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ÐÅÇÞÌÅ

Àíòèäîòíàòà òåðàïèÿ íà îñòðèòå èíòîêñèêàöèè ñ

íåðâíè àãåíòè (òàáóí, çàðèí, çîìàí, VX) ñå ñúñòîè

â ïðèëàãàíåòî íà òðè îñíîâíè êîìïîíåíòà –

àòðîïèí, îêñèìåí ðåàêòèâàòîð íà õîëèíåñòåðàçàòà

è áåíçîäèàçåïèí (äèàçåïàì, ìèäàçîëàì). Òÿ å

ïðåäíàçíà÷åíà çà îêàçâàíå íà ïúðâà ïîìîù ïðè

âúçíèêâàíå íà îãíèùå íà çàðàçÿâàíå è ïîÿâà íà

ñèìïòîìè íà èíòîêñèêàöèÿ. Íà áåíçîäèàçåïèíèòå

å îòðåäåíà âàæíàòà ðîëÿ äà îâëàäÿâàò âúçáóäíèòå

ïðîöåñè â ÖÍÑ (ïðèñòúïíà ìîçú÷íà àêòèâíîñò è

åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ), ïðè÷èíåíè îò íåîáðàòè-

ìîòî èíõèáèðàíå íà åíçèìà àöåòèëõîëèíåñòåðàçà

è ñëåäâàùàòà îò òîâà õîëèíåðãè÷íà êðèçà. Èìà

äîñòàòú÷íî äàííè, êîèòî ñî÷àò, ÷å òÿõíàòà åôåê-

òèâíîñò å ëèìèòèðàíà âúâ âðåìåòî – äî 30 ìèíóòè

îò åêñïîçèöèÿòà êúì íåðâíè àãåíòè è ðàçãðúùàíåòî

íà êëèíè÷íàòà êàðòèíà. Ñëåä òîçè âðåìåâè

èíòåðâàë âúçáóäíèòå ïðîöåñè â ÖÍÑ ñå èçïëúçâàò

îò òåðàïåâòè÷íèÿ êîíòðîë íà áåíçîäèàçåïèíèòå,

êîåòî âîäè äî ñàìîïîääúðæàù ñå åïèëåïòè÷åí

ñòàòóñ, ñúñòîÿíèå êîåòî å ïðåäïîñòàâêà çà

íàñòúïâàíå íà ìîçú÷íè óâðåæäàíèÿ. Òîâà èìà

îñîáåíî çíà÷åíèå çà õîäà íà îñòðàòà èíòîêñèêàöèÿ

ñ íåðâíè àãåíòè â ñëó÷àé íà ìàñîâî ïîðàçÿâàíå,

êîãàòî âðåìåòî çà îêàçâàíå íà ïúðâà ïîìîù îò

ñòðàíà íà ñïåöèàëèçèðàíèòå åêèïè (first respond-

ers) âåðîÿòíî ùå áúäå ñëåä 30-òà ìèíóòà. Î÷åâèäíà

å íåîáõîäèìîñòòà îò äðóã âèä ôàðìàêîëîãè÷íè

ñðåäñòâà, êîèòî äà ñà ñïîñîáíè äà îâëàäåÿò

ïðèñòúïíàòà ìîçú÷íà àêòèâíîñò è ðàçãúðíàò

åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ, êîãàòî ñà ïðèëîæåíè â åäèí

ïî-êúñåí âðåìåâè èíòåðâàë îò íàñòúïâàíå íà

èíòîêñèêàöèÿòà. Èìåííî íîâèòå ôàðìàêîëîãè÷íè

âúçìîæíîñòè çà îâëàäÿâàíå íà òîâà êðèòè÷íî è

æèâîòîçàñòðàøàâàùî ñúñòîÿíèå êàòî åïèëåïòè-

÷åí ñòàòóñ ñà ïðåäñòàâåíè â íàñòîÿùèÿ îáçîð.

Êëþ÷îâè äóìè: íåðâíè àãåíòè, ïðèñòúïíà

ìîçú÷íà àêòèâíîñò, åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ,

ãëóòàìàòíè ðåöåïòîðè, LY293558, êàðàìèôåí.

SUMMARY

The antidote therapy of acute intoxications with nerve

agents (tabun, sarin, soman, VX) consists in the ap-

plication of three core components – atropine, oxime

reactivator of cholinesterase and benzodiazepines (di-

azepam, midazolam). It is intended to provide first aid

case of poisoning and the appearance of symptoms

of intoxication. Benzodiazepines have an important

role in controlling the excitatory processes in the CNS

(brain seizures and status epilepticus) caused by the

irreversible inhibition of the enzyme acetylcholineste-

rase and the consequent cholinergic crisis. There is

enough data to show that their effectiveness is limited

in time – up to 30 minutes from exposure to nerve

agents and the development of the clinical picture.

During this time interval, the excitatory processes in

the CNS escape from the therapeutic control of

benzodiazepines, which leads to self-sustaining sta-

tus epilepticus, a condition that is a prerequisite for
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the occurrence of brain damage. This is especially

important for the course of acute intoxication with nerve

agents in case of mass casualties, when the time for

action of first responders will probably be after 30 min-

utes. There is a clear need for other types of pharma-

cological agents that are able to control seizure activ-

ity and develop status epilepticus when administered

at a later point in time after exposure to nerve agents.

Te new pharmacological possibilities for controlling this

critical and life-threatening condition as status epilep-

ticus are considered in this review.

Keywords: nerve agents, brain seizures, status epi-

lepticus, glutamate receptors, LY293558, caramiphen.

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Ìåõàíèçìúò íà âúçíèêâàíå íà ïðèñòúïíàòà

ìîçú÷íà àêòèâíîñò (brain seizures) è ïîñëåäâàùîòî

ñúñòîÿíèå íà åïèëåïòèôîðìåíà àêòèâíîñò ïîçíàòî

êàòî åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ, ïðè îñòðè èíòîêñèêàöèè

ñ íåðâíè àãåíòè, ñà ïîäðîáíî ïðîó÷åíè. Ïóñêîâèÿò

ìîìåíò ñå ÿâÿâà íåîáðàòèìîòî èíõèáèðàíå íà

åíçèìà àöåòèëõîëèíåñòåðàçà â ÖÍÑ, êîåòî

îáóñëàâÿ àáíîðìíî íàòðóïâàíå íà íåâðîìåäèàòîðà

àöåòèëõîëèí è ñâðúõñòèìóëàöèÿ íà õîëèíåðãè÷-

íàòà ìåäèàòîðíà ñèñòåìà, êúäåòî êëþ÷îâà ðîëÿ

èãðàÿò ìóñêàðèíîâèòå ðåöåïòîðè [1]. Íà òîçè åòàï

ìåäèêàìåíòîçíîòî ïðîòèâîäåéñòâèå ñå îñèãóðÿâà

îò àíòàãîíèñòè íà ìóñêàðèíîâèòå ðåöåïòîðè (íàïð.

ñêîïîëàìèí è äð.), íî çà äà èìàò åôåêò òå òðÿáâà

äà ñå ïðèëàãàò â ïúðâèòå ìèíóòè íà èíòîêñèêàöèÿòà

[2]. Ñ íàïðåäâàíå íà âúçáóäíèÿ ïðîöåñ çàùèòàòà

íà ÖÍÑ ñå îñèãóðÿâà îò ãàìààìèíîìàñëåíàòà

êèñåëèíà (ÃÀÌÊ, GABA), êîÿòî å îñíîâíàòà

èíõèáèòîðíà ìåäèàòîðíà ñèñòåìà, ïîñðåäñòâîì

ñïåöèôè÷íèòå ðåöåïòîðè, èçâåñòíè êàòî GABA
A

ðåöåïòîðè. Òå äàâàò äâà òèïà èíõèáèðàíå –

ñèíàïòè÷íè (ôàçîâè) è ïðåñèíàïòè÷íè (òîíè÷íè), ñ

êîèòî êîíòðîëèðàò âúçáóäíèÿ ïðîöåñ. Ñ öåë

ïðåêðàòÿâàíå íà âå÷å íàñòúïèëà ïðèñòúïíà

ìîçú÷íà àêòèâíîñò ñå èçïîëçâàò áåíçîäèàçåïèíè,

â ÷àñòíîñò äèàçåïàì èëè ìèäàçîëàì. Òå ñà

íàñî÷åíè è êúì îâëàäÿâàíå íà åïèëåïòè÷åí

ñòàòóñ, ñ êîéòî ñå ñâúðçâàò âúçìîæíè ìîçú÷íè

óâðåæäàíèÿ, õàðàêòåðíè çà îñòðèòå îòðàâÿíèÿ ñ

íåðâíè àãåíòè [3]. Áåíçîäèàçåïèíèòå ñà ïîçèòèâíè

àëîñòåðè÷íè ìîäóëàòîðè íà GABA
A
 ðåöåïòîðèòå è

äåéñòâàò êàòî çàñèëâàò ðåöåïòîðíî ìåäèèðàíàòà

èíõèáèöèÿ [4]. Ñ óäúëæàâàíå íà âðåìåòî ñëåä

åêñïîçèöèÿòà (20-30 ìèí.) åôåêòèâíîñòòà íà

áåíçîäèàçåïèíèòå íàìàëÿâà, êîåòî íàìèðà èçðàç

â ïîäíîâÿâàíå íà ïðèñòúïíàòà àêòèâíîñò èëè

çàðàæäàíå íà ñàìîïîääúðæàù ñå åïèëåïòè÷åí

ñòàòóñ (self-sustaining status epilepticus) ñ

òåíäåíöèÿ çà ðàçâèòèå íà ðåôðàêòåðåí êúì

áåíçîäèàçåïèíè åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ (refractory

status epilepticus). Ïðè÷èíèòå çà òîâà ñà êîìïëåêñ-

íè, íî íàé-îáùî ïðîöåñúò ìîæå äà ñå îïèøå êàòî

íàðóøåíà ðåãóëàöèÿ è ñòðóêòóðíè ïðîìåíè íà íèâî

GABA
A
 ðåöåïòîðè, êîåòî âîäè äî îòñëàáâàíå íà

ôóíêöèîíàëíàòà èì àêòèâíîñò è íåâúçìîæíîñò äà

èíõèáèðàò âúçáóäíèòå ïðîöåñè â ÖÍÑ [5-7].

