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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 10 gverdze naklebs da 20 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. statias Tan unda axldes reziume inglisur, rusul da qarTul enebze 
aranakleb naxevari gverdis moculobisa (saTauris, avtorebis, dawesebulebis 
miTiTebiT da unda Seicavdes Semdeg ganyofilebebs: mizani, masala da meTodebi, 
Sedegebi da daskvnebi; teqstualuri nawili ar unda iyos 15 striqonze naklebi) 
da sakvanZo sityvebis CamonaTvali (key words).
 5. cxrilebi saWiroa warmoadginoT nabeWdi saxiT. yvela cifruli, Sema-
jamebeli da procentuli monacemebi unda Seesabamebodes teqstSi moyvanils. 
 6. 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.
 7. samamulo avtorebis gvarebi statiaSi aRiniSneba inicialebis TandarTviT, 
ucxourisa – ucxouri transkripciiT.
 8. 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.
 9. 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.
 10. statiis bolos saWiroa yvela avtoris xelmowera, romelTa raodenoba 
ar unda aRematebodes 5-s.
 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 treatment of rectal cancer (RC) continues to be one of 
the most urgent problems of modern coloproctology as the 
morbidity of this pathology is constantly increasing, and 
in majority of European countries is 15-25 per 100 000 
population [5] Acute colonic obstruction (ACO) is the most 
common and serious complications of colorectal cancer. 
If in case of the choice of surgical treatment methodology 
and techniques for the colon cancer has reached a certain 
level of consensus among different authors [3,9], then ap-
proaches for the treatment o f rectal cancer complicated by 
ACO are still an object of debate. For example, part of the 
authors recommends a multistage approach with formation 
of different types of unloading colostomies [7,8]. Other 
authors insist on the application of radical surgery with 
the imposition of end colostomy (Hartmann‘s operation), 
positing this strategy as the „gold standard“ for the treat-
ment ACO in patients with rectal cancer [1,6,12]. The main 
disadvantages of Hartmann’s operation are the need for a 
second major operation to reverse the colostomy which 
sometimes is technically more difficult than the first one, 
and the fact that 40-70% of patients do not have their colos-
tomy reversed, thereby significantly affecting their quality 
of life [4,13]. Some researchers consider the possibility to 
expand the indications for applying primery anastomosis 
after radical surgery of ACO, pointing out the necessety of 
intra-operative decompression of the colon [8,11]. These 
strategy is explained by a tendency to accelerate the pro-
cess of full surgical recovery. Thus, the development of 
optimal strategy for the surgical treatment of rectal cancer 
complicated with ACO can be classified into the category 
of actual problems in urgent coloproctology. The purpose 
of the presented study is to improve the results of surgical 
treatment in patients with rectal cancer complicated by an 
acute colonic obstruction. 

For this purpose we have compared two strategies for the 
treatment of patients with rectal cancer: Hartmann’s pro-
cedure versus the anterior resection with loop ileostomy 
and intra-operative decompression of the colon. 

Material and methods. The presented research included 
73 patients (study group) with rectal cancer who underwent 
emergent anterior and low anterior resection of rectum 
with loop ileostomy and intra-operative decompression 
of colon at the Surb Grigor Lusavorich Medical Center 
in the period of 2005-2013. Patients of this group were 
compared to a group of 68 patients (control group) with 
the same diagnosis who underwent Hartmann’s procedure 
in our clinic for the same period of time. Exclusion criteria 
were: peritonitis, perforation of the intestine, the presence 
of distant metastases, severe comorbidities, All participants 
were matched for age and sex and were also compared with 
regard to baseline characteristics, including the American 
Society of Anesthesiologists (ASA) score [10] was used to 
compare the baseline characteristics in control and study 
groups (Tables 1, 2).

Surgical techniques applied in control and study groups: 
Anterior and low anterior resections were performed 
according to generally accepted principles. The low ante-
rior resection included complete excision of mesorectum 
and ligation of middle rectal arteries and veins. Before 
the formation of primary anastomosis, we have used the 
technique of intra-operative decompression of the colon. 
The rectum was mobilized and then resected distal to the 
tumor and inserted into a special sterile hermetic plastic 
bag. After the colon lumen was opened (proximal to the 
tumor) stool masses of the proximal colon were emptied 
into the same hermetic bag and resection of the colon 

НАУКА

EFFICACY OF THE ANTERIOR RESECTION IN MANAGMENT 
OF ACUTE COLONIC OBSTRUCTION IN PATIENTS WITH RECTAL CANCER

Minasyan A., Sargsyan R.

Surb Grigor Lusavorich MC, department of colorectal surgery, Yerevan; 
Yerevan State Medical University after Mkhitar Heratsi, department of coloproctology, Armenia

Table 1. Patient characteristics in study and control groups
Age of the patients (in years) Study group Control group

Group mean with SD 60.6(13.7) 62.1(14.8)*
*- P=0.5330

Table 2. American Society of Anesthesiologists (ASA) score for the study and control groups
ASA score Study group Control group P value

ASA I 10/73(13.6%) 11/68(16.3%)  0.7869
ASA II 37/73 (50.7%) 35/68 (51.5%) 0.9246
ASA III 22/73 (30.1%) 20/68 (29.4.% )  0.9279 
ASA IV 4/73 (5.4%) 2/68 (2.9%) 0.9880
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was performed proximal to the tumor. Then the plastic 
hermetic bag (the size is selected individually) contain-
ing the tumor and feces was removed. The next step was 
the formation of “end to end” sigmorectal anastomosis, 
for which we have used a circular suture(compression) 
staplers - Autosuture, Ethicon, AKA-4, ASK-29. An air 
leak test was performed by rectoscope. In cases when 
anastomotic leakage was revealed (11 cases) additional 
silk sutures were placed. In all patients, decompression 
of anastomosis was performed by loop ileostomy. In 
postoperative stage anastomotic leakage was observed 
in 4 cases. Clinically, this complication was manifested 
by purulent discharge from the anus and presacral 
drainages. Conservative measures helped to control this 
complications within 10-15 days. Ileostomy reversal 
oparations were performed 1.5-2 months after the first 
operation. 

Hartman’s procedure and reconstruction surgery were 
performed according to the accepted standards of practice. 

Results and their discussion. Table 3 shows the rate 
of postoperative complications, rate of reversal surgery, 
and time to reversal surgery in control and study groups. 
Postoperative complications were assessed using 5-grade 
system based on the modified classification of Cleivin 
Dindo [2,10]. 

Among the 68 patients who underwent Harman’s proce-
dure only 16 underwent colostomy closure, whereas in 
the study group only in 6 patients the reversal surgery was 
not performed. 

Two mortality cases were registered in each group. Causes for 
the difference in the rate of reversal operations in both groups 
(68/16 vs 73/67) are different and include severe comorbidi-
ties, simplicity and safety of ileostomy closure, death of the 
patient, refusal of patients for the surgery, chemotherapy, acci-
dents. The median time from Hartman’s procedure to reversal 
surgery was estimated as 234(26.6) days and the median time 
from the anterior resection to reversal was 70 (14.8) days. 
Results indicate significant shortening of the period before the 
reversal surgery in the study group where patients underwent 
anterior resection (P<0.05). 

Thus, the technique of low anterior resection with intraop-

erative decompression and ileostomy that we have applied 
for the management of patients with acute rectal obstruc-
tion, expands the indications for the imposition of primary 
intestinal anastomosis, without increasing the rate of post-
surgical complications, improves outcomes, significantly 
reduces the period of full recovery. 
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SUMMARY

EFFICACY OF THE ANTERIOR RESECTION IN MANAGMENT 
OF ACUTE COLONIC OBSTRUCTION IN PATIENTS WITH RECTAL CANCER

Minasyan A., Sargsyan R.

Surb Grigor Lusavorich MC, department of colorectal surgery, Yerevan; 
Yerevan State Medical University after Mkhitar Heratsi, department of coloproctology, Armenia

The aim of this study is to improve the results of surgical treat-
ment of acute bowel obstruction caused by rectal cancer and 
to reduce the period of full recovery of patients. The presented 
research included 73 patients (study group) with rectal cancer 
who underwent emergent anterior resection of rectum with 
loop ileostomy and intra-operative decompression of colon. 
Patients of this group were compared to a group of 68 patients 
(control group) with the same diagnosis who underwent Hart-
mann’s procedure. There was no essential difference between 

the two groups in the quantity of postoperative complications. 
However the results indicate significant difference in reversal 
rates and time to reversal. Thus, the technique of low anterior 
resection with intraoperative decompression and ileostomy 
that we used improves outcomes, significantly reduces the 
period of full recovery.

Keywords: rectal cancer, acute colonic obstruction, ante-
rior resection of rectum.

РЕЗЮМЕ

ЭФФЕКТИВНОСТЬ ПЕРЕДНЕЙ РЕЗЕКЦИИ ПРИ ХИРУРГИЧЕСКОМ ЛЕЧЕНИИ 
ОСТРОЙ ОБТУРАЦИОННОЙ НЕПРОХОДИМОСТИ У БОЛЬНЫХ РАКОМ ПРЯМОЙ КИШКИ

Минасян А.М., Саргсян Р.С.

Медицинский центр “Сурб Григор Лусаворич”, отдeление колопроктологии, Ереван; 
Ереванский государственный медицинский университет им. М. Гераци, кафедра колопроктологии, Армения

Разработка оптимальной тактики хирургического 
лечения рака прямой кишки, осложненного острой 
кишечной непроходимостью (ОКН) является акту-
альной проблемой в современной ургентной коло-
проктологии. 

Цель исследования - улучшить результаты и со-
кратить сроки полной хирургической реабилитации 
больных.

Исследование основано на анализе клинического на-
блюдения 141 больного ОКН при раке прямой кишки 
с локализацией опухоли на 7 см выше края ануса. В 
основную клиническую группу включены 73 боль-
ных, которым была выполнена передняя или низкая 
передняя резекция прямой кишки методом интраопе-
рационной декомпрессии толстой кишки и наложением 
разгрузочной илеостомы. В контрольную клиническую 

группу вошли 68 пациентов, которым была выполнена 
резекция прямой кишки по Гартману. 

Послеоперационные осложнения оценивались по пяти 
степеням в соответствии с классификацией Clavien-
Dindo. Существенной разницы между двумя группами 
в количестве послеоперационных осложнений не выяв-
лено. Однако результаты указывают на существенную 
разницу процента и сроков выполненных восстанови-
тельных операций.

Разработанная авторами тактика ведения больных 
острой обтурационной прямокишечной непроходимос-
тью позволяет расширить показания к наложению пер-
вичных межкишечных анастомозов, не увеличивая при 
этом числа послеоперационных осложнений, улучшить 
результаты и сократить сроки полной хирургической 
реабилитации больных. 



10

 
МЕДИЦИНСКИЕ НОВОСТИ ГРУЗИИ

CFMFHSDTKJC CFVTLBWBYJ CBF[KTYB

reziume

wina rezeqciis efeqturoba mwvave obturaci-
uli gauvalobis qirurgiuli mkurnalobis 
dros swori naqwlavis kiboTi avadmyofebSi

a.Mminasiani, r. sargsiani

samedicino centri “surb grigor lusa-
voriCi”, koloproqtologiis ganyofileba, 
erevani; m. heracis sax. erevnis saxelmwifo 
samedicino universiteti, koloproqtologiis 
kaTedra, somxeTi

mwvave nawlavuri gauvalobiT garTulebuli 
swori naqwlavis kibos qirurgiuli mkurnalo-
bis optimaluri taqtikis mkurnalobis Se-
muSaveba warmoadgens Tanamedrove urgentuli 
koloproqtologiis aqtualur problemas.

kvlevis mizans warmoadgenda qirurgiuli 
mkurnalobis efeqturobis gaumjobeseba da 
avadmyofebis qirurgiuli reabilitaciis 
vadebis Semcireba.

gamokvlevaSi CarTuli iyo 141 avadmyofi 
swori naqwlavis kibos diagnoziT, mwvave naw-
lavuri gauvalobiT, simsivnis lokalizaciiT 
anusis sazRvridan 7  sm simaRleze.

ZiriTadi klinikuri jgufi warmodgenili 
iyo 73 pacientiT, romelTac gaukeTda swori 
nawlavis wina an dabali wina rezeqcia msxvi-
li nawlavis intraoperaciuli dekompresiis 
meTodiT ganmtvirTveli iliostomis dadeb-
iT. sakontrolo klinikuri jgufi Seadgina 
68 pacientma, romlebsac Cautarda swori 
nawlavis rezeqcia Hartmann meTodiT.

operaciis Semdgomi garTulebebi Sefasda 
Clavien-Dindo-s meTodiT 5 xarisxovani sistemis 
gaTvaliswinebiT.

miRebuli Sedegebis mixedviT, zemoaRniS-
nul or sakvlev jgufSi operaciisSemdgomi 
garTulebebis raodenobaSi gansxvaveba ar 
gamovlinda, Tumca did sxvaobas hqonda ad-
gili Sesrulebuli aRdgeniTi operaciebis 
procentebSi da Sedegebis vadebSi.

avtorebis mier SemuSavebuli mwvave obtura-
ciuli nawlavuri gauvalobis mkurnalobis 
taqtika saSualebas iZleva gafarTovdes 
CvenebaTa raodenoba pirveladi nawlavTa-
Sorisi anostomozebis Sesasruleblad, 
operaciisSemdgomi garTulebaTa ricxvis 
gazdris gareSe, gaumjobesdes avadmyofebis 
qirurgiuli mkurnalobis Sedegebi da Sem-
cirdes sruli qirurgiuli reabilitaciis 
vadebi.

РЕЗУЛЬТАТЫ ЛАПАРОСКОПИЧЕКОЙ РЕЗЕКЦИИ ПОЧКИ В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ ВИДА ДОСТУПА И РАЗМЕРОВ ОПУХОЛЕВОГО ПРОЦЕССА

¹Нагиев Р.Н., ¹Имамвердиев С.Б., 2Шанлы О.М. 

¹Азербайджанский медицинский университет, кафедра урологии; 
²Стамбульский университет, кафедра урологии, Турция

За последние годы растёт интерес специалистов к 
выполнению органосохраняющих операций при раке 
почки. Результаты ранее проведенных исследований 
показали, что органосохраняющая операция по поводу 
рака почки при условии выполнения ее в пределах здо-
ровых тканей не уступает органуносящей [1]. Наиболее 
интересным направлением в данной области является 
резекция почки лапароскопическим и роботизирован-
ным методами. 

Лапароскопическая резекция почки (ЛРП) по поводу 
опухоли впервые выполнена Winfield в 1993 году [8]. 

Большинство авторов скептически относится к успеш-
ности данного метода, так как его выполнение связано 
с значительными техническими сложностями. В после-
дующие годы в связи с развитием эндовидеотехнологии 
ЛРП существенно усовершенствована, что обеспечило 
хорошие ранние и отдаленные результаты и широкое 
внедрение данной методики как органосохраняющего 
хирургического лечения больных опухолью почки [5]. 
В настоящее время большинство ученых-исследова-
телей считает, что лапароскопическая резекция почек 
является первой линией хирургии для удаления T(1a) 
опухолей размером до 4 см [4]. 
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Лапароскопическая резекция почки может выпол-
няться трансперитонеальным и ретроперитонеаль-
ным доступами. Выбор доступа, в основном, зависит 
от локализации опухолевого процесса, перенесённых 
ранее оперативных вмешательств, а также от опыта 
и предпочтения хирурга. Однако, ввиду наличия 
большего оперативного пространства большинство 
хирургов отдают предпочтение трансперитонеаль-
ному доступу [3,6].

Целью исследования явилось проведение ретроспек-
тивного сравнительного анализа результатов лапаро-
скопическая резекция почки в зависимости от вида 
доступа и размеров опухоли.

Материал и методы. Проведён ретроспективный 
анализ больных опухолью почки, которым была вы-
полнена лапароскопическая трансперитонеальная или 
ретроперитонеоскопическая резекция почки за период с 
2010 по 2015 гг. В исследование включены 170 больных, 
получивших оперативное лечение в урологических кли-
никах медицинского факультета Стамбульского универ-
ситета и Азербайджанского медицинского университета. 
Среди пациентов было 108 (63,5%) мужчин и 62 (36,5%) 
женщины в возрасте от 17 до 80 лет (средний возраст 
56,6±0,9 лет). Индекс массы тела больных колебался в 
пределах от 20 до 43 кг/м2 (средний 27,2±0,3 кг/м2). В за-
висимости от продолжительности заболевания больные 
были разделены на 5 групп - до 6 месяцев, 6-12 месяцев, 

1-5 лет, более 5 лет и обнаруженные случайно (таблица 
1). Следует отметить, что у 60 (35,3±3,7%) больных 
заболевание проходило бессимптомно и выявлено 
случайно при обращении к специалистам по другому 
поводу. Основными жалобами больных опухолью 
почки были боли в поясничной области, гематурия, 
дизурия, общая слабость, повышение температуры. 
У 110 больных наблюдались различные симптомы, 
из них у 89 больных – боли в поясничной области, у 
16 – гематурия, у 8 – дизурия, у одного повышение 
температуры, у 4 больных наблюдалось сочетание 
двух симптомов.

У 93 (54,7%) больных, наряду с основной патологией, 
набдюдались различные сопутствующие заболевания. 
61 (35,9%) больной до ЛРП перенес различные опера-
тивные вмешательства. У 59 (34,7%) больных опухоль 
локализовалась в верхнем сегменте, у 46 (27,1%) - в 
среднем и у 65 (38,2%) - в нижнем сегменте почки 
(таблица 1). Регионарные (лимфогенные) метастазы 
обнаружены у 2 (1,2%), отдалённые метастазы - у 1 
(0,6%) больного. 78 (45,9%) больным выполнена право-
сторонняя ЛРП, 92 (54,1%) - левосторонняя. ЛРП у 154 
(90,6%) больных выполнена трансперитонеальным, у 
16 (9,4%) больных – ретроперитонеальным доступами. 
У большинства больных ЛРП выполняли с установкой 
3 портов - 115 (67,6%), 53 (31,2%) больным установлен 
дополнительный четвертый порт, в 2 (1,2%) случаях 
установлено 5 портов.

Таблица 1. Общая характеристика больных, перенесших ЛРП
Показатели M±m (min-max) (%)

Возраст (лет) 56,±0,9 (17-80)

Пол
М 108 (63,5%)
Ж 62 (36,5%)

ИМТ (кг/м2) 27,2±0,3 (20-43)

Продолжительность основного 
заболевания

< 6 мес. 39 (22,9±3,2%)
6-12 мес. 47 (27,6±3,4%)
1-5 лет 21 (12,4±2,5%)
> 5 лет 3 (1,8±1,0%)
Случайная находка 60 (35,3±3,7%)

Сопутствующие заболевания 93 (54,7%)
Перенесённые ранее операции 61 (35,9%)

Локализация
Верхний сегмент 59 (34,7%) 
Средний сегмент 46 (27,1%)
Нижний сегмент 65 (38,2%)

Регионарные (лимфогенные) метастазы 2 (1,2%)
Отдалённые метастазы 1 (0,6%)

Вход
Хассон 18 (10,6%)
Вереш 152 (89,4%)

Вид доступа
транс- 154 (90,6%)
ретро- 16 (9,4%)

Сторона
справа 78 (45,9%)
слева 92 (54,1%)
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С целью проведения сравнительного анализа резуль-
татов ЛРП больные разделены на несколько подгрупп 
в зависимости от вида доступа: 1а - 154 больных, ко-
торым выполнена трансперитонеальная ЛРП, 1б – 16 
больных, перенесших ретроперитонеоскопическую 
резекцию почки. В зависимости от размеров опухоли: 
группа 2а – 117 больных (менее 4 см) и 2б – 53 больных 
(более 4 см). У 155 больных при выполнении резекции 
почки наложены гемастатические швы, из них у 87 
(51,5%) в качестве шовного материала использовали 
викрил (Vicryl, Ethicon EndoSurgery), у 68 (40,2%) 
больных - комбинацию викрила (Vicryl) и в-лок (V-loc, 
Covidien). Кроме шовного материала при ЛРП, с целью 
остановки паренхиматозного кровотечения, использо-
вали аргонно-плазменный коагулятор и ряд гемастати-
ческих агентов: гемастатическая губка – спонгостан 
(Spongostan, Ferrosan, Denmark), рассасывающийся 
плетёный материал - сурджисел (Surgisel, Ethicon, USA) 
и биоклей флосил (Floseal, Baxter, USA). 

Статистическая обработка полученных данных прово-
дилась по ранговому тесту Kruskal-Wallis, с использо-
ванием программы SPSS v.20.

Результаты и их обсуждение. Из 170 больных, кото-
рым выполнена ЛРП, ни в одном случае летального 
исхода не наблюдалось. Конверсия была у 3 (1,8±1,0%) 
больных. Одному из них, с расположением опухоли у 
ворот почки и размером 5х4 см, пришлось выполнить 
открытую радикальную нефрэктомию. Время проведе-
ния оперативного вмешательства колебалось в пределах 
от 50 до 250 минут (среднее 115,4±2,3 мин.), время 
инсуффляции - от 40 до 240 минут (среднее 103,8±2,2 
мин.), интраоперационная кровопотеря составила от 
15 до 400 мл (средняя 120,6±6,3 мл). Макропрепараты 
были удалены 160 (94,1%) больным через увеличенный 
разрез порта, 7 (4,1%) - через разрез Гибсона, 2 (1,2%) 
- выполнена люмботомия и одному (0,6%) - разрез 
Шеврона. Размеры опухоли колебались в пределах 
от 1 до 13 см (средний 3,85±0,12 см). У 37 (21,9%) 
больных при выполнении резекции почки вскрыта ча-
шечно-лоханочная система (ЧЛС), которая ушивалась 
викрилом 3/0 непрерывно. 17 больным (10,1%) резекция 
выполнялась без пережатия почечных сосудов (нулевая 
ишемия), у 96 (56,8%) проведено пережатие только почеч-
ной артерии, 49 (29,0%) вены и артерии по отдельности, 
7 (4,1%) больным одновременно, среднее время тепло-
вой ишемии составило 22,01±0,83 минуты. Различные 
интраоперационные осложнения наблюдались у 4 (2,4%) 
больных, из них у 3 - повреждение сегментарной артерии, 
у одного - повреждения кишечника. Во всех случаях ос-
ложнение ликвидировано лапароскопически, у данных 
больных конверсии не наблюдалось. Всем больным во 
время операции были установлены дренажные трубки, 
время дренирования колебалось в пределах от 2 до 14 
суток (среднее - 3,42±0,11 сутки). Характер опухолевого 
процесса у 165 (97,1%) больных был злокачественным, у 

5 (2,9%) - доброкачественным. У всех больных со злока-
чественным процессом выявлен почечно-клеточный рак, 
из 5 больных с доброкачественными опухолями почки у 3 
была онкоцитома, у 2 - ангиомиолипома. Распределение 
больных в зависимости от стадии и градации опухолевого 
процесса представлено в таблице 1. В послеопераци-
онном периоде у 25 (14,7±2,7%) больных наблюдались 
различные осложнения. Среднее время госпитализации 
составило 4,11±0,16 суток (от 2 до16 суток).

Интенсивность болей в раннем послеоперационном 
периоде оценивалась в баллах по шкале вербальных 
оценок (Verbal Rating Scale): у большинства больных 
(106 - 62,4±3,7%) боль была слабой (1 балл), у 64 
(37,6±3,7%) – умеренной (2 балла), что позволило из-
бежать назначения сильных наркотических аналгетиков 
в послеоперационном периоде, таблица 2 [2].

Не менее значимым критерием оценки эффективности 
результатов операции является качество жизни больных 
в послеоперационном периоде - оценку проводили по 
шкале послеоперационной оценки качества жизни 
онкологических больных - ECOG (PERFORMANCE 
STATUS) спустя 3, 6 и 12 месяцев после операции и 
косметический эффект операции [7]. 

Косметический эффект перенесенной операции 134 
(78,8±3,1%) больных оценили как «отличный», «хо-
роший» - 32 (18,8±3,0%), «удовлетворительный» - 4 
(2,4±1,2%), таблица 2.

Результаты ретроспективного анализа ЛРП в зависи-
мости от вида доступа (подгруппы 1а и 1б) представ-
лены в таблице 3. Оценивая полученные результаты, 
следует отметить, что конверсия и интраоперационные 
осложнения наблюдались только в подгруппе 1а (транс-
перитонеальная ЛРП). Статистически достоверные 
результаты получены по времени операции и инсуф-
фляции, интраоперационной кровопотери и времени 
тепловой ишемии, которые были лучше в подгруппе 1б 
(ретроперитонеоскопическая резекция почки) (p<0,01). 
Среднее количество установленных троакаров и раз-
меры опухоли были меньше в подгруппе 1б (p<0,05). 
Продолжительность дренирования и длительность 
госпитализации была меньше у больных, перенесших 
трансперитонеальную ЛРП. Жалоб на болевые ощуще-
ния у больных в раннем послеоперационном периоде 
в 1б подгруппе было меньше в сравнении с 1а под-
группой (таблица 3). Косметический эффект операции 
в обеих подгруппах больные оценили приблизительно 
одинаково, а оценка качества жизни у больных, пере-
несших оперативное вмешательство трансперитоне-
альным доступом была выше (таблица 3).

Оценка интраоперационных, ранних и поздних по-
слеоперационных результатов ЛРП в зависимости от 
размеров опухоли представлена в таблице 4.
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Таблица 2. Интраоперационные, ранние и поздние послеоперационные результаты больных, 
перенесших ЛРП

Конверсия 3 (1,8±1,0%)

Продолжительность операции (мин.) 115,4±2,3 (50-250)

Продолжительность инсуффляции (мин.) 103,8±2,2 (40-240)

Объем кровопотери (мл) 120,6±6,3 (15-400)
Продолжительность дренирования 

(сутки) среднее 3,42±0,11 (2-14)

Вскрытие ЧЛС 
(n=169)

отсутствует 132 (78,1%)
открыта 37 (21,9%)

Пережатие почечных сосудов
(n=169)

отсутствует 17 (10,1%)

артерия 96 (56,8%)

артерия и вена 49 (29,0%)

артерия и вена вместе 7 (4,1%)

Время тепловой ишемии (мин.) 22,01±0,83 (0-45)

Интраоперационные осложнения 4 (2,4%)

Разрез через, который удалён 
макропрепарат 

Порт 160 (94,1%)

Гибсон 7 (4,1%)

Люмботомия 2 (1,2%)

Шеврон 1 (0,6%)

Количество послеоперационных осложнений 
по классификации Clavien-Dindo

25 (14,7±2,7%)

Продолжительность пребывания в стационаре (сутки) 4,11±0,16 (2-16)

Размеры новообразования (см) 3,85±0,12 (1-13)

Характер опухолевого процесса доброкачественный 5 (2,9%)

злокачественный 165 (97,1%)

Стадия опухолевого процесса (T1-T3) (n=165) T1 – 160 (94,1%)
T2 – 4 (2,4%)
T3 - 1 (0,6%)

Градация опухолевого процесса (n=165)
(Fuhrman grade)

1 – 26 (15,8%)
2 – 119 (72,1%)
3 – 20 (12,1%)

Интенсивность болей в раннем 
послеоперационном периоде 

(баллы) (0-2)

1 106 (62,4±3,7%)

2 64 (37,6±3,7%)

Косметический эффект 

отличный 134 (78,8±3,1%)

хороший 32 (18,8±3,0%)

удовлетворительный 4 (2,4±1,2%)

Оценка качества жизни больных после операции по шкале EGOC 

0 – 123 (72,4%)

1 – 46 (27,0%)
2 – 1 (0,6%)
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Таблица 3. Показатели результатов ЛРП в зависимости от вида доступа

Показатели
Вид доступа

1а (транс-) n=154 1б (ретро-) n=16

Конверсия 3 (1,9±1,1%) -

Число троакаров среднее 3,36±0,04 (3-5) 3,06±0,06 (3-4)

Продолжительность операции (мин.) 118,1±2,3 
(50-250) 88,8±5,4 (55-130)

Продолжительность инсуффляции (мин.) 106,8±2,3
(40-240) 75,8±5,8 (43-120)

Объем кровопотери (мл) 125,1±6,8
(20-400)

76,6±11,8 
(15-200)

Продолжительность 
дренирования Среднее (сутки) 3,36±0,09 (2-8) 3,94±0,72 (2-14)

Время тепловой ишемии (мин.) 22,75±0,84 (0-45) 14,94±3,00 (0-43)

Интраоперационные осложнения 7 (4,5±1,7%) -

Количество послеоперационных осложнений 22 (14,3±2,8%) 3 (18,8±9,8%)

Продолжительность пребывания в стационаре (сутки) 4,08±0,16 (2-16) 4,38±0,70 (2-14)

Размеры новообразования (см) 3,93±0,13(1,5-13) 3,11±0,35 (1-6,3)

Характер опухолевого 
процесса

доброкачественный 5 (3,2%) -

злокачественный 149 (96,8%) 16 (100%)

Стадия опухолевого 
процесса (T1-T3)

T1 144 (93,5%) 16 (100%)

T2 4 (2,6%) -

T3 1 (0,6%) -

Градация опухолевого 
процесса 

(Fuhrman grade)

1 25 (16,8%) 1 (6,3%)

2 105 (70,5%) 14 (87,5%)

3 19 (12,8%) 1 (6,3%)

4 - -
Интенсивность болей 
в раннем послеопера-

ционном периоде 

1 94 (61,0±3,9%) 12 (75±10,8%)

2 60 (39,0±3,9%) 4 (25±10,8%)

Косметический эффект

отличный 121 (78,6±3,3%) 13 (81,3±9,8%)

хороший 29 (18,8±3,2%) 3 (18,7±9,8%)

удовлетворительный 4 (2,6±1,3%) -

Оценка качества жизни 
больных после операции 

по шкале ECOG

0 116 (75,4%) 7 (43,8%)

1 37 (24,0%) 9 (56,2%)

2 1 (0,6%) -
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Таблица 4. Разделение больных с опухолями почки, перенесших лапароскопическую резекцию, 
на подгруппы в зависимости от размеров опухоли (<4 см; >4 см)

Показатели Размеры опухоли 
2а (< 4 см) n=117 2б (> 4 см) n=53

Вид доступа
транс- 106 (90,6%) 48 (90,6%)
ретро- 11 (9,4%) 5 (9,4%)

Конверсия 2 (1,7±1,2%) 1 (1,9±1,9%)
Число троакаров среднее 3,33±0,05 (3-5) 3,34±0,07 (3-4)

Продолжительность операции (мин.) 115,5±2,8 
(50-250)

115,2±3,6 
(70-190)

Продолжительность инсуффляции (мин.) 104,0±2,8 
(40-240)

103,6±3,7 
(55-180)

Объем кровопотери (мл) 122,3±7,9 
(15-400)

116,8±10,4 
(30-400)

Продолжительность 
дренирования Среднее (сутки) 3,37±0,14 (2-14) 3,53±0,16 (2-7)

Вскрытие ЧЛС отсутствует 97 (82,9%) 35 (67,3%)
открыта 20 (17,1%) 17 (32,7%)

Пережатие почечных 
сосудов

отсутствует 16 (13,7%) 1 (1,9%)
артерия 74 (63,2%) 22 (41,5%)

артерия и вена 24 (20,5%) 25 (47,1%)
артерия и вена вместе 3 (2,6%) 4 (7,5%)

Время тепловой ишемии (мин.) 20,98±1,05 (0-45) 24,33±1,25 (0-44)
Интраоперационные осложнения 5 (4,3±1,9%) 2 (3,8±2,6%)

Разрез через, который 
удалён макропрепарат

Порт 114 (97,4%) 46 (86,8%)
Гибсон 1 (0,9%) 6 (11,3%)

Люмботомия 1 (0,9%) 1 (1,9%)
Шеврон 1 (0,9%) -

Количество послеоперационных осложнений 
по классификации 19 (16,2±3,4%) 6 (11,3±4,4%)

Продолжительность пребывания в стационаре 4,06±0,18 (2-14) 4,21±0,33 (2-16)

Характер опухолевого 
процесса

доброкачественный 4 (3,4%) 1 (1,9%)
злокачественный 113 (96,9%) 52 (98,1%)

Размеры новообразования (см) 3,11±0,07 (1-4) 5,48±0,23(4,1-13)

Стадия опухолевого 
процесса (T1-T3)

T1 113 (96,6%) 47 (88,7%)
T2 - 4 (7,5%)
T3 - 1 (1,9%)

Градация опухолевого 
процесса 

(Fuhrman grade)

1 22 (19,5%) 4 (7,7%)
2 80 (70,8%) 39 (75,0%)
3 11 (9,7%) 9 (17,3%)
4 - -

Интенсивность болей 
в раннем послеопера-

ционном периоде 

1 80 (68,4±4,3%) 26 (49,1±6,9%)
2 37 (31,6±4,3%) 27 (50,9±6,9%)

Косметический эффект
отличный 107 (91,5±2,6%) 27 (50,9±6,9%)
хороший 8 (6,8±2,3%) 24 (45,3±6,8%)

удовлетворительный 2 (1,7±1,7%) 2 (3,8±2,6%)

Оценка качества жизни 
больных после операции 

по шкале EGOC

0 87 (74,3%) 36 (67,9%)
1 29 (24,8%) 17 (32,1%)
2 1 (0,9%) - 
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Значения показателей вида доступа, конверсии, вре-
мени операции и инсуффляции, интраоперационной 
кровопотери, продолжительности дренирования и го-
спитализация, а также количество интраоперационных 
осложнений в обеих группах были приблизительно 
одинаковыми. Количество случаев послеоперацион-
ных осложнений в подгруппе 2а было больше, а время 
тепловой ишемии почки - меньше, в сравнении с под-
группой 2б. Статистически достоверные результаты 
получены по количеству вскрытия ЧЛС при резекции 
почки, градации опухолевого процесса (p<0,05), стадии 
опухоли, разреза, через который удалён макропрепарат 
и косметического эффекта операции (p<0,01), которые 
оказались значительно лучше у больных с размером 
опухоли менее 4 см. 

Таким образом, размеры опухоли влияют на ход опера-
ции, т.е. возникают большие технические сложности, 
связанные со вскрытием ЧЛС и необходимостью ее 
ушивания, а также увеличивается время тепловой ише-
мии, что негативно сказывается на функциональном 
состоянии почки.

Заключение. Лапароскопическая резекция почки явля-
ется методом выбора хирургического лечения больных с 
опухолями почки. Данная операция может выполняться 
как трансперитонеальным, так и ретроперитонеальным 
доступами. Большие размеры опухолевого процесса не 
являются противопоказанием к выполнению органосох-
раняющей лапароскопической операции.
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SUMMARY

THE RESULTS OF LAPAROSCOPIC PARTIAL 
NEPHRECTOMY DEPENDING ON THE TYPE OF 
ACCESS AND THE TUMOUR SIZE

¹Naghiyev R., ¹Imamverdiyev S., 2Sanli O.

¹Azerbaijan Medical University, Department of Urology; 
²Istanbul University, Department of Urology, Turkey

Aim - retrospective comparative analysis of results of 
laparoscopic partial nephrectomy (LPN) depending on 
the type of access and the size of the tumor.

The study included 170 patients undergoing LPN during 
the period from 2010 to 2015 years. Among the patients 
was 108 males (63.5%) and 62 women (36.5%) rang-
ing in age from 17 to 80 years (average age 56,6±0.9 
years). Depending on the type of access and the size 
of the tumor patients divided into 4 subgroups-154 pa-
tients who performed transperitoneal LRP, 16 patients 
undergoing retroperitoneal partial nephrectomy, 117 
patients with tumor less than 4 cm and 53 patients with 
tumor more than 4 cm. 

There were no fatalities in 170 patients undergo-
ing LRN, 3 (1.8±1.0%) patients had conversion, two 
of which involved open partial nephrectomy and one 
case involved radical nephrectomy. The duration of 
the surgery ranged 50-250 min (115.4±2.3 min on av-
erage), while time of insufflation ranged 40-240 min 
(103.8±2.2 min on average). Average intraoperative 
blood loss constituted 120.6±6.3 ml (15-400 ml), aver-
age time of warm ischemia was 22.01±0.83 min. Dif-
ferent intraoperative complications were observed in 4 
patients (2.4%), in the postoperative period in 25 pa-
tients (14.7±2.7%). Patients spent 2-16 days (average 
4.11±0.16 days) in the hospital after surgery. 

LRP can perform as transperitoneal а retroperitoneal ap-
proaches. The large size of kidney tumour, are not a con-
traindication for laparoscopic organ-preserving surgery 
and can successfully performed in experienced hands and 
specialized centres.

Keywords: kidney tumour, laparoscopic partial nephrec-
tomy.
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РЕЗЮМЕ

РЕЗУЛЬТАТЫ ЛАПАРОСКОПИЧЕКОЙ РЕ-
ЗЕКЦИИ ПОЧКИ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ВИДА 
ДОСТУПА И РАЗМЕРОВ ОПУХОЛЕВОГО ПРО-
ЦЕССА

¹Нагиев Р.Н., ¹Имамвердиев С.Б., 2Шанлы О.М. 

¹Азербайджанский медицинский университет, кафе-
дра урологии; ²Стамбульский университет, кафедра 
урологии, Турция

Цель исследования - ретроспективный сравнительный 
анализ результатов лапароскопической резекции почки 
в зависимости от вида доступа и размеров опухоли.

В исследование включены 170 больных, перенесших 
лапароскопическую резекцию почки (ЛРП) за период 
с 2010 по 2015 гг. Среди них 108 (63,5%) мужчин и 62 
(36,5%) женщины в возрасте от 17 до 80 лет (средний 
возраст 56,6±0,9 лет). В зависимости от вида доступа 
больные были разделены на 4 группы: 1а - 154 больных, 
которым выполнена трансперитонеальная ЛРП и 1б - 
16 больных, перенесших ретроперитонеоскопическую 
резекцию почки. С учетом размера опухоли больные 
также были разделены на 2 подгруппы: 2а - 117 боль-
ных с размером опухоли менее 4 см и 2б - 53 больных 
с опухолью более 4 см.

Из 170 больных, которым была выполнена ЛРП, ле-
тального исхода ни в одном случае не наблюдалось, 
конверсия была у 3 (1,8±1,0%) больных. Время опера-
ции колебалось в пределах от 50 до 250 минут (среднее 
115,4±2,3 мин.), инсуффляции - от 40 до 240 минут 
(среднее 103,8±2,2 мин.), интраоперационная кровопо-
теря составила от 15 до 400 мл (средняя 120,6±6,3 мл), 
среднее время тепловой ишемии - 22,01±0,83 минуты. 
Различные интраоперационные осложнения наблюда-
лись у 4 (2,4%) больных, послеоперационные - у 25 
(14,7±2,7%). Среднее время госпитализации составило 
4,11±0,16 суток (от 2 до16 суток).

Анализ результатов проведенного исследования по-
зволяет заключить, что ЛРП может выполняться как 
трансперитонеальным, так и ретроперитонеальным 
доступами. Большие размеры опухолевого процесса, 
не являются противопоказанием к выполнению орга-
носохраняющей лапароскопической операции.

reziume

Tirkmlis laparoskopiuli rezeqciis Sede-
gebi simsivnuri procesis zomisa da operaci-
uli midgomisgan damokidebulebiT

1r. nagievi, 1s. imamverdievi, 2o. Sanli

1azerbaijanis samedicino universiteti, 
urologiis kaTedra, baqo, azerbaijani; 2stam-
bulis universiteti, urologiis kaTedra, 
TurqeTi

kvlevis mizans warmoadgenda Tirkmlis 
laporoskopiuli rezeqciis Sedegebis Se-
darebiTi retrospeqtuli analizi simsivnis 
zomisa da operaciuli midgomis gaTva-
liswinebiT.

kvlevaSi CarTuli iyo 17-80 wlis asakis 
(saSualo asaki – 56,6±0,9 w.)  170 pacienti, 
108 (63,5%) mamakaci, 62 (36,5%) qali, romleb-
sac 2010-2015 ww. CautardaT laparoskopiuli 
mkurnaloba. operaciuli midgomis gaTva-
liswinebiT avadmyofebi daiyo  or jgufad: 
154  avadmyofi, romelTac CautardaT trans-
peritoneuli laparoskopia, 16 avadmyofs - 
retroperitoneoskopiuri rezeqcia. simsivnis 
zomis mixedviT avadmyofebi, aseve, daiyo or 
jgufad: 117  avadmyofi 4  sm-ze naklebi da 
53 avadmyofi 4  sm-ze meti zomis simsivniT. 

operaciis Semdgom arc erT SemTxvevaSi le-
taloba ar aRiniSna. konversia gamovlinda 3 
(1,8±1,0%) SemTxvevaSi; operaciis xangrZlivo-
bam Seadgina 50-250 wT. (saSualod - 115,4±2,3 
wT.), insuflaciam – 40-240 wT. (saSualo 
- 103,8±2,2 wT.), siTburi iSemiis saSualo 
dro - 22,01±0,83 wuTi, intraopera-ciulma 
sisxlkargvam Seadgina 15-400 ml (saSualo 
- 120,6±6,3 ml). sxvadasxva saxis intraoper-
aciuli garTuleba ganuviTarda 7  (4,1±1,5%) 
avadmyofs. hospitalizaciis saSualo drom 
Seadgina 2-16 dRe-Rame (4,11±0,16 dRe-Rame).

Catarebuli kvlevis Sedegebidan, avtorebis 
mier gamotanilia daskvna, rom laparoskopia 
SeiZleba Sesruldes rogorc transperi-
toneuli, ise retroperitoneuli midgomiT. 
simsivnuri procesis didi zoma ar warmoad-
gens ukuCvenebas gamocdili specialistebis 
mier organoSemnaxveli laparoskopiuli 
operaciis CatarebisaTvis  specializebul 
centrebSi.
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В современном мире серьезной медицинской и 
социальной проблемой является ожирение (ОЖ), 
которое способствует развитию различных ослож-
нений, затрагивающих сердечно-cосудистую, 
дыхательную,  гепатобилиарную системы и 
костно-суставной аппарат [11], что снижает ра-
ботоспособность и укорачивает продолжитель-
ность жизни. Показано, что прогрессирование 
артериальной гипертензии (АГ) у пациентов с 
ОЖ отмечалось у 78% мужчин и 64% женщин 
[7]. Продемонстрирована позитивная корреляция 
между гипертензией и ОЖ даже у юношей и детей 
и во всех этнических группах [9,18].

Именно висцерaльнoе ОЖ центрaльнoгo типа, 
оцениваемое по величине oкружнoсти тaлии и/
или пo oтнoшению OТ/OБ, спoсoбствует рaзвитию 
гипертoнии, пoвышеннoму урoвню инсулинa в 
плазме, a тaкже гипергликемии и гиперлипидемии. 
Избыточная масса тела и ожирение в детском и 
подростковом возрасте вызывают метаболические 
нарушения [19]. Малочисленность работ с учетом 
генетических, биoхимических и сoциoлoгических 
oсoбеннoстей мoлoдых людей в возрасте от 18 до 
45 лет, когда закладываются основы для здоровья 
будущих поколений, требует дополнительных ис-
следований.

В пoследние десятилетия дoкaзaны aутo-, пaрa- и 
эндoкриннaя функции жировой ткани, которая явля-
ется местoм синтезa и секреции бoльшoгo кoличествa 
биoлoгически активных веществ - aдипoцитoкинов 
[1]. Недавно идентифицирован относящийся к семей-
ству ингибитoрoв серинoвых прoтеaз висцерaльный 
aдипoспецифичный серпин – вaспин. Существуют 
дaнные о том, что вaспин oкaзывaет инсулин-стиму-
лирующий эффект на жирoвую ткaнь при ОЖ. Пред-
полагают, что индукция экспрессии мРНК вaспинa 
челoвекa в жировой ткани коррелирует с индексом 
массы тела (ИМТ) и мoжет быть связaнa с нарушениями 
метaбoлизма глюкoзы [15].

Целью настоящего исследования явилось определе-
ние показателей углеводного обмена и концентрации 
васпина в сыворотке крови в зависимости от степени 
ожирения в группе молодых пациентов с артериальной 
гипертензией. 

Материал и методы. Последние рекомендации Евро-
пейского общества гипертонии и Европейского общества 

кардиологов и Приказ № 384 МОЗ Украины (2012 г.) легли 
в основу отбора пациентов для исследования [3,10]. Со-
гласно возрастной периодизации, принятой ВОЗ, ото-
браны 60 молодых пациентов с АГ в возрасте от 18 
до 45 лет. Пациенты с эндокринными нарушениями, 
клиническими признаками ИБС и симптоматической 
ГБ были исключены из исследования. 

Измерения артериального давления, индекса массы 
тела (ИМТ), концентрации инсулина и глюкозы на-
тощак в сыворотке крови описаны ранее [4]. Индекс 
НОМА использовали для определения инсулинорези-
стентности (ИР). Определение концентрации васпина 
в сыворотке крови проводилось методом ИФА с ис-
пользованием набора фирмы «Ray Biotech, Inc.» (про-
изводство Бельгия).

В зависимости от ОЖ пациенты были распределены на 
3 группы. В первую группу с АГ вошли 27 пациентов 
без ОЖ (ИМТ<25 кг/м2). Возраст пациентов варьировал 
в диапазоне 26-39 лет. Вторую группу составили 33 
пациента c АГ, избыточной массой тела (ИЗМТ) и ОЖ 
(ИМТ≥25,0 кг/м2), возраст которых варьировал в диапа-
зоне 21-44 года. Контрольную (третью) группу составили 
14 практически здоровых лиц в возрасте от 18 до 36 лет. 
Среди них было 8 (57,14%) женщин и 6 (42,86%) мужчин.

Статистическую обработку данных осуществляли с 
помощью пакета Statistica, версия 8.0. Полученные 
результаты представлены в виде среднего значения ± 
стандартное отклонение от среднего значения (М±SD). 

Результаты и их обсуждение. Среди групп, ото-
бранных для исследования, пациентов с нормальной 
массой тела было 28 (46,7%); с ИЗМТ - 10 (16,7%), ОЖ 
выявлено в 22 (36,7%) случаях. Среди всех пациентов 
ОЖ І степени (ст.) имели 12 (19,3%), ОЖ II ст.- 6 (9,7%) 
пациентов, у 4 (6,5%) больных выявлено ОЖ III ст. 
Среди пациентов без ОЖ количество мужчин составило  
11 (40,7%), женщин - 16 (59,2%). В группе пациентов с 
избыточной массой тела и ожирением мужчин было 18 
(54,5%), женщин - 15 (45,5%). Результаты исследования 
пациентов молодого возраста представлены в таблице. 
Показатель веса проявил тенденцию к повышению 
в группе пациентов с АГ без ОЖ в сравнении с кон-
трольной группой и достоверно увеличивался в группе 
гипертензивных пациентов с ИЗМТ. Аналогичные 
изменения наблюдались в показателях ИМТ у пациен-
тов контрольной группы и пациентов группы с АГ, а 
также у пациентов группы с ОЖ и АГ. Индексы ИМТ 

УРОВНИ ВАСПИНА И УГЛЕВОДНЫЙ СТАТУС У ПАЦИЕНТОВ МОЛОДОГО ВОЗРАСТА 
С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ НА ФОНЕ ОЖИРЕНИЯ

Златкина В.В. 

Харьковский национальный медицинский университет, кафедра клинической фармакологии, Украина
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между группами с и без ОЖ также статистически до-
стоверно отличались между собой (р<0,05). Показатели 
ОТ, ОБ, ОТ/ОБ, как показатели абдоминального ОЖ, 
достоверно отличались между контрольной группой 
и группой АГ с ОЖ; в группе пациентов с АГ без ОЖ 
статистически достоверных отличий по сравнению с 
третьей группой не обнаружено.

Величины САД статистически различались между 
группами обследуемых пациентов и III группой, однако 
отсутствовало достоверное отличие между группами 
гипертензивных пациентов с и без ОЖ (таблица). До-
стоверно отличались показатели ДАД между всеми 
обследованными группами пациентов по сравнению с 
контрольной группой (р<0,05).

Исследование показателей углеводного обмена у моло-
дых гипертензивных пациентов с наличием и без ОЖ 
показали следующие результаты: повышенный уровень 
глюкозы натощак в сыворотке крови пациентов с АГ 
до 5,72±0,19 моль/л (р<0,001) и увеличение показателя 
НОМА до 3,94±0,58 (р<0,05) по сравнению с группой 
здоровых лиц, что свидетельствует о повышении инсу-
линорезистентности (ИР) и развитии гиперинсулинемии. 
Для гипертензивных пациентов с ОЖ продемонстриро-
ваны следующие изменения: уровень глюкозы составил 
6,4±0,45 ммоль/л, инсулина - 21,0±4,6 мкМЕ/мл и НОМА 
- 5,97±1,81, что статистически достоверно отличалось 

от уровня показателей у практически здоровых лиц 
(5,02±0,13 ммоль/л; 9,32±2,1 мкМЕ/мл и 2,08±0,47, 
соответственно; р<0,001). 

Следует отметить, что появление ОЖ у гипертензивных 
пациентов приводит к статистически значимым изме-
нениям всех показателей углеводного обмена между 
группами пациентов с АГ, имеющих нормальную и 
избыточную массу тела (таблица).

Концентрация васпина в сыворотке крови повышалась 
в исследуемых группах пациентов с АГ по сравнению 
с контрольной группой. В группе АГ без ОЖ и в груп-
пе гипертензивных пациентов с ОЖ концентрации 
васпина составили 250,1±30,2 и 422±30,5 пг/мл, соот-
ветственно. Наличие ОЖ сказалось также на достовер-
ном повышении уровня васпина в группе пациентов с 
сочетанной патологией АГ+ОЖ по сравнению с груп-
пой пациентов АГ без ОЖ (р>0,05) при статистически 
значимых различиях уровней адипоцитокина между 
группой пациентов АГ+ОЖ и контрольной группой - 
190,0±36,2 пг/мл; р<0,001.

