторами, 
неблагоприятно влияющими на состояние плода и ново-
рожденного и способствующими развитию гипоксии.

На I этапе были установлены особенности кардиова-
скулярных расстройств у новорожденных, перенесших 
гипоксию, в раннем неонатальном периоде. Анализ по-
лученных данных показал, что новорожденные дети II 
группы обладали достаточными компенсаторными воз-
можностями ввиду формирования у них долгосрочной 
адаптации к гипоксии. Клинические проявления имели 
функциональный характер и быструю положительную 
динамику. Клиническая симптоматика гипоксического 
поражения миокарда у пациентов II группы была более 
выражена и сохранялась продолжительное время. У 
29,5% детей, перенесших перинатальную гипоксию, 
состояние было тяжелым и сопровождалось клиниче-
скими проявлениями полиорганной недостаточности. 

На основании ЭКГ данных выявлено, что достоверно 
часто регистрировался изоэлектрический зубец Т (у 
18,1% детей I группы и 51,9% детей II группы); отри-
цательный зубец Т (9,4%; 21,2%, соответственно); сме-
щение сегмента ST выше или ниже изолинии более чем 
1 мм (26,8%; 62,8%, соответственно). «Коронарный» 

зубец Т и патологический зубец Q выявлены только у 
детей II группы (8,9%; 5,1% соответственно). 

Анализ нарушений ритма выявил, что у детей I группы 
чаще встречались номотопные нарушения ритма серд-
ца. Во II группе были более выраженные изменения: 
брадикардия (31,4%) и гетеротопные аритмии в виде 
пароксизмальной тахикардии (3,9%) и экстрасистолии 
желудочкового генеза (4,5%). Высокая частота блокад 
(44,3%) и их полиморфность, низкий вольтаж зубцов 
(10,9%) подтверждают глубину поражения миокарда. 
Большая зона ишемизированного миокарда предъяв-
ляет повышенные требования к миокарду и обуслов-
ливает развитие компенсаторной перегрузки отделов 
сердца, особенно правого желудочка (21,3%). 

Следовательно, выраженность кардиоваскулярных 
нарушений у новорожденных в раннем неонатальном 
периоде зависит от длительности и тяжести перене-
сенной гипоксии.

По данным кардиоинтервалографии установлено, что у 
детей I группы, наблюдалось повышение показателей, 
характеризующих вагальную активность: квадратный 
корень из среднего значения квадрантов разностей по-
следовательных интервалов RR (rMSSD) увеличился до 
0,087 с (p<0,001), стандартное отклонение величин всех 
интервалов RR за рассматриваемый период (SDNN) до 
0,085 с. и мода (Мо) до 0,437 с (таблица 1). 

Указанные параметры регуляции сердечного ритма 
привели к небольшому напряжению функциональных 
систем: индекс напряжения (ИН) увеличился до 366 у.е. 
(p<0,001), процент аритмий составил 3,025 (p<0,001). 

У новорожденных II группы изменения были более 
выраженны и характеризовались гиперсимпатико-
тонией (АМо повысилась на 50% и CV уменьшился 
на 42%, p<0,001) и компенсаторным повышением 
парасимпатической активности (увеличение rMSSD 
на 12,7% (p<0,001), SDNN на 9% (p<0,001), Мо на 
0,47%). В результате такого дисбаланса ИН увеличился 
в 2,5 и составил 763 у.е. (p<0,001). Таким образом, по-
казатели вариабельности сердечного ритма у детей II 

таблица 1. Показатели кардиоинтервалограммы у новорожденных, перенесших гипоксию 

Показатель Здоровые
n=30

I группа 
n=138

II группа 
n=156

rMSSD, с 0,079 0,087* 0,089*
SDNN, с 0,077 0,085 0,107*

CV, с 0,19 0,16 0,11
Мо, с 0,429 0,437 0,431
AMo 48,672 42,267 75,224*

NArr % (процент аритмий) 1,22 3,025 11,611
ИН 295,608 365,954*** 762,613***
примечание: * - р<0,001 достоверность различий групп по отношению к контролю
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группы указывают на перенапряжение адаптационно-
регуляторных механизмов, формирование патологиче-
ской системы управления сердечного ритма. 

В качестве прогностического критерия кардиоваску-
лярных нарушений в период ранней адаптации нами 
предложен миоглобиновый коэффициент (таблица 2). 

По данным исследования, для новорожденных детей I 
группы характерно достоверное снижение уровня мио-
глобинового коэффициента до 20,13±0,79 ед (р<0,05), 
что является отражением нарушения нервно-мышечной 
проводимости. Показатель миоглобинового коэффици-
ента у детей II группы характеризуется значительным 
его повышением (54,17±3,92, р<0,001). Это объясняется 
увеличением проницаемости мембраны поврежденного 
кардиомиоцита, что обусловливает выброс ферментов 
в сосудистое русло и предполагает более сложный 
прогноз. 

Данные корреляционного анализа свидетельствуют 
о том, что у новорожденных, перенесших внутри-
утробную гипоксию, установлена сильная обратная 
связь между ЧСС и Mo (r=-0,86), то есть, учащение 
ЧСС приводит к компенсаторной активности симпато-
адреналовой системы. У детей, перенесших перина-
тальную гипоксию, обнаружена прямая корреляцион-
ная связь миоглобина с AMo (r=0,65) и обратная связь 
с Mo (r=-0,54), свидетельствующая о выраженности 
метаболических изменений при снижении активности 
автономного контура. 

Таким образом, результаты анализа клинико-
инструментальных и лабораторных данных позволяют 
диагностировать кардиоваскулярные нарушения в период 
ранней адаптации у новорожденных и расценивать их как 
постгипоксическую транзиторную ишемию миокарда.

Динамическое наблюдение за детьми с кардиова-
скулярными нарушениями, перенесшими гипоксию, 
показало различные исходы. В большинстве случаев 
(62,98%) у новорожденных с постгипоксической тран-
зиторной ишемией миокарда заболевание имело добро-
качественное течение с быстрой обратной динамикой 
клинико-инструментальных и лабораторных данных с 
последующим выздоровлением.

Выздоровление чаще отмечалось у новорожденных, 
перенесших только внутриутробную гипоксию (84,7%), 

а новорожденные, перенесшие перинатальную гипок-
сию, выздоравливали лишь в 43,6%, что подчеркивает 
зависимость тяжести поражения сердца от длитель-
ности и тяжести перенесенной гипоксии. 

Среди новорожденных I группы только у 11,6% разви-
лась постгипоксическая кардиопатия средней степени 
тяжести. Благоприятный исход постгипоксической 
транзиторной ишемии миокарда у детей данной группы 
обусловлен наличием хороших резервных возможно-
стей миокарда. У новорожденных, перенесших пери-
натальную гипоксию, отмечалась высокая частота фор-
мирования постгипоксической кардиопатии: в 32,1% 
развилась постгипоксическая кардиопатия средней 
тяжести, в 14,1% - тяжелая степень постгипоксической 
кардиопатии (кардиомиопатия). 

Персистирование фетальных коммуникаций (откры-
тое овальное окно, открытый артериальный проток), 
в целом, сохранялось у 24,1% детей, чаще - в группе 
детей, перенесших перинатальную гипоксию (31,4±3,7, 
р<0,01), причем, в некоторых случаях оно было изо-
лированным на фоне купирования ишемии миокарда 
(7,3%±1,5). 

Катамнестическое наблюдение в течение 3 лет, пока-
зало, что отдаленные последствия постгипоксической 
кардиопатии (ПГК) тяжелой степени были менее благо-
приятными, чем при ПГК средней степени. Клиниче-
ское выздоровление среди детей с постгипоксической 
кардиопатией средней тяжести отмечалось в 64,3% 
случаев, у 11,4% детей выявлены вегето-висцеральные 
нарушения непостоянного характера, у 24,3% - миокар-
диодистрофия транзиторного характера, в 8,6% случаев 
сохранялось функционирование открытого овального 
окна, в 14,3% - нарушения ритма номотопного харак-
тера. При тяжелом течении кардиопатии заболевание в 
16,7% трансформировалось в дилатационную кардио-
миопатию, которая сопровождалась наличием тяжелых 
аритмий, признаками сердечной недостаточности II-III 
степени на фоне резкого снижения функции сократи-
тельного миокарда. 

Таким образом, перенесенная в анте-, интранатальные 
периоды гипоксия приводит к формированию кардиова-
скулярных нарушений у новорожденных. Прогноз бли-
жайших и отдаленных последствий постгипоксической 
ишемии миокарда зависит от степени гипоксического 
поражения миокарда, своевременности лечебных ме-

таблица 2. Миоглобиновый коэффициент пуповинной крови у новорожденных, перенесших гипоксию
Группа Миоглобиновый коэффициент, ед

Контроль, n=30 26,35±1,53
I группа, n=138 20,13±1,79*
II группа, n=156 54,17±3,92**

примечание: *- р<0,05; ** - р<0,001 достоверность различий групп по отношению к контролю
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роприятий. Своевременная коррекция выявленных кар-
диоваскулярных нарушений способствует снижению 
перинатальной заболеваемости и смертности, а также 
уменьшению риска неблагоприятных последствий. 
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SUMMARY

IMMEDIATE AND LONG-TERM EFFECTS OF 
POSTHYPOXIC MYOCARDIAL ISCHEMIA IN 
NEWBORNS
 
1Кabiyeva S., 2Sandybayev А., 1Аbildina N.Т., 1Koshkar-
bayeva B.S., 1Korneeva Y.А.
 
1Karaganda state Medical University; 2international 
Kazakh-Turkish University named after Ahmed Yasawi, 
Kazakhstan
 
The aim of the research was to study heart adaptation to 
hypoxia in infants in the early neonatal period and the 
dynamics of their development catamnesis of 294 infants 
who underwent hypoxia in the perinatal period was ex-
amined. Strain index is used as a prognostic criterion of 
cardiovascular disorders, which characterizes the activity 
index of independent contour and coefficient of myoglobin. 
Intensity of cardiovascular disorders in infants in the early 
neonatal period depended on the length and severity of 
hypoxia. Follow-up data revealed various outcomes post-
hypoxic myocardial ischemia. In most cases, there is a 
benign outcome in recovery, but in 37% of cases developed 
posthypoxic cardiomyopathy. Long-term consequences 
of posthypoxic myocardial more pronounced in severe 
cardiomyopathy in 16.7% posthypoxic cardiomyopathy 
transformed into dilated cardiomyopathy, accompanied by 
life-threatening arrhythmias and heart failure.
 The immediate forecast and remote consequence of post-
hypoxic myocardial ischemia depends on the degree of 
hypoxic myocardial injury, timely adjuvant therapy.
 
Keywords: newborns, hypoxia, myocardium.

РЕЗЮМЕ

БЛИЖАЙШИЕ И ОТДАЛЕННЫЕ ПОСЛЕД-
СТВИЯ ПОСТГИПОКСИЧЕСКОЙ ИШЕМИИ 
МИОКАРДА У НОВОРОЖДЕННЫХ

1Кабиева С.М., 2Сандыбаев А.Т., 1Абильдина Н.Т., 
1Кошкарбаева Б.С., 1Корнеева Е.А.

1карагандинский государственный медицинский 
университет; 2карагандинский областной кардио-
хирургический центр, казахстан; 3Международный 
казахско-турецкий университет им. Х. Ясауи, турке-
стан, казахстан

Гипоксия плода и новорожденного влияет на функцио-
нальное состояние всех органов и систем. Функцио-
нальные нарушения со стороны сердечно-сосудистой 
системы могут манифестировать в различные сроки, их 
декомпенсация происходит лишь по мере возрастания 
предъявляемых требований к организму в процессе 
развития. 

С целью изучение влияния гипоксии на особенности 
адаптации сердца у новорожденных в раннем неона-
тальном периоде и динамику их развития в катамнезе 
обследовано 294 новорожденных, перенесших гипок-
сию в перинатальном периоде. В качестве прогностиче-
ского критерия кардиоваскулярных нарушений может 
использоваться индекс напряжения, характеризующий 
показатель активности автономного контура и миогло-
биновый коэффициент.

Выраженность кардиоваскулярных нарушений у 
новорожденных в раннем неонатальном периоде 
зависти от длительности и тяжести перенесенной 
гипоксии. Данные катамнестического наблюдения 
выявили различные исходы постгипоксической 
ишемии миокарда. В большинстве случаев отмеча-
лось доброкачественное течение с последующим 
выздоровлением, однако, в 37% случаев развилась 
постгипоксическая кардиопатия. 

Отдаленные последствия постгипоксического по-
ражения миокарда более выраженны при тяжелом 
течении кардиопатии; в 16,7% постгипоксическая 
кардиопатия трансформировалась в дилатационную 
кардиомиопатию, сопровождающуюся жизнеугрожа-
ющими аритмиями и сердечной недостаточностью. 

Таким образом, прогноз ближайших и отдаленных 
последствий постгипоксической ишемии миокарда за-
висит от степени гипоксического поражения миокарда, 
своевременности лечебных мероприятий. 
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nayofis da axalSobilis hipoqsia gavlenas 
axdens yvela organos da sistemis fun-
qciur mdgomareobaze. gulsisxlZarRvTa 
sistemis mxridan funqciuri darRvevebis 
manifestireba SeiZleba moxdes sxvadasxva 
vadebSi, maTi dekompensacia xdeba ganviTare-
bis procesSi organizmosadmi wayenebuli 
moTxovnebis zrdasTan arTad. 

adreul neonatalur periodSi axalSobileb-
Si gulis adaptaciis Taviseburebebze hipo-
qsiis gavlenis da katamnezSi maTi ganviTare-
bis dinamikis Seswavlis mizniT gamokvleuli 
iqna 294  axalSobili, romlebmac perinatalur 
periodSi gadaitanes hipoqsia. kardiovasku-
laruli darRvevebis prognostikuli krite-
riumis saxiT SeiZleba gamoyenebuli iqnes 
daZabulobis indeqsi, romelic axasiaTebs 
avtonomiuri konturis maCvenebels da mio-
globinur koeficients. adreul neonatalur 
periodSi axalSobilebSi kardiovaskularu-

li darRvevebis gamoxatuloba damokidebuli 
iyo gadatanili hipoqsiis xangrZlivobasa 
da simZimeze. katamnestikuri dakvirvebebis 
monacemebma gamoavlina miokardis posthipo-
qsiuri iSemiis sxvadasxva Sedegebi. umetes 
SemTxvevebSi aRiniSneboda keTilxarisxovani 
mimdinareoba gamojanmrTelebiT; SemTxvevaTa 
37% ganviTarda posthipoqsiuri kardiopaTia. 
miokardiumis posthipoqsiuri dazianebis 
Soreuli Sedegebi ufro metad gamoxatulia 
kardiopaTiis mZime mimdinareobisas; posthipo-
qsiuri kardiopaTia 16,7%-Si transformire-
buli iyo dilataciur kardiomiopaTiaSi, 
romelsac Tan axlavs ariTmiebi da gulis 
ukmarisoba.

amgvarad, miokardis posthipoqsiuri iSemiis 
uaxloesi da Soreuli Sedegebi damokidebu-
lia miokardiumis posthipoqsiuri dazianebis 
xarisxze, drouli samkurnalo RonisZiebebis 
Catarebaze.

ОЦЕНКА ВЛИЯНИЯ ФАКТОРОВ РИСКА И ПОЛИМОРФИЗМА GST-ГЕНОВ НА РАЗВИТИЕ 
БРОНХОЛЕГОЧНОЙ ДИСПЛАЗИИ У ПРЕЖДЕВРЕМЕННО РОЖДЕННЫХ ДЕТЕЙ

1Ковалева Е.М., 1Похилько В.И., 2Россоха З.И., 3Горовенко Н.Г., 1Гончарова Ю.А.

1высшее государственное учебное заведение украины «украинская медицинская стоматологическая акаде-
мия», Полтава; 2государственное учереждение «референс-центр молекулярной диагностики Мз украины»; 

3национальная медицинская академия последипломного образования им. П.Л. Шупика, киев, украина

Бронхолегочная дисплазия (БЛД) остается одной 
из серьезных проблем преждевременно рожденных 
детей, особенно с экстремально низкой массой тела 
при рождении. Дородовое использование стероидов, 
применение сурфактант-замещающих препаратов, ща-
дящих и неинвазивных методов вентиляции, разумного 
применения кислорода значительно увеличило вы-
живание недоношенных детей, однако, не уменьшило 
частоту БЛД. 

По сей день патогенез заболевания остается сложным 
и не вполне понятным. Известны несколько факторов, 
которые ведут к развитию БЛД, среди них основными 
являются преждевременные роды, а другие факторы 
– легочная баротравма/волюмтравма, гипероксия и 
воспаление – триггерными [11]. 

Глутатион-S-трансферазы (GST ферменты), особенно 

reziume

miokardis posthipoqsiuri iSemiis uaxloesi da Soreuli Sedegebi axalSobilebSi

1s. kabieva, 2a. sandibaevi, 1n. abildina, 
1b. koSkarbaeva, 1e. korneeva

1yaragandis saxelmwifo samedicino universiteti, Sinagani sneulebaTa kaTedra; 
2yaragandis kardioqirurgiuli centri, yazaxeTi; x. iasauis sax. saerTaSoriso 

yazaxur-Turquli univeristeti,  TurqmeneTi, yazaxeTi
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pi, mu и theta подклассы, ответственны за снижение 
продуктов окисления липидов в легких, за модуля-
цию синтеза эйкозаноидов и других воспалительных 
медиаторов [9], поэтому изменения в активности GST 
ферментов могут оказать существенное влияние на ответ 
отдельного младенца на воспаление и окислительный 
стресс. Учитывая, что оксидантный/антиоксидантный 
дисбаланс является отличительной чертой любого воспа-
лительного процесса в легких, весьма важно понимание 
генетической восприимчивости новорожденных детей 
к развитию БЛД через изучение полиморфизма генов, 
которые регулируют оксидантный/антиоксидантный 
баланс ребенка [15]. В последние годы появилось 
достаточно доказательств того, что GsTM1 и GsTP1 
регулируют также внутриклеточные процессы, которые 
защищают клетку от генотоксического, метаболиче-
ского и окислительного стрессов [7,10,14]. Кроме того, 
GsT действуют как модуляторы сигнальной трансдук-
ции, которые контролируют пролиферацию клеток и 
их гибель [7], поэтому можно предположить, что эти 
гены могут программировать у преждевременно рож-
денных детей развитие легких, которое может пойти 
по пути восстановления или репарации в зависимости 
от взаимодействия генетических факторов и факторов 
окружающей среды.

Вопросу изучения влияния генетического полимор-
физма на риск развития БЛД у преждевременно 
рожденных детей уделяется недостаточное внимание 
[6,8]; имеющиеся в литературе данные указывают на 
то, что гены семейства глутатион-S-трансфераз можно 
рассматривать как гены-кандидаты риска развития БЛД 
[16]. Особое внимание нами уделено трем связанным 
между собой генам с функциональным полиморфизмом 
– GsTM1, GsTT1 и GsTP1. Каждый из них участвует в 
ответе при оксидативном стрессе и инфекционном про-
цессе [15], поэтому предполагаем, что полиморфизм 
каждого гена может ассоциироваться с развитием БЛД 
или основными триггерами, которые ее вызывают. 