Èìà äàííè, êîèòî ÿñíî ñî÷àò, ÷å â ñúñòîÿíèå íà

åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ, äîêàòî ñå ðàçâèâàò îïèñà-

íèòå âå÷å ïðîöåñè ñ GABA
A
 ðåöåïòîðèòå, éîíîòðîï-

íè ðåöåïòîðè (AMPA, NMDA, kainate) íà ãëóòàìà-

òåðãè÷íàòà ìåäèàòîðíà ñèñòåìà ñà â ñúñòîÿíèå íà

íàðàñòâàùî ôóíêöèîíàëíî àêòèâèðàíå. Óñòàíîâå-

íî å, ÷å ñàìî åäèí ÷àñ îò íà÷àëîòî íà åïèëåïòè÷åí

ñòàòóñ íàñòúïâà çíà÷èìà åêñïðåñèÿ íà òðèòå âèäà

ãëóòàìàòíè ðåöåïòîðè â dentate gyrus è CA3

ïèðàìèäàëíèòå êëåòêè íà õèïîêàìïóñ, êîåòî å

ïðÿêî ñâúðçàíî ñ ãåíåðèðàíå è ðàçïðîñòðàíÿâàíå

íà âúçáóäíèÿ ïðîöåñ â ÖÍÑ [8-11].

Ðîëÿòà íà íåâðîìåäèàòîðà ãëóòàìàò è ñïåöèôè÷-

íèòå ãëóòàìàòíè ðåöåïòîðè çà íàñòúïâàíå è

ðàçâèòèå íà åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ, ïî ïðèíöèï è â

÷àñòíîñò ïðè èíòîêñèêàöèÿ ñ íåðâíè àãåíòè, êàêòî

è ôàðìàêîëîãè÷íèòå âúçìîæíîñòè çà íåãîâîòî

îâëàäÿâàíå ñà ïðåäìåò íà íàñòîÿùèÿ îáçîð.

ÊÐÀÒÊÀ ÕÀÐÀÊÒÅÐÈÑÒÈÊÀ ÍÀ ÃËÓÒÀÌÀÒÅÐ-

ÃÈ×ÍÀÒÀ ÍÀÂÐÎÌÅÄÈÀÒÎÐÍÀ ÑÈÑÒÅÌÀ.

Àìèíîêèñåëèíàòà L-Ãëóòàìàò ñå ÿâÿâà íàé-

çíà÷èìèÿò íåâðîìåäèàòîð íà âúçáóäíîòî ñèíàï-

òè÷íî ïðåäàâàíå â ÖÍÑ. Ãëóòàìàòåðãè÷íîòî

ïðåäàâàíå çàåìà öåíòðàëíî ìÿñòî â ðàçëè÷íè

ìîçú÷íè ôóíêöèè êàòî å èçêëþ÷èòåëíî âàæíî çà

îáó÷åíèåòî, ïàìåòòà è ïîçíàíèåòî. L-ãëóòàìàò å

æèçíåíî âàæíà, êîãàòî íåéíàòà åêñòðàöåëóëàðíà

êîíöåíòðàöèÿ å òî÷íî òîëêîâà, êîëêîòî å ôèçèîëî-

ãè÷íî íóæíàòà çà îñúùåñòâÿâàíå íà âçàèìîäåé-

ñòâèå ñúñ ñúîòâåòíèòå ðåöåïòîðè. Åêñöåñèâíîòî

îñâîáîæäàâàíå íà ãëóòàìàò, ïðåäèçâèêàíî ïî

ðàçëè÷íè ïðè÷èíè, âîäè äî ñâðúõ àêòèâèðàíå íà

ãëóòàìàòíèòå ðåöåïòîðè è å â ñúñòîÿíèå äà ïðè÷èíè

åêñèòîòîêñè÷íà ñìúðò íà íåâðîííèòå êëåòêè

ïîñðåäñòâîì íàñòúïâàùà íåêðîçà èëè àïîïòîçà.

Ñëåäâà äà ñå îòáåëåæè, ÷å ïðîáëåìúò çà êîíòðîëè-

ðàíåòî íà âúçáóäíîòî äåéñòâèå íà ãëóòàìàòà,

íàïðèìåð ÷ðåç ïîâëèÿâàíå íà íåãîâîòî óñâîÿâàíå

(glutamate uptake) îò ñòðàíà íà íåðâíàòà òúêàí å

ðàçïîçíàò ïðåäè áëèçî 50 ãîäèíè è êúì ìîìåíòà å

ïðåäìåò íà çàäúëáî÷åíè íàó÷íè èçñëåäâàíèÿ [12].

Åôåêòèòå íà ãëóòàìàò ñå ìåäèèðàò ÷ðåç ðàçëè÷íè

êëàñîâå ãëóòàìàòíè ðåöåïòîðè (GluRs), ðàçïðîñ-

òðàíåíè ïîâñåìåñòíî â íåðâíàòà òúêàí (íåâðîíè,

ìèêðîãëèàëíè êëåòêè è îëèãîäåíäðîöèòè) íà

öåíòðàëíà íåðâíà ñèñòåìà. Îñâåí, ÷å ìåäèèðàò

ñèíàïòè÷íîòî ïðåäàâàíå, òå ñúùî ðåãóëèðàò

ñèíàïòè÷íàòà õîìåîñòàçà è èìàò ïðÿêî îòíîøåíèå

êúì ïëàñòè÷íîñòòà íà ñèíàïñèòå. Ïîñëåäíàòà ñå

èçðàçÿâà â ñïîñîáíîñòòà íà ñèíàïñèòå äà çàñèëâàò

èëè îòñëàáâàò ôóíêöèèòå ñè ñúîáðàçíî íàðàñòâà-

íåòî èëè ïîíèæàâàíåòî íà òÿõíàòà àêòèâíîñò [13].

Äâà îñíîâíè òèïà ãëóòàìàòíè ðåöåïòîðè äîïðè-

íàñÿò ïðÿêî çà ñèíàïòè÷íîòî ïðåäàâàíå è ïëàñòè÷-

íîñòòà íà ñèíàïñèòå, à èìåííî éîíîòðîïíè

(òåòðàìåðíè éîííè êàíàëè) è ìåòàáîòðîáíè

(äèìåðíè G ïðîòåèí êóïëèðàíè åäèíèöè) ðåöåï-
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òîðè. Êúì ïúðâèÿ òèï ñå îòíàñÿò òðè ñóáòèïà,

âêëþ÷âàùè AMPA, NMDA è êàèíàòíè ðåöåïòîðè,

ðàçïîëîæåíè êàêòî ïðå- òàêà è ïîñòñèíàïòè÷íî [14].

Âñåêè ñóáòèï îò éîíîòðîïíèòå ãëóòàìàòíè ðåöåï-

òîðè ñúäúðæà 4 èëè 5 ñïåöèôè÷íè ñóáåäèíèöè,

÷èåòî êîìïîçèðàíå îïðåäåëÿ ôóíêöèîíàëíèòå

êà÷åñòâà íà ñúîòâåòíèÿ ðåöåïòîð [15-16].

AMPA ðåöåïòîð (α-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-

isoxazolepropionic acid receptor, AMPAR) å éîíî-

òðîïåí òðàíñìåìáðàíåí ðåöåïòîð çà ãëóòàìàò,

êîéòî ìåäèèðà ñèíàïòè÷íîòî ïðåäàâàíå â ÖÍÑ.

AMPAR ñå êëàñèôèöèðà êàòî íå-NMDA òèï ðåöåï-

òîð íàðåä ñ äðóã òèï ðåöåïòîðè, êàêâèòî ñà

êàèíaòíèòå (kainite receptor, KR). Âàæíî å äà ñå

îòáåëåæè, ÷å AMPAR äàâàò ïúðâîíà÷àëíàòà

äåïîëÿðèçàöèÿ íà ñèíàïñà, êîåòî èìà çà ðåçóëòàò

àêòèâèðàíåòî íà NMDA ðåöåïòîðèòå, à ñ òîâà è

íàñòúïâàíå íà ïðîöåñà íà âúçáóæäåíèå. AMPAR

íàðåä ñ NMDA ãëóòàìàòíèòå ðåöåïòîðè èìàò

ñúùåñòâåíî çíà÷åíèå çà ìîëåêóëíèòå ìåõàíèçìè

íà ñèíàïòè÷íàòà ïëàñòè÷íîñò [17-18]. AMPA è

êàèíàòíèòå ðåöåïòîðè ñà ïåðìåàáèëíè îñíîâíî

çà íàòðèåâè è êàëèåâè éîíè è â çíà÷èòåëíî ïî-íèñêà

ñòåïåí çà êàëöèåâè éîíè. Â ñúùîòî âðåìå NMDA

ðåöåïòîðèòå ñå îòëè÷àâàò ñ âèñîêà ïðîïóñêëèâîñò

çà êàëöèåâèòå éîíè. Êîãàòî áèâàò àêòèâèðàíè îò

ãëóòàìàò ÀÌÐÀR ïðåòúðïÿâàò áúðçà äåñåíçèòàöèÿ,

êàèíàòíèòå ðåöåïòîðè ñå äåñåíçèòèðàò ïî-áàâíî,

äîêàòî NMDA ðåöåïòîðèòå ïî÷òè íå ïðåòúðïÿâàò

òàêúâ ïðîöåñ [19].

NMDA ðåöåïòîð (N-methyl-D-aspartate receptor,

NMDR) ó÷àñòâàò â åäíè îò íàé-âàæíèòå ôóíêöèè

íà íåðâíàòà ñèñòåìà êàòî ôîðìèðàíå íà ñèíàïñèòå

è ñèíàïòè÷íàòà ïëàñòè÷íîñò, êîèòî â çíà÷èòåëíà

ñòåïåí çàâèñÿò îò ôóíêöèîíàëíîòî ñúñòîÿíèå íà

NMDA ðåöåïòîðíèòå êàíàëè. Òå ñúäúðæàò äâå

îáëèãàòîðíè ñóáåäèíèöè (NR1) è äâå èëè ÷åòèðè

äîïúëíèòåëíè åäèíèöè (NR2). Çà àêòèâèðàíåòî íà

NMDA ðåöåïòîðèòå å íåîáõîäèìî ñâúðçâàíå íà

ãëèöèí è ãëóòàìàò êúì ïîñî÷åíèòå ñóáåäèíèöè. Çà

ôóíêöèîíèðàíåòî íà NMDA ðåöåïòîðíèòå êàíàëè

å õàðàêòåðíî áàâíîòî îòâàðÿíå è äåàêòèâèðàíå,

êîåòî èìà êðèòè÷íî çíà÷åíèå çà âèñøè ìîçú÷íè

ôóíêöèè êàòî îáó÷åíèå è ïàìåò [20]. Ðåäèöà

íåâðîëîãè÷íè óâðåæäàíèÿ ñà ðåçóëòàò îò ïàòî-

ëîãè÷íè ñúñòîÿíèÿ, êîèòî ñà ñëåäñòâèå èìåííî îò

ñâðúõàêòèâèðàíå íà NMDA ðåöåïòîðèòå. Îïèòíî å

óñòàíîâåíî, ÷å íàðóøåíàòà ôóíêöèÿ íà òåçè

ðåöåïòîðè âîäè äî êîìïðîìåòèðàíå íà ñïîñîá-

íîñòòà çà îáó÷åíèå, à ñúùî è íàðóøåíèÿ íà ïàìåòòà

[21]. Ñëåäâà äà ñå îòáåëåæè, ÷å òîçè òèï ðåöåïòîðè

ñà íàé-äîáðå äåôèíèðàíèòå, â ñðàâíåíèå AMPA è

êàèíàòíèòå ðåöåïòîðè, ïîðàäè îòêðèâàíåòî íà

âèñîêî ñåëåêòèâíè ëèãàíäè (êîèòî èìàò ñïîñîá-

íîñòòà äà ñå ñâúðçâàò ñ òî÷íî îïðåäåëåí òèï ðåöåï-

òîð). Òàêèâà ñà n-methyl-d-aspartate (NMDA), ÿâÿ-

âàù ñå àãîíèñò íà ðåöåïòîðèòå, è d-2-amino-5-phos-

phonovalerate (APV), êîéòî å òåõåí àíòàãîíèñò [22].