Из таблицы явствует, что у молодых пациентов с АГ 
по сравнению с группой здоровых лиц достоверно 
повысились следующие показатели: САД – на 15,3% 
(р<0.001), ДАД – на 9 % (р<0,05); НОМА – почти на 
47,2%, концентрация васпина – на 24% (р<0,05).

Таблица. Антропометрические и биохимические данные пациентов 
по группам в зависимости от ожирения и АГ

Показатель

Группа (количество) Статистический 
показатель

АГ без 
ожирения

I группа (n=27)

АГ с 
ожирением

II группа n=33)

Контрольная 
группа (n=14) Р1-2 Р1-3 Р2-3

Рост, м 1,72 ± 0,09 1,71± 0,09 1,71 ± 0,12 0,121 0,091 0,382
Вес, кг 78,0 ± 8,1 96,7 ± 9,5 70,1 ± 6,7 0,09 0,07 0,001

ИМТ, кг/м2 25,5 ± 1,4 33,1 ± 3,1 24,0 ± 2,4 0,05 0,087 0,001

ОТ, см 77,2 ±8,6 107,0 ±9,7 73,4 ± 10,1 0,144 0,167 0,001

ОБ, см 101,4 ± 9,2 116,12 ± 11,9 95,0 ± 6,5 0,311 0,233 0,001

ОТ/ОБ 0,76 ± 0,02 0,92 ± 0,09 0,77 ± 0,05 0,076 0,789 0,05
САД, мм рт.ст. 150,0 ± 5,6 161,1 ±7,4 127,1 ± 2,2 0,070 0,001 0,001

ДАД, мм рт.ст. 88,0 ±3,4 97,2 ± 4,4 80,1 ± 0,98 0,110 0,05 0,05
Глюкоза натощак, 
ммоль/л 5,72 ± 0,19 6,4±0,45 5,02 ± 0,13 0,242 0,081 0,05
Инсулин натощак, 
мкМЕ/мл 15,1 ± 3,2 21,0±4,6 9,32 ± 2,1 0,05 0,184 0,001

НОМА-IR 3,94±0,58 5,97 ± 1,81 2,08 ± 0,47 0,267 0,05 0,001

Концентрация 
васпина, пг/мл

250,1±30,2 422±30,5 190,0±36,2 0,05 0,05 0,001

ОТ - объем талии; ОБ - объем бедер; САД - систолическое артериальное давление; 
ДАД - диастолическое артериальное давление
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В группе гипертензивных пациентов с ОЖ в сравнении 
со здоровыми лицами достоверно изменился ИМТ - на 
27,5%, окружность талии (ОТ) – на 31,5%, САД и ДАД 
– на 21,1% и 17,6%, соответственно (р<0,05), НОМА 
увеличился в 2,8 раз, концентрация васпина – в 2,2 
раза (р<0,001).

Сравнение гипертензивных пациентов с различной 
массой тела показало, что наличие ОЖ усугубляет 
метаболические изменения: ИМТ увеличился на 20% 
(р<0,05), уровень инсулина – на 27% (р<0,05), НОМА – 
в 1,5 раза (р<0,001), концентрация васпина – в 1,7 раза 
(р<0,001). Прямые корреляционные связи обнаружены 
при сравнении ИМТ (r =0,33; р<0,05) и HOMA (r=0,41; 
р<0,01) с уровнями васпина только в группе пациентов 
с сочетанной патологией (АГ и ОЖ). В группе молодых 
пациентов с нормальной массой тела значимых корре-
ляций между уровнями васпина и концентрацией пока-
зателей углеводного обмена не обнаружено. Основным 
фактором риска ИР является величина висцерального 
жира, изменения которого могут отразиться на уровне 
васпина в сыворотке крови пациентов. 

Таким образом, наряду с прогрессированием ожире-
ния и артериальной гипертонии у молодых пациентов 
наблюдается увеличение концентрации провоспа-
лительного адипокина васпина в крови. Возможно, 
при ожирении происходит активация воспалитель-
ных процессов, что, по всей вероятности, вызывает 
усиление синтеза и экскрецию из жировой ткани 
указанного адипокина. ОЖ рассматривается как 
хронический системный воспалительный процесс 
и как один из главных триггеров АГ. Зависимость 
между ОЖ и АГ подтверждена в Фрамингемском 
исследовании (Framingham Heart Study), проде-
монстрировавшее, что при увеличении массы тела 
значительно возрастает распространенность АГ в 
различных возрастных группах населения, незави-
симо от пола [16]. По современным представлени-
ям адипозная ткань является одним из важнейших 
источников провоспалительных цитокинов. Кроме 
того, адипоцитокины адипозной ткани участвуют 
в развитии ИР [14]. Адипокины могут влиять на 
тирозинкиназную активность рецептора инсулина, 
что усиливает протеиновый киназный каскад. Из не-
давно идентифицированных метаболитов адипозной 
ткани васпину отводят роль адипокина, влияющего 
на сердечно-сосудистую систему. Изменение содер-
жания и синтеза адипокинов жировой тканью может 
ингибировать действие инсулина на рецепторном и 
внутриклеточном уровнях [2,12].

В данном исследовании продемонстрировано, что в 
группе молодых лиц в возрасте 18-45 лет в случае на-
личия АГ наблюдается повышение уровня васпина в 
сыворотке крови. Присутствие ОЖ, сопровождается 
нарастанием ИР, хроническим воспалением и воз-

можным последующим повышением риска развития 
сосудистых осложнений.

Некоторые авторы [12] показали, чтo вaспин обладает 
инсулин-стимулирующим эффектом, направленным 
именно нa жирoвую ткaнь при oжирении. Следует 
предполагать. что увеличение продукции васпина вис-
церальной жировой тканью является компенсаторной 
реакцией организма в условиях нарастания системного 
воспаления. Полученные в результате проведенного 
исследования данные подтверждаются исследованиями 
Doaa M. Abdel-lateif и Shereen S. El-Shaer, которые про-
демонстрировали существенное снижение в сыворотке 
крови уровня васпина при уменьшении окружности 
талии в группе пациентов, что свидетельствует 
о снижении накопления висцерального жира [8]. 
Barzegari A., Amouzad Mahdirejei H. также связывают 
васпин, синтезируемый жировой тканью, с ИР. В своей 
работе [5] они подтвердили снижение концентрации 
васпина в сыворотке на фоне физической нагрузки у 
здоровых молодых мужчин. Хотя существуют противо-
положные результаты, опровергающие полученные 
нами данные [6].

Предполагаем, что активация воспалительных про-
цессов при ожирении лежит в основе патогенеза АГ, 
возникающего хотя бы частично за счет воспаления 
сосудистой стенки и развития эндотелиальной дис-
функции [17]. В наших исследованиях показано, что 
в группе пациентов в возрасте от 18 до 45 лет с АГ 
достоверно изменяются концентрации васпина парал-
лельно без статистических различий в концентрациях 
глюкозы и инсулина в сравнении с группой здоровых 
лиц. Увеличение концентрации васпина в крови на-
блюдается и у пациентов с АГ, имеющих нормальную 
массу тела. Прогрессирование ожирения и АГ сопро-
вождается нарастанием инсулинорезистентности и 
дальнейшим ростом концентрации васпина в сыворотке 
крови молодых пациентов. 

Задачей любой антигипертензивной терапии является 
не только достижение целевых уровней АД, но и кор-
рекция сопутствующих метаболических расстройств. 
Модификация образа жизни остается обязательной и 
одной из главных составляющих лечения при ОЖ+АГ, 
как и в случае нарушений углеводного обмена (наруше-
ния гликемии натощак и толерантности к глюкозе) [2]. 

В группе молодых пациентов, быстро и эффективно 
поддающихся снижению массы тела, уровни васпина 
в крови можно воспринимать в качестве показателя, 
который отражает не только уменьшение висцераль-
ной жировой ткани, но и коррекцию метаболических 
нарушений при АГ+ОЖ (в том числе и углеводный 
обмен). Вышеизложенное позволяет более раннее 
прогнозирование течения АГ и возможных метаболи-
ческих осложнений.
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Выводы. 
1. Концентрация васпина в сыворотке крови коррелирует 
со степенью ожирения и достоверно увеличивается при 
сочетанных АГ и ОЖ у пациентов молодого возраста.
2. Обнаружена тесная корреляция в исследуемых груп-
пах пациентов с АГ и ОЖ между уровнем васпина и 
основными показателями углеводного обмена.
3. Полученные результаты исследования позволяют 
использовать показатель васпина как маркер более 
раннего прогнозирования возможных метаболических 
осложнений (особенно углеводной составляющей ме-
таболизма) у пациентов в возрасте 18-45 лет.
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SUMMARY

VASPIN LEVELS AND CARBOHYDRATE STATUS 
IN YOUNG PATIENTS WITH HYPERTENSION 
AND OBESITY

Zlatkina V. V. 

Kharkiv National Medical University, Department of 
Clinical Pharmacy,Ukraine

The current pace of growth in body weight and complica-
tions in children and patients of the young age is a serious 
problem. The aim of the work was to determine the vaspin 
concentration depending on the presence of obesity in pa-
tients of the young age with arterial hypertension and the 
study of its relationship with carbohydrate metabolism. 
The progression of obesity and hypertension is accompa-
nied by increase of insulin resistance. The increase in the 
blood concentration of vaspin is observed in patients with 
hypertension and normal body weight. Increased vaspin 
concentration occurs before the detected change in insulin 
levels in blood. This allows an earlier prognosis of hyper-
tension and possible metabolic complications.

Keywords: vaspin concentration, body weight, hyperten-
sion, metabolic complications.
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РЕЗЮМЕ

УРОВЕНЬ ВАСПИНА И УГЛЕВОДНЫЙ СТА-
ТУС ПАЦИЕНТОВ МОЛОДОГО ВОЗРАСТА С 
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТОНИЕЙ НА ФОНЕ 
ОЖИРЕНИЯ

Златкина В.В.

Харьковский национальный медицинский университет, 
кафедра клинической фармакологии, Украина

Избыточная масса и ожирение (ОЖ) в детсокм и 
подростковом возрасте вызывают метаболические 
нарушения. 

Целью исследования явилось определение концен-
трации васпина в зависимости от степени ожирения 
(ОЖ) в группе молодых пациентов с артериальной 
гипертензией (АГ) и установление ее взаимосвязи с 
показателями углеводного обмена. 

В зависимости от степени ОЖ пациенты были распре-
делены на 3 группы: I группа – 27 пациентов с АГ без 
ОЖ (ИМТ< 25 кг/м2) в возрасте 26-39 лет; II группа - 33 
пациента c АГ, избыточной массой тела (ИЗМТ) и ОЖ 
(ИМТ ≥25,0 кг/м2) в возрасте 21-44 года. Контрольную 
(III) группу составили 14 практически здоровых лиц в 
возрасте от 18 до 36 лет.  Статистическую обработку 
данных осуществляли с помощью пакета Statistica, 
версия 8.0.

Результаты проведенного исследования позволяют 
заключить, что прогрессирование ожирения и АГ со-
провождается нарастанием инсулинорезистентности. 
Увеличение концентрации васпина в крови наблюдает-
ся у пациентов с АГ даже в случае с нормальной массой 
тела. Повышение концентрации васпина происходит 
раньше, чем обнаруживаются изменения уровней ин-
сулина в крови, что дает возможность более раннего 
прогнозирования течения АГ и возможных метаболи-
ческих осложнений.

reziume

vaspinis done da naxSirwylebis statusi 
arteriuli hipertenziiT daavadebuli axal-
gazrda asakis pacientebSi Warbi wonis fonze

v. zlatkina

xarkovis erovnuli samedicino universiteti, 
klinikuri farmakologiis kaTedra, ukraina

sxeulis wonis matebis tempi da aRniSnulis 
Sedegad ganviTarebuli garTulebebi bavSvTa 
da mozardTa asakSi dResac aqtualur prob-
lemas warmoadgens da moiTxovs seriozul 
midgomas. kvlevis mizans warmoadgenda vaspi-
nis koncentraciis gansazRvra arteriuli 
hipertenziiT daavadebul Warbwonian axal-
gazrda asakis pacientebSi, naxSirwylebis 
cvlis maCveneblebis gaTvaliswinebiT.

pacientebi Warbi wonis xarisxis gaTva-
liswinebiT daiyo 3 jgufad: I jgufi – 26-39 
wlis 27  pacienti arteriuli hipertenziiT 
da normaluri woniT; II  jgufi – 21-44  wlis 
33 pacienti arteriuli hipertenziiT da Warbi 
woniT; III  (sakontrolo) jgufi – 18-36 wlis 
14  praqtikulad janmrTeli piri. miRebuli 
Sedegebi statistikurad damuSavebulia Sta-
tistica versia 8.0 meSveobiT. 

kvlevis Sedegebis analizma gamoavlina, rom 
Warbi wonis progresirebas da arteriul hi–
pertenzias Tan axlavs insulinrezistento-
bis zrda. sisxlSi vaspinis koncentraciis 
mateba aRiniSneba pacientebSi arteriuli 
hipertenziiT normaluri wonis SenTxvevaSic. 
vaspinis koncentraciis mateba win uswrebs 
sisxlSi insulinis donis cvlilebas, rac 
iZleva arteriuli hipertenziis mimdinareo-
bis da SesaZlo metaboluri garTulebebis 
adreuli prognozirebis saSualebas. 
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Molecular-based allergy (MA) diagnostics is a novel ap-
proach used to map the allergen sensitization of a patient 
at a molecular level, using purified natural or recombinant 
allergenic molecules (allergen components) instead of 
allergen extracts. Singleplex and multiplex measurement 
platforms are available for MA diagnostics. The Immuno-
Solid phase Allergen Chip (ISAC) is the most comprehen-
sive platform currently available, which involves a biochip 
technology to measure sIgE antibodies against more 
than one hundred allergenic molecules in a single assay 
[1,3,5,7,9,10]. Food allergic reactions can range in severity 
from mild to severe and life threatening. Accurate diagnosis 
of food allergy is necessary not only to provide appropriate 
and potentially life-saving preventive measures but also to 
prevent unwarranted dietary restrictions. The diagnosis of 
food allergy has traditionally been based on clinical history 
and food specific IgE (sIgE) testing, including skin prick 
testing (SPT), serum tests, or both. These tests tend to be 
extremely sensitive, but positive test results to foods that 
are tolerated are common. Recently, a number of studies 
have demonstrated that CRD may improve the specificity 
of allergy testing to a variety of foods including peanut, 
milk, and egg [2,4,6,8].

High levels of milk and egg white IgE may predict the 
likelihood of sensitivity, but may not be solely predictive 
of reactions to cooked food or allergy duration.

CRD test results give more of the information necessary 
to evaluate patient’s potential risk of systemic reaction, 
manage dietary modifications and medication, and improve 
patient’s quality of life. 

The aim of our study was to: 1) investigate sensitization 
patterns to food and inhalant allergen components in dif-
ferent age groups of Georgian allergic patients. 2) Evaluate 
patient’s potential risk of systemic reaction and manage 
dietary modifications. 3) Study the correlation of food and 
inhalant components with clinical manifestations of allergic 
disease in different age groups.

Material and methods. The study population comprised 
81 allergic patients, 26 adults (mean age 36.2±10.9) and 
55 children (mean age 6.1±4.58) with different clinical 
manifestations referred to our clinic for food allergy evalu-
ation as a cause of their allergic disease. Diagnosis was 
based on patient’s history, clinical symptoms and labora-
tory investigations (skin prick tests, total IgE, specific 
IgE measurements, FeNO, spirometry and etc). Allergic 
patient’s sera samples were tested by a microarray tech-

nology (ImmunoCap ISAC, Thermo Fisher Scientific, Im-
munoDiagnstics, Uppsala, Sweden) and specific IgE levels 
against 112 different allergen components were detected. 

Results and their discussion. Polysensitization was seen 
in 84.6% of subjects. Among investigated mainly species-
specific food components IgE reactivity to nGal d 1, nGal d 
2 and nBos d 8 was more prevalent correspondingly 11.3%, 
10.1%, and 10.1% (Fig. 1).

Fig. 1. Mainly Species-specific Food Components

All other food components comprised – 1.2% (Brazil nut 
– rBer 1, hazelnut – nCor a 9, walnut – rJug n 1, nJug r 2, 
sesame seed – nSes 1 1, peanut – rAra h 1, rAra h 2, rAra 
h 3, n Ara h 6, soybean – nGly m5, nGly m 6, buckwheat 
nFag e 2, wheat rTri a 19.0101, kiwi-nAct d 1, n Act d 5). 

Concerning pollens, specific IgE antibodies against fol-
lowing aeroallergen components were detected more 
frequently: 1) grass pollen – Cyn d 1 (35.4%), rPhl p1 
(35.4%) and nPhl p 4 (34.1%), 2) tree pollen – nCup a 1 
(26.5%); 3) weed pollen – n Amb a 1 (21.5%). Main aller-
gen component from the mold group was rAlt a 1 (10.1%) 
and animal group was rFel d1 (12.6%). Among house dust 
allergen components sIgE to rDer f 2, nDer p 1 and rDer p 
2 showed higher positive rates. 

PR-10 reactivity was detected in 56 patients (45%), Profilin 
reactivity in 53 (43%), and LTP in 36 (29%) (Fig. 2).

IgE reactivity to milk and egg components were more 
prevalent among the food allergen components and these 
patients were divided into three age groups: Group A: 
infants < 2 yrs old (total n-3), group B: preschool children 
aged 2-5 yrs old (total n- 9); Group C – 6-18 yrs old (total 
n- 2); No positive specific IgE to milk and egg components 
were observed in adults 18 yrs old and over.

PATTERNS OF SENSITIZATION BY FOOD 
AND INHALANT COMPONENTS IN GEORGIAN PATIENTS 

Lomidze N., Gotua M.
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Fig. 2. Immuno CAP ISAC allergen components 

Our study revealed that 92.8% of milk and egg allergic 
patients were sensitized to other food and inhalant allergens, 
71.42% of which had atopic dermatitis, 14.28% - atopic 
dermatitis, allergic rhinitis and bronchial asthma, 7.14% 
- atopic dermatitis and allergic rhinitis, 7.14% - urticaria. 

In children < 2 years old age group, atopic dermatitis was 
the only clinical manifestation of allergic disease caused 
mainly by food sensitization. In preschool children of 2-5 
yrs old age group AD was still predominant (77.8%) sen-
sitization to inhalant allergens were increasing manifested 
by upper respiratory symptoms (allergic rhinitis) and com-
prised 11.1%. Urticaria encountered in 7.14%.

All the patients of 6-18 yrs age group had skin and respi-
ratory manifestations togeather: AD, allergic rhinitis and 
bronchial asthma. These data are well reflecting atopic 
march in children. 

6.3% of milk allergic patients were sensitized to nBos d 6 
(cow’s milk/meat components) and 1.2% to Livetin (Egg 
yolk/chicken meat component).

IgE reactivity to nBos d 8 and Gal d 1 were more prevalent 
among milk and egg components. nBos d 8 and Gal d 1 are 
resistant to heat denaturation, there is high risk of reaction to 
all forms of milk and egg (both raw and cooked) and patient 
unlikely to “outgrow” milk and egg allergy with high levels 
of specific IgE to casein and ovomucoid [3]. Children with 
severe allergic reaction must be checked attentively every six 
month and their dietary modifications and quality of life should 
be regularly assessed. In case of occasional contact with food 
product individual action plan against anaphylaxis should be 
followed, including using of epinephrine auto injector. The 
patients with high sensitization to Gal d1 and their parents 
should be warned to visit allergist before vaccination.

Conclusion: Our study revealed that most prevalent food 
components in Georgian investigated population were Gal d 
1 (11.3%), Gal d 2 (10.1%) and Bos d 8 (10.1%). Sensitiza-
tion to Bos d 8 and Gal d 1 are predictors of allergy persis-
tence in later life and association with systemic reactions.

Most prevalent inhalant components in study population 
from grass pollen group were Cyn d 1 (35.4%), rPhl p1 
(35.4%) and nPhl p 4 (34.1%), from tree pollen compo-
nents - nCup a 1 (26.5%), n Amb a 1 (21.5%) - from weed 
pollen components. Main allergen component from the 
mold group was rAlt a 1 (10.1%) and from animal group 
was rFel d1 (12.6%). Among house dust mite allergen 
components sIgE to rDer f 2, nDer p 1 and rDer p 2 were 
more prevalent. 

PR-10 reactivity was detected in 45%, Profilin - 43%, and 
LTP - 29%.

CRD food and inhalant pattern changes associated with 
age of children were correlating with the development of 
atopic march in Georgian population.

Study confirmed that ImmunoCAP Component test results 
are giving the broad spectrum of patient’s individual aller-
gic profile to evaluate patient’s potential risk of systemic 
reaction, manage dietary modifications and medication, 
address parental anxiety with clear answers and improve 
patient’s quality of life.
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PATTERNS OF SENSITIZATION BY FOOD AND 
INHALANT COMPONENTS IN GEORGIAN PA-
TIENTS 

Lomidze N., Gotua M.

Center of Allergy and Immunology; Tbilisi State Medical 
University, Georgia

Molecular-based allergy (MA) diagnostics is a novel ap-
proach used to map the allergen sensitization of a patient 
at a molecular level, using purified natural or recombinant 
allergen components instead of allergen extracts. The aim 
of our study was to: 1) investigate sensitization patterns 
to food and inhalant allergen components in different age 
groups of Georgian allergic patients 2) evaluate patient’s 
potential risk of systemic reaction and manage dietary 
modifications. 3) Study food and inhalant components in 
different age groups in correlation with clinical manifes-
tations of allergic disease. Allergic patient’s sera samples 
were tested by ImmunoCap ISAC and specific IgE levels 
against 112 different allergen components were detected. 
The study population was comprising 81 allergic patients, 
included 26 adults (mean age 36.2±10.9) and 55 children 
(mean age 6.1±4.58). Results revealed that nGal d 1 
(11.3%), nGal d 2 (10.1%) and nBos d 8 (10.1%) were 
more prevalent among food components. Cyn d 1 (35.4%), 
nCup a 1 (26.5%), n Amb a 1 (21.5%), rAlt a 1 (10.1%), 
rFel d1 (12.6%), rDer f 2 (26.50%), nDer p 2 (24%) were 
more prevalent among inhalant components. PR-10 reac-
tivity was detected in 45%, Profilin - 43% and LTP - 29%. 
CRD food and inhalant pattern changes associated with 
age of children were correlating with the development 
of atopic march in Georgian population. Sensitization to 
most prevalent food components (Bos d 8 and Gal d 1) 
are predictors of allergy persistence in later life, in case 
of emergency individual action plan against anaphylaxis 
should be fulfilled.

Keywords: food allergy, CRD, atopic dermatitis.

РЕЗЮМЕ

ОСОБЕННОСТИ СЕНСИБИЛИЗАЦИИ К ПИЩЕ-
ВЫМ И ИНГАЛЯЦИОННЫМ КОМПОНЕНТАМ У 
ПАЦИЕНТОВ В ГРУЗИИ

Ломидзе Н.Н., Готуа М.А.

Центр аллергии и иммунологии; Тбилисский государ-
ственный медицинский университет, Грузия

Молекулярная диагностика представляет собой новый 
подход в аллергологии, используемый для определения 
аллергической сенсибилизации пациента на молекуляр-

ном уровне с использованием очищенных компонентов 
натурального или рекомбинантного аллергена вместо 
аллергических экстрактов. 

Целью данного исследования явилось: 1) определение 
особенностей сенсибилизации к пищевым и ингаля-
ционным компонентам в разных возрастных группах 
аллергических пациентов Грузии; 2) оценка потен-
циального риска системных реакций и управление 
диетическими изменениями; 3) исследование пищевых 
и ингаляционных компонентов в разных возрастных 
группах в корреляции с клиническими проявлениями 
аллергических заболеваний. 

Сыворотка 81 аллергического пациента, в том числе 
26 взрослых (средний возраст 36,2±10,9) и 55 детей 
(средний возраст 6,1±4,58) исследованы ImmunoCAP 
ISAC и определены специфические уровни IgE к 112 
различным аллергенным компонентам. Среди иссле-
дованных превышали специфические IgE антитела 
против следующих пищевых компонентов: Gal d 1 
(11,3%), n Gal d2 (10.1%) и Bos D 8 (10.1%), а среди 
ингаляционных компонентов - Cyn d 1 (35.4%), nCup 
a 1 (26.5%), n Amb a 1 (21.5%), rAlt a 1 (10.1%), rFel 
d1 (12.6%), rDer f 2 (26.50%), nDer p 2 (24%). PR-10 
реактивность обнаружена в 45%, профилинов - 43%, а 
LTP - 29%. Особенности динамики пищевых и ингаля-
ционных компонентов, ассоциированных с возрастом 
детей, коррелируют с развитием атопического марша. 
Сенсибилизация к Bos D 8 и Gal d 1 является прогно-
стическим фактором дальнейшего персистирования. В 
чрезвычайной ситуации должен выполняться полный 
план индивидуального действия против анафилаксии.

reziume

kvebiTi da sainhalacio komponentebis sen-
sibilizaciis Taviseburebebi saqarTvelos 
pacientebSi

n. lomiZe, m. goTua

alergiisa da imunologiis centri; Tbili-
sis saxelmwifo samedicino universiteti, 
saqarTvelo

molekuluri diagnostika alergologiaSi 
warmoadgens axal mimarTulebas, romelic 
swavlobs alergenis mimarT sensibilizaciis 
Taviseburebebs molekulur doneze, natura-
luri an rekombinantuli komponentebis gamo-
yenebiT, nacvlad alergenebis eqstraqtebisa. 
kvlevis mizani iyo: 1) saqarTvelos alergi-
uli pacientebis sxvadasxva asakobriv jguf-
Si sakvebi alergenebis komponentebis mimarT 
sensibilizaciis Taviseburebebis Seswavla; 
2) pacientis sistemuri reaqciis ganviTarebis 
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potenciuri riskis Sefaseba da dietis cv-
lilebebis marTva; 3) sakvebi da sainhalacio 
alergenebis komponentebis Seswavla aler-
giuli daavadebebis klinikur gamovline-
bebTan korelaciaSi. alergiuli pacientebis 
sisxlis SratSi specifikuri IgE 112 alergenis 
komponentis mimarT iqna gansazRvruli Immu-
noCap ISAC-is saSualebiT. sakvlevi populacia 
Sedgeboda 81 alergiuli pacientisgan, maT 
Soris 26 mozrdilis (saSualo asaki 36.2±10.9) 
da 55 bavSvisagan (saSualo asaki 6.1±4.58). Seswav-
lili populaciidan ZiriTadad Semdegi sakvebi 
komponentebi iyo gavrcelebuli: Gal D1 (11.3%), 

Gal D2 (10.1%), Bos d 8 (10.1%), xolo sainhalacio 
komponentebidan - Cyn d 1 (35.4%), nCup a 1 (26.5%), 
n Amb a 1 (21.5%), rAlt a 1 (10.1%), rFel d1 (12.6%), rDer 
f 2 (26.50%), nDer p 2 (24%). PR-10 reaqtiuloba 
aRiniSneboda gamokvleulTa 45%-Si, profilini 
- 43% da LTP - 29%-Si. bavSvTa asakTan asocire-
buli sakvebisa da sainhalacio komponenetebis 
Taviseburebebis dinamika korelirebda atopiuri 
marSis ganviTarebasTan. sensibilizacia Bos d8 
da Gal d1-is mimarT aris alergiis persistirebis 
prediqtori. gadaudebel SemTxvevaSi anafilaq-
siis winaaRmdeg auvilebelia daisaxos individu-
aluri samoqmedo gegma.

МЕХАНИЗМЫ РЕАЛИЗАЦИИ ОСТЕОПЕНИЧЕСКОГО СИНДРОМА У ПАЦИЕНТОВ 
С КОМОРБИДНЫМ ТЕЧЕНИЕМ ХРОНИЧЕСКОГО ОБСТРУКТИВНОГО ЗАБОЛЕВАНИЯ 

ЛЕГКИХ И ХРОНИЧЕСКОГО ПАНКРЕАТИТА

Железнякова Н.М.

Харьковский национальный медицинский университет, Украина

В свете современных представлений, хроническое 
обструктивное заболевание легких (ХОЗЛ) рассматри-
вается как системная патология, которая не ограничива-
ется вовлечением в патологический процесс сугубо рес-
пираторного тракта, и именно системное воспаление 
приводит к формированию осложнений и поражению 
других жизненно важных органов и систем [6]. 

Согласно последней редакции Глобальной инициати-
вы по ХОЗЛ (GOLD, 2016), ХОЗЛ определяется как 
«заболевание, характеризующееся персистирующим 
ограничением скорости воздушного потока, которое 
обычно прогрессирует и связано с повышенным хро-
ническим воспалительным ответом легких на действие 
патогенных частиц или газов. Заболевание, которое 
можно предотвратить и лечить. У ряда пациентов обо-
стрения и сопутствующие заболевания могут влиять 
на общую тяжесть ХОЗЛ» [6], т.е, неотъемлемым при-
знаком ХОЗЛ является постоянное прогрессирование 
патологического процесса, что неизменно приводит 
к необратимому ухудшению легочной функции, а 
наличие коморбидного состояния может негативно 
влиять на течение ХОЗЛ и усугублять патологические 
изменения у больных. 

Многие факторы риска ХОЗЛ, которые являются 
факторами риска и для развития других заболеваний 
внутренних органов, а также наличие системных вос-

палительных изменений могут служить предраспола-
гающими факторами манифестации и прогрессирования 
сопутствующей патологии. Именно данным обстоятель-
ством обусловлен тот факт, что при ХОЗЛ достаточно ча-
сто наблюдаются коморбидные состояния, которые могут 
оказывать негативное влияние на течение заболевания [6].

Довольно частым «патологическим тандемом» среди 
заболеваний внутренних органов выступает сочетание 
хронического обструктивного заболевания легких и 
хронического панкреатита (ХП) [2]. Данное комор-
бидное состояние является не только закономерным 
следствием значительной распространенности обеих 
нозологических единиц, но и результатом наличия ряда 
общих факторов риска, этиопатогенетических звеньев 
и конечных точек. Среди провоцирующих моментов в 
инициации обоих заболеваний доказана значительная 
роль курения, чрезмерного употребления алкоголя, бак-
териальных и вирусных инфекций, воздействия ряда 
токсичных веществ и факторов внешней среды [3,6].

Несмотря на тот факт, что в определении ХОЗЛ основ-
ной акцент делается на бронхолегочные проявления, 
в последние годы все большее внимание научной 
общественности привлекают экстрапульмональные 
манифестации ХОЗЛ, такие как дисфункция скелет-
ной мускулатуры, сердечно-сосудистые нарушения, 
снижение массы тела, остеопороз, анемия и другие [6]. 
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Особой проблемой в контексте данной коморбидности 
выступает остеопороз, который может развиваться как 
у пациентов с ХОЗЛ, так и у больных ХП. При ХОЗЛ 
основными пусковыми механизмами развития остеопе-
нического синдрома выступают системное воспаление, 
гипоксические и метаболические нарушения, прием 
глюкокортикоидных препаратов [4,5]. Основным триг-
герным фактором девиаций минеральной плотности 
кости и последующего прогрессирования остеопороза 
при хроническом панкреатите, безусловно является 
экскреторная недостаточность поджелудочной железы 
с закономерным развитием синдрома мальабсорбции 
[1,7]. Таким образом, в условиях коморбидности ХОЗЛ 
и ХП проблема остеопороза приобретает особое зна-
чение, так как обе нозологии характеризуются посте-
пенным прогрессирующим снижением минеральной 
плотности костной ткани, что и послужило основанием 
для проведения данного исследования. 

Цель исследования - определение механизмов реа-
лизации остеопенического синдрома у пациентов с 
коморбидным течением хронического обструктивного 
заболевания легких и хронического панкреатита.

Материал и методы. Обследовано 98 больных ХОЗЛ 
спирометрический класс GOLD II, 47 из них имели 
изолированное течение заболевания (группа сравнения) 
и 51 - сочетание ХОЗЛ и хронического панкреатита 
(основная группа). Обе группы были идентичны по 
возрасту (49,2±6,1 и 47,9±5,8 лет соответственно), полу 
(преобладали мужчины - 45 (62,5%) и 48 (63,2%) соот-
ветственно) и длительности анамнеза ХОЗЛ, который 
в среднем составил: в основной группе 13,6±4,2 лет и 
в группе сравнения 12,3±4,5 лет. Контрольную группу 
представили 20 практически здоровых лиц, рандоми-
зированных по полу и возрасту.

Оценку экскреторной функции поджелудочной желе-
зы проводили путем определения эластазы-1 в кале. 
При этом применяли тест-набор ELISA («ScheBo 
Biotech AG», Германия), базирующийся на использо-
вании моноклональных антител, которые отвечают за 
человеческую панкреатическую эластазу-1. Оценка 
результатов проводилась согласно протоколам, при 
этом была зарегистрирована легкая (18 больных - 
35,3%) или средняя (33 пациента - 64,7%) степень 
тяжести экскреторной недостаточности органа. 
Пациенты с тяжелой внешнесекреторной недоста-
точностью поджелудочной железы (ВНПЖ) к ис-
следованию не привлекались.

Минеральную плотность костной ткани (МПКТ) 
пяточной кости определяли методом ультразвуковой 
компьютерной денситометрии с использованием аппа-
рата Achilles express (Lunar, США). Проанализированы 
следующие показатели: индекс жесткости минеральной 
плотности кости пациента в процентах от среднего зна-

чения для 20-35-летних «взрослых молодых» - ИЖМПвм 
(«Young Adult»), индекс жесткости минеральной плот-
ности кости пациента в процентах от среднего значе-
ния в популяции соответствующего пола и возраста 
- ИЖМПвп («Age matched»), индекс прочности кости – 
ИП (Stiffness index), Т-score – соотношение количества 
минеральной костной массы у обследуемого пациента 
по сравнению со среднестатистическим пиком данного 
показателя в норме, Z-score - соотношение количества 
минеральной костной массы у обследуемого пациента 
по сравнению со среднестатистическим нормальным 
показателем в аналогичной возрастной группе. 

При оценке результатов использовали критерии ВОЗ: 
нормальная МПКТ, отличающаяся не более чем на одно 
стандартное отклонение (SD) от среднего показателя 
- Т-score выше (-1) SD; остеопения - Т-score от (-1) до 
(-2,5) SD; остеопороз - Т-score снижен более (-2,5) SD. 

Концентрации цитокинов в крови - интерлейкина-1β 
(ИЛ-1β), интерлейкина-6 (ИЛ-6) и фактора некроза опу-
холи-альфа (ФНО-α) определяли иммуноферментным 
методом с использованием наборов реактивов «Про-
теиновый контур» (СПб, Россия). Исследование про-
водилось на иммуноферментном анализаторе PR 1200 
Sanofi Diagnostics Pasteur (Франция) в соответствии с 
рекомендациями фирмы-изготовителя.

Статистическую обработку проводили с помощью про-
грамм Microsoft Exel и «Statistica 6.0». При проведении 
статистического анализа вычисляли средние значения 
(M), стандартное отклонение (σ) и достоверность стати-
стических показателей (p). Для оценки достоверности 
различий в условиях непараметрической статистики 
использовали определение критерия χ², который от-
ражал насколько значимо отличаются друг от друга 
эмпирические и теоретические частоты переменных.

Результаты и их обсуждение. Проведенное денситоме-
трическое исследование показало, что как у пациентов 
с изолированным ХОЗЛ, так и при его коморбидности 
с хроническим панкреатитом наблюдались девиант-
ные тенденции в состоянии МПКТ по отношению к 
среднестатистическим популяционным показателям. 

Так, в группе сравнения нормальная МПКТ наблю-
далась лишь у 21,3% пациентов, в 44,7% случаев 
выявлена остеопения и в 34% - остеопороз. В тоже 
время, у пациентов основной группы наблюдалось 
перераспределение «акцентов» в сторону ухудшения 
МПКТ: остеопороз диагностирован у 54,9% боль-
ных, остеопения установлена в 39,2% случаев, и 
только 5,9% пациентов имели нормальную МПКТ 
(таблица 1). При этом, следует отметить, что при 
сравнительном статистическом анализе по данным 
показателям были выявлены достоверные различия 
(df=2, χ2=6,915, р=0,03).  
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При углубленном анализе состояния минеральной 
плотности кости в основной группе в зависимости 
от степени выраженности внешнесекреторной недо-
статочности поджелудочной железы выявлено, что 
прогрессирование дисфункции поджелудочной железы 
усугубляет нарушения минерализации костной ткани. 

Так, при легкой степени ВНПЖ нормальная МПКТ 
наблюдалась у 16,7% больных, остеопения выявлена 
в 44,4% случаев, остеопороз - в 38,9%. При средней 
степени тяжести ВНПЖ наблюдалось снижение МПКТ: 
пациентов с нормальной МПКТ не выявлено, остеопе-
ния диагностирована у 36,4% пациентов, остеопороз 
установлен у 63,6% больных (таблица 2).

При сравнительном анализе распределения степеней 
нарушения МПКТ в зависимости от выраженности 
экскреторной недостаточности поджелудочной железы 
у пациентов с ХОЗЛ и ХП выявлены достоверные раз-
личия (df=2, χ2=6,993, р=0,03).  

Общеизвестно, что интерлейкин-1β, интерлейкин-6 
и фактор некроза опухоли-альфа являются одними из 
основных провоспалительных цитокинов, которые 
характеризуя интенсивность системного воспали-
тельного ответа при ХОЗЛ, одновременно являются 
маркерами глубины девиантных процессов в подже-
лудочной железе при хроническом панкреатите, что 
закономерно повышает их экспрессию в условиях 
коморбидности данных нозологических единиц. 
Кроме того, установлено, что данный цитокиновый 
каскад обладает свойством эскалации функциональ-
ной активности остеокластов, что, в свою очередь 
инициирует интенсификацию процессов резорбции 
костной ткани и тем самым способствует развитию 
и прогрессированию остеопенического синдрома в 
условиях данной коморбидной патологии.

При определении содержания интерлейкина-1β от-
мечено его достоверное повышение в обеих группах 
по отношению к показателям практически здоровых 
лиц -26,0±1,6 нг/л (р<0,05). Сопоставление уровней 
интерлейкина-1β с показателями состояния МПКТ 
у пациентов с изолированным ХОЗЛ и коморбидной 
патологией, позволило выявить значительное усиление 
процессов костной резорбции у пациентов с гиперэк-
спрессией данного цитокина (рис. 1). 

Рис. 1. Уровни ИЛ-1β у пациентов с различным состо-
янием МПКТ, нг/л

Так, содержание ИЛ-1β в группе с изолированным 
ХОЗЛ составило: при нормальной МПКТ 38,6±1,4 
нг/л, при остеопении 42,6±1,8 нг/л, при остеопорозе 
47,8±1,9 нг/л, причем различия носили достоверный 
характер (р<0,05). В тоже время, в группе с коморбид-
ной патологией глубина данных девиаций была досто-
верно интенсивнее как по сравнению с изолированным 
ХОЗЛ, так и в группе: 69,6±1,5 нг/л, 73,4±1,7 нг/л и 
79,7±1,7 нг/л соответственно (р<0,05). 

Аналогичные закономерности наблюдались при ана-
лизе уровней ФНО-α, достоверное повышение кото-

Таблица 1. Состояние МПКТ у обследованных пациентов

МПКТ
Группа сравнения

(n=47)
Основная группа

(n=51)
абс. % абс. %

Нормальная МПКТ 10 21,3 3 5,9
Остеопения 21 44,7 20 39,2
Остеопороз 16 34 28 54,9

Таблица 2. Состояние МПКТ у пациентов с коморбидностью ХОЗЛ и ХП 
в зависимости от степени выраженности ВНПЖ 

МПКТ

ХОЗЛ и ХП (n=51)

Легкая степень ВНПЖ 
(n=18)

Средняя степень ВНПЖ 
(n=33)

абс. % абс. %
Нормальная МПКТ 3 16,7 0 0

Остеопения 8 44,4 12 36,4
Остеопороз 7 38,9 21 63,6
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рого по отношению к показателям контрольной группы 
- 24,2±1,5 нг/л - наблюдалось как при изолированном 
ХОЗЛ, так и у пациентов с коморбидной патологией 
(р<0,05). Детальный анализ данного показателя у пациен-
тов с изолированным ХОЗЛ в зависимости от состояния 
МПКТ показал следующие результаты: при нормальной 
МПКТ - 36,1±0,9 нг/л, при остеопении - 38,7±1,2 нг/л, 
при остеопорозе - 42,7±1,1 нг/л, при этом различия были 
достоверны (р<0,05). У пациентов основной группы экс-
прессивность данных изменений была достоверно более 
выраженной и составила 88,2±1,3 нг/л, 91,9±1,4 нг/л и 
95,8±1,2 нг/л соответственно (р<0,05) (рис.2).  

Рис. 2. Уровни ФНО-α у пациентов с различным со-
стоянием МПКТ, нг/л

Изменения содержания в крови ИЛ-6 у обследо-
ванных пациентов соответствовали общим тенден-
циям провоспалительного цитокинового каскада и 
характеризовались достоверным увеличением его 
концентрации в обеих группах по сравнению с по-
казателями группы контроля - 42,5±2,5 нг/л (р<0,05). 
При сравнительном анализе содержания ИЛ-6 и 
состояния МПКТ выявлено усугубление резорбции 
костной ткани по мере увеличения концентрации 
исследуемого цитокина. Так, у пациентов с ХОЗЛ и 
нормальной МПКТ уровень ИЛ-6 достигал 39,4±1,2 
нг/л, при остеопении - 43,9±1,2 нг/л, при остеопоро-
зе - 47,4±1,3 нг/л, все различия были статистически 
достоверны (р<0,05). У пациентов с коморбидной 
патологией выявлено значительное усиление дан-
ных процессов, концентрации ИЛ-6 составили: при 
нормальной МПКТ - 83,5±1,8 нг/л, при остеопении - 
87,9±2,1 нг/л, при остеопорозе - 93,1±1,7 нг/л, данные 
колебания носили достоверный характер (р<0,05).

Выводы. Проведенное исследование показало, что у 
пациентов с ХОЗЛ как при изолированном его тече-
нии, так и в сочетании с ХП наблюдается снижение 
минеральной плотности костной ткани, однако при 
коморбидной патологии данные девиации носили до-
стоверно более выраженный характер.

Экспрессивность процессов резорбции костной ткани 
у пациентов с ХОЗЛ и сопутствующим ХП зависела 
от степени выраженности внешнесекреторной недо-
статочности поджелудочной железы, что, возможно, 
является отражением усугубления процессов мальаб-
сорбции. 

Весомым фактором прогрессирования остеопениче-
ского синдрома в условиях коморбидности ХОЗЛ и 
хронического панкреатита выступает значительная 
интенсификация провоспалительного цитокинового 
ответа, что проявляется гиперпродукцией ИЛ-1β, ИЛ-6 
и ФНО-α, которая, по всей видимости, инициируется 
как системной воспалительной реакцией при ХОЗЛ, так 
и девиантными процессами в поджелудочной железе 
при ХП.

Таким образом, данная коморбидная патология явля-
ется прогностически неблагоприятным «тандемом», 
который может приводить к прогрессированию пато-
логии и усугублению системных проявлений, а, следо-
вательно, к более раннему развитию осложнений, как 
со стороны легких и поджелудочной железы, так и со 
стороны органов-мишеней.
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SUMMARY 

MECHANISMS OF OSTEOPENIC SYNDROME IM-
PLEMENTATION IN PATIENTS WITH COMORBID-
ITY OF CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY 
DISEASE AND CHRONIC PANCREATITIS

Zhelezniakova N.

Kharkiv National Medical University, Ukraine

Objective -to identify mechanisms of osteopenic syn-
drome implementation in patients with comorbid course 
of COPD and chronic pancreatitis (CP).

51 patients with comorbidity of CP and COPD (main 
group), 47 - with isolated COPD (compared group) have 
been examined. Assessment of excretory function of the 
pancreas was performed by determination of elastase-1 in 
the feces. Concentrations of interleukin-1β, interleukin-6 
and tumor necrosis factor-α were determined by ELISA. 

It has been found out that patients with comorbid pathol-
ogy are characterized by the significant decrease of bone 
mineral density than in the compared group. The progres-
sion of pancreatic dysfunction exacerbates the processes 
of bone resorption. It was estimated that increasing of 
proinflammatory cytokines concentration leads to consid-
erable enhancement of osteopenic processes. 

The presence of concomitant chronic pancreatitis in pa-
tients with COPD brings in an aggravation of resorptive 
processes in bone tissue, the severity of which depends 
on the degree of excretory pancreatic insufficiency and 
expressivity of proinflammatory cytokine cascade.

Keywords: osteopenic syndrome, chronic obstructive 
pulmonary disease, chronic pancreatitis.

РЕЗЮМЕ

МЕХАНИЗМЫ РЕАЛИЗАЦИИ ОСТЕОПЕНИ-
ЧЕСКОГО СИНДРОМА У ПАЦИЕНТОВ С КО-
МОРБИДНЫМ ТЕЧЕНИЕМ ХРОНИЧЕСКОГО 
ОБСТРУКТИВНОГО ЗАБОЛЕВАНИЯ ЛЕГКИХ 
И ХРОНИЧЕСКОГО ПАНКРЕАТИТА

Железнякова Н.М.

Харьковский национальный медицинский университет, 
Украина

Цель исследования - определение механизмов реа-
лизации остеопенического синдрома у пациентов с 
коморбидным течением хронического обструктивного 
заболевания легких и хронического панкреатита.

Обследован 51 больной с сочетанным течением хро-
нического обструктивного заболевания легких (ХОЗЛ) 
и хронического панкреатита ХП (основная группа) и 
47 - с изолированным ХОЗЛ (группа сравнения). Экс-
креторную функцию поджелудочной железы оцени-
вали определением эластазы-1 в кале; минеральную 
плотность костной ткани (МПКТ) пяточной кости 
определяли методом ультразвуковой компьютерной 
денситометрии; концентрации интерлейкина-1β, ин-
терлейкина-6 и фактора некроза опухоли-α - иммуно-
ферментным методом.

У пациентов обеих групп выявлены девиации в состоя-
нии МПКТ по отношению к среднестатистическим по-
пуляционным показателям, при этом в основной группе 
патологические изменения носили достоверно более 
выраженный характер. Углубленный анализ состояния 
МПКТ в основной группе выявил, что прогрессирова-
ние экскреторной дисфункции поджелудочной железы 
усугубляет процессы костной резорбции. Сопоставление 
уровней цитокинов с показателями состояния МПКТ у 
пациентов с ХОЗЛ показало значительное усиление остео-
пенических процессов по мере увеличения концентрации 
провоспалительных цитокинов в обеих группах, причем 
при коморбидности экспрессивность данных изменений 
была достоверно глубже. 

Наличие сопутствующего хронического панкреатита 
у больных ХОЗЛ сопровождалось усугублением ре-
зорбтивных процессов в костной ткани, выраженность 
которых зависела от степени экскреторной недоста-
точности поджелудочной железы и экспрессивности 
провоспалительного цитокинового каскада.

reziume

osteopenuri sindromis realizaciis meqa-
nizmebi pacientebSi filtvebis qronikuli 
obstruqciuli daavadebis da qronikuli 
pankreatitis komorbiduli mimdinareobiT

n. Jelezniakova

xarkovis erovnuli samedicino universiteti, 
ukraina

kvlevis mizans warmoadgenda osteopenuri 
sindromis realizaciis meqanizmis Se-
faseba pacientebSi filtvebis qronikuli 
obstruqciuli daavadebis da qronikuli 
pankreatitis komorbiduli mimdinareobiT. 
dakvirveba mimdinareobda 51 avadmyofze 
filtvebis qronikuli obstruqciuli da-
avadebis (fqod) da qronikuli pankreatitis 
(qp) Tanxvedrili mimdonareobiT (ZiriTadi 
jgufi) da 47  avadmyofze izolirebuli 
fqod-iT (sakontrolo jgufi). kuWukana 



 
GEORGIAN MEDICAL NEWS  
No 10 (259) 2016

© GMN 31 

jirkvlis eqskretoruli funqciis Sefaseba 
xdeboda elastaza-1-is gansazRvriT ga-
navalSi, quslis Zvlis qsovilis mineraluri 
simkvrivisa (Zqms) – ultrabgeriTi kompiute-
ruli densitometriiT, interleikin-1β, inter-
leikin-6 da simsivnis nekrozis α-faqtorisa 
– imunofermentuli meTodiT. 

orive jgufis avadmyofebs, saSualo statis-
tikur populaciur maCveneblebTan mimarTe-
baSi, aRmoaCnda deviaciebi Zqms-s maCvenebelSi. 
aRniSnuli paTologiuri cvlilebebi ufro 
metad gamoxatuli iyo ZiriTadi jgufis 
avadmyofebSi. ZiriTadi jgufis avadmyofebis 
Zqms-is mdgomareobis siRrmiseulma anal-
izma aCvena, rom kuWukana jirkvalis eqskre-
toruli disfunqciis progresireba kidev 

ufro metad amZimebs rezorbciis process 
ZvalSi. citokinebis donis korelirebis 
Sefasebam Zqms-is mdgomareobasTan rogorc 
ZiriTad, aseve sakontrolo jgufSi fqod-iT 
pacientebSi aCvena osteopeniuri procesebis 
mniSvnelovani gaZliereba anTebis gamomwvevi 
citokinebis koncentraciis zrdasTan dakav-
SirebiT. komorbidul pirobebSi mocemuli 
cvlilebebis eqspresuloba iyo ufro Rrma. 

kvlevis Sedegebis mixedviT, fqod-is dros 
Tanxvedrili qronikuli pankreatitis SemTx-
vevaSi aRiniSneba rezorbciuli procesebis 
gaRrmaveba Zvlis qsovilSi, rac damokide-
bulia kuWukana jirkvlis eqskretoruli 
ukmarisobis xarisxze da anTebis gamomwvevi 
citokinebis kaskadis eqspresiulobaze.