Целью исследования явилось определение основных 
факторов риска развития бронхолегочной дисплазии 
у преждевременно рожденных детей и выявление 
возможных ассоциации между рисками и развитием 
бронхолегочной дисплазии и полиморфизмом GSTт1, 
GsTM1, GSTр1 генов. 

Материал и методы. Проведено исследование когорты 
преждевременно рожденных детей, поступивших в 
Полтавскую областную детскую клиническую боль-
ницу и перинатальный центр Полтавской областной 
клинической больницы имени М.В.Склифосовского 
с января 2010 года по декабрь 2013 года. Лечебное 
учреждение имеет электронную базу данных паци-
ентов, которая ведется проспективно. Исследование 
одобрено биоэтической комиссией ВГУЗУ «Украин-

ская медицинская стоматологическая академия». От 
родители обследованных детей получено письменное 
согласие на включение в исследование. 

Исследование проведено в 2 этапа. На первом этапе 
определены достоверные факторы риска развития БЛД 
путем проведения ретроспективного когортного ис-
следования, в которое включено 49 детей с диагнозом 
БЛД и 41 - без БЛД; на втором этапе изучены ассоциа-
ции между полиморфизмом генов и развитием БЛД, а 
также идентифицированными факторами риска. Для 
этого проведено когортное поперечное одномоментное 
исследование, в которое были включены 73 преждев-
ременно рожденных, из них 21 новорожденный с БЛД 
и 52 - без БЛД.

Критерии включения в исследование: масса при 
рождении <1500 г, гестационный возраст <32 недель; 
критерии исключения: масса при рождении ≥1500 г, 
гестационный возраст ≥32 недель, наличие врожден-
ных пороков развития. 

Диагноз БЛД выставлялся при наличии у новорож-
денного потребности в каком-либо дополнительном 
поступлении кислорода в гестационном возрасте 36 
недель. Срок беременности или гестационный воз-
раст (ГВ) определялся посредством даты последней 
менструации и/или УЗИ данных. 

У всех детей проводили рутинное лабораторно-
инструментальное обследование, в частности газы 
крови, электролиты, глюкозу, белок, общий анализ 
крови, С-РБ, а также бактериологическое обследование 
на 1, 7, 28 сутки жизни и в случае необходимости по 
клиническим показаниям. 

Материалом для проведения генетического иссле-
дования служила периферическая венозная кровь 
новорожденных, которую забирали в пробирки с эти-
лендиаминтетраацетатом в количестве 1,2 мл. После 
процедуры выделения образцов ДНК из полученного 
материала, которую выполняли с применением ком-
мерческого набора реагентов «ДНК-сорб-В» (Россия) 
проводили молекулярно-генетическое исследование с 
использованием методов полимеразной цепной реак-
ции (ПЦР) и полиморфизма длины рестрикционных 
фрагментов (ПДРФ) для дальнейшего анализа. Деле-
ционный полиморфизм генов GsTT1, GsTM1 иссле-
довали посредством мультиплексной полимеразной 
цепной реакции. А при исследовании полиморфизма 
a313G гена GsTP1 проводили ПЦР и ПЦР-ПДРФ 
анализ. Продукты амплификации участка гена GsTP1 
подлежали гидролитическому расщеплению с помо-
щью эндонуклеазы рестрикции Alw261. Продукты 
гидролитического расщепления визуализировали в 
горизонтальном 2% агарозном геле. 



 
GeorGian Medical news  
no 9 (234) 2014

© GMN 107 

Для статистического анализа результатов исследования 
использовали программное обеспечение Stata, версия 
12.0 (США). Количественные данные представлены 
в виде средней и ее 95% доверительного интервала 
(ДИ), категориальные данные – в частотах и процентах. 
Сравнение относительных или выраженных в процен-
тах величин осуществлялось посредством критерия χ2 
(хи-квадрат), сравнение количественных показателей 
с ненормальным распределением при несвязанных 
выборках – критерия Манна-Уитни (критерий U), 
сравнение количественных показателей с нормальным 
распределением – t-критерия Стьюдента. Для опреде-
ления связи между факторами риска и развитием БЛД 
проводили вначале простой, а потом множественный 
логистический регрессионный анализ. Переменные, 

введенные в модели, включали демографические дан-
ные, антенатальные факторы (4 фактора), объем пер-
вичной реанимации (4 фактора), типы респираторной 
поддержки (4 фактора); инфекционный статус ребенка 
(8 факторов); масса тела ниже 3 перцентили на 7 и 28 
день жизни (по таблицам ВОЗ). Двустороннее значение 
р<0,05 считали статистически значимым. 

Результаты и их обсуждение. На первые сутки жизни 
из всех антенатальных и постнатальных факторов риска 
развития БЛД, которые изучались при простом регресси-
онном логистическом анализе, достоверными оказались 
гестационный возраст, масса при рождении, применение 
ИВЛ при первичной реанимации, но при множественном 
– только вес и гестационный возраст (таблица 1).

таблица 1. Ассоциации между перинатальными факторами риска и развитием БЛд 
у преждевременно рожденных детей, оШ (95% ди)

Факторы риска
Логистический регресионный анализ

простой р множественный р

гестационный возраст (нед.) 0,537
(0,374-0,769) 0,001 0,497

(0,333-0,741) 0,001

масса при рождении (г) 0,99
(0,991-0,996) 0,001 0,996

(0,992-0,998) 0,003

ИВЛ при первичной реанимации (да/нет) 2,38
(1,011-5,598) 0,038 3,317

(0,84-13,09) 0,087

проведение ИВЛ на 7 сутки жизни (да/нет) 19,86
(2,45-160,81) 0,005 56,976

(4,94-656,79) 0,001

гипогликемия (да/нет) 5,39
(1,81-16,11) 0,002 3,335

(0,39-28,167) 0,268

продолжительность ИВЛ (дн.) 1,19
(1,023-1,391) 0,024 1,334

(0,855-2,081) 0,204

продолжительность 
кислородной терапии (дн.)

1,10
(1,04-1,178) 0,001 14,902

(0,004-53969,5) 0,614

максимальный FiO2 (%) 1,04
(0,99-1,09) 0,071 1,084

(1,012-1,161) 0,021

эпизоды гипокапнии (да/нет) 7,16
(2,548-20,11) <0,001 12,37

(0,969-157,98) 0,053

гемодинамически значимый артериальный 
проток (да/нет)

6,379
(2,036-19,737) <0,001 1,290

(0,172-9,650) 0,804

колонизация трахеи Грам-положительной 
микрофлорой после 28 суток (да/нет)

6,379
(2,036-19,737) <0,001 0,068

(0,002-1,927) 0,116

колонизация трахеи Грамм-негативной 
микрофлорой (да/нет)

7,666
(1,96-20,72) <0,001 3,388

(0,199-57,45) 0,398

поздние инфекции (да/нет) 24,89 
(8,19-75,65) <0,001 16,129

(1,868-139,26) 0,011

гипогликемия (да/нет) 5,39
(1,81-16,11) 0,002 3,335

(0,39-28,167) 0,268

анемия (да/нет) 16,1
(4,306 - 60,191) <0,001 37,42

(0,68-2049,25) 0,076

гемотрансфузия (да/нет) 67,36 
(13,99-324,27) <0,001 96,929

(8,740-1074,93) <0,001
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На седьмые сутки жизни при простом регрессионном 
анализе достоверными факторами риска развития БЛД 
выявились: проведение ИВЛ, гипогликемия, патоло-
гические значения электролитов (гипонатриемия или 
гипокалиемия), а при множественном регрессионном 
анализе – масса, гестационный возраст при рождении 
и потребность в проведении ИВЛ. 

На двадцать восьмой день жизни при простом регресси-
онном анализе достоверными факторами риска развития 
БЛД выявились: продолжительность ИВЛ, длитель-
ность СРАР, продолжительность кислородной терапии, 
эпизоды гипокапнии (рСО2 <35), гемодинамически 
значимый артериальный проток, колонизация трахеи 
грамм-положительной микрофлорой и грамм-негативной 
микрофлорой после 28 суток, поздние инфекции, эпизоды 
гипогликемии (<2,6 ммоль/л), анемия, гемотрансфузии, 
а при множественном регрессионном анализе – только 
гестационный возраст, необходимость в проведении ИВЛ, 
уровень FiO2, поздние инфекции и гемотрансфузия. 

На втором этапе проанализированы исследуемые по-
лиморфные варианты генов GSTт1, GSTM1 и GSTр1, а 
также их комбинации в группах сравнения (диаграмма). 
У детей основной группы отмечалось достоверное повы-
шение частоты делеционного полиморфизма гена GsTM1 
по сравнению с детьми контрольной группы - 28,6% (n=6) 
против 57,7% (n=30), р=0,028. Частота делеционного по-
лиморфизма гена GSTт1 и полиморфных вариантов гена 
GSTр1 в группах сравнения достоверно не отличалась. 

Следовательно, исследуемые полиморфные варианты 
генов семейства глутатион-S-трансфераз не влияли 

на риск развития БЛД у преждевременно рожденных 
детей. Поскольку было определено, что значимыми 
факторами риска развития БЛД являются респира-
торная поддержка, в последующем проанализировано 
влияние полиморфных вариантов данных генов на дли-
тельность респираторной поддержки. Знаменська Т.К. 
и соавт. [1] показано, что определение генетического 
полиморфизма может быть использовано для прогно-
зирования потребности в респираторной поддержке у 
преждевременно рожденных детей. У обследованных 
новорожденных оценили влияние генетического по-
лиморфизма на длительность ИВЛ и СРАР. Иссле-
дованные полиморфные варианты генов достоверно 
определяли длительность ИВЛ. 

Средняя длительность ИВЛ у недоношенных ново-
рожденных с генотипом GSTT1«-» была достоверно 
выше, чем у новорожденных с генотипом GSTT1«+». 
Подобные различия были выявлены также при оценке 
влияния данных генов на среднюю продолжительность 
CPAP. Полиморфные варианты гена GSTМ1 не влияли 
на изучаемый показатель у обследованных детей. Вы-
явлено влияние полиморфизма гена GSTр1 на длитель-
ность респираторной поддержки (таблица 2).

У новорожденных с генотипом GG длительность ИВЛ 
была достоверно выше по сравнению с детьми с геноти-
пом АА и АG. Средняя длительность СРАР терапии при 
наличии у детей генотипа АА гена GSTр1 была меньше, 
чем у детей с генотипом АА и АG, но эти данные досто-
верно не отличались. Полученные данные указывают на 
необходимость увеличения выборки и дальнейших ис-
следований для получения достоверных результатов. 

диаграмма. распределение полиморфных вариантов генов GSTт1, GSTM1 и GSTр1 
среди детей в группах сравнения 
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Проанализировано влияние комбинаций генотипов 
на параметры респираторной поддержки. Средняя 
продолжительность ИВЛ у детей с сочетанием вари-
антов GSTт1«-» и GSTМ1«-» была достоверно выше 
аналогичного показателя у детей с функциональ-
ными вариантами указанных генов. При сочетании 
вариантов GSTт1«-» и АG/GG генотипа гена GSTр1 
у детей в отличие от детей с функциональными вари-
антами указанных генов также выявлено увеличение 
средней продолжительности ИВЛ. Подобные резуль-
таты получены и для детей с нефункциональными 
вариантами генов GSTМ1 и GSTр1 по сравнению с 
детьми с функциональными вариантами этих генов. 
Результатами статистического анализа достоверных 
различий в средней продолжительности СРАР в 
зависимости от различных комбинаций генотипов 
не выявлено. Следовательно, нами выявлено до-
стоверное влияние данных генов и комбинаций их 
неблагоприятных вариантов на увеличение про-
должительности ИВЛ. В литературных источниках 
присутствуют немногочисленные данные о влиянии 
неблагоприятных вариантов генов на увеличение про-
должительности ИВЛ у преждевременно рожденных 
детей, однако, анализ влияния генетических маркеров 
на ИВЛ при БЛД не проводился [4]. Полученные нами 
различия указывают на то, что влияние генов на риск 
развития БЛД носит опосредованный характер через 
увеличение длительности респираторной поддержки, 
которая, в свою очередь, является достоверным факто-
ром риска развития БЛД.

Подобный опосредованный эффект генетического 
полиморфизма на риск развития БЛД нами выявлен 

и при анализе его влияния на другой достоверный 
фактор риска – поздние неонатальные инфекции. 
Поздние инфекции диагностировали при появлении 
у ребенка симптомов инфицирования (тахикардия, 
тахипноэ, десатурации, апноэ, нарушение перфузии, 
судорог) и лабораторных признаках инфицирования 
(количество лейкоцитов больше 20х109, или меньше 
5х109 и повышенный уровень С-рекативного бел-
ка). Подтверждением поздних инфекций служило 
и определение в крови грамм-отрицательной или 
грамм-положительной микрофлоры.

Риск развития поздних инфекций увеличивался при 
наличии у детей генотипа GSTМ1«-» в сравнении 
с генотипом GSTМ1«+» (61,11% (22 из 33) против 
38,89% (14 из 40); отношение шансов (ОШ) 3,71 
[95% ДИ 1,4-9,82], р=0,008). Подобные результаты 
выявлены и для генотипа АG или GG гена GSTр1, в 
частности ОШ иметь поздние инфекции при наличии 
у детей этого варианта гена составило – 4,22 [95% ДІ 
1,53-11,65] (75,8% (25 из 33) среди детей с АG или 
GG генотипом против 42,5% (17 из 40) детей с АА 
генотипом; р=0,005. 

Отношение шансов развития поздних инфекций у пре-
ждевременно рожденных детей при комбинации этих 
неблагоприятных полиморфизмов увеличивалось в 4 
раза (ОШ 22,67 [95% ДІ 3,8-132,1], р=0,001). Полу-
ченные данные представляют немаловажный интерес, 
поскольку показывают, что генетический полиморфизм 
может опосредованно способствовать развитию за-
болевания, оказывая влияние на его другие, значимые 
факторы риска. 

таблица 2. Средняя длительность ивЛ и СрАр у новорожденных 
в зависимости от полиморфизма генов GSTT1, GSTМ1, GSTр1, (Ме/Q1-Q3)

Генотипы GSTT
Респираторная поддержка (дн.)

ИВЛ Р СРАР Р

GSTT1
GSTT1«+»(n=37) 7 (4-10) 0,017 5,5 (2-7)

0,001
GSTT1«-»(n=11) 16 (8-28) 20 (12-32,5)

GSTМ1
GSTМ1«+»(n=27) 7 (4-10)

0,069
11 (6-23)

0,221
GSTМ1«-»(n=21) 9 (7-19) 6 (2-16)

GSTР1
АА (n=21) 7 (5-8) 0,136 2,5 (1,5-11,5) 0,119
АG (n=24) 9 (3,5-17,5) <0,001# 11 (4-22) 0,299
GG (n=4) 26,5 (25-28) 0,0236* 11 (4-22) 0,597

Комбинации генотипов

GSTТ1 и 
GSTМ1

GSTТ1«+»/GSTМ1«+»(n=36) 7 (4-10)
0,0021

13 (6-27)
0,749

GSTТ1«-»/ GSTМ1«-» (n=11) 16 (8-28) 12 (7-17)

GSTТ1 и 
GSTР1

GSTТ1«+»/GSTР1АА (n=10) 7 (5-8,5)
0,0149

2 (2-16)
0,4232

GSTТ1«-»/ GSTР1 АG/GG (n=20) 17,5 (8-28) 7 (6-13)

GSTМ1 и 
GSTР1

GSTМ1«+»/GSTР1АА (n=21) 7 (5-8)
0,0325

9 (2-23)
0,5769

GSTМ1«˗»/GSTР1 АG/GG)(n=33) 13 (7-28) 7 (1-13)
примечание: # - до АА генотипа; * - до GG генотипа 



110

 
МедицинСкие новоСти грузии

cfmfhsdtkjc cfvtlbwbyj cbf[ktyb

О роли делеционного полиморфизма GSTМ1 гена в 
развитии воспалительного процесса в легких свиде-
тельствуют и данные других авторов. В работе Dillon 
M.A. и соавт. [5] показано, что у индивидуумов-
добровольцев с нулевым генотипом GsTM1 при 
вдыхании ингаляционного эндотоксина воспали-
тельные реакции были более выраженными, чем у 
добровольцев с функциональным генотипом. Авторы 
делают вывод, что возможные механизмы, лежащие 
в основе GsTM1-модулированного воспаления лег-
ких по сей день неизвестны. В тоже время Rahman 
I. [13] объясняет взаимосвязь между действием ок-
сидантов и воспалением легких тем, что оксиданты 
прямо и/или косвенно активируют стресс-киназы и 
окислительно-восстановительные чувствительные 
факторы транскрипции, такие как NFκB, что приво-
дит к повышенной экспрессии целого ряда различ-
ных провоспалительных медиаторов. В дополнение 
к этому в работе Awasthi YC. [3] высказано предпо-
ложение, что GsTM1 может управлять оксидативным 
стрессом и воспалением посредством регуляции вну-
триклеточных сигнальных путей, а также влиянием 
на некоторые малые молекулы или белок-белковые 
взаимодействия с киназами. 

В литературных источниках представлены данные о 
влиянии полиморфизма генов глутатион-S-трансфераз 
на преждевременное рождение, перинатальную пато-
логию, задержку морфо-функционального развития 
легких у детей раннего и дошкольного возраста [4]. 
Представленные другими авторами результаты имели 
и некоторые противоречия. С нашей точки зрения, 
для правильной оценки вклада генетического поли-
морфизма необходимо проводить предварительный 
анализ всех возможных клинико-лабораторных па-
раметров для выявления сильных независимых пре-
дикторов, а затем проводить анализ опосредованного 
воздействия генетических факторов на значимые 
предикторы. Безусловно, гестационный возраст 
новорожденного, вес и продолжительность ИВЛ, 
присоединение поздних неонатальных инфекций 
являются наиболее мощными предикторами развития 
БЛД. Но, как показывают наши результаты, на по-
требность в продолжительной ИВЛ и возникновение 
поздних инфекций влияет полиморфизм изученных 
нами генов. 

Таким образом, GsT гены, по всей вероятности, игра-
ют важную роль в патогенезе развития БЛД. Обраща-
ем внимание на факторы, которые могли повлиять на 
нашу оценку ассоциаций между изучаемыми генами 
и развитием БЛД. С одной стороны, это ограничен-
ный размер нашей выборки и возможное смешение 
некоторых изучаемых факторов риска, несмотря 
на использование современного статистического 

анализа; с другой стороны, это отсутствие учета 
внутригенных взаимодействий и взаимодействий 
генов с факторами окружающей среды. Кроме того 
необходимо учитывать роль эпигенетических меха-
низмов, которые могут значительно повлиять на вос-
приимчивость ребенка к болезни [2]. Поэтому нужны 
дальнейшие исследования, включая эксперименталь-
ные исследования на животных, для окончательного 
понимания роли GST генов в развитии БЛД. 
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SUMMARY

ASSESSING THE IMPACT OF RISK FACTORS AND 
POLYMORPHISMS GST GENES ON THE DEVEL-
OPMENT OF BRONCHOPULMONARY DYSPLASIA 
IN PREMATURE INFANTS

1Kovalоva E., 1Pohilko V., 2Rossokha Z., 
3Horovenko N., 1Goncharova Y.