Åêñïåðèìåíòàëíè äàííè ïîêàçâàò, ÷å ìîçú÷íèòå

óâðåæäàíèÿ, ïîñëåäâàëè íàñòúïèëà ïðèñòúïíà

ìîçú÷íà àêòèâíîñò ñà ïðè÷èíåíè, â çíà÷èòåëíà

ñòåïåí, îò ãëóòàìàòåðãè÷íî ìåäèèðàíî àêòèâèðàíå:

èìåííî íà NMDÀR è ïðè÷èíåíàòà îò òîâà åêñöèòî-

òîêñè÷íîñò [23-24].

Êàèíàò ðåöåïòîð (kainate receptor, KAR) å åäèí

îò òðèòå ñóáòèïà éîíîòðîïíè ãëóòàìàòíè ðåöåï-

òîðè è å êîìïîçèðàí îò ïåò ðàçëè÷íè ñóáåäèíèöè,

îïèñàíè â íîâàòà íîìåíêëàòóðà íà éîíîòðîïíèòå

ðåöåïòîðè (ligand-gated ion channel), êàòî GluK1,

GluK2, GluK3, GluK4 è GluK5 [25-26]. Òå íîñÿò

íàèìåíîâàíèåòî íà ãëóòàìàòíèÿ àíàëîã êàèíàò

(kainate), èçîëèðàí îò ìîðñêè âîäîðàñëè (Digenea

simplex), êîéòî ñå ÿâÿâà òåõåí åñòåñòâåí àãîíèñò.

Â ñðàâíåíèå ñ äðóãèòå äâà òèïà ãëóòàìàòíè ðåöåï-

òîðè äúëãî âðåìå òÿõíàòà ðîëÿ íå å îöåíåíà

äîñòàòú÷íî, íàé-âå÷å îò ôàðìàêîëîãè÷íà ãëåäíà

òî÷êà. Ïðåç ïîñëåäíèòå ãîäèíè îáà÷å òàçè

ñèòóàöèÿ ñå ïðîìåíÿ áëàãîäàðåíèå íà ñèíòå-

çèðàíåòî íà îïðåäåëåíè ñúåäèíåíèÿ, äåéñòâàùè

êàòî òåõíè ñåëåêòèâíè àíòàãîíèñòè. Ïîñòñèíàï-

òè÷íèòå êàèíàòíè ðåöåïòîðè ñà ñâúðçàíè ñ áúðçèÿ

ñèíàïòè÷åí îòãîâîð â ðàçëè÷íè îáëàñòè íà ìîçúêà.

Äðóãà âàæíà ôóíêöèÿ íà òåçè ðåöåïòîðè å

ó÷àñòèåòî èì â ñèíàïòè÷íàòà ïëàñòè÷íîñò (long-

term synaptic plasticity) â ðàçëè÷íè ìîçú÷íè

ðåãèîíè, âêëþ÷èòåëíî àìèãäàëà è êîðà [27-30].

Ñëåäâà äà ñå îòáåëåæè, ÷å ãëóòàìàò àêòèâèðà

GluK1 è GluK2 ðåöåïòîðè â ñðåäíîåôåêòèâíè

êîíöåíòðàöèè (EC
50

) îò ïîðÿäúêà ìèêðîìîëîâå,

äîêàòî çà äðóãèòå ðåöåïòîðè, íàïð GluK3 è GluK5,

êîíöåíòðàöèÿòà å ñ ïúòè ïî-âèñîêà [31-32].

Â ïîñëåäíèòå ãîäèíè ñà íàòðóïàíè çíà÷èòåëíè

ïîçíàíèÿ âúðõó ó÷àñòèåòî íà êàèíàòíèòå ðåöåï-

òîðè â ïðîöåñà íà ãåíåðèðàíå íà ïðèñòúïíà

ìîçú÷íà àêòèâíîñò. Çà êàèíàòíè ðåöåïòîðè,

ñúäúðæàùè ñóáåäèíèöèòå GluK1 (GluK1Rs) å

èçâåñòíî, ÷å èãðàÿò âàæíà ðîëÿ â ðåãóëèðàíåòî íà

èíõèáèòîðíàòà òðàíñìèñèÿ, îñèãóðÿâàíà îò GABA
A

ðåöåïòîðèòå â õèïîêàìïóñ è àìèãäàëà. Òåçè äâå

ìîçú÷íè ñòðóêòóðè ñà èçâåñòíè ñúñ ñêëîíîñòòà ñè

êúì ãåíåðèðàíå íà ïðèñòúïíà àêòèâíîñò [33-34].

Ïðåêè äîêàçàòåëñòâà çà òîâà, ÷å GluK1Rs ñà

âêëþ÷åíè â çàðàæäàíåòî íà ïðèñòúïíà àêòèâíîñò

ñå ÿâÿâàò ñëåäíèòå:

1. Âåíîçíàòà èíôóçèÿ èëè äèðåêòíîòî òðåòèðàíå

íà àìèãäàëà (íà ìîäåëà íà ïëúõ) ñ ïðîïèîíîâà

êèñåëèíà, ÿâÿâàùà ñå àãîíèñò íà GluK1Rs, âîäè

äî ðàçâèòèå íà ïðèñòúïíà êëîíè÷íà àêòèâíîñò;

2. Àíòèêîíâóëñèâíèòå êà÷åñòâà íà àíòèåïèëåï-

òè÷íèÿ ïðåïàðàò topiramate (Topamax) ñå

îòäàâàò ÷àñòè÷íî íà ñïîñîáíîñòòà ìó äà

áëîêèðà GluK1Rs;

3. Àíòàãîíèñòè íà GluK1Rs áëîêèðàò åïèëåïòè-

ôîðìåíà àêòèâíîñò, ïðîèçëèçàùà îò õèïîêàìïóñ,

in vitro è ëèìáè÷íàòà àêòèâíîñò in vivo, èíäóöè-

ðàíà ïîñðåäñòâîì åëåêòðè÷åñêà ñòèìóëàöèÿ èëè

îò ìóñêàðèíîâèÿ àíòàãîíèñò ïèëîêàðïèí [35-38].
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ÔÀÐÌÀÊÎËÎÃÈ×ÍÈ ÂÚÇÌÎÆÍÎÑÒÈ ÇÀ ÎÂËÀ-

ÄßÂÀÍÅ ÍÀ ÏÐÈÑÒÚÏÍÀ ÌÎÇÚ×ÍÀ ÀÊÒÈÂ-

ÍÎÑÒ È ÅÏÈËÅÏÒÈ×ÅÍ ÑÒÀÒÓÑ, ÏÐÈ×ÈÍÅÍÈ

ÎÒ ÍÅÐÂÍÈ ÀÃÅÍÒÈ ÏÎÑÐÅÄÑÒÂÎÌ ÀÍÒÀÃÎ-

ÍÈÑÒÈ ÍÀ ÊÀÈÍÀÒÍÈÒÅ È NMDA ÐÅÖÅÏÒÎÐÈ

Åäâà ïðåç ïîñëåäíèòå äâàäåñåò ãîäèíè ñå îòáåëÿç-

âà íàïðåäúê â ïîëó÷àâàíåòî íà ñåëåêòèâíè KAR

àíòàãîíèñòè [39-41]. Ïðè÷èíàòà çà òîâà çàáàâÿíå

ñå îáÿñíÿâà ñ ëèïñàòà íà ïîäõîäÿù ñåëåêòèâåí

àíòàãîíèñò íà KAR. Ïðîáèâ â òàçè íàñîêà ñå ïîñòèãà

ñëåä êàòî ñà èçïîëçâàíè êëåòêè îò äîðçàëíè ãàíãëèè

(ñúäúðæàùè êëåòú÷íè òåëà íà ñåíçîðíè íåâðîíè,

dorsal root ganglion) è ïðèëàãàíå íà ìåòîäà íà

èçîëèðàíî îòïðåïàðèðàíå íà äîðçàëåí êîðåí (iso-

lated dorsal root preparation), êîèòî ïîçâîëÿâàò

ïîëó÷àâàíå íà åêñïðåñèÿ íà KAR, ñúäúðæàù

åäèíñòâåíî GluK1 áåç ïðèìåñè îò AMPA ðåöåïòîðè.

Òîâà óëåñíÿâà â çíà÷èòåëíà ñòåïåí ðàçðàáîòâàíåòî

íà KAR àíòàãîíèñòè êîíêðåòíî çà òàçè ðåöåïòîðíà

ñóáåäèíèöà [42].