A STUDY OF THE RELATIONSHIP BETWEEN LEVELS OF METHYLTRANSFERASES 
IN PERIPHERAL BLOOD MONONUCLEAR CELLS  AND CHARACTERISTICS OF TUMOR 

IN PATIENTS WITH DUCTAL INVASIVE CARCINOMA OF BREAST

Kankava K., Kvaratskhelia E., Abzianidze E.

Tbilisi State Medical University, Department of Molecular and Medical Genetics, Georgia

Epigenetic regulation of gene expression has been recog-
nized to play a crucial role in the etiology of cancer. Due 
to cancer being an acute and largely not defeated problem 
in medicine, the detailed analysis of epigenetic factor 
involvement in cancerous processes and seeking of new 
ways for early identification and treatment of cancer is 
being performed.

DNA-methylation and histone modification are well-
studied epigenetic modifications. Influence of these factors 
has already been identified as a trigger or aggressiveness-
determining factor for some types of cancer. Epigenetic 
effect, in contrast to change in DNA-sequence, is reversible 
and, because of this, tumors, conditioned by these factors 
should be more manageable.

The evaluation of epigenetic modifications is studied not 
only in cancer tissue, but also in nuclear extracts of blood 
cells, for assessment of the total effect. Some data about epi-
genetic effects on cancer already exist: hypomethylation is 
referred to as a molecular mechanism for breast and prostate 
cancer development [6], new drug groups are being studied 
for induction of epigenetic modification regression [12] 
some of which are currently approved for clinical practice 
is USA. According to the most recent studies reduction or 

loss of expression of ARRDC3 tumor suppressor gene in 
basal-like breast cancer have been described. This process 
is reversible by action of III class histone deacetylase in-
hibitor (representative of this new drug group). It means 
that the activation of III class histone deacetylase may be 
referred to as a cancer-determining factor. In addition the 
acetylation level is variable in different types of tumors 
[5]. There are some data about histone modifications in 
breast tumors [7,18].

Various scientific studies prove correlation between the 
methylation of CpG islands of genes having critical role for 
breast cancer and their expression pattern. Several genes 
are studied to be inactivated in breast cancer due to hyper-
methylation [2,3,8,11,13-17]. Changes in total methylation 
levels is also being investigated to find out whether it has any 
role in pathogenesis of breast tumor, or whether methylation 
level study can be used as an early marker of cancer.

To find the correlation between methylation levels and 
mechanism of carcinogenesis a number of studies evaluated 
methylation levels in comparison to commonly admitted 
characteristics of cancer. It helps understand, whether pro-
gression of cancer or its specifications is associated with 
certain epigenetic pattern.
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Our current pilot study was aimed at finding correlation 
between the levels of methyltransferases and several clas-
sical pathological characteristics of breast cancer. The level 
of methyltransferases is an indirect indicator of epigenetic 
effect load. If any criteria of breast cancer will be found to 
correlate with abnormal level of methyltransferases, this 
will give further insights into analysis of breast cancer 
epigenetic pattern. 

Material and methods. 21 breast cancer patients and 10 
healthy controls were selected for the study Selection cri-
teria for the patients included: biopsy-confirmed diagnosis 
of invasive ductal carcinoma of breast; age of the patient 
- 30-80 years; no previous history of breast surgery; no pre-
operative chemotherapy or radiation therapy. The women 
of same age group without any abnormal formations identi-
fied on breast screening were selected as healthy controls. 
All participants completed informed consent forms. 10 
ml peripheral blood was taken from all members of study 
and control groups. The levels of DNMT1, DNMT3a 
and H3K4 methyltransferase were measured in nuclear 
extracts of peripheral blood mononuclear cells (PBMC). 
Nuclear extracts were prepared using nuclear extraction kit 
(Abcam). ELISA based DNMTs assay kits (Abcam) were 
used to measure the amount of DNA-methyltransferases 
and histone-methyltransferase by their optic density (OD) 
(according to manufacturer protocols).

All patients underwent surgical treatment. The tumor tissue 
was evaluated by three pathologists by blind assessment 
of tumors’ morphological and phenotypic characteristics. 
We chose the following pathological characteristics for 
investigation: tumor size, tumor grade, immunohistochemi-
cal expression of ER and PR receptors, Her2neu as well 
as the proliferation marker Ki67. The grade of tumors was 
assessed using Elston-Ellis criteria; ER and PR hormone 
receptor status was evaluated using quickscore.

Morphological and immunohistochemical characteristics 
were compared to the levels of methyltransferases. On the 
other hand, the level of methyltransferases was compared 
in study and control groups.

Data from each comparison were expressed as mean ± 
SD and statistically analyzed using Student T-test; a P 
value<0.05 was considered significant. Correlation between 
the variables was calculated using Pearson’s test.

Results and their discussion. The results for DNMT1 
levels showed that it was higher in the control group. The 
difference between the control group and breast cancer 
group was substantial (p=0.033) (Fig. 1).

But the correlation with tumor grade was found to be op-
posite to expected pattern. The level of DNMT1 slightly 
increased with increasing tumor grade, but correlation was 
not strong (Pearson - 0.51) (Fig. 2). 

Fig. 1. DNMT1 levels in study group and control group

Fig. 2. DNMT1, DNMT3a and H3K4 methyltransferase lev-
els in tumors of different grade. (G1 - grade 1; G2 - grade 
2; G3 - grade 3). (There was only one G1 case among the 
selected patients, so there is no standard deviation shown)

The level of DNMT1 increased together with the level of 
Estrogen receptor expression, but the correlation was also 
moderate (Pearson - 0.46). Progesterone receptor expres-
sion also did positively correlate with DNMT1 level, but 
correlation strength was even lower (Pearson - 0.32). Cell 
proliferation index Ki67 had very weak negative correlation 
with the DNMT level (Pearson - -0.12).

The study of DNMT3a showed more prominent results 
when analyzed in combination with tumor grade and 
proliferation index. It found highest in Grade III cancer 
group, followed by Grade II and Grade I groups (Fig. 
2). In the control group the level of DNMT3a was 
also rather low. But the difference between the tumor 
group and control group was not statistically significant 
(p>0.05) (Fig. 3).

The faster the tumor proliferates (the higher the Ki67 
index), the more concentration of DNMT3a is found in 
blood - Pearson’s score equals 0.74, that means posi-
tive correlation. DNMT3a level was generally higher 
in larger tumors. There was just one outlier case with 
small tumor size and high DNMT3a level. Excluding 
this case made the correlation of DNMT3a with tumor 
size was quite strong (Pearson - 0.68), while inclusion 
of this case into calculation switched Pearson’s score 

*p=0.033
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to 0.08 - almost no correlation at all (Fig. 4). Estrogen 
and Progesterone levels have practically no correlation 
to the DNMT3a level in blood. 

Fig. 3. DNMT3a and H3K4 methyltransferase levels in 
breast cancer patients and healthy controls

Fig. 4. DNMT1, DNMT3a and H3K4 methyltransferase 
levels in tumors with different size (T1 - < 2cm; T2 - 2-5cm). 
T2 corrected is calculated with exclusion of the outlier case

The level of H3K4 histone methyltransferase negatively 
correlated with tumor progression signs - size and grade 
(Pearson score -0.62 for both characteristics) (Figs. 2,4). 
Very week negative correlation was found with increasing 
Ki67 labeling index. Estrogen and Progesterone receptor 
expression rate didn’t show any significant change in re-
lation to H3K4 methyltransferase change. The difference 
in H3K4 methyltransferase levels between breast cancer 
patients and healthy controls was not significant (Fig. 3).

Positive status of Her2neu independently did not correlate 
with levels of any of the enzymes. There were no triple 
negative cases identified among the studied tumors, so the 
epigenetic profile of triple negative tumors couldn’t be 
assessed separately.

Overall results revealed some key factors of relationship 
between methyltransferase levels in PBMC nuclear extracts 
and different characteristics of breast cancer. Significant dif-
ference in DNMT1 levels between study group and control 
group in combination with significant increase in DNMT3a 
level with increasing tumor grade and proliferative activity 
makes us seek possible explanations for this relationship. 
The primary functions of DNMT1 and DNMT3 are differ-
ent - DNMT1 is a maintenance methyltransferase, that pre-

serves methylation patterns during cell division (although 
there is also evidence of DNMT1 de novo activity in human 
cancer cells) [10], while DNMT3a responsible for de novo 
methylation of unmethylated targets [1]. So reduction of 
the DNMT1 level with its ability to maintain methylation 
may be a factor in switching to cancerous proliferation. 
At the same time de novo methylation with DNMT3a may 
induce formation of advanced-grade tumor and makes the 
cells proliferate faster. Judging from several earlier studies 
DNMT1 could be expected to be elevated in tumor group, 
but our results in an investigated small group were opposite. 
This finding is supported by several studies, which report 
hypomethylation as a trigger for breast cancer [4,9]. At the 
same time the specificity of the studied material should be 
taken into account - in our case these were PBMCs, not the 
tumor tissue itself, so the any changes indicate not specifi-
cally targeted effect, but reflection of some environmental 
or lifestyle factors. So various possible explanations are 
available, these correlations are not established yet and 
need to be studied further.

H3K4 methyltransferase causes methylation of fourth 
amino acid residue from the N-terminus of histone H3. 
This facilitates binding of certain transcription factors and 
induces transcription.  This process ends up with activation 
of gene expression. As H3K4 levels negatively correlate 
with tumor size and grade, probably its effect on tumor 
suppressor genes is more prominent than activation of 
oncogenes by histone  modification.

Obviously the levels of methyltransferases do not directly 
indicate the level of methylation. At the same time total 
genome methylation and site-specific methylation can have 
different pattern in induction of carcinogenesis or sustain-
ment of uncontrolled growth.

In the given study the small number of study samples is defi-
nitely a restricting factor. Due to heterogeneity of breast tumors 
and many diagnostic and prognostic markers to be assessed, 
testing more samples is essential to prove the tendency of 
enzyme level changes in relationship with any certain factor. 
Especially regarding the rare groups, like triple-negative. All 
this raises the necessity for further research and more detailed 
stratification of tumor characteristics (especially hormone 
receptor and Her2neu status) that need to be evaluated.

The correlation of methyltransferase levels with meth-
ylation of specific genes or certain loci should further be 
studied. As methylation of different targets have different 
consequences on gene activity and on induction or repres-
sion of tumorigenesis. The investigation should continue 
with a larger number of study individuals and if the cor-
relations remain same, methyltransferase levels can be 
discussed as possible prognostic factors. But this should 
definitely be supported by understanding the exact way 
these enzymes act - specific hyper- or hypomethylation 
targets and their relationship.

*p=0.61

 

 *p=0.61
*p=0.57
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SUMMARY

A STUDY OF THE RELATIONSHIP BETWEEN 
LEVELS OF METHYLTRANSFERASES IN PE-
RIPHERAL BLOOD MONONUCLEAR CELLS  
AND CHARACTERISTICS OF TUMOR IN PA-
TIENTS WITH DUCTAL INVASIVE CARCINOMA 
OF BREAST

Kankava K., Kvaratskhelia E., Abzianidze E.

Tbilisi State Medical University, Department of Molecular 
and Medical Genetics, Georgia

The role of epigenetics in tumor development and 
progression is actively being studied. The aim of our 
current pilot study is to analyze correlation of changes 
in the levels of methyltransferases in nuclear extracts 
of blood cells with some morphological and phenotypic 
characteristics of breast cancer. The levels of DNMT1, 
DNMT3a and H3K4 methyltransferase were measured. 
The results showed that the level of DNMT1 was high-
est in the control group but correlation with the tumor 
grade was just moderate. DNMT3a was found in highest 
level in Grade III cancer group, followed by Grade II and 
Grade I groups. Correlation of DNMT1 level with tumor 
grade was moderate. An opposite pattern was seen for 
H3K4 methyltransferase. DNMT3a level was higher in 
larger tumors, while the level of H3K4 methyltransferase 
was lowest in large tumors with significant negative cor-
relation with the tumor size. This primary study shows 
that there are some changes in methyltransferase levels 
in PBMC from breast cancer patients. These changes are 
most probably attributed to modification of initiation as 
well as sustainment of methylated status of products. 

Keywords: DNMT1, DNMT3a, H3K4,  methyltransfer-
ases.

РЕЗЮМЕ

ИССЛЕДОВАНИЕ ВЗАИМОСВЯЗИ МЕЖДУ 
УРОВНЯМИ МЕТИЛТРАНСФЕРАЗ В МОНО-
НУКЛЕАРНЫХ КЛЕТКАХ ПЕРИФЕРИЙНОЙ 
КРОВИ И ХАРАКТЕРИСТИКОЙ ОПУХОЛИ У 
ПАЦИЕНТОВ С ИНВАЗИВНОЙ ПРОТОКОВОЙ 
КАРЦИНОМОЙ МОЛОЧНОЙ ЖЕЛЕЗЫ

Канкава К.М., Кварацхелия Е.Б., Абзианидзе Е.В. 

Тбилисский государственный медицинский универ-
ситет, департамент молекулярной и медицинской 
генетики, Грузия

На сегодняшний день активно изучается роль эпи-
генетических изменений (метилирование ДНК) в 
развитии и прогрессировании опухолевого процесса. 
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Целью настоящего исследования является анализ 
корреляции изменений уровней метилтрансфераз 
(DNMT1, DNMT3a и H3K4) ядерных экстрактов 
мононуклеарных клеток периферийной крови с не-
которыми морфологическими и фенотипическими 
характеристиками рака молочной железы. 

Результаты данного исследования выявили умерен-
ное повышение уровня DNMT1 в зависимости от 
степени опухоли (коэффициент корреляции Пирсона 
0.52); тогда как уровень DNMT3a значительно повы-
шался соответственно со степенью дифференциации 
опухоли (коэффициент корреляции Пирсона 0.62). 

Противоположная картина наблюдалась относи-
тельно H3K4 метилтрансферазы. Уровень DNMT3a 
был выше в более крупных опухолях, в то время как 
уровень H3K4 метилтрансферазы был самым низким 
в больших опухолях со значительной отрицательной 
корреляцией с размером опухоли. 

Проведенное первичное исследование свидетель-
ствует о некоторых изменениях уровня метилтранс-
фераз в мононуклеарных клетках периферийной 
крови у пациентов с раком молочной железы и о 
корреляции этих изменений со степенью и размером 
опухоли. 

reziume

periferiuli sisxlis mononukleur ujredebSi meTiltransferazebis donis korelacia 
simsivnis maxasiaTeblebTan ZuZus duqtur invaziur karcinomebSi

q. kankava, e. kvaracxelia, e. abzianiZe

Tbilisis saxelmwifo samedicino universiteti, molekuluri 
da samedicino genetikis departamenti, saqarTvelo

ukanasknel wlebSi Catarebuli kvlevebi 
miuTiTebs epigenetikuri meqanizmebis (dnm-is 
meTilireba)  did mniSvnelobaze simsivnis 
ganviTarebasa da progresirebaze. winamdebare 
piloturi kvlevis mizans warmoadgenda peri-
feriuli sisxlis mononukleuri ujredebis 
birTvul eqstraqtebSi meTiltransferazebis 
(DNMT1, DNMT3a da H3K4) donesa da simsiv-
nis morfologiur da fenotipur zogierT 
maxasiaTebels Soris korelaciis dadgena. 
Catarebuli kvlevis Sedegebma gamoavlina  
DNMT1-is donis zomieri mateba simsivnis 
xarisxTan mimarTebaSi (pirsonis korelaciis 
koeficienti - 0.52), DNMT3a-s done ki sagrZ-
noblad matulobda simsivnis avTvisebianobis 

xarisxis matebasTan erTad (pirsonis kore-
laciis koeficienti - 0.62).  H3K4 meTiltrans-
ferazasa da avTvisebianobis xarisxs Soris 
gamovlinda uaryofiTi korelacia. DNMT3a-is 
done maRali iyo didi zomis simsivneebSi,  
maSin,  rodesac H3K4 meTiltransferazasa da 
simsivnis zomas Soris aRmoCenil iqna Zlieri 
uaryofiTi korelacia. es mciremasStabiani 
kvleva miuTiTebs, rom ZuZus kiboTi daavade-
bul pacientebSi arsebobs garkveuli cvli-
lebebi periferiuli sisxlis mononukleuri 
ujredebis birTvul eqstraqtebSi  meTil-
transferazebis doneebis mxriv, romlebic 
avTvisebianobis xarisxTan da simZimesTan 
korelireben.
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Heart Failure (HF) is a progressive disease. The American 
College of Cardiology and American Heart Association have 
developed a classification of heart failure from stage A to stage 
D based on disease severity [4]. Stage A includes patients at 
risk developing the HF but who have neither structural heart 
disease nor symptoms.. Stage B includes patients with struc-
tural heart disease but no symptoms of HF [19]. 

At A and B stages of HF the early detection and treatment 
of the risk factors for HF is essential to prevent the disease 
progression. 

The prevalence of HF increases steeply with age [12,19]. 
Arterial Hypertension, excess body weight [24], diabetes 
type 2, dyslipidemia [25], and smoking are among the most 
common risk factors for HF [12,14,15]. The Framingham 
Study revealed a 2.4-fold increase risk in symptomatic HF 
in diabetic men and 5.0-fold - in diabetic women [17,21]. 
According to the Coronary Artery Surgery Study (CASS) 
smoking is independent risk factor for HF Current smokers 
have 47 % higher risk for developing HF than prior smokers 
and nonsmokers [18].

It has been recognized that echocardiographic findings (re-
duced left ventricular (LV) ejection fraction, markers of LV 
diastolic dysfunction, increased left atrium diameter and LV 
mass) are independent predictors of future hospitalization 
for HF [1,19]. LV hypertrophy demonstrated by echocar-
diographic examination independently predicts HF [31].

Several markers were related to adverse outcomes of HF. 
Cardiac enlargement was associated with increased morbid-
ity and mortality even among asymptomatic, middle-aged 
and elderly people [24,34]...Subclinical abnormalities in LV 
systolic function were associated with Sudden Cardiac Death 
(SCD) risk in the population of Rotterdam Study [25]. In el-
derly treated hypertensive patients without heart failure, Left 
Ventricular Hypertrophy (LVH) defined by echocardiography 
was a reliable predictor of future cardiovascular outcomes [32]. 

Left atrial dilation is associated with increase in the incidence 
of atrial arrhythmias, which can cause worsening of HF [32]. 
Pulmonary artery pressure (PAP) assessed by continues-wave 
Doppler of tricuspid regurgitation is an independent prognostic 
predictor for survival in HF patients [2].

The data from Rotterdam study has showed that selected 
established cardiovascular risk factors are associated with 
structural, systolic and diastolic echocardiographic parameters. 
Age, body mass index (BMI) and blood pressure were most 

consistently associated with systolic function. Age and dia-
stolic blood pressure were most consistently associated with 
E/A ratio (the ratio of Doppler peak E and peak A velocities 
of mitral inflow) in both Saxes [20]. The obesity-related LVH 
is a powerful risk factor for systolic/diastolic dysfunction [8].

The recent research conducted in Georgia by David 
Tvildiani Medical University in collaboration with WHO 
has demonstrated that there is a high prevalence of well-
established cardiovascular risk factors (hypertension, 
raised blood cholesterol, Diabetes Mellitus and abdominal 
obesity) among Georgian Population [35]. 

The purpose of our study was to assess association of 
echocardiographic parameters with the established cardio-
vascular risk factors in adults without clinical manifestation 
of HF in Georgia. 

Material and methods. Study Population: Our study is 
part of the larger study, “Cardiovascular Risk Assessment 
of the Georgian Population study” [35], carried out by 
David Tvildiani Medical University in collaboration with 
WHO. The study is a hospital based cross-sectional study 
conducted in Sachkhere Medical Center in Georgia, from 
September 2008 to December 2010. 

Consecutive sample of 177 participants, 40-70 years of age, 
who underwent routine transthoracic echocardiography 
during the period of “Cardiovascular Risk Assessment of 
the Georgian Population study” [35] were included in our 
research. Patients with clinically manifested cardiovascular 
disease were excluded from the study. 

The study protocol was approved by the local ethics com-
mittee. The study participation was voluntary. All partici-
pants gave written informed consent to participate.

Following established cardiovascular risk factors were 
evaluated: systolic (SBP) and diastolic (DBP) blood pres-
sures, blood glucose (BG), total cholesterol (TCH), obesity 
and smoking status.

Hypertension was categorized according to blood pressure 
readings following European Society of Cardiology (ESC) 
Guidelines for the management of Arterial Hypertension 
[12]. Diabetes was defined as fasting glucose ≥7mmol/L 
(126 mg/dl) or use of insulin or oral hypoglycemic medica-
tions. Cutoffs for TC (<160, 160 to 199, 200 to 239, 240 
to 279, and ≥280) were considered in this report. Obesity 

ASSOCIATION OF ECHOCARDIOGRAPHIC CHARACTERISTICS 
WITH CARDIOVASCULAR RISK FACTORS IN ADULTS 

WITHOUT CLINICAL MANIFESTATION OF HEART FAILURE

Rukhadze E., Bregvadze-Tabagari N., Tvildiani L.

David Tvildiani Medical University, Tbilisi, Georgia
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was defined as BMI (Body Mass Index) ≥ is 30, Abdominal 
Adiposity - as Waist Circumference (WC) >102/88 cm for 
men/women. Persons who smoked regularly during the 
previous 12 months were classified as smokers.

Following Echocardiography parameters were assessed: left 
ventricular end-diastolic diameter (LVD), interventricular 
wall thickness (IVS), Posterior wall thickness (PWT), left 
ventricular end diastolic volume (LVEDV), left ventricular 
ejection fraction (EF), left ventricular diastolic function 
(DF), left atrium diameter (LA), pulmonary systolic pres-
sure (PSP), and the degree of mitral regurgitation (MR).

Echocardiography was performed on Philips Sonos 7500 with 
Secondary Harmonic Imaging on basis of the recommended 
technique for transthoracic quantitative evaluations [23].

Left ventricular systolic function was evaluated by the 
method of discs (Simpson’s rule) [28]. Left ventricular 
diastolic function was estimated by Transmitral Doppler 
inflow velocity patterns and Tissue Doppler velocities on 
the basis of recommendations for the Evaluation of Left 
Ventricular Diastolic function by Echocardiography [27]. 
Pulmonary systolic pressure was assessed by continues-
wave Doppler of tricuspid regurgitation [6]. The degree 
of mitral regurgitation was evaluated with qualitative 
parameters by Color flow Doppler [22,28].

Following criteria were used to exclude patients from sta-
tistical analysis: LVEF <50%, severe valvular heart disease 
defined by EAE (European Association of Echocardiogra-

phy) and ASE (American Society of Echocardiography) 
recommendations [12,28], and atrial fibrillation. Thirty 
one (17.5%) participants were excluded.

Statistical analysis was performed in IBM SPSS Statistics 
version 16. The analysis focused on above mentioned 
cardiovascular risk-factors (SBP, DBP, BG, TCH, WC, 
BMI and smoking) and echocardiographic characteristics 
(LVD, IVS, PWT, LVEVV, EF, LA and PSP). Descriptive 
statistics (means, standard deviations and proportions) 
were calculated for cardiovascular risk factors and echo-
cardiographic characteristics. The Bivariate Correlations 
procedure (Pearson’s correlation coefficient) was used for 
identify the correlation between linear variables of cardio-
vascular risk factors and echocardiographic characteristic. 
A p-value <0.05 was defined as statistically significant.

Results and their discussion. From 177 patients enrolled 
in the study, 31 (17.55%) patients were excluded from the 
statistical analysis. One-hundred-forty-six patients were 
included in the final statistical analysis, mean age was 55 
years; 97 (66.4%) were female and 49 (33.6%) – male.

Table 1 shows the distribution of cardiovascular risk fac-
tors in our study group. Arterial Hypertension was present 
in 47.30%. The mean SBP was 135.79 mmHg, mean DBP 
83.87 mmHg. Diabetes Mellitus was present in 11.30%. 
Mean BG was 5.63 mmol/l. Obesity was present in 56.8% 
of participants (mean WC -104.01, mean BMI - 31.11). Hy-
perlipidemia was present in 19.20%. Mean TCH was 5.24 
mmol/l. The prevalence of cigarette smoking was 11.60%. 

Table 1. Distribution of cardiovascular risk factors

Variable ± SD 

Value

Total
n=146

Women
n=97 (66.4%)

Men
n=49 (33.6%)

Age range, y 40-70 40-70 40-70
Mean Age, y 54.75 ±8.9 54.43 ±8.7 55.39 ±9.5
Presence of Arterial Hypertension 47.30% n=48 (49.5%) n=21 (42.9%)
SBP (mmHg) 135.79±22 135.41±23 136.53±21
DBP – (mmHg) 83.87±13 83.87±13 83.88±12
Presence of Diabetes Mellitus 12.30% n=11(11.3%) n= 7 (14.3%)
BG (mmol/l) 5.63 ± 2.1 5.52 ± 1.9 5.83 ± 2.3
Presence of Obesity 56.80% n=57 (58.8%) n= 26 (53.1%)
WC (cm) 104.01 ± 15.8 103.06 ± 15.9 105.09 ± 15.7
BMI (kg/m2) 31.11±6.1 31.70±8.7 29.94±5.7
Presence of Hyperlipidemia 19.20% n=19 (19.60%) n=9 (18.4%)
TCH (mmol/l) 5.24±1.1 5.23±1.2 5.27±1.1
Smoking 11.60% n=2 (2.1%**) n=15 (30.6%**)

SBP - Systolic Blood Pressure; DBP - Diastolic Blood Pressure; BG - Blood Glucose; 
WC - Waist Circumference; BMI - Body mass index; TCH - Total Cholesterol 

*P<0.05, **P< 0.01
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Table 2. Distribution of echocardiographic characteristics 

 Variable ± SD 
 Total  Value 

Women Men
n=146 n=97 (66.4%) n=49 (33.6%)

LA (mm) 40.84 ±4.5 39.87 ±4.9* 42.55 ±4.7*
LVD (mm) 48.85±4.6 47.40±3.9** 51.71±4.6**
 IVS (mm) 10.44±1.5 10.18±1.5* 10.98±1.5*
PWT (mm) 10.30±1.5 10.08±1.5* 10.44±1.5*
LVEDV (ml) 102.19±24.7 94.00±19.4** 118.42±26.3**
EF (%) 61.49±4.9 61.48±5.1 61.49±4.7
PSP (mmHg) 28.33±9.5 27.64±9.6 29.69±9.0
MR Trivial 5.50% 4.12% 8.16%
MR mild 69.20% 71.14% 65.31%
MR moderate 25.30% 24.74% 26.53%
MR severe 0% 0% 0%
DF normal 15.10% 16.49% 12.24%
DDF impaired relaxation 73.90% 73.20% 75.52%
DDF pseudonormal 11.00% 10.31% 12.24%
DDF restrictive 0% 0% 0%

LA - Left atrium diameter; LVD - Left ventricular end-diastolic dimension; IVS - Interventricular septum thickness; 
PWT - Left ventricular posterior wall thickness; LVEDV - Left ventricular end-diastolic volume; EF - Left ventricular ejecton 
function; PSP - Pulmonary Systolic Pressure; MR - Mitral regurgitation; DF - Diastolic function; DDF - diastolic dysfunction

*P<0.05, **P< 0.01
Table 3. Correlation between cardiovascular risk factors and echocardiographic characteristics

  Age WC BMI SBP DBP TCH BG

LA  
Pearson 

Correlation 
0.396** 0.291** 0.233** 0.208* 0.135 0.163* -0.038

0.000 0.000 0.005 0.012 0.105 0.049 0.646
N 146 146 146 146 146 146 146

IVS  
Pearson 

Correlation 
0.318** 0.259** 0.178* 0.051 0.009 0.191* 0.118
0.000 0. 002 0.032 0.540 0.915 0.022 0.158

N 144 144 144 144 144 144 144

PWT  
Pearson 

Correlation 
0.313** 0.270** 0.204* 0.080 0.015 0.168* 0.051
0.000 0.001 0.013 0.338 0.859 0.042 0.538

N 146 146 146 146 146 146 146

LVD  
Pearson 

Correlation 
-0.056 0.201* 0.125 0.114 0.008 0.104 0.175*
0.499 0.015 0.133 0,172 0.928 0.210 0.034

N 146 146 146 146 146 146 146

LVEDV  
Pearson 

Correlation 
-0.007 0.240** 0.151 0.044 -0.033 0.097 0.128
0.936 0.004 0.07 0.602 0.692 0.242 0.125

N 146 146 146 146 146 146 146

EF 
Pearson 

Correlation 
-0.156 -0.010 -0.069 -0.202* -0.171* 0.031 -0.048
0.61 0.905 0.408 0.015 0.039 0.712 0.567

N 146 146 146 146 146 146 146

PSP  
Pearson 

Correlation 
0.286** 0.104 0.109 0.243** 0.254** 0.082 0.064

0.000 0.212 0.19 0.003 0.002 0.326 0.442
N 145 145 145 145 145 145 145

 *P<0.05, **P< 0.01
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The Table 2 describes the echocardiographic characteristics 
of our study population. Mean value of LA was 40.84 mm, 
LVD - 48.85 mm, IVS and PWT - 10.44 mm and 10.30 
mm accordingly, LVEDV – 102.19 ml, EF – 61.49% and 
PSP – 28.33 mmHg. The majority of participants (73.90%) 
were diagnosed with mild diastolic dysfunction. In most 
cases (69.2%) mitral regurgitation was mild (Vena contracta 
<0.3 cm).

Table 3 shows correlation between the well-established 
cardiovascular risk factors and echocardiographic charac-
teristics in our study group. LA was significantly correlated 
with age (r 0.396, p<0.000), WC (r 0.291, p<0.005), BMI 
(r 0.233, p<0.005), SBP (r 0.208, p<0.012) and TCH (r 
0.163, p<0.049); IVS - with age (r 0.318, p<0.000), WC 
(r 0.259, p<0.002), BMI (r 0.178, p<0.032), TCH (r 0.191, 
p<0.022); PWT – with age (r 0 313, p<0.000), WC (r 0.270, 
p<0.001), BMI (r 0.204, p<0.013), TCH (r 0.168, p<0.042); 
LVD – WC (r 0.201, p<0.015) and BG (r 0.176, p<0.034); 
with LVEDV – WC (r 0.240, p<0.004); with EF – SBP 
(r- 0.202, p<0.015), DBP ((r -0.171, p<0.015) and with 
PSP – age ((r 0.286, p<0.000), SBP (r-0.243, p<0.003), 
DBP ((r 0.254, p<0.002).

The distribution of cardiovascular risk factors was similar 
in men and women, except cigarette smoking that was 
significantly higher among men (11.6% vs. 2.1%). Obesity 
was present in more than 50% of participants. Prevalence 
of arterial hypertension was high (47.30%); Mean BG was 
in normal range and mean TCH slightly increased. Mean 
values of most echocardiographic variables (LA, IVS, 
and PWT) were slightly enlarged in our study population. 
The LVEDV and EF were in a normal range. Structural 
parameters of the heart were larger in men then in women. 
The PSP was at an upper limit of a normal range without 
statistically significant differences in men and women. 

Overall most of risk factors were statistically significantly 
associated with most of structural parameters. In majority 
the correlation was positive with the exception of inverse 
correlation between systolic and diastolic arterial pres-
sures and left ventricular systolic function. Age, WC, and 
BMI were correlated with most of the echocardiographic 
characteristics.

The distribution of echocardiographic parameters and their 
correlation with the risk factors were very close to the results 
of recently conducted Rotterdam Study [19]. Our study find-
ings correlate well with other recent studies too, where age 
and BMI are main independent predictors of LVH in general 
population [34]. The obese patients have significantly larger 
left ventricular structural parameters LVED, IVS and PWT 
despite the absence of hypertension [26]. 

We did not find correlation with systolic and diastolic blood 
pressures and left ventricular walls thickness. Our results 
correspond with results of Devereux R et al study, where 

LVH is poorly correlated with blood pressure measurements 
conducted in health care facility [9]. Our blood pressure 
data were obtained from such kind of measurements and we 
have neglected onset and duration of mismanaged arterial 
hypertension [35]. 

On the other hand both systolic and diastolic blood 
pressures were positively correlated with the left atrium 
diameter and systolic pulmonary pressure. Also, we 
found negative correlation between systolic and diastolic 
arterial pressures and left ventricular systolic function. 
These data correspond with the findings of other studies 
[19,29,32,36,37]. 

We have also found that age and systolic and diastolic blood 
pressures were correlated with pulmonary systolic pressure. 
The impact of aging on the level of pulmonary systolic 
pressure was evaluated by other researchers too [25]. Rela-
tively early cardiac catheterization studies have revealed the 
significant positive correlations between systemic vascular 
resistance and pulmonary vascular resistance [3,5]. 

Our study has several limitations. In our study population 
majority are women; Blood pressure data were obtained 
only from measurements conducted at health facility dur-
ing the patient visit and we have neglected onset of arterial 
hypertension and antihypertensive treatment history [9, 35].

Despite above mentioned limitations we can conclude that 
echocardiographic characteristics reduced EF, increased 
LA diameter and LV mass), LVH, increased PSP, are inde-
pendent risk factors for HF development and progression 
[1,2,7,18,19,23,33]. Furthermore, the echocardiographic 
characteristics are significantly correlated with age and 
determinants of obesity. It should be appropriate to conduct 
routine echocardiography in elderly and obese patients even 
in low cardiovascular risk group. This statement particu-
larly relevant for Georgia as the frequency of obesity is 
very high in the Georgian population [35].
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SUMMARY

ASSOCIATION OF ECHOCARDIOGRAPHIC 
CHARACTERISTICS WITH CARDIOVASCULAR 
RISK FACTORS IN ADULTS WITHOUT CLINICAL 
MANIFESTATION OF HEART FAILURE

Rukhadze E., Bregvadze-Tabagari N., Tvildiani L.

David Tvildiani Medical University, Tbilisi, Georgia

The objective the study was to assess the association 
between echocardiographic parameters and established 
cardiovascular risk factors in adults without clinical mani-
festation of heart failure (HF). 

A cross-sectional study was conducted between (Septem-
ber 2008 – December 2010) Consecutive sample of 177 
participants were enrolled in the study.

We performed routine Transthoracic Echocardiography 
and evaluated several well established cardiovascular risk 
factors. The data was analyzed using SPSS, version 16.

LA was significantly correlated with age (r 0.396, p<0.000), 
WC (r 0.291, p<0.005), BMI (r 0.233, p<0.005), SBP (r 
0.208, p<0.012) and TCH (r 0.163, p<0.049); IVS - with 

age (r 0.318, p<0.000), WC (r 0.259, p<0.002), BMI (r 
0.178, p<0.032), TCH (r 0.191, p<0.022); PWT – with age 
(r 0 313, p<0.000), WC (r 0.270, p<0.001), BMI (r 0.204, 
p<0.013), TCH (r 0.168, p<0.042); LVD – WC (r 0.201, 
p<0.015) and BG (r 0.176, p<0.034); with LVEDV – WC (r 
0.240, p<0.004); with EF – SBP (r- 0.202, p<0.015), DBP 
(r -0.171, p<0.015) and with PSP – age (r 0.286, p<0.000), 
SBP (r-0.243, p<0.003), DBP (r 0.254, p<0.002).

As echocardiography characteristics are independent risk 
factors for Heart Failure development and progression and 
as most of them are correlated the age and obesity variables 
it should be appropriate to conduct routine echocardiogra-
phy in aged and obese patients even in low CVD risk group. 
This statement particularly relevant for Georgia as the fre-
quency of obesity is very high in the Georgian population.

Keywords: heart failure, risk factors, echocardiography, 
obesity, aging, Georgia.

РЕЗЮМЕ

ОПРЕДЕЛЕНИЕ ВЗАИМОСВЯЗИ МЕЖДУ ПАРА-
МЕТРАМИ ЭХОКАРДИОГРАФИИ И УСТАНОВ-
ЛЕННЫМИ ФАКТОРАМИ РИСКА СЕРДЕЧНО-
СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ У ВЗРОСЛЫХ БЕЗ 
КЛИНИЧЕСКИХ ПРОЯВЛЕНИЙ СЕРДЕЧНОЙ 
НЕДОСТАТОЧНОСТИ

Рухадзе Е.А., Брегвадзе -Табагари Н.С., 
Твилдиани Л.Д.

Медицинский университет им. Д. Твилдиани, Тбилиси, 
Грузия 

Целью исследования явилось определение взаимосвязи 
между параметрами эхокардиографии и установлен-
ными факторами риска сердечно-сосудистых систем 
у взрослых без клинических проявлений сердечной 
недостаточности.

Исследование, в которое были включены 177 участ-
ников, проведено в период c сентября 2008 г. по де-
кабрь 2010 г. Выполнена рутинная трансторакальная 
эхокардиография и проведена оценка риск-факторов 
сердечно-сосудистых заболеваний. Полученные в ходе 
исследования данные проанализированы с использова-
нием программы SPSS, версия 16.

В результате исследования получены следующие дан-
ные: LA достоверно коррелирует с возрастом (r 0.396, 
p<0.000), WC (r 0.291, p<0.005), BMI (r 0.233, p<0.005), 
SBP (r 0.208, p<0.012) и TCH (r 0.163, p<0.049); IVS – с 
возрастом (r 0.318, p<0.000), WC (r 0.259, p<0.002), BMI 
(r 0.178, p<0.032), TCH (r 0.191, p<0.022); PWT - с воз-
растом (r 0 313, p<0.000), WC (r 0.270, p<0.001), BMI 
(r 0.204, p<0.013), TCH (r 0.168, p<0.042); LVD – WC 
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(r 0.201, p<0.015) и BG (r 0.176, p<0.034); LVEDV – (r 
0.240, p<0.004); EF – SBP (r- 0.202, p<0.015), DBP ((r 
-0.171, p<0.015) и PSP – возраст ((r 0.286, p<0.000), SBP 
(r-0.243, p<0.003), DBP ((r 0.254, p<0.002).

Полученные данные позволяют заключить, что поскольку 
параметры эхокардиографии являются независимыми 
показателями факторов риска развития и прогрессии 
сердечной недостаточности и большинство из них 
коррелирует с возрастом и ожирением, целесообразно 
проводить рутинную эхокардиографию пациентам в 
пожилом возрасте с ожирением даже в условиях низ-
кой группы риска сердечно-сосудистых заболеваний, 
что особенно актуально для Грузии, так как случаи 
ожирения весьма распространены среди населения.

reziume

eqokardiografiuli maxasiaTeblebisa da 
kardiovaskuluri risk-faqtorebis asociacia 
zrdasrul adamianebSi klinikurad manifes-
tirebuli gulis ukmarisobis gareSe

e. ruxaZe, n. Tabagari-bregvaZe, l. tvildiani

daviT tvildianis sax. samedicino univer-
siteti, Tbilisi, saqarTvelo

kvlevis mizans warmoadgenda eqokardio-
grafiul maxasiaTeblebsa da kardiovasku-
lur risk-faqtorebs Soris asociaciis 
dadgena zrdasrul pirebSi klinikurad 
manifestirebuli gulis ukmarisobis gareSe.

kvleva tardeboda 2008 wlis seqtembridan 

2010 wlis dekembramde, kvlevaSi monawileobda 
177  piri. pacientebs Cautarda standartuli 
eqokardiografiuli gamokvleva da kar-
diovaskuluri risk-faqtorebis Sefaseba. 
Sedegebis analizisTvis gamoyenebuli iyo 
programa SPSS, version 16.

gamokvlevis Sedegad miRebulia Sedmdegi 
monacemebi: LA mniSvnelovnad korelirebda 
asakTan (r 0.396, p<0.000), WC (r 0.291, p<0.005), 
BMI (r 0.233, p<0.005), SBP (r 0.208, p<0.012) da TCH 
(r 0.163, p<0.049); IVS - asakTan (r 0.318, p<0.000), 
WC (r 0.259, p<0.002), BMI (r 0.178, p<0.032), TCH 
(r 0.191, p<0.022); PWT – asakTan (r 0 313, p<0.000), 
WC (r 0.270, p<0.001), BMI (r 0.204, p<0.013), TCH (r 
0.168, p<0.042); LVD – WC (r 0.201, p<0.015) da BG (r 
0.176, p<0.034); LVEDV – WC (r 0.240, p<0.004); EF – 
SBP (r- 0.202, p<0.015), DBP (r -0.171, p<0.015) da PSP 
– asakTan (r 0.286, p<0.000), SBP (r-0.243, p<0.003), 
DBP (r 0.254, p<0.002).

Catarebuli kvlevis Sedegad avtorebs gamo-
tanili aqvT daskvna, rom vinaidan eqokardio-
grafiuli parametrebi gulis ukmarisobis 
ganviTarebisa da progresirebis risk-faq-
torebis damoukidebeli maCveneblebia da 
maTi umravlesoba korelirebs avadmyofis 
asaksa da simsuqnesTan, xandazmul pacien-
tebSi Warbi woniT rekomendebulia rutinuli 
eqokardiografiuli kvlevis Catareba, maSinac 
ki, Tu isini dabali kardiovaskuluri riskis 
jgufSi Sedian. es mosazreba gansakuTrebiT 
aqtualuria saqarTvelosTvis, radgan qar-
Tul populaciaSi Warbwoniani pacientebis 
wili sakmaod maRalia. 

КЛИНИЧЕСКАЯ ЗНАЧИМОСТЬ БИОМАРКЕРОВ ДЛЯ ДЕТЕРМИНАЦИИ 
КОСТНО-ХРЯЩЕВОЙ ДЕСТРУКЦИИ ПРИ РАННЕМ РЕВМАТОИДНОМ АРТРИТЕ

Рекалов Д.Г.

Запорожский государственный медицинский университет, кафедра внутренних болезней №3, Украина

Ревматоидный артрит (РА) – это хроническое аутоим-
мунное заболевание, которое клинически проявляется 
выраженной болезненностью, припуханием и сниже-
нием функций пораженных суставов [5,9]. Артралгиче-
ский синдром, зачастую, предшествует симптоматике 
активного воспаления суставов, что может быть свя-
зано с наличием высокого титра провоспалительных 
цитокинов [6,19]. Костная резорбция является одним 

из ключевых патологических изменений при РА, и в 
классических работах считается отражением воспа-
лительных изменений в суставах, что обуславливает 
значимость максимально ранней и своевременной 
диагностики, особенно на ранних этапах [4,11]. Неко-
торые проинфламматорные цитокины, которые можно 
обнаружить в синовиальной жидкости при активном 
воспалении [2,22,23], включая матриксные металло-
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протеиназы-3 (ММП-3), человеческий гликопротеин с 
молекулярной массой 39 кДа (YKL-40), ассоциированы 
с выраженной стимуляцией остеокластов [10,14,16]. В 
преклинической стадии, иногда за несколько месяцев и 
даже лет до манифестации клинической симптоматики 
[8], а также на развернутой стадии заболевания, объ-
ективными и адекватными маркерами патологических 
деструктивных процессов считаются С-конечные тело-
пептиды коллагена I типа сыворотки (СТП-I) и II типа 
мочи (СТП-II), остеопротегерин (ОПГ) и хрящевой 
олигомерический матриксный протеин (ХОМП) [7]. 
Однако, остается невыясненной взаимосвязь и про-
гностическая ценность различных биомаркеров кост-
но-хрящевой резорбции на максимально раннем этапе 
РА (рРА) и по мере прогрессирования деструктивных 
процессов суставного аппарата. 

Целью  исследования явилось определение клини-
ческой значимости биомаркеров прогрессирования 
костно-хрящевой деструкции у больных с ранним 
ревматоидным артритом.

Материал и методы. В исследование включены 150 
пациентов старше 18 лет [1], с рРА с продолжитель-
ностью симптомов заболевания не более 12 месяцев. 
Возраст пациентов, в среднем, составил 48,3 лет  (от 
39 до 62 лет), из них 116 (77,42%) женщин, мужчин 
- 34 (22,58%), средняя продолжительность заболева-
ния на момент первичного исследования составила 
10,73±0,81 месяцев. 

Большинство пациентов по уровню ревматоидного 
фактора (РФ) и/или антителам к циклическому ци-
труллинированному протеину (АСРА) были серопози-
тивными, клиническая активность процесса согласно 
категоризации индекса DAS28 (СОЭ по методу Вестер-
грена) относилась к «высокой» активности [17,20,21], 
с умеренным нарушением функционального статуса 
по данным опросника НАQ. На момент включения 
более 70% пациентов в качестве терапии регулярно 
принимали нестероидные противовоспалительные 
препараты (НПВП), и только 14% - глюкокортикоиды 
(ГК) в средней дозе 5,1±1,8 мг/сутки (в пересчете на 
эквивалентные дозы преднизолона). 

У больных определяли количественное содержание 
и качественный состав гликозаминогликанов (ГАГ) в 
сыворотке крови (по уроновым кислотам и гексозам), 
изучали экскрецию ГАГ с мочой, рассчитывая концен-
трацию на 1 г креатинина. Проводили определение 
оксипролина (ОП) и его фракций (свободного (ОПс), 
протеинсвязанного (ОПп) и белковосвязанного (ОПб) 
оксипролина в сыворотке крови и моче. Исследовали 
уровень ММП-3, человеческого гликопротеина YKL-40, 
а также СТП-I, СТП-II, уровень ОПГ и ХОМП, методом 
иммуноферментного анализа согласно прилагаемых к 
диагностическим наборам инструкций.

Среди лабораторных показателей всем пациентам про-
водился общеклинический (лейкоцитарная формула 
и уровень СОЭ) и биохимический анализы крови, 
определение острофазовых реактантов (уровень 
С-реактивного протеина (СРП) (hsCRP ELISA, 
Biomerica, Inc, Германия); уровень РФ (Roche 
Diagnostics, Швейцария), среди иммунологических 
показателей определялись уровни ИЛ-1β, - 10 и 
фактор некроза опухоли-α (ФНО-α) для всех пока-
зателей использовались тест-системы R&D Systems 
(Minneapolis, MN, USA).

Уровень продуктов окислительной модификации белка 
– альдегидфенилгидразонов (АФГ) и кетонфенилги-
дразонов (КФГ) определяли как исходно (спонтанная 
активность), так и после стимулирования двухвалент-
ным железом, металл-индуцированная модификаци-
онная деструкция протеиновых молекул в условиях 
интенсификации генерации свободных радикалов. 
Степень ОМБ в плазме крови определяли по методу 
Halliwell B. Метод основан на реакции взаимодействия 
окисленных аминокислотных остатков с 2,4-динитро-
фенилгидразином (2,4-ДНФГ) с образованием 2,4-ди-
нитрофенилгидрозонов. Для инициации окислительной 
модификации белка использовали среду Фентона (0,1 
М фосфатный буфер рН 7,4, 1 мМ Fe2+, 0,3 мМ Н2О2). 
Для определения окислительной модификации белка 
проводили предварительное их осаждение с помощью 
20% раствора трихлоруксусной кислоты (ТХУ). Для 
работы брали два образца биопробы: для спонтанной и 
для металл-индуцированной регистрации окислитель-
ной модификации белка.

Обследуемым проводили магнитно-резонасную томо-
графию (МРТ) области кисти и запястья доминирую-
щей руки на аппарате Echelon (HITACHI, Япония) (1.5 
Т) с приспособлением для изучения области запястья, 
анализировали T1-взвешенные изображения коро-
нальных и аксиальных срезов, а также Т2-взвешенные 
изображения после инъекций гадолиния [3,12]. Всем 
пациентам рутинно проводили рентгенографию по-
раженных суставов с последующим определением ин-
декса Шарпа. Радиологическое исследование суставов 
проводилось с целью оценки уровня повреждения су-
ставов, использовали модифицированный метод Larsen 
[15]: оценивали 8 проксимальных межфаланговых 
суставов, 2 сустава большого пальца, 10 метакарпофа-
ланговых и суставы запястья. Степень суставных из-
менений оценивалась по шкале: 0-норма, 1-небольшие 
нарастания ткани; 2-эрозия костей с деструкцией менее 
25% суставной поверхности, 3-26-50% суставной по-
верхности разрушено; 4-51-75% разрушено и 5-более 
75% суставной поверхности разрушено [13].

Для определения наличия и характера зависимости 
между числовыми переменными использовали про-
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цедуру регрессионного анализа, используя линейную, 
логарифмическую, степенную, экспоненциальную, 
полиноминальную (второй и третьей степени) модели, 
добиваясь независимого (с помощью критерия Darbin-
Wothson), нормального распределения остатков при 
этом в качестве критерия согласия применяли величины 
асимметрии и эксцесса. Окончательный выбор урав-
нений регрессии проводили с помощью обобщенного 
критерия качества, который находили как взвешенную 
сумму обобщенного критерия точности и обобщенного 
критерия адекватности. В качестве критерия точности 
использовали нормированные значения средней относи-
тельной ошибки аппроксимации, а критерия адекватности 
- нормированные значения критерия Darbin-Wathson. При 
анализе регрессионных уравнений принимали во внима-
ние величину множественного коэффициента корреляции 
и величину коэффициента детерминации R2.

Для определения взаимосвязи между совокупностью 
независимых переменных (факторов) и зависимой 
переменной, базируясь на результатах корреляционного 
анализа и полученных регрессионных уравнениях при 
проведении простой регрессии, использовали про-
цедуру множественного пошагового регрессионного 
анализа. При этом использовали метод пошагового по-
следовательного исключения путем удаления из пред-
варительно заданного набора переменных, переменной, 
которая имела наименьший частичный коэффициент 
множественной корреляции, пока уровень значимости 
не достигал критического, установленного заранее на 
уровне 0,05 относительно нулевой гипотезы, которая 
предполагает, что удаление переменной не приводит 
к значимому изменению коэффициента множествен-
ной корреляции между зависимыми и независимыми 
переменными. 