1Higher state educational institution of Ukraine “Ukrainian 
Medical dental academy”; 2state institution “reference cen-
ter with molecular diagnostics of Ukraine”; 3national Medical 
academy of Postgraduate education, Kiev, Ukraine 

An increasing incidence of bronchopulmonary dysplasia 
(BpD) in premature infants has been reported in recent 
years. In the present study we analyzed the risk factors for 
BPD. It was revealed that the most significant factors are the 
low gestational age and birth weight, as well as prolonged 
use of mechanical ventilation and late neonatal infection. 
polymorphism of studied genes and various combinations 
of polymorphic variants did not affect the risk of BpD 
developing. The influence of genetic polymorphisms on 
the duration of mechanical ventilation, the occurrence of 
late neonatal infection. For proper evaluation of the con-
tribution of genetic polymorphism is necessary to conduct 
a preliminary analysis of all possible clinical and labora-
tory parameters to identify strong independent predictors 
and then analyze the indirect effects of genetic factors. 
Further research and development of new approaches to 
ventilation mode in preterm infants, based on the genetic 
polymorphism, will create a set of preventive measures and 
reduce the incidence of BpD.

Keywords: bronchopulmonary dysplasia, risk factors, 
genetic polymorphism. 

РЕЗЮМЕ

ОЦЕНКА ВЛИЯНИЯ ФАКТОРОВ РИСКА И 
ПОЛИМОРФИЗМА GST-ГЕНОВ НА РАЗВИТИЕ 
БРОНХОЛЕГОЧНОЙ ДИСПЛАЗИИ У ПРЕЖДЕВ-
РЕМЕННО РОЖДЕННЫХ ДЕТЕЙ

1Ковалева Е.М., 1Похилько В.И., 2Россоха З.И., 
3Горовенко Н.Г., 1Гончарова Ю.А.

1вгузу «украинская медицинская стоматологическая 
академия», Полтава; 2государственное учереждение 
«референс-центр молекулярной диагностики Мз украи-
ны»; 3национальная медицинская академия последиплом-
ного образования им. П.Л. Шупика, киев, украина

В последние годы наблюдается рост показателей за-
болеваемости бронхолегочной дисплазией (БЛД) у 
преждевременно рожденных детей, что связывают с 

улучшением показателей выживаемости. Проведен 
анализ факторов риска развития бронхолегочной дис-
плазии. Выявлено, что наиболее значимыми факторами 
являются низкий гестационный возраст и масса тела 
при рождении, а также длительное применение иску-
ственной вентиляции легких и присоединение поздней 
неонатальной инфекции. Полиморфизм исследованных 
генов и различные комбинации полиморфных вариан-
тов не влияют на риск развития БЛД. Выявлено влияние 
генетического полиморфизма на длительность ИВЛ и 
возникновение поздней неонатальной инфекции. Для 
правильной оценки вклада генетического полиморфизма 
необходимо проводить предварительный анализ всех воз-
можных клинико-лабораторных параметров для выявле-
ния значительных независимых предикторов, а затем про-
водить анализ опосредованного воздействия генетических 
факторов. Дальнейшие исследования и разработка новых 
подходов к режимам ИВЛ у преждевременно рожденных 
детей, с учетом генетического полиморфизма, позволят 
создать комплекс профилактических мероприятий и 
снизить частоту БЛД.

reziume

riskis faqtorebis da GST-genebis poli-
morfizmis gavlena naadrevad dabadebul 
CvilebSi bronqopulmonuri displaziis 
Camoyalibebaze

1e. kovaliova, 1v. poxilko, 2z. rossoxa, 
3n. gorovenko, 1i. gonCarova

1ukrainis samedicino stomatologiuri aka-
demia, poltava; 2ukrainis jandacvis saminis-
tros molekuluri diagnostikis referens 
centri; p. Supikis sax. diplomisSemdgomi 
ganaTlebis nacionaluri samedicino akademia, 
kievi, ukraina

bolo wlebSi SeiniSneba bronqopulmonuri 
displaziiT daavadebis ricxvis zrda na-
adrev Cvilebs Soris, rac dakavSirebuli 
unda iyos  maTi sicocxlis maCveneblebis 
gaumjobesebasTan. gaanalizebulia bron-
qopulmonuri displaziis Camoyalibebis 
riskis faqtorebi. dadginda, rom yvelaze 
mniSvnelovani faqtorebia dabali ges-
taciuri asaki da wona dabadebis momentSi; 
aseve, filtvebis xelovnuri ventilaciis 
xangrZlivi gamo-yeneba da mogvianiTi neo-
nataluri infeqciis darTva. gamosakvlevi 
genebis polimorfizmi da polimorfuli 
variantebis sxvadasxva kombinacia gavlenas 
ar axdens bronqopulmonuri displaziis 
Camoyalibebis riskze. gamovlinda genetikuri 
polimorfizmis gavlena filtvebis xelov-
nuri ventilaciis xangrZlivobasa da mogvi-
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aniTi neonataluri infeqciis warmoSobaze. 
genetikuri polimorfizmis wvlilis swori 
SefasebisaTvis aucilebelia yvela SesaZlo 
klinikuri da laboratoriuli parametris 
winaswari analizi Zlieri damoukidebeli 
prediktorebis gamosavlineblad, Semdeg 
ki - genetikuri faqtorebis arapirdapiri 

zemoqmedebis analizi. Catarebuli kvlevis 
Sedegebi dRis wesrigSi ayenebs filtvebis 
xelovnuri ventilaciis reJimebis axali 
meTodebis da bronqopulmonuri displaziis 
profilaktikuri RonisZiebebis SemuSavebis 
aucileblobas genetikuri polimorfizmis 
gaTvaliswinebiT naadrev Cvilebs Soris.

INFANTS' COMPLEMENTARY FEEDING AND FACTORS INFLUENCING ITS TIMING

Kavlashvili N., Kherkheulidze M., Kandelaki E., Chkhaidze I.

M. Iashvili Children’s Central Hospital; Tbilisi State Medical University, Georgia

Children’s diet should provide all the nutrients and energy 
required for normal growth and development. It is recom-
mended by the World Health Organization (WHO) that 
infants under six months should receive only breast milk 
since it is the optimal source of nutrients for them and limits 
the exposures to disease agents [19]. European Society for 
pediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutrition (ES-
pGHAN) concluded that exclusive or full breast-feeding 
for about 6 months is a desirable goal [7]. At around six 
months, the energy and nutritional requirements of a child 
can no longer be met by mother’s milk alone. Comple-
mentary foods (CF) are required at this age for nutritional 
and developmental reasons. Complementary feeding has 
been defined as the provision of nutrient containing foods 
or liquids - semisolid and solid foods - other than breast 
milk [16]. The American Academy of Pediatrics (AAP) 
and World Health Organization (WHO) currently recom-
mend that complementary foods be introduced around six 
months of age [1,17]. 

Timely introduction of adequate and balanced comple-
mentary food is one of the most important measures to 
reduce infants’ malnutrition and to ensure their normal 
growth and development [12]. Many mothers are unaware 
about the right time to start complementary feeding. Only 
38% of all infants born in the developing countries are 
exclusively breastfed for the first six months of their lives 
[2], and less than 60% receive complementary foods when 
they should [3]. Study conducted in Canada showed that 
complementary foods were introduced earlier than recom-
mended [8]. Many factors may cause abovementioned 
problems - lack of awareness of breastfeeding benefits, 
lack of advice from health professionals, employment 
situations, antenatal breastfeeding plans and delays in the 

initiation of breast milk after delivery [13]. Timing and 
adequacy of complementary feeding may be influenced 
by different factors. The education of the mothers is also 
considered to have a great impact on infants’ nutritional 
status. The more a mother is knowledgeable the more she 
shall be able to help her child to grow nutritionally healthy 
as a young adult [14,15,18].

The aim of our study was to detect factors that influence 
timing and adequacy of complementary feeding practices 
in Georgian families. 

Materials and methods. The study was conducted at M. 
Iashvili Central Children’s Hospital Child developmental 
Center in 2013-2014 year. The data was collected from 389 
mothers of infants’ age ranging from six months to one year 
who brought children for immunization or healthy child 
visits. Informed consent was taken from all mothers who 
were included in study. 

A one-page questionnaire as a survey instrument was de-
signed. In order to achieve the accuracy and reliability of 
data and to enhance the effectiveness of the of the research 
tool the questionnaire was pretested on 10 mothers visiting 
the center before the start of the study. Some questions were 
rephrased in the light of the pre testing results and the ques-
tionnaire was finalized. The questionnaire included both 
open ended and close-ended questions. Demographic vari-
ables were age, sex of the infant, mother’s age, occupation 
of parents and residential area (urban/rural). The nutritional 
status of the infants was assessed using weight and height 
for age measurements. Women’s knowledge of optimal 
child feeding practices and socio-cultural influences of 
child feeding were also included in the questionnaire. 
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Data entry and analysis was done using SpSS statistical 
program.

Results and their discussion. Completely filled question-
naires were received from 358 mothers. 48 mothers out 
of 358 respondents did not introduce any complementary 
food to their infants and the children were only breastfed, 
while 310 mothers were giving complementary foods along 
with the breast feeding. Results of the study show that CF 
was started in time only in 30,2%, In 18,1% it was CF 
was introduced too early (<4 month), in 27,3 early (4-6 
month) and in 11% - late. 13.4% of children haven’t started 
CF at all (Fig. 1). Most of mothers received information 
about CF and semi-solid and solid food used for CF from 
pediatricians and family-doctors. From 98 cases when CF 
was started at 4-6 month, in 59% it was recommended by 
doctor (Fig. 2). 

Fig. 1 initiation of cF

Fig. 2. source of info about cF

Factors influencing timing and choice of CF are presented 
in Table 1. In most cases first CF was commercial cereals 
as mothers think they contain vitamins and minerals that are 
needed to child, infants like their taste more and preparing 
this food is easier than cooking home cereals. Reasons for 
introducing CF earlier than recommended in 21.5% was 
child initiative, in 44.1% lack of breast milk by mothers 
opinion and in 34.4% mother’s need to continue working or 
studying. Results of the study show that most interviewed 
women lived in urban area (73.3%), most of them has 
high school/university education (65.1%), 51.7% of them 
were employed. 24.3% of infants came from single-child 
families, 75.6% from families with two or more children 
(Table 2).

Timing of complementary feeding was related to maternal 
age, young mothers started CF either too early, early or late 

Table 1. Factors influencing type and timing of first semi solid
Feeding practices N (%)

Type of first semi-solid food

Commercial cereal 123 (39.7%)
Home cereal 84 (27.1%)

Commercial vegetable soup 14 (4.5%)
Home vegetable soup 89 (28.7%)

310

Reason for introducing semi-solid food 
early

Child initiative 35 (21.5%)
Lack of breast milk 72 (44.1%)

Mother had to continue working or 
studying 56 (34.4%)

163

Table 2. Demographic Variables: Age, Occupation, Residence and Educational Status of Mothers
Variable N (%)

Age
Less than 20 49 (13.7%)

21-30 168 (46.9%)
31-40 141 (39.4%)

Occupation
Housewife 115 (32.1%)
Employed 185 (51.7%)

Student 58 (16.2%)
Residence Urban 264 (73.7%)
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(Fig. 3). In urban areas early CF was significantly high 
(51.1%) than in rural (29.7%) areas (p<0,05). Proportion-
ally employed mothers and students also started CF earlier 
(51.4%) than housewives (33%) (p<0.01).

Fig. 3. Timing of CF according mother age

Mothers who had 2 and more child introduced CF timely 
compared to those who had the first child (P<0.01). Our 
research study showed that educated women started 
complementary feeding of their infants at appropriate ages 
as compared to those who were uneducated (P<0.001) 
among women who introduced CF in time most were 
educated (91%).

In our study we found a positive relationship between 
maternal education and timing of CF. (P<0.001). The same 
results were obtained by Liaqat p. et al in study conducted 
in Pakistan. In this study 36% mothers introduced comple-
mentary food to their infant’s diet at recommended ages 
out of which 35% were educated and 1% was having no 
education [11]. In 2000 Smith L. and Haddad L. conducted 
cross country survey in developing countries and also stated 
that the education of the mothers has a great impact on 
infants’ nutrition and nutritional status [14].

Khan YM and Khan AM [10] studied CF practices in dif-
ferent region of India and found that late introducing of CF 
was done by higher number of illiterate mothers while high 
socio economic families were found to start CF children 
earlier. Early/timely initiation was more common among 
highly educated mothers in all the three regions whereas 
late initiation was common among illiterate mothers in all 
the three regions. The rate of timely complementary feed-
ing in this study was almost the same (30.9%) as in our 
study (30.2%) [10]. Findings from the study conducted in 
Ethiopia by Dessalegn T et al [5] also showed that maternal 
knowledge was directly related with paternal education 
level, attending antenatal care, using family planning and 
giving birth by health workers. Maternal knowledge had a 
significant contribution in the promotion of optimal child 
feeding practices [5].

Indian study showed that commercial cereal foods were 
used as first semi-solid I one region in 36.6% cases, but at 
another - in 57.5% [10]. Friel J K et al [8] studied Cana-

dian infants’ nutrient intakes from complementary foods 
during the first year of life. Their study showed that early 
CF was even higher than in our study. By three months of 
age, most Canadian infants (83%) were already consuming 
infant cereal, primarily rice-based. At least one-quarter of 
subjects at this age were also receiving vegetables and/or 
fruits, many (12%) were consuming dairy products other 
than formula or breast milk, and some (1-4%) were already 
receiving meat, poultry, and fish products [8]. In a sample of 
infants from Southern Ontario, Canada, 18% had received 
infant cereal by four months [4]. It is noteworthy that in 
the US FIT study conducted in 2002, two thirds of infants 
had been introduced to CF by four to six months, though 
data were not collected before four months [9]. 

Study conducted in Switzerland showed that introduction 
of solids mainly occurred between the 5th and 6th months. 
Five per cent of the mothers introduced complementary 
food before the age of 4 month. The main influencing fac-
tors for infant feeding were maternal age, language regions 
[6]. In our study maternal age also was related to timing 
of CF, young mother started CF too early or late. Review 
of the literature shows that inappropriate timing of CF is 
a problem of not only developing countries, but also for 
European countries and USA.

Conclusion. The data from the current study shows that 
many infants are beginning complementary feeding earlier 
than WHO recommends (6 month). Findings from our study 
showed that maternal knowledge, age, education level was 
directly related with timing of CF. promotion of strong 
community based education and support to ensure optimal 
infant and young child feeding is recommended.

REFERENCES

1. AAp statement, 2005: www.aap.org
2. Cai X, Wardlaw T, Brown DW. Global trends in exclusive breast-
feeding. International Breastfeeding Journal 2012;7(1):1–5. 
3. Childinfo.org: Statistics by Area - Breastfeeding - Overview of 
breastfeeding patterns. Cited 2013 Apr 12. Available from: http://
www.childinfo.org/breastfeeding_overview.html 
4. Coleman BL, Gutmanis I, Larsen LL, Leffley AC, MckIllop 
JM, Reitdyk AEA: Introduction of solid foods: Do mothers follow 
recommendations? Can J Diet Prac Res 2009, 70:135-40.
5. Dessalegn T, Shikur M. Maternal Knowledge of Optimal 
Breastfeeding practices and Associated Factors in Rural Com-
munities of Arba Minch Zuria - International Journal of Nutrition 
and Food Sciences. 2013; 2,(3): 122-129. 
6. Dratva J. et al. The timing of complementary feeding of in-
fants in Switzerland: Compliance with the Swiss and the WHO 
guidelines. Acta Paed 2006; 95(7): 818–825.
7. ESpGHAN Committee on Nutrition: Complementary Feed-
ing: A Commentary by the ESpGHAN Committee on Nutrition. 
J Pediatr Gastroenterol Nutr 2008; 46: 99-110. 
8. Friel JK, Hanning RM, Isaak CA, prowse D, Miller AC. Cana-
dian infants’ nutrient intakes from complementary foods during 
the first year of life. BMC Pediatrics 2010; 10:43.



 
GeorGian Medical news  
no 9 (234) 2014

© GMN 115 

9. Fox MK, Reidy K, Novak T, Zeigler p: Sources of energy and 
nutrients in the diets of infants and toddlers. J Am Diet Assoc 
2006; 106: 28-42.
10. Khan YM, Khan AM. A study on complementary feeding 
practices in Jammu, Kashmir and Ladakh Regions. Intern Journ. 
of Advancements in Research & Technology 2013; 2(1). 
11. Liaqat p, Rizvi MA, Qayyum A, Ahmed H, Ishtiaq N. Mater-
nal Education and Complementary Feeding. pakistan Journal of 
Nutrition 2006; 5(6): 563-568.
12. Martorell R, Khan LK, Schroeder DG: Reversibility of 
stunting: epidemiological findings in children from developing 
countries. Eur J Clin Nutr. 1994; 48(Suppl 1): 45-57.
13. Sasaki Y, Ali M, Kakimoto K et al. predictors of exclusive 
breast-feeding in early infancy: a survey report from phnom penh, 
Cambodia. J Pediatr Nurs. 2010; 25(6):463–9.
14. Smith L., Haddad L. Explaining Child Malnutrition in De-
veloping Countries: A Cross-Country Analysis. Research Report 
111 - IFpRI: Washington: DC 2000.
15. UNICEF and World Health Organization. 2003. Global Strat-
egy for Infant and Young Child Feeding. Switzerland: Geneva. 
16. UNICEF: Complementary foods and feeding: Nutritional 
companion to breastfeeding after 6 months. Version current 2010 
[http://www.unicef.org/programme/breastfeeding/food.htm].
17. WHO. Report of Informal Meeting to Review and Develop In-
dicators for Complementary Feeding. Washington D.C.; 2002. 
18. WHO. Implementing the global strategy for infant and young 
child feeding. Department of Nutrition for Health and Develop-
ment. 2003.
19. WHO. Indicators for assessing infant and young child feeding 
practices - Part I: Definitions. [cited2013 Apr 12]. http://www.who.
int/nutrition/publications/infantfeeding/9789241596664/en/

SUMMARY

INFANTS' COMPLEMENTARY FEEDING AND 
FACTORS INFLUENCING ITS TIMING

Kavlashvili N., Kherkheulidze M., Kandelaki E., 
Chkhaidze I.

M. Iashvili Children’s Central Hospital; Tbilisi State Medi-
cal University, Georgia

The aim of our study was to detect factors that influence 
timing and adequacy of complementary feeding (CF) 
practices in Georgian families. The study was conducted 
at M. Iashvili Central Children’s Hospital Child Develop-
mental Center in 2013-2014 year. The data was collected 
from 389 mothers of infants’ age ranging from six months 
to one year. 