 Ïîäðîáåí ïðåãëåä íà âúçìîæíèòå ñåëåêòèâíè

àíòàãîíèñòè íà KAR, ñúäúðæàùè GluK1, å íàïðàâåí

îò Jane è ñúòðóäíèöè (2009). Òàì ñïåöèàëíî ìÿñòî

ñå îòäåëÿ íà LY293558 ([(3S,4aR,6R,8aR)-6-[2-(1H-

tetrazol-5-yl)ethyl] decahydroisoquinoline-3-carboxy-

lic acid]), êîéòî ñå ÿâÿâà ñåëåêòèâåí àíòàãîíèñò íà

AMPA è êàèíàòíèòå ðåöåïòîðè. Òðÿáâà äà ñå

îáúðíå âíèìàíèå, ÷å öèòèðàíîòî ñúåäèíåíèå å

àêòèâåí èçîìåð íà LY215490, êîåòî ñàìî ïî ñåáå

ñè å ëèøåíî îò àêòèâíîñò [43]. Îùå ïðè ïúðâîòî

èçñëåäâàíå íà LY215490, ïîñâåòåíî íà íåãîâîòî

ôàðìàêîëîãè÷íî îõàðàêòåðèçèðàíå, ñå óñòàíîâÿâà,

÷å òîâà ñúåäèíåíèå ïðèòåæàâà èçðàçåíà àíòè-

êîíâóëñèâíà àêòèâíîñò è öåðåáðîïðîòåêòèâíè

êà÷åñòâà, îïðåäåëåíè íà ìîäåëà íà ïðåäèçâèêàí

åëåêòðîøîê êàêòî è ñïðÿìî ñåëåêòèâåí àãîíèñò íà

AMPA ðåöåïòîðèòå [44]. Ïî-êúñíî â åêñïåðèìåíòè

in vivo ñå îò÷èòà ñïîñîáíîñòòà íà LY215490 äà

ïðåêðàòÿâà ïðèñòúïíà ìîçú÷íà àêòèâíîñò, ïðè÷è-

íåíà îò ïèëîêàðïèí (÷åñòî ñå èçïîëçâà êàòî

èìèòàòîð íà íåðâíèòå àãåíòè) [37]. Òî÷íî òåçè

ðåçóëòàòè äàâàò îñíîâàíèå äà ñå ðàçãúðíàò

èçñëåäâàíèÿòà, íàñî÷åíè êúì èçÿñíÿâàíå íà

ôàðìàêîëîãè÷íèòå âúçìîæíîñòè íà òîçè àíòàãî-

íèñò íà AMPAR è KAR äà ïîâëèÿâà åïèëåïòè÷åí

ñòàòóñ, ïðåäèçâèêàí îò íåðâíè àãåíòè.

Åäíî îò ïúðâèòå çàäúëáî÷åíè èçñëåäâàíèÿ âúðõó

íåâðîïðîòåêòèâíèòå ñâîéñòâà íà LY293558 ïðè

èíòîêñèêàöèÿ ñúñ çîìàí íåäâóñìèñëåíî ðàçêðèâà

íåãîâèÿ çíà÷èòåëåí òåðàïåâòè÷åí ïîòåíöèàë [45].

Âúâåäåíî ñàìîñòîÿòåëíî â äîçà 50 mg/kg i.p. åäèí

÷àñ ñëåä îòðàâÿíå ñ 1.4 LD
50

 çîìàí LY293558

ïðåêðàòÿâà ïðèñòúïíàòà ìîçú÷íà àêòèâíîñò è âîäè

äî ðÿçêî îòñëàáâàíå íà åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ,

ðåãèñòðèðàíî ÷ðåç ÅÅÃ ìîíèòîðèðàíå â ïðîäúëæå-

íèå íà 24 ÷àñà ñëåä åêñïîçèöèÿòà. Â äîïúëíåíèå

ïðè èçñëåäâàíèÿ, íàïðàâåíè íà 1-âè è 7-ìè äåí ñëåä

èíòîêñèêàöèÿòà ñå óñòàíîâÿâà, ÷å èçïèòâàíèÿò

àíòàãîíèñò íà AMPAR è KAR çàùèòàâà îïèòíèòå

æèâîòíè îò íàñòúïâàíå íà äåãåíåðàöèÿ íà íåðâíà

òúêàí â áàçîëàòåðàëíàòà àìèãäàëà, êîÿòî èãðàå

ðåøàâàùà ðîëÿ çà çàðàæäàíåòî è ðàçïðîñòðà-

íåíèåòî íà ïðèñòúïíàòà àêòèâíîñò. Ñúùî òàêà ñå

íàáëþäàâà ðåäóöèðàíå íà íåîáðàòèìà íåâðîííà

äåãåíåðàöèÿ è âúâ âåíòðàëåí õèïîêàìïóñ, åíòîðå-

íàëåí êîðòåêñ, íî íå è â ïèðèôîðìåí êîðòåêñ.

Â ðàçøèðåíî ïðîó÷âàíå å ñðàâíÿâàíà àíòèïðèñòúï-

íàòà, àíòèëåòàëíà è íåâðîïðîòåêòèâíà àêòèâíîñò

ïðè èíòîêñèêàöèÿ ñ ëåòàëíà äîçà çîìàí (1.2 LD
50

),

íà ðàçëè÷íè ïðåïàðàòè è êîìáèíàöèè îò òÿõ

(äèàçåïàì 10 mg/kg, LY293558 15 mg/kg, êàðàìè-

ôåí 50 mg/kg è êîìáèíàöèÿòà LY293558 + êàðàìè-

ôåí), ïðè êîåòî ñå óñòàíîâÿâàò ñëåäíèòå ðåçóëòàòè

[46]: 1 ÷àñ ñëåä åêñïîçèöèÿòà íà çîìàí âúâåäåíèòå

ñàìîñòîÿòåëíî äèàçåïàì è LY293558 è êîìáèíà-

öèÿòà LY293558 + êàðàìèôåí ñà â ñúñòîÿíèå äà

ñïðàò ïðèñòúïíàòà ìîçú÷íà àêòèâíîñò, äîêàòî

êàðàìèôåí å íååôåêòèâåí. Íàé-áúðç è îò÷åòëèâ

åôåêò ñå íàáëþäàâà ïðè æèâîòíèòå, òðåòèðàíè ñ

êîìáèíàöèÿòà LY293558 + êàðàìèôåí, êîÿòî

îñèãóðÿâà 85% ïðåæèâÿåìîñò. Ïî îòíîøåíèå íà

íåâðîäåãåíåðàòèâíèòå ïðîìåíè â ëèìáè÷íàòà

îáëàñò îòíîâî íàé-ïðîòåêòèâíî äåéñòâèå ñå îò÷èòà

ïðè êîìáèíàöèÿòà LY293558 + êàðàìèôåí, êîÿòî

íå äîïóñêà íàñòúïâàíåòî íà êàêâèòî è äà ñà

ìîçú÷íè óâðåæäàíèÿ. Óìåðåíè äî ëåêè äåãåíåðà-

òèâíè ïðîìåíè ñå íàáëþäàâàò â ãðóïàòà, ëåêóâàíà

ñàìî ñ LY293558, äîêàòî ñëåä ëå÷åíèå ñ äèàçåïàì

ñå íàìèðàò ñðåäíîòåæêè ïîðàæåíèÿ â îïðåäåëåíè

ó÷àñòúöè íà ìîçúêà. Îòñúñòâèå íà ïðîòåêòèâåí

åôåêò ñå óñòàíîâÿâà â åêñïåðèìåíòàëíàòà ãðóïà,

òðåòèðàíà ñàìî ñ êàðàìèôåí. Êàòî èçâîä ìîæå äà

ñå ïîñî÷è, ÷å åäíîâðåìåííîòî áëîêèðàíå íà AÌPA,

GluK1 è NMDA ðåöåïòîðèòå îò ñòðàíà íà êîìáèíà-

öèÿòà LY293558+ êàðàìèôåí å â îñíîâàòà íà

èçêëþ÷èòåëíî äîáðèÿ ðåçóëòàò, ïîëó÷åí ïðè

ëå÷åíèåòî íà îòðàâÿíå ñúñ çîìàí, ïðè òîâà

çàïî÷íàëî 1 ÷àñ ñëåä èíòîêñèêàöèÿòà.

Âêëþ÷âàíåòî íà êàðàìèôåí â öèòèðàíîòî èçñëåä-

âàíå å èçêëþ÷èòåëíî ïîäõîäÿùî, òúé êàòî òîé å

àíòàãîíèñò íà Ì1 ìóñêàðèíîâèòå ðåöåïòîðè, íî

ïðèòåæàâà ñúùî ñâîéñòâà íà àíòàãîíèñò íà NMDA

ðåöåïòîðèòå [47]. Íàëèöå ñà äîïúëíèòåëíè

äîêàçàòåëñòâà, çà ïðîòåêòèâíè äåéñòâèÿ ñðåùó

ïðèñòúïíàòà ìîçú÷íà àêòèâíîñò, ïðåäèçâèêàíà îò

íåðâíè àãåíòè [48-50]. Àíòàãîíèçìúò ñïðÿìî NMDA

ðåöåïòîðèòå èìà ñúùåñòâåíî îòíîøåíèå êúì

íåâðîïðîòåêöèÿòà, òúé êàòî èíôëóêñúò íà êàëöèåâè

éîíè ïðåç òî÷íî òåçè ðåöåïòîðè èãðàå âîäåùà ðîëÿ

çà åêñèòîòîêñè÷íîñòòà è ñâúðçàíàòà ñ òîâà

íåâðîíàëíà ñìúðò [51-52].

Íàòðóïàíèòå äàííè äîïúëâàò ïðåäõîæäàùî

ïðîó÷âàíå, â êîåòî å îöåíÿâàíà åôåêòèâíîñòòà íà

LY293558 ïðè ñàìîñòîÿòåëíî ïðèëîæåíèå åäèí ÷àñ

ñëåä îòðàâÿíå ñ 1.2 LD
50

 çîìàí íà ìîäåëà íà 21

äíåâíè ïëúõîâå. Â òîçè ñëó÷àé ñúùî ñå îò÷èòàò

áúðçî ñïèðàíå íà ïðèñòúïíàòà àêòèâíîñò, ëèïñà íà

äåãåíåðàòèâíè ïðîìåíè â àìèãäàëà è õèïîêàìïóñ,

êàêòî è íà ïîâåäåí÷åñêè îòêëîíåíèÿ ïðè åêñïåðè-

ìåíòàëíèòå æèâîòíè, òðåòèðàíè ñ LY293558 [53].

Ïðîó÷åí å åôåêòúò íà LY293558 ïðè âúçìîæåí

ñöåíàðèé íà ìàñîâî ïîðàçÿâàíå ñ íåðâíè àãåíòè.
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Ïðè åâåíòóàëåí òåðîðèñòè÷åí àêò ñ îòëîæåíà

ïúðâà ìåäèöèíñêà ïîìîù êàòî ñöåíàðèé å èçâúð-

øåíî ïðîó÷âàíå, ïðè êîåòî LY293558 (15 mg/kg) å

âúâåæäàí â ñëåäíèòå êîìáèíàöèè: 1. ñ àòðîïèí (2

mg/kg i.m.) è HI-6 (ìîùåí îêñèìåí ðåàêòèâàòîð íà

ÕÅ, 125 mg/kg i.m.) èëè 2. ñ àòðîïèí (2 mg/kg i.m.) +

HI-6 (125 mg/kg i.m.) + êàðàìèôåí (50 mg/kg i.m.).