Результаты исследования обработаны с применени-
ем статистического пакета лицензионной програм-
мы STATISTICA® for Windows 6.0 (StatSoft Inc., № 
AXXR712D833214FAN5), а также SPSS 16.0, Microsoft 
Excel 2003. Для всех видов анализа статистически зна-
чимыми считали различия при р<0,05.

Результаты и их обсуждение. Анализ полученных 
данных первичного обследования исходных уровней 

биомаркеров и данных визуального исследования и 
опросников у обследованных лиц представлен в та-
блице 1. 

Полученные в результате исследования данные сви-
детельствуют, что у всех пациентов диагноз РА был 
верифицирован на раннем этапе (в среднем, около 3 
месяцев) [1]. Большая часть больных РА (92%) прошли 
повторную процедуру обследований. 

В логистическом анализе, исходно, показатели YKL-40, 
MMП-3 и ХОМП, в дополнение к СРП, были статисти-
чески значимо взаимосвязаны с данными RAMRIS-
синовит. Рассмотрены стандартизованый β и R2. Сила 
взаимосвязи была несколько выше для изучаемых 
биомаркеров в сравнении с СРП. Эти значимые взаи-
мосвязи сохранялись при согласовании для возможных 
комбинаций факторов (возраст, пол, прием антиревма-
тических препаратов и оральных кортикостероидов). 
После согласования по уровню СРП, взаимосвязи 
оставались значимыми для ХОМП (p=0,01) и YKL-40 
(p=0,05), а для ММП-3 (p=0,08) стали статистически 
незначимыми.

Концентрации YKL-40 и MMП-3 в дополнение к 
СРП были также значимо взаимосвязаны с RAMRIS 
(отек костного мозга). Все ассоциации сохранялись 
значимыми в многофакторных анализах после согла-
сования с возрастом, полом и лечением (базисными 
антиревматическими препаратами и пероральными 
ГК) [18].

Для утверждения полученных данных относительно 
стойкой взаимосвязи между YKL-40 и MMП-3 плазмы 
и признаками воспаления по данным МРТ, проведен 
анализ силы взаимосвязи активности клинического 
процесса с данными опросника DAS28. Уровни MMП-3 
и YKL-40 были статистически значимо ассоциированы 
с DAS28. При согласовании с СРП, только ассоциация 
с YKL-40 оставалась значимой (p=0,02). Сила ассоци-
ации с DAS28 была прочной для YKL-40, также как и 
для СРП, соответственно со стандартизацией β и R2. 
Отмечено существенное перекрытие уровней биомар-
керов среди пациентов с высокой и низкой активностью 
заболевания.

Таблица 1. Исходные значения биомаркеров у обследуемых лиц
Биомаркеры Значения
ОПГ, пмоль/л 3,9 (3,0-5,0)
ХОМП, Ед/л 10,8 (8,9-13,1)

СТП-І крови, нг/мл 0,37 (0,25-0,52)
СТП-ІІ мочи, нг/ммоль 198 (130-314)

YKL-40, нг/мл 57 (41-97)
ММП-3, нг/мл 47 (22-83)

СРП, мг/л 5 (2-10)
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Использование временного анализа было необходимо 
для определения, какие из ассоциаций между плаз-
менным уровнем YKL-40 и MMП-3 и воспалительной 
активностью наблюдались при первичном обследо-
вании и сохранялись в течение периода наблюдения 
посредством линейных смешанных модельных ана-
лизов. MMП-3 и YKL-40 в дополнение к СРП были 
ассоциированы как с признаками синовита и отека 
костного мозга, так и показателями DAS28. Значения 
p сохранялись значимыми также при согласовании с 
возрастом, полом и лечением. Ассоциации были неза-
висимыми для СРП с исключением ассоциации между 
YKL-40 и отеком костного мозга. Значимая ассоциация 
между ХOMП и RAMRIS (синовит) при первичном об-
следовании не была сохранена в процессе временного 
анализа. Незначимые временные ассоциации были 
выявлены для других рассматриваемых биомаркеров с 
различными исходами. Эта последовательность между 
перекрестным и временным анализами подтверждает 
теорию, что YKL-40 и MMП-3 ассоциированы с воспа-
лительной активностью и независимы от уровня СРП.

В процессе наблюдения отмечено увеличение среднего 
значения шкалы эрозий на МРТ – 1 (0-2,5) спустя 1 год 
наблюдения. СТП-I при первичном обследовании был 
статистически значимо ассоциирован с последующей 
прогрессией, оцененной с помощью RAMRIS (эрозии) 
спустя 12 месяцев. СТП-I оставался значимым предик-
тором в многофакторном анализе после согласования с 
полом, возрастом, лечением и отеком костного мозга. 
Потенциальные предикторы эрозий по данным МРТ 
показаны в таблице 2.

Показатели РФ и DAS28 были исключены из финаль-
ной модели, поскольку они не были статистически 
значимыми. Проведенный анализ показал, что в до-
полнение к шкале отека костного мозга в исходных 

условиях, только СРП и СТП-I были значимыми пре-
дикторами прогрессии, оцененной с помощью МРТ.

При оценке взаимосвязи между показателями прогрес-
сии на рентгенограммах и биомаркерами в исходных 
условиях выявлена ассоциация с радиографической 
прогрессией при однофакторном анализе, а также со-
хранялись значимые предикторы в многофакторных 
анализах после согласования с возрастом, полом и 
лечением (антиревматическая терапия и пероральные 
ГК). DAS28, RAMRIS (отек костного мозга), уровень 
АСРА и РФ были исключены из финальной модели, 
поскольку они не были статистически значимыми. 
Кроме того, уровни обеих маркеров значительно «на-
слаивались» у пациентов с прогрессией и ее отсутстви-
ем. На полученной кривой после проведения анализа 
должные отрезки для СТП-I (0,30 нг/мл) и СТП-II (180 
нг/ммоль) были идентичными. Чувствительность и 
специфичность идентификации прогрессии составила 
82% и 56% для СТП-II в моче и 63% и 68% для СТП-I 
в плазме, соответственно.

Далее, для оценки значимости влияния разнообраз-
ных факторов в качестве предикторов развития эро-
зивного процесса (согласно индексу Ларсона) при РА 
проведен множественный пошаговый регрессионный 
анализ путем удаления из предварительно заданного 
набора переменных той, которая имела наименьший 
частичный коэффициент множественной корреляции, 
до тех пор, пока уровень значимости переменной, 
не достигал критического (согласно величине ко-
эффициента Фишера и установленного заранее на 
уровне 0,05 относительно нулевой гипотезы, которая 
предполагает, что удаление переменной не приводит 
к значимому изменению коэффициента множествен-
ной корреляции между независимой и зависимой 
переменными).

Таблица 2. Предикторы эрозий по данным МРТ

Показатели β коэффициент 
(95% ДИ)

Стандарти-
зированный 

β коэффициент

Коэффициент 
детерминации

Одномерный 
анализ

Многомерный 
анализ

Уровень значимости

ln ОПГ −0,72 (−1,68; 0,25) −0,18 0,02 0,15 –

ln ХОМП 0,13 (−0,34; 0,59) 0,07 0,00 0,59 –

ln СТП-I 0,32 (−0,01; 0,65) 0,26 0,07 0,05 0,05

ln СТП-II 0,23 (−0,01; 0,47) 0,24 0,04 0,06 0,25

ln YKL-40 0,07 (−0,17; 0,32) 0,07 0,00 0,55 –

ln MMП-3 0,12 (−0,05; 0,29) 0,17 0,03 0,16 –

СРП 0,02 (0,01; 0,03) 0,37 0,14 0,002 0,028
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С учетом того, что различные показатели, интегри-
рованные в полученную модель, имеют различную 
размерность и единицы измерения, для исследования 
значимости каждого фактора из пошаговой схемы, 
рассчитаны стандартизированные β-коэффициенты. 
Индекс Ларсона, рассматриваемый в математической 
модели в качестве переменной, подверженной влиянию 
различных предикторов, достоверно определялся ком-
плексным влиянием следующих параметров:

Индекс Ларсон = 7,759+0,010*РФ+51,894*АФГспон
т+14,879*АФГ стимул+8,248*КФГспонт+0,018*ИЛ-
1β+0,013*ФНО-α + 0 ,047*АСРА+0,128*ИЛ-
10+0,117*ММП-3+8,686*ГАГсыв.+1,286*cГАГ/л 
гексозы+8,754*Оксипролин св.+ 16,25*ОП пепти-

досвяз.+12,211*
Общ ОП+0,037*СОЭ+0,319*DAS28+0,083*инд. Шарпа

Рассмотрение веса учтенных факторов в объяснении 
вариаций результирующего признака, индекса Ларсона, 
согласно коэффициенту множественной корреляции 
(R=0,71; R2=0,504, норм. R2= 0,487) позволяет статистиче-
ски значимо обосновать, что полученная линейная модель 
адекватна (F=24,23, р<0,001) и органична, не является 
проявлением хаотично связанных параметров, и указы-
вает на возможность построения достоверного прогноза.

Полученные данные указывают на отсутствие автокорреля-
ции остатков регрессионной модели, что свидетельствует о 
достаточной адекватности и «неслучайности» построенной 
зависимости, согласно рассчитанного значения критерия 
Дарбина-Уотсона, DW = 1,54). Высокое качество обнару-
женной закономерности и значение коэффициента детер-
минации (0,50) свидетельствуют о хорошем приближении 
линии регрессии к наблюдаемым данным (полученное 
уравнение описывает более 50% всех значений индекса 
Ларсона у обследованных пациентов с РА). Среднеква-
дратическая погрешность предсказания регрессионного 
уравнения (3,945) указывает на реальную связь и взаимо-
соотношения между изучаемыми признаками. Это сви-
детельствует также о достаточной точности полученного 
уравнения, хорошем приближении к рассчитанной линии 
регрессии имеющихся данных, а существующая досто-
верная связь может быть использована для априорной 
оценки величины индекса Ларсона, а также выявления 
основных детерминирующих факторов развития нару-
шений в костно-хрящевом комплексе.

Таким образом, в ходе проведения процедуры пошаго-
вого регрессионного анализа при выявлении основных 
параметров, детерминирующих изменение показателя 
индекса Ларсона, получено линейное уравнение и 
приведены регрессионные коэффициенты, позволя-
ющие достоверно оценить вклад соответствующих 
параметров в динамику индекса Ларсона. Анализ 
стандартизированных b-коэффициентов регрессионной 
модели показал, что основными патогенетическими 

предикторами развития субхондральных эрозий явля-
ются активность воспалительного процесса (уровень 
СОЭ), тяжесть иммунных сдвигов, обусловленных 
патологической активацией цитокинового комплекса и 
в значительной степени определяется патологической 
активацией карбонильного пути свободно-радикальных 
процессов (взаимосвязь с  ранним маркером активации ок-
сидации – металл-катализируемой АФГ, так и показатель 
длительно существующей про-антиоксидантного дисба-
ланса – КФГспонт.) и избыточной продукцией ММП-3.

Следует отметить, что, в отличие от результата ма-
тематического алгоритма анализа предикторов для 
HAQ, индекс Ларсона был достоверно ассоциирован 
с выраженным нарушением метаболизма как основ-
ного вещества, так и волокнистых структур матрикса 
соединительной ткани, сопровождающееся прогресси-
рующей потерей основных функционально значимых 
компонентов экстрацеллюлярного матрикса и про-
являющееся достоверным увеличением содержания 
протеогликанов и оксипролина. 

Суммируя полученные данные, необходимо отметить, 
что прогрессирующая костно-хрящевая деструкция в 
большей мере ассоциирована с концентрационными 
показателями таких биомаркеров, как СТП-I и СТП-II, 
и может быть адекватно спрогнозирована с использова-
нием модифицированного индекса рентгенологических 
признаков суставной деструкции в последующие 5 лет. 
Однако, для верификации инфламматорных изменений  
целесообразно определение матриксных металло-
протеиназ и человеческого гликопротеина YKL-40. 
Формирование и прогрессирование эрозивного повреж-
дения суставных поверхностей, в наибольшей мере, 
детерминируется такими параметрами, как активность 
воспалительного процесса, при персистирующей пато-
логической цитокиновой активации и, в значительной 
степени, определяется активацией карбонильного пути 
свободно-радикальных процессов.
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SUMMARY

CLINICAL SIGNIFICANCE OF BIOMARKERS OF 
OSTEOCHONDRAL LESIONS IN EARLY RHEU-
MATOID ARTHRITIS

Rekalov D.

Zaporozhye State Medical University, Department of In-
ternal Medicine №3, Ukraine 

The aim of the research was to study biomarkers of os-
teochondral lesions on early stages of rheumatoid arthritis 
(RA). The data showed the prognostic value of indicators 
of the erosive and destructive changes of joints in early 
and in the advanced stage of RA. Indicators that deter-
mine how directly, inflammatory process activity and 
markers associated with the speed and staging damage of 
articular surfaces is analyzed. That can adequately justify 
individualized clinical strategy in patients with early RA.

Keywords: early rheumatoid arthritis, regression analy-
sis, subchondral erosion, bone and cartilage lesions, bio-
markers.

РЕЗЮМЕ

КЛИНИЧЕСКАЯ ЗНАЧИМОСТЬ БИОМАРКЕРОВ 
ДЛЯ ДЕТЕРМИНАЦИИ КОСТНО-ХРЯЩЕВОЙ 
ДЕСТРУКЦИИ ПРИ РАННЕМ РЕВМАТОИДНОМ 
АРТРИТЕ

Рекалов Д.Г.

Запорожский государственный медицинский универ-
ситет, кафедра внутренних болезней №3, Украина

Изучены биомаркеры костно-хрящевой деструкции на 
максимально ранних этапах развития ревматоидного 
артрита. Проведена верификация прогностической 
ценности показателей эрозивно-деструктивных про-
цессов суставного аппарата при раннем ревматоидном 
артрите и на развернутой стадии. Проанализированы 
показатели, детерминирующие как, непосредственно, 
активность инфламматорного процесса, так и клю-
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чевые цитокины, ассоциированные с быстротой и 
стадийностью повреждения суставных поверхностей. 
Вышеизложенные результаты исследования позволяют 

адекватно обосновать индивидуализированную клини-
ческую тактику у пациентов с ранним ревматоидным 
артритом.

reziume

biomarkerebis klinikuri Rirebuleba Zval-xrtilovani destruqciis determinaciisaTvis 
adreuli revmatoiduli arTritis dros

d. rekalovi 

zaporoJies saxelmwifo samedicino universiteti, Sinagan sneulebaTa kaTedra №3, ukraina

Seswavlilia Zval-xrtilovani destruqciis 
biomarkerebi  revmatoiduli arTritis  
ganviTarebis maqsimalurad adreul etapze. 
Catarebulia sasaxsre aparatis eroziul-
destruqciuli procesebis maCveneblebis 
prognozuli Rirebulebis verifikacia 
adreuli revmatoiduli arTritis da misi 
gavrcelebuli stadiis pirobebSi. gaanal-

izebulia anTebiTi procesis  determinaci-
uli maCveneblebi, aseve, sasaxsre zedapiris  
dazianebis siswrafesa da stadiurobasTan 
asocirebuli sakvanZo  citokinebi. yove-
live iZleva TiToeuli avadmyofisaTvis  
klinikuri taqtikis  adekvaturad dasabu-
Tebis saSualebas pacientebSi adreuli 
revmatoiduli arTritiT.

PREVALENCE OF DEPRESSION AND ITS GRADING IN PATIENTS 
WITH CORONARY HEART DISEASE

1Rasputina L., 2Rasputin V., 1Ovcharuk M., 2Serhiichuk O., 1Broniuk A.

1Pyrohov Memorial National Medical University, Vinnytsia; 
2Public institution “Vinnytskyi rehionalnyi tsentr sertsevo-sudynnoi patolohii”, Ukraine

Cardiovascular diseases and depression are the most serious 
health problem of today not only in our country but also 
all over the world [2,6,9]. 

The prevalence of major depression (MD) with underly-
ing CHD ranges within 15-23%, and reaches 20% (small 
depression makes the same figure) in patients with a recent 
myocardial infarction (MI). We established that one third 
of patients with CHD who underwent stenting of coronary 
arteries (CAS), had a tendency to depressive disorders 
[1,5,9,13].

High incidence of anxiety-and-depressive disorders of dif-
ferent severity was observed in patients following interven-
tions for myocardial revascularization, considered today 
the most effective treatment for CHD, perhaps featuring 
significant stressful events [1,5,11,14].

Depression is a factor that almost twice increases the risk 
of cardiovascular complications, especially in post-MI 
conditions. Depression is not only a risk factor for CHD, 
but also significantly burdens the clinical course of CHD 
and worsens the prognosis [2,10].

Most research aimed at studying a relationship between 
growing depression severity and CVS pathology revealed 
that the stronger the depression, the sooner and more severe 
were CHD symptoms.

According to typology of depression in post-myocardial 
(MI) patients, we should take into account different types 
of connection between depression and cardiovascular 
disorders [3]:
1) occurrence of MI with underlying outrun or existing 
depression; 
2) simultaneous occurrence of MI and depression; 
3) depression, developed in the early post-MI period; 
4) depression, developed in MI-recovery period. 

The main factors contributing to occurrence of depression 
in patients with CHD should be considered [7,12,13]: 
- severe heart failure is characterized by somatogenic (vas-
cular) depression as a result of hemodynamic disturbance;
- exacerbation of CHD may trigger development of next 
episode of chronic depression;
- MI often becomes a traumatic factor associated with oc-
currence of nosogenic depression;
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- Depressive symptoms cause exaggeration of CHD symp-
toms due to cardialgia, changes in heart rhythm and rate, 
and blood pressure fluctuations with underlying somato-
form autonomic dysfunctions.

There are some factors contributing to worsening prognosis 
in patients with CHD and comorbid depression. We have 
found that patients with depression present major defects 
in physiological characteristics of platelets [4]
- Abnormally high level of intracellular free calcium;
- Hypersensitivity of serotonin (5-HT) and catelochamine 
receptors;
- Hyperproduction of factor 4 and b-thromboglobulin.

Data on prevalence of depression with some underlying 
systemic diseases are extremely controversial, which may be 
explained by methodological problems, including the lack of 
clear long-term approach to diagnostics of this condition and 
rather superficial understanding of depression in somatic pa-
tients by physicians. The average prevalence of depression in 
patients of primary medicare institutions is 10%, and 22-33% 
among outpatients, depending on somatic disease.

The results of major international INTERHEART study 
show that depression and anxiety are among the nine most 
important risk factors that determine the MI morbidity and 
mortality throughout the world, regardless of gender, region 
of residence and ethnicity of people [15].

The results of prospective cardiovascular health study 
present that patients with pronounced depression have 40% 
higher risk of CHD and 60% higher risk of death within a 
6-year follow-up period [9].

Taking into account the topicality of this research, growing 
interest of medical community in a problem of depression 
as a factor of unfavorable MI prognosis, and clear under-
standing of the necessity to influence it, we have planned 
and performed this work.

Our study is focused on survey of prevalence of depression 
and its grading in patients with CHD and MI in particular. 

Material and methods. The study consisted in phased 
inquiry of patients according to the Unified clinical protocol 
of primary, secondary (specialized) and tertiary (highly 
specialized) medical care (Order of the MOH of Ukraine 
No. 1003 dated 25 December 2014). In the first phase, we 
performed a depression screening using a PHQ - 2 ques-
tionnaire (Table 1).

After positive answer to at least one question, we assessed 
the severity of depression using a questionnaire. Patient 
Health Questionnaire - PHQ-9 is a depression self-assess-
ment scale consisting of nine items, effective for diagnostics 
of vegetovascular dysfunction, as well as for selection of 
methods/medicines for treatment and monitoring therapy 
results (Table 2).

Table 1. Depression Screening Questionnaire (Patient Health Questionnaire PHQ-2)
Question Answer Answer

1 How often have you had poor mood, blues, or feelings of hopelessness over past month? Yes No

2 How often have you noticed lack of interest in or pleasure from things that usually 
interest you or bring you pleasure over past month? Yes No

Table 2. Patient Health Questionnaire - PHQ-9
Patient Name_________________Date of Visit______  

Over the past 2 weeks, how often have you been bothered by any of the following 
problems? (mark your answer ‘√’)

N
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ay

1. Little interest or pleasure in doing things (no desire to do things) 0 1 2 3
2. Feeling down, depressed or hopeless 0 1 2 3
3. Trouble falling asleep, staying asleep, or sleeping too much 0 1 2 3
4. Feeling tired or having little energy (fatigue) 0 1 2 3
5. Poor appetite or overeating 0 1 2 3
6. Feeling bad about yourself – or that you are a failure or have let yourself or your 

family down 0 1 2 3
7. Trouble concentrating on things, such as reading the newspaper or watching TV 0 1 2 3
8. Moving or speaking so slowly that other people could have noticed. Or, the opposite 

– being so fidgety or restless that you have been around a lot more than usual 0 1 2 3
9. Thoughts that you would be better off dead or hurting yourself in some way 0 1 2 3
Column Totals     
 All Totals Together = ____
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All patients were assessed a degree of depression according 
to total score under the PHQ-9 Questionnaire (Table 3).

In the first phase, we questioned 125 MI patients of aver-
age age 64.2±4.7 using the PHQ - 2 tool. Questioning 
was conducted on 7-10 day of patients` stay at clinic. 
The inclusion criteria: men and women older than 35 
years with acute MI and ST segment elevation; no other 
serious illness at the time of inclusion, including chronic 
diseases in decompensating phase, which could signifi-
cantly influence patients` willingness to cooperate. In 
the next phase, we also used the PHQ – 2 questionnaire 
to survey 80 patients.

Statistical analysis of the obtained results was performed 
on a personal computer using statistical software pack-
age SPSS 12.0 for Windows (Grand Pack, Serial Number 
9593869). We applied nonparametric tests (Mann-Whitney 
U test for two independent variables (samples), Wilcoxon 
test to compare two dependent variables (samples), and 
Kendall rank correlation analysis.

Results and their discussion. In the first phase, we found 
that questions of questionnaire for screening depressive 
disorders PHQ-2 were positively answered by 80 patients 
(64.3%) (Fig. 1).

Among those who answered positively to at least one ques-
tion were 27 (33.8%) women of average age (64.9±7.2) 
years and 53 (76.2%) vof average age (59.3±6.1) years. 

Among those who responded positively to PHQ-2 question-
naire dominated patients, first admitted for any disease in 
the last year. 64 (80%) patients had concomitant diseases, 
in particular diabetes mellitus - 38 (47.5%), and hyperten-
sion - 78 (97.5%). We did not establish any significant 
difference between the number of positive responses to a 
questionnaire and medical history of patients.

Fig. 1. Results of depression screening survey using PHQ-2 
Questionnaire

In the next phase, we screened all patients that gave posi-
tive answer to PHQ-2 questions using the PHQ-9 ques-
tionnaire in order to assess the severity of depression. We 
found that 12 (15%) people scored 0 to 4 PHQ-9 points, 
thus demonstrating no depression diagnosis (Fig. 2). 25 
(31.3%) patients scored 5 to 9 points, which corresponded 
to minimal “subclinical” depression.

Table 3. Assessment of depression severity
Total Score Depression Severity

0-4 
5-9 

10-14 
15-19 
20-27 

No Depression 
Minimal (‘Subclinical’) depression
Major Depression, mild depression

Major Depression, moderately severe
Major Depression, severe

Table 4. General Data of Studied Patients 
Description MI patients, n=125
Average age, years (64.2±4.7)
Men 78 (62.4%)
Women 47 (37.6%)
Pensioners 62 (49.6%)
Persons with established disability 15 (12%)
Employed at admission 48 (38.4%)
First admission to hospital (for any reasons) 98 (78.4%)
Thrombolysis 8 (6.4%)
Revascularization (urgent stenting) 64 (51.2%)
Burdened heredity in cardiovascular diseases 32 (25.6%)
Burdened heredity in diabetes mellitus 12 (9.6%)
Smokers 45 (36%)
Diabetes mellitus with drug correction 49 (39.2%)
Obesity 34 (27.2%)
Hypertension 98 (78.4%)
Angina history 41 (32.8%)
MI history 19 (15.2%)
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At the same time, 20 (25%) patients presented signs of 
mild depression, corresponding to 10-14 points. 16 pa-
tients (20%) scored 15 and 19 points, which corresponded 
to moderately severe depression. We also found 7 (8.7%) 
patients, which scored 20-27 points and had signs of severe 
depression.

Fig. 2. Distribution of acute MI patients according to 
depression severity under PHQ-9 survey

Therefore, the study established the prevalence of de-
pression among MI patients. Total signs of depression of 
different severity grades were diagnosed in 68 (54.4%) 
patients. Over half of patients have an additional factor of 
cardiovascular risk, complications, and generally unfavor-
able prognosis.

It should be noted that patients with depression were dis-
tributed depending on their grade in the following groups: 
patients with minimal depression - 25 (36.8%), mild de-
pression - 20 (29.4%), moderately severe depression - 16 
(23.6%), and severe depression - 7 (10.2%) (Fig. 3).

Quite a large proportion of patients were subjects with 
minimal to mild depression symptoms; these were patients 
who needed analysis and psychological assistance. The 
other group consisted of subjects with moderate severe and 
severe depression, which certainly required medicamental 
correction of their condition.

Fig. 3. Distribution of patients with diagnosed depression 
by severity grades

Among patients with minimal depression dominated 
males (p=0.05) of average age (56.7±5.7) years (p=0.05) 
after myocardial revascularization (p=0.002), with obesity 
(p=0.05), hypertension (p=0.05), and those admitted for the 
first time for any diseases (p=0.02).

Among patients with severe and moderately severe depres-
sion dominated older subjects of average age (68.7±5.8) 
years, females (p=0.05) without revascularization 
(p=0.001), with concomitant diabetes mellitus (p=0.002), 
repeated annual admissions (p=0.05), and the history of 
MI (p=0.01).

Conclusions: anxiety-and-depressive disorders are promi-
nent among factors that may influence the prognosis and 
course of disease in patients with MI. At the same time, 
physicians do not pay enough attention to detection of 
depression and assessment of its severity. The treatment 
of these patients is also needed to be further improved and 
studied. We found that depression of various severity was 
found in 68 (54.4%) patients. The severity of depression is 
clearly related to age, gender of patients, comorbid diseases, 
MI and revascularization history. It is absolutely clear that 
this topic requires to be further analyzed and studied.
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SUMMARY

PREVALENCE OF DEPRESSION AND ITS GRAD-
ING IN PATIENTS WITH CORONARY HEART 
DISEASE

1Rasputina L., 2Rasputin V., 1Ovcharuk M.,
2Serhiichuk O., 1Broniuk A.

1Pyrohov Memorial National Medical University, Vin-
nytsia; 2Public institution “Vinnytskyi rehionalnyi tsentr 
sertsevo-sudynnoi patolohii”, Ukraine

The purpose of our work was to determine a prevalence of 
depression and its distribution by grades in patients with 
a coronary heart disease, namely – with the myocardial 
infarction. The study involved 125 patients of average age 
64.2±4.7 years, treated at cardiology department for myo-
cardial infarction. The first stage was a depression screening 
using PHQ – 2 questionnaire. In case of positive answer to 
at least one question, we assessed the severity of depression 
using a PHQ-9 tool. We established, that PHQ-2 questionnaire 
questions for screening depressive disorders were positively 
answered by 80 patients (64.3%). Total signs of depression of 
various severity grades was diagnosed in 68 patients (54.4%). 
Minimal depression was diagnosed in 25 (36.8%) patients, 
mild depression – in 20 (29.4%) patients, moderately severe 
disease – in 16 (23.6%) patients, and severe depression – in 
7 (10.2%) patients. The severity of depression was clearly 
related to age, gender of patients, comorbid diseases, and a 
history of MI and revascularization.

Keywords: coronary heart disease, myocardial infarction, 
depression.

РЕЗЮМЕ

РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ ДЕПРЕССИИ И ЕЕ 
СТЕПЕНЬ У ПАЦИЕНТОВ С ИШЕМИЧЕСКОЙ 
БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА

1Распутина Л.В., 2Распутин В.В., 1Овчарук М.В., 
2Сергийчук О.Л., 1Бронюк А.В.

1Винницкий национальный медицинский университет 
им. Н.И. Пирогова; 2Коммунальная организация «Вин-
ницкий региональный центр сердечно-сосудистой 
патологии», Украина

Целью исследования явилось установление распро-
страненности депрессии и определение ее степени 
среди пациентов с инфарктом миокарда. Обследовано 
125 пациентов, средний возраст 64,2±4,7 лет, которые 
находились на лечении в кардиологическом отделе-
нии по причине инфаркта миокарда. На первом этапе 
был проведен скрининг депрессии с помощью анкеты 
PHQ-2. При положительном ответе хотя бы на один 
вопрос, проведена оценка тяжести депрессии с помощью 
опросника PHQ-9. Установлено, что на вопросы опрос-
ника для скрининга депрессивных расстройств PHQ-2 
положительно ответили 80 (64,3%) пациентов. Признаки 
депрессии различной степени диагностированы у 68 
(54,4%) пациентов: 25 (36,8%) пациентов имели легкую 
степень депрессии, 20 (29,4%) - умеренную степень, 16 
(23,6%) - средней степени тяжести и 7 (10,2%) - тяжелую 
депрессию. Степень тяжести депрессии находится в 
прямой корреляции с возрастом, полом, коморбидными 
заболеваниями, перенесенным ранее инфарктом и рева-
скуляризацией миокарда. 

reziume

depresiis gavrcelebis da misi xarisxis 
gansazRvra pacientebSi gulis iSemiuri 
daavadebiT

1l. rasputina, 2v. rasputini, 1m. ovCaruki, 
2o. sergiCuki, 1a. broniuki

1vinicis n. pirogovis sax. erovnuli samedi-
cino universiteti; 2komunaluri organizacia 
“vinicis gul-sisxlZarRvTa paTologiis re-
gionuli centri”, ukraina

kvlevis mizans warmoadgenda depresiis 
gavrcelebis Sefaseba da misi xarisxis 
gansazRvra pacientebSi miokardiumis infar-
qtiT. gamokvleulia 125 pacienti miokardiu-
mis infarqtiT (qali – 47, kaci – 78, saSualo 
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asaki - 64,2±4,7  weli). avadmyofebs stacio-
naruli mkurnaloba utardeboda q. vinicis 
gul-sisxlZarRvTa paTologiis centrSi, 
kardiologiur ganyofilebaSi. kvlevis I  
etapze Catarda depresiis skriningi PHQ-2 
anketis meSveobiT; Tundac erT SekiTxvaze 
dadebiTi pasuxis SemTxvevaSi PHQ-9 kiTxva-
ris gamoyenebiT ganisazRvreboda depresiis 
simZime. depresiuli aSlilobis dasadgenad 
gamoyenebuli depresiuli skriningis PHQ-2 

kiTxvebze dadebiTi pasuxi miRebuli iyo 80 
(64,3%) pacientisagan. depresiis sxvadasxva 
xarisxis niSnebi aRmoaCnda 68 (54,4,%) pacients, 
maTgan msubuqi depresia – 45 (36,8%), zomieri 
– 20 (29,4%), saSualo – 16 (23,6%), mZime – 7  
(10,2%) pacients. kvlevis Sedegad dadgenilia, 
rom depresiis mZime xarisxi korelirebs 
avadmyofis asakTan, sqesTan da komorbidul 
daavadebebTan, kerZod, gadatanil infarqtTan 
da miokardiumis revaskularizaciasTan.

DEPENDENCE OF HEART RATE IN TERMS OF THE DAILY MONITORING INDICATORS 
ON THE ACTIVITY OF PATHOLOGICAL PROCESS IN PATIENTS 

WITH SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS

1Abrahamovych O., 1Abrahamovych U., 2Kushyna A., 1Guta S., 1Farmaha M.

1Danylo Halytsky Lviv National Medical University; 2Stryi Central District Hospital, Ukraine 

Systemic lupus erythematosus (SLE) is an autoimmune 
disease that causes lesions of vital organs and systems, 
thereby significantly limiting social and professional activ-
ity, contributes to early disability, reduced life expectancy 
and increased mortality of patients [1,2]. Patients with SLE 
are fivefold exposed to an increased risk of death compared 
with the general population, one of the main reasons for 
what are syntropic comorbid circulatory system lesions 
[2,4,9]. More than half of patients with SLE could have 
lesions of peri-, mio- and endocardium, coronary arteries, 
disorders in blood pressure regulation system, etc [2].

The idea of the role and significance of heart rate (HR) in 
clinical practice have recently changed significantly. Mod-
ern scientific literature is being rapidly supplemented with 
new information about the dependence between heart rate 
and myocardial oxygen consumption level, changes in min-
ute blood volume [3], an increased risk of atherosclerosis, 
myocardial infarction, hypertension, etc. [5,7]. Extensive 
epidemiological studies that explored the correlative links 
between heart rate at rest and cardiovascular mortality 
showed that heart rate is inversely proportional to the length 
of life, but its growth is an independent unfavorable marker 
of the prognosis on cardiovascular mortality [6,8].

In view of this study the heart rate in patients with SLE, par-
ticularly based on clinically important parameters, which 
include activity of pathological process, can be considered 
an important and urgent issue that requires further research.

Therefore the purpose of our study was to find out the 
dependence of the daily monitoring indicators of heart 

rate (DMHR) from the activity of pathological process in 
patients with systemic lupus erythematosus.

To achieve this goal, our objectives were to evaluate SLE 
patients’, depending on the activity of pathological process, 
average, maximum and minimum heart rate indicators dur-
ing the day, as well as active and passive periods.

Material and methods. In Rheumatological Center of 
Danylo Halytsky Lviv National Medical University on 
the basis of Lviv Regional Clinical Hospital in a random-
ized manner 83 patients were examined, among them – 71 
women (85.5%) and 12 men (14.5%) aged 17 to 68 (at the 
time of DMHR examining average age – 38,6±1,3), which 
were diagnosed SLE according to the criteria of the Ameri-
can College of Rheumatology (1982, 1997). Subsequently 
these patients, according to the activity of the pathological 
process at the time of the survey, were stratified into three 
groups. The I group (with the I degree of activity) included 
30 patients, 25 (83.3%) of them were women and 5 (16.7%) 
men aged 22 to 66 (average age – 42,9±2.1). The II group 
(with the II degree of activity) included 39 patients, among 
them 33 (84.6%) women and 6 (15.4%) men aged 17 to 68 
(average age – 37,9±1.8). The III group (with the III degree 
of activity) included 14 patients, among them 13 (92.9%) 
women and 1 (7.1%) man aged 23 to 55 (average age – 
31,3±2.8). The control group amounted to 35 practically 
healthy individuals, which by gender and age indicators 
equaled the patients of the three groups mentioned above. 

The research of HR during the day was conducted using 
the apparatus ABPM-04 (company «Meditech», Hungary), 
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which was standardized by the two international classes of 
accuracy – Association for Advancement of Medicals In-
strumentation (AAMI) (USA) and the British Hypertension 
Society (BHS) (UK). According to the standard protocol 
the monitor had been activated every 15 min during the 
day (from 0600am to 2159pm) and every 30 min during the 
night (from 2200pm to 0559am).

The indicators of HR in 35 practically healthy individuals 
are represented in Table 1. According to the set tasks, the 
heart rate indicators in patients with SLE were compared: 1) 
with different degrees of activity of SLE among themselves 
– patients with I degree of SLE activity were compared 
with the II and III degrees, and also II level with III level, 
setting the goal to find out whether the growth of SLE activ-
ity somehow changes the heart rate indicators, and if so, in 
what way; 2) at different day periods – the active and the 
passive periods, setting the goal to find out the dependence 
of the heart rate indicators of patients with different SLE 
activity from circadian rhythms in them.

The actual material was processed on a PC in Microsoft 
Excel program using the descriptive statistics and Student’s 
t-distribution (William Sealey Gosset) in order to compare 
samples with normal distribution. The results are presented 

as M±m, n – number of patients examined in a group. The 
result was considered statistically significant when p<0,05.

For all the surveyed health safety measures were ap-
plied, patient rights, human dignity and moral and ethical 
standards were met in accordance with the principles of 
the Helsinki Declaration of Human Rights, the European 
Convention on Human Rights and Biomedicine and the 
relevant laws of Ukraine.

Results and their discussion. The results of the research 
implementation of average, maximum and minimum HR 
during the day (the first step), subsequently with con-
sideration of the active and passive periods (the second 
step) depending on the activity of the pathologic process 
presented in Tables 2 and 3.
 
According to the results presented in Table 2 (the first 
step), average, maximum and minimum HR during the 
day is significantly higher than similar indicators of the 
healthy individuals.

Average, maximum and minimum HR indicators during the 
day in patients with IІ degree of SLE activity in comparison 
with І did not differ significantly in the compared groups. 

Table 1. The indicators of the daily monitoring of heart rate in patients of the control group

Pos. No Indicator Referential meanings
1. Daily HR 67,77±1,49/min
2. Maximum HR 90,31±2,89/ min
3. Minimum HR 53,08±1,13/ min
4. Average HR in active period of the day 70,54±1,62/ min
5. Average HR in active period of the day 61,23±1,39/ min
6. Maximum HR in active period 90,08±2,95/ min
7. Maximum HR in passive period 71,54±1,85/ min
8. Minimum HR in active period 55,23±1,35/ min
9. Minimum HR in passive period 54,23±1,59/ min

Table 2. Average, maximum and minimum heart rate frequency during the active and the passive periods 
of patients with SLE depending on the activity of the disease (n; M±m; p)

Pos. 
No 

DMHR indicators, 
referential meanings

Practically 
healthy
(n=35)

M±m; p

SLE patients
I group 
(n=30)

M±m; p

II group
(n=39)

M±m; p

III group 
(n=14)

M±m; p
1.  Average HR/min 67,77±1,49 75,67±1,60 *** 73,69±1,40 ** 80,42±2,78 *** #

2.  Maximum HR/min 90,31±2,89 116,31±4,39 *** 115,64±3,79 *** 118,57±5,95 ***

3.  Minimum HR/min 53,08±1,13 57,63±1,25 ** 55,97±1,17 * 64,43±2,79 *** 
## ∆

* – р<0,05 according to Student’s t-distribution, in comparison with practically healthy;
** – р<0,01 according to Student’s t-distribution, in comparison with practically healthy;

*** – р<0,001 according to Student’s t-distribution, in comparison with practically healthy;
# – р<0,05 according to Student’s t-distribution, comparison of group II with group III;
## – р<0,01 according to Student’s t-distribution, comparison of group II with group III;

∆ – р<0,05 according to Student’s t-distribution, comparison of group I with group III
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In patients with III degree of SLE activity the average 
and minimum HR is significantly higher (by 9,13±2,4% 
(p<0.05) and 15,12±3,0% (p<0.01)), compared to the pa-
tients with II degree. Besides the minimum HR in patients 
with III degree of activity was significantly higher [by 
12,12±3,0% (p <0.01) compared with I.

According to the results presented in Table 2, regularity of 
HR increase, influenced by the growth of disease activity, 
is demonstrated by the evaluation results of minimal HR 
in patients with III degree of SLE activity.

Also were studied (the second step) features of average, 
maximum and minimum HR during separately active and 
passive periods in SLE patients and their dependence on 
the activity of pathological process (Table 3).

According to indicators of average, maximum and mini-
mum HR during separately active and passive periods, 
presented in Table 3, they were higher (except minimum 
heart rate in patients with SLE of the second group in pas-
sive period) with statistically significant (especially average 
and maximum HR of an active period, and also average HR 
in passive period in patients of III group) difference (except 
average and minimum HR in patients of the second group 
in passive period) of the referential indicators in healthy 
individuals. In all cases DMHR indicators in passive period 
were lower than similar indicators in the same group of 
patients in active period of the day, and statistical process-

ing of these results helped to establish a reliable difference 
between average and maximum HR.

Indicators of average, maximum and minimum HR during 
active and passive periods in SLE patients with II degree 
of activity compared to I did not differ significantly in 
compared groups.

However, in SLE patients with III degree of activity com-
pared to II the levels of HR during the active period are 
significantly higher by 12,48±3,0% (p<0.05) and passive 
– average, maximum and minimum HR by 16,76±3,4% 
(p <0,001), 21,48±5,9% (p <0.001) and 20,12±3,1% (p 
<0.01), respectively.

Similar regularity, especially during the passive period is 
observed in patients with III degree of activity in com-
parison with the I: minimum HR is significantly higher 
by 11,86±3,1% (p<0.01) during the active period and 
during passive – average, maximum and minimum HR 
by 13,10±3,5% (p <0,01), 17,30±6,0% (p <0.01) and 
12,50±3,1% (p <0.01), respectively.

Thus, HR was significantly higher by all indicators (except 
average and minimum HR in patients of the second group 
in passive period) than referential indicators of healthy 
individuals. HR according to all indicators is higher in 
active period with statistical significance of difference be-
tween average and maximum HR. Reguarity of increase in 

Table 3. Average, maximum and minimum heart rate frequency during the active and the passive periods in patients 
with systemic lupus erythematosus depending on the activity of the disease (n; M±m; p)

Pos. 
No 

DMHR indicators, referential 
meanings

Practically 
healthy
(n=35)

M ± m; p

SLE patients
I group 
(n=30)
M ± m

II group 
(n=39)

M ± m; p

III group 
(n=14)

M ± m; p
1. Average HR in active period/min 70,54 ±1,62 81,63 ± 1,86 

***
79,26 ± 1,52 

***
83,64± 2,77 

***
2. Maximum HR in active period/min 90,08 ±2,95 116,3 ± 4,39 

***
155,64 ± 3,79 

***
116,85 ± 5,84 

***
3. Minimum HR in active period/min 55,23±1,35 59,63 ± 1,27 * 59,44 ± 1,40 * 66,86 ± 2,70 

*** # ∆

4. Average HR in passive period /min 61,23 ±1,39 65,43±1,52 *
♦♦♦

63,38±1,30
♦♦♦

74,0 ± 3,12 *** 
## ∆♦

5. Maximum HR in passive period /min 71,54 ± 1,85 79,4±2,16 ** 
♦♦♦

76,67±1,85 * 
♦♦♦

93,14 ± 5,61 ** 
## ∆ ♦♦

6. Minimum HR in passive period/min 54,23±1,59 58,10±1,31 * 54,41±1,25 65,36 ± 2,80 
** ## ∆

* – р< 0,05 according to Student’s t-distribution, in comparison with practically healthy;
** – р< 0,01 according to Student’s t-distribution, in comparison with practically healthy;

*** – р< 0,001 according to Student’s t-distribution, in comparison with practically healthy;
♦ – р < 0,05 according to Student’s t-distribution, in comparison 

with the corresponding indicator in active day period in the same group;
♦♦ – р < 0,01 according to Student’s t-distribution, in comparison 

with the corresponding indicator in active day period in the same group;
♦♦♦ – р < 0,001 according to Student’s t-distribution, in comparison 

with the corresponding indicator in active day period in the same group.
# – р < 0,05 according to Student’s t-distribution, comparison of group II with group III;
## – р < 0,01 according to Student’s t-distribution, comparison of group II with group III;

∆ – р < 0,05 according to Student’s t-distribution, comparison of group I with group III
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average, maximum and minimum HR with the increase of 
activity of SLE is characteristic of patients with high (III 
degree) disease activity and is more pronounced within the 
passive (night) period.

Conclusions. 1. Average, maximum and minimum heart 
rate in patients with systemic lupus erythematosus during 
the day is significantly higher than similar indicators in 
healthy individuals, and regularity of heart rate increase, in-
fluenced by the growth of disease activity, is demonstrated 
by the evaluation results of minimal heart rate in patients 
with III degree of activity.
2. The majority of indicators of heart rate in patients 
with systemic lupus erythematosus, evaluated separately 
in active and passive periods of the day, were higher 
compared to indicators of healthy individuals, and also 
higher in active period than passive, with statistical 
significance of the difference between average and 
maximum heart rate.
3. Regularity of average, maximum and minimum heart 
rate increase with increasing activity of systemic lupus 
erythematosus is typical for patients with high (III degree) 
disease activity and is more pronounced within the passive 
(night) period.
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SUMMARY

DEPENDENCE OF HEART RATE IN TERMS OF THE 
DAILY MONITORING INDICATORS ON THE ACTIVI-
TY OF PATHOLOGICAL PROCESS IN PATIENTS 
WITH SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS

1Abrahamovych O., 1Abrahamovych U., 2Kushyna A., 
1Guta S., 1Farmaha M.

1Danylo Halytsky Lviv National Medical University; 2Stryi 
Central District Hospital, Ukraine 

The article studies the dependence of indicators of daily 
monitoring of heart rate on the pathological process activity 
in patients with systemic lupus erythematosus. As a result of 
examination of 83 patients (71 women and 12 men aged 17 
- 68) with the first, second and third levels of disease activ-
ity (first, second and third group respectively) it was found 
that: 1) the average, maximum and minimum heart rate in 
patients with systemic lupus erythematosus during the day 
is significantly higher than the comparable figures in healthy 
individuals and the dependence of the increase of heart rate 
on the progress of disease activity was demonstrated by the 
results of the evaluation of minimum heart rate and in patients 
with the third degree of disease activity; 2) the vast majority 
of indicators of heart rate in patients with systemic lupus ery-
thematosus, evaluated separately in active and passive periods 
of the day, were above the comparable indicators in healthy 
individuals and higher in the active period compared to the 
passive, with statistical significance of differences in average 
and maximum heart rate; 3) the regularity of an increase of 
average, maximum and minimum heart rate with the increase 
of activity of systemic lupus erythematosus is characteristic 
of patients with high activity of the disease (third degree) and 
is more pronounced in passive (night) period.

Keywords: heart rate, daily monitoring, pathological pro-
cess activity, systemic lupus erythematosus.

РЕЗЮМЕ

ЗАВИСИМОСТЬ ЧАСТОТЫ СЕРДЕЧНЫХ СО-
КРАЩЕНИЙ ПО ПОКАЗАТЕЛЯМ СУТОЧНОГО 
МОНИТОРИНГА ОТ АКТИВНОСТИ  ПАТО-
ЛОГИЧЕСКОГО ПРОЦЕССА У БОЛЬНЫХ СИ-
СТЕМНОЙ КРАСНОЙ ВОЛЧАНКОЙ 

1Абрагамович О.О., 1Абрагамович У.О., 
2Кушина А.П., 1Гута С.И., 1Фармага М.Л.

1Львовский национальный медицинский университет 
им. Данила Галицкого; 2Стрыйская центральная рай-
онная больница, Украина

Целью исследования явилось изучение зависимости 
показателей суточного мониторинга частоты сердечных 
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сокращений от активности патологического процесса 
у больных системной красной волчанкой.

С помощью аппарата ABPM-04 (фирма «Meditech», 
Венгрия) в течение суток, с отдельным анализом в 
активный и пассивный периоды исследована часто-
та сердечных сокращений (ЧСС) у 83 больных (71 
женщина и 12 мужчин в возрасте от 17 до 68 лет) с 
І, II и ІІІ степенью активности системной красной 
волчанки (СКВ). 

В результате исследования установлено, что: 1) пока-
затели среднесуточной, максимальной и минимальной 
ЧСС у больных СКВ достоверно выше, чем аналогич-

ные показатели у здоровых, закономерность увели-
чения ЧСС в зависимости от нарастания активности 
заболевания продемонстрирована результатами оценки 
минимальной ЧСС у больных III степенью СКВ; 2) по-
давляющее большинство показателей ЧСС у больных 
СКВ, оцененных раздельно в активный и пассивный 
периоды суток, были выше, чем аналогичные показа-
тели у здоровых и выше в активном периоде, со стати-
стической достоверностью различия среднесуточной 
и максимальной ЧСС; 3) закономерность увеличения 
среднесуточной, максимальной и минимальной ЧСС с 
нарастанием активности СКВ характерна для больных 
с высокой (III степень) активностью болезни и более 
выражена в течение пассивного (ночного) периода. 

reziume

gulis SekumSvaTa sixSiris dRe-Ramuri monitoringis maCveneblebis damokidebuleba 
paTologiuri procesis aqtivobaze avadmyofebSi sistemuri wiTeli mgluriT

1o. abraRamoviC, 1u. abraRamoviC, 2a. kuSina, 1s. guta, 1m. farmaga 

1danilo galickis sax. lvovis erovnuli samedicino universiteti; 
2striis centraluri raionis saavadmyofo, ukraina

kvlevis mizans Seadgenda gulis SekumSvaTa 
sixSiris dRe-Ramuri monitoringis maCveneb-
lebis urTierTdamokidebulebis gansazRvra 
paTologiuri procesis aqtivobasTan siste-
muri wiTeli mgluriT pacientebSi. 

83 pacientSi (17–68 wlis asakis 71 qali, 12 
mamakaci) sistemuri wiTeli mgluras I, II  da 
III  xarisxis aqtivobiT dRe-Ramis aqtiur da 
pasiur periodebSi aparatiT АВРМ (kompania 
“Meditech”, ungreTi) gamokvleulia gulis 
SekumSvaTa sixSire. dadgenilia, rom siste-
muri wiTeli mgluras SemTxvevaSi gulis 
SekumSvis sixSiris dRe-Ramuri saSualo, 
minimaluri da maqsimaluri maCveneblebi 
sarwmunod aRemateba analogiur maCveneb-

lebs janmrTelebSi. dadginda, rom gulis 
SekumSvis sixSiris zrda mgluras aqtivo-
bis zrdasTan mimarTebaSi kanonzomieria, 
rasac adasturebs gulis SekumSvis mini-
maluri sixSiris Sefasebis Sedegebi da 
maCveneblebi III  xarisxis mqone daavade-
bulebisaTvis. 

gulis SekumSvaTa sixSiris minimaluri, 
maqsimaluri da saSualo dRe-Ramuri maCveneb-
lebis kanonzomieri mateba paTologiuri 
procesis aqtivobis zrdasTan erTad da-
maxasiaTebelia sistemuri wiTeli mgluras 
maRali aqtivobisTvis (III  xarisxi) da ufro 
mkveTradaa gamoixatuli dRe-Ramis pasiur 
(Ramis) periodSi.
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Despite some advances in the treatment of Diabetic patients 
with severe localized wound infection, surgical treatment 
results can not be considered satisfactory [2,7,10]. Resulting 
experience data in the medical practice on physical factors 
application for purpose of influence reparative processes 
stimulation associated with targeted pharmacotherapy, confirm 
the correctness of the search attempts. Ozonotherapy have 
been widely used for this purpose in recent years [1,8,11].