Results of the study show that CF was started in time only 
in 30,2%, In 18,1% it was CF was introduced too early 
(<4 month), in 27,3 early (4-6 month) and in 11% - late. 
13.4% of children haven’t started CF at all. Most of moth-
ers received information about CF and semi-solid and solid 
food used for CF from pediatricians and family-doctors. 
Timing of complementary feeding was related to maternal 
age, young mothers started CF too early, early or late. In 
urban areas early CF was significantly high (51.1%) than 

in rural (29.7%) areas (P<0,05). Proportionally employed 
mothers and students also started CF earlier (51.4%) than 
housewives (33%) (P<0.01). Mothers who had 2 and more 
child introduced CF timely compared to those who had 
the first child (P<0.01). Our research study showed that 
educated women started complementary feeding of their 
infants at appropriate ages as compared to those who were 
uneducated (P<0.001) among women who introduced CF 
in time most were educated (91%).

The data from the study shows that many infants are 
beginning complementary feeding earlier than WHO 
recommends (6 month). Findings from our study revealed 
that maternal knowledge, age, education level was directly 
related with timing of CF. promotion of strong community 
based education and support to ensure optimal infant and 
young child feeding is recommended.

Keywords: Complementary feeding, timing of CF, in-
fant.

РЕЗЮМЕ

ВЫЯВЛЕНИЕ ФАКТОРОВ, ВЛИЯЮЩИХ НА 
СРОКИ ДОПОЛНИТЕЛьНОГО ПИТАНИЯ МЛА-
ДЕНЦЕВ 

Кавлашвили Н.И., Херхеулидзе М.Н., 
Канделаки Е.Т., Чхаидзе И.Г. 

детская центральная больница им. М. иашвили, тби-
лисский государственный медицинский университет, 
грузия

Целью исследования явилось изучение факторов, 
влияющих на адекватность и начало дополнительного 
питания (ДП). Исследование проводилось в больнице 
им. М. Иашвили в 2013-2014 гг. Данные получены в 
результате анкетирования 389 матерей младенцев в 
возрасте 6-12 месяцев. 

Результаты исследования выявили, что ДП вовремя, т.е. 
с 6 месяцев было начато только в 117 (30,2%) случаях, в 
70 (18,1%) - слишком рано (до 4-месяцев), в 106 (27,3%) 
случаях - рано (4-6 месяцев) и в 42 (11%) - поздно. 52 
(13,4%) ребенка в изучаемый период ДП вообще не 
получали. Большинство матерей информацию о необ-
ходимости и сроках ДП, полутвердой и твердой пище 
получили от врачей. Выявлено, что выбор времени 
дополнительного кормления ребенка во многом зави-
сит от возраста кормящих матерей: молодые матери 
использовали ДП слишком рано, рано или поздно. 
В городах выявлены более высокие показатели ран-
него ДП (51,1%), чем в сельских областях (29,7%) 
(р<0,05). Работающие матери и студенты также 
прибегали к раннему ДП (51,4%), чем домохозяйки 
(33%) (р<0,01). Матери, имеющие двух и более детей, 
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использовали ДП более своевременно в сравнении с 
матерями, у которых был первый ребенок (р<0,01). 
Что касается образования, то женщины с высшим 
образованием начинали дополнительное кормление 
в соответствующие сроки по сравнению с малооб-
разованными (р<0,01). 

Данные исследования выявили, что дополнительное 
кормление часто начинается раньше, чем это реко-
мендовано ВОЗ; своевременное начало ДП зависит от 
образования и возраста матери. Авторы считают, что 
имплементация образовательных программ для насе-
ления улучшит практику кормления младенцев. 

reziume

Cvil bavSvTa damatebiTi kveba da mis dawye-
baze moqmedi faqtorebi

n. yavlaSvili, m. xerxeuliZe, e. kandelaki, 
i. CxaiZe

m. iaSvilis sax. bavSvTa centraluri sa-
avadmyofo; Tbilisis saxelmwifo samedicino 
universiteti, saqarTvelo

kvlevis mizans warmoadgenda damatebiTi 
kvebis dawyebis vadaze moqmedi faqtorebis 

Sefaseba. am mizniT m. iaSvilis sax. bavSvTa 
centraluri saavadmyofos bavSvTa ganvi-
Tarebis centrSi Catarda 6 Tvidan 1 wlamde 
asakis janmrTel bavSvebis dedebis (n=389) 
anketireba. 

Catarebuli kvlevis Sedegad gamovlinda, rom 
mxolod 117  (30,2%) SemTxvevaSi damatebiT 
kveba daiwyo droulad (6 Tvis asakidan), 70 
(18,1%)- Zalian adre (4  Tvemde), 106 (27.3%) - 
adre (4-6 Tve). 42 (11%) SemTxvevaSi bavSvebma 
damatebiTi kveba miiRes dagvianebiT, xolo 
52-s (13,4%) kvlevis periodSi jer ar hqonda 
dawyebuli. damatebiTi kvebis dawyebis vadaze 
gavlenas axdens dedis asaki, misi saqmianoba. 
axalgazrda dedebi, studentebi da momuSave 
dedebi ufro adre iwyeben damatebiTi kvebis 
gamoyenebas. dedebis umravlesobas informa-
cia (47,4%) damatebiTi kvebis Sesaxeb miRe-
buli hqonda eqimisgan.

dadginda, rom damatebiTi kvebis gamoyenebas 
dedebis umetesoba iwyebda ufro adre,  vidre 
is mowodebulia janmo-s rekomendaciebSi. 
Catarebuli kvlevis Sedegad gamovlinda, 
rom dedis asaki, ganaTleba, saqmianoba da 
sacxovrebeli garemo did gavlenas axdens 
damatebiTi kvebis dawyebis vadebze. 

POSSIBLE EFFECT OF VARIABLE MEMBRANE POTENTIAL OF A CANCER CELL 
ON DIFFERENT CARCINOGENIC PROCESSES

Gogichadze G., Gogichadze T., Misabishvili E., Kamkamidze G.

Tbilisi state Medical University, Georgia

As it is known, normal somatic cells have, all without ex-
ception, more or less high negative charge. The rate of the 
negative charge depends on the cell’s type, differentiation 
stage, age, etc. For example, erythrocytes have a higher 
negative charge than lymphocytes, the latter having higher 
than that of granulocytes, blasts – higher than that of dif-
ferentiated forms, young erythrocytes – higher than that 
of adults and so on. 

How do matters stand in this connection with cancer cells? 
Notwithstanding extensive research, the final view about 
this rather important issue has not yet been established. 
Earlier it was supposed that cancer cells (in any case 

as compared with normal cells) had a particularly high 
negative charge on their surface, which clearly explains 
the ineffectiveness of cytotoxic cells in respect of a cancer 
cell, also the ability of a cancer cell to metastasis (or to 
break off from the primary tumor bulk), but fails to ex-
plain the mechanism of attachment of the metastatic cell 
to a new location. Another matter is why should cytotoxic 
lymphocytes perceive cancel cells as a foreign substance, 
especially as the latter lack antigens that are foreign to 
the body? The plasma membrane of cancer cells probably 
inherits the antigenic mosaic of normal precursor cells and 
due to this fact such cells “escape” the immune forces of 
the macro organism.
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Lately it has been found that cancer cells (unlike normal 
analogs) might have a variable anomalous electric charge 
on their surface. For example, liver carcinoma cells were 
found to have a positive electric charge [20]. Similar data 
had been earlier fixed in respect of breast, stomach, pan-
creas cancer and other cancer options [19]. Such charge 
variations were found to depend on the environmental 
hydrogen index, or different values of pH: in the case of 
low-pH (acid medium) cancer cells have either a low nega-
tive or positive charge, and in the case of high-pH (alkaline 
medium) – high negative charge [9,13]. As it seems, it is 
exactly this fact, or the variable electric charge, that enables 
a cancer cell to adapt itself to various processes ongoing 
in the macro organism. 

Nevertheless, why and how should vary the electric charge 
on the cancer cells’ plasma membrane? What processes 
do precede it? The primary reason should be the variable 
metabolism of a cancer cell and, as a result, the variable 
environmental pH and, finally, the variable electric charge 
on the cancer cell surface. Here it should be said that the 
slightest change in pH (even by a decimal measure!) can 
lead to significant changes in somatic cells. 

The present article is an attempt to elucidate the possible 
mechanisms of metastasis, progression and invasion based 
on the karyogamy theory and to focus attention on a vari-
able charge on the surface of cancer cells.

1. Metastasis
To understand the mechanisms responsible for metastasis is 
one of the priority goals of cancer research. Metastasis is the 
major cause of most cancer deaths, yet this process remains 
one of the most enigmatic aspects of this fatal disease. 

As it is known, tumor cells may arise spontaneously and as 
a result of the action on normal somatic cells of different 
factors of physical, chemical and biological nature. Accord-
ing to the karyogamic theory of carcinogenesis, the action 
of these factors on target cells is adequate. For development 
of malignant neoplasms two normal somatic cells and the 
factors that induce perforations on plasma membranes and 
the process of fusion and somatic hybridization, i.e., perfect 
(full) carcinogens, initiators or promoters, are required 
[10,12]. Only some cells of the primary cancer are able to 
metastize (the ability of breaking off from the main focus, 
migration and attachment to a new place). 

Once the cancer cell is detached from the primary tumor, 
it will penetrate blood vessels (or lymphatic channels), 
retaining, viability under the damaging and lethal to it 
influences, such as blood turbulence and contacts with the 
immune system cells. Further, by passing the basement 
membrane, it will go from the blood-vessel endothelium 
to the target organ. Thus, in order to initiate the process 
of metastasis, the cancer cell must get detached from the 
primary tumor seat and penetrate the basement membrane 

twice in two different directions – from the tumor seat to 
blood vessels and then from the blood vessels to the target 
organ’s tissue. In order to perform such a complex migra-
tion, it is necessary that essential alterations of electric 
potential on the plasma membrane of the cancer cell take 
place, which should be associated with the hydrogenous 
index (pH) changes. 

The hydrogenous index (pH) is permanently changing 
in the body because of cell metabolism. Therefore, the 
electric charge (membrane potential) of somatic cells’ 
plasmalemma is directly associated with and dependent on 
changes of the physical and chemical nature ongoing in the 
body, also on the metabolic activity of the cells themselves. 
The cancer cell metabolism has been found to differ from 
the normal cell metabolism. Cancer cells can switch on and 
activate alternative biochemical processes, enhancing thus 
the metabolism of these cells. As a result, the environmental 
pH is suppressed, while metabolic by-products are used for 
construction of new cancer cells [25,26]. 

Concretely, in what should the mechanism of the negative 
charge suppression on the cancel cell surface consist? Evi-
dently, it should be associated with the suppression of the 
concentration of neuraminic acid (sialic acid) that is found 
on the cell surface thanks to different, often diametrically 
opposed causes (pH, virus, radiation, etc.). This acid is in 
direct association with the value of the negative charge on 
the plasmalemma surface and vice versa. Hence, in the case 
of low pH, the neuraminic acid content can be significantly 
suppressed, changing thus the high negative charge on the 
cancer cell surface to a relatively lower one, or even to the 
positive one. It should be observed here that besides pH 
there are both exogenous and endogenous causes of the 
charge suppression (virus, toxin, irradiation, carcinogenic 
hydrocarbons, adsorption of antibodies on the cell surface, 
increased concentration of albumins and globulins, heparin, 
high-molecular solutions of gelatine and dextran, etc.).

It appears that as a result of disappearance of the neuraminic 
acid from the cell surface owing to various reasons (low 
pH, virus, toxin, etc.), the cancer cell’s plasma membrane 
tends to form pores, contributing thus to the negative 
charge reduction and stimulation of the process of adhesion 
between cancer cell and normal cells in its new place of 
attachment, which may become a prerequisite for adhesion 
(or attachment) - the final stage of the process of metas-
tasis. Once the injured regions on plasma membrane are 
repaired, the cancer cell’s membrane potential returns to 
its normal value.

Overall, the process of metastasis can, as it seems, be di-
vided into 6 stages: 1) the growth of a new network of blood 
vessels, called tumor angiogenesis; 2) the metastatic cell’s 
breaking away from the primary cancer; 3) the metastatic 
cell’s entry in the blood vessel or lymphatic channels; 4) 
the metastatic cell’s circulation; 5) its exit from the blood 
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vessels or lymphatic channels by means of diapedesis; and 
6) the attachment of the metastatic cell to a new place. 

1. In order the primary cancer could properly develop (more 
specifically, for obtaining the oxygen and nutrients needed 
for propagation of cancer cells), vascularization, or the de-
velopment of vasculature should occur in it. vascularization 
is a fundamental step in the transition of tumors from the 
dormant state to the malignant one. To activate the process 
of vascularization, cancer cells release the angiogenic dif-
fusible factor (angiogenic gro wth factor), which creates 
vasculature in the tumor focus. New capillaries provide 
cancer ce lls with conduits for entry into the circulation. 
2. It has been established that in the tumor tissue, against 
the surrounding normal tissue, there is generally low pH 
[2,16], although it is not excluded that depending on vari-
able metabolism, pH could be somewhat higher. In the case 
of high pH, the cancer cell can develop a high negative 
charge, which will, undoubtedly, suppress it sticking (cell-
cell interactions, adhesion) to the tumor and its detachment 
from the seat will be quite real. Thus, in this case the cancer 
cell (or cells) gain the possibility of breaking off from the 
primary tumor and start circulation in the macro organism 
through the hematogenous or lymphagenous channels. It 
should be mentioned here that the cancer cell’s detachment 
from the primary tumor should be conditioned not only by 
a high electric charge but also by the notable shortage, or 
even absence, of cell-to-cell contacts (desmosomes, etc.). 

3. Once the metastatic cell is detached from the primary 
tumor, it starts to penetrate blood vessels (more in capillar-
ies owing to the thin wall) or the lymphatic channel which 
it, seemingly, manages through a special enzyme or pores 
available in the vascular and lymphatic endothelium.

4. Most often, the cancer cells break off and travel in the 
bloodstream. If these cells travel through the bloodstream, 
they can get to any part of the body. If the metastatic cells 
circulate through the lymph system, they may end up in 
the lymph nodes or spread to other organs. The cancer 
cell circulation in a blood vessel or lymphatic channel can 
continue for a long time, even until its destruction. The 
absolute majority of metastatic cells is destroyed exactly in 
the period of circulation. It has been established that only 
0.01% of the metastatic cells that enter the bloodstream 
eventually form a metastasis. 

5. More frequently cancer cells arrest or stop moving in the 
smallest blood vessels (capillaries). To breach the basement 
membrane, metastatic cells use either the pores available in 
the endothelium of capillaries or release specific enzymes, 
called metalloproteinases. These enzymes dissolve base-
ment membranes and other extracellular matrixes, facilitat-
ing thus diapedesis from blood vessels. 

6. On leaving the blood vessels and migration into the sur-
rounding tissue, adhesion (attachment) of the metastatic cell 

to a new place may occur. How can it be accomplished? If 
the cancer cell continues to retain a high negative charge, 
its attachment to a new place is excluded due to the simple 
reason that in the presumable place of attachment the intact 
somatic cells will have the characteristic of them (or normal 
cells) negative charge. Therefore, the single metastatic cell 
saved in blood vessels or lymphatic channels may perish in 
extravasal spaces just because of the impossibility of the 
process of adhesion (attachment). A diametrically different 
situation will be created in the case if the metastatic tumor 
cell changes by any reason its high negative charge to a 
relative low, or even the positive one. It should be men-
tioned here that the negative electric potential of somatic 
cells, including the plasma membrane of cancer cells can 
be suppressed under conditions of a protracted circulation 
as well. In such a case, its attachment to a new location 
(lymph node, connecting tissue, liver, brain, bone, etc.) and 
the formation of new colonies (or metastases) of cancer 
cells can be quite possible. 

2. Progression, invasion
If tumors are formed from one cell (clone), then it is reason-
able to raise a question of what is the reason and why do 
they never continue to proliferate as a clone, i.e., what is 
the reason that they acquire different kind of morphologi-
cal, cytogenetical and other signs of heterogeneity? What 
is the mechanism of genetic variability in tumor cellular 
population, which was homogenous at the beginning? We 
can assume that the possible mechanism of morphological, 
cytogenetical, etc., heterogeneities of tumorous cells on tu-
mor progression and invasion is consistent with the further 
involuntary somatic hybridization of these cells. 

We suppose that the processes of progression and invasion 
are taking place when the tumor tissue’s pH is low. What 
can be said of the tumor progression and invasive growth 
of a cancer cell? Notwithstanding the fact that progression 
is the final stage of carcinogenesis (following initiation 
and promotion), and invasion is one of the characteristic 
properties of the cancer cell, we think that it would not be 
a great mistake if we temporarily combine the both notions, 
especially as they appear to have almost the same mecha-
nism: in particular, it should include the involvement by 
the cancer cell of new cellular partners first in the processes 
of fusion and then hybridization. 

It the known fact that cancer cells, as compared with normal 
analogs, much easier enter the hybridization process with 
other normal or cancer cells [7,23]. If we ratiocinate, in the 
presence of a high negative charge cancer cells should not 
have the ability to effect somatic hybridization with other 
cells with such intensity. Apparently, progression and inva-
sion should occur only in the case when cancer cells have 
a low negative or even a positive charge. Concurrently, 
the prerequisite for fusing of cells are perforations of the 
plasma membrane of both cellular partners (cancer cell 
and other cancer cell, cancer cell and precancerous cell or 
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normal cell). In case the plasma membranes of these cells 
lack pores, these cells will contact with each other but 
without fusing. The same result is expected in the case of 
availability of pores in the plasma membrane of one cel-
lular partner only. 

On the other hand, the active cell metabolism has been 
found to condition the suppression of pH towards the 
acid medium. In its turn, the acid medium contributes to 
the formation of pores in the plasma membranes of cells 
[2,11], this being accompanied with the negative electric 
charge suppression on the cell surface. This circumstance 
is contributive to cell-to-cell contacts, further adhesion and 
fusing. Moreover that the possibility of the formation of 
dikaryons or symplast-like structures during low pH is a 
long-established fact [14,19,24]. Thus, in the case of low 
pH it is quite possible that the formation of pores on plasma 
membranes of both partner cells, adhesion, the formation of 
dikaryons, then karyogamy and, as a result, the processes 
of progression and invasion can take place. In the case of 
progression, like in the case of invasion, further genetic 
and phenotypic changes are taking place. 

Conclusion. Evidently, the membrane potential of a cancer 
cell plasmalemma should be connected with the changes of 
physical and chemical nature occurring in the body, as well 
as with the metabolic activity of this type of cells proper. 
In the case of a relatively suppressed metabolism of cancer 
cells, the environmental pH increases. And in the case of 
high pH, a cancer cell may develop a high negative charge, 
which suppresses its adhesion with the tumor bulk and can 
lead to its detachment and migration in the macro organ-
ism. In the event of enhanced metabolism of a cancer cell, 
the environmental pH is suppressed, as a result of which 
cancer cells acquire a relatively low negative or even a 
positive charge on their surface. Should a metastatic cell 
change its high negative charge for a low, or even a posi-
tive charge, its attachment to a new place and the formation 
of new cancer colonies (metastasis) will be quite real. In 
contrast to metastasis, progression and invasion should take 
place only if cancer cells have a low negative or positive 
charge. At the same time, the existence of perforations in 
plasmalemmas of both cellular partners is the necessary 
condition for somatic hybridization. 
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SUMMARY

POSSIBLE EFFECT OF VARIABLE MEMBRANE POTENTIAL OF A CANCER CELL 
ON DIFFERENT CARCINOGENIC PROCESSES

Gogichadze G., Gogichadze T., Misabishvili E., Kamkamidze G.