Àíòèäîòíîòî è àíòèêîíâóëñèâíî ëå÷åíèå çàïî÷âà

20 ìèí. ñëåä åêñïîçèöèÿ íà 1.2 LD
50

 çîìàí, íà

ìîäåëà íà çðåëè ìúæêè ïëúõîâå. Êîíòðîëíàòà

ãðóïà å ëåêóâàíà ñàìî ñ àòðîïèí è HI-6 â ïîñî÷å-

íèòå äîçè. Ñëåäâà äà ñå îòáåëåæè, ÷å êîìáèíà-

öèÿòà íà àòðîïèí ñ îêñèìåí ðåàêòèâàòîð íà ÕÅ (HI-

6, 2-PAM, Îáèäîêñèì) å âúçïðèåòà êàòî ñòàíäàðò

çà ëå÷åíèå íà îñòðè èíòîêñèêàöèè ñ íåðâíè àãåíòè.

Òàêàâà êîìáèíàöèÿ ñëóæè çà îòñòðàíÿâàíå íà

ïåðèôåðíèòå, íî íå è öåíòðàëíèòå åôåêòè

(ïðèñòúïíà ìîçú÷íà àêòèâíîñò, ðàçãúðíàò åïèëåï-

òè÷åí ñòàòóñ) íà çîìàí. Ïîëó÷åíèòå ðåçóëòàòè

íåäâóñìèñëåíî ñî÷àò, ÷å êîìáèíàöèÿòà, ñúäúðæà-

ùà LY293558 è êàðàìèôåí ïðåêðàòÿâà çíà÷èòåëíî

ïî-áúðçî åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ, ïðåäèçâèêàí îò

çîìàí, â ñðàâíåíèå ñ ãðóïàòà, ëåêóâàíà ñàìî îò

LY293558. Â äîïúëíåíèå íà òîâà ñëåäâà äà ñå

îòáåëåæè, ÷å ïðè äâîéíàòà êîìáèíàöèÿ íå ñå

ðåãèñòðèðà âúçâðúùàíå íà åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ

èëè ïðèñòúïíà àêòèâíîñò (spontaneous recurrent

seizures) äî êðàéíèÿ ñðîê íà íàáëþäåíèåòî (72

÷àñà). Ïðè æèâîòíèòå, òðåòèðàíè ñàìî ñ LY293558

ñå îò÷èòà çíà÷èòåëíî èçðàçåíà íåâðîïðîòåêöèÿ, â

ñðàâíåíèå ñ êîíòðîëíàòà ãðóïà (àòðîïèí + HI-6). Â

ñúùîòî âðåìå ëå÷åíèåòî ñ LY293558 è êàðàìèôåí

èçîáùî íå äîïóñêà íàñòúïâàíå íà ìîçú÷íè

óâðåæäàíèÿ [54]. Òåçè ðåçóëòàòè ïîòâúðæäàâàò

äàííèòå, ïîëó÷åíè îò ïî-ðàííî èçñëåäâàíå, êîåòî

ñå ðàçëè÷àâà îò öèòèðàíîòî ñàìî ïî òîâà, ÷å

LY293558 å ïðèëàãàí â êîìáèíàöèÿ ñ àòðîïèí è HI-

6, íî íå è ñ êàðàìèôåí. Öåííà èíôîðìàöèÿ,

ïîëó÷åíà îò ñúùîòî èçñëåäâàíå êàñàå ôàðìàêîêè-

íåòè÷íèÿ ïðîôèë íà LY293558, êîéòî ïîêàçâà, ÷å

ñúåäèíåíèåòî ëåñíî ïðåìèíàâà ïðåç êðúâíîìî-

çú÷íàòà áàðèåðà [55].

Åäíî îò ïîñëåäíèòå ïðîó÷âàíèÿ âúðõó åôåêòèâ-

íîñòòà íà ëåêàðñòâåíàòà êîìáèíàöèÿ îò LY215490 è

êàðàìèôåí å íà áàçàòà èçöÿëî íà àíàëèç íà ÅÅÃ

äàííè. Â õîäà íà èçñëåäâàíåòî ñà ñðàâíÿâàíè

åôåêòèòå íà ìèäàçîëàì (3 mg/kg) è êîìáèíàöèÿòà

LY215490 (10 mg/kg) ñ êàðàìèôåí (50 mg/kg),

âúâåäåíè èíòðàìóñêóëíî, êàêòî òîâà áè áèëî â

ðåàëíè óñëîâèÿ íà ÷îâåê. Ëå÷åíèåòî çàïî÷âà 60 ìèí.

ñëåä îòðàâÿíå ñ 1.2 LD
50

 çîìàí íà ìîäåëà íà ìëàäè

ïëúõîâå (âúçðàñò 21 äíè). Ðåçóëòàòèòå ñî÷àò, ÷å 80%

îò ïëúõîâåòå áåç ëå÷åíèå ðàçâèâàò ïðîäúëæèòåëåí

åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ, êîéòî äîáðå êîðåñïîíäèðà

ñúñ ñòåïåíòà íà èçðàçåíîñò íà ñèìïòîìèòå íà

îòðàâÿíå. Â äâåòå ãðóïè ñ ëå÷åíèå ñå óñòàíîâÿâà

óñïåøíî ïúðâîíà÷àëíî ïðåêðàòÿâàíå íà åïèëåï-

òè÷åí ñòàòóñ, íî ïðè æèâîòíèòå, òðåòèðàíè ñ

ìèäàçîëàì ñå ðåãèñòðèðà âúçñòàíîâÿâàíå íà

ïðèñòúïíàòà ìîçú÷íà àêòèâíîñò â ðàìêèòå íà 24 ÷àñà

ñëåä åêñïîçèöèÿòà. Ðàçëèêàòà ñïðÿìî ìèäàçîëàì è

êîìáèíàöèÿòà íà LY215490 ñ êàðàìèôåí å ñòàòèñòè-

÷åñêè çíà÷èìà, íåçàâèñèìî, ÷å è ïðè âòîðàòà

åêñïåðèìåíòàëíà ãðóïà ñå ðåãèñòðèðàò åïèçîäè íà

ïðèñòúïíà àêòèâíîñò, íî ñëàáî èçðàçåíà [56].

Ôàðìàêîëîãè÷íàòà åôåêòèâíîñò íà àíòàãîíèñòèòå

íà AMPA è GluK1 ðåöåïòîðèòå ïðè èíòîêñèêàöèè ñ

íåðâíè àãåíòè ñå îáÿñíÿâà ñ áèîõèìè÷íèòå

ïðîöåñè, íàñòúïâàùè ñëåä åêñïîçèöèÿòà. Íà÷àë-

íàòà õîëèíåðãè÷íà êðèçà, ñëåäâàùà íåîáðàòèìàòà

èíõèáèöèÿ íà åíçèìà àöåòèëõîëèíåñòåðàçà å

ïîñëåäâàíà îò ñâðúõàêòèâèðàíå íà ãëóòàìàòåð-

ãè÷íàòà âúçáóäíà ìåäèàòîðíà ñèòåìà. Òîâà

ñúâïàäà ñ íàðóøàâàíå íà ôóíêöèèòå íà ñèíàï-

òè÷íèòå GABA
A
 ðåöåïòîðè, êîåòî âîäè äî ðÿçêî

îòñëàáâàíå íà èíõèáèòîðíîòî äåéñòâèå íà ÃÀÌÊ è

íåéíèÿ êîíòðîë âúðõó ïðèñòúïíàòà ìîçú÷íà

àêòèâíîñò è ïðîèçòè÷àùèÿ îò íåÿ åïèëåïòè÷åí

ñòàòóñ. Ïîñòåïåííî ãëóòàìàòåðãè÷íàòà ñâðúõ-

àêòèâíîñò âçåìà ïðåâåñ, ñ ïðÿêîòî ó÷àñòèå íà

AMPAR, NMDAR è KAR, êîåòî îáóñëàâÿ ïîâòîð-

íî ðàçâèòèå íà ïðèñòúïíà ìîçú÷íà àêòèâíîñò.

Ïî òîçè íà÷èí ñå ñúçäàâà ïðåäïîñòàâêà çà

âúçíèêâàíå íà ñàìîïîääúðæàùî ñå åïèëåï-

òè÷íî îãíèùå [57-59]. Ïî òàçè ïðè÷èíà èçïîëçâà-

íåòî íà êîìáèíàöèÿ â ñúñòàâ àíòàãîíèñò íà AMPAR

è KAR êàòî LY293558 è àíòàãîíèñò íà NMDAR êàòî

êàðàìèôåí å íàïúëíî îïðàâäàíî, à è êàêòî ñî÷àò

èçëîæåíèòå ðåçóëòàòè òåðàïèÿòà å åôåêòèâíà â

ïðåêúñâàíåòî íà ïðèñòúïíàòà àêòèâíîñò è åïèëåï-

òè÷åí ñòàòóñ [60-61].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Íàòðóïàíèòå íàó÷íè äàííè äàâàò ñîëèäíè äîêàçà-
òåëñòâà çà íîâ ìåäèêàìåíòîçåí ïîäõîä çà îâëàäÿ-
âàíå íà åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ ïðè èíòîêñèêàöèÿ ñ
íåðâíè àãåíòè [5]. Àêöåíòúò ïàäà íà ïðåïàðàòà
LY293558, êîéòî å êëèíè÷íî òåñòâàí â ïðåäõîäíè
ãîäèíè â êà÷åñòâîòî íà àíàëãåòèê è ñå òîëåðèðà
äîáðå îò ÷îâåøêèÿ îðãàíèçúì. Çíà÷èòåëíèòå äàííè,
ñúáðàíè îò ïðåäêëèíè÷íî èçïèòàíèå, ãî îõàðàêòå-
ðèçèðàò êàòî âèñîêî åôåêòèâåí ñðåùó íåðâíè
àãåíòè. Î÷àêâàíèÿòà ñà â îáîçðèìî áúäåùå
ìåäèöèíàòà äà ðàçïîëàãà ñ íîâî, áåçîïàñíî è
íàäåæäíî ñðåäñòâî çà îâëàäÿâàíå íà åïèëåïòè÷åí

ñòàòóñ, õàðàêòåðåí çà òåæêèòå ôîðìè íà èíòîêñè-
êàöèÿ ñ íåðâíè àãåíòè è óñïåøíî ïðåäîòâðàòÿâàíå
íà ìîçú÷íèòå óâðåæäàíèÿ.