According to the data of the authors [2,3,6,12], local influence 
of ozone therapeutic concentrations during 3-7 days [7], and 
ozone-containing medications possess an extremely strong 
bacterial and fungicidal, immunomodulating, anti-inflammato-
ry, virolytic, cytostatic, analgesic properties and open up new 
prospects for the use of ozone for the treatment of different 
inflammatory processes of various types. But the problem 
consists in that fact that purulent inflammation of soft tissues 
in patients with diabetes is diagnosed 20 times more frequently 
than those without a history of diabetes. Purulent infection rate 
is 10-25% [2,3,6]. It is known that the indicia of the blood 
coagulation system play an essential role in the wounds 
healing in the surgical treatment [1,5-7]. Special studies 
devoted to the influence of ozone on the blood coagulation 
system, as a factor affecting the wound healing in diabetes 
mellitus with purulent-inflammatory complications, have 
not been found in the available scientific literature. Hence, 
it is important to study the ozone influence on blood clot-
ting in diabetes with pyoinflammatory processes [2-4,6].

Objective of the research is to study the effect of ozone 
therapy on the course of purulent-inflammatory processes 
in modeled diabetes.

Material and methods. Experimental studies were carried 
out on 30 white old rats, weight 300-450 gr, aged 24-30 
month. The first group contained the rats, which received fe-
cal suspension introduction (10 rats), rats of the second group 
received fecal suspension and modeled diabetes was simulated 
(10 rats), in the third group diabetes was modeled after them, 
the rats received fecal suspension and ozone was also used 
(10 rats). Diabetes was simulated by means of subcutaneous 
injection of alloxan (100 mg per kg of body weight). Animals 
of the control group (10 rats) in the same weight and age were 
subcutaneously administered 0,9% sterile sodium chloride 
solution (1,0 ml per 100g of body weight). On the 14th day 
after alloxan administration the animals were subcutaneously 
injected 10% fecal suspension (stool pool from 20 animals in 
0,9% sodium chloride solution) at a dose of 0,5 ml per 100g 
of body weight. Rats of the first studied group received a 
subcutaneous injection of fecal suspension. The animals of 

the second group (10) were subcutaneously injected a fecal 
mixture and thereafter non-ozonized 0,9% sodium chloride 
solution (1,0ml per 100g of body weight) was administered 
intraperitoneally for three days once daily.

Ozonation of sterile 0,9% sodium chloride solution was 
performed using “Boson” apparatus with ozone concen-
tration in isotonic sodium chloride solution 20 mg/ml. 10 
minutes after ozonation isotonic sodium chloride solution 
was administered intraperitoneally to rats of the third test 
group (10) once a day during three days. Three days later, 
under ether anesthesia a laparotomy was performed. Blood 
sampling was carried out with a silicone syringe from the 
abdominal aorta (stabilizer – 3,8% sodium citrate solution).
Condition of platelet-vascular hemostasis was assessed by 
the percentage of adhesive platelets (norm in human 180-
360 *109, in rats to 368) and by the index of spontaneous 
platelet aggregation. Total coagulation potential of the blood 
(plasma recalcification, prothrombin and thrombin time, ac-
tivated partial thromboplastin time), Hageman-dependent 
fibrinolysis, potential plasminogen activity, fibrinogen level 
in the blood plasma, antithrombin-III activity in blood was 
determined by reagent kits of “Simko Ltd” firm (Ukraine). 
During the study of the antithrombin activity diluted citrate 
plasma was incubated with a standard amount of thrombin 
with activity of 10 NIH/mL (part of thrombin combines 
with antithrombin). Norm condition of the regulation sys-
tem of blood aggregation state in old rats: plasma recalci-
fication time(101,5±2,38), activated partial thromboplastin 
time(42,5±2,32), prothrombin time(16,4±1,38), thrombin 
time(14,5±0,97), fibrinogen concentration in blood plas-
ma(4,48±0,179), antithrombin-III activity(98,2±3,53), factor 
XIII of blood coagulation activity(94,9±3,74), percentage of 
adhesive thrombocytes(2,69±0,362), index of spontaneous 
platelet aggregation(28,3±1,91), hageman dependent fibrino-
lysis(16,9±0,68), potential plasminogen activity(15,8±1,26).

Results and their discussion. Assessment of the blood 
aggregation system in terms of purulent processes of the 
skin and subcutaneous tissue in aged rats detected a growth 
of percentage of adhesive platelets, Hageman dependent 
fibrinolysis and antiplasmin concentration (Table 1).
It has been found that diabetes in human causes mosaic 
disorders of the hemostatic system in the presence of puru-
lent processes. An increase in plasma recalcification time, 
activated partial thromboplastin time, adhesive platelets, 
index of spontaneous platelet aggregation, potential plas-
minogen activity, reducing of prothrombin time, fibrinogen 
concentration in the blood plasma, activity of clotting factor 
XIII, Hageman dependent fibrinolysis have been noted.

EVALUATION OF THE USE OF OZONE THERAPY IN TREATMENT OF INFLAMMATORY 
PROCESSES IN DIABETES MELLITUS IN AN EXPERIMENT

Karatieieva S., Yurkiv O., Semenenko S., Kozlovskaya I., Yakobchuk S.

Higher State Educational Institution of Ukraine Bukovinian State Medical University, Chernivtsi, Ukraine
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Ozone administration in the presence of ulcers of soft 
tissues against the background of diabetes in old rats was 
not accompanied by a significant improvement of regula-
tion indices of blood aggregation state. An increase in 
manifestations of hypercoagulation have been noted: 
decrease in plasma recalcification time, activated partial 
thromboplastin time, prothrombin time, thrombin time, 
Hageman dependent fibrinolysis, potential plasminogen 
activity. In addition, fibrinogen concentration in plasma 
and the activity of coagulation factor XIII were increas-
ing. At the same time, ozone therapy improved the 
condition of the vascular-platelet hemostasis, growth 
of antithrombin (Table 1).

The introduction of ozonated sodium chloride solu-
tion in purulent processes of soft tissues against the 
background of diabetes in old rats did not contribute 
to the protective properties; that was indicated by 
the growth of azoalbumin lysis, azocasein, total fi-

Table 1. Blood aggregation state under pyoinflammatory processes of soft tissues in alloxan-modeled diabetes against 
the background of ozone therapy in 24-30 month rats, weight 300-450 gr

Factors FS introduction 
І group (n=10)

FS introduction + 
simulated diabetes

ІІ group (n=10)

FS introduction + 
simulated diabetes + 

ozone
ІІІ group (n=10)

Plasma recalcification time, sec 77,5±4,12 103,8±4,26
d 1-2 <0,05

70,9±4,31
d 2-3 <0,05

Activated partial thromboplastin time, sec 37,1±2,62 51,3±4,41
d 1-2 <0,05

25,8±1,37
d 2-3 <0,05
d 1-3 <0,05

Prothrombin time, sec 23,5±1,74 16,5±0,91
d 1-2 <0,05

10,5±0,63
d 2-3 <0,05
d 1-3 <0,05

Thrombin time, sec 13,4±0,89 15,8±1,02
9,74±0,64

d 2-3 <0,05
d 1-3 <0,05

Fibrinogen concentration in blood plasma, 
g/L

3,79±0,19 2,04±0,07
d 1-2 <0,05

3,40±0,17
d 2-3 <0,05

Antithrombin-III activity, % 91,8±3,51 68,6±3,51
d 1-2 <0,05

102,6±5,60
d 2-3 <0,05
d 1-3 <0,05

Factor XIII of blood coagulation activity, % 88,1±3,03 71,6±5,29
d 1-2 <0,05

99,5±6,37
d 2-3 <0,05
d 1-3 <0,05

Percentage of adhesive thrombocytes 23,6±1,68 51,7±2,78
d 1-2 <0,05

14,8±0,78
d 2-3 <0,05
d 1-3 <0,05

Index of spontaneous platelet aggregation 31,7±3,38 59,7±1,69
d 1-2 <0,05

51,9±3,25
d 1-3 <0,05

Hageman dependent fibrinolysis, m 15,6±0,72 10,0±0,89
d 1-2 <0,05

7,11±0,79
d 2-3 <0,05
d 1-3 <0,05

Potential plasminogen activity, m 15,7±1,19
22,0±1,52

d 1-2 <0,05
7,94±0,55

d 2-3 <0,05
d 1-3 <0,05

note: FS – fecal suspension; d 1-2 – difference between the first and the second experimental groups; 
d 2-3 – difference between the second and the third experimental groups; 

d 1-3 – difference between the first and the third experimental groups
brinolytic activity and proteinase activity by Kunitz 
in blood plasma. Ozone therapy led to an increase in 
the degree of intoxication provided there were ulcers 
in diabetic old rats, it was indicated by the growth 
of the concentration of molecules of average weight 
(Table 2).

Thus, the application of ozone therapy under conditions 
of presence of soft tissue ulcers in diabetic old rats did not 
show any significant protective properties with reduced 
azoalbumin lysis, total non-enzymatic fibrinolytic activity 
and proteinase activity by Kunitz in blood plasma.

Such changes in the aged rats can be estimated as an 
exacerbation of purulent- inflammatory process, an 
increase in toxicity, reduced protective properties, an 
increase in hypercoagulation manifestations against the 
background of chronic diabetes caused by age-related 
changes.



60

 
МЕДИЦИНСКИЕ НОВОСТИ ГРУЗИИ

CFMFHSDTKJC CFVTLBWBYJ CBF[KTYB

Conclusions 1. The use of ozone therapy in conditions 
of chronic inflammatory processes diabetic old rats with 
alloxan-modeled diabetes did not manifest protective 
properties on the hemostasis system and proteolysis of 
blood plasma. 
2. Ozone therapy enhances intoxication manifestations 
against the background of diabetes mellitus with purulent-
inflammatory processes in old rats, causing the need for 
cautious use of this method of treatment.
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SUMMARY

EVALUATION OF THE USE OF OZONE THERAPY 
IN TREATMENT OF INFLAMMATORY PROCESS-
ES IN DIABETES MELLITUS IN AN EXPERIMENT

Karatieieva S., Yurkiv O., Semenenko S., 
Kozlovskaya I., Yakobchuk S.

Higher State Educational Institution of Ukraine Bukovinian 
State Medical University, Chernivtsi, Ukraine

Studying the effect of ozone therapy on the course of 
pyoinflammatory processes with diabetes mellitus in 
the experiment, conducted on 30 white 24-30 month 
rats, weight 300-450 gr with purulent-inflammatory 
processes, it was found out that diabetes, which was 
simulated by subcutaneous injection of alloxan, causes 
mosaic disturbances of hemostasis system in the pres-
ence of pyoinflammatory processes. Complicated 
changes in blood condition were also detected against 
the background of diabetes mellitus: chronometric 
hypocoagulation on the intrinsic pathway of blood 
coagulation in association with chronometric hyperco-
agulation by the external thrombinogenesis mechanism 
and fibrinogenesis depression against the background of 
hypofibrinogenaemia. Thus, the use of ozone therapy in 
the presence of soft tissues abscesses in old rats with 
diabetes does not demonstrate significant protective 
properties with reduced azoalbumin lysis, total non-
enzymatic fibrinolytic activity and proteinase activity 
by Kunitz in blood plasma.
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Such changes in old rats can be considered as an exacerba-
tion of purulent inflammation, increase in toxicity, reduced 
protective properties, increase in manifestations of hyper-
coagulation against the background of chronic course of 
diabetes, caused by age-related changes.

Keywords: diabetes mellitus, pyo-inflammatory complica-
tions, fibrinolysis, ozone therapy.
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ОЦЕНКА ПРИМЕНЕНИЯ ОЗОНОТЕРАПИИ 
В ЛЕЧЕНИИ ГНОЙНО-ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ 
ПРОЦЕССОВ ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ 
ДИАБЕТЕ 
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Изучено влияние озонотерапии на течение гнойно-вос-
палительных процессов при экспериментальном диабе-
те (аллоксановая модель) на 30 белых 24-30-месячных 
крысах весом 300-450 гр. Обнаружены мозаичные на-
рушения в системе гемостаза. На фоне аллоксанового 
диабета обнаружены сложные изменения в крови: 1) 
хронометрическая гипокоагуляция по внутреннему 
пути свертывания крови сочетается с хронометри-
ческой гиперкоагуляцией за внешним механизмом 
тромбиногенеза, 2) угнетение фибриногенеза на фоне 
гипофибриногенемии. Применение озонотерапии при 
наличии гнойников мягких тканей при эксперименталь-
ном диабете у крыс старческого возраста не оказывает 
существенного защитного свойства; отмечается сни-
жение лизиса азоальбумина, уменьшение суммарной, 
неферментативной фибринолитической активности и 
активности протеиназ в плазме крови (по Кунитцу).

Изменения, происходящие в организме крыс, очевидно, 
следует объяснить обострением гнойно-воспалитель-
ного процесса, нарастанием интоксикации, снижением 
протекторных свойств, увеличением проявлений гипер-
коагуляции на фоне хронического течения сахарного 
диабета.
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kvlevis mizans warmoadgenda ozonoTerapiis 
gavlenis Seswavla Cirqovan anTebiT proce-
sebze eqsperimentuli diabetis pirobebSi. 

kvleva Catarda 300-450 gr wonis 30 TeTr 
24-30 Tvis virTagvaze Cirqovani anTebiTi 
procesiT. Saqriani diabetis modelireba 
ganxorcielda aloqsanis kanqveS SeyvaniT. 
gamovlinda, rom Saqriani diabeti Cirqovani 
anTebiTi procesebis arsebobis pirobebSi 
iwvevs hemostazis sistemaSi mozaikuri ti-
pis cvlilebebs. eqsperimentuli diabetis 
fonze aseve gamovlinda rTuli cvlile-
bebi sisxlSi: sisxlis Sida gziT Sededebis 
qronometruli hiperkoagulacia mimdinareob-
da paralelurad hipofibrinogenezis fonze 
ganviTarebul qronometrul hiperkoagula-
ciasTan. amgvarad, ozonoTerapiis gamoyeneba 
rbili qsovilebis Cirqovani procesebis 
arsebobis pirobebSi eqsperimentuli daibe-
tis dros xandazmul virTagvebSi ar avlens 
arsebiT proteqtorul Tvisebebs sisxlis 
plazmaSi azoalbuminemiis lizisis, jamuri 
arafermentuli fibrinoliTuri aqtivobis 
da kunicis proteinazis aqtivobis daqveiTe-
bis TvalsazrisiT. xandazmul virTagvebSi 
ganviTarebuli zemoaRniSnuli cvlilebebi 
SeiZleba aixsnas Cirqovan-anTebiT procesebis 
gamwvavebiT, intoqsikaciis movlenebis zrdiT, 
proteqtoruli Tvisebebis daqveiTebiT da 
hiperkoagulaciis gamovlinebaTa matebiT 
qronikuli Saqriani diabetis fonze.
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Tonsillectomy is one of the most frequently performed 
surgeries in ENT practice. Tonsillectomies had been 
carried out even more frequently before the specific 
indications for tonsillectomy were implemented and 
usage of antibiotics became widespread [1]. Nowadays, 
tonsillectomy is performed in children with chronic 
tonsillitis and in surgical treatment of obstructive sleep 
apnoea. When our bodies are exposed to an inflamma-
tion, it may cause changes in the haemogram parameters, 
the number of neutrophils and the lymphocyte count. An 
increase in number of neutrophils shows acute inflam-
mation and their decrease shows malnutrition, immune 
system disorders and chronic inflammation [2]. Marker 
levels such as ASO, CRP and ESR may increase during 
inflammatory process. Searche for the use of new mark-
ers in the follow-up inflammation process is constantly 
ongoing in literature. NLR is a new and inexpensive 
marker that provides a simple method for assessment 
of inflammatory status.

The aim of our study was to retrospectively compare NLR 
values with ESR, ASO and CRP values used as markers of 
inflammation in patients who had been treated surgically 
due to chronic tonsillitis.

Material and methods. Study Design: The study was 
planned as a retrospective case study and involved 30 
patients between 4 and 15 years of age, who had been 
operated due to chronic tonsillitis.

Exclusion criteria: Patients with other acute infections, 
malignancies, the use of medications affecting the hae-
matologic system, chronic lung, kidney or renal diseases, 
malnutrition, chronic inflammatory or autoimmune dis-
eases.

The patients were selected among those who were oper-
ated due to chronic tonsillitis. The surgery criteria were: 
tonsillitis attacks at least six times in the past year, or 
five consecutive tonsillitis attacks at least five times in 
the past two years, or tonsillitis attacks at least three 
times in the past three years [3]. Tonsillitis attacks were 
described as fever over 38º C, hyperaemia of tonsils 
and exudate. ASO, CRP and ESR values were analysed 
as markers of infection. Examinations by ENT and an 
internal medicine specialist were performed for all pa-
tients. Blood samples including a haemogram, ASO, CRP 
and ESR were taken from patients a day before and one 

month after the surgery. After 12-14 hours of fasting, 
venous blood samples were obtained from the subjects 
for biochemical and haemogram studies. Complete 
blood cell counts and automated differential counts were 
determined using the automated haematology analyser 
Abbott CELL-DYN 3700 System, providing total WBC, 
platelet, neutrophil, lymphocyte, monocyte, eosinophil 
and basophil counts per microlitre. The absolute neu-
trophil count was divided by the absolute lymphocyte 
count to calculate the initial and subsequent month NLR.

The study protocol was conducted in accordance with the 
ethical principles stated in the Declaration of Helsinki and 
approved by the institutional ethics committee.

Collected data were exported to SPSS version 19.0 for 
Windows (IBM, Armonk, NY) for statistical analysis. 
Descriptive data were expressed as mean and standard 
deviations. Normality was assessed by the Kolmogorov-
Smirnov test. Differences within each group before and 
after the surgery were assessed with the Wilcoxon test. A 
statistically significant two-tailed value of p was selected 
as <0.05.

Results and their discussion. Thirty patients were 
included in the study (14 male, 16 female). The age 
of patients ranged from 4 to 15 years old (mean age 
7.9±2.8 years).

Preoperative ASO values were 170±75.5 U, ESR values 
were 15.7±10 mm/h., CRP values were 7.6±5 mg/L and 
NLR was calculated as 0.9±0.2 (Table1).

Postoperative ASO values were 140.9±58.5 U, ESR 
values were 12.5±5.4 mm/h., CRP values were 6.8±3.4 
mg/L and NLR was calculated as 1.2±0.4 (Table1).

Preoperative WBC values were 10.5±2 K/ul, lymphocyte 
values were 5±1.2 K/ul and neutrophil values were 4.6±0.9 
K/ul. Postoperative WBC values were 9.1±1.1 K/ul, lym-
phocyte values were 3.7±0.8 K/ul and neutrophil values 
were 4.4±0.7 K/ul. (Table1).

Statistically significant decreases were observed in WBC, 
lymphocyte, ASO, ESR and NLR values after the surgery 
(p<0.05). Neutrophil and CRP values decreased after the 
surgery, however, statistically insignificantly (p>0.05) 
(Table2).
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The NLR values were compared with the ASO, CRP and 
ESR values, which were used as inflammation markers. A 
negative correlation was found between a decrease in ASO 
and ESR values and an increase in NLR values.

Tonsillectomy, until recently, has been one of the most 
frequently performed surgeries in ENT clinics. However, 
over the years, the number of tonsillectomies has been 
reduced, especially since the start of more frequent use 
of antibiotics [3]. In recent years, the operation has been 
carried out more often for obstructive sleep apnoea in the 
paediatric population. The criteria for the operation are 
specified clearly in the literature. Infection markers such 
as ASO, CRP and ESR are also examined before surgery 
to support the [4].

The role of NLR as a marker of infection is being increas-
ingly studied in the literature [5-8]. Studies of NLR in 
chronic kidney disease, chronic liver disease, chronic 
heart disease and chronic obstructive pulmonary disease 
are reported in literature. However, there are few studies 
showing the role of NLR in patients with chronic tonsillitis 
[9]. In our study, we aimed to retrospectively compare NLR 
values with ESR, ASO and CRP values used as markers 
of inflammation in patients who had undergone surgeries 
due to chronic tonsillitis. Changes in the markers were also 
examined one month after the surgery.

Tonsillectomy indications vary by age and these changes 
are seen in the literature. Parker et al. reported that the rea-
sons for tonsillectomy in the 0-3 age range are: obstructive 

sleep apnoea 100%, chronic infection 2.6%; in the 4-11 age 
range: obstructive sleep apnoea 91.9%, chronic infection 
13.4%; in the 12-18 age range: obstructive sleep surgery 
84.6%, chronic infection 33.3% [10]. Surgeries due to in-
fections increase with age. Tonsillectomy indications have 
been changing progressively over the last 10 years [11].

NLR is increasingly being recognized as a marker of 
infection in the literature. It is even used progressively in 
the diagnosis, treatment and follow-up in cancer patients 
[12,13]. Use of NLR, especially as a systemic inflammation 
marker, is high on the agenda in these studies [14].

In addition, it provides valuable information that can be 
easily studied from peripheral blood and does not involved 
costly tests such as cytokines, interleukin or tumour necro-
sis factor. Neutrophil count shows the status of inflamma-
tion in the body; lymphocyte count shows overall stress 
and status of nutrition [15].

In our study, we retrospectively compared NLR values 
with ESR, ASO and CRP values before and one month 
after the surgery in patients who underwent treatment due 
to chronic tonsillitis. There are several weaknesses in the 
study. First, its retrospective aspect - prospective controlled 
studies would provide more objective information on the 
subject. Second, we do not have any information on the 
nutritional status of the patients. Third: differences in the 
numbers of tonsillitis attacks experienced by the patients 
may affect the neutrophil and lymphocyte counts. Finally, 
our study involved only a small number of cases. Studies 

Table 1. Preoperative and postoperative values of the patients
Preoperative Values

(n:30)
Postoperative Values*

(n:30) P value 

Age (year) 7.9±2.8 7.9±2.8 1
Haemoglobin (gr/dl) 13.1±0.7 13.3±0.8 0.67
Haematocrit(%) 38.7±4.6 38.9±4 0.81
WBC (K/ul) 10.5±2 9.1±1.1 0.001
Neutrophil (K/ul) 4.6±0.9 4.4±0.7 0.279
Lymphocyte (K/ul) 5±1.2 3.7±0.8 0.001
NLR 0.9±0.2 1.2±0.4 0.001
ASO (U) 170±75.5 140.9±58.5 0.001
CRP (mg/L) 7.6±5 6.8±3.4 0.28
ESR (mm/H) 15.7±10 12.5±5.4 0.02

* one month after surgery

Table 2. Statistical analysis of the data before and after surgery
hb2–
hb1

hct2- 
hct1

WBC2- 
WBC1

neu2 - 
neu 1

Lym2- 
Lym1

NLR2- 
NLR1

ASO2- 
ASO1

CRP2- 
CRP1

ESR2- 
ESR1

Z -.457a -.240b -3.742a -1.084a -4.476a -3.494b -4.639a -2.201a -3.048a

Asymp. 
Sig. 

(two-
tailed)

647 .810 .001 .279 .001 .001 .001 .028 .002

a. Based on positive ranks. b. Based on negative ranks c. Wilcoxon Signed Ranks Test
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including larger patient numbers are therefore needed to 
confirm our findings. 

The results of the study were as follows: 1) NLR values 
showed a statistically significant increase after the opera-
tion. This increase is negatively correlated with ASO, CRP 
and ESR; 2) neutrophil counts decreased but statistically 
insignificantly. The decreases in the lymphocyte and WBC 
counts were statistically significant. The decrease in the 
number of lymphocytes may be due to the fact that our 
study group was composed of pediatric patients; 3) CRP 
decreased, but this decrease was statistically insignificant.

Based on these data, we can conclude that NLR can be 
used as a new and inexpensive marker of inflammation in 
chronic tonsillitis. ASO and ESR values can also be used 
in assessment of chronic tonsillitis. The decrease in CRP 
values was not statistically significant; hence, because 
of this, CRP was found to be debateable as a marker in 
chronic tonsillitis.
.
Conflict of interest: The authors have no conflict of interest 
to declare with any organization.
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SUMMARY

USE OF NEUTROPHILS TO LYMPHOCYTES 
RATIO AS AN INFLAMMATION MARKER IN PA-
TIENTS WITH CHRONIC TONSILLITIS

1Sahin C., 2Varim C., 3Uyanık M.

1Sakarya Akyazi State Hospital, ENT Clinic; 2Sakarya 
University, Faculty of Medicine, Department of Internal 
Medicine; 3Faculty of Medicine, Department of Hematol-
ogy, Turkey

The aim of this study was to assess the neutrophil to lym-
phocyte ratio (NLR) as an inflammation marker in patients 
with chronic tonsillitis and to compare the NLR values to 
other inflammation markers, such as antistreptolysin-O 
(ASO), C-Reactive Protein (CRP) and erythrocyte sedi-
mentation rate (ESR).

Thirty patients aged between 4 and 15 y.o. who had under-
gone surgery for chronic tonsillitis were included in this 
retrospective study. Blood samples including haemogram, 
ASO, CRP and ESR were taken from the patients the day 
before and one month after the surgery and were analysed 
retrospectively. 
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Preoperative ASO values were 170±75.5 U, CRP values 
were 7.6±5 mg/L, ESR values were 15.7±10 mm/H and 
NLR values were 0.9±0.2. Postoperative ASO values were 
140.9±58.5 U, CRP values were 6.8±3.4 mg/L, ESR values 
were 12.5±5.4 mm/H and NLR values were 1.2±0.4.

Statistically significant decreases were observed in the 
white blood cell count (WBC), lymphocytes, ASO and 
ESR results, with increase in NLR values after the surgery 
(p<0.05). The neutrophil and CRP values after the surgery 
have shown statistically insignificant decrease (p>0.05). 
The NLR values were compared with the ASO, CRP and 
ESR values, which were used as inflammation markers. 
Negative correlation was found between decrease in ASO 
and ESR and increase in the NLR values after the surgery.

Keywords: tonsillitis, neutrophil, lymphocyte, chronic 
disease.

РЕЗЮМЕ

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ СООТНОШЕНИЯ НЕЙТРО-
ФИЛОВ К ЛИМФОЦИТАМ КАК МАРКЕРА ВОС-
ПАЛЕНИЯ В ПАЦИЕНТАХ С ХРОНИЧЕСКИМ 
ТОНЗИЛЛИТОМ

1Сахин Дж., 2Варым Дж., 3Уянык М.

1Государственная больница Акъязи, ENT клиника, Са-
карья; 2Университет Сакарья, факультет медицины, 
отделение внутренней медицины; 3факультет меди-
цины, департамент гематологии, Турция

Целью данного исследования явилась оценка соотно-
шения нейтрофилов к лимфоцитам (NLR), как маркера 
воспаления у больных с хроническим тонзиллитом и 
сравнение значения NLR с другими маркерами воспале-
ния - антистрептолизином-O (ASO), C-реактивным Бел-
ком (CRP) и скоростью оседания эритроцитов (СОЭ).

В ретроспективное исследование были включены трид-
цать пациентов в возрасте от 4 до 15 лет перенесших 
операцию в связи с хроническим тонзиллитом. Забор 
крови на гемограмму, ASO, CRP и СОЭ был произведен 
за день до и спустя месяц после операции и данные 
проанализированы ретроспективно.

Предоперационно значение ASO составило 170±75,5 
ед., CRP - 7,6±5 мг/л, СОЭ - 15,7±10 мм/ч, NLR - 
0,9±0,2. Послеоперационно показатель ASO составил 
140,9±58,5 ед., CRP - 6,8±3,4 мг/л, СОЭ - 12,5±5,4 мм/ч, 
NLR - 1,2±0,4.

Статистически значимое понижение наблюдалось в по-
казателях белых кровяных клеток (WBC), лимфоцитов, 

результатах ASO и СОЭ, с увеличением значений CRP 
после операции (р<0,05), так же отмечалось статисти-
чески незначительное снижение показателей нейтро-
филов (р>0,05). Значения NLR были сопоставлены со 
значениями ASO, CRP и СОЭ, которые использовались 
в качестве маркеров воспаления, что выявило отрица-
тельную корреляцию между значениями ASO и СОЭ 
и значением CRP после операции.

reziume

neitrofilebis limfocitebTan Sefardebis 
maCvenebali, rogorc anTebis markeri qroni-
kuli tonzilitiT pacientebSi
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winamdebare kvlevis mizans warmoadgenda 
neitrofilebis limfocitebTan Sefardebis 
(NLR), rogors anTebis markeris Sefaseba 
qronikuli tonzilitiT avadmyofebSi da 
misi Sedareba anTebis sxva, ukve cnobil 
markerebTan – antistreptolozinTan  - O 
(ASO), C-reaqtiul cilastan (CRP) da er-
iTrocitebis daleqvis siCqaresTan (edri). 

retrospeqtul kvlevaSi CarTuli iyo 4-dan 
15 wlamde 30 pacienti, romelTac qronikuli 
tonzilitis gamo Cautarda operacia. DASO, 
CRP da edri-is hemogramaze sisxlis aReba 
ganxorcielda operaciamde 1 dRiT adre 
da operaciis Catarebis Semdeg 1 Tvis Sem-
deg. maCveneblebis analizma gamoavlina, rom 
operaciis Catarebamde ASO-s mniSvneloba 
Seadgenda 170±75,5  erTeuls, CRP - 7,6±5  mg/l, 
edri – 15,7±10  mm/s, NLR - 0,9±0,2.

aRiniSna sisxlis TeTri ujredebis, limfoc-
itebis, ASO-s da edri-s maCveneblebis statis-
tikurad sarwmuno daqveiTeba, xolo CRP-s 
maCveneblis mateba (р<0,05), aseve gamovlinda 
neitrofilebis maCveneblis statistikurad 
umniSvnelo daqveiTeba. 

NLR mniSvnelobis Sedarebam anebis cnobil 
markerebTan (ASO, CRP,  edri) gamoavlina 
uaryofiTi korelacia ASO-s,  edri-s monace-
mebsa da CRP-s monacemebs Soris operaciis-
Semdgom periodSi.
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Медицинская грамотность (МГ) является значимой 
детерминантой здоровья и широко изучается во всем 
мире [12,19,21]. Уровень медицинской грамотности 
коррелирует с показателями здоровья и использованием 
медицинских услуг, тем самым объясняя высокий науч-
но-исследовательский интерес к данной проблеме [19]. 
Просвещение в области здравоохранения и повышение 
медицинской грамотности населения - длительный 
многоступенчатый процесс, стратегия которого долж-
на опираться на данные, полученные в своей стране 
[15]. Детерминантами МГ могут выступать различные 
факторы, среди которых по значимости выделяются 
финансовые показатели [12,21].

Среди инструментов измерения МГ наибольшей эф-
фективностью обладает предложенная Европейским 
консорциумом по медицинской грамотности анкета 
HLS-EU-Q, основанная на концептуальной модели 
медицинской грамотности, которая рассматривает МГ 
в сферах здравоохранения, профилактики заболеваний 
и укрепления здоровья [17,18]. Данный инструмент 
применяется в разных странах мира и позволяет про-
водить сравнения между ними [12].

Целью исследования явилось определение особен-
ностей взаимосвязи медицинской грамотности и 
финансовой состоятельности населения Алматин-
ской области. 

Материал и методы. Проведено исследование в Кара-
сайском и Талгарском районах Алматинской области 
с участием 808 респондентов в возрасте старше 18 

лет. Исследование проводилось путем добровольно-
го анонимного анкетирования, одобрено Локальной 
этической комиссией КазНМУ им. С.Д. Афендиярова. 
Из общего числа респондентов женщины составили 
56,5%, мужчины – 43,5%. Средний возраст женщин 
– 37,3±11,5 лет, мужчин – 37,7±12,7 лет. Возраст опро-
шенных женщин и мужчин статистически значимо не 
различался. 4,6% респондентов окончили начальную 
или неполную среднюю школу, 16,9% - полную сред-
нюю школу, 61,8% - колледж или университет, 13,3% 
имели степень магистра или доктора PhD. 44,1% 
респондентов работали полный рабочий день, 13,2% 
- неполный рабочий день, 1,8% респондентов - пенси-
онеры, 3,3% - студенты. 

Определение медицинской грамотности с помощью 
опросника HLS-EU-Q
Для определения медицинской грамотности (МГ) ис-
пользовали расширенную версию анкеты HLS-EU-Q, 
разработанную Европейским консорциумом по МГ и 
расширенную Азиатской ассоциацией по МГ [12,19], 
которую респонденты заполняли самостоятельно, при 
необходимости пользуясь помощью обученных интер-
вьюеров медиков. 

На основании анализа ответов респондентов на 47 во-
просов с применением вышеприведенной методики 
рассчитывали индекс общей медицинской грамотности 
(МГ), от величины которого выделяют следующие уровни 
медицинской грамотности: неадекватный (0-25 баллов), 
проблематичный (>25-33 балла), достаточный (>33-42 
балла), отличный (>42-50 баллов) [12] (таблица 1).

ОЦЕНКА ВЛИЯНИЯ ИНДЕКСА ФИНАНСОВЫХ ПОТЕРЬ НА УРОВЕНЬ 
МЕДИЦИНСКОЙ ГРАМОТНОСТИ СЕЛЬСКОГО НАСЕЛЕНИЯ КАЗАХСТАНА

Байсунова Г.С., Турдалиева Б.С., Тулебаев К.А., *Загулова Д.В.

Казахский национальный медицинский университет им. С.Д. Асфендиярова, Алматы, Казахстан; 
*Балтийская международная академия, Рига, Латвия

Таблица 1. Распределение респондентов в зависимости от уровня общей МГ
Уровни общей МГ Количество респондентов, n (%)

неадекватный 151 (18,7%)
проблематичный 189 (23,4%)

достаточный 252 (31,2%),
отличный 216 (26,7%)

Всего 808 (100.0%)

Таблица 2. Распределение респондентов в зависимости от уровня индекса финансовых потерь
Уровни ИФП Количество респондентов, n (%)

[-1,5; -0,5] 191 (27,2%)
[-0,5; 0,0] 236 (33,5%)
[0,0; 0,5] 72 (10,2%)
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Индекс финансовых потерь
Для оценки финансовой состоятельности был исполь-
зован интегральный критерий «Индекс финансовых 
потерь» (ИФП), который с помощью факторного ана-
лиза рассчитывался по трем шкалам анкеты: способ-
ность оплачивать лекарства, посещение врача и счета 
в целом. Отрицательные значения индекса указывают 
на финансовые потери ниже, а положительные значе-
ния на финансовые потери выше среднего уровня [13] 
(таблица 2).

Статистическая обработка данных проводилась с помо-
щью пакета программ Statistica 8.0. Пороговый уровень 
статистической значимости принимался при значении 
критерия p<0,05.

Уровни МГ в разных группах представлены в виде 
средних значений (M)±стандартного отклонения (SD). 
Проверка нулевой гипотезы об отсутствии различий 
между средними значениями нескольких независимых 
групп проводили с помощью ANOVA с применением 
апостериорного теста post-hoc Бонферрони. ANOVA 
применялся после проверки на однородность группо-
вых дисперсий с помощью теста Левена, при р>0,05 [3]. 
Для исследования корреляционной связи использовали 
метод ранговой корреляции Спирмена.

Результаты и их обсуждение. В исследуемой группе 
ИФП был меньше среднего уровня у 60,7% и выше 
среднего уровня у 39,3%, т.е. большинство респон-
дентов оценивали свои материальные возможности 
выше средних. Коэффициент корреляции МГ и ИФП 
был статистически достоверным (р<0,0001, N=684, 
t(N-2)=-8.71), однако низким, -0.30. Коэффициент 
детерминации R2 составил 9,1% (р<0,0001), т.е. дис-
персия МГ незначительно определяется ИФП. На эту 
взаимосвязь могут оказывать влияние факторы, харак-
теризующие здоровье индивидов.

Одним из значимых показателей состояния здоровья, 
посредством которого, кроме реального состояния 
здоровья, отражается социально-экономический статус 
индивида, является самооценка здоровья (СЗ) [11]. 
Исследование взаимосвязи МГ, ИФП и СЗ может вы-
явить особенности формирования МГ. Для самооценки 
здоровья использовались ответы на вопрос «Как Вы 
оцениваете свое здоровье в целом?» теста HLS-EU-Q 
с 5-ю градациями ответов: «Очень плохое», «Пло-
хое», «Приемлемое», «Хорошее», «Очень хорошее». 
Коэффициент корреляций Спирмена ИФП и СЗ был 
отрицательным, статистически достоверным  (N=679, 
р<0,05), однако низким, -0,19. Для детального анализа 
и сравнения средних значений ИФП в группах с разной 
самооценкой здоровья использовали метод ANOVA. 
Для уменьшения количества групп, после проверки 
на однородность по уровням МГ [2] и ИФП в груп-
пах с разной СЗ, ответы «Очень плохое», «Плохое», 

«Приемлемое» были объединены в одну группу. ИФП 
при самой высокой самооценке здоровья был меньше, 
-0,26±0,07 (F=11,38, post-hoc Бонферрони p<0,002) 
(Рис. 1), чем при средней, 0,04±0,06 и низкой, 0,18±0,07 
самооценке. ИФП был выше при наличии 2 и более дли-
тельных заболеваний - 0,30±1,02, чем при отсутствии 
таковых - -0,04±1,01 (F=3,14, post-hoc Бонферрони, 
р=0,04), т.е. более высокий уровень заболеваемости и 
низкий уровень МГ зафиксирован среди жителей села, 
которые низко оценивают свои финансовые возможно-
сти. Можно предположить, что улучшение финансового 
состояния способствует увеличению МГ и СЗ. Однако, 
выявленная взаимная корреляция ИФП, МГ и СЗ [2] не 
позволяет сделать такое заключение. Поэтому далее 
рассмотрены влияние финансовой обеспеченности на 
вид взаимосвязи МГ и СЗ. 

   а)  

 б) 
Рис. 1. Средние значения индекса финансовых потерь 
с 95% доверительными интервалами в зависимости 
от: а) самооценки уровня здоровья 
(1 − ответы «Очень плохое», «Плохое», «Приемлемое», 
2 – «Хорошее», 3 – «Очень хорошее»); 
б) количество длительных заболеваний

Сравнение уровня МГ в группах лиц с разным 
уровнем ИФП и самооценкой здоровья показало, 
что (ANOVA (F(2, 655)=4.17, p=0.02) post-hoc Бон-
феррони):
- при ИФП >0 МГ не различается при разной само-
оценке здоровья (p>0.1);
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- при ИФП <0 МГ линейно связана с самооценкой 
здоровья (p<0.05);
- МГ при самой низкой самооценке здоровья не разли-
чается в группах с отрицательными и положительными 
значениями ИФП (p>0.1);
- при средних и высоких самооценках здоровья 
уровень МГ выше при отрицателных ИФП (p<0.05), 
рис. 2.

Рис. 2. Средние значения общей медицинской грамот-
ности и 95.0% доверительные интервалы у респонден-
тов с различными уровнями самооценки здоровья при 
ИФП<0 и ИФП>0

Полученные результаты показали, что взаимосвязь 
между МГ и самооценкой здоровья наблюдается 
только в группе с низкими индексами финансовых 
потерь. При высоких финансовых потерях, при 
ИФП >0, отсутствует взаимосвязь между МГ и само-
оценкой здоровья. 

Одним из значимых поведенческих факторов, влия-
ющих на здоровье, является самосохранительное 
поведение: направленность на сохранение и под-
держание здоровья, а также сознательные действия, 
определяемые потребностью сохранения оптималь-
ной жизнедеятельности [5]. Самосохранительное 
поведение оценивали по вопросу анкеты «Какой из 
следующих принципов применим к Вашей концеп-
ции о здоровье?». В исследование были включены 4 
группы респондентов: I группу составили респонден-
ты, для которых работа значит больше, чем здоровье, 
II - для кого допустимо иногда жертвовать здоровьем 
ради работы, III - кто способен удерживать равнове-
сие между здоровьем и работой одновременно, для 
респондентов IV группы здоровье значит больше, 
чем работа. 

Наибольшие значения ИФП (F(3, 491)=10.13, post-
hoc Бонферрони p=0.000) и наименьшие МГ (F(3, 
547)=5.25, post-hoc Бонферрони p=0.001) были у ре-
спондентов, для которых работа значит больше, чем 
здоровье. Наименьший ИФП и более высокий уровень 

МГ был у респондентов, для которых здоровье значит 
больше, чем работа (рис. 3). 

а)  

   

   б)

Рис. 3. Средние значения: а) ИФП и 95.0% ДИ и б) МСГ 
и 95.0% ДИ у респондентов с различными концепциями 
о здоровье
примечание: на рис. 3 и 4 в I группу вошли респонденты, 
для которых работа значит больше, чем здоровье; во 
II группу те, кто считает допустимым иногда жерт-
вовать здоровьем ради работы; в III группе  способны 
удерживать равновесие между здоровьем и работой 
одновременно; для респодентов IV группы здоровье 
значит больше, чем работа

Сравнение уровня МГ в группах у лиц с разным 
уровнем ИФП и концепциями здоровья выявило 
(MANOVA (F(1,473)=4.71, p=0.03, post-hoc Бонфер-
рони) (рис. 4):
- наибольший уровень МГ зафиксирован у лиц, которые 
здоровье предпочитают работе и не придают значения 
ИФП, т.е. у более финансово состоятельных респон-
дентов (p<0.03);
- у финансово состоятельных респондентов, которые 
отдают предпочтение работе, уровень МГ не отличается 
от такового у лиц с неблагополучным финансовым по-
ложением (p>0.1);
- у финансово менее состоятельных респондентов, 
ИФП>0, уровень МГ не связан с концепцией о здо-
ровье.
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Эти результаты, как и представленные выше, свиде-
тельствуют о значимости материального положения 
при формировании МГ: при низкой финансовой со-
стоятельности, даже у лиц, предпочитающих здоровье 
работе, медицинская грамотность находится на низком 
уровне. В то же время, при низких ИФП более высо-
кие уровни медицинской грамотности сопряжены с 
показателями более благоприятными для здоровья, по 
всей видимости, только при финансовом благополучии 
МГ можно рассматривать как детерминант здоровья и 
здорового поведения.

 

Рис. 4. Средние значения общей медицинской грамот-
ности (МГ) и 95.0% доверительные интервалы у ре-
спондентов с различными концепциями здоровья, при 
ИФП<0 и ИФП>0

Медицинская грамотность населения влияет на 
уровень заболеваемости. Повышение грамотности 
всего населения и особенно социально незащищен-
ных групп, способствует формированию высокой 
устойчивости к негативным социально-экономи-
ческим влияниям кризисного периода. По данным 
литературы [1], более высокий уровень медицинской 
грамотности повышает приверженность пациентов 
лечению, способствуя оздоровлению населения, не 
увеличивая при этом финансовых затрат. Формиро-
вание медицинской грамотности зависит от многих 
факторов, одним из которых является финансовая 
состоятельность граждан. Результаты исследова-
ний [10,16] показали, что в разных странах у лиц с 
низкими доходами вероятность развития серьезной 
болезни и наступления преждевременной смерти 
выше, чем с высоким уровнем дохода. Структурные 
факторы, такие как род занятий, доход, место про-
живания более значимы для здоровья, чем образ 
жизни (курение, употребление алкоголя, занятие 
физкультурой и спортом, масса тела) [20].

Проведенное исследование выявило значимую связь 
финансовой состоятельности, медицинской грамот-
ности и показателей здоровья жителей Алматинской 
области. Значимым результатом исследования явилось 
определение взаимосвязи МГ с самооценкой здоровья 

и «Принципом концепции о здоровье» в группах с 
низким индексом финансовых потерь. При высоких 
финансовых потерях (ИФП>0) взаимосвязь между МГ 
с самооценкой здоровья и «Принципом концепции о 
здоровье» отсутствует. Самосохранительное поведе-
ние, которое выражается не только в своевременном 
обращении за квалифицированной помощью, но и в 
определенном стиле жизни зависит от материального 
положения [4]. В современных экономических усло-
виях и повышенных жизненных потребностях у лиц с 
низкими доходами возникает необходимость эксплуа-
тировать свое здоровье ради материальных благ [9]. 
При невысоком материальном положении и высоких 
значениях ИФП уровень МГ не связан с самооценкой 
здоровья и «Принципом концепции о здоровье», чем 
и объясняется низкая приверженность к лечению 
малообеспеченных жителей [1]. Показано, что мате-
риальное положение влияет на субъективную оценку 
доступности медицинской помощи: в экономически 
неблагополучных слоях населения, у лиц со слабым 
здоровьем, превалирует представление о материальной 
и организационной трудностях получения медицин-
ских услуг [7]. 

Финансы, несомненно, оказывают значимое влияние 
как на самосохранительное поведение, так и на воз-
можности сохранности здоровья [14]. Однако, ис-
пользование медицинских услуг зависит не только от 
системы здравоохранения, но и от их потребителей. 
Здоровье, прежде всего, зависит от желания и готов-
ности взаимодействовать с медиками, от потребности 
в медицинской помощи, информированности в во-
просах здоровья и возможностей здравоохранения, 
а также организационных факторов доступности 
медицинских услуг [7,5]. Полученные результаты 
показали, что благополучное финансовое поло-
жение является необходимым, но не достаточным 
условием для того, чтобы человек следил за своим 
здоровьем. Как следует из полученных данных, если 
предпочтение отдается работе, то и при финансовом 
благополучии, может не формироваться потребность 
следить за своим здоровьем и повышать медицинс-
кую грамотность.

Низкий уровень жизни, социальное иждивенчество, 
низкая медико-санитарная грамотность населения, 
отсутствие у части населения мотивации к сохра-
нительному поведению препятствуют успеху в про-
филактике заболеваний и увеличивают нагрузку на 
здравоохранение [6]. Повышение МГ и мотивация 
самосохранительного поведения остаются актуаль-
ными задачами здравоохранения. Из полученных 
результатов следует, что решение проблем в данной 
области должно опираться не только на улучшение 
финансовой состоятельности населения, но и на 
комплексные изменения потребительского поведения 
в сфере здравоохранения. 
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SUMMARY

STUDY OF HEALTH LITERACY OF RURAL RESI-
DENTS OF ALMATY OBLAST (REGION), KA-
ZAKHSTAN: ROLE OF FINANCIAL WELLBEING 
IN THE FORMATION OF HEALTH LITERACY OF 
POPULATION 

Baisunova G., Turdaliyeva B., Tulebayev K., 
*Zagulova D. 

S Asfendiyarov Kazakh National Medical University, Almaty, 
Kazakhstan; *Baltic International Academy, Riga, Latvia 

Aim of the study was to explore the relationships between 
health literacy (HL) and financial wellbeing in residents 
of Almaty oblast (region) 

The survey was conducted among 826 residents of Alma-
ty region aged 18 y.o. Over 56.5% were female residents. 
To estimate health literacy, self assessed health, financial 
wellbeing and attitude towards health /work –question-
naire HLS-EU-Q was used. 

The results confirmed a significant relationship between 
financial wellbeing, health literacy and health outcomes 
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residents of Almaty region. Relationships between HL 
and self- assessed health and attitudes towards health /
work balance were observed only in respondents with 
low financial deprivation index, in respondents with low 
financial wellbeing (high financial deprivation index) no 
such relationships were observed.

Higher financial deprivation index and lower health liter-
acy were observed in respondents for whom work meant 
more than health. Lower financial deprivation index and 
higher health literacy were in those respondents for whom 
health meant more than work. 

Improvement of HL and motivation for healthy behav-
ior are important challenges for public health. To answer 
them population’s financial wellbeing improvement alone 
is not enough, as complex change of consumer behavior 
in healthcare system is needed. HL enhancing in disad-
vantaged population groups should inform about possi-
bilities of free healthcare services, medications and about 
the structure of public healthcare service.

Keywords: health literacy, financial deprivation index, 
self-assessed health, health behavior.

РЕЗЮМЕ 

ОЦЕНКА ВЛИЯНИЯ ИНДЕКСА ФИНАНСО-
ВЫХ ПОТЕРЬ НА УРОВЕНЬ МЕДИЦИНСКОЙ 
ГРАМОТНОСТИ СЕЛЬСКОГО НАСЕЛЕНИЯ 
КАЗАХСТАНА

Байсунова Г.С., Турдалиева Б.С., Тулебаев К.А., 
*Загулова Д.В.

Казахский национальный медицинский университет 
им. С.Д. Асфендиярова, Алматы, Казахстан; *Балтий-
ская международная академия, Рига, Латвия

Цель исследования состояла в выявлении особен-
ностей взаимосвязи медицинской грамотности (МГ) 
и индекса финансовых потерь (ИФП) у сельского 
населения Казахстана. Опрошено 808 жителей Ал-
матинской области старше 18 лет (56,5% женщин, 
43,5% мужчин). МГ, самооценку здоровья, индекс 
финансовых потерь и принцип концепции о здоровьи 
оценивали с помощью расширенной версии анкеты 
HLS-EU-Q. Результаты подтвердили значимую вза-
имосвязь ИФП, МГ и показателей здоровья жителей 
Алматинской области. Показано, что взаимосвязь 
между МГ, самооценкой здоровья и «Принципом кон-
цепции о здоровье» (соотношение значимости здоровья 
и работы в представлении респондента) наблюдается 
только в группе с низкими ИФП, у граждан с низкой 
финансовой состоятельностью отсутствует взаимос-
вязь медицинской грамотности с самооценкой здоровья 
и «Принципом концепции о здоровье». Более высокий 

индекс финансовых потерь и низкая медицинская гра-
мотность были у респондентов, для которых работа 
значит больше, чем здоровье. Наименьшие индексы 
финансовых потерь и более высокий уровень медицин-
ской грамотности выявлен у респондентов, для которых 
здоровье значительнее, чем работа.