Tbilisi state Medical University, Georgia

Cancer cells (unlike normal analogs) have a variable 
membrane potential on their surface, which depends on 
the intensity of metabolism of this type of cells and the 
environmental hydrogen index: in the case of low-pH (acid 
medium) they are known to have either a low negative or 
even positive charge, while in the case of high-pH (alkaline 
medium) – a relatively high negative charge. In this paper 

we suggest that the processes of metastasis, progression 
and invasion ongoing in a macro organism can be ascribed 
to the presence of exactly this variable electric charge in 
a cancer cell. 

Keywords: cancer cells, variable membrane potential, 
macro organism.

РЕЗЮМЕ

ВОЗМОЖНАЯ РОЛь ВАРИАБЕЛьНЫХ МЕМБРАННЫХ ПОТЕНЦИАЛОВ 
ОПУХОЛЕВЫХ КЛЕТОК В РАЗВИТИИ РАЗНЫХ КАНЦЕРОГЕННЫХ ПРОЦЕССОВ

Гогичадзе Г.К., Гогичадзе Т.Г., Мисабишвили Е.В., Камкамидзе Г.К.

тбилисский государственный медицинский университет, грузия

Опухолевые клетки, в отличие от нормальных аналогов, 
имеют вариабельный электрический заряд на поверх-
ности, который зависит от интенсивности метаболизма 
клеток данного типа, а также от водородного индекса 
окружающей среды. При низких значениях pH они имеют 
низкий отрицательный заряд, а иногда даже положитель-

ный заряд. При высоких значениях pH (щелочная среда) 
отмечается высокий отрицательный заряд. В результате 
проведенного исследования авторы делают заключение, 
что в основе процессов метастазирования, прогресси-
рования и инвазии раковых клеток лежит именно этот 
феномен вариабельного мембранного заряда. 

reziume

simsivnuri ujredebis variabeluri membranuli potencialis SesaZlo efeqti 
sxvadasxva saxis kancerogenul procesze

 
g. gogiCaZe, T. gogiCaZe, e. misabiSvili, g. kamkamiZe

Tbilisisi saxelmwifo samedicino universiteti, saqarTvelo

simsivnur ujredebs, normaluri analoge-
bisagan gansxvavebiT, zedapirze gaaCniaT 
variabeluri eleqtruli muxti, romelic 
damokidebulia am tipis ujredebis metabo-
lizmis intensivobaze da garemos wyal-
badur indeqsze. saxeldobr, dabali pH-is 
SemTxvevaSi maT gaaCniaT dabali uaryofiTi 
muxti an zogierT SemTxvevaSi dadebiTi 

muxtic ki, xolo maRali pH-is SemTxvevaSi 
(tute garemo) aRiniSneba maRali uaryofiTi 
muxti. winamdebare statiaSi avtorebi asa-
buTeben, rom makroorganizmSi simsivnis 
metastazirebis, progresirebisa da invaziis 
procesebs safuZvlad udevs simsivnuri 
ujredis variabeluri membranis eleqtruli 
muxtis zestad es fenomeni. 
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Significant number of papers has been published in re-
cent years elucidating unknown or less-studied tubular 
structures of liver. These works particularly address the 
identification of reliable topography and architectonics of 
finest biliary branches – cholangioles and Herring’s ductuli 
and the stereomorphology of functional unit of the liver 
[13,26,29,32]. This should be explained by the fact that 
conventionally accepted models of liver functional unit, 
such as “classic lobule”, “secondary lobule”, “acinus”, 
etc., and their corresponding microcirculatory networks 
cannot adequately describe all manifestations of different 
clinical and experimental pathologies of liver and biliary 
system, especially taking into the consideration, that a mi-
crocirculatory module of liver unlike the standard modules 
with three circulatory pools additionally includes the fourth 
component - bile circulation [3,29].

One of the pathological phenomena that trigger the in-
vestigation of the functional morphology of liver lobule 
and especially the finest branches of biliary tract in depth is 
Ductular Reaction (DR). DR is a well-known phenomenon 
found in acute and chronic liver lesions in humans and rodents.  
Histologically DR is expressed by the increased amount of 
ductular profiles (DPs) [12,27]. DR developed due to acute 
biliary obstruction (“typical DR“) [15,25] is associated with 
increased mitotic activity of biliary epithelium and following 
bile ducts proliferation which is evident from the second/
third days after common bile duct Ligation (CBDL). Dps 
firstly develop in periportal areas and later gradually advance 
intralobularly [10,14,22,30,31]. Their amount is increasing in 
time-depended manner after CBDL [6,16,18,19].

However, we have shown previously that number of Dps 
increase already several hours after CBDL in rats. Obvi-
ously, this early DR could not be result of proliferation. 
Our studies have shown that this observation was due to 
increased biliary pressure caused by CBDL which leads to 
widening of periportal biliary plexus and intralobular bile 
ductuli (including Hering’s ductuli) with their  subsequent 
visualization [8,9]. 

In present study, our attention was drawn to the ductular pro-
files of unusual location directly attaching the tributaries of 
hepatic veins of different caliber – from large to sub-lobular 
and central veins. Despite the fact that the intralobular ductuli 
sometimes might be quite long and penetrate deep into the 
lobular parenchyma [26,29,33], the special search conducted 
in pubMed database could not yield any data regarding the 
above-mentioned paravenous biliary structures.

The aim of this work was to investigate the essence and 
origin of ductular profiles accompanying the tributaries of 
hepatic veins of different caliber.

Material and methods. Animals and Experimental Proto-
col. Male Wistar rats (n=28) weighing 250-300 g were sub-
jected to CBDL (n=16) or sham operation (control) (n=12). 
Animals were anesthetized with ethyl ether. The common 
bile duct was ligated through midline laparotomy. 
Sham-operated animals underwent laparotomy without 
CBDL. Experimental protocols and use of animals were 
approved by the Institutional Animal Care Committee, 
in compliance with institutional guidelines from the 
European Commission and the National Institutes of 
Health (USA) on the protection of animals used for ex-
perimental and other scientific purposes. The liver tissue 
was studied at 6, 12 and 24 hours after CBDL (4 animals 
in each group); Control samples were studied as well 
at 6, 12 and 24 hours after sham-operation (3 animals 
in each group); Dissected liver tissue samples (median 
lobe) were fixed in 10% neutral buffered formalin, and 
used for routine histological and immunohistochemical 
examination.

The contrast medium (Indian Ink) was injected through 
the catheter inserted into common bile duct toward liver 
tissue (proximal direction) in three animals from control 
group and four animals from CBDL group at 6th hour after 
sham operation and CBDL, respectively. The animals 
were killed immediately after intervention by deepening 
of anesthesia; dissected liver samples (median lobe) were 
fixed in 10% neutral buffered formalin and used for routine 
histology (Table 1).

Histology and immunohistochemistry
Slices of 5 µm thickness obtained from 10% formalin 
fixed, paraffin embedded liver tissue samples were used 
for routine H&E and immunohistochemical staining. 
Primary antibodies against Ki67 (1:150) (ab16667, 
(Rabbit anti-rat) Abcam plc, Cambridge, UK), OV-6 
(1:100) (MAB2020 (mouse anti-rat) R&D Systems, 
Inc) and anti-CK19 (ab77983, (mouse anti-rat) Abcam 
plc, Cambridge, UK) were used. Immunohistochemistry 
was performed using the standard streptavidin-biotin-
immunoperoxidase method with DAB as chromogen 
(RE7280-K Novolink, Max polymer Detection System, 
Leica Microsistems, Wetzlar, Germany), according to 
the manufacturer’s instructions. Sections were counter-
stained with Hematoxylin.

UNKNOWN BILE DUCTULI 
ACCOMPANYING HEPATIC VEIN TRIBUTARIES (EXPERIMENTAL STUDY) 

Kordzaia D., Jangavadze M.

I. Javakhishvili Tbilisi State University, A. Natishvili Institute of Morphology, Georgia  
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The average number of ductular profiles in cross-sectional 
areas was calculated in 20 appropriate fields for each 
sample: a) intralobularly; b) adjacently to central veins or 
to smallest tributaries of hepatic veins (sublobular veins) 
(<50 μm /); c) within the connective tissue surrounding 
the lobar branch of hepatic vein or its large tributaries 
(≥250 μm). 

The classification of vein diameters was made in accor-
dance with Morikawa et al., 2000 [23].

Liver from one rat was considered as a one sample. Data 
for the average number of ductular profiles were analyzed 
by one-way analysis of variances (one-way ANOvA). Time 
served as a factor for the average number of ductular pro-
files in ANOVA. Planned comparisons between the average 
numbers of ductular profiles were made by using t-tests.

Results and their discussion. CBDL during the 6 hours 

reveals significant effect by the number of DPs in every 
investigated area (per large and small hepatic vein tribu-
taries, intralobularly). On the 12th hour of the experiment 
only Dps surrounding the central and sublobular veins (the 
smallest tributaries of hepatic veins) (<50 μm) continued 
to increase in number (Table 2).

The diameters (calibers) of Dps located in the adventitia 
of the large tributaries of hepatic veins are varying from 
10 to 30 mµ. Their different shapes indicate that ductuli 
may be situated transversely, tangentially or longitudinally 
towards the vein branches (Fig. 2 D; 3 A,B,C). 

The diameters (calibers) and shape of Dps found imme-
diately at central and sublobular veins are varying from 5 
to 15 mµ and from circular - to ellipsoidal. They did not 
differ from other Dps (Fig. 1 A,B); Their epitheliocytes all 
are CK19 positive (Fig. 1 C), and OV6 positive (Fig. 1 D), 
but Ki-67 negative. 

Table 1. Distribution of experimental animals by surgery and methods

Group Sham – 6 h. Sham -12 
h. sham-24 h. CBDL – 6 h. CBDL -12 

h. CBDL – 24 h.

Number 
of ani-
mals

3 3 3 3 4 4 4 4

Methods

H&E Ink + 
H&E  H&E H&E H&E  Ink + 

H&E  H&E  H&E 

OV 6 OV 6 OV 6 OV 6 OV 6 OV 6

CK 7 CK 7 CK 7 CK 7 CK 7 CK 7

CK 19 CK 19 CK 19 CK 19 CK 19 CK 19
H&E – Hematoxylin and Eosin

CBDL – Common Bile Duct Ligation  
Sham – sham operated group

Table 2. Number of ductular profiles (DP) in different areas and terms of experiment
                     Areas                   
                        of   

                calculation
  

Terms of 
experiment

Ductular Profiles in the con-
nective tissue surrounding 
the lobar branch of hepatic 
vein or its large tributaries

(>/= 250 µm) (M ±SD)

Ductular Profiles sur-
rounding  the central 
veins and the smallest 
tributaries of hepatic 

veins (sublobular veins) 
(< 50 μm/) (M ±SD)

Intralobulary
(M ±SD)

Sham – 6 h. 1,75*± 0.7 0,05*  ±   0.29 0.18*±0.04

CBDL- 6 h 3,45 ±0,9 0,5#  ± 0,59 2.62 ±0.22     

Sham – 12 h. 1,9* ±0.60 0.1* ± 0.40 0.08* ±0.04

CBDL- 12 h 3,85 ± 0,98 1, 35§ ± 0,65 2.65 ±0.25   

Sham – 24 h. 1.8* ±0.46 0.09* ± 0,03 0.25* ±0.08

CBDL - 24 h 3.95± 0,95 1,45§ ± 0,59 2.79 ±0.20
CBDL – bile duct ligated group; Sham – sham operated group; M – Mean; SD – Standard Deviation;

* - Significant Difference with same data of corresponding BDL groups (p<0.05)
§ - Significant Difference with same data for 6 hour (p<0.05)
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Fig. 1. Ductular profiles (arrows) accompanying central and sub-lobular veins. 
CBDL-6 h. A, B - H&E. X 100 (A) and 200 (B). C – CK19. X 100 and 200; D – OV6. X 100 and 200

On the histological specimens of rat livers from both - con-
trol and CBDL groups were revealed the sites of crossing of 
different size portal tracts and hepatic vein tributaries fea-
tured by integration (fusion) of connective tissue sheaths of 
the above-mentioned structures. In these areas the perivas-
cular capsule - the derivate of the liver sheath (Glisson’s 
sheath) - surrounding the portal triad extends toward the 
hepatic vein and includes it as a fourth component. Some 
of Dps located at these sites have a traditional, periportal 
location, while the others are dislocated (moved) towards 
the hepatic vein branch and situated within its connective 
tissue sheath (adventitia) (Fig. 2 A,B,C).

In the specimens prepared after the injection of contrast 
medium into the biliary system via CBD, the injected ink 
is found in both - portal and perivenous Dps as well as 
in bile canaliculi confirming the intercommunication and 
continuity of the lumina (beds) of these structures. At the 
same time, the lumina of blood vessels and sinusoids remain 
contrast medium-free (Fig. 3 D). 

We have shown the ductular profiles accompanying the 
hepatic vein tributaries of different calibers in rats in norm 
and CBDL setting. Interstingly that appiarence of these 

Dps are not related with proliferative activity. We found 
no analogue of this finding in the literature.

To understand the essence of bile ductuli/Dps accompa-
nying hepatic vein tributaries of different diameter it is 
ultimately important to clarify if these structures represent 
the existing (but invisible and thus unknown) compartment 
of biliary tree or the newly formed constructions.  

It is considered, that development of intralobular Dps 
after CBDL in rodents is caused by the proliferation 
of existed bile ducts (ductuli) and/or biliary transdif-
ferentiation of hepatocytes and/or proliferation of oval 
cells with formation of ductule-like structures [15,25]. 
All these three mechanisms may develop from the 2nd 
-3rd day after CBDL and maintain during several weeks 
[20,28]. However, the number of Dps is increased at ear-
liest stages of bile congestion - after 6 and 12 hours fol-
lowing CBDL, when the above-mentioned mechanisms 
were not initiated yet [6,33]. Thus, the DR observed at 
early stages following CBDL could be considered only 
as a result of widening and manifestation of already 
existed but in conventional condition invisible intral-
obullar biliary ductuli. 
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Similarly, appearance of bile ducts/ductuli (Dps) accom-
panying the different caliber tributaries of hepatic veins 
are not associated with the processes of proliferation and 
have to be explained by widening-manifestation of the 
existed biliary structures caused by biliary hypertension 
resulted from CBDL.  

It was shown that several intralobullar ductuli (Hering’s 
ductuli) can penetrate deep into the lobule in a quite long dis-
tance from portal area [9,13,29,33]. Therefore, it is acceptable 
that the Dps directly attached to central and sub-lobular veins 
could represent the intersections of these deeply penetrated 
ductuli. However, this presumption cannot explain the essence 
of ductuli (Dps) emerged in the connective tissue surrounding 
the large caliber tributaries of hepatic veins. 

Based on our findings (Fig. 2) we conclude that biliary ducts 
accompanying hepatic vein branches are originated from 
the classical portal ducts or periportal biliary plexi in the 
areas where portal tracts and hepatic vein tributaries cross 
each-other with merging (fusion) of their connective tissue 
sheaths. In these areas bile ducts/ductuli can dislocate from 

periportal space towards the adjacent hepatic vein.  

Such kind of dislocation of tubular structures from portal 
tract toward hepatic vein tributary in the areas of their cross-
ing is not exception and unexpected feature.  For instance, 
in human liver, in the areas of portal tracts and hepatic veins 
crossing and the fusion of their connective tissue sheaths 
has been described by Sh. Toidze and I. Chanukvadze as 
follows: the arterial branches sprouting from classical portal 
arteries towards hepatic veins; the branches of vagal nerves 
dislocated perivenously and taking part in the innervation 
of hepatic vein’s system; lymphatic vessels providing the 
communication with lymph pathway accompanying hepatic 
veins [1,4,5]. 

Can these Dps represent the sections of mucosal glands 
supplying the biliary ducts of mammals? This questions 
raised because it is established that though the small biliary 
glands are situated within the walls of bile ducts (intramural 
glands), the large alveolar-acinar glands with different types 
of branching extend far beyond the bile ducts (extramural 
glands) and could be located in any area of portal tract 

Fig. 2. The Fusion of connective tissue spaces surrounding portal tract and hepatic vein tributaries. Bile ductuli 
(arrows) dislocated from the portal area toward the tributary of hepatic vein (HV). The branch of portal vein (PV). 

A,C,D - BDL-12 h. H&E.  X 30, 100, 200; B - Sham-6h. H&E. X 30, 100, 200
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Fig. 3.  Ductular  profiles (arrows) in the adventitia of the lobar hepatic veins. A, C -  BDL -12 h. H&E. X 100, 200; 
C -  BDL -6 h. H&E. X 100, 200; D - Injected contrast mass appeared in the lumens of portal (periportal) 

and intralobular ductuli,  in the ductuli accompanying tributary of hepatic vein and in bile canaliculi (arrows). 
The lumina of portal vein (PV), hepatic artery branch (arrowheads) and tributary of hepatic vein (HV) are free from 

the contrast mass. Sham – 6 h. H&E. X30, X100, X400

[2,11]. Furthermore, Toidze Sh. and Chanukvadze I. have 
described the extramural biliary glands dislocation from 
portal tract toward hepatic vein in the areas of their cross-
ing and fusion of their connective-tissue structures [4,5]. 
However, the intrahepatic bile ducts in rats are not supplied 
by extramural mucosal glands unlike mice, cats and dogs 
and other laboratory animals with gallbladder. Rats have 
no mucosal glands or only few of them are associated with 
common bile duct [7].

However, rats’ bile ducts are supplied by interesting 
structure rarely taken into the consideration – the peripor-
tal biliary plexus (pBp). SEM of biliary corrosion casts 
confirms that PBP surrounds the branches of portal vein 
and hepatic artery. pBp is connected to bile ducts with 
one side, and with bile canaliculi and intralobular biliary 
ductuli - with other side, respectively [24,34]. The smallest 
branches of this plexus similarly the canals of Herring are 
hardly detectable not only by routine histology, but also 
by ancillary staining methods [17,28]. pp probably has the 
reserve function and in normal condition doesn’t involve 
bile flow, what makes it difficult to visualize [24,26,34]. 

But in CBDL setting due to increased biliary pressure the 
lumina of pBp may widen and become clearly visible giv-
ing the picture of periportal DR [8,9,26]. The fragments of 
periportal biliary plexi, similarly the portal biliary ducts, 
can also undergo the porto-venous dislocation in the areas 
of crossing of portal tracts and hepatic vein tributaries. The 
finest ramifications of dislocated biliary structures may fol-
low hepatic vein tributaries up to their smallest structures 
– central and sublobular veins (Fig. 4 A,B). As a result of 
this, the small CK -19 and OV6 - positive DPs adjacent 
to the lumina of central/sublobular veins may appear on 
histological slices (Fig. 1 C,D).