Ñëåäâà äà ñå îòáåëåæè, ÷å ëåêàðñòâåíàòà êîìáèíà-

öèÿ íà LY293558 ñ êàðàìèôåí (ñòàðî è äîáðå
ïîçíàòî ëåêàðñòâî) ìîæå äà ñå ïðèëàãà â ðàìêèòå

íà åäèí ÷àñ ñëåä åêñïîçèöèÿòà êúì íåðâåí àãåíò.
Òîâà å îñîáåíî âàæíî â ñëó÷àè íà ñèòóàöèÿ ñ

ïîðàçÿâàíå íà ãîëÿì áðîé öèâèëíè, êîãàòî ðåàëíî-

òî âðåìå çà îêàçâàíå íà ìåäèöèíñêà ïîìîù ùå
íàäõâúðëÿ çíà÷èòåëíî âðåìåòî, â êîåòî áåíçîäèà-

çåïèíèòå ìîãàò äà áúäàò åôåêòèâíè çà îâëàäÿâàíå
íà åïèëåïòè÷åí ñòàòóñ.
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ÈÌÓÍÎÃËÎÁÓËÈÍ À (IGA) È SARS-COV-2 ÈÍÔÅÊÖÈß

ÅËÅÍÀ ÂÈÊÅÍÒÈÅÂÀ

Ëàáîðàòîðèÿ ïî êëèíè÷íà èìóíîëîãèÿ – Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ, Ñîôèÿ

IGA AND SARS-COV-2 INFECTION

ELENA VIKENTIEVA

Laboratory of Clinical Immunology – Military Medical Academy, Sofia

ÐÅÇÞÌÅ

Ñïîðåä öåíòúðà çà êîíòðîë è ïðåâåíöèÿ íà

çàáîëÿâàíèÿòà (CDC), ïúðâè÷íèòå èìóíîäåôèöèòè

(PID) ñà ñðåä ñúñòîÿíèÿòà, êîèòî áèõà ìîãëè äà

ïðåäðàçïîëîæàò êúì òåæêà ôîðìà íà COVID-19.

Ïðîó÷âàíèÿ ñî÷àò, ÷å ïàöèåíòè ñ PID èëè ñèìïòîìà-

òè÷åí âòîðè÷åí èìóíîäåôèöèò (SID) ñà ñ ïî-âèñîêà

÷åñòîòà íà çàáîëåâàåìîñò è ñìúðòíîñò â ñðàâíåíèå

ñ îáùàòà ïîïóëàöèÿ. Ïî ïðàâèëî ëèöàòà ñ èìóííè

äåôèöèòè, äúëæàùè ñå íà íàðóøåíà ïðîäóêöèÿ íà

àíòèòåëà, â ÷àñòíîñò íà èìóíîãëîáóëèí À (IgA) ñà

ñ ïî-ãîëÿì ðèñê îò ðåñïèðàòîðíè èíôåêöèè, êàêâàòî

å è ïðè÷èíåíàòà îò SARS-CoV-2. IgA ïðèòåæàâà

ðåäèöà óíèêàëíè õàðàêòåðèñòèêè ñðåä èìóíîãëîáó-

ëèíîâèòå êëàñîâå. Îñíîâíèÿò ìó áèîëîãè÷åí åôåêò

å äà ïðåäïàçâà åïèòåëíèòå êëåòêè îò ïðèêðåïÿíå è

ïðîíèêâàíå íà ïàòîãåíè. Äîêàçàíî å, ÷å IgA

àíòèòåëàòà âúðõó ëèãàâè÷íàòà ïîâúðõíîñò èãðàÿò

ïî-âàæíà ðîëÿ îò IgG ïðè çàùèòàòà îò èíôåêöèè,

êàêòî è çà êðúñòîñàíî ïðîòåêòèâíèÿ èìóíèòåò

ñðåùó ìíîæåñòâîòî ïîäâèäîâå âèðóñåí õåìàãëó-

òèíèí. SARS-CoV-2 å âèðóñ ñ ïîä÷åðòàí ëèãàâè÷åí

òðîïèçúì, à ñåêðåòîðíèÿò IgA (sIgA) å ñ êëþ÷îâà

ðîëÿ â ðàííàòà çàùèòà è îãðàíè÷àâàíåòî íà

èíôåêöèÿòà. Ïðîåêòèðàíåòî íà âàêñèíè, ïðåäèçâèê-

âàùè äúëãîòðàéíà ñèñòåìíà, íî è àäåêâàòíà

ëèãàâè÷íà çàùèòà å èñòèíñêî ïðåäèçâèêàòåëñòâîòî.

Êîíöåïòóàëíî èíòðàìóñêóëíèòå âàêñèíè èíäóöèðàò

ïðåäèìíî IgG îòãîâîð è îñèãóðÿâàò çàùèòà ñðåùó

áåëîäðîáíè óñëîæíåíèÿ ñëåä èíôåêöèÿ, êàòî îáà÷å

îñòàâà âúçìîæíîñòòà çà ðåïëèêàöèÿ íà âèðóñà â

ãîðíèòå äèõàòåëíè ïúòèùà (ÃÄÏ), à îòòóê è ðèñêúò

çà ïðîäúëæàâàùî ïðåäàâàíå. Çà ðàçëèêà îò òÿõ,

èíòðàíàçàëíèòå âàêñèíè èíäóöèðàò sIgA ñ âúç-

ìîæíîñò çà çàùèòà íà ÃÄÏ îò èíôåêöèÿ è èçãðàæäà-

íåòî íà ò.íàð. „ñòåðèëèçèðàù èìóíèòåò“. Ïðåäâàðè-

òåëíè äàííè îò ïðåäêëèíè÷íè ïðîó÷âàíèÿ íà

íÿêîëêî ðàçðàáîòêè ñî÷àò êàïàöèòåò çà íåóòðàëèçè-

ðàíå íà ïðîäóöèðàíèòå IgA ñ ïðåäîòâðàòÿâàíå íà

èíôåêöèÿòà è ïî-íàòàòúøíîòî é ïðåäàâàíå.

Êëþ÷îâè äóìè: èìóíîãëîáóëèí À (IgA), SARS-Cov-2,

ñåêðåòîðåí IgA, èíòðàíàçàëíè âàêñèíè

ABSTRACT

Primary immunodeficiency (PID) has been listed

among conditions that may predispose to severe

COVID-19 by the Centers for Disease Control and

Prevention (CDC). In comparison to the general popu-

lation, according to various studies, patients with PID

and symptomatic secondary immunodeficiency (SID)

display greater morbidity and mortality from COVID-

19. As a rule, most people with immunodeficiencies,

especially with IgA deficiency are considered to be

at greater risk of respiratory infections such as those

caused by SARS-CoV-2. Among the immunoglobulin

classes, IgA has a number of unique characteristics.

IgA plays a very important role in protection against

several viral pathogens by neutralization or by pre-
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venting attachment and is crucial in early defense and

infection control on mucosal surfaces. SARS-CoV-2

is a virus with pronounced mucosal tropism. It has been

shown that on mucosal surfaces, IgA antibodies play

a more relevant role than IgG for protection and for

cross-protective immunity against multiple viral

hemagglutinin subtypes. The real challenge in vac-

cine design today is to induce long-lasting systemic

and mucosal protection. Conceptually, intramuscular

vaccines induce mainly IgG responses and pro-

vide protection against lung complications after infec-

tion, leaving the possibility of replication of the virus in

the upper airways, hence the risk for ongoing trans-

mission. On the contrary intranasal vaccines induce

more sIgA with the possibility to also protect upper

airways against infection and to build the so-called

“sterilizing immunity”. Preclinical data from several

candidate intranasal vaccines show that they can in-

duce neutralizing IgA and prevent infection and trans-

mission. 

Keywords: IgA, SARS-Cov-2, secretory IgA, intrana-

sal vaccines

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

IgA å ãëàâíèÿò èìóíîãëîáóëèí â ñåêðåòèòå (ñëþíêà,

ñëóç, ïîò, ñòîìàøåí ñîê, ñúëçè), íî ñúùî è â

êîëàñòðàòà è ìàé÷èíîòî ìëÿêî, èçïúëíÿâàù ðîëÿ

íà îñíîâåí èçòî÷íèê íà çàùèòà â ãàñòðîèíòåñòèíàë-

íèÿ òðàêò (ÃÈÒ) íà íîâîðîäåíîòî. Ïðîèçâåæäà ñå â

êîëè÷åñòâî 3-5 g/äåí, êàòî ïîñòúïâà â êðúâîîáðà-

ùåíèåòî â êîíöåíòðàöèÿ îò 2-3 mg/ml [1, 2]. Ïðè

õîðàòà å ïðåäñòàâåí îò äâà ñóáêëàñà – IgA1 è IgA2

[3]. Àêî ñå ñóìèðà öÿëàòà ïðîäóêöèÿ íà IgA íà

ëèãàâè÷íèòå ïîâúðõíîñòè, êîëè÷åñòâåíî òîé áè áèë

ãëàâíèÿò èìóíîãëîáóëèí, ñèíòåçèðàí â ÷îâåøêèÿò

îðãàíèçúì. Ïðèáëèçèòåëíî 90% îò ñåðóìíèÿ IgA å

ìîíîìåðåí IgA1, êàòî äèìåðíèòå è ïîëèìåðíèòå

ôîðìè íà IgA1 è IgA2, ñâúðçàíè ñ J-âåðèãà ñà

ïðåîáëàäàâàùè íà ëèãàâè÷íèòå ïîâúðõíîñòè,

êúäåòî èãðàÿò îñíîâíà ðîëÿ â çàùèòàòà ñðåùó

òîêñèíè, âèðóñè è áàêòåðèè ÷ðåç íåóòðàëèçèðàíå

èëè ÷ðåç ïðåäîòâðàòÿâàíå ïðèêðåïâàíåòî èì êúì

åïèòåëèÿ. IgA1 ïîä ôîðìà íà äèìåð èìà â

ñëþíêàòà, ìëå÷íèòå æëåçè, äèõàòåëíèòå ïúòèùà è

ïðîêñèìàëíèòå îòäåëè íà ÃÈÒ, äîêàòî äèìåðíèÿò

IgA2 ôîðìèðà 60% îò IgA â ìóêîçàòà íà ðåñïèðà-

òîðíèÿ è õðàíîñìèëàòåëíèÿ òðàêò [4, 5, 6].