Исследование показало, что повышение медицин-
ской грамотности и самосохранительного поведения 
остается актуальной задачей и зависит не только от 
улучшения финансовой состоятельности, но и ком-
плексных изменений потребительского поведения в 
сфере здравоохранения. 

reziume

yazaxeTis soflis mosaxleobis samedicino 
wigniereba: finansuri keTildReobis roli 
samedicino wignierebis formirebaSi

g. baisunova, b. turdalieva, k. tulebaevi, 
1d. zaguloava

s. asfendiarovis sax. yazaxeTis erovnuli 
samedicino universiteti, almati, yazaxeTi; 
1baltiis saerTaSoriso akademia, riga, latvia

kvlevis mizans warmoadgenda urTierT-
damokidebulebis Sefaseba samedicino wig-
nierebasa da finansur keTildReobas Soris  
almatis regionis mosaxleobaSi.     

Catarda 18 wels zeviT asakis 808 piris (56,5% 
qali, 43,5% mamakaci) gamokiTxva. samedicino 
wigniereba (sw), janmrTelobis TviTSefaseba, 
finansuri danakargis indeqsi da janmrTelo-
bis koncefciis principi fasdeboda HLS-FW-
Q anketis gafarToebuli versiis meSveobiT. 
gamokiTxvis Sedegebma daadastura sarwmuno 
urTierTkavSiri keTildReobis, sw-is da 
janmrTelobis maCveneblebs Soris soflis 
mosaxleobaSi.

gamovlinda, rom sw-is kavSiri janmrTelo-
bis TviTSefasebasTan da “koncefciasTan 
janmrTelobis Sesaxeb” aRiniSneba mxolod 
gamokiTxulTa jgufebSi dabali finansuri 
danakargebiT; dabali finansuri saSuale-
bebis mqone mosaxleobaSi sw-as, janmrTelo-
bis TviTSefasebas da janmrTelobis  Sesaxeb 
koncefciis principebs Soris urTierTkav-
Siri ar gamovlinda.     

finansuri danakargis SedarebiT maRali in-
deqsi da dabali sw aRmoaCnda respodentebs, 
romlebic muSaobas ayenebdnen janmrTelo-
baze win; sw-is ufro maRali done da mcire 
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finansuri danakargebi hqondaT respodentebs, 
romelTaTvis janmrTeloba aris rioritet-
uli.

Catarebuli kvlevis Sedegebma aCvena, rom 
sw-is da TviTdacvis qcevis amaRleba sa-

dReisod aqtualur amocanas warmoadgens. 
misi mogvareba unda eyrdnobodes ara 
mxolod finansuri keTildReobis gaum-
jobesebas, aramed  momxmareblobiTi qcevis 
kompleqsur cvlilebebs janmrTelobis 
dacvis sferoSi.

ПОПУЛЯЦИОННЫЙ МОНИТОРИНГ ФАКТОРОВ, 
ФОРМИРУЮЩИХ ЗДОРОВЬЕ УЧАЩИХСЯ НАГОРНОГО КАРАБАХА

Галстян А.Г. 

Арцахский государственный университет, Степанакерт, Нагорный Карабах

Формирование здоровья как интегративной характе-
ристики индиви да происходит вследствие сложной 
конвергенции биологических и средовых факторов 
[1]. В деле разработки научно обоснованных реко-
мендаций, направленных на сохранение и укрепление 
здоровья человека, изучение их влияния на организм 
является весьма актуальным. На сегодняшний день 
путем физиологических исследований осуществляется 
решение многих гигиенических вопросов [10]. С этой 
позиции физиология вооружает гигиену способом 
определения соответствия ответных реакций организма 
на воздействие этих факторов.

В области возрастной физиологии под “нормой” 
подразумевается оптимальная реакция и допу-
стимые отклонения от нее, в пределах которых 
физиологическая реакция сохраняет нормальный 
характер [3]. Влияние факторов среды на различ-
ных возрастных этапах неодинаково, поэтому нор-
мы сохраняют свое значение лишь в определенном 
возрастном интервале и по его окончании заменя-
ются новыми. Благоприятный характер реакции 
растущего организма, в отличие от взрослого, за-
висит не только от силы воздействия и состояния 
здоровья, но и морфофункциональной зрелости. По 
мере взросления организма происходит накопление 
функциональных возможностей растущего орга-
низма и совершенствование тканевых барьеров, им-
мунной системы, нервно-эндокринной регуляции. 

К началу XXI столетия сформировались устойчивые 
негативные тенденции в состоянии здоровья учащихся, 
что вызывает серьезную обеспокоенность и свиде-
тельствует о необходимости усиления внимания к 
профилактике развития патологии [16]. На состоя-
ние здоровья учащегося контингента значительное 
влияние оказывает ухудшение условий обучения и 
воздействие факторов повышенного риска [9]. Рас-
сматривая факторы риска здоровья, следует отметить 
вредные привычки (курение, потребление алкоголя, 
неправильное питание), загрязнение среды обитания, 

психологические (посттравматические стрессовые 
расстройства) и генетические (отягощенная наслед-
ственность) факторы. 

Для комплексного изучения состояния здоровья и его 
различных аспектов привлечены различные науки в 
соответствии с проблемно-целевой направленностью 
исследований. Одним из инструментов изучения 
состояния здоровья, получившим широкое распро-
странение, является мониторинг [7]. Целью научных 
исследований и разработок в области популяционно-
го мониторинга является увеличение объема знаний 
о биосоциальных системах и поиск новых путей 
применения этих знаний [4]. Сложность проведения 
мониторинга здоровья учащихся состоит в необхо-
димости привлечения и использования больших фи-
нансовых и человеческих ресурсов, что ставит перед 
необходимостью организации мер по сохранению и 
укреплению здоровья школьников и студентов, что 
следует начинать с научно обоснованных данных 
популяционного мониторинга, которые позволяют 
определить и оценить значимость отдельных пока-
зателей и факторов в формировании здоровья в деле 
профилактики различных отклонений. 

Наличие в Нагорном Карабахе факторов, связанных с 
ведением военных действий, обусловливает необхо-
димость периодического наблюдения за средой, фор-
мирщей здоровье населения республики, в частности, 
подрастающего поколения. Последствия многолетнего 
военного кризиса следует отнести к числу объективных 
причин, порождающих стресс, а длительные события в 
регионе дают постоянный эффект психологии военного 
времени [12], что естественно, отрицательно действует 
на формирование как детского, так и подросткового 
организма.

Актуальность вопросов, связанных с отслеживанием 
среды, формирующей здоровье подрастающего поко-
ления, в условиях недостаточной научной проработки 
основных принципов мониторинговых исследований и 
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отсутствия проводимых исследований в этом направ-
лении в Нагорном Карабахе, диктуют необходимость 
изучения этого вопроса. 

Исходя из вышеизложенного, целью исследования 
явилось научное обоснование региональных особен-
ностей и современного уровня средовых факторов, 
формирующих здоровье учащихся, на основе системы 
популяционного мониторинга. 

Материал и методы. В период 2007-2015 гг проведено 
комплексное обследование 1380 практически здоровых 
школьников и студентов Нагорного Карабаха в возрасте 
7-22 года. Исследование проводилось по специально 
разработанной схеме на основе методологических, 
теоретических и методических подходов [1].

Из показателей здоровья с использованием общеприня-
тых методик изучались: соматометрические показатели 
физического развития, структура общей заболеваемо-
сти, психофизиологические характеристики, состояние 
периферической крови и функциональное состояние 
сердечно-сосудистой системы (ССС) учащихся. В ка-
честве факторов здоровья рассматривались составляю-
щие образа жизни (двигательная активность, суточный 
пищевой рацион, вредные привычки). Фактическое 
питание учащихся изучалось в осенне-зимний период 
с использованием метода 24-часового (суточного) вос-
произведения питания [14]. Изучались адаптационные 
резервы организма с различным уровнем двигательной 
активности в покое и при физической нагрузке с после-
дующим анализом вариабельности сердечного ритма 
по Баевскому [2], а также под воздействием факторов 
учебного процесса повседневной учебной нагрузки, 
в дневном, недельном временных диапазонах, экза-
менационного стресса, интеллектуальной нагрузки. 
Обработка полученного материала осуществлялaсь 
по стандартному вариационно-статистическому ме-
тоду с применением t-критерия Стьюдента, различия 
считались достоверными при р<0.05 Корреляционный 
анализ изучаемых показателей осуществлялся методом 
Пирсона [11]. 

Результаты и их обсуждение. Анализ результатов, 
полученных данных антропометрического обследо-
вания школьников и студентов Нагорного Карабаха, 
свидетельствует об интенсивных процессах роста и 
развития, протекающих в соответствие с биологиче-
скими закономерностями [3]. Этапы наиболее интен-
сивных изменений, соответствуют периоду полового 
созревания – у парней 13-15 лет, у девушек – 11-13 
лет. Первый перекрест ростовых кривых длины тела 
приходился на возраст 11 лет, второй – 14 лет; по массе 
тела перекресты ростовых кривых составили 12 и 15 
лет, соответственно. Соматометрические показатели 
достигали дефинитивной стадии у юношей к 17-18, 
у девушек – к 15-16 годам. В отношении избыточной 

массы тела отмечена благоприятная ситуация – лишь 
у 3% школьников и 0.8% студентов.

Изучение состояния здоровья старшеклассников по 
функциональным системам показало, что в структуре 
общей заболеваемости у обследованных превалиро-
вали воспаление миндалин, аденоидов и хронический 
тонзиллит (33%), которые участвуют в патогенезе за-
болеваний внутренних органов и служат постоянным 
очагом интоксикации, снижая работоспособность и 
успеваемость учащихся. Второе и третье ранговые ме-
ста занимали соответственно болезни органов чувств, в 
частности миопия слабой и высокой степени (25%), и 
кифозы, кифосколиозы, плоскостопие (16%). Сходные 
данные представлены в работах других авторов [16], 
указывающих на склонность к прогрессированию в 
последние годы указанной патологии, связанной, по-
видимому, с воздействием комплекса негативных фак-
торов, прежде всего со значительной интенсификацией 
учебного процесса. Среди болезней с генетической 
предрасположенностью в поколении двух родителей 
превалировали гипертония и сахарный диабет. 

Анализ данных, связанных с психоэмоциональны-
ми особенностями обучающихся, выявил некоторую 
однородность интеллектуально-эмоциональной сфе-
ры студентов, следует выделить также проявления 
нервно-психического напряжения, изменение субъ-
ективного благополучия и тревожности. Практиче-
ски у половины студентов (46.3-53.8%) показатели 
самочувствия, активности и настроения находились в 
диапазоне средних величин - 32.5-42.5% из них име-
ли высокие, а 10.0-11.2% – низкие уровни. Для 62.7-
77.6% студентов был характерен средний уровень 
тревожности. Распространенность низкой и высокой 
тревожности составила соответственно 9.0-23.8% и 
9.0-10.5%, 3% студентов имели очень низкий уровень 
тревожности, 1.4% – очень высокий. 

Изучение состояния периферической крови лиц юно-
шеского возраста Нагорного Карабаха выявило, что 
количественные показатели крови у них находятся 
в рамках физиологической нормы, характеризуются 
неоднородностью распределения в зависимости от 
возраста и пола. Анализируя полученные данные 
кардиогемодинамических измерений школьников и 
студентов Нагорного Карабаха, необходимо отметить 
их соответствие региональным нормативам [5]. В целом 
у школьников и студентов обоего пола наблюдалось 
неравномерное, связанное с гетерохронией и гормо-
нальными перестройками организма [3], увеличение с 
возрастом АД и урежение ЧСС, наиболее выраженные 
в юношеский период и к концу подросткового периода. 
Гетерохронность роста и развития отдельных систем, 
выявленная при сопоставлении периодов наиболее и 
наименее интенсивных приростов показателей физи-
ческого развития и кардиогемодинамики, указывает на 
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продолжение возрастных изменений гемодинамиче-
ских показателей после окончания периода полового 
созревания. 

Ввиду комплексного подхода к характеристике состо-
яния здоровья человека мониторинг проводился в не 
только по части физической, психической, социальной 
составляющих, но и адаптации к факторам среды оби-
тания [1]. В числе основных экзогенных факторов фор-
мирования здоровья рассматриваются составляющие 
образа жизни. Результаты проведенного исследования 
позволили выявить широкую распространенность 
гиподинамии: 51.7% среди школьников и 31.7% среди 
студентов. Дефицит двигательной активности в учеб-
ные дни был наиболее выражен среди школьников 
начальных классов и составил более 87%; в средних 
классах – 25%, в старших классах вновь возрос до 50%. 
Данная картина усугублялась недостаточной двига-
тельной активностью в выходные дни у 17% младших, 
18% средних и 28% старших школьников. Особенно 
настораживает выраженная гипокинезия в младшем 
школьном возрасте, что, вероятно, напрямую связа-
но c прекращением регулярных занятий физической 
культурой в школе, с учебной загруженностью, нарас-
танием нервно-психического напряжения, нарушением 
режима дня и отдыха учащихся. Анализ аналогичных 
данных комплексного обследования студентов обоего 
пола показал, что гиподинамия присуща, в среднем, 
43.9% парней и 51.1% девушек. По показателям не-
дельной двигательной активности ее низкий уровень 
отмечен в меньшей степени в обеих группах (18.9%). 
Гендерные особенности распространенности гипо-
кинезии у учащихся заключались в ее превышении 
в группе девушек. Примечательно, что двигательная 
активность у студентов обеспечивается, в основном, 
за счет недельной ее величины (во внерабочие дни), 
в обычные дни подавляющее их большинство ведут 
малоподвижный образ жизни.

Среди учащихся средних и старших классов выявлена 
высокая распространенность случаев курения и употре-
бления алкоголя: 7-13% парней средних и 23% старших 
классов выкуривают одну сигарету в день и ежемесячно 
потребляют незначительное количество алкоголя, что 
среди девочек не наблюдалось, за исключением редких 
случаев употребления незначительного количества 
алкоголя старшеклассницами (7%). В средних и стар-
ших классах отмечена низкая информированность 
родителей и самих школьников о состоянии здоровья 
учащихся (17% и 14%, соответственно). По результатам 
анализа аналогичных данных студентов последняя у 
юношей составила в среднем 21.1%, у девушек – 10.6%. 

Исследования, изучающие образ жизни школьников и 
студентов, многочисленны. Некоторые авторы [8,15] 
указывают на широкое распространение вредных 
привычек. Поскольку очевидна взаимосвязь этих 

факторов со здоровьем, следует предполагать, что 
негативные тенденции образа жизни учащихся от-
рицательно сказываются на их физическом здоровьи, 
способствуют формированию дезадаптивных состо-
яний в процессе обучения. 

Оценка индивидуальных меню-раскладок показала, 
что калорийность и содержание питательных веществ 
фактического рациона питания студентов характери-
зуются большой вариабильностью. Суточный расклад 
у большинства студентов складывался из трехразо-
вого домашнего питания. Особенностью  отношения 
студентов к содержанию питательных веществ в 
рационе и к калорийности пищи являлось предпо-
чтение калорийности у юношей (р<0.01); количество 
потребляемых жиров в суточном рационе практически 
не отличалось, в рационе юношей имелась тенденция 
к превалированию белковой, а у девушек – углеводной 
пищи (р>0.05). В полученных данных наблюдалась 
некоторая разбалансированность основных пищевых 
веществ в суточных рационах студентов: соотношение 
белков, жиров и углеводов составило 1:1.5:4.5 у юно-
шей и 1:1.7:5.5 у девушек при рекомендуемом 1:1:4. 
Как известно [13], для мужчин и женщин молодого 
возраста, занятых умственным трудом, допустимым 
является соотношение 1:1.4:4.1, а суточная потреб-
ность в энергии составляет для мужчин 2550-2800 
ккал и 2200-2400 ккал для женщин. С этой позиции 
энергетическая ценность суточного рациона испытуе-
мых приближена к физиологической норме. В качестве 
дополнительного аргумента в пользу наличия тесной 
взаимосвязи проблемы питания и здоровья, лежащей 
в основе первичной и вторичной алиментарной про-
филактики различных заболеваний, свидетельствуют 
результаты проведенного нами корреляционного ана-
лиза, согласно которому уровни соматометрических 
и гемодинамических показателей у студентов тесно 
взаимосвязаны с количеством отдельных компонентов 
их суточного пищевого рациона [6]. 

Анализ данных вариабельности сердечного ритма, 
полученных после воздействия кратковременной 
физической нагрузки, выявил у студентов различную 
степень однонаправленных сдвигов исследованных 
кардиоритмометрических показателей в зависимости 
от степени тренированности организма. В условиях 
физиологической нормы кардиогемодинамические по-
казатели студентов находились в пределах возрастных 
нормативов: индекс напряжения (ИН) - в пределах 
нормы (ИН< 60 усл.ед., ваготония), а под воздействием 
кратковременной физической нагрузки увеличивался 
на 48.95 усл. ед. (93.4%), колебаясь в зоне адаптивных 
изменений (60<ИН<150 усл.ед., нормотония) [2]. При 
этом, физическая нагрузка у нетренированных студен-
тов с выраженной гиподинамией в период обучения вы-
зывает большие физиологические затраты, а организм 
характеризуются низким уровнем функциональных 
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резервов, позволяющих успешно адаптироваться к 
физической деятельности. 

Серьезным фактором формирования здоровья уча-
щихся является учебный процесс, включающий по-
вседневные учебные и интеллектуальные нагрузки, 
а также экзаменационный стресс, занимающий одно 
из первых мест среди причин, вызывающих физио-
логическое напряжение у студентов. Результаты про-
веденного исследования показали, что в дни обычных 
учебных занятий с понедельника до пятницы, а также 
до и после занятий наблюдалась тенденция пони-
жения индекса напряжения, индекса вегетативного 
равновесия, вегетативного показателя ритма и по-
казателя адекватности процессов регуляции, а также 
повышения моды и вариационного размаха (р>0.05). 
Гемодинамические показатели и данные самочув-
ствия, активности и настроения имели тенденцию 
к понижению, а уровни ситуативной и личностной 
трежожности – к повышению. После выполнения 
студентами умственно-интеллектуального теста 
Айзенка наблюдались аналогичные изменения из-
учаемых показателей, характеризующиеся большей 
выраженностью (р<0.05-0.01) и свидетельствующие 
о преобладании тонуса парасимпатического отдела 
вегетативной нервной системы (ВНС) [2]. Наряду с 
этим, весь экзаменационный период характеризовал-
ся противоположным типом реакций, обусловленным 
повышением тонуса симпатического отдела ВНС. 
Наблюдаемые изменения, по всей вероятности, обу-
словлены развитием утомления в обычные дни учеб-
ного семестра вследствие процессов торможения в 
ЦНС и падения тонуса ВНС. Парасимпатический тип 
реагирования на интеллектуальную нагрузку может 
быть проявлением как защитной реакции организма 
от перенапряжения, так и собранности вследствие 
высокого эмоционального напряжения. Выраженная 
симпатотония в экзаменационный период является 
доказательством психоэмоционального напряжения 
студентов, порождаемого психотравмирующим фак-
тором экзаменационной ситуации.

Таким образом, полученные данные дают основание 
предполагать, что представленные функциональные 
показатели могут быть использованы в качестве кри-
териев комплексной оценки адекватности средовых 
факторов физиологическим возможностям учащихся. 
В дополнение к существующей системе образова-
ния и здравоохранения важно создание комплекса 
профилактических мероприятий на базе знаний 
современной физиологии, занимающейся выявле-
нием и коррекцией начальных, донозологических 
отклонений в деятельности систем организма. Пра-
вильно организованный врачебно-педагогический 
контроль позволит достоверно оценить изменения 
функционального состояния организма школьников 
и студентов под воздействием различных факторов 

и разработать рекомендации по совершенствованию 
учебного процесса с целью сохранения здоровья 
учащихся. В связи с этим данное исследование мо-
жет послужить основой для дальнейшей проработки 
проблемы. 
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SUMMARY

POPULATION MONITORING OF THE HEALTH 
SHAPING ENVIRONMENT OF THE STUDENTS 
OF NAGORNO KARABAKH

Galstyan H.

Artsakh State University, Stepanakert, Nagorno Karabakh

The study of the health shaping environment of students 
is one of the actual biomedical tasks, it is also the sci-
entific founding for conducting health-preventive and 
health-preserving measures. Despite the importance of 
the proposed problem, this study is a pioneering attempt 
in Nagorno Karabakh. The objective of the work is the 
scientific grounding of regional peculiarities and the con-
temporary level of health shaping environment of students 
on the basis of population monitoring system.

The results of the study prove that the studied health crite-
ria are within limits of physiological norm. The most wide-
spead risk factors are lack of physical activity, in the group 
of young boys - also tobacco use and alcohol consumption. 
The analysis of daily diet of examinees attests ''fat'' nutrition 
model. The data on the impact of physical effort reveal high 
tension in the cardiac activity in the group of physically un-
trained students. The study of the impact of educational and 
mental strain on the functional state of the organism of the 
students revealed that daily academic leads to fatigue. The 
examination session is characterized by strongly expressed 
sympatotonia sympathicotonia, mental strain - by parasym-
patotonia. The obtained results point to the necessity of the 
enhanced control in preserving and strengthening the health 
of the younger generation considering the above-brought re-
gional peculiarities.

Keywords: population monitoring, health shaping fac-
tors, learners, pupils, students.

РЕЗЮМЕ

ПОПУЛЯЦИОННЫЙ МОНИТОРИНГ ФАКТО-
РОВ, ФОРМИРУЮЩИХ ЗДОРОВЬЕ УЧАЩИХСЯ 
НАГОРНОГО КАРАБАХА

Галстян А.Г. 

Арцахский государственный университет, Степана-
керт, Нагорный Карабах

Изучение факторов, формирующих здоровье учащихся, 
является одной из актуальных медико-биологических 

задач и научной базой для проведения профилактиче-
ских здоровьесберегающих мер. Несмотря на значи-
мость выдвинутой проблемы, в Нагорном Карабахе 
подобного рода исследования проводятся впервые. 

Целью исследования явилось научное обоснование 
региональных особенностей и современного уровня 
среды, формирующей здоровье учащихся, на основе 
системы популяционного мониторинга. 

В результате исследования выявлено, что изучаемые 
показатели здоровья находятся в пределах физиологи-
ческой нормы. Наиболее распространенными факто-
рами риска являются гиподинамия, в группе юношей 
– курение и употребление алкоголя. Анализ суточного 
пищевого рациона обследуемых свидетельствует о 
“жировой” модели питания. Данные воздействия фи-
зической нагрузки указывают на высокое напряжение 
сердечной деятельности в группе нетренированных 
студентов. Изучение влияния умственной и учебной 
нагрузки на функциональное состояние организма 
учащихся выявило, что повседневная учебная нагрузка 
приводит к развитию утомления; экзаменационный 
период характеризовался сильно выраженной симпато-
тонией, а интеллектуальная нагрузка – парасимпатото-
нией. Полученные результаты диктуют необходимость 
усиления контроля по сохранению и укреплению 
здоровья подрастающего поколения с учетом выше-
приведенных региональных особенностей. 

reziume

mTiani yarabaxis moswavleebis janmrTelobis 
formirebaze garemos zegavlenis populaci-
uri monitoringi

h. galstiani

arcaxis saxelmwifo universiteti, stepanaker-
ti, mTiani yarabaxi

sadReisod moswavleTa janmrTelobaze 
garemos zegavlenis Seswavla erT-erT me-
tad mniSvnelovan da aqtualur samedicino-
biologiur amocanas warmoadgens, qmnis ra 
samecniero bazas janmrTelobaSemanarCu-
nebeli profilaqtikuri RonisZiebebis Ca-
tarebisaTvis.

miuxedavad aRniSnuli problemis didi mniS-
vnelobisa, mTian yarabaxSi am tipis kvleva 
pirvelad Catarda. winamdebare kvlevis mizans 
warmoadgenda regionuli Taviseburebebis da 
moswavleebis janmrTelobis formirebaze 
moqmedi garemos Tanamedrove mdgomareobis 
mecnieruli dasabuTeba populaciuri moni-
toringis sistemis gamoyenebiT.
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gamovlinda, rom moswavleebis janmrTelobis 
mdgomareobis maCveneblebi aris fiziolo-
giuri normis farglebSi. janmrTelobaze 
moqmed ZiriTad risk-faqtorebs warmoadgens: 
hipodinamia, vaJebSi – Tambaqos moweva, alko-
holis moxmareba. dRe-Ramis kvebis racionis 
analizma aCvena kvebis “cximovani” modeli. 
fizikuri datvirTvis gavlenis Seswavlis 
maCveneblebi miuTiTebs gul-sisxlZarRvTa 
sistemis Zlier datvirTvaze aratrenirebul 
moswavleTa jgufSi.

organizmis funqciur mdgomareobaze go-
nebrivi da saswavlo datvirTvis zegavle-
nis Seswavlam gamoavlina, rom yoveldRi-
uri saswavlo datvirTva iwvevs gadaRlas. 
gamocdebis periods axasiaTebs mkveTrad 
gamoxatuli simpaTikotonia, xolo inteleq-
tualur datvirTvas – parasimpaTikotonia. 
miRebuli Sedegebi miuTiTebs mozardi Tao-
bis janmrTelobis mdgomareobis SenarCuneba-
sa da gaumjobesebaze mimarTuli aqtivobebis 
kontrolis gaZlierebis aucileblobaze 
regionuli Taviseburebebis gaTvaliswinebiT.

EFFECTS OF SELECTIVE CHOLINERGIC AND GABAERGIC LESIONS 
OF THE NUCLEUS BASALIS MAGNOCELLULARIS ON PLACE 

OR RESPONCE LEARNING IN PLUS-SHAPED MAZE

Kruashvili L., Demurishvili M., Burjanadze M., Dashniani M., Beselia G.

I. Beritashvili Center of Experimental Biomedicine, Tbilisi, Georgia 

The basal forebrain (BF) contains a heterogeneous mixture 
of cell types that differ in transmitter content, morphology, 
and projection pattern. The BF contains cortically 
projecting cholinergic and noncholinergic neurons as 
well as various interneurons [34]. Traditionally, most BF 
functions have been attributed to its cholinergic neurons. 
It has been reported that degeneration of BF cholinergic 
neurons and the decrease of cholinergic projections could 
be an important factor characterizing the cognitive decline 
and functional impairment that characterizes Alzheimer’s 
disease (AD) [27]. Experimental lesion studies have 
attempted to address the question of which aspects of 
cognitive impairment in these human disease states, if any, 
can be attributed to loss of BF neurons. Noncholinergic 
BF neurons utilize a number of different neuroactive 
substances, including GABA, glutamate and neuropeptides 
[6,10]. The most prominent noncholinergic component of 
the BF corticopetal projection systems are the gamma-
aminobutyric acid (GABA) ergic corticopetal projections. 

Substantial evidence suggests that the nucleus basalis 
magnocellularis (NBM) the component of the BF that 
projects predominantly to neocortex, plays an important role in 
learning and memory [12,23]. There is also growing evidence 
that implicates the cholinergic NBM in cognitive functions that 
may be categorized as mnemonic [22,30]. Numerous studies 
propose a well-established role of the NBM, especially its 
cholinergic cells, in certain attentional processes [11,12]. In 
contrast to research on the cortical cholinergic input system, 
little is known about the functions corticopetal GABAergic 
neurons, largely due to the absence in the past of specific 

research tools to manipulate selectively this projection. We 
investigated the modulation of memory function by the 
noncholinergic cells of the NBM using the neurotoxin ibotenic 
acid (IBO) [3]. The results of our evaluation demonstrated 
the role of NBM noncholinergic, cortical projection neurons 
in processing of cognitive information. Recently, a more 
specific lesion technique was developed that allows selective 
lesioning of BF GABAergic neurons with immunotoxin - 
GAT1-SAP [15].

In the present study we evaluated effects of selective 
cholinergic or GABAergic lesions of NBM using 
immunotxins 192 IgG-saporin and GAT1-SAP on place 
and response learning in plus-shaped maze. In contrast 
with training in the dual-solution T-maze or water maze 
tasks, in which rats appear to learn both place and response 
solutions, but select one strategy or the other when able 
to make a choice on a probe trial, in present behavioral 
paradigm rats learned food-rewarded mazes that were 
efficiently learned using either place or turning strategies.

Material and methods. A total of 48 male outbred albino 
rats were used in the present study. The animals were 
randomly assigned to sham-lesioned (control group; n=16), 
NBM 192 IgG-saporin lesioned (n=16) and NBM GAT1-
SAP lesioned (n=16) groups. 

Rats were anaesthetized with i.p. injection of 4% chloral 
hydrate (9 ml/kg) and placed in a stereotaxic apparatus 
with the rat adaptor and lateral bars. All injections of 192 
IgG-saporin (1 mg/mL of phosphate-buffered saline) and 



78

 
МЕДИЦИНСКИЕ НОВОСТИ ГРУЗИИ

CFMFHSDTKJC CFVTLBWBYJ CBF[KTYB

GAT1-SAP (325ng/μl), Advanced Targetting System, San 
Diego, USA) for lesion surgeries or mouse saporin (this 
product serves as a control for the immunotoxins that use a 
mouse monoclonal 192 IgG-saporin) for control surgeries 
were performed stereotaxically through a 1-mL Hamilton 
microsyringe with a microinjection pump (CMA 402 
Syringe Pump, Sweden) according to the atlas of Paxinos 
and Watson [19] bilateraly (0.2 µl per side, 0,05 μl/min) 
into the NBM: AP -(-1,3); ML – 2,5; DV – 7,7. The needle 
was left in place for an additional 9 min after completion of 
the injection, to allow the toxin to diffuse from the injection 
site. For analgesia the rat was given a 0.1 mg/kg injection 
of buprenorfin after the surgery. The rats were allowed to 
recover from the surgery for two weeks before starting the 
behavioral experiments.

Maze training. One week before training, rats were food-
restricted to 85% of their ad libitum body weight plus 5g for 
normal growth. Rats were handled daily for 3 min beginning 
1 week before training and given three piece of cereal, which 
later served as the food reward during training. Rats were 
trained in a four-arm plus-shaped maze with floor and walls 
made of brown Plexiglas. The arms of the maze (12.5 cm wide 
by 46 cm long by 7 cm high) extended radially from a central 
square platform (sides = 13 cm); the floor of the maze was 
positioned 0.7 m above the floor. Food cups were located at 
the ends of each arm. The arm directly opposite the start arm 
was blocked with a black Plexiglas inset (13.5 cm wide) so 
that the maze formed a “T” shape. The training room (3 m 
× 4 m) contained a moderate density of cues including high-
contrast posters and dark-colored three-dimensional objects 
set against a light-colored wall. Rats were trained in either a 
place or a response version of the maze (90 trials, 1 trial/min). 

In the place version (Fig. 1A) of the maze (90 trials, 1 
trial/min) half of rats in each groups were trained to go 

to the arm located in a particular spatial location of the 
testing room (e.g., the arm pointing west) for food reward. 
In the response task, another half of rats were trained to 
consistently make the same body turn (e.g., turn to the 
right) at the choice-point for food reward (Fig. 1B). Two 
of the four arms of the maze were used as start arms (north 
and south), and the other two arms were used as goal arms 
(east and west); start arm location was varied pseudo 
randomly. At the beginning of each trial, one-half piece 
of cereal was placed at the end of the goal arm, and the 
rat was removed from a holding cage and placed in a start 
arm facing the center of the maze. After either eating the 
reward or reaching the end of an incorrect arm, the rat was 
taken out of the maze and placed back in the holding cage. 
Exactly 60 sec elapsed between the beginning of one trial 
and the beginning of the next trial. Training was completed 
within a single session.

Histology. At the end of behavioral testing a random sample 
of rats from each group (six control, six GAT1-SAP and 
six 192 IgG-saporin NBM lesioned) were killed and brains 
collected in order to verify lesion effects. The immunotoxic 
lesions of NBM were verified by observing decreased 
Acetylcholintransferase (ChAT) and parvalbumine (PV) 
staining of the NBM. The 20 μ thick coronal sections 
using freezing microtome were stained with ChAT and PV 
primary antibody and ABC Staining System. All necessary 
reagents and buffers were received from Santa Cruz 
Biotechnology, Inc. (USA). The sections were analyzed 
with a microscope Leica MM AF.

Statistical analysis was performed using the SigmaStat 
statistical software. The effects of NBM treatment on trials 
to criterion were assessed with one-way ANOVA. Two-
sample t-test was used to compare immunohistological 
data between control and lesioned groups. All data are 

A.         Place training

Fig.1. Maze configuration. In both tasks, the north and south arms were used exclusively as start arms and the east 
tand west exclusively as goal arms. When a rat was started from the south, the north arm was blocked and vice versa
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presented as mean±standard error of the mean. Differences 
were considered significant when p<0.05.

Results and their discussion. A histological evaluation 
indicated that 192 IgG-saporin lesions eliminated nearly 
all cholinergic neurons within the NBM and substantia 
innominata. A quantitative analysis indicated that 192 
IgGsaporin lesions demaged NBM cholinergic neurons by an 
average of more than 92% (P<0.001). Parvalbumin-stained 
sections taken through the NBM indicated that 192 IgG-
saporin lesions specifically depleted cholinergic neurons but 
did not result in noticeable damage to the GABAergic cells 
within this region. The reduction of GABAergic neurons 
represented a loss of only 4%. Infusions of GAT1-SAP into 
the NBM resulted in loss of PV-positive neurons in the globus 
pallidus, mostly in the medial and ventral aspects including 
the nucleus basalis regions and the substantia innominata. The 
GAT1 SAP-induced loss of PV-positive cells was large and 
statistically significant (P<0.001). Thus, GAT1-SAP when 
infused into the NBM extensively damaged GABAergic NBM 
neurons. Counts of ChAT-ir neurons made in the same rats 
used to assess PV-ir neurons demonstrated a mild reduction 
following GAT1-SAP. The reduction of cholinergic neurons 
represented a loss of only 8%.

Fig.2. Trials to criterion during place and response training 
in the plus-maze. Ordinate: Number of trials to sriterion

The behavioral results are shown in Figure 2. The groups of 
rats trained in each task showed significant learning during 
the 90 trials. However, rats learned the response version of 
the maze significantly more quickly than they learned the 
place version (F(1,47) = 16.397, P < 0.001). The one way 
ANOVA showed significant difference between groups in 
number of trials to criterion during place (F(2,23)=54,41, 
P<0.001) and response (F(2,23) = 65,05, P<0.001) training. 
The GAT1-SAP injected rats reached the criterion of 9/10 
correct in means (+SEM) of 34,6+1,19 trials in the response 
version and 52,6+2,4 trials in the place version of the 

maze (t-test, P<0.001). The 192 IgG-saporin injected rats 
reached the criterion of 9/10 correct in means (+SEM) of 
43,88+1.19 trials in the response version and 61,5+2,08 
trials in the place version of the maze (t-test, P<0.001).

Ordinate: Number of trials to sriterion.
The results of present behavioral experiments showed, that 
selective lesions of cholinergic or GABAergic neurons in 
the NBM impair, but do not abolish, the animal’s ability 
to learn location of rewarded arm of maze (place learning) 
or a skilled motor behavior (response learning). Interesting 
to note, that control and NBM lesioned rats trained in the 
response task learned more rapidly than did rats trained in 
the place task.

In place learning, the rat utilized spatial cues in order to 
determine the location of a goal, while in motor-response 
learning, the goal location in based on body movement. 
Evidence that the hippocampus mediates place learning 
and the striatum mediates motor-response learning is 
demonstrated in T-maze alternation task [28]. Such 
dissociation between hippocampus and striatum has been 
seen in humans [4]. According to our results lesions of 
cholinergic or GABAergic neurons in the NBM impair 
both hippocampal dependent place learning and striatum 
dependent response learning.

Many studies clearly indicate an essential role for 
cholinergic systems in mediating plasticity associated with 
cortical processing [1,2,20]. The medial prefrontal cortex 
(mPFC) receives a dense cholinergic innervation and it is 
thought that this neurotransmitter plays an important role 
in the mPFC functions. Most important for ACh release in 
the cortex is the NBM [31]. The involvement of NBM in 
learning and memory may possibly be linked to its role in the 
modulation of cortical activity and certain forms of synaptic 
plasticity: cholinergic NBM lesions diminished dendritic 
morphology in the cortex [32] and disrupted reorganization 
of cortical sensorimotor representations, thus impairing 
motor learning [1]. Furthermore, electrophysiological 
studies have shown that NBM electrical stimulation 
enhances learning-induced receptive field plasticity in the 
cortex, which may be regarded as a basis for the formation 
of specific memory traces [13,14]. NBM stimulation 
elicited large increases in cortical ACh release [21], cortical 
EEG activation [5], and cortical plasticity [29]. 

In addition to roles for ACh in learning and memory, many 
reports identify a role for neocortical ACh in attentional 
processes [7,23,24]. While early microdialysis studies in 
the mPFC reported a long-lasting ACh increase during 
attention-related performance tasks [18], more recent 
works with faster, dynamic, electrochemical detection of 
choline, have shown that ACh can also be released briefly 
in concert with cue detection in a cued appetitive response 
task [16,17]. Given the fact that our experiments were 
carried out in cue-rich environment, it is interesting a recent 
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study of Sarter et al. [25], in which was optogenetically 
manipulated the excitability of BF projections to the PFC 
in mice performing a sustained attention task. The authors 
report that optogenetic stimulation during cue presentation 
increases detection of the cue. Optogenetic stimulation 
of BF fibers in the absence of a cue, which predict the 
presentation of reward, results in a higher number of false-
positive responses in cue detection. Inhibition of ACh 
fibers reduced cue detection [25]. Previous studies from 
the same group have identified transient release of ACh in 
the mPFC as a modulator of cue-directed attention [9]. In 
accordance of these data we cannot exclude possibility that 
in our experiments impairment of response or place learning 
in NBM lesioned rats related to attentional function. But 
when applied to the present results examining place and 
response learning in rats with selective lesion of cholinergic 
NBM neurons, generalized attention does not explain 
the differences across tasks, for example, for the use of 
allocentric versus egocentric cues; in our study rats with 
cholinergic NBM neurons lesion showed that impairment 
in place learning significantly greater versus response 
learning. Therefore we could assume that the learning 
deficit in NBM lesioned rats not directly related to attention 
and may be mediated by role of the cholinergic corticopetal 
neurons in the synaptic plasticity and learning process.

The results of present experiments showed, that selective 
lesions of GABAergic or cholinergic neurons in the 
NBM impair both - place learning and response learning. 
In contrast of the role of cholinergic cortical projections, 
it is yet unclear whether this deficit is due to changes in 
the GABAergic system only or also to alterations in a 
possible interaction between GABAergic and cholinergic 
mechanisms in selective attention or processing of 
cognitive information. The intrinsic BF GABAergic 
interneurons and GABAergic projection neurons has 
the potential capacity to finely regulate ACh efflux 
[33]. Using cell marker proteins for pyramidal cells 
and interneurons, Henny and Jones [8] found that only 
GABAergic BF varicosities contacted pyramidal cells 
in the PFC. Local collaterals of BF projection neurons 
exist between both GABAergic and cholinergic cells 
[26,33], and these collaterals can form a network that 
also could potentially regulate ACh release. 

Finally, our findings together with the short review 
of literature suggest the role of NBM cholinergic and 
GABAergic cortical projection neurons in processing of 
cognitive information. Selective lesions of cholinergic 
or GABAergic neurons in the NBM impair both - place 
and response learning. We suggested that lesions of NBM 
projections to the cortex modulate learning-mediated 
plasticity and lesions of these projections impair both place 
and response learning. These findings contribute to our 
understanding of the effects of neuromodulatory systems 
in support of cortical plasticity and learning.
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SUMMARY

EFFECTS OF SELECTIVE CHOLINERGIC AND 
GABAERGIC LESIONS OF THE NUCLEUS 
BASALIS MAGNOCELLULARIS ON PLACE OR 
RESPONCE LEARNING IN PLUS-SHAPED MAZE

Kruashvili L., Demurishvili M., Burjanadze M., 
Dashniani M., Beselia G.

I. Beritashvili Center of Experimental Biomedicine, Tbilisi, 
Georgia 

In the present study we evaluated effects of selective 
cholinergic or GABAergic lesions of the nucleus basalis 
magnocellularis (NBM) using immunotxins 192 IgG-
saporin and GAT1-SAP on place and response learning 
in plus-shaped maze. In current behavioral paradigm 
rats learned food-rewarded mazes that were efficiently 
learned using either place or turning strategies. A 
histological evaluation indicated that 192 IgG-saporin 
lesions specifically depleted cholinergic neurons but 
did not result in noticeable damage to the GABAergic 
cells within NBM. GAT1-SAP lesions resulted 
extensive damage of GABAergic and a mild reduction 
of cholinergic NBM neurons. The results of present 
behavioral experiments showed, that selective lesions 
of cholinergic or GABAergic neurons in the NBM 
impair, but do not abolish, the animal’s ability to learn 
location of rewarded arm of maze (place learning) or a 
skilled motor behavior (response learning). Our findings 
suggest the role of NBM cholinergic and GABAergic 
cortical projection neurons in processing of cognitive 
information. We suggested that lesions of NBM 
projections to the cortex modulate learning-mediated 
plasticity and impair both place and response learning.
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РЕЗЮМЕ

ЭФФЕКТЫ СЕЛЕКТИВНОГО ПОВРЕЖДЕНИЯ 
ХОЛИНЕРГИЧЕСКИХ И   GABA-ЕРГИЧЕСКИХ 
НЕЙРОНОВ КРУПНОКЛЕТОЧНОГО БАЗАЛЬ-
НОГО ЯДРА НА ОБУЧЕНИЕ МЕСТА ИЛИ ОТ-
ВЕТА В КРЕСТНООБРАЗНОМ ЛАБИРИНТЕ

Круашвили Л.Б., Демуришвили М.Г., 
Бурджанадзе М.А., Дашниани М.Г., Беселия Г.В. 

Центр экспериментальной биомедицины им. И.С. Бе-
риташвили, Тбилиси, Грузия

В настоящем исследовании изучались эффекты селек-
тивного повреждения холинергических или GABA-
ергических нейронов крупноклеточного базального 
ядра (NBM) с использованием иммунотоксинов (192 
IgG-saporin и GAT1-SAP) на обучение места или ответа 
в крестообразном лабиринте 48 самцов беспородных 
крыс-альбиносов. Иммуногистологическая оценка 
срезов мозга выявила, что 192 IgG-saporin специфически 
повреждает холинергические нейроны, однако не при-
водит к заметному повреждению GABA-ергических 
нейронов NBM. Инъекция GAT1-SAP в NBM вызы-
вает значительное повреждение GABA-ергических 
нейронов и незначительное снижение количества 
холинергических нейронов. Результаты поведенческих 
экспериментов показали, что селективное повреждение 
холинергических или GABA-ергических нейронов в 
NBM ухудшает, но не устраняет, способность живот-
ного к обучению места или ответа в крестообразном 
лабиринте. 

Полученные данные свидетельствуют о роли холи-
нергических и GABA-ергических нейронов NBM в 
обработке когнитивной информации. Предполагается, 
что повреждение кортикопетальных нейронов NBM 
модулирует пластические процессы, связанные с об-
учением, и ухудшает обучение как места, так и ответа.

reizume

msxvilujredovani bazaluri birTvis qolin-
erguli da GABA-erguli neironebis seleqti-
uri dazianebis efeqtebi adgilisa da pasuxis 
daswavlaze jvrismagvar labirinTSi

l. yruaSvili, m. demuriSvili, m. burjanaZe, 
m. daSniani, g. beselia 

i. beritaSvilis eqsperimentuli biomedicinis 
centri, Tbilisi, saqarTvelo

warmodgenil naSromSi Seswavlilia msxvil-
ujredovani bazaluri birTvis (NBM) qo-
linerguli da GABA-erguli neironebis 
imunotoqsinebiT (192 IgG-saporin da GAT1-SAP)  
seleqtiuri dazianebis efeqtebi adgilisa da 
pasuxis daswavlaze jvrismagvar labirinTSi. 
eqsperimenti Catarda 48 mamr ujiSo virTxa-al-
binosze. aRniSnul qceviT amocanaSi virTagvebi 
swavlobdnen labirinTSi jildos (sakvebi) 
mopovebas adgilis an pasuxis (specifikuri 
motoruli pasuxi) daswavlis strategiiT. 
histologiurma kvlevam gamoavlina, rom 192 
IgG-saporin-is mikroineqcia iwvevs NBM-is qo-
linerguli neironebis raodenobis sarwmuno 
Semcirebas, xolo GABA-erguli neironebis 
dazianeba umniSvneloa; GAT1-SAP-is mikroineqcia 
iwvevs NBM-is GABA-erguli neironebis inten-
siur daRupvas, xolo qolinerguli neironebi 
upiratesad SenarCunebulia. qceviT eqsperi-
mentebSi gamovlinda, rom NBM-is qolinerguli 
da GABA-erguli neironebis dazianeba iwvevs 
jvrismagvar labirinTSi sakvebis moZiebisTvis 
saWiro rogorc adgilis, aseve pasuxis daswav-
lis gauaresebas, Tumca srulad ar arRvevs 
cxovelebis unars moiZion sakvebi labirinTSi. 
miRebuli monacemebi  miuTiTeben NBM-is qo-
linerguli da GABA-erguli neironebis monaw-
ileobaze kognituri informaciis damuSavebaSi; 
savaraudoa, rom NBM-is proeqciebis dazianeba 
iwvevs qerqSi daswavlasTan dakavSirebuli 
plastikurobis modulacias da auaresebs ro-
gorc adgilis, aseve pasuxis daswavlas.
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Major depressive disorder (MDD) is a complex multi-
dimensional heterogeneous disease characterized by 
the whole spectrum of changes, including cognitive 
disturbances, depressed mood, anhedonia, diminished 
appetite and libido and significant sleep disorders 
[19,21,33]. It is very topical and important to search the new 
research approaches for a more thorough understanding 
the pathophysiology of depression and we believe that it is 
necessary to carry out pre-clinical researches separately for 
the pathophysiological mechanisms of each symptoms of 
depression on the adequate valid animal models of MDD. 
Such researches are of great importance for both basic 
science and clinical medicine. 

Cognitive disorders, one of significant changes accompanying 
MDD, may comprise learning difficulties as well as memory 
loss [21,33]. Despite the stable indication to the assosiation 
of memory impairment with MDD, only some studies were 
addressed to the character of memory disturbances in animal 
models of depression and for this reason data existing for 
today in this relation are not unequivocal. Therefore studies 
of memory disturbances in animals considered as a model for 
MDD is very topical and significant. We believe it necessary 
for the researches of the character of cognitive disorders in 
MDD to carry out experiments in those animal models where 
the depressive-like behavioral state is developed without the 
damage of nervous cells by the exogenous factors. The one 
of most adequate models in this respect are the rats selected 
according to the profound differences in the immobilization 
responses in the Forced Swim Test (FST) that is also named 
as Porsolt’s test [27]. 

Therefore, present study was aimed to investigate whether 
the rats selected according to the differences in immobilization 
response in FST, that is high immobilization “depressive” 
and low immobilization “non-depressive” rats, are showing 
differences in the learning and memory of fear motivated 
one trial passive avoidance. In the passive avoidance test the 
animals are trained to withhold a response to avoid punishment 
[2]. Passive avoidance learning is very complex and involves 
not only declarative memory which is hippocampus dependent, 
but also amygdala-dependent emotional memory “fear of the 
shock box” [10]. Consequently understanding the character 
of disturbances in passive avoidance learning and memory in 
basal conditions of animal models of depression is still very 
topical for more intimate understanding the pathophysiology 
of MDD and appropriate searching the ways of its correction. 

Material and methods. Experiments were carried out on 
the adult white wild rats (with the weight 200-250 g, n=20).  

Forced swim test. Selection of rats according to the level 
of immobilization was made by means of FST [27]. FST 
apparatus represents a special camera filled by water and 
there is no way for animals to escape. Animals are subjected 
to two trials, during which they are forced to swim in 
the cylinder. The first trial lasts 15 minutes. Then, after 
24-hours, a second trial is performed that lasts 5 minutes. 
The time that the animal spends in the first and second trials 
without making any movements, beyond those required 
to keep its head above water, is measured. This is the 
immobility time. Modern implementations of the test score 
swimming and climbing behaviors separately. Duration 
of immobility time is one of the most adequate indicators 
for depressive-like state in rats. Therefore according to 
the level of immobilization in FST rats were subdivided 
into two groups (n=10 in each group): high immobility 
“depressive” (experimental) and low immobility “non-
depressive” (control).

Passive avoidance task. Character of changes in learning 
and memory was studied in passive avoidance task that is 
very complex test including both declarative (hippocampus 
dependent) and emotional (amygdala dependent) memories. 
Our choice was on fear motivated one trial step-through 
passive avoidance task in which animals learn to withhold 
an innate response of entering in the naturally safe 
black compartment where it was punished 24 h before. 
Withholding latency represents an indicator of rat’s ability 
of passive avoidance and allows assessing learning and 
memory in this condition. 