Thus, we may consider that the ductular profiles accompa-
nying the different caliber tributaries of hepatic veins repre-
sent the typical but rarely revealed component of common 
biliary network. presence of Indian ink in the portal bile 
ducts and bile canaliculi (classical biliary compartments) 
and in the ducts/ductuli adjacent to the different caliber 
tributaries of hepatic veins, serves as additional confirma-
tion indicating on the inter-continuity of all mentioned 
biliary structures (Fig. 3 D).
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It is logical that dislocated biliary ductules accompanying 
hepatic vein tributaries and extending up to the smallest 
sublobular/central veins, should not be ended blindly. It is 
biologically “inexpedient”. Presumably, they should have the 
contact with bile canaliculi similarly with other intralobular 
bile ductuli [2]. The bile canaliculi, in fact, may be the only 
structures from which bile should flow into 9these atypically 
located biliary ductuli located at the center of some lobuli. 
However, no similar communications are described yet in 
humans and/or other mammals. It is not excluded, that commu-
nication of bile canaliculi with atypically located bile ductuli 
represent a specific feature of rat liver. For instance,  inlets of 
sinusoids at different levels of hepatic venous tree (including 
sub-lobular and collecting veins) is described only in rat liver, 
while in humans and other mammals sinusoids drain only into 
the central veins [21]. It may be concluded that bile from the 
bile canaliculi in some lobuli of rat liver is drained in two 
directions: portal and caval. In portal areas bile is collected 
by classical interlobular bile ductuli, while centrolobularly it 
would be collected by “atypical”, “dislocated ductuli” which 
are originated from the sites of crossing of portal tracts and 
hepatic vein tributaries and fusion their connective-tissue 
sheaths (Fig. 4 A,B). 

Apparently, these dislocated ductuli have the spare function 
and there is no active bile flow in their lumina, which sup-
ports to their invisibility in normal conditions. Bile drainage 

via these ductuli should be “switched on” in settings of bile 
congestion and increased biliary pressure. This phenom-
enon may account for additional adaptative mechanism in 
bile congestion in rats, which biliary tree is not provided 
neither by gallbladder nor mucosal glands and therefore is 
more vulnerable to biliary hypertension. 
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SUMMARY

UNKNOWN BILE DUCTULI ACCOMPANYING 
HEPATIC VEIN TRIBUTARIES (EXPERIMENTAL 
STUDY)

Kordzaia D., Jangavadze M.

I. Javakhishvili Tbilisi State University, A. Natishvili Insti-
tute of Morphology, Georgia  

Studying Ductular reaction (DR) at early stages after com-
mon bile duct ligation (CBDL) in rats we revealed some 
ductular profiles (DPs) of unusual location - accompanying 
different caliber tributaries of hepatic veins (THv) includ-
ing central and sub-lobular venules. We investigated the 
essence and genesis of these atypically located ductuli. 
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28 Wistar Rat livers were studied histologically and im-
munohistochemically in norm and after 6, 12 and 24 hours 
of CBDL. Biliary system of part of the animals was pre-
liminary injected by Indian Ink.

After CBDL the number of Dps including the ones accom-
panying large and small THv was increased. The diameters 
of Dps found immediately at central and sublobular veins 
were varying from 5 to 15 mµ and of Dps located in the 
adventitia of the large THv are varying from 10 to 30 mµ. 
The cell of these DPs were CK19, CK7 and OV6 positive, 
but Ki-67 negative, what confirms their belonging to cho-
langiocytes but denies their proliferative genesis. 

In the sites of crossing of different size portal tracts (pT) 
and THv with integration of their connective tissue sheaths 
were revealed some biliary ducts/ductules dislocated from 
pT towards the THv and situated within their adventitia.

The Indian Ink injected via CBD was found in both - por-
tal and perivenous Dps as well as in bile canaliculi, what 
confirms their inter-continuity.  

The biliary ductules dislocated from pT toward THv may 
accompany hepatic venous pathways reversely up to cen-
tral venules. These finest ductuli having spare function are 
likely to communicate with bile canaliculi.

Keywords: intrahepatic biliary system, ductular reaction, 
bile congestion, portal complex, perivascular sheath. 

РЕЗЮМЕ

НЕИЗВЕСТНЫЕ ЖЕЛЧНЫЕ ПРОТОКИ, СО-
ПРОВОЖДАЮЩИЕ ВЕТВИ ПЕЧЕНОЧНЫХ 
ВЕН (ЭКСПЕРИМЕНТАЛьНОЕ ИССЛЕДО-
ВАНИЕ) 

Кордзаиа Д.Дж., Джангавадзе М.Б.

тбилисский государственный университет им. и. джа-
вахишвили, институт морфологии им. А. натишвили, 
грузия

Изучая дуктулярную реакцию (ДР) на ранних стадиях 
после перевязки общего желчного протока (ПОЖП) 
у крыс нами выявлены дуктулярные профили (ДП) 
необычного расположения, сопровождающие раз-
ного калибра ветви печеночных вен (ППВ), включая 
сублобулярные и центральные венулы. Исследование 
морфогенеза этих атипично расположенных дуктул 
является целью данного исследования.

Печень 28 крыс породы Вистар исследована методами 
гистологии и иммуногистохимии в норме и спустя 6, 12 
и 24 часа после ПОЖП. Билиарный тракт части живот-
ных был предварительно инъецирован тушью.

После ПОЖП увеличивается количество выяв-
ленных ДП, включая профили дуктул, сопрово-
ждающих разного калибра ППВ. Диаметры ДП, 
сопровождающие сублобулярные и центральные 
венулы, варьируют в пределах от 5 до 15 мкм; 
диаметры ДП, расположенных в адвентиции боль-
ших ППВ варьируют в пределах от 10 до 30 мкм. 
Клетки, выстилающие ДП, положительны к CK19, 
CK7 и ОV6 иммуногистохимическим маркерам, 
однако отрицательны к Ki-67, что подтверждает их 
принадлежность к холангиоцитам, но отрицает их 
появление вследствие пролиферации. 

В местах перекрещивания портальных трактов (ПТ) и 
ППВ и интеграции их соединительнотканных влагалищ 
обнаружено, что некоторые желчные протоки/проточ-
ки дислоцируются с ПТ к ППВ и располагаются в их 
адвентиции. Тушь, введённая в билиарный тракт через 
общий жёлчный проток, обнаруживается в портальных 
и перивенозных желчных протоках, а также в желчных 
канальцах, что подтверждает взаимосвязaнность их 
русел.

Желчные протоки/проточки, дислоцированные с 
ПТ к ППВ, могут простираться до сублобулярных/
центральных венул и иметь связь с желчными ка-
нальцами.

reziume

RviZlis venebis Senakadebis Tanmxlebi  uc-
nobi naRvlis duqtulebi (eqsperimentuli 
kvleva)

d. korZaia, m.jangavaZe

iv. javaxiSvilis sax. Tbilisis saxelmwifo 
universiteti, al. naTiSvilis morfologiis 
instituti, saqarTvelo
 
naRvlis saerTo sadinaris gadakvanZvis pi-
robebSi duqtuluri reaqciis Seswavlisas 
gamovlenilia uCveulo mdebareobis naRvlis 
duqtulebi, romlebic mihyveba RviZlis vene-
bis sxvadasxva kalibris Senakadebs, zogjer, 
sublobulur da centralur venebamde. 

naSromi eZRvneba am atipuri mdebareobis 
duqtulebis raobis gamokvlevas.

vistaris jiSis 28 mamri virTagvis RviZli 
Seswavlilia histologiuri da imunohisto-
qimiuri meTodebiT normulad da naRvlis 
saerTo sadinaris gadakvanZvidan 6, 12 da 24  
saaTis Semdeg. cxovelTa nawilis naRvlis 
gzebSi qoledoqusidan retrogradulad wi-
naswar iyo Seyvanili tuSi. 
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naRvlis saerTo sadinaris gadakvanZvis Sem-
dgom gamovlinda RviZlis venebis Senakadebis 
Tanmxlebi duqtuluri profilebis raodeno-
bis mateba. amasTanave, uSualod centralur 
da/an sublobulur venebTan mimdebare duqtu-
luri profilebis diametri meryeobs 5-dan 
15 mikronamde, xolo RviZlis venebis msxvili 
Senakadebis adventiciaSi mdebare duqtuluri 
profilebis diametri - 10-dan 30 mikronamde. 
am duqtuluri profilebis gamomfeni ujere-
debi dadebiTad iniSneba CK19, CK7  da Ov6 
markerebiT, magram negatiuria proflifer-
aciis marker Ki-67-is mimarT, rac adasturebs 
maT qolangiocitobas da uaryofs maTi war-
moSobis proliferaciul safuZvels. 

gamovlenilia sxvadasxva zomis portuli 
traqtebisa da RviZlis venebis Senakadebis 
gadajvaredinebis ubnebi maTi SemaerTebel-
qsovilovani garsebis integraciiT. am ubnebSi 
gamovlenil iqna zogierTi portuli bili-

uri duqtulis „gadanacvleba“ (dislokacia) 
RviZlis venebis Senakadebis irgvliv mdebare 
SemaerTebel qsovilSi. 

naRvlis saerTo sadinaridan retrogradu-
lad Seyvanili tuSi aRmoCenil iqna rogorc 
portul, aseve RviZlis venebis Tanmxleb 
duqtulebSi, agreTve, naRvlis kapilarebSic, 
rac adasturebs maT kalapotTa urTierT-
kavSirs. 

SeiZleba davaskvnaT, rom is biliuri 
duqtulebi, romlebic portuli da RviZlis 
venebis irgvliv SemaerTebeli qsovilebis 
integraciis adgilebSi gadainacvlebs por-
tuli traqtidan RviZlis venis mimarTulebiT, 
SesaZlebelia gahyves am ukanasknelis 
Senakadebs centralur venulebamdec. es 
wvrili duqtulebi sarezervo funqciisaa da, 
savaraudod, dakavSirebulia naRvlis kapi-
larebis qselTan. 

ГЛИО-КАПИЛЛЯРНЫЕ СООТНОШЕНИЯ В КОРЕ БОЛьШИХ ПОЛУШАРИЙ 
ГОЛОВНОГО МОЗГА АЛКОГОЛИЗИРОВАННОГО ПОТОМСТВА

1Чихладзе Р.Т., 1,2Рамишвили Н.Ш., 2Цагарели З.Г., 2Гогиашвили Л.Е.

1тбилисский государственный медицинский университет, департамент патологической 
анатомии и цитопатологии; 2тбилисский государственный университет им. и.А.джавахишвили, 

институт морфологии им. А.н. натишвили, грузия 

Внутриутробное воздействие алкоголя характеризуется 
замедляющим рост эффектом, отсутствием адекватных 
ассоциативных связей ЦНС, ослаблением синаптиче-
ских контактов [11].

Изменения глиaльных клеток при пренатальной ал-
коголизации весьма разнообразны и включают как 
пролиферативные, так и дегенеративные процессы 
[2,5, 16,19]. Некоторые авторы обращают внимание на 
отсутствие грубых физических эффектов при легкой 
и средней степени тяжести фетального алкогольного 
синдрома (FAS), однако подчеркивают неадекватность 
социального поведения и когнитивные нарушения, 
особенно, трудноcти в обучении [14].

У подростков появляются депрессия и нарушение поло-
вого поведения, остаются проблемы с обучением [18]. 
Установлено, что эффекты пренатального воздействия 
алкоголя на развивающийся мозг, в том числе на моз-
жечковые центры, носят необратимый характер [9].

Причиной нейродисгенеза (ARND) многие исследо-
ватели считают тератогенный эффект этанола, реали-
зируемый интенсификацией свободнорадикального 
окисления [15, 20]. Показано, что при внутриутроб-
ном действии этанола имеет место уменьшение пула 
восстановленного глютатиона (GSH) со стойкой ги-
погликемией [1], что сказывается на нарушении глио-
нейронных контактов и структурной интеграции ЦНС. 
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Результаты предыдущих исследований [7] позволяют 
поддержать точку зрения об особой чувствительности 
астроцитов, выполняющих многочисленные трофиче-
ские и защитные функции в различных отделах коры 
головного мозга [3].

Современные исследования [10] сфокусированы на 
возможности активации глютатионзависимого эффекта 
астроцитарной глии для сохранения нормальной ци-
тоархитектоники и глио-капиллярных отношений. В 
тоже время многие вопросы, связанные с собственно 
структурой нейроглиальных клеток и сосудов не вы-
яснены, результаты опытов противоречивы [6].

Цель исследования заключается в определении сущности 
структурных сдвигов нейроглии и оценке степени влия-
ния этанола на глио-капиллярные взаимоотношения при 
внутриутробной алкогольной интоксикации у крыс.

Материал и методы. Материалом для морфологического 
исследования служили образцы ткани сенсомоторной 
коры больших полушарий головного мозга от внутриу-
тробно (пренатально) алкоголизированного потомства на 
1 и 7 день жизни, а также контрольные образцы от «ин-
тактных» крыс (новорожденных крысят без какого-либо 
воздействия). Методические и технические стороны ис-
следования подробно опубликованы ранее [3, 7]. Изучали 
количество астроцитов, клеток-сателлитов на крупный 
нейрон слоя V сенсомоторной коры на 0,01 мм3 площади 
исследуемого участка, выделяли олигодендроциты со 
светлым и темным телом, фиксировали отдельные про-
явления сосудистых нарушений.

На препаратах, окрашенных гематоксилином и эозином, 
рассчитывали объемную фракцию (Vv), которая пред-
ставляет собой отношение объема тел нейрона, ядер 
глии и эндотелия сосудов в 1см3 ткани, показатель вы-
ражали в процентах. Первичные цифровые показатели 
получали посредством светооптических микропрепара-
тов на триокулярном микроскопе «Daffodil MCX 100» 
с цифровой насадкой c последующей конвертацией в 
компьютерное изображение и подсчетом в программе 

Microsсan 5,0. Полученные показатели позволяют 
объективизировать данные о сосудисто-глиальных 
соотношениях и состоянии цитоархитектоники коры 
животных как интактной, так и подопытной групп.

Статистичская обработка проводилась по программе 
Microsoft Excell 6,0 и t-критерия Стьюдента, pазличия 
в показателях считали достоверными пpи значении 
p≤0,05.

Результаты и их обсуждение. Экспериментальные ис-
следования показали сдвиги, включающие отек, вакуо-
лизацию цитоплазмы, набухание тел и фрагментацию 
отростков группы астроцитов на первые сутки жизни 
крыс, подвергшихся внутриутробной алкогольной 
интоксикации 30% раствором этанола.

Олигодендроциты слоя V сенсомоторной коры имели 
гипертрофированное тело и плотные грубые отростки.

Количественный анализ нейроглиоцитов выявил 
следующие процессы в глиальной реакции: среднее 
число клеток-сателлитов на крупный нейрон слоя V 
составило при рождении 0,52±0,32, у «интактных» 
животных 0,36±0,33. Подсчет общей глии также выявил 
существенную разницу в двух сравниваемых груп-
пах: 598 глиальных клеток на 0,01 мм3 у интактных, 
и 625,3 – у алкоголизированных животных (p≤0,05). 
Гиперхромность олигодендроцитов усиливалась на 
7-е сутки опыта.

Структурную реорганизацию астроцитарной глии 
можно охарактеризовать как преимущественно 
гипертрофию с утолщением сосудистых контакт-
ных поверхностей, очевидно, адаптирующихся к 
изменившимся условиям проницаемости гемато-
энцефалического барьера, а именно, частичному 
снижению антиоксидантного защитного механизма 
нейронов через блокаду ядерного-эритроидного 
фактора-2 (Nrf2) и редокс- гомеостаза [13], в ком-
бинации со снижением внутриклеточного уровня 
глютатиона и активацией этанолиндуцированного 

таблица. количество перинейрональной и общей глии в слое V сенсомоторной коры 
у внутриутробно алкоголизированных крыс 

Постнатальный
 период

Среднее число сателлитов на 
один крупный нейрон

% к
контролю,

 принятому за 100% 

Среднее количество
общей глии 
в 0,01мм3 % 

Увеличение среднего 
количества общей 

глии в 0,01мм3, в %

1 день жизни 0,52±0,32 
3,25  625,3 4,53

7 день жизни 0,44±0,32
4,5  806,5 22,2

Контроль 0,36-+0,33
__  598,2 __
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апоптоза [10,12]. Среднее число сателлитов сохра-
няет тенденцию к снижению до 0,44±0,32. Число 
клеток перинейрональной глии крупных пирамидных 
нейронов слоя V сенсомоторной коры было больше 
на 7-е сутки жизни пренатально алкоголизированных 
животных (рис. 1). Основное число клеток смеща-
лось к апикальному дендриту. 

  
рис. 1. Перинейрональные глиоциты (сателлиты) во-
круг пирамидных клеток слоя V сенсомoторной коры. 
Лакуны вокруг нейронов. 7-е сутки постнатального 
периода. опытная группа. окр. гематоксилином и 
эозином, X160

 

рис. 2. Пикноз и нейронофагия в слое V сенсомoторной 
коры. 7-е сутки постнатального периода. опытная 
группа. окр. гематоксилином и эозином, X160

Одновременно фиксировались пикноз ядер глии 
и нейронофагия, что можно объяснить фагоцити-
рующей функцией сателлитов (рис. 2). На 7-е сутки 
постнатального периода в алкоголизированной груп-
пе постоянно наблюдались интенсивно окрашенные 
отростки нейронов с адгезией апикальных дендри-
тов, чаще в участках мембран с шипиками, однако 
количество последних снижалось. Количество общей 
глии на 0,01 мм3 мозговой ткани возрастало до 806,5, 
повышаясь на 22,44% по сравнению с первым днем 
жизни (таблица).

Schulz et al. и Sofroniew, Vinters [20,21] считают, что 
специализированные клетки гемато-энцефалического 
барьера, в частности, кортикальные астроциты бло-
кируют способность к поглощению продукции Nrf 
2 зависимого GSH – гомеостаза. Начальная стадия 
данного пускового механизма напрямую определяется 
способностью эндотелия сосудов и мембраны астроци-
тов к эффлюксу GSH [17], что и реализует защитный 
антиоксидатный эффект. В предыдущем исследовании  
[3] по динамике трансформирующего фактора роста 
TGF-β1 при внутриутробной алкоголизации показано, 
что увеличение TGF-β1 в крови алкоголизированного 
потомства связано с нарушением морфогенетического 
поля нейронов, появлением перикапиллярных «муфт» 
и острым отеком, приводящими к гипоксии нейронов. 
Постоянными признаками были дистония сосудистой 
стенки и расширение просвета сосудов в верхних слоях 
сенсомоторной коры (рис. 3).

 
рис. 3. дистония сосудов, перикапиллярные «муфты» 
в верхних слоях сенсомоторной коры на 7-е сутки 
постнатального периода. опытная группа. окр. ге-
матоксилином и эозином, X160

  
 

рис. 4. увеличение числа клеток-глиоцитов вокруг 
нейронов, отек ткани головного мозга. 7-е сутки 
постнатального периода. опытная группа. окр. ге-
матоксилином и эозином, X160
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Mногочисленные глиоциты в отечной ткани головного 
мозга окружают и поглощают нейроны в верхних слоях 
сенсомоторной коры (рис. 4). Процесс активизируется 
на 7-е сутки постнатального процесса. Контрольные 
образцы (рис. 5) демонстрируют обычные глио-
нейронные соотношения.