Îñíîâíàòà ðàçëèêà ìåæäó IgA1 è IgA2 å â ìîëåêóë-

íàòà èì ñòðóêòóðà. Äåëåöèÿ íà 13 àìèíîêèñåëèíè

â øàðíèðíàòà îáëàñò íà IgA2 å ïðè÷èíà çà

óñòîé÷èâîñòòà íà òîçè ñóáêëàñ íà äåéñòâèåòî íà

ïðîòåàçèòå îò ðåäèöà ïàòîãåíè êàòî Haemophilus

influenzae òèï 1 è Neisseria gonorrhoeae òèï 2, â

äèõàòåëíèòå ïúòèùà è ÃÈÒ [1, 7, 8]. Â ïðîöåñà íà

ñèíòåç è ñåêðåöèÿ íà îãðîìíîòî ðàçíîîáðàçèå

(ðåïåðòîàð) îò IgA ìîëåêóëè, íåîáõîäèìè çà

çàùèòàòà ñðåùó ðàçëè÷íè ïàòîãåííè ìèêðîîðãàíèç-

ìè è çà íàìàëÿâàíå íà èìóííàòà àêòèâàöèÿ,

ó÷àñòâàò êàêòî Ò-íåçàâèñèìè (ðàííè), òàêà è Ò-

çàâèñèìè (êúñíè) ìåõàíèçìè. Ðàííèÿò õóìîðàëåí

îòãîâîð ñðåùó SARS-CoV-2 å äîìèíèðàí îò IgA

àíòèòåëà, äîïðèíàñÿùè çíà÷èòåëíî çà íåóòðàëèçè-

ðàíåòî íà âèðóñà. Ëèïñàòà íà àíòè-SARS-Cov-2 IgA

è ñåêðåòîðåí IgA (sIgA) ìîæå äà ïðåäñòàâëÿâà

âúçìîæíà ïðè÷èíà çà ñòåïåíòà íà òåæåñò íà COVID-

19, ôàêòîð ñ îòíîøåíèå êúì óñïåõà/íåóñïåõà ïðè

âàêñèíèðàíå è/èëè çà ïðîòðàõèðàíîòî „î÷èñòâàíå“

íà âèðóñà îò íÿêîè ëèöà.

ÌÅÕÀÍÈÇÌÈ ÍÀ ÑÈÍÒÅÇ È ÑÅÊÐÅÖÈß ÍÀ IGA

Îñíîâåí èçòî÷íèê íà ñåðóìåí IgA ñà äúëãî-

æèâååùè ïëàçìàòè÷íè êëåòêè â êîñòíèÿò ìîçúê [9],

äîêàòî ñåêðåòîðíèÿò IgA å ïðîäóêò íà àêòèâèðàíè

IgM+ Â-êëåòêè, íàìèðàùèòå ñå â òúíêî÷ðåâíèòå

Ïàéåðîâè ïëàêè (ÏÏ), ñëèâèöèòå è äðóãè ñóáìóêîç-

íè ëèìôîèäíè òúêàíè è ïîçíàòè ïîä îáùîòî

íàèìåíîâàíèå ìóêîçî-ñâúðçàíà ëèìôîèäíà òúêàí

(MALT). Ïðîöåñúò íà Â-êëåòú÷íî àêòèâèðàíå

èçèñêâà àíòèãåí. Â ñëó÷àÿ ñ ÏÏ òîé ñå äîñòàâÿ îò

ò.íàð. îò Ì-êëåòêè, „îáëèöîâàùè“ òåõíèòå ñòåíè [10,

11]. Ñëåäâà ïðîöåñ íà èçîòèïíî ïðåâêëþ÷âàíå íà

IgM+ Â-êëåòêèòå êúì IgA+ Â-êëåòêè ñ ó÷àñòèåòî íà Ò-

êëåòú÷íî çàâèñèìè è/èëè Ò-êëåòú÷íî íåçàâèñèì

ìåõàíèçìè. IgA+ Â-êëåòêèòå íàïóñêàò ÏÏ, íàâëè-

çàéêè â êðúâîîáðàùåíèåòî, êàòî áëàãîäàðåíèå íà

åêñïðåñèÿòà íà ò.íàð. „homing“ ðåöåïòîðè, íà

ñëåäâàù åòàï ìèãðèðàò êúì lamina propria îò

ñòîìàøíî-÷ðåâíàòà è äèõàòåëíàòà ëèãàâèöè,

êúäåòî ñå äèôåðåíöèðàò â IgA-ñåêðåòèðàùè

ïëàçìàòè÷íè êëåòêè. Çà ðàçëèêà îò íàìèðàùèÿ ñå

â öèðêóëàöèÿòà ìîíîìåðåí IgA, ñåêðåòèðàíèÿò îò

ïëàçìàòè÷íèòå êëåòêè sIgA å äèìåðåí. Ñúñòîè ñå

îò äâå ÷åòèðè-âåðèæíè åäèíèöè, ñâúðçàíè ñ åäíà

J-âåðèãà. J-âåðèãàòà îò äèìåðà ïðèòåæàâà ñïîñîá-

íîñò çà ñâúðçâàíå ñúñ ñïåöèôè÷íè òðàíñïîðòíè

ðåöåïòîðè (ïîëè-Ig-ðåöåïòîðè) îò ïîâúðõíîñòòà íà

åïèòåëíèòå êëåòêè. Ñëåäâà åíäîöèòîçà è òðàíñïîð-

òèðàíå íà öåëèÿò IgA-ðåöåïòîðåí êîìïëåêñ

âúòðåêëåòú÷íî è îñâîáîæäàâàíåòî ìó â èçâúíêëå-

òú÷íîòî ïðîñòðàíñòâî êàòî äèìåðåí IgA ñ ïðèêðå-

ïåí ñåêðåòîðåí êîìïîíåíò (ôèã. 1). Èìåííî

ñåêðåòîðåíèÿò êîìïîíåíò çàùèòàâà IgA îò ïðîòåî-

ëèòè÷íèòå åíçèìè, ïðèñúñòâàùè â äèõàòåëíèÿ è

õðàíîñìèëàòåëíèÿ òðàêò è å ïðè÷èíà çà íÿêîè îò

óíèêàëíèòå ìó áèîëîãè÷íè ñâîéñòâà [12].

Îñîáåíîñò íà Ò-çàâèñèìèòå ìåõàíèçìè å, ÷å

èçèñêâàò íàé-ìàëêî åäíà ñåäìèöà çà ðàçâèòèå. Òîâà

å òâúðäå äúëúã ïåðèîä îò âðåìå ùî êàñàå ëèãà-

âè÷íèòå èíôåêöèè. Åñòåñòâåíèòå àíòèòåëà, êîèòî ñà

ïðåäèìíî îò IgM èçîòèï, ãåíåðèðàíè íåçàâèñèìî îò

ïðåäõîäíè ñðåùè ñ àíòèãåí, ñå õàðàêòåðèçèðàò ñ

øèðîêà ðåàêòèâíîñò è âàðèàáèëåí àôèíèòåò è ñà â

ñúñòîÿíèå äà „çàäúðæàò“ èíôåêöèÿòà â ïðîäúëæå-

íèå íà 2 ñåäìèöè, êîåòî å òåõíîëîãè÷íîòî âðåìå,

íåîáõîäèìî çà ïðîèçâîäñòâîòî íà àíòèòåëà ñ âèñîê

àôèíèòåò [13, 14]. Îò äðóãà ñòðàíà ïðîäóêöèÿ íà IgA

àíòèòåëà ìîæå äà çàïî÷íå ÷ðåç âêëþ÷âàíå íà ïî-

áúðçè, Ò-íåçàâèñèìè ìåõàíèçìè, ñ ó÷àñòèåòî íà Â-

êëåòú÷íèÿ àêòèâèðàù ôàêòîð (BAFF). Ò-íåçàâèñèìè

ìåõàíèçìè, âêëþ÷âàùè TLR9 (Toll like receptor 9) è

TACI (Transmembrane activator and CAML interactor;

CD267) ãåíåðèðàò ïî-ãîëÿìàòà ÷àñò îò IgA àíòèòå-
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ëàòà â ÃÈÒ. TACI å ìîëåêóëà ñ êëþ÷îâà ðîëÿ â

êîíòðîëà íà Ò-êëåòú÷íî íåçàâèñèìèòå Â-êëåòú÷íè

îòãîâîðè, êàòî: 1) èíõèáèðà Â-êëåòú÷íàòà åêñïàíçèÿ;

2) èíäóöèðà ðåêîìáèíàíòíèòå ïðîöåñè â Â-êëåòêèòå,

ñâúðçàíè ñ èçîòèïíîòî ïðåâêëþ÷âàíå; 3) ñòèìóëèðà

äèôåðåíöèàöèÿòà íà Â-êëåòêèòå êúì ïëàçìàòè÷íè

êëåòêè è å îòãîâîðíà çà òÿõíàòà ïðåæèâÿåìîñò [15,

16]. Ìóòàöèè, çàñÿãàùè ãåíà çà TACI ñå àñîöèèðàò ñ

èìóíîäåôèöèòíè ñúñòîÿíèÿ, êàòî íàé-÷åñò å îáùèÿò

âàðèàáèëåí èìóíåí äåôèöèò (CVID) – ñúñòîÿíèå,

õàðàêòåðèçèðàùî ñå ñ íåîáè÷àéíî íèñêè íèâà íà

àíòèòåëà.

Ôèãóðà 1.  Èìóíîãëîáóëèí À (IgA) – ñòðóêòóðà

ÁÈÎËÎÃÈ×ÍÈ ÕÀÐÀÊÒÅÐÈÑÒÈÊÈ ÍÀ IGA

IgA ïðèòåæàâà ðåäèöà óíèêàëíè õàðàêòåðèñòèêè

ñðåä èìóíîãëîáóëèíîâèòå êëàñîâå. Òîé å îñíîâåí

„èíñòðóìåíò“ â ïúðâè÷íàòà èìóííà çàùèòà ñðåùó

ëîêàëíè èíôåêöèè â îáëàñòè êàòî äèõàòåëíà,

õðàíîñìèëàòåëíà, óðîãåíèòàëíà ñèñòåìè. Îñíîâ-

íèÿò ìó áèîëîãè÷åí åôåêò å äà ïðåäïàçâà åïèòåë-

íèòå êëåòêè îò ïðèêðåïÿíå è ïðîíèêâàíå íà

ïàòîãåíè. Àíòèòåëàòà îò òîçè òèï áëîêèðàò

àíòèãåíèòå îò ïîâúðõíîñòòà íà ïàòîãåíà, êàòî ïî

òîçè íà÷èí ïðå÷àò íà ñâúðçâàíåòî èì ñ ðåöåïòîðèòå

îò ìåìáðàíàòà íà åïèòåëíèòå êëåòêè, êîèòî ñå

èçïîëçâàò îò ìèêðîîðãàíèçìèòå ïðè çàðàçÿâàíå ò.å.