Passive avoidance camera and procedures. Passive avoidance 
camera represents the cage divided into two sections, the start 
and escape compartments. The start compartment is white 
and illuminated; the escape compartment is dark and its grid 
floor is connected to the shocker. The two compartments are 
isolated by special door. Each rat undergoes to the following 
procedures in the camera:
1. Habituation - During the habituation day each rat are placed 
in the illuminated part of the passive avoidance camera, with 
his back toward the dark compartment, and it is allowed to 
freely explore the surrounding area for 30 seconds. When the 
rat enters by its four paws in the dark compartment the door 
connecting both section of passive avoidance camera closes 
immediately and the latency of entering in dark compartment 
is registered. 5 sec after animal returns to its home cage.
2. Training - During training day animal is again placed in 
the illuminated part of the passive avoidance camera, with 
his back toward the dark compartment and it is allowed to 
freely explore the surrounding area for 30 seconds. After 30 

CHARACTER OF THE CHANGES IN FEAR MOTIVATED DECLARATIVE MEMORY 
IN THE HIGH IMMOBILIZATION “DEPRESSIVE” RATS

Nachkebia N., Shavgulidze M., Babilodze M., Chkhartishvili E., Rogava N.
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sec the door connecting both section of passive avoidance 
camera opens. When the rat enters by its four paws in 
the dark compartment the door connecting both section 
of passive avoidance camera closes immediately and the 
latency of entering in dark compartment is registered. 3 
sec after closing of connecting door painful foot shock 
(0.5 mA, with 2 sec duration) is delivered to the animals 
paws. 30 sec after foot shock rats are removed from the 
dark compartment and placed in home cages. 
3. Testing - During testing day (24 h after training 
session) rats are again placed in the illuminated part of 
the passive avoidance camera, with their back toward 
the dark compartment and the door connecting both 
compartments of passive avoidance camera opens after 
5 sec. Whole period of exploration equals to 10 min. 
Testing session ends for each rat immediately after its 
entering in the dark compartment. During the test session 
the animal that learned the task will avoid the location 
paired with the aversive stimulus during the training 
session and does not enter to the dark section during 10 
min of observation. 

Results were treated statistically by means of Student’s 
t test. **=p<0.01 was taken as the level of significance.

Results and their discussion. Numerous studies attempted 
to better understand the mechanisms and pathophysiology 
of human depressive state. However, the problem is still 
far from the final decision. MDD is a multidimensional 
syndrome which involves disruption of mood, cognition 
and other processes, including sleep, appetite and libido 
[21]. The heterogeneity of depression implies that multiple 
neural substrates and mechanisms must contribute to its 
etiology [13, 8, 21]. For half a century, the majority of 
neurobiological researches and classical pharmacotherapy 
regimens have explained this illness with the monoamine 
hypothesis of depression, which proposes that low levels 
of brain monoamines, such as serotonin, noradrenalin 
and dopamine, are responsible for the development of 
depressive symptoms. In contrast, many currently used 
antidepressant drugs, such as selective serotonin reuptake 
inhibitors, noradrenalin reuptake inhibitors, serotonin and 
noradrenalin reuptake inhibitors, tricyclic and monoamine 
oxidase inhibitors potentiate the brain’s monoaminergic 
system and elevate the monoamine levels [34]. Despite 
their acute effects on the monoaminergic system, however, 
the mood-alleviating properties of these medications take at 
least several weeks to become manifest [3]. Therefore, the 
monoamine hypothesis has failed to fully explain the nature 
of this disorder [7,12). Development of new treatments 
for depression is predicated upon identification of neural 
substrates and mechanisms that underlie its etiology and 
pathophysiology. The heterogeneity of depression indicates 
that its origin may lie in dysfunction of multiple brain 
regions. Here we evaluate the character of disturbances in 
learning and memory of passive avoidance an example of 
declarative and emotional memories.

Undoubtedly, development of animal models reproducing 
most symptoms of human depression is topical and there were 
many attempts in this direction [5,9,14,15,17,24,26,31,32]. 
Despite this the potential need for the animal model of 
depression more appropriately reproducing all the signs 
of MDD still remains. Like previous authors [11] in the 
present study we used genetically determined natural 
differences in the behavior of rats in the FST. Therefore, 
“non-depressive” and “depressive” rats were selected by 
means of FST device. This test gave us possibility to select 
rats as “depressive” and “non-depressive” according to 
the level of immobility, helplessness in the inescapable 
situation and the speed of surrender. 

It appears that the main time in the FST camera is spent 
by one part of rats in swimming and searching for a way 
out of the cylinder. Rats swim and climb mainly during the 
first and second experimental trials and these behaviors take 
64% of 15 min and 67% of 5 min for the first and second 
day of experiments respectively (Fig.1A, gray columns)

Fig.1. Percent relationship between activity (assessed by 
swimming and climbing) and immobility times in FST in 
“non-depressive” (A) and “depressive” (B) rats
1- Data for the first day session in FST. 2 - Data for the 
second day session in FST. ** =p<0.01. 

Duration of their immobilization time is very short 
- 36% of 15 min for the first day and 33% of 5 min 
for the second day sessions (Fig.1A, black columns). 
Therefore, these rats constituted the low immobility 
“non-depressive” control group. 

Another part of the rats are naturally prone to depressive state, 
which manifests itself in the fact that after inserting into the 
FST cylinder they surrender very soon and spend the most of 
their time in the water in the hanging state. Immobilization 
time for these rats is very high – 70% of 15 min for the first 
and 73% of 5 min for the second day sessions (Fig. 1B, black 
columns). Time spent in swimming and climbing is very 
short - 30% of 15 min for the first and 27% of 5 min for the 
second day sessions (Fig.1B, grey columns). Therefore, these 
rats constituted the high immobilization “depressive” group. 

FST is a common tool widely used now for evaluation 
of the efficacy of anti-depressant drugs and the effects of 
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various behavioral and neurobiological manipulations in 
basic and preclinical research [4,16,25,27]. It is described 
as a rendering situation, in which “behavioral despair” is 
induced; that is, the animal loses hope to escape the stressful 
environment [27]. There is a wealth of data regarding the 
effects of various antidepressants in the FST. This allows 
researchers to compare and contrast their own results with 
the others (see 11 for review). Another area where the FST 
is used is neurogenetic research, in which the genetic basis 
of depression-related behaviors is investigated. In this 
regard, the FST has proven to be useful in basic research 
related to the neurobiology and genetics of mood disorders 
[4]. Therefore it was very interesting for us to ascertain 
whether there can be found out disturbances in learning 
and memory of one trial passive avoidance task in high 
immobilization “depressive” rats selected by FST.

Passive avoidance test is used to assess memory function 
based on the association formed between a specific 
environmental context, which the animal learns to avoid, 
and an aversive stimulus, represented by a mild foot shock. 
As it was noted in the passive avoidance test the animals are 
trained to withhold a response of entering in the naturally 
safe area where it was punished 24 h before. Duration of 
withholding is an indicator of rat’s passive avoidance ability 
and is very significant for the memory assessment.

Fig. 2 Changes in the latency of escape from illuminated 
compartment of passive avoidance camera during training 
period in high immobilization “depressive” rats

It was shown in our study that low immobility “non-
depressive” rats quickly escape (with 5±1 sec latency, Fig. 2) 
illuminated compartment during training session by entering 
in the dark naturally safe part of passive avoidance camera. 
But we have found also that during training period the latency 
of entering in the dark compartment naturally is extremely 
prolonged in 50% of high immobility “depressive” rats (5±1 
sec in control rats, 92±10 sec in experimental rats, Fig.2A). The 
remaining 50% of high immobility “depressive” rats are not 
differ significantly from the low immobility “non-depressive” 
rats by the latency of escape from illuminated part of passive 
avoidance camera (Fig. 2B). 

Behavioral differences between “depressive” and “non-
depressive” groups and between “depressive” rats becomes 

even more drastic 24 hours after painful foot shock in the 
dark compartment of passive avoidance camera, that is 
during test session. Namely, 100% of low immobilization 
”non-depressive” rats remember painful stimulation and 
therefore they are not enter in the dark compartment during 
whole period of observation in testing session (Fig 3). 
Behavior of rats from high immobilization “depressive” 
group is not the same; 50% of “depressive” rats, with the 
long escape latency during training session (92±10 sec), 
remember very well painful stimulation and therefore they 
are not enter in the dark compartment during whole period 
of observation in testing session (Fig. 3).

Fig. 3. Changes in learning and memory of passive avoid-
ance task during testing session and their defendance with 
the duration of escape latency during training session in 
low immobilization “depressive” rats 
A – Percentage of correct responses in low immobilization 
“non-depressive” rats, B –Duration of escape latency in 
the first 50% of low immobilization “depressive” rats in 
training session, C - Percentage of correct responses in the 
first 50% of low immobilization “depressive” rats in testing 
session, D - Duration of escape latency in the second 50% 
of low immobilization “depressive” rats in testing session, 
E - Percentage of correct responses in the second 50% of 
low immobilization “depressive” rats in training session

Another 50% of “depressive” rats with the short escape 
latency during training session (5±1 sec) are not able to 
remember painful stimulation during testing session and 
therefore they enter in the dark compartment with shortest 
escape latency (6±1 sec). Therefore results obtained in 
the present study indicate that learning and memory of 
declarative fear motivated one trial passive avoidance 
task is disturbed significantly in high immobilization 
“depressive” rats. They perform this task during testing 
session at the chance level (Fig. 3).

We might be suggest that disturbances in learning 
and memory of passive avoidance in high immobility 
“depressive” rats can be related to the inhancement of 
fear emotion. Such a notion can be supported by results 
obtained earlier in our laboratory about sharp increase of 
fear motivation in high immobility “depressive” rats in open 
field that is manifested in the rise of defecation frequency 
and drastic reduction of center entrances [30]. However, 
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such explanation of learning and memory disturbances is 
contradicted by results obtained in the present experiments 
during training session manifesting that escape latency 
during training session is prolonged about 18 times in 50% 
of low immobility “depressive” rats while another 50% of 
low immobility “depressive” rats exhibit the same length 
of escape latency as “non-depressive” controls (Fig. 2).

Hence we can conclude that low immobility “depressive” 
rats have a decreased ability of objective assessment of 
potential threat coming from the illuminated part of passive 
avoidance camera and significantly delaying efforts to escape 
from the dangerous area even during training. Therefore, low 
immobility “depressive” rats are not showing the stable results 
about the enhancement of fear in the passive avoidance camera 
and consequently disturbances in learning and memory of 
passive avoidance task in low immobility “depressive” rats 
can’t be explained by changes in fear motivation but rather this 
memory changes might be based on the direct disturbances of 
the intimate mechanisms of declarative memory at the level 
of hippocampus. 

We might be suggest that disturbances in learning 
and memory of passive avoidance in high immobility 
“depressive” rats can be related to the dysfunctioning of 
brain cholinergic system, but the data existing for today 
in this relation are not equivocal. Namely studies on the 
rats of Flinedr’s Sensitive Line with the use of foot shock 
as a motivational stimulus represented data about the 
big complexetes in the learning of fear motivated active 
avoidance task [22] and unchangeability of fear motivated 
passive avoidance learning and memory [23]. 

Similar indicators of performance was obtained as well 
as in Flinder’s sensitive and Flinder’s resistence lynes 
of rats in the food mitvaited task. Therefore there are no 
stable proofs about the character of cognitive disorders in 
basic conditions for Flinedr’s sensitive line rats and it is 
underlined also by the new data showing that these rats 
are not differ from the rats of Flinder’s resistence lyne 
by the spacial working memory in the Moris water maze 
[33]. If we remember that the optimal level of cholinergic 
tone is vital for the optimal functioning of brain structures 
[18,29] it can be assumed that disbalance in the functioning 
of multiple neurobiological systems might produce 
dysfunction of cholinergic system which in turn might be 
the basis for a various disorders. Both stress and depression 
are related to cholinergic dysfunction and structural and 
functional changes in many regions of brain [1,6,28].

Other authors have shown earlier that bad performance 
in passive avoidance task is accompanied by reduction of 
choline content in hypertensive rats in comparison with 
normotensive ones. These results suggest that dysfunction 
in cholinergic system, even partly, is responsible for 
the worsening of learning ability in animal models of 
depression. It was also shown that opposite swimming 

behavior in FST can be parallel with some differences in 
cognitive performance, more pricasely with the spatial 
working memory [20]. Relationship between memory 
disturbances in MDD and modification in the functioning 
of brain cholinergic system requires future researches in 
animal models of depression. 

In conclusion, high immobilization “depressive” rats perform 
passive avoidance declarative mrmory task at the chance 
level that is a direct indicator for the serious disturbances of 
declarative memory mechanisms in “depressive” rats selected 
in FST according to the level of immobility. 
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SUMMARY

CHARACTER OF THE CHANGES IN FEAR 
MOTIVATED DECLARATIVE MEMORY IN THE 
HIGH IMMOBILIZATION “DEPRESSIVE” RATS

Nachkebia N., Shavgulidze M., Babilodze M., 
Chkhartishvili E., Rogava N.

I. Beritashvili Center of Experimental Biomedicine, Lab. 
Neurobiology of Sleep-Wakefulness Cycle, Tbilisi, Georgia

Present study investigated possible differences in the 
learning and memory of declarative memory task in rats 
selected according to the differences in immobilization 
response that is in high immobilization “depressive” and 
low immobilization “non-depressive” rats. Understanding 
the character of learning and memory disturbances in basal 
conditions of animal models of depression is still very 
topical for more intimate definition of the pathophysiology 
of major depressive disorder and appropriate searching the 
ways of its correction. Experiments were carried out on the 
adult white wild rats (with the weight 200-250 g, n=20).  
Selection of rats according to the level of immobilization 
was made by means of forced swim test. Learning and 
memory disturbances were studied using passive avoidance 
test that is fear motivated one trial declarative memory task.

It was shown by us that 100% of low immobilization 
”non-depressive” rats remember painful stimulation and 
therefore they are not enter in the dark compartment 
during whole period of observation during testing session. 
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Behavior of high immobilization “depressive” rats is not 
similar in passive avoidance camera; 50% of “depressive” 
rats, with long escape latency during training session (92±10 
sec), remember painful stimulation during testing session and 
therefore they are not enter in the dark compartment during 
whole observation period. The remaining 50%, that are not 
differ significantly from the low immobility “non-depressive” 
rats by the latency of escape (5±1 sec) during training session, 
are not able to remember painful stimulation during testing 
session and therefore they enter in the dark compartment with 
shortest escape latency (6±1 sec). 

In conclusion, high immobility “depressive” rats perform 
passive avoidance declarative memory task at the chance 
level that is a direct indicator for the serious disturbances 
of declarative memory mechanisms in “depressive” rats 
selected in forced swim test according to the level of 
immobility.

Keywords: passive avoidance, forced swim test, 
“depressive” rats. 

РЕЗЮМЕ

ХАРАКТЕР ИЗМЕНЕНИЙ ДЕКЛАРАТИВНОЙ 
ПАМЯТИ, МОТИВИРОВАННОЙ СТРАХОМ, У 
“ДЕПРЕССИВНЫХ” КРЫС С ВЫСОКИМ УРОВ-
НЕМ ИММОБИЛИЗАЦИИ 

Начкебия Н.Г., Шавгулидзе М.А., Бабилодзе М.Р., 
Чхартишвили Е.В., Рогава Н.O. 

Центр экспериментальной биомедицины им. И.С. 
Бериташвили, лаборатория нейробиологии цикла 
бодрствование-сон, Тбилиси, Грузия 

Изучение характера когнитивных нарушений на живот-
ных моделях депрессии в базальных условиях по сей 
день является актуальным для выяснения патофизио-
логии основного депрессивного заболевания и поиска 
путей его коррекции. 

Целью данного исследования явилось определение воз-
можных различий в обучении и памяти декларативной 
задачи между “недепрессивными” крысами с низким 
уровнем иммобилизации и “депрессивными” крысами 
с высоким уровнем иммобилизации. 

Эксперименты проведены на 20 половозрелых бе-
лых диких крысах весом 200-250 гр. Селекция крыс 
с учетом уровня иммобилизации производилась 
посредством теста принудительного плавания. На-
рушения обучения и памяти изучались посредством 
теста пассивного избегания, представляющего со-
бой задачу декларативной памяти, мотивированной 
страхом. Показано, что 100% “недепрессивных” крыс 
с низким уровнем иммобилизации помнят болевое 

раздражение, полученное в тренировочной сессии, и 
поэтому в тестовой сессии не входят в темный отсек 
камеры пассивного избегания. “Депрессивные” крысы 
с высоким уровнем иммобилизации ведут себя неоди-
наково - 50% из них, с продолжительным латентным 
периодом (92±10 сек.) входа в темный отсек камеры, 
в тренировочной сессии помнят болевое раздражение, 
полученное 24 часа назад, и поэтому не входят в тем-
ный отсек камеры в тестовой сессии. Остальные 50% с 
коротким латентным периодом входа в темный отсек 
камеры в тренировочной сессии не помнят болевого 
раздражения, полученного 24 часа назад, и быстро 
(6±1 сек.) входят в темный отсек камеры. 

Таким образом, “депрессивные” крысы с высоким 
уровнем иммобилизации выполняют задачу пассивного 
избегания на случайном уровне, что является прямым 
показателем нарушения механизмов декларативной 
памяти у “депрессивных” крыс, отобранных по уровню 
иммобилизации в тесте принудительного плавания. 

reziume

SiSiT motivirebuli deklaraciuli mex-
sierebis cvlilebebi maRali imobilizaciis 
“depresiul” virTagvebSi

n. naWyebia, m. SavguliZe, m. babiloZe, 
e. CxartiSvili, n. rogava

i. beritaSvilis eqsperimentuli biomedicinis 
centris Zil-RviZilis ciklis neirobiolo-
giis laboratoria, Tbilisi, saqarTvelo

kognitiur darRvevaTa xasiaTis garkveva 
depresiis cxovelur modelebSi bazalur 
pirobebSi aqtualuria ZiriTadi depresiuli 
daavadebebis paTofiziologiis safuZvliani 
garkvevis da misi koreqciis gzebis mizan-
mimarTuli ZiebisTvis. 

naSromis mizans Seadgenda gansxvavebis 
Sefaseba deklaraciuli amocanis daswav-
lasa da mexsierebaSi dabali imobilizaciis 
“aradepresiul” da maRali imobilizaciis 
“depresiul” virTagvebSi.  

eqsperimentebi Catarda 20 zrdasrul TeTr ve-
lur virTagvaze, woniT 200-250 gr. virTagvebis 
gadarCeva imobilizaciis donis mixedviT  
xorcieldeboda iZulebiTi curvis testis 
gamoyenebiT. daswavlisa da mexsierebis dar-
Rvevebi Seiswavleboda pasiuri ganridebis 
testis gamoyenebiT, romelic SiSiT moti-
virebuli deklaraciuli mexsierebis erT-
erT amocanas warmoadgens. naCvenebia, rom 
“aradepresiuli” virTagvebis 100%-s axsovs 
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trenirebis sesiaSi miRebuli mtkivneuli 
gaRizianeba da satesto sesiaSi pasiuri 
ganridebis kameris bnel ganyofilebaSi ar 
Sedis. maRali imobilizaciis “depresiuli” 
virTagvebis 50%-s, romelsac trenirebis sesi-
aSi bnel ganyofilebaSi Sesvlis xangrZlivi 
faruli periodi aqvs (92±10 wm.), axsovs mt-
kivneuli gaRizianeba da satesto sesiaSi 
bnel ganyofilebaSi ar Sedis. meore 50%-s, 
romelsac trenirebis periodSi ganridebis 
xanmokle faruli periodi aqvs, testirebis 

sesiaSi ar axsovs 24  sT-is win miRebuli 
mtkivneuli gaRizianeba da swrafad  (6±1 wm.) 
Sedis bnel ganyofilebaSi.

amrigad, maRali imobilizaciis “depresiuli” 
virTagvebi deklaraciuli mexsierebis pasi-
uri ganridebis amocanas SemTxveviT doneze 
asruleben, rac imobilizaciis donis mixed-
viT gadarCeul “depresiul” virTagvebSi 
deklaraciuli mexsierebis meqanizmebis se-
riozuli darRvevis maCvenebelia.    

АНТИБИОТИКОЧУВСТВИТЕЛЬНОСТЬ/РЕЗИСТЕНТНОСТЬ МИКРОБНЫХ ШТАММОВ, 
ВЫДЕЛЕННЫХ В ТРАВМАТОЛОГИЧЕСКОМ ДЕПАРТАМЕНТЕ

1Авазашвили Н.Н., 2Имнадзе П.Г., 3Мчедлишвили И.М., 4Гачечиладзе Х.Э.

1О.О.О. «Центр неотложной хирургии и травматологии», Тбилиси; 2Национальный центр контроля болезней 
и общественного здоровья, Тбилиси; 3Тбилисский государственный медицинский университет, 

направление общественного здоровья, департамент эпидемиологии и биостатистики; 
4Тбилисский государственный медицинский университет,направление патологии 

и судебной медицины, департамент микробиологии, Грузия
С открытием антибиотиков появилась надежда на 
ликвидацию тяжелых инфекций в хирургии. Однако, 
уже первые клинические исследования по использо-
ванию антибиотиков при хирургических операциях, 
проведённые в 50-е годы прошлого столетия, выявили 
отсутствие определённого эффекта. Более того, было 
отмечено некоторое повышение частоты развития 
устойчивых штаммов. В то же время, отдельные авторы 
подтверждали эффективность антибиотикопрофилак-
тики при контаминированных и грязных ранах, но не 
рекомендовали её при чистых операциях [10].

В настоящее время наблюдается относительное увели-
чение частоты тяжёлых хирургических инфекций, что 
обусловлено разнообразными причинами, в том числе, 
возрастанием сложности и длительности операций, 
преклонным возрастом пациентов, новыми процеду-
рами и хирургическими материалами, увеличением 
количества операций по пересадке органов, а также 
более инвазивными диагностическими и лечебными 
вмешательствами [16].

Необходимо отметить, что в этиологической структуре 
гнойно-воспалительных парапротезных инфекций после 
эндопротезирования крупных суставов и инфекций об-
ласти хирургического вмешательства после остеосинтеза 
длинных трубчатых костей, перманентно происходят 
изменения в видовом составе микроорганизмов. Эти из-
менения могут быть обусловлены разными причинами, в 
частности, возрастанием применения антибактериальных 
препаратов, особенно препаратов широкого спектра дей-
ствия. Их бесконтрольное использование в клинической 

практике привело не к снижению частоты инфекци-
онных осложнений, а к возникновению резистентных 
микробных штаммов. На антибиотикорезистентность 
микроорганизмов влияет ряд факторов: масштабы ис-
пользования противомикробных препаратов; избыточное 
применение отдельных представителей некоторых групп 
антибиотиков; соотношение между профилактическим и 
терапевтическим применением антибиотиков; отношение 
монотерапии к комплексной терапии; меры по борьбе с 
инфекцией [5,6,8].

Усилия исследователей направлены на разработку 
режимов антибиотикопрофилактики и повышению её 
эффективности [6]. При этом, следует различать анти-
биотикопрофилактику и антибиотикотерапию – как 
эмпирическую, так и рациональную. Антибактериаль-
ная профилактика основана на принципе: микробное 
обсеменение операционной раны является практически 
неизбежным, даже при идеальном соблюдении правил 
асептики и антисептики. Исходя из этого принципа, 
суть современной антибиотикопрофилактики за-
ключается в создании необходимых концентраций 
препарата в тканях с момента возможной микробной 
контаминации и дальнейшем поддержании этого уров-
ня на протяжении некоторого промежутка времени 
(зависящего от времени генерации бактерий). Целью 
антибиотикопрофилактики считается предотвращение 
развития инфекции области хирургического вмеша-
тельства, уменьшение побочных эффектов, связанных 
с приёмом антибактериальных препаратов, замедление 
селекции резистентной микрофлоры, снижение стои-
мости лечения [4,9,12].
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Решение о назначении антибиотиков с профилактичес-
кой целью должно балансировать между желаемым 
немедленным клиническим успехом, возможными 
побочными эффектами и неблагоприятным влиянием 
на экологию пациента и стационара в целом. При чи-
стых операциях антибиотикопрофилактика обычно не 
показана, так как её проведение существенно не влияет 
на частоту развития инфекционных осложнений и, в 
то же время, повышает вероятность развития неже-
лательных реакций и удорожения лечения. Однако, в 
случаях, когда инфекционные осложнения не частые, 
но их последствия могут быть катастрофическими, а 
стоимость соотвествующих лечебных мероприятий 
- весьма значительными, антибиотикопрофилактика 
рекомендована.Именно к таким операциям относят 
эндопротезирование крупных суставов и остеосинтез 
длинных трубчатых костей [2,7,15]. При эндопроте-
зировании, среди хирургов широкое распространение 
получила схема профилактики, основанная на сочета-
нии системного введения антибиотиков и добавлении 
антибиотика в цемент. Антибиотики, смешанные с 
цементом, быстро создают высокую локальную кон-
центрацию уже в первые сутки и их применение со-
провождается минимальными системными эффектами 
или полным их отсутствием. Считается, что антибиотик 
высвобождается медленно, в течении недель, месяцев 
или даже лет. Использование такого варианта антибио-
тикопрофилактики позволяет сократить более чем в 1,5 
раза частоту проведения ревизии, связанной с инфек-
цией, по сравнению с использованием этих методов в 
отдельности [3,11,13].

Под антибиотикотерапией подразумевается примене-
ние антибактериальных препаратов более 24 часов в 
послеоперационном периоде. Показанием для антибио-
тикотерапии после операции является возникновение 
клинически выраженных признаков инфекционных ос-
ложнений. Широкий спектр возбудителей и степень их 
устойчивости к наиболее используемым антибиотикам 
определяет значимость лабораторной диагностики, ре-
зультаты которой представляют огромное значение при 
выборе антибактериальных препаратов. Лабораторная 
диагностика возбудителей должна лежать в основе раз-
работки и использования стартового протокола эффек-
тивной антибиотикотерапии в клинической практике 
врачами стационара в послеоперационном периоде 
при появлении признаков развития инфекционного 
осложнения в области хирургического вмешательства.
Строгий контроль обоснованности назначения анти-
биотикотерапии составляет важную часть системы 
инфекционного контроля в стационаре [14].

Исходя из вышеизложенного и учитывая, что одним 
из важнейших компонентов инфекционного контроля 
вообще и, в частности, в травматологии и ортопедии 
является проведение микробиологического монито-
ринга, который создает условия для рациональной 

ротации антибиотиков, целью данного исследования 
было определение антибиотикочувствительности/ 
резистентности микробных штаммов, выделенных 
от пациентов после первичного эндопротезирования 
тазобедренного сустава и после остеосинтеза длинных 
трубчатых костей, а также проб внутренней среды 
травматологического стационара.

Материал и методы. Изучен 451 штамм разных 
видов микроорганизмов, выделенных от пациентов, 
которым было проведено первичное эндопротезиро-
вание тазобедренного сустава и остеосинтез длинных 
трубчатых костей, а также из проб внутренней среды 
травматологического департамента О.О.О. «Центр 
неотложной хирургии и травматологии» в 2015-2016 
гг. Определение чувствительности/резистентности к 
антибиотикам разных групп проводилось с использова-
нием дискодиффузионного метода и метода серийных 
разведений на твёрдой питательной среде [1].

Результаты и их обсуждение. В результате проведен-
ного исследования установлено, что в этиологической 
структуре выделенных микроорганизмов (всего 451 
штамм) грамположительные микроорганизмы (299 
штаммов) доминировали над грамотрицательными (152 
штамма) почти в 2 раза.

Грамположительная микрофлора была представлена 
штаммами золотистого и эпидермального стафилокок-
ков, энтерококков и дрожжеподобными грибами рода 
Candida. По частоте встречаемости грамположитель-
ные микроорганизмы расположились в следующей 
последовательности: S. aureus – 155 (51,84%±2,89), S. 
epidermidis – 78 (26,09%±2,54), Enterococcus faecium 
– 31 (10,37%±1,76) и штаммы Candida albicans – 
35 (11,71±1,87). Что касается грамотрицательной 
микрофлоры, то эта структура была представлена 
разными микробными видами и по частоте встреча-
емости выявилась следующая последовательность: 
E. coli – 61 (40,13%±3,98), Pseudomonas aeruginosa - 
46(30,26%±3,73), Proteus mirabilis – 17 (11,18%±2,56), 
Acinetobacter baumanii – 12 (7,90%±2,19), Serratia 
marcenscens – 7 (4,61%±1,70), Enterobacter spp. – 5 
(3,29%±1,45) и Klebsiella pneumoniae – 4 (2,63%±1,30). 
Результаты изучения резистентности/ чувствительно-
сти к разным группам антибиотиков грамположитель-
ной микрофлоры представлены в таблице 1, из которой 
видно, что штаммы золотистого стафилококка проявля-
ли высокий уровень чувствительности к ванкомицину, 
ципрофлоксацину, цефотаксиму, цефепиму, цефурокси-
му, цефазолину, амоксиклаву и амикацину, в то время 
как к пенициллину, гентамицину, ампициллину и лин-
комицину выявлен высокий уровень резистентности. 
Практически так же вели себя в отношении изученных 
антибиотиков штаммы эпидермального стафилококка. 
Что касается штаммов энтерококков, то в 100% случаев 
они проявляли резистентность к линкомицину, а высо-
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кий уровень резистентности проявляли к пенициллину 
и гентамицину. Средний уровень резистентности 
энтерококки проявляли в отношении ванкомицина, ци-
профлоксацина, цефотаксима, цефепима, цефуроксима 
и клиндамицина. Высокий уровень чувствительности 
энтерококки проявляли к ампициллину, амоксикла-
ву, цефазолину и амикацину. Следует отметить, что 
среди пациентов, у которых была выявлена аллергия 
на β-лактамные антибиотики, несмотря на средний 
уровень резистентности к клиндамицину, приходи-
лось использовать этот антибиотик. Что же касается 
штаммов дрожжеподобных грибов рода Candida, они 
проявляли резистентность к нистатину в 100% случаев, 
к леворину - 91,43%, средний уровень резистентности 
выявлен к кетаконазолу, сравнительно эффективными 
оказались дифлюкан и амфотерицин В.

Результаты изучения резистентности/чувствительности 
к разным группам антибиотиков грамотрицательных 
микроооганизмов представлены в таблице 2. Как видно 
из этой таблицы, штаммы кишечной палочки в 100% 
случаев проявляли резистентность к гентамицину. 
Высокий уровень резистентности выявлен также к 
ампициллину. Следует отметить, что высокий уро-
вень чувствительности кишечной палочки выявлен к 
амикацину, амоксиклаву, цефтазидиму, цефуроксиму, 
цефоперазону, цефазолину, цефтриаксону и цефепи-
му. Что касается карбапенемов и фторхинолонов, то к 
представителям этих групп резистентность была уста-
новлена в единичных случаях. Штаммы синегнойной 

палочки «традиционно» проявляли резистентность в 
100% случаев к гентамицину и ампициллину. Средний 
уровень резистентности эти штаммы проявляли к ами-
кацину и амоксиклаву и сравнительно низкий уровень 
резистентности - к цефалоспоринам, фторхинолонам 
и карбапенемам.

Другие представители грамотрицательной микро-
флоры, такие, как Klebsiella pneumoniae, Enterobacter 
spp., Proteus mirabilis, Serratia marcescens, Acinetobacter 
baumannii, проявляли высокий уровень чувствитель-
ности в основном к представителям фторхинолонов и 
карбапенемов, а также к некоторым цефалоспоринам.

При проведении исследования наблюдалось, что на 
практике довольно часто имеет место некорректное 
применение хорошо известных основных принципов 
антибиотикопрофилактики и антибиотикотерапии, 
имея в виду как подбор препаратов, определение доз, 
время введения и длительность применения, так и 
учёт профиля безопасности, удобство для пациен-
тов и стоимость. Всё это, в конечном счёте, снижает 
эффективность лечения. Следует также отметить, 
что рекомендации, основанные на международных 
исследованиях, должны применятся хирургами, кли-
ническими фармакологами и микробиологами только 
после их адаптации к местным условиям, причём, с 
обязательным учётом уровня локальной резистентно-
сти микроорганизмов к используемым антибиотикам.
Таблица 2. Антибиотикорезистентность грамотри-

Таблица 1. Антибиотикорезистентность грамположительных микроорганизмов

Антибиотики
S.aureus 

n=155
S.epidermidis 

n=78
E.faecium

n=31
C.albicans

n=35
абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%)

Пенициллин 150 (96,77) 78 (100) 29 (93,55) -
Гентамицин 148 (95,48) 75 (96,15)  19 (61,29) -

Ампициллин(амоксициллин) 135 (87,10) 78 (100) 2 (6,45) -
Клиндамицин* 71 (45,81) 38 (48,72) 12 (38,71) -

Ванкомицин 5 (3,23) 6 (7,69) 10 (32,26) -
Ципрофлоксацин 7 (4,52) 5 (6,41) 13 (41.94) -

Цефотаксим 10 (6,45) 6 (7,69) 12 (38,71) -
Цефазолин 9 (5,81) 5 (6,41) 2 (6,45) -
Цефепим 5 (3,23) 3 (3,85) 11 (35,48) -

Цефуроксим 12 (7,74) 5 (6,41) 17 (54,84) -
Амоксиклав 6 (3,87) 4 (5,13) 2 (6,45) -
Линкомицин 119 (76,77) 65 (83,33) 31 (100) -

Амикацин 14 (9,03) 9 (11,54) 2 (6,45) -
Нистатин - - - 35 (100)
Леворин - - - 32 (91,43)

Дифлюкан - - - 2 (5,71)
Кетаконазол - - - 11 (31,43)

Амфотерицин В - - - 5 (14,29)
* - клиндамицин применяли при аллергии на β-лактамные антибиотики
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Вышесказанным ещё раз подтверждается значимая 
роль микробиологических лабораторий, которые при-
званы осуществлять одну из важнейших составляющих 
инфекционного контроля с целью борьбы с инфек-
ционными осложнениями - проведение постоянного 
микробиологического мониторинга в отдельно взятых 
стационарах, что, в частности, позволяет проводить в 
них эффективную ротацию антибактериальных пре-
паратов.
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абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%) абс. (%)
Гентамицин 61 (100) 46 (100) 3 (75,00) 4 (80,00) 17 (100) 6 (85,71) 12 (100)
Ампициллин 45 (73,77) 46 (100) 4 (100) 5 (100) 17 (100) 7 (100)  12 (100)
Амикацин 11 (18,03) 21 45,65) 2 (50,00) 2 (40,00) 13  (76,47) 5 (71,43) 5 (41,67)
Амоксиклав 8 (13,12) 22 47,83) 2 (50,00) 2 (40,00) 11 (64,71) 5 (71,43) 5 (41,67)
Цефтазидим 5 (8,20) 6 (13,04) 1 (25,00) 1 (20,00) 5 (29,41) 4 (57,14) 4 (33,33)
Цефуроксим 5 (8,20) 8 (17,39) 1 (25,00) 2 (40,00) 6 (35,29) 3 (42,86) 5 (41,67)
Цефоперазон 5 (8,20) 7 (15,22) 1 (25,00) 2 (40,00) 6 (35,29) 4 (57,14) 4 (33,33)
Цефазолин 4 (6,56) 8 (17,39) 0 0 3 (17,65) 1 (14,29) 5 (41,67)
Цефтриаксон 6 (9,84) 6 (13,04) 1 (25,00) 2 (40,00) 6 (35,29) 3 (42,86) 4 (33,33)
Цефепим 3 (4,92) 3 (6,52) 0 1 (20,00) 3 (17,65) 1 (14,29) 3 (25,00)
Ципрофлоксацин 6 (9,84) 19 41,30) 1 (25,00) 0 2 (11,77) 0 1 (8,33)
Левофлоксацин 5 (8,20) 15 (32,61) 1 (25,00) 0 2 (11,77) 0 1 (8,33)
Имипенем/Циластатин 1 (1,64) 5 (10,87) 0 0 0 0 0
Меронем 0 5 (10,87) 0 0 0 0 0
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In this article, there are given data of study for antibiotic 
sensitivity/resistance of gram-positive and gram-negative 
representatives of different microbial species, isolated 
from patients after primary hip replacement and osteo-
synthesis of long bones, which had post operative infec-
tious complications, and also isolated from samples of 
traumatology department environment. Identification of 
sensitivity/resistance to antibiotics was performed with 
use of two methods - disc diffusion and serial dilution 
on solid nutrient media. It was found, that gram-positive, 
as well as gram-negative microorganisms had high level 
of resistance to several penicillins and aminoglycosides. 
Gram-positive microorganisms had high level of sensitiv-
ity to vancomycin, ciprofloxacin, amikacin, amoxiclav, 
cefazoline, cefuroxim, cefotaxim and cefepim. Gram-

negative microorganisms had high level of sensitivity to 
representatives of ftorhinolones, carbapenems and sev-
eral cephalosporins. Strains of Candida albicans, showed 
100% resistance to nistatine and comparatively high 
level of sensitivity to such antifungal drugs as diflucan, 
ketakonasol and amphotericin B. Performed studies once 
more confirmed significance of microbiological laborato-
ries, which have to be main components of infectious con-
trol to dial with infectious complications - performance 
of permanent microbiological monitoring in separately 
taken hospitals, that in particular enables effective rota-
tion of antibacterial drugs in that hospitals.

Keywords: microbial strains, antibiotic sensitivity/resis-
tance.

SUMMARY

ANTIBIOTIC SENSITIVITY/RESISTANCE OF MICROBIAL STRAINS ISOLATED 
IN TRAUMATOLOGICAL DEPARTMENT 

1Avazashvili N., 2Imnadze P., 3Mchedlishvili I., 4Gachechiladze Kh.

1L.T.D. “Centre of Urgent Surgery and Traumatology”, Tbilisi; 2National Centre for Disease Control and Public 
Health (NCDC), Tbilisi; 3Tbilisi State Medical University, Direction of Public Health, 

Department of Epidemiology and Biostatistics; 4Tbilisi State Medical University, 
Direction of Pathology and Forensic Medicine, Department of Microbiology, Georgia 

РЕЗЮМЕ

АНТИБИОТИКОЧУВСТВИТЕЛЬНОСТЬ/РЕЗИСТЕНТНОСТЬ МИКРОБНЫХ ШТАММОВ, 
ВЫДЕЛЕННЫХ В ТРАВМАТОЛОГИЧЕСКОМ ДЕПАРТАМЕНТЕ

1Авазашвили Н.Н., 2Имнадзе П.Г., 3Мчедлишвили И.М., 4Гачечиладзе Х.Э.

1О.О.О. «Центр неотложной хирургии и травматологии», Тбилиси; 2Национальный центр контроля болезней 
и общественного здоровья, Тбилиси; 3Тбилисский государственный медицинский университет, 

направление общественного здоровья, департамент эпидемиологии и биостатистики; 
4Тбилисский государственный медицинский университет,

направление патологии и судебной медицины, департамент микробиологии, Грузия
В статье приведены результаты изучения антибио-
тикочувствительности/резистентности грамположи-
тельных и грамотрицательных представителей разных 
видов микроорганизмов, выделенных от пациентов с 
постоперационными инфекционными осложнениями 
после первичного эндопротезирования тазобедренного 
сустава и остеосинтеза длинных трубчатых костей, а 
также из проб внутренней среды травматологического 
департамента. Чувствительность/резистентность к 
антибиотикам определена двумя методами - дискодиф-
фузионным методом и методом серийных разведений 
на твердой питательной среде. Установлено, что как 
грамположительные, так и грамотрицательные микро-
организмы обладают высоким уровнем резистентности 
к некоторым пенициллинам и аминогликозидам. Грам-
положительные микроорганизмы проявляли высокий 
уровень чувствительности к ванкомицину, ципрофлок-

сацину, амикацину, амоксиклаву, цефазолину, цефурок-
симу, цефотаксиму и цефепиму, а грамотрицательные 
микроорганизмы - к представителям фторхинолонов и 
карбапенемов, а также к некоторым цефалоспоринам. 
Штаммы Candida albicans проявляли 100% резистент-
ность к нистатину и сравнительно высокий уровень 
чувствительности к таким противомикозным пре-
паратам, как дифлюкан, кетоконазол и амфотерицин 
В. Проведенные исследования еще раз подтверждают 
значимую роль микробиологических лабораторий, 
которые призваны осуществлять одну из важнейших 
составляющих инфекционного контроля с целью 
борьбы с инфекционными осложнениями - проведение 
постоянного микробиологического мониторинга в от-
дельно взятых стационарах, что, в частности, позволяет 
проводить в них эффективную ротацию антибактери-
альных препаратов.
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reziume

travmatologiur departamentSi gamoyofili 
mikroorganizmebis antibiotikomgrZnobelo-
ba/rezistentoba

1n. avazaSvili, 2p. imnaZe, 3i. mWedliSvili, 
4x. gaCeCilaZe 

1S.p.s. “gadaudebeli qirurgiis da travmatolo-
giis centri”, Tbilisi; 2daavadebaTa kontrolis 
da sazogadoebrivi janmrTelobis naciona-
luri centri, Tbilisi; 3Tbilisis saxelmwifo 
samedicino universiteti, sazogadoebrivi 
janmrTelobis mimarTuleba, epidemiologiis 
da biostatistikis departamenti; 4Tbilisis 
saxelmwifo samedicino universiteti,  paTolo-
giis da sasamarTlo medicinis mimarTuleba, 
mikrobiologiis departamenti, saqarTvelo

statiaSi moyvanilia menj-barZayis saxsris 
pirveladi endoprotezirebis da grZeli 
lulovani Zvlebis osteosinTezis post-
oporaciuli infeqciuri garTulebebis mqone 
pacientebisgan, agreTve travmatologiuri 
departamentis Sida garemos sinjebidan gamo-
yofili sxvadasxva saxeobis gramdadebiTi da 
gramuaryofiTi mikroorganizmebis antibio-
tikomgrZnobeloba/rezistebobis Seswavlis 
Sedegebi. antibiotikebis mimarT mgrZnob-

eloba/rezistentobis gamovlena Catarda ori 
meTodiT - diskodifuzuri meTodiT da myar 
sakveb niadagebze seriuli ganzavebebis meTo-
diT. dadgenilia, rom rogorc gramdadebiTi, 
ise gramuaryofiTi mikroorganizmebi zogi-
erTi penicilinebis da aminoglikozidebis 
mimarT floben rezistentobis maRal do-
nes. gramdadebiTi mikroorganizmebi avlenen 
mgrZnobalobis maRal dones vankomicinis, 
ciprofloqsacinis, amikacinis, amoqsiklavis, 
cefazolinis, cefuroqsimis, cefotaqsimis 
da cefepimis, xolo gramuaryofiTi mikro-
organizmebi - ftorqinolonebis da karbapen-
emebis, agreTve zogierTi cefalospirinebis 
mimarT. Candida albicans-is Stamebi avlenen 
100% rezistentobas nistatinis mimarT da 
mgrZnobelobis SedarebiT maRal dones 
iseTi antimikozuri preparatebis mimarT, 
rogoricaa diflukani, ketakonazoli da 
amfotericin B. Catarebuli gamokvlevebiT 
kidev erTxel dasturdeba mniSvnelovani 
roli mikrobiologiuri laboratoriebisa, 
romlebic mowodebuli arian infeqciuri 
garTulebebis winaaRmdeg brZolis mizniT 
ganaxorcielon infeqciuri kontrolis erT-
erTi umniSvnelovanesi Semadgeneli - mudmivi 
mikrobiologiuri monitoringis Catareba 
calke aRebul stacionarebSi, rac, kerZod, sa-
Sualebas iZleva maTSi ganxorcieldes anti-
baqteriuli preparatebis efeqturi rotacia. 

EFFECTS OF MEDIAL SEPTAL LESION ON HIPPOCAMPAL EXTRACELLULAR 
GLUTAMATE AND GABA LEVELS DURING SPATIAL ALTERNATION TESTING 

2Mataradze S., 1,2Naneishvili T., 1Sephashvili M., 1Mikeladze D., 1Dashniani M.

1I. Beritashvili Center of Experimental Biomedicine, Tbilisi; 
2St. Andrew the First-Called Georgian University of Georgian Patriarchate, Tbilisi, Georgia

Several lines of evidence point to a role for the hippocampal 
formation in different aspects of cognitive function, includ-
ing spatial learning and the formation of new memories 
[17]. Activity-dependent alterations in various neurotrans-
mitters within the hippocampal formation are necessary 
facilitators of learning and memory processes. Glutamate, 
GABA and acetylcholine (ACh) play important roles in 
hippocampal memory formation, as is evidenced by the 
impairment of learning following antagonist administration 
for their respective receptors [1,5,19,21]. The medial sep-
tum (MS) is an important modulator of hippocampal func-
tion. Cognitive dysfunctions after MS lesions are mainly 

considered to be due to hippocampal deafferentiation and 
therefore may result in behavioral effects similar to those of 
hippocampal lesions. The MS influences the hippocampus 
through projections from cholinergic, GABAergic, and 
glutamatergic neurons [11]. Lesions or inactivation of MS 
neurons impair hippocampal-dependent forms of learning 
and memory [9,15]. 

Evidence suggests that spontaneous alternation (SA) is a 
measure of spatial working memory. High levels of SA 
are consistent with good spatial memory performance 
(Langlais and Savage 1995). Although SA has been labeled 
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a hippocampal-dependent task [14], lesions of a number 
of limbic and nonlimbic structures decrease SA rates [8]. 
Recently we showed that SA is affected by electrolytic 
lesions of the MS [4]. The role of ACh in SA has been 
examined using drugs that modulate ACh levels, with the 
majority of findings indicating that increasing ACh levels 
increases alternation rates and decreasing ACh levels de-
creases alternation rates; however, there is also evidence 
of an inverted U curve with high levels of ACh [8]. In ad-
dition, hippocampal levels of ACh rise when animals are 
performing a SA task [22]. Many of the studies looking at 
behavior paired with microdialysis focus on the cholinergic 
system, but relatively little is known about the dynamic or 
behaviorally stimulated changes in hippocampal glutamate 
and GABA.

Neurotransmitter glutamate is the major excitatory trans-
mitter of the brain and is involved in practically all aspects 
of cognitive function since it is the transmitter located on 
the cortical and hippocampal pyramidal neurons and also 
throughout different subcortical regions. Furthermore, glu-
tamate and glutamate receptors are involved in long-term 
memory formation as well as in long-term potentiation, a 
process believed to underlie learning and memory [10,12]. 
The N-methyl-D-aspartate (NMDA) subtype of glutamate 
receptors is known to mediate many physiological neural 
functions. Moreover, studies have shown that genetically 
modified mice in which the NR2B subunit is selectively 
ablated in hippocampal principal neurons induced spatial 
working memory deficit for recently visited places. This 
fact indicates that NR2B containing NMDA receptors 
critically contribute to spatial performance [6] further 
supporting the stance that the hippocampal glutamatergic 
transmission plays a crucial role in spatial working memory.

Memory impairing effect of MS lesions on SA may be 
caused by alteration in hippocampal glutamatergic trans-
mission. It is well  determined that both hypo- and hyper-
activity of the glutamatergic system leads to hippocampal 
dysfunction: blockade of glutamatergic NMDA receptors 
leads to impairment of neuronal plasticity [2] while their 
overactivation leads to excitotoxic cell death due to calcium 
overload [3]. Whether or not changes in glutamate and 
GABA content in hippocampus is involved in behavioral 
deficits after septal lesions remains to be elucidated.

The present study investigated spatial working memory 
assessed in SA task and hippocampal glutamate and GABA 
release prior to, during, and after SA test in sham-operated 
and electrolytic MS lesioned rats. Also, we have investi-
gated the effects of MS lesion on KCl-stimulated release 
of glutamate and GABA in the hippocampus.

Materials and methods. A total of 20 male outbred white 
rats weighing between 200 and 250 gm at the beginning 
of the experiment were used in the present study. The rats 
were housed in standard cages at a natural light/dark cycle 

and were tested during the light period. All animals were 
given access to food and water ad libitum. 

Rats were anaesthetized with i.p. injection of 4% chloral 
hydrate (9 ml/kg) and placed in a stereotaxic apparatus 
with the rat adaptor and lateral bars. The scalp was incised 
and retracted, holes were drilled. For electrolytic lesions a 
stainless steel electrode (0.15 mm in diameter), insulated 
except at the tip, was inserted in the MS (AP – 0.7; ML – 0; 
DV – 6.5), according to Paxinos and Watson [20] sterotaxic 
atlas; A 1.0 mA anodal current was passed through the 
electrode twice for 30 s. Sham operations were performed 
by inserting the electrode at the same coordinates except 
that the depth was only 0.5 mm and electrolytic lesion was 
not produced. Microdialysis guide cannulae (CMA/11; 
CMA/Microdialysis, Stockholm, Sweden) was lowered into 
the left hippocampus at coordinates 4.8 mm posterior to 
bregma, 4,5 mm lateral to the midline, and 3.2 mm ventral 
from dura, according to the atlas of Paxinos and Watson 
[20]. Two days after surgery, animals were handled daily 
(5 min/day) for 5 d prior to behavioral testing.  

Spontaneous alternation behavior. Rats were trained in a 
four-arm plus-shaped maze with floor and walls made of 
black Plexiglas. The arms of the maze (12.5 cm wide by 
46 cm long by 7 cm high) extended radially from a central 
square platform (sides = 13 cm); the floor of the maze was 
positioned 0.7 m above the floor. Each rat was placed at 
the center of the maze and allowed to transverse the maze 
freely for 20 min. The number and sequence of arms en-
tered were recorded to determine alternation scores [13]. 
An arm entry was defined as the entry of all four paws into 
one arm. The sequence of arm entries was recorded with a 
video camera. An alternation was defined as entry into four 
different arms on overlapping quintuple sets. Five consecu-
tive arms choices within the total set of arm choices make 
up a quintuple set, e.g. a quintuple set consisting of arms 
choices A, B, A, C, B was not considered an alternation. 
Using this procedure percentage alternation was calculated 
as follows: (Actual alternation/possible alternation) × 100; 
possible alteration sequences are equal to number of arm 
entries minus four. 