рис. 5. контрольная группа. цитоархитектоника сен-
сомоторной коры и нейроглиоцитов головного мозга 
потомства от «интактных» крыс. окр. H@E, X160

Данные по эмбриотоксическому эффекту этанола на 
кортикальные глиоциты сопоставимы с признаками 
развития патологического процесса в коре головного 
мозга. По нашим данным, средняя величина глиально-
го индекса по всем корковым слоям (I-VI) сравнима с 
таковым при хроническом алкоголизме (≈3,44). В то же 
время у лиц без заболеваний ЦНС, по данным послой-
ного вычисления [2], данный показатель равен 1,68.

Наш экспериментальный материал показал измене-
ния не только количественных индексов глии, но и их 
топографии по отношению к нейронам и капиллярам. 
Со своей стороны, в сосудах коры наблюдались 
утолщение стенки, полнокровие, дистония, спазмы, 
повышение проницаемости с появлением значи-
тельных периваскулярных отеков «муфт» и лакун, 
чаще в верхних слоях коры, что свидетельствует о 
повышении проницаемости гематоэнцефалического 
барьера. В эти сроки наблюдения сосуды резко рас-
ширены и полнокровны. При наличии расширения 
и утолщения стенки сосудов обнаружена локальная 
гибель нейронов, одновременно активировалась 
фагоцитарная функция сателлитов. 

Таким образом, при пренатальной алкоголизации в 
первые 7 дней жизни в сенсомоторной коре животных 
ведущими являются пролиферация глиоцитов, пере-
стройка глио-капиллярных взаимоотношений, дис-
циркуляторные сдвиги, затрагивающие все слои коры, 
включая слой V. Следует предположить, что изменения 
(гибель) нейроцитов являются морфологическим выра-
жением патологии глио-капиллярных взаимодействии 

– дефицита кровоснабжения коры головного мозга и 
дезорганизации гемато- энцефалического барьера.
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SUMMARY

GLIO-CAPILLAR INTERACTION IN RAT SOFFSPRING CEREBRAL HEMISPHERS 
UNDER PRENATAL ETHANOL INTOXICATION

 1Chikhladze R., 2Ramishvili N., 2Tsagareli Z.,  2Gogiashvili L.

1Tbilisi State Medical University, Department of Pathological Anatomy and Cytopathology; 
2I. Javakhishvili Tbilisi State University, A. Natishvili Institute of Morphology. Georgia

 
Brain cortex specimens (hematoxylin-eosin stained) from 
the new-born rats pups were analysed for glial cells mor-
phological identification. Oligodendrocytes, astrocytes and 
glial index were tested in 1 and 7 days after birth.
Under the prenatal alcoholism in the first 7 days of life 
in the animals’ sensomotoric cortex the proliferation of 
glial cells, restructurisation of the glio-capillary interac-
tion, dyscirculatory changes affecting the all layers of the 

cortex, including layer v are prinsipal. It is concluded 
that the changes (death) of neurocytes are morphological 
expressions of the glio-capillary interaction pathology – 
the deficiency of the cerebral cortex blood supply and the 
disorganization of the blood-brain barrier.
 
Keywords: prenatal alcoholisation, brain cortex, glial cells 
morphology.

РЕЗЮМЕ

ГЛИО-КАПИЛЛЯРНЫЕ СООТНОШЕНИЯ В КОРЕ БОЛьШИХ ПОЛУШАРИЙ ГОЛОВНОГО МОЗГА 
АЛКОГОЛИЗИРОВАННОГО ПОТОМСТВА

1Чихладзе Р.Т., 1,2Рамишвили Н.Ш., 2Цагарели З.Г., 2Гогиашвили Л.Е.

1тбилисский государственный медицинский университет, департамент патологической анатомии 
и цитопатологии; 2тбилисский государственный университет им. и.А.джавахишвили, 

институт морфологии им. А.н. натишвили, грузия 

В образцах сенсомoторной коры (гематоксилин-эозин) 
крыс исследована морфология глии, а также опреде-
лены глиальные индексы на 1 и 7 дни жизни после 
интранатальной алкоголизации.

Показано, что при пренатальной алкоголизации в 
первые 7 дней жизни в сенсомоторной коре живот-
ных ведущими являются пролиферация глиоцитов, 

перестройка глио-капиллярных взаймоотношений, 
дисциркуляторные сдвиги, затрагивающие все слои 
коры, включая слой V. Следует предполагать, что 
изменения (гибель) нейроцитов являются морфоло-
гическим выражением патологии глио-капиллярных 
взаймодействии – дефицита кровоснабжения коры 
головного мозга и дезорганизации гемато- энцефа-
лического барьера.

reziume 

alkoholizebuli STamomavlobis Tavis tvinis didi hemisferoebis qerqis 
gliokapilarul urTierTobaTa daxasiaTeba.

1r. CixlaZe, 2n. ramiSvili, 2z. cagareli, 2l. gogiaSvili

1Tbilisis saxelmwifo samedicino universiteti, paTologiuri anatomiisa 
da citopaTologiis departamenti; 2iv. javaxiSvilis Tbilisis saxelmwifo universiteti, 

a. naTiSvilis morfologiis instituti, Tbilisi, saqarTvelo

virTagvas Tavis tvinis didi hemisferoebis 
sensomotoruli qerqis nimuSebSi (hemato-
qsilini da eozini) Sefasebulia gliis mor-

fologia, aseve gliuri indeqsebi intranata-
luri alkoholizaciis Semdeg sicocxlis 1 
da me-7  dRes.
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miRebulia, rom sicocxlis pirveli 7  dRis 
periodSi perinatalurad alkoholizebuli 
STamomavlobis Tavis tvinis sensomotorul 
qerqSi wamyvania neirogliocitebis pro-
liferacia, gliokapilarul urTierTobaTa 
gardaqmna, discirkulaciuri xasiaTis Zvrebi, 
rac qerqis Seswavlili ubnis yvela SreSia 

gamoxatuli, maT Soris me-5 SreSi. savaraudoa, 
rom neironTa cvlilebebi (kvdoma) warmoad-
gens gliokapilaruli urTierTobebis pa-
Tologiis morfologiur gamosaxvas - Tavis 
tvinis qerqSi sisxlis mimoqcevis Semcirebis 
da hematoencefaluri barieris dezorga-
nizaciis Sedegs.

ВЛИЯНИЕ ПЕПТИДНОГО БИОРЕГУЛЯТОРА И ИОНОВ КОБАЛьТА НА АССОЦИАЦИИ 
АКРОЦЕНТРИЧЕСКИХ ХРОМОСОМ И АКТИВНОСТь ЯДРЫШКООБРАЗУЮЩИХ 

РАЙОНОВ В ЛИМФОЦИТАХ БОЛьНЫХ ГИПЕРТРОФИЧЕСКОЙ КАРДИОМИОПАТИЕЙ 
И ИХ РОДСТВЕННИКОВ

1,2Джохадзе Т.А., 1,2Буадзе Т.Ж., 1,2 Гаиозишвили М.Н., 2Рогава М.A., 1,2Лежава Т.А.

1тбилисский государственный университет им. и. джавахишвили, кафедра генетики; 
2институт генетики, тбилиси, грузия 

Роль генетических факторов в этиопатогенезе ги-
пертрофической кардиомиопатии (ГКМП) доказана 
и выявлена присущая ей иммуносупрессия [1]. Как 
известно лимфоциты являются значимым звеном 
организменного иммунитета, от нормального функ-
ционирования генома которых в значительной степени 
зависит иммунный статус организма. Количественное 
определение ядрышкообразующих районов (ЯОР) 
акроцентрических хромосом, содержащих гены коди-
рующие синтез 18s и 28s рибосомальной РНК, а также 
уровня ассоциативной способности акроцентрических 
хромосом в лимфоцитах позволяет судить об их проли-
феративной активности и иммунореактивности [2,3].

Ранее нами показана цитогенетическая нестабиль-
ность лимфоцитов по тесту хромосомных аберраций 
как у лиц с ГКМП, так и их родственников, и возмож-
ность коррекции уровня нестабильности пептидными 
биорегуляторами[4].

Целью данного исследования явилась оценка пока-
зателей ассоциативной активности акроцентриков и 
общего количества активных ядрышкообразующих 
районов в лимфоцитах у лиц с гипертрофической кар-
диомиопатией и их родственников (как потенциальной 
риск-группы) и изучение модифицирующего влияния 
на эти показатели пептидного биорегулятора ливагена 
и ионов кобальта для их нормализации.

Материал и методы. В опытах использовали лимфо-
цитарные культуры 5 пациентов с ГКМП и 7 их род-

ственников; контролем служили культуры 5 клинически 
здоровых лиц (от каждого индивида анализировали по 
50 метафаз). Для выявления активных ЯОР использо-
вали методику импрегнации серебром. Учитывали 
число суммарных активных ЯОР на клетку, а также 
крупных - 2-бальных ЯОР. Отдельно велся учет 
суммарной частоты клеток с ассоциациями акроцен-
трических хромосом, ассоциаций на клетку и ассо-
циативной активности акроцентриков D и G групп. 
Перечисленные параметры анализировали в интакт-
ных культурах контрольной группы и исследуемой 
группы пациентов с ГКМП и их родственников, а 
также в культурах, подвергшихся воздействию Ли-
вагена и комбинированному воздействию Ливагена и 
ионов кобальта. Олигопептид Ливаген (Lys-Glu-Asp-
Ala), синтезированный на основе аминокислотного 
анализа в Санк-Петербургском институте биорегу-
ляции и геронтологии, применялся в концентрации, 
соответствующей одноразовой терапевтической дозе 
(0,01 мкг/мл), хлористоая соль кобальта в концентра-
ции – 0,5х10-4М. Вещества вводились в культуры на 
24-м часе роста.

Статистическую обработку данных для показателя про-
цента клеток с ассоциациями акроцентриков проводили 
по формуле: 

n
nn )100( −

±

, 

где n - % клетки с ассоциациями акроцентрических 
хромосом, N - число изучаемых клеток. 
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Для определения показателей ассоциаций и ЯОР на клет-
ку использовали формулу: 

 
где n - количество Ag +- ЯОР на клетку, N - число изучае-
мых клеток. Сравнение двух величин для показателей 
любых параметров проводилось с использованием 
критерия Стьюдента (t) и по формуле: 

 
Результаты и их обсуждение. Изучена частота ак-
тивных аргентофильных ЯОР у пациентов с ГКМП и 
их родственников в клетках интактных лимфоцита-
арных культур и культур, обработанных пептидным 
биорегулятором - ливагеном, который применялся 
как раздельно, так и в комбинации с ионами кобальта. 
В результате проведенного анализа выявлено, что 
суммарная частота активных (Ag+-положительных) 
ЯОР акроцентриков на клетку в интактных культурах 
пациентов (6,1±0,3) статистически достоверно не от-
личалась от контрольного показателя для интактных 
клеток индивидов контрольной группы (6,5±0,3), у 
родственников же пациентов несколько понижалась 
(5,78±0,3). Относительно низкий суммарный показа-
тель активных ЯОР сохранялся при воздействии на 
культуры ливагеном. Однако ливаген в сочетании с 
ионами кобальта способствовал возрастанию данного 
показателя до уровня, характерного для интактных 
культур. 

Для оценки модифицирующего действия ливаге-
на и комбинации ливаген+кобальт проведен учет 
их влияния на частоту формирования крупных 
2-бальных Ag+-ЯОР. Частота 2-бальных вариантов 
ЯОР у пациентов составила -1,0±0,1 на клетку; у 
родственников - 0,8±0,1 на клетку, что достоверно 
ниже контрольного показателя - 1,5±0,1 (рис. 1). 
Как известно, имеется положительная корреляция 
между размерами посеребренных Аg+-блоков 
ЯОР (увеличение которых свидетельствует о де-
конденсированности хроматина) и содержанием 
активных рибосомных генов [4]. Соответственно, 
по данному параметру, можно заключить, что 
хроматин в теломерных участках коротких плеч в 
интактных клетках не только больных ГКМП, но и 
их родственников по сравнению с контролем более 
конденсирован, что является еще одним свидетель-
ством в пользу того, что родственников пациентов 
с ГКМП следует рассматривать как риск-группу. 
Частота 2-бальных ЯОР при воздействии ком-
бинацией ливаген+кобальт - 2,4±0,06 на клетку 
значительно превышала контрольный показатель  
-1,5±0,1 (рис. 1), что свидетельствует о деконден-
сации хроматина и, соответственно, значительной 
активации рибосомных генов. 

рис. 1. влияние Ливагена и комбинированного воз-
действия Ливаген+Со на частоту 2-бальных Яор в 
клетках индивидов с гкМП и их родственников

Как отмечалось, aссоциативная активность акроцен-
трических хромосом положительно коррелирует с их 
способностью окрашиваться серебром и является по-
казателем деконденсации гетерохроматина и активации 
рибосомных генов [4,5].

При анализе данных по ассоциациям акроцентриков 
установлено, что ассоциативный показатель акроцен-
трических хромосом в интактных клетках пациентов 
с ГКМП и их родственников (частота клеток с ассо-
циациями акроцентриков в первом случае составила 
37,0±2,2%, во втором – 32,4±1,9%) снижен по сравне-
нию с контролем (49,2±2,4%) (рис. 2). 

рис. 2. Частота клеток с ассоциациями акроцен-
триков в интактных и обработанных Ливагеном и 
комбинацией ливаген+ кобальт культурах пациентов 
с гкМП и их родственников

Полученные результаты свидетельтвуют о большей 
конденсации гетерохроматина, и, соответственно, мень-
шей активности рибосомных генов при ГКМП.

Следует отметить, что эффективность воздействия 
испытуемых веществ на ассоциативную активность 
акроцентриков оказалась более значимой по сравнению 
с учетом активных ЯОР. В частности, ливаген вызы-
вал почти равнозначное увеличение частоты клеток с 
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ассоциациями в клетках как у пациентов - 66±2,9%, 
так и у их родственников - 64,0±0,9%, в контроле - 
49,2±2,2%. Очень высокая активность вступления 
акроцентриков в ассоциации наблюдалась при совмест-
ном воздействии ливагена и ионов кобальта – частота 
клеток с ассоциациями возрастала до 76±1,6% (рис. 
2). Следовательно, именно этот вариант воздействия 
представляется наиболее эффективным по показателям 
двух параметров (частота 2-бальных активных ЯОР и 
частота ассоциаций). 

Зафиксирована более высокая ассоциативная актив-
ность акроцентрических хромосом групп D во всех 
вариантах опытов. Удельная доля ассоциаций D/G 
резко возрасла при воздействии ливагеном и ливаген + 
кобальт как у пациентов, так и у их родственников по 
сравнению с интактными культурами (рис. 3).

В заключение следует отметить, что комбинированное 
воздействие ливаген+ кобальт значительно повышает 
показатель 2-бальных активных ЯОР и ассоциаций как 
у пациентов, так и у их родственников, обусловливает 
деконденсацию теломерного спутничного гетерохро-
матина, активацию рибосомных генов и возрастание 
уровня внутриклеточных синтетических процессов. 

Полученные данные следует учитывать как при раз-
работке превентивных мероприятий для группы повы-
шенного риска развития ГКМП, так и в ходе комплекс-
ной терапии указанной болезни. 

Работа выполнена в рамках проекта STCU 5624.
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SUMMARY

EFFECT OF PEPTIDE BIOREGULATOR AND CO-
BALT IONS ON THE ACTIVITY OF NORS AND 
ASSOCIATIONS OF ACROCENTRIC CHROMO-
SOMES IN LYMPHOCYTES OF PATIENTS WITH 
HYPERTROPHIC CARDIOMYOPATHY AND 
THEIR RELATIVES

1,2Jokhadze T., 1,2Buadze T., 1,2Gaiozishvili M., 
2Rogava M., 1,2Lezhava T.

1Tbilisi Iv. Javakhishvili State University, Department of 
Genetics; 2institut of Genetics, Tbilisi, Georgia 

The influence of peptide bioregulator - Livagen (Lys-Glu-
Asp-Ala) separately and combined with cobalt ions, on 
the activity of nucleolar organizer regions (NORs) and 
frequency of associations of acrocentric chromosomes  in 
lymphocytes from patients with hypertrophic cardiomyo-
pathy (HCM)  and their relatives has  been studied. 
It is shown that combined action of Livagen and cobalt 
ions increases the frequency of large-sized scoring 2 
NORs in both, patients and their relatives. Significant was 
also the influence of the studied compounds on associative 
activity of acrocsentric  chromosomes that was expressed 

рис. 3. влияние ливагена и комбинации ливаген+ кобальт на распределение типов ассоциаций 
(D/D; D/G; G/G) в лимфоцитах больных гкМП и их родственников.  разницы при воздействии ливагеном 

и ливаген+кобальт  с интактными культурами достоверны (p<0,01)
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in sharp increase of this indicator in both studied groups. 
In this case more effective was the action of Livagen and 
cobalt ions. As activity of NOR, also the frequency of as-
sociations of acrocentric chromosomes is dependent of 
quality of acrocentric chromosome stalk condensation, 
we conclude, that by influence of Livagen and cobalt ions 
on the lymphocytes of HCM patients and their relatives,  
occurs decondensation of heterochromatinized chroma-
tin. This may be release condition during condensation 
of inactivated genes in the studied groups of individuals. 
Our data are important because it provides new information 
about protective effect of  Livagen and Livagen+Cobalt ions 
on the lymphocytes of HCM patients and their relatives and 
may lead to the development of a therapeutic treatment. 

Keywords: Livagen, acrocentric chromosomes  in lym-
phocytes, hypertrophic cardiomyopathy. 

РЕЗЮМЕ

ВЛИЯНИЕ ПЕПТИДНОГО БИОРЕГУЛЯТОРА И 
ИОНОВ КОБАЛьТА НА АССОЦИАЦИИ АКРО-
ЦЕНТРИЧЕСКИХ ХРОМОСОМ И АКТИВНОСТь 
ЯДРЫШКООБРАЗУЮЩИХ РАЙОНОВ В ЛИМ-
ФОЦИТАХ БОЛьНЫХ ГИПЕРТРОФИЧЕСКОЙ 
КАРДИОМИОПАТИЕЙ И ИХ РОДСТВЕННИКОВ

1,2Джохадзе Т.А., 1,2Буадзе Т.Ж., 1,2 Гаиозишвили М.Н., 
2Рогава М.A., 1,2Лежава Т.А.