Microdialysis. Prior to maze testing, the microdialysis 
probe (CMA/11) was inserted into the hippocampal can-
nula, and the animal was placed into the holding cage (45 
cm × 35 cm × 35 cm) located in the testing room. The probe 
was connected by plastic tubing to a 1-mL syringe placed in 
a microinfusion pump (CMA 402; CMA Microdialysis) and 
perfused continuously at a rate of 2. μL/min with artificial 
CSF (CMA Microdialysis). After 120 min of stabilization, 
dialysis samples (sample volume 20 μL) were collected 
every 10 min for a period of 40 min in the holding cage to 
determine basal levels of glutamate and GABA in awake rats. 
During this initial baseline phase, the animal was free to move 
about the holding cage. After four baseline samples were col-
lected, the rat was gently picked up and placed on the center 
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of the maze. Upon completion of 20 min of maze testing, rats 
were transferred back to the holding cage, and postbaseline 
levels of Glu and GABA were collected for an additional 40 
min. Similar to the prebaseline period, during the postbaseline 
period, the animal was free to move about the holding cage. 
Then the perfusion fluid was switched from normal CSF to 
high KCl-CSF containing 25mmol/L KCl to depolarize the 
neurons. Three subsequent samples (30 min) were collected 
to capture the stimulated glutamate release. This was followed 
by the collection of four baseline samples (40 min).

The content of glutamate and GABA were determined by 
high pressure liquid chromatography (HPLC) after PITC-
derivatization of amino acids. An 20 μl of simples were 
mixed with (20 μl) borate buffer (0.5 M, pH 10.5) con-
taining iodoacetate (0.2 M) followed by O-pthalaldehyde 
(OPA) reagent (25 μl). OPA derivatized amino acids was 
injected to HPLC system equipped with C18 column (Nova 
Pak, Waters) fitted with a guard column (1 cm) housed in an 
incubator oven set at 30°C constant temperature. Individual 
amino acids were separated by reverse phase (gradient of 
0.05 M acetate buffer, pH 6.8 (solvent A) and methanol 
(solvent B), with a flow rate of 1.0 ml per minute. Resolu-
tion of amino acid derivatives were monitored through 
fluorescence detector with excitation and emission set at 
330 nm and 450 nm respectively. Amino acid derivatives 
were identified by their relative retention times based on 
the reference peaks for retention time.

The location of the microdialysis probe was confirmed us-
ing cresyl violet staining. All animals included in the final 
data analysis had accurate MS lesions and hippocampal 
cannula placement. Animals with probe tracts outside of 
the target region were excluded from results.

All in vivo microdialysis data were expressed as a percentage 
of mean baseline values for each animal. Differences between 
groups were determined by the Mann-Whitney U test. All data 

are presented as mean±standard error of the mean. Differences 
were considered significant when p<0.05.

Results and their discussion. The investigation was con-
ducted to determine the effects of electrolytic MS lesions 
on behaviorally and KCl-stimulated release of GLU and 
GABA in area CA1 of the hippocampus. Of the 10 rats 
that received electrolytic lesions targeted at the MS two 
animals were found to have extraseptal damage and were 
excluded from the analysis. One animal with probe tract 
outside of the target region was also excluded from results. 
In the remaining cohort for which all data are reported, only 
minimal gliosis was observed. The number of animals in 
each group was as follows: sham operated - control (n=9), 
MS electrolytic lesioned (n=8). Overall, in our experiments 
electrolytic lesions destroyed on average 70% (range - 
50%–90%) of the intact MS.

Behavioral study showed that electrolytic lesion of MS sig-
nificantly impaired SA performance (Fig 1). Specifically, the 
percent alternation scores of MS lesioned rats were signifi-
cantly lower than control rats (P < 0.05). However, the groups 
did not differ in the number of arms entered during the testing 
session. According to the data obtained it could be suggested 
that the MS is necessary for normal short-term spatial memory 
function. It may be suggested that the effects of electrolytic 
lesions can be caused by the lesion of the fibers of passage in 
the MS, but recently, Naneishvili et al [18] showed that spatial 
working memory is affected by conjoint immunolesions of 
GABAergic and cholinergic MS neurons.

The number of animals that yielded acceptable microdi-
alysis samples was as follows: control (n=6), MS elec-
trolytic lesioned (n=7). Glutamate release during the 10 
min samples taken at the time of the behavioral testing of 
control and MS lesioned animals increased (expressed as 
percent increase above baseline values) during behavioral 
testing but were not significantly different (p>0,05) from 

Fig. 1. Behavioral data (Mean ± SEM) from a single session of spontaneous alternation
 testing for control and MS lesioned rats.

Ordinate: A - total arm entries: B – alternation behavior (%)
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those seen immediately before and after testing (Fig. 2). 
Although both groups of animals had an insignificant rise 
in their respective hippocampal glutamate efflux during the 
spontaneous alternation the rise of MS lesioned animals was 
blunted when compared with control animals.

Hippocampal GABA levels did not change during behav-
ioral testing in both groups (p>0,05). This finding, however, 
does not imply that hippocampal GABAergic transmission 
is not crucial in the evaluation of SA. Rather, it may be 
that the spatiotemporal characteristics of microdialysis 
sampling are unable to detect rapid transient changes in 
GABA efflux or that different sources of GABA (e.g. sep-
tohippocampal inputs vs. local interneurons) are changing 
in opposite directions, resulting in no net effect.

Fig. 2. Changes in hippocampal glutamate levels before, 
during and after behavioral testing in MS electrolytic 
lesioned and control rats. Each division of x – axis corre-
spond to 10 min sampling. B – baseline, T – test, PT – post 
test. Ordinate: glutamate release: percent change from 
baseline (Mean ± SEM)

GABA and glutamate sampled from the brain by microdi-
alysis do not always fulfill the classic criteria for exocytotic 
release. In this regard the origin (neuronal vs. astroglial, 
synaptic vs. extrasynaptic) of glutamate and GABA col-
lected by microdialysis is still a matter of debate. During 
basal conditions glutamate in microdialysates is mainly 
derived from non-synaptic sources. Indeed recently sev-
eral sources of astrocytic glutamate release have been 

described, including glutamate derived from gliotransmis-
sion. However during conditions of (chemical, electrical 
or behavioral) stimulation a significant part of glutamate 
might be derived from neurotransmission. To separate neu-
rotransmitter glutamate from metabolic one, we used KCl 
stimulation. However, this does not fully guarantee that the 
source of the glutamate is neuronal, as recent data indicate 
that astrocytes can also release glutamate from transmitter 
vesicles in response to increased cytosolic Ca2+ [16].  

In the present study, we have investigated the effects of 
electrolytic MS lesions on KCl-stimulated release of glu-
tamate and GABA in the hippocampus of freely moving 
rats. Because the absolute peak neurotransmitters levels 
varied greatly between individual animals, which may 
have obscured significant group differences, we analyzed 
the data by comparing the response to KCl stimulation with 
individual baseline levels. Rat showing a 25% increase or 
greater from baseline in response to KCl stimulation were 
classified as responders, while those showing a smaller 
change were classified as non-responders. Table  illustrates 
number of animals in each group with a 25% increase in 
glutamate and GABA release from baseline after KCl 
stimulation. Using this criterion, most of control animals 
showed increase in KCl-stimulated glutamate release. By 
contrast, only one MS lesioned rat showed increase in 
glutamate release in response to KCl stimulation. Most 
of control and MS lesioned rats were non-responders in 
GABA release in response to KCl stimulation. Histology 
verified that the probe was in contact with the hippocampus 
in all rat, and that the difference between responders and 
non-responders cannot be attributed to the probe location.

We found a selective decrease in KCl-stimulated glutamate 
release in the hippocampus of MS lesioned rats compared 
to the control animals. Therefore, it appears that decreased 
glutamate release (upon stimulation) in the MS lesioned 
rats may contribute to learning impairment in these animals. 
Several factors may contribute to the effect of intraseptal 
lesions. Electrolytic lesions of the MS damage GABAergic 
and cholinergic projections from the MS to the hippocampus. 
Therefore, may be suggested that by destroying GABAergic 
septohippocampal projection cells, electrolytic lesion of the 
MS would reduce disinhibition of hippocampal pyramidal 
cells, as GABAergic septohippocampal neurons project pri-
marily to the hippocampal GABAergic interneurons [7]. It is 
unlikely that the damaging of the GABAergic septohippocam-
pal projection cells is solely responsible for the reduction of 

Table. Number of animals in each group with a 25% increase (responders) 
in glutamate and GABA release from baseline after KCl stimulation

Group Neurotransmitter Responders Nonresponders

Control
Glutamate 5 1

GABA 1 5

MS lesioned 
Glutamate 1 6

GABA 2 5
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KCl-stimulated hippocampal glutamate release or behavioral 
deficit assessed in SA paradigm. Cholinergic septohippocam-
pal projection cells project to hippocampal pyramidal cells 
and can directly modulate hippocampal glutamate release. In 
previous study we showed that SA is affected only by elec-
trolytic lesions of the MS but not by selective immunolesions 
of cholinergic or GABAergic MS neurons [4]. Impaired SA 
performance is only seen when both systems – cholinergic and 
GABAergic are damaged [18]. More likely, MS GABAergic 
and cholinergic neurons work together.

In conclusion, we propose that SA testing coupled  with in 
vivo microdialysis sampling represents a suitable approach 
to revealing the neurochemical correlates of hippocampal-
dependent memory function, and thus could be a useful 
tool for better understanding of the neurochemical basis 
of cognitive decline associated with various disorders and 
neurodegenerative diseases.
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SUMMARY

EFFECTS OF MEDIAL SEPTAL LESION ON HIP-
POCAMPAL EXTRACELLULAR GLUTAMATE 
AND GABA LEVELS DURING SPATIAL ALTERNA-
TION TESTING 

2Mataradze S., 1,2Naneishvili T., 1Sephashvili M., 
1Mikeladze D., 1Dashniani M.

1I. Beritashvili Center of Experimental Biomedicine, 
Tbilisi; 2St. Andrew the First-Called Georgian University 
of Georgian Patriarchate, Tbilisi, Georgia

The present study investigated spatial working memory 
assessed in spontaneous alternation (SA) task and hip-
pocampal glutamate and GABA release prior to, during, 
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and after SA test in sham-operated and electrolytic medial 
septal (MS) lesioned rats. Also, have been investigated the 
effects of MS lesion on KCl-stimulated release of glutamate 
and GABA in the hippocampus. Behavioral study showed 
that electrolytic lesion of MS significantly impaired SA 
performance. Although both groups of animals had an in-
significant rise in their respective hippocampal glutamate 
efflux during the SA, the rise of MS lesioned animals was 
blunted when compared with control animals. Hippocampal 
GABA levels did not change during behavioral testing in 
both groups. Most of control animals showed increase in 
KCl-stimulated glutamate release. By contrast, only one 
MS lesioned rat showed increase in glutamate release 
in response to KCl stimulation. Most of control and MS 
lesioned rats were non-responders in GABA release in 
response to KCl stimulation. Decreased glutamate release 
(upon stimulation) in the MS lesioned rats may contribute 
to spatial working memory impairment in these animals. 
We propose that SA testing coupled  with in vivo microdi-
alysis sampling represents a suitable approach to revealing 
the neurochemical correlates of hippocampal-dependent 
memory function, and thus could be a useful tool for bet-
ter understanding of the neurochemical basis of cognitive 
decline associated with various disorders and neurodegen-
erative diseases.

Keywords: spontaneous alternation, hippocampus, micro-
dialysis, glutamate, GABA.

РЕЗЮМЕ

ЭФФЕКТЫ ПОВРЕЖДЕНИЯ МЕДИАЛЬНОГО 
ЯДРА ПРОЗРАЧНОЙ ПЕРЕГОРОДКИ НА ЭКСТРА-
КЛЕТОЧНЫЙ УРОВЕНЬ ГЛУТАМАТА И ГАМК 
В ГИППОКАМПЕ ВО ВРЕМЯ ИСПОЛНЕНИЯ 
ТЕСТА СПОНТАННОЕ ЧЕРЕДОВАНИЕ

2Матарадзе С.В., 1,2Нанейшвили Т.Л., 
1Сепашвили М.М., 1Микеладзе Д.Г.,  1Дашниани М.Г. 

1Центр экспериментальной биомедицины им. И.С. 
Бериташвили, Тбилиси; 2Грузинский Университет Па-
триархии Грузии им. Святого Андрея Первозванного, 
Тбилиси, Грузия

В данной работе изучалась пространственная рабочая 
память, оцениваемая в тесте спонтанное чередование, 
а также изменения в гиппокампе уровня глутамата 
и ГАМК до, во время и после исполнения теста - 
спонтанное чередование у лoжнооперированных 
(контрольных) и у крыс с повреждением медиального 
ядра (МЯ) прозрачной перегородки. Исследовалось 
также влияние повреждения МЯ на высвобождение в 
гиппокампе глутамата и ГАМК при стимуляции KCl-
ом. Показано, что электролитическое повреждение 
МЯ значительно ухудшает исполнение теста. У крыс 
обеих групп во время исполнения теста отмечалось 

недостоверное повышение уровня глутамата в гип-
покампе. При этом уровень ГАМК в гиппокампе не 
изменялся. У большинства контрольных животных 
выявлено увеличение высвобождения глутамата 
в условиях стимуляции KCl-ом. В противополож-
ность, только у одной крысы с повреждением МЯ 
наблюбдалось увеличение высвобождения глутамата 
при данной стимуляции. У большинства крыс обеих 
групп высвобождения ГАМК при стимуляции KCl-ом 
не отмечалось. Предполагается, что снижение вы-
свобождения глутамата (при стимуляции) у крыс с 
повреждением МЯ способствет развитию дефицита 
пространственной памяти у этих животных. Пола-
гаем, что тестирование спонтанным чередованием в 
сочетании с методом in vivo микродиализа является 
успешным для выявления нейрохимических корре-
лятов гиппокампзависимой памяти, и таким образом, 
может быть полезным инструментом для лучшего 
понимания нейрохимических основ когнитивных 
нарушений, связанных с различными расстройствами 
и нейродегенеративными заболеваниями.

reziume

medialuri septumis dazianebis efeqtebi 
hipokampSi ujredgareTa glutamatisa da 
GABA-s doneze spontanuri morigeobis tes-
tis Sesrulebisas 

2s. mataraZe, 1,2T. naneiSvili, 1m. sefaSvili, 
1d. miqelaZe, 1m. daSniani

1i. beritaSvilis eqsperimentuli biomedi-
cinis centri, Tbilisi; 2saqarTvelos sapa-
triarqos wmida andria pirvelwodebulis 
saxelobis qarTuli universiteti, Tbilisi, 
saqarTvelo

medialuri septumis (MS) eleqtrolizuri 
dazianebis mqone da cruoperirebul  vir-
TagvebSi spontanuri morigeobis amocaniT 
fasdeboda  sivrciTi muSa mexsiereba da 
hipokampSi glutamatisa da GABA-s donis 
cvlilebebi am testis Sesrulebisas. aseve, 
Seiswavleboda MS-is dazianebis efeqtebi hi-
pokampSi KCl-iT stimulirebuli glutamatisa 
da GABA-s gamoTavisuflebaze. qceviT eqs-
perimentebSi gamovlinda, rom MS-is dazianeba 
iwvevs spontanuri morigeobis Sesrulebis 
sarwmuno gauaresebas. amasTan, spontanuri 
morigeobis amocaniT testirebisas orive 
jgufis cxovelebSi gamovlinda glutamatis 
donis  arasarwmuno mateba. gamovlinda, rom 
hipokampSi GABA-s done qceviTi amocaniT 
testirebisas ar icvleba. MS-is dazianebis 
mqone cxovelebisagan gansxvavebiT, sakontro-
lo jgufis cxovelebSi KCl-iT stimulaciis 
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sapasuxod gamovlinda glutamatis donis 
mniSvnelovani mateba. stimulaciis sapasuxod 
GABA-s donis cvlilebebi ar gamovlinda arc 
sakontrolo da arc MS-is dazianebis mqone 
cxovelebSi. dazianebis mqone cxovelebSi 
stimulaciis sapasuxod glutamatis gamoTavi-
suflebis Semcireba  SesaZloa garkveulwilad 
ganapirobebs  sivrciTi mexsierebis deficitis 
ganviTarebas am jgufis cxovelebSi. migvaCnia, 

rom sivrciTi morigeobis amocaniT testireba 
Sewyvilebuli in vivo mikrodializis meTodiT 
kvlevasTan mniSvnelovania hipokampdamokide-
buli mexsierebis neiroqimiuri korelatebis 
gamosavlenad da Sesabamisad saWiro instru-
mentia sxvadasxva darRvevebTan da neirode-
generaciul daavadebebTan asocirebuli Se-
mecnebiTi unarebis daqveiTebis neiroqimiuri 
safuZvlebis ukeT Sesacnobad.

IMPACT OF LASER THERAPY ON THE PROLIFERATION OF VARIOUS CULTURED CELLS

Gabunia T., Turabelidze S., Machavariani M., Enukidze M., Kipiani Nina V., Sharashenidze G., Sanikidze T.

Tbilisi State Medical University, Institute of Medical Biotechnology; 
Davit Aghmashenebeli University of Georgia Tbilisi, Georgia 

Periodontal disease is one of the most pressing problems of 
present-day dentistry due to not only its wide prevalence, 
severity and negative impact on the organism, but also 
because of the multifauceted pathogenesis of this disease 
and the necessity of complex treatment. Laser has been 
increasingly used among the treatment methods of peri-
odontal disease in recent years.

Laser therapy has been used in wound care for the last 30 
years in different fields of medicine and medical applied 
specialties - surgery, dermatology, gynecology, cardiol-
ogy, ophthalmology, dentistry, etc. [16]. It is also widely 
applied in different branches of regenerative medicine [9] 
and dentistry, where it is used to enhance the healing pro-
cess [18]. It was shown its beneficial effects on a variety 
of pathological conditions including pain relief [12] and 
inflammation [13]. Low-intensity laser radiation contrib-
utes to intensification of proliferation in many types of cells 
(fibroblasts, keratinocytes, human osteoblasts, etc.). It is 
believed that the mechanism of laser effects is related to 
the laser energy-induced alterations of membrane structure, 
dimerization and activation of specific ligand-independent 
receptors, which leads to their further autophosphorylation 
and initiation of the defense reactions signaling cascade 
[8,11] - calcium channel activation, intensification of 
mitochondrial respiratory chain activity, ATP and protein 
synthesis - which promote proliferation [6,12,13,15,19,21].

The purpose of our study was to establish the effects of 
laser on the epithelial tissue and immune metabolism.

The primary evaluation of the effects of laser will be per-
formed on the experimental models of MDCK cells and 
Jurkat cells model systems.

The MDCK cell line (derived by S. H. Madin and N. 
B. Darby from the kidney tissue of an adult female 
cocker spaniel in September 1958) is commonly used 
as a general model for epithelial cells. The function of 
the epithelium is manifested by various mechanisms, 
including the protection, absorption, sensory reception, 
and secretion. The epithelial cells of the oral cavity play 
a key role in the temporary absorption and subsequent 
secretion of compounds in the mouth.

The human lymphoblastic T-cell line Jurkat is a widely 
established model for studying T cell signaling (estab-
lished in the late 1970s from the peripheral blood of a 
14-year-old boy with T cell leukemia). 

Material and methods. Cell culture: The research was 
conducted on leukemic human mature T cells (Jurkat 
cells) (DSMZ-Deutshe Sammulung von Mikroorganis-
men und Zellkulturen (Germany)) and MDCK cell line 
(Lugar Laboratory, Tbilisi, Georgia). 

Jurkat cells were proliferated in bioactive medium RPMI 
1640 (GIBSO), inactivated embryonic bovine serum 
(Sigma), L-glutamine (4mM), penicillin (100un/ml) and 
streptomycin (100un/ml) containing suspension in CO2 
medium at 370C and 5% humidity. Experiments will be 
carried out on cell concentration 0,3 – 0,6 x 106 cells in 
1ml of medium. 

The MDCK cells were grown at 37 °C, in 5% CO2 
Eagle’s Medium (DMEM) (Mediatech, Herndon, VA), 
supplemented with 5% fetal bovine serum (FBS), ITS, 
penicillin (100 U/mL), and streptomycin (100 U/mL). 
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Cells were radiated by Laser device „ОПТОДАН“- АЛСТ-
01 (power 5 W) 3 -7 days (4 minutes per day).

Modelling of oxidative stress
For modelling of oxidative stress – induced apoptosis 30% 
hydrogen peroxide (H2O2) (Sigma) is added to Jurkat cells 
(in dose 25 and 50μM) [4, 5, 7]. and MDCK cells (in dose 
400 and 800 μM) [19] to incubation suspension with sub-
sequent incubation for 24, 48 and 72 h. Control group is 
represented by intact Jurkat and MDCK cells.

The assessment MTT test of cells proliferation activity 
(viability) 
We incubated cell suspension (2x106 cell/ml) in growth 
medium (PRMI-1640+10% calf embryonic serum 
(sigma) +1% penicillin+streptomycin), together with 
hydrogen peroxide and citrus extract, at 37°C in 5% 
CO2 atmosphere. After incubation period, the suspen-
sion was centrifuged at 1500 G for 5 minutes. MTT 
(3-(4,5-dimethyltiazol -2)-2,5- diphenyltetrazolium 
bromide) (Sigma) solution was added to sediment cells 
(30 microliter for 100 microliter suspension; MMT was 
diluted in buffer (140 mM NaCl, 5mM HEPES, pH 7,4) 
in dose of 2.5 mg for MTT 300 microliter buffer) and 
incubated for 4 hours at 37°C in 5% CO2 conditions. 
After the incubation we took supernatant and carefully 
added dilutant 100% 100 microliter dimethyl sulfoxide 
(DMSO). 

Absorption was measured at spectrophotometer at 570 nm 
wave-length. For the research suspension we determined 
average rate of measuring, subtracted average rate of 
control (separately for soil). Calculated the coefficient of 
proliferation through the formula:

K = Atrial/Acontrol

Statistical analyses of the obtained results were performed 
by SPSS (version 10.0) program package. All values were 
expressed as Mean ± SD. The results obtained were ana-
lyzed 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. Fig. 1 reflects viability of 
Jurkat cells after 7-day exposure to laser. As follows from 
the data presented in the Figure 1, viability of Jurkat cells 
decreases monotonically with increasing of the observa-
tion period and on the 7th day accounts for 80% of control 
values.

Viability of Jurkat cells against the background of laser 
treatment increases and reaches maximum (140% of control 
level) on the 3rd day of irradiation, but later decreases and 
at the end of the observation (7th day) accounts for 110% 
of control values.

Fig. 1. Viability of Jurkat cells during 7-day exposure to 
laser treatment

Viability of Jurkat cells incubated in moderate oxidative 
stress conditions (25 μM of H2O2) monotonically decreases 
and on the 3rd day of the exposure reaches 40% of control 
values (Fig. 2). Under the laser treatment, viability of Jurkat 
cells incubated in moderate oxidative stress conditions, 
statistically significantly increases and at the end of the 
observation (3rd day) equals 60% of control values (20% 
higher than without laser).

Fig. 2. Viability of Jurkat cells incubated in moderate 
oxidative stress conditions (25 μM of H2O2) during 3-day 
observation with and without exposure to laser treatment

Viability of Jurkat cells incubated in intensive oxidative stress 
conditions (50 μM of H2O2) is significantly reduced and on the 
3rd day of the exposure accounts for 30% of control values 
(Fig. 3). Under the laser treatment viability of Jurkat cells 
incubated in intensive oxidative stress conditions wasn’t statis-
tically significantly changed and at the end of the observation 
(3rd day) accounts for 35% of control values.

On the Fig. 4 is shown viability of MDCK cells after 7-day 
exposure to laser. As follows from the data presented in the 
Fig. 4, viability of MDCK cells decreases monotonically 
with increase the observation period and on the 7th day 
accounts for 90% of control values.

Viability of MDCK cells increases against the background 
of laser treatment and reaches maximum (140% of control 
level) on the 2nd day of irradiation, but later decreases and at 
the end of the observation (7th day) reaches the initial level.
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Fig. 3. Viability of Jurkat cells incubated in intensive 
oxidative stress conditions (50 μM of H2O2) during 3-day 
observation with and without exposure to laser treatment

Fig. 4. Viability of MDCK cells during 7-day exposure to 
laser 

Viability of MDCK cells incubated in moderate oxida-
tive stress conditions (400 μM of H2O2) monotonically 
decreases and after 24 hours of the incubation accounts to 
80% of control values (Fig. 5). Ander the laser treatment 
viability of MDCK cells incubated in moderate oxidative 
stress conditions statistically significantly increases and at 
the end of the observation (3rd day) accounts for 92% of 
control values (12% higher than without laser).

Fig. 5. Viability of MDCK cells incubated in moderate 
oxidative stress conditions (400 μM of H2O2) during 3-day 
observation with and without exposure to laser treatment

Viability of MDCK cells incubated in intensive oxidative 
stress conditions (800 μM of H2O2) is significantly reduced 
and on the 3rd day of the exposure accounts for 60% of 

control values (Fig. 6). Ander the laser treatment viability 
of Jurkat cells incubated in intensive oxidative stress condi-
tions was statistically significantly increased and at the end 
of the observation (2nd day) accounts for 80% of control 
values (20% higher than without laser).

Fig. 6. Viability of MDCK cells incubated in intensive 
oxidative stress conditions (800 μM of H2O2) during 3-day 
observation with and without exposure to laser treatment

Laser therapy refers to the use of red-beam or near-infrared 
lasers with a wavelength of 600-1100 nm and an output 
power of 1-500 mW. This type of radiation is a continu-
ous wave or pulsed light that consists of a constant beam 
of relatively low energy density (0.04–50 J/cm2), and the 
laser is directed at the target tissue or monolayer of cells 
using powers measured in miliwatts (mW). Laser therapy in 
low doses (from 0.5 to 4 J/cm2) can prevent cell apoptosis 
and improve cell proliferation, migration, and adhesion 
[3,10,14,17] while in high doses (16 J/cm2) it is suppressive, 
pointing to the dose dependence of biological responses 
after light exposure [2]. 

A visible spectrum of red or near infrared beam with a 
wavelength of 600–1,100 nm for laser therapy is very 
helpful in enhancing the proliferation of various cell lines. 
Laser therapy is able to increase cell numbers, DNA, and 
RNA synthesis and collagen production, and in addition 
is able to initiate mitosis in cultured cells. Laser therapy 
stimulates the photoreceptors present on the mitochondrial 
and cell membranes to convert light energy into chemical 
energy in the form of ATP within the cell, which enhances 
cellular functions and cell proliferation rate [1]. 

Our research results show that effects of laser therapy on 
proliferation of cell cultures depend on the type of cells 
and incubation conditions. Laser irradiation revealed equal 
efficacy in both types of the intact cells and increased their 
viability in time-dependent manner. But Jurkat cells turned 
out to be more susceptible to oxidative stress. Laser therapy 
only slightly improved their viability at moderate intensity 
of oxidative stress and proved to be ineffective in strong 
oxidative stress conditions.

The MDCK cells appeared to be more sustainable to oxida-
tive stress; significant change in these cells viability was 
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observed only when high doses hydrogen peroxide were 
added in their incubation medium. Thus, laser therapy 
was effective for these cells incubated in both regimens 
of oxidative stress.

Our research results prove the efficacy of laser therapy use 
during periodontitis with purpose to recover epithelium in 
the oral cavity and to modulate immune metabolism in the 
patient’s body.
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SUMMARY

IMPACT OF LASER THERAPY ON THE PROLIF-
ERATION OF VARIOUS CULTURED CELLS

Gabunia T., Turabelidze S., Machavariani M., 
Enukidze M., Kipiani Nina V., Sharashenidze G., 
Sanikidze T.

Tbilisi State Medical University, Institute of Medical Bio-
technology; Davit Aghmashenebeli University of Georgia 
Tbilisi, Georgia 

The purpose of our study was to establish the laser effects 
on the epithelial tissue and immune metabolism.

The research was conducted on human leukemic mature T 
cells (Jurkat cells) (DSMZ-Deutshe Sammulung von Mi-
kroorganismen und Zellkulturen (Germany)) and MDCK 
cell line (Lugar Laboratory, Tbilisi, Georgia). Cells were 
radiated by Laser device „ОПТОДАН“- АЛСТ-01 (power 
5 W) 3 -7 days (4 minutes per day). With the aim to model 
oxidative stress-induced apoptosis, 30% hydrogen peroxide 
(H2O2) (Sigma) is added to Jurkat cells, in doses 25 and 
50μM [4, 5]; and MDCK cells, in doses 400 and 800 μM 
[19] added to incubation suspension with subsequent incu-
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bation for 24, 48 and 72 hrs. Control group is represented 
by intact Jurkat and MDCK cells. MTT test was used to 
assess the cells’ proliferation activity (viability). Statistical 
analyses of the obtained results were performed by SPSS 
(version 10.0) program package. 

Our research results show that effects of laser therapy on 
proliferation of cell cultures depend on the type of cells 
and incubation conditions. Laser irradiation revealed equal 
efficacy in both types of the intact cells and increased their 
viability in time-dependent manner. Jurkat cells turned out 
to be more susceptible to oxidative stress. Laser therapy 
only slightly improved their viability at moderate intensity 
of oxidative stress and proved to be ineffective in strong 
oxidative stress conditions. The MDCK cells appeared to be 
more sustainable to oxidative stress; significant changes in 
these cells viability were observed only when high doses of 
hydrogen peroxide were added to their incubation medium. 
Thus, laser therapy was effective for these cells incubated 
in both regimens of oxidative stress.

Our research results prove the efficacy of laser therapy use 
during periodontitis with the aim to recover epithelium in 
the oral cavity and to modulate immune metabolism in the 
patient’s body.

Keywords: Jurkat cells, laser therapy, MDCK cell.

РЕЗЮМЕ

ВЛИЯНИЕ ЛАЗЕРНОЙ ТЕРАПИИ НА ПРОЛИ-
ФЕРАЦИЮ РАЗЛИЧНЫХ КУЛЬТИВИРУЕМЫХ 
КЛЕТОК

Габуния Т.Т., Турабелидзе С.Д., Мачавариани M.Г., 
Енукидзе M.Г., Кипиани Нина В., 
Шарашенидзе Г.З., Саникидзе Т.В.

Тбилисский государственный медицинский универси-
тет, Институт медицинской биотехнологии; Универ-
ситет Давида Строителя, Грузия
 
Целью исследования явилось изучение эффекта ла-
зерной терапии на эпителиальные ткани и иммунный 
метаболизм.

Исследование проведено на зрелых лейкемия-транс-
формированных Т-клетках человека (Jurkat клетки, 
DSMZ-Deutshe Sammulung von Mikroorganismen und 
Zellkulturen, Germany) и клетках линии MDCK (Лу-
гарская лаборатория, Тбилиси, Грузия). Клетки облу-
чали лазерным устройством «ОПТОДАН» - АЛСТ-01 
(мощность 5 Вт) в течение 3-7 дней по 4 минуты в 
день. Для моделирования окислительного стресса 
использовали 30% перекись водорода (H2O2) (Sigma), 
которая добавлялась в Jurkat клетки в дозе 25 и 50 μM 
и в MDCK клетки в дозе 400 и 800 μM. Затем клетки 

инкубировали в течение 24, 48 и 72 часов. Контроль-
ная группа представлена   интактными Jurkat и MDCK 
клетками. Для оценки теста интенсивности пролифе-
рации клеток использовали МТТ тест. Статистический 
анализ полученных результатов проводили с помощью 
программного пакета SPSS (версия 10.0).

Результаты проведенного исследования показали, что 
эффект лазерной терапии на пролиферацию клеточ-
ных культур зависит от типа клеток и условий инку-
бации. Лазерное облучение одинаково эффективно 
для обоих типов интактных клеток и во временной 
зависимости вызывает повышение их жизнеспособ-
ности. Jurkat клетки оказались более чувствитель-
ными к окислительному стрессу. Лазерная терапия 
лишь незначительно улучшила жизнеспособность 
этих клеток, инкубируемых в условиях умеренного 
окислительного стресса, и оказалась неэффективной 
в условиях сильного окислительного стресса. MDCK 
клетки оказались более устойчивыми к окислитель-
ному стрессу; значительные изменения жизнеспо-
собности этих клеток наблюдаются только в случае 
добавления высоких доз перекиси водорода в среду 
их инкубации. Соответственно, лазерная терапия 
эффективна для этих клеток, инкубированных в 
обoих режимах окислительного стресса (умеренного 
и сильного).

reziume

lazeruli Terapiis zemoqmedeba sxvadasxva 
tipis kultivirebul ujredebze

T. gabunia, s. turabeliZe, m. maWavariani, m. enuqiZe, 
nino yifiani, g. SaraSeniZe, T. sanikiZe 

Tbilisis saxelmwifo samedicino univer-
siteti; samedicino bioteqnologiis insti-
tuti; saqarTvelos daviT aRmaSenebelis sax.  
universiteti, saqarTvelo

kvlevis mizans Seadgenda  lazeruli Terapi-
is zegavlenis Sefaseba epiTelur da imunur 
ujredebze.

kvleva Catarda adamianis leikemiur trans-
formirebul T-ujredebze (Jurkat-ujredebi, 
DSMZ-Deutshe Sammulung von Mikroorganismen und 
Zellkulturen, germania) da MDCK xazis ujrede-
bze (lugaris laboratoria, Tbilisi, saqa-
rTvelo). ujredebis dasxiveba lazeriT xde-
boda “ОПТОДАН” - АЛСТ-01 aparatis meSveobiT 
(Zala 5 W) 3-7  dRis ganmavlobaSi, dReSi 4  
wuTi. oqsidaciuri stresis modelirebis 
mizniT gamoyenebuli iyo 30%-iani wyalbadis 
zeJangi (H2O2) (Sigma), romelic emateboda Jurkat-
ujredebs doziT 25 da 50 μM, MDCK ujredebis 
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sainkubacio areSi ki doziT 400 da 800 μM 
da Semdeg xorcieldeboda inkubacia 24, 48 da 
72 saaTi. sakontrolo jgufi Seadgina  Jurkat 
da MDCK intaqturma ujredebma. ujredebis 
sicocxlisunarianoba fasdeboda MTT testis 
meSveobiT. statistikuri analizi Sesrulda 
SPSS (versia 10.0) programuli paketiT.

dadgenilia, rom lazeruli Terapiis efeqti 
damokidebulia ujredebis tipze da inkubaci-
is pirobebze. lazerulma dasxivebam gamoav-
lina Tanabari efeqti orive tipis ujredebze 
da gamoiwvia maTi sicocxlisunarianobis 
drodamokidebuli zrda. Jurkat ujredebi aR-

moCnda ufro mgrZnobiare oqsidaciuri stre-
sis mimarT. lazerulma Terapiam umniSvnelod 
gaaumjobesa maTi sicocxlisunarianoba zom-
ieri intensivobis oqsidaciuri stresis dros 
da sruliad araefeqturi aRmoCnda Zlieri 
oqsidaciuri stresis pirobebSi. MDCK ujre-
debi aRmoCnda ufro mdgradi oqsidaciuri 
stresis mimarT; am ujredebis sicocxlisu-
narianobis mniSvnelovani cvlileba dafiq-
sirda wyalbadis zeJangis maRali dozebis 
maT sainkubacio areSi damatebis SemTxvevaSi. 
Sesabamisad, lazeruli Terapia efeqturi aR-
moCnda am ujredebis orive reJimis (zomieri 
da Zlieri) oqsidaciuri stresis pirobebSi.

PAIN PERCEPTION IN ATHLETES: A BRIEF REVIEW

1,2Kakiashvili L., 1,3Tsagareli M., 1Mjavanadze D., 1Kvachadze I.

1Tbilisi State Medical University, Department of Physiology; 2State University of Physical Education and Sport 
of Georgia, Department of Physiology; 3Beritashvili Center for Experimental Biomedicine, 

Laboratory of Pain and Analgesia; Tbilisi, Georgia

Pain is part of the sporting experience, irrespective of 
whether the discipline is a contact or a non-contact sport. 
In western European countries, e.g., in Germany, about 
two million sport-related accidents are reported every year, 
while in the United States, the number of people who get 
injured each year participating in a range of sports, exercise 
and recreational activities is estimated up to 25 million [24]. 

Sport injuries are probably the most dreaded experience 
athletes might face during their sporting careers. Tradition-
ally, sport medicine professionals have directed the major 
part of their research and rehabilitation attention towards 
the physical recovery of injured athletes. One consequence 
and response that sport researchers have focused on is the 
pain associated with injury. Pain is seen as a pervasive and 
debilitating obstacle for the injured athlete because it threat-
ens and alters the athlete’s ability to participate in sport. 
Pain also has an impact on the rehabilitation programs. 
Thus, an adequate understanding of injury pain requires 
knowledge of not only its biological sub\strates but also 
its psychological aspects. Talking to athletes about their 
injury is an important part of diagnosis and rehabilitation, 
as it is thought that this interaction can increase adherence 
to rehabilitation programs and reduce recovery time [11]. 

Components of pain
The contemporary definition of pain used by the In-
ternational Association of the Study of Pain (IASP) 

is based on the multidimensional definition by Mel-
zack and Casey [20]. These dimensions include the 
sensory-discriminative (intensity, location, quality, and 
duration), the affective-motivational (unpleasantness 
and the subsequent flight response, emotions), and the 
cognitive-evaluative (appraisal, cultural values, context, 
and cognitive state) dimensions of pain. These three 
components are not independent but rather, interact with 
one another [21,23]. 

Types of pain 
It is important that when athletes are injured they real-
ize that there are different types of pain. Distinguishing 
between these types can give athletes a sense of control 
and assist sport medicine professionals in treating them. 
Acute pain is an intense pain that is most often short  in 
duration and is the result of tissue damage and trauma 
to the body. The perception of traumatic injury tends 
to provoke fear and anxious concern for the athlete’s 
well-being, and therefore, the fear and anticiption of 
acute pain becomes more severe experience itself. 
Chronic pain, on the other hand, is best conceptualized 
as the persistent pain. Therefore, it is longer lasting 
pain, largely uncontrollable, and continues long after 
the initial injury. Perception of chronic pain may impair 
an athlete’s psychological and social well-being. The 
distinction between acute and chronic pain is indicative 
of the duration in which athlete experiences pain [11]. 



106

 
МЕДИЦИНСКИЕ НОВОСТИ ГРУЗИИ

CFMFHSDTKJC CFVTLBWBYJ CBF[KTYB

Fig. 1. (A) Sensory (S), affective (A), and cognitive (C) 
components of pain. All three components of pain interact 
to provide perceptual information that influences the motor 
response mechanisms characteristic of pain. (B) Loeser’s 
model of pain illustrates all components of pain including 
pain behaviors. (Adapted from [18])

In Loeser - Ford’s model [18], nociception is at the outer 
circle-which is physiological in nature and similar to the 
sensory component of the Melzack and Casey concept. 
This model is based on overlying circles that are actually 
linear in nature. It starts with a physiological stimulus 
(nociceptive) that leads to pain (sensory) and results in 
suffering (affective). Finally, pain behavior is represented in 
the center. The main difference between the two models is 
that Melzack and Casey model is circular in nature and all 
of the components are interdependent. The Loeser model, 
by contrast, is linear in nature [2,23]. 

Two other types of pain that need to be discussed here are 
benign or harmless pain and harmful pain. Benign and 
harmful pain helps an athlete to evaluate and distinguish 
the status of pain, whereas acute and chronic pain provides 
information about the duration of pain. Athlete’s differen-
tiation between benign or harmful pain provides useful 
information in the rehabilitation process as awareness and 
assessment of benign or harmful pain may enhance their 
perception of control over the pain. Therefore, an athlete 
may feel more in control if they are able to recognize, as-

A

B

sess, and understand the type of pain they are experiencing. 
Benign pain, through generally short in duration, is a dull 
and more generalized type of pain that is characterized by 
absence of swelling and lasting soreness. Benign pain can 
be a motivating factor that facilitates rehabilitation. Athletes 
can therefore, use benign pain to provide guidance and as-
surance that this type of pain sensation is a natural part of 
the healing process. Harmful pain, on the other hand, is as-
sociated with sharp pain, prolonged soreness, characterized 
by swelling and localized to the injured area. Harmful pain 
can occur anytime during the rehabilitation process. This 
means that an athlete can enter the rehabilitation process 
with harmful pain, or harmful pain can be exacerbated by 
exertion, and activities, or exercises, that form part of the 
rehabilitation process [11]. 

Sport injuries and injury rehabilitation involves not 
only a physical process but also psychological factors 
that impact on the injured athlete. For example, anxiety, 
fear, depression, loneliness, separation, loss of confi-
dence, threat of loss of status and identity; and acute 
and chronic pain are argued to be important psychologi-
cal consequences of, as well as emotional responses to 
injuries. Therefore, pain could be viewed as a dynamic 
and reciprocal interaction between biological, psycho-
logical and socio-cultural variables that tend to shape 
an athlete’s response to pain. This approach argues that 
the biological substrate of pain affects both psychologi-
cal factors such as mood, and the social context within 
which an athlete exists such as interpersonal relation-
ships. According to the contemporary conceptual model 
pain begins as a biological event (nociception) that gives 
rise to psychological awareness (perception). From this 
follows a search for meaning, that subsequently serves 
as a guide for action [11]. 

The perception of pain is seen as a summation of in-
puts from multiple brain centers, including the centers 
that serve emotion and memory, such as the amygdala, 
insular and cingulate cortices. Perception sets off a 
psychologically driven chain of events, the goal of 
which is to give meaning to pain. Consequently, athletes 
search for meaning as a process of making sense of their 
injury pain, and how this can affect their life and sport 
participation. Pain acquires some of its meaning from 
prior experience, present state of mind, and future ex-
pectations. That is, pain takes on meaning as an athlete 
evaluates initial perception in the light of memories of 
other painful events from the past, current physical lim-
its, and an assessment of how the injury will influence 
further activity; the meaning that an athlete attaches to 
pain, leads to different and multi-layered action. Ac-
tion, therefore, has many forms and includes responses 
such as distinguishing between different types of pain, 
as well as interpreting or ignoring pain. Furthermore, 
action leads to decisions concerning whether or not to 
continue training or performing [11]. 
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Diversity of pain in athletes
The sensation of pain can be categorized in relation to the 
site of origin as somatic, visceral, superficial or deep; in 
terms of its duration as acute and chronic, and even with 
respect to the site of perception as local or generalized 
(Fig. 2). 

Fig. 2. Diversity of pain. Acute pain indicates impending 
actual tissue damage, and is thus a clear signal with a 
warning function, but chronic pain lasting some months 
does not fulfill this function. In terms of the area in which 
pain is perceived, it can be described localized or gen-
eralized. The origin of pain may be physiological, when 
the nociceptors are directly activated by a stimulus, or 
pathological, when pain is produced without involving 
nociceptors (e.g., neuropathic pain). (Adapted from [24])

In practice, perception and assessment of pain are more 
complicated than those of other sensory thresholds be-
cause of the subjective nature of pain. There are several 
factors that can influence pain threshold values, including 
age [5,26], gender [1,3,8,9,22], ethnicity [7,15,25], stress 
[19,30], and obviously, physical activity [10,16]. Also, a 
single bout of resistance exercise or regular physical activ-
ity is supposed to be associated with specific alterations in 
pain perception [14,28]. The same effect exercise-induced 
hypoalgesia occurred in women during and following exer-
cise, with the hypoalgesic response being most pronounced 
following exhaustive exercise [6].

There are some papers indicating that athletes have higher 
pain tolerance than non-athletes [12,29]. It is interesting that 
slight physical effort may shift the threshold of perception 
of both sensory and nociceptive stimuli [24]. Recently has 
been shown that moderate- to vigorous-intensity aerobic 
exercise training increases ischemic pain tolerance in 
healthy adult subjects. As authors concluded the demon-
stration that aerobic exercise may influence pain sensitivity 
independently of disease provides new insight into how 
some clinical populations with low exercise tolerance and 
capacity may benefit from aerobic training. That is, increas-
ing pain tolerance in these patients through regular aerobic 
training may facilitate more exercise as well as exercise at a 
higher intensity, which may provide greater clinical benefits 
[13]. In other work was demonstrated that a high degree of  

physical fitness in non-athletic subjects is associated with 
increased pressure pain thresholds but does not affect cuff 
pressure pain sensitivity in healthy people [17].

Pain experience in sport has been the subject of increas-
ing research in recent years. While sports professionals 
have generally been found to have higher pain thresholds 
than control subjects, the reasons for this are not entirely 
clear. The causes of the differences in somatosensory 
processing in athletes in comparison with controls may 
be linked to less responsive endogenous pain inhibitory 
system [24,27].

Some objective factors, such as age [5,26], gender [1,3,8,9] 
or even ethnic group or religious affiliation [7,15,25] are 
able not only to influence the sensory threshold but also to 
modulate the perception of pain [24]. Moreover, the same 
injury in two different people will be experienced in two 
completely different ways, depending upon the context, past 
experience, levels of anxiety, and other circumstances [24]. 
On the other hand, evidence of the influence of gender and 
menstrual phase on pain perception has been published. For 
example, it was found that among adolescents aged 15-19 
attending a ski school, female students suffered more knee 
pain (88%) than males (57%) [4].

Another specific and relatively unexplored problem relating 
to the issue of pain in sport is the reduced perception of 
pain by athletes who are constantly and intensely affected 
by minor or major injuries. It is common knowledge that 
generally pain accompanies every injury. However, repeti-
tive strain injuries in athletes, especially in those who train 
in contact sports or martial arts, are, over time, perceived as 
increasingly weaker and less burdensome. The mechanism 
of this phenomenon is still not clear. Several possibilities 
have been discussed. It is possible that during the healing 
process, connective tissue replacement occurs instead of 
regeneration [24]. 

In conclusion, study of pain problems in sport has been 
growing in recent years, however, further researches are 
needed to investigate many fascinating topics, such as 
the ability to tolerate pain during extreme physical stress, 
painkiller abuse, pathophysiology of ischemia, individual 
sensory perception of different stimuli (including noxious 
stimuli), the synergic effects of physical, pharmacological 
and psychological factors that modulate variability in pain 
perception; gender, ethnic and individual characteristics of 
pain assessment and evaluation in athletes. 
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SUMMARY

PAIN PERCEPTION IN ATHLETES: A BRIEF RE-
VIEW
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Pain is almost synonymous with sport. For many athletes, 
pain is a normal everyday experience and success is often 
achieved in spite of pain. However, pain can restrict the 
ability to concentrate on performance and take away the 
opportunity to compete. It can even end sporting careers. 
Therefore, the relationship between pain and sport is filled 
with challenges for athletes. One consequence and response 
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that sport researchers have focused on is the pain associated 
with injury. Sport medicine professionals have directed the 
major part of their research and rehabilitation attention 
towards the physical recovery, but psychological factors 
are also very important for injured athletes. In this review, 
the general trends of pain problems in sport are discussed.

Keywords: athletes, pain perception. 

РЕЗЮМЕ

ВОСПРИЯТИЕ БОЛИ У СПОРТСМЕНОВ: КРАТ-
КИЙ ОБЗОР
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дарственный университет физкультуры и спорта, 
департамент физиологии; 3Научный центр экспе-
риментальной биомедицины им. И.С. Бериташвили, 
лаборатория боли и анальгезии, Тбилиси, Грузия

Боль - достаточно распространенное явление среди 
спортсменов. Она сопровождает спортсмена почти 
постоянно изо дня в день, на тренировках и сорев-
нованиях. Любой спортсмен знает, что постоянная 
тренировка чревата такой проблемой, как боль, которая 
может прервать или даже завершить его спортивную 
карьеру. Многие атлеты достигают высоких спортив-
ных результатов, несмотря на наличие боли. Специ-
алисты спортивной медицины направляют большую 
часть своих реабилитационных усилий на физическое 
восстановление травмированных спортсменов. Однако, 
психологические факторы также очень важны для них. 
В данном обзоре обсуждаются общие тенденции про-
блемы боли в спорте.

reziume

tkivilis aRqma sportsmenebSi: mokle mimo-
xilva

1,2l. kakiaSvili, 1,3m. cagareli, 1d. mJavanaZe, 
1i. kvaWaZe 

1Tbilisis saxelmwifo samwdicino univer-
siteti, fiziologiis departamenti; 2saqarT-
velos saxelmwifo fizkulturis da sportis 
universiteti, fiziologiis departamenti; 
3i. beritaSvilis eqsperimentuli biomedici-
nis centri, Tbilisi, saqarTvelo

tkivilis sindromi mravali sportsmenis-
Tvis Cveulebrivi, yoveldRiuri gamocdilebaa, 
metic – sportSi warmateba xSirad miiRweva 
miuxedavad tkivilisa, romelsac SesaZloa 
sportsmeni ganicdides Sejibrebis dros. 
Tumca, tkivilma SeiZleba SezRudos aTletis 
koncentrirebis unari asparezobisas da mkveT-
rad Seamciros misi konkurentunarianoba. 
qronikulma tkivilma SeiZleba sportsmenis 
karieris dasrulebac ki ganapirobos. am-
denad, tkivilisa da sportis urTierToba 
mravalfaqtoruli da aqtualuri problemaa. 
erT-erTi sakiTxi, romelsac sportis spe-
cialistebma Tavidanve miaqcies yuradReba, 
dakavSirebulia sportuli tramvebisa da 
dazianebebis Tanmdev tkivilebTan; Sesabami-
sad, sportis medicinis Zalisxmeva mimar-
Tulia daSavebul sportsmenTa fizikuri 
reabilitaciisken. amasTan erTad, aranakleb 
mniSvnelovania sportsmenebis fsiqologiur-
emociuri gancdebis marTva. warmodgenil 
statiaSi mokled mimoxilulia tkivilebis 
menejmentis zogadi tendenciebi sportSi.
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