1тбилисский государственный университет им. джа-
вахишвили, кафедра генетики; 2институт генетики, 
тбилиси, грузия 

Изучено влияние пептидного биорегулятора Ливагена 
(Lys-Glu-Asp-Ala) при его раздельном и комбиниро-
ванном воздействии с ионами кобальта на частоту 
активных ядрышкообразующих районов (ЯОР) и 
ассоциаций акроцентрических хромосом в лимфо-
цитах больных гипертрофической кардиомиопатией 
(ГКМП) и их родственников. Показано, что частота 
крупных 2-бальных ЯОР в лимфоцитах как больных 
ГКМП, так и их родственников резко возрастает при 
комбинированном воздействии ливаген+кобальт. Зна-
чимым оказалось также влияние исследуемых агентов 
на ассоциативную активность акроцентрических хро-
мосом, что выражалось в резком возрастании данного 
показателя в обеих исследуемых группах. В этом случае 
более эффективным оказалось совместное воздействие 
ливагена и ионов кобальта. Ввиду того, что как актив-
ность ЯОР, так и частота объединения акроцентриче-
ских хромосом в ассоциации находятся в зависимости 
от степени конденсации хроматина, делается вывод, что 
при воздействии ливагеном и ионами кобальта в лимфо-
цитах как больных ГКМП, так и их родственников про-
исходит деконденсация гетерохроматинизированных 
спутничных нитей акроцентрических хромосом, что 

может являться предпосылкой высвобождения инак-
тивированных генов. Полученные данные могут быть 
учтены как при разработке превентивных мероприятий 
для группы повышенного риска развития ГКМП, так и 
в ходе комплексной терапии при этой болезни. 

reziume

peptiduri bioregulatorisa da kobaltis 
ionebis gavlena akrocentruli qromosomebis 
asociaciebsa da birTvakis organizatorebis 
aqtivobaze hipertrofuli kardiomiopaTiiT 
daavadebulebisa da maTi naTesavebis lim- da maTi naTesavebis lim-da maTi naTesavebis lim- maTi naTesavebis lim-maTi naTesavebis lim- naTesavebis lim-naTesavebis lim- lim-lim-
focitebSi

1,2T. joxaZe, 1,2T. buaZe, 1,2m. gaioziSvili, 
2m. rogava, 1,2T. leJava 

iv. javaxiSvilis sax. Tbilisis saxelmwifo 
universiteti, genetikis kaTedra; genetikis 
instituti, Tbilisi, saqarTvelo

Seswavlilia peptiduri bioregulatoris - 
livagenis (Lys-Glu-Asp-Ala) ganmxoloebuli da 
kobaltis ionebTan kombinirebuli zemoqmede-
bis gavlena aqtiur birTvakis organizatorTa 
da akrocentruli qromosomebis asociaciaTa 
sixSiris maCveneblebze hipertrofuli kar-
diomiopaTiiT (hkm) daavadebulTa da maTi 
naTesavebis limfocitebSi. naCvenebia, rom 
livagen-kobaltis kombinirebuli moqmedebisas 
mkveTrad izrdeba didi zomis 2-quliani birT-
vakis organizatoris sixSire rogorc daavade-
bulTa, ise naTesavebis jgufebSi. mniSvnelovani 
aRmoCnda orive Seswavlil jgufSi sakvlevi 
naerTebis gavlena akrocentul qromosomaTa 
asociaciebSi gaerTianebis sixSireze, rac am 
maCveneblis mkveTr zrdaSi gamoixata. am SemTx-
vevaSic ufro efeqturi aRmoCnda livageniT 
da kobaltiT erToblivi zemoqmedeba. radgan 
rogorc birTvakis organizatorTa aqtivoba, 
ise akrocentrul qromosomTa asociaciebSi 
gaerTianebis sixSire damokidebulia qroma-
tinis dekondensaciis xarisxze, keTdeba daskvna, 
rom livagenisa da kobaltis ionebis zemoq-
medebiT rogorc hkm-Ti daavadebulebis, ise 
maTi naTesavebis limfocitebSi adgili aqvs 
heteroqromatinizebuli qromatinis dekon-
densacias, rac individTa sakvlev jgufebSi 
kondensaciis Sedegad inaqtivirebuli genebis 
gamoTavisuflebis winapiroba SeiZleba iyos. 

miRebuli Sedegebi SeiZleba gaTvaliswinebul 
iqnas prevenciuli RonisZiebebis Catarebisas 
rogorc maRali riskis jgufis individebSi, 
ise daavadebulTa kompleqsur TerapiaSi.
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С глубокой древности человек использовал дары при-
роды растительного происхождения не только с целью 
питания, но и в качестве лечебных средств. Наиболее 
широкое применение нашли растительные масла, в виде 
всевозможных вытяжек из различных функционально-
анатомических частей растений: корни, стволы, листья, 
плоды, семена и т.д. В этом отношении заслуженное 
признание получило масло семян тыквы [7].

По данным ряда авторов [3,4], полученное из семян 
тыквы масло является исключительно ценным про-
дуктом лечебно-профилактического значения, т.к. про-
являет целебные свойства при показаниях, связанных 
с патологией иммунной, пищеварительной, репродук-
тивной, а также системой кровообращения.

Согласно современным данным, масло семян тыквы об-
ладает значительным антиоксидантным и гепатотропным 
эффектом [5]. Оно восстанавливает функциональное 
состояние клеточных мембран, способствует диффе-
ренциации эпителиальных тканей, снижает развитие 
гипергрануляции в мозаичных ранах, снижает остроту 
воспалительного реагирования слизистых, риск развития 
хронических воспалительных реакций, при доброкаче-
ственной гиперплазии простаты угнетает пролиферацию 
клеток предстательной железы [10]. 

В настоящее время большой популярностью пользуется 
созданное на основе масла семян тыквы лекарственное 
средство тыквеол [9], выпускаемое в форме капсул, 
суппозиторий и стерильных хлобчатобумажных сал-
феток под коммерческим названием «Активтенс». 
Препарат нашел широкое применение в качестве 
гепатопротективного, желчегонного, противовоспа-
лительного, регенерирующего, дерматопротективного, 
антиатеросклеротического и угнетающего гиперплазию 
предстательной железы средства [1]. 

Жирнокислотный состав природных масел, в основ-
ном, связан с географическим местом произрастания 
растения, климатическими, почвенными, сельско-
хозяйственными условиями его культивирования. В 
этом плане жирнокислотный состав и биологическая 
ценность масла, экстрагированного из семян тыквы, 
культивированной в Грузии, не изучен. 

Целью исследования явилось определение жирно-
кислотного состава масла семян тыквы крупной 

(Cucurbitae maxima Duch), семейства Cucurbitaceae, 
культивированной в Грузии, и оценка ее биологической 
активности.
 
Материал и методы. Объектом исследования явились 
семена тыквы крупной (Cucurbitae maxima Duch), со-
бранной в имеретинском районе Западной Грузии в 
период полного созревания. 100,0 гр воздушно-сухих 
семян трижды экстрагировали гексаном при комнатной 
температуре (соотношение сырья к экстрагенту 1:5). 
Далее полученные извлечения объединялись. Органи-
ческий растворитель отгоняли в вакуум-ротационном 
испарителе при температуре 60оС до получения масля-
нистообразной массы красновато-коричневого цвета с 
выходом до 10% нейтральных липидов по отношению 
к воздушно-сухому сырью [8]. 

Хроматографическое разделение нейтральных липидов 
проведено методом тонкослойной хроматографии на 
пластинках Силуфол LS-5/40 с 10% гипсом. В качестве 
подвижной системы применены петролейный эфир, 
диэтиловый эфир и уксусная кислота в соотношении 
85:14:1 соответственно. Хроматограмму проявляли во-
дным раствором серной кислоты (30% разбавление) с 
последующим нагреванием пластинки и воздействием 
паров йода [6]. В сумме нейтральных липидов выявлены 
классы следующих соединений: углеводороды, жирных 
кислот эфирные следы, триацилглицериды, свободные 
жирные кислоты. Доминирующий класс – триацилгли-
цериды. Жирные кислоты идентифицировали методом 
высокоэффективной жидкостной хроматографии на 
хроматографе РТG (Waters) с рефрактометрическим 
детектором R-401 (Waters) и металлической аналити-
ческой колонкой (Hewlett-Packard 150,0x2,5 mm), за-
полненной сорбентом Bondopac C18 (обращенная фаза). 
Проведено ступенчатое градиентное элюирование на 
основе следующих подвижных фаз. Начальная фаза 
включала метанол и воду (1:2 соответственно), после-
дующая – тетрагидрофуран, ацетонитрил, вода (5:7:9 
соответственно) + 0,1% раствор уксусной кислоты. 
Расход подвижной фазы составил 1,5 мл/мин [2]. Ис-
правленное время удерживания каждого пика сравни-
валось с таковым стандартных образцов. Качественная 
и количественная идентификация хроматографических 
сигналов и достоверность результатов оценены по про-
грамме “OASIS-740”.  Весь ход анализа соответствует 
требованиям Департамента Национального Стандарта 
Грузии (2000 г, положение №138).

ЖИРНОКИСЛОТНЫЙ СОСТАВ МАСЛА СЕМЯН ТЫКВЫ КРУПНОЙ 
(CUCURBITAE MAXIMA DUCH), КУЛьТИВИРОВАННОЙ В ГРУЗИИ 

1Кикалишвили Б.Ю., 2Зурабашвили Д.З., 1Турабелидзе Д.Г., 1Анели Дж.Н., 3Шанидзе Л.А.

1тбилисский государственный медицинский университет, институт фармакохимии им. и. кутателадзе; 
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Согласно приведенным хроматографическим данным 
(таблица), исследованное масло семян тыквы крупной 
богато высшими жирными кислотами. Идентифициро-
ваны как ненасыщенные, так и моно- и полиненасыщен-
ные биологически значимые представители этого ряда, 
среди которых по своему суммарному содержанию 
значительно доминируют моно- и полиненасыщенные 
кислоты (80,4 мг%) по сравнению с ненасыщенными 
(18,2 мг%, р<0,001). Из таблицы явствует, что в ис-
следованном масле семян тыквы крупной идентифи-
цирован ряд ненасыщенных кислот, начиная от С12:0 
до С22:0, среди которых содержание пальмитиновой 
кислоты - 9,0±0,7 мг% наиболее высокое. Показатель 
содержания стеариновой кислоты в маслах природ-
ного происхождения обычно достаточно высокий. В 
исследованном нами масле семян тыквы он не превы-
шал 5,5±0,4 мг% и оказался значительно ниже уровня 
пальмитиновой кислоты (р<0,001). В исследованном 
масле содержание арахиновой кислоты  - 2,0±0,2 мг% 
оказалось достаточно высоким и достоверно превы-
шало содержание бегеновой кислоты - 1,2±0,1 мг%, 
(р<0,01). Уровни лауриновой и миристиновой кислот 
различны. Содержание лауриновой кислоты в ис-
следованном масле не превышает 0,2±0,01 мг%, в то 
время как миристиновой составляет 0,3±0,01 мг%. 
Сравнительный анализ подтвердил количественное 
(р<0,01) превосходство последней. Как в суммар-
ном отношении, так и в отдельности содержание 
ненасыщенных кислот значительно превалирует в 
исследованном нами масле семян тыквы. Обращает 
на себя внимание высокий уровень наличия весьма 
значимой, незаменимой в биологическом отноше-
нии полиненасыщенной линолевой кислоты. Ее 
содержание достигает 40,2±1,9 мг%, что придает 
исследуемому веществу особую биологическую 
ценность. Среди полиненасыщенных жирных кислот 
идентифицирована также линоленовая кислота. Ее 
содержание оказалось значительно ниже, не пре-
вышая 12,1±1,0 мг% и достоверно отличалось от 
содержания линолевой (р<0,001).

В исследованном масле идентифицирована мононена-
сыщенная жирная кислота – олеиновая. Ее содержание 
оказалось достаточно высоким (28,1±1,0 мг%) и до-
стоверно превышало уровень линолевой (р<0,001). 

Согласно приведенным данным, нам не удалось 
идентифицировать следующие три электрических 
сигнала. Пики на хроматограмме с временем удержи-
вания 5,53 мин, 9,10 мин и 14,04 минут. Сложность 
связана с тем, что в нашем распоряжении не имелось 
соответствующего внутреннего стандарта и поэтому 
не удалось провести качественную и количественную 
идентификацию. С другой стороны, только на основе 
исправленного времени удерживания качествен-
ная идентификация при градиентном ступенчатом 
элюировании некорректна. Предполагаем, что зафик-
сированный на 14,04 минуте хроматографический 
пик может соответствовать времени удерживания 
лигноцериновой кислоты, которая в таком случае со-
держится в исследованном масле в количестве, при-
близительно, 0,7±0,06 мг%. Электрические сигналы с 
временем удерживания 5,53 и 9,10 минут указывают 
на присутствие компонентов в минорных объемах.

Таким образом, масло семян тыквы большой, куль-
тивированной в Грузии, обладает высоким содер-
жанием ненасыщенных жирных кислот с двумя и 
тремя двойными связями. В наши задачи не входило 
конкретное определение суммарной ненасыщенно-
сти исследованного масла (число двойных связей на 
единицу веса материала), однако высокое содержание 
ингредиентов с двумя и тремя двойными связями 
(линолевая, линоленовая и олеиновая кислоты) ука-
зывает на значительную суммарную ненасыщенность 
исследованного масла. 

Ненасыщенные жирные кислоты являются важней-
шими представителями класса липидов, среди кото-
рых полиненасыщенные линолевая и линоленовая 
являются незаменимыми компонентами жизнедея-
тельности человека и животного мира. В результате 
высокой ненасыщенности, препараты, содержащие 
линолевую и линоленовую кислоты, проявляют 
исключительную противоопухолевую активность. 
Согласно Emanuel N. и соавт. [11], линолевая и лино-
леновая кислоты проявили противоопухолевое дей-
ствие на опухоли Брауна-Пирса у кроликов, саркому 
Иосида у крыс, асцитную опухоль Эрлиха у мышей, 
а также нашли применение для успешного лечения 
рака кожи человека. 

таблица. Жирные кислоты масла семян тыквы крупной (мг%)

Кислоты
Время 

удержи-
вания (мин)

Содержание,
мг% Кислоты

Время 
удержи-

вания (мин)

Содержание,
мг%

С12:0 4,01 0,2±0,01 С18:2 8,51 40,2±1,9
С14:0 5,02 0,3±0,01 С18:3 9,02 12,1±1,0

Не идентифи-
цирован 5,53 Менее 0,1 Не идентифи-

цирован 9,10 Менее 0,1

С16:0 6,77 9,0±0,7 С20:0 11,01 2,0±0,2
С18:0 7,53 5,5±0,4 С22:0 13,02 1,2±0,1
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Уникальное соотношение моно- и полиненасыщен-
ных жирных кислот в масле семян тыквы крупной, 
культивированной в Грузии, указывает на высокую 
биологическую активность исследованного масла и 
практическую ценность в аспекте медицины.
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SUMMARY

THE FATTY ACID COMPOSITION OF LARGE PUMPKIN SEED OIL 
(CURUCBITAE MAXIMA DICH) CULTIVATED IN GEORGIA 

1Kikalishvili B., 2Zurabashvili D., 1Turabelidze D., 1Anely Dj., 3Shanidze L.

1Tbilisi State Medical University, Kutateladze Institute of Pharmacochemistry; 
2Center of Mental Health and Prevention of Addiction; 3Chromatography Center, Tbilisi,Georgia

The aim of the study was to identify qualitatively and 
quantitatively fatty acid composition of large pumpkin 
seed oil cultivated in Georgia (Cucurbitae maxima 
Duch) and evaluate its biological activities. Evalua-
tion was conducted using high-performance liquid chro-
matography method. Fatty acids ranging from C12:0 to 
C22:0 were identified in the probe. The oil contained 
0,2±0,01mg% lauric, 0,3±0,01 mg% miristic, 9,0±0,7mg% 
palmitic, 5,5±0,4 mg% stearic, 28,1±1,0 mg% ole-

ic, 40,2±1,9 mg% linolic, 12,1±1,0 mg% linolenic, 
2,0±0,2mg% arachinic and 1,2±0,1 mg% begenic ac-
ids.  The investigation showed that large pumpkin seed 
oil contains a range of biologically significant fatty ac-
ids, unique proportion of which attaches great value to 
the vegetative material.

Keywords: Cucurbitae maxima Duch, fatty acid compo-
sition, large pumpkin seed oil.

РЕЗЮМЕ

ЖИРНОКИСЛОТНЫЙ СОСТАВ МАСЛА СЕМЯН ТЫКВЫ КРУПНОЙ (CUCURBITAE MAXIMA 
DICH), КУЛьТИВИРОВАННЫЙ В ГРУЗИИ 

1Кикалишвили Б.Ю., 2Зурабашвили Д.З., 1Турабелидзе Д.Г., 1Анели Дж.Н., 3Шанидзе Л.А.
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Целью исследования явилось определение жирнокис-
лотного состава масла семян тыквы крупной (Cucurbitae 
maxima Duch), семейства Cucurbitaceae, культивирован-
ной в Грузии, и оценка ее биологической активности. 
Оценка содержания высших жирных кислот произве-
дена в виде процентного соотношения от общей суммы 

идентифицированных кислот. В пробе определен ряд 
жирных кислот от C12:0 до C22:0. Исследованное масло 
содержит: 0,2±0,01 мг% лауриновой, 0,3±0,01 мг% - 
миристиновой, 9,0±0,7 мг% - пальмитиновой, 5,5±0,4 
мг% - стеариновой, 28,1±1,0 мг% - олеиновой, 40,2±1,9 
мг% - линолевой, 12,1±1,0 мг% - линоленовой, 2,0±0,2 
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мг% - арахиновой и 1,2±0,1 мг% - бегеновой кислоты. 
Таким образом, исследованное масло содержит ряд 
биологически значимых моно- и полиненасыщенных 

жирных кислот, уникальное соотношение которых при-
дает практическую ценность исследуемому веществу 
в аспекте медицины.

reziume

saqarTveloSi mozardi msxvili gogris (Cucurbitae maxima Duch) Teslis zeTis cximovani 
mJavebi da maTi biologiuri aqtivoba

1b. kikaliSvili, 2d. zurabaSvili, 1d. turabeliZe, 1j.aneli, 3l. SaniZe

1Tbilisis saxelmwifo samedicino universiteti, i. quTaTelaZis farmakoqimiis instituti; 
2fsiqikuri janmrTelobis da narkologiis prevenciis centri; 

3qromatografiuli centri, Tbilisi, saqarTvelo

saqarTveloSi kultivirebuli msxvili gog-
ris Teslis zeTSi Catarebulia maRalefeq-
turi siTxovani qromatografiis gamoyenebiT 
Tavisufali cximovani mJavebis Tvisobrivi 
da raodenobrivi analizi maTi Semadgenloba 
gaangariSebulia procentuli Tanafardobis 
mixedviT. dadgenilia maTi Semadgenloba 
C12:0-dan - C22:0-mde. zeTSi identificirebulia 
0,2±0,01 mg% laurinis, 0,3±0,01 mg% miristinis, 

9,0±0,7 mg% palmitinis, 5,5±0,4 mg% stearinis, 
28,1±1,0 mg% oleinis, 40,2±1,9 mg% linolis, 
12,1±1,0 mg% linolenis, 2,0±0,2 mg% araqinonis 
da 1,2±0,1 mg% begenis cximovani mJavebi. dadge-
nilia, rom saqarTveloSi mozardi TeTri 
gogris Teslis zeTi Seicavs biologiurad 
mniSvnelovan cximovan mJavebs, romelTa unika-
luri Tanafardoba mniSvnelovania praqti-
kuli medicinis aspeqtSi. 
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