èçâúðøâà ò.íàð. ïðîöåñ íà „èìóííî èçêëþ÷âàíå“.

Îñâåí òîâà IgA àíòèòåëàòà ñà ñïîñîáíè äà

îñúùåñòâÿâàò è âúòðåêëåòú÷íî íåóòðàëèçèðàíå íà

âèðóñè, êàòî íàâëÿçàò â öèòîïëàçìàòà è ñå ñâúðæàò

ñ òÿõ. Íå ñâúðçâàò è íå àêòèâèðàò êîìïëåìåíòà,

ïîðàäè êîåòî íå ïðåäèçâèêâàò áàêòåðèàëíà ëèçà,

íî â ïðèñúñòâèåòî íà ëèçîçèì ïðèòåæàâàò áàêòåðè-

öèäíà àêòèâíîñò ñðåùó ãðàì-íåãàòèâíè ìèêðîîðãà-

íèçìè. IgA å åôåêòèâíî àãëóòèíèðàùî àíòèòÿëî.

Ó÷àñòâà àêòèâíî â ìåõàíèçìèòå íà î÷èñòâàíå íà

èìóííè êîìïëåêñè, ïðåäîòâðàòÿâàéêè ðàçâèòèåòî

íà èìóíîêîìïëåêñíè è àâòîèìóííè áîëåñòè.

IgA èìà îñíîâíà ðîëÿ â çàùèòàòà ñðåùó ðåäèöà

âèðóñè, êàòî ðåñïèðàòîðíèÿ ñèíöèòèàëåí âèðóñ

(RSV), èíôëóåíöà âèðóñèòå (ãðèïíèòå âèðóñè),

íÿêîè ðîòàâèðóñè, ïîëèîìèåëèòíèÿ è äð. Ïî âðåìå

íà èíôåêöèÿ ñ RSV êîëè÷åñòâîòî íà BAFF â áåëèòå

äðîáîâå íàðàñòâà. Ïðîöåñúò å àñîöèèðàí ñ

èçîòèïíî-ïðåâêëþ÷âàíå è ñèíòåçà íà IgA àíòèòåëà

ñðåùó RSV [17], äîêàòî íåóòðàëèçàöèÿòà íà BAFF

âîäè äî íàìàëåíè íèâà íà ñèíòåç íà sIgA ñ

ïîñëåäâàùî âëîøàâàíå è îáîñòðÿíå íà ïðîÿâèòå

íà èìóíîäåôèöèòíîòî ñúñòîÿíèå â õîäà íà

âèðóñíàòà èíôåêöèÿòà [18]. Èçâåñòíî å, ÷å

ëîêàëíèòå IgA îòãîâîðè, â êîîïåðàöèÿ ñ íÿêîè

íåñïåöèôè÷íè âðîäåíè ôàêòîðè, ïðåäïàçâàò îò

èíôåêöèÿ ñ âèðóñà íà ãðèïà, áåç äà ïðåäèçâèêâàò

ïîòåíöèàëíî âðåäåí âúçïàëèòåëåí îòãîâîð [19].

Âèñîêè íèâà íà àíòè-IgA àíòèòåëà ñðåùó èíôëóåí-

öà âèðóñà â ìàé÷èíàòà êúðìà ñå àñîöèèðàò ñ ïî-

íèñêà ÷åñòîòà íà ðåñïèðàòîðíè çàáîëÿâàíèÿ ïðè

íîâîðîäåíèòå [20].

Îò äðóãà ñòðàíà, ñðàâíåí ñ îñòàíàëèòå èìóíîãëîáó-

ëèíîâè êëàñîâå, IgA å ïî-åôåêòèâåí ïðè ïðèâëè÷à-

íåòî íà íåóòðîôèëíèòå ãðàíóëîöèòè â ìÿñòîòî íà

èíôåêöèÿòà [21]. Îïñîíèçèðàíè ñ IgA ÷àñòèöè,

ñâúðçàíè ñúñ ñïåöèôè÷íèòå çà IgA (FcáR) ðåöåï-

òîðè îò íåóòðîôèëíàòà ïîâúðõíîñò çàñèëâàò

îáðàçóâàíåòî íà àêòèâíè êèñëîðîäíè ðàäèêàëè,

íåóòðîôèëíè èçâúíêëåòú÷íè „îòëîìêè“ (NETs), êàêòî

è ñåêðåöèÿòà íà ëåâêîòðèåí Â4 (LTB4) ïîâèøàâàù

õåìîòàêñèñà [22]. Ïîãëúíàòèòå îò ôàãîöèòèðàùèòå

êëåòêè êîìïëåêñè IgA-àíòèãåíåí áèâàò îòñòðàíåíè

îò êðúâîîáðàùåíèåòî, êîåòî å äîïúëíèòåëåí

ìåõàíèçúâ çà êîíòðîë íàä èíôåêöèÿòà.

IGA ÀÍÒÈÒÅËÀ È SARS-COV-2

Èçìåí÷èâîñòòà íà SARS-CoV-2 ïðåäïîëàãà, ÷å

èíäèâèäóàëíàòà èìóíîëîãè÷íà ðåàêòèâíîñò å

ðåøàâàùà çà îïðåäåëÿíå íà êëèíè÷íèÿ õîä, êîéòî

âàðèðà îò àñèìïòîìàòè÷íî äî ëåêî çàáîëÿâàíå,

çàñÿãàùî ïðåäèìíî ãîðíèòå äèõàòåëíè ïúòèùà èëè

óìåðåíî äî òåæêî ñ ðåñïèðàòîðåí äèñòðåñ è

ìóëòèîðãàííà íåäîñòàòú÷íîñò, èçèñêâàùè èíòåí-

çèâíî ëå÷åíèå [23, 24]. Ïðè ñðåùà ñ ïàòîãåí, çà

êîéòî íÿìà èçãðàäåí èìóíèòåò, îðãàíèçìúò ðåàãèðà

ñ áúðçî àíãàæèðàíå íà êîìïîíåíòèòå íà âðîäåíàòà

èìóííà ñèñòåìà ñ öåë îãðàíè÷àâàíå íà èíôåêöèÿòà

è îñèãóðÿâàíå íà íåîáõîäèìîòî âðåìå çà âêëþ÷-

âàíå íà ìåõàíèçìèòå íà àäàïòèâíèÿ / ïðèäîáèòèÿ

èìóíåí îòãîâîð, ÷èÿòî çàäà÷à å äà ãåíåðèðà

ñïåöèôè÷íè, âèñîêîàôèíèòåòíè àíòèòåëà è

ïàìåòîâè Â- è Ò-êëåòêè. Ìàùàáíî ïðîó÷âàíå íà

àíòèòåëíèÿ îòãîâîð ñðåùó SARS-CoV-2 óñòàíîâÿâà

ïðîäóêöèÿ íà ñïåöèôè÷íè çà âèðóñà àíòèòåëà îò

âñè÷êè èìóíîãëîáóëèíîâè èçîòèïîâå, âêëþ÷èòåëíî

IgM, IgG è IgA [25], êàòî âñè÷êè IgG ïîäêëàñîâå ñà

ïðåäñòàâåíè ñ ïðåäîìèíèðàíå íà IgG1 ñóáôðàê-

öèÿòà [26]. Êèíåòèêàòà íà ñïåöèôè÷íàòà èìóíîãëî-

áóëèíîâà ïðîäóêöèÿ ñðåùó ðåöåïòîð-ñâúðçâàùèÿ

äîìåí (RBD) îò S1- è N-ïðîòåèíà ïîêàçâà, ÷å ïî-

ãîëÿìàòà ÷àñò îò ïàöèåíòèòå ïðîäóöèðàò îòêðèâàå-

ìè IgG è IgA íåóòðàëèçèðàùè àíòèòåëà â ðàìêèòå
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íà 2-3 ñåäìèöè îò íà÷àëîòî íà ñèìïòîìèòå. Ñëåäâà

ïåðèîä íà óâåëè÷åíèå íà òèòðèòå íà íåóòðàëèçèðà-

ùèòå àíòè-RBD IgG è àíòè-N àíòèòåëà ñ äîñòèãàíå

íà ïëàòî îêîëî 4 -òà ñåäìèöà, çà ðàçëèêà îò

ñåðóìíèòå IgA, êîèòî êúì 28 äåí çàïî÷âàò äà

íàìàëÿâàò [27]. Ñúùàòà äèíàìèêà ñå íàáëþäàâà è

ïðè àñèìïòîìàòè÷íà ôîðìà íà èíôåêöèÿ ñúñ

SARS-CoV-2 [28]. Ñêîðî ñëåä íà÷àëîòî íà êëèíè÷-

íàòà ñèìïòîìàòèêà ñå óñòàíîâÿâà åêñïàíçèÿ íà IgA-

ïðîäóöèðàùè ïëàçìàòè÷íè êëåòêè ñ ïîòåíöèàë çà

ëèãàâè÷íî ïîñåëÿâàíå (houming) [29]. Âúïðåêè, ÷å

âèðóñ-ñïåöèôè÷íèòå àíòèòåëíè îòãîâîðè ñå

ìåäèèðàò îò âñè÷êè èìóíîãëîáóëèíîâè èçîòèïîâå,

IgA äîïðèíàñÿ çà íåóòðàëèçèðàíåòî íà âèðóñà â ïî-

ãîëÿìà ñòåïåí â ñðàâíåíèå ñ IgG [29]. Âåðîÿòíî

òîâà èìà îòíîøåíèå êúì çàùèòàòà ñðåùó ïîâòîðíà

èíôåêöèÿ [30]. Ïðåç ïúðâèòå øåñò ìåñåöà ñëåä

èíôåêöèÿòà, ïàìåòîâèÿò Â-êëåòú÷åí îòãîâîð ñðåùó

SARS-CoV-2 ñå ðàçâèâà êàòî ðåçóëòàò îò íàòðóï-

âàíåòî íà èìóíîãëîáóëèíîâè ñîìàòè÷íè ìóòàöèè.

Óñòàíîâåíî å ñïîäåëÿíå íà VH-ïîñëåäîâàòåëíîñòè

ìåæäó IgA è IgG, êîåòî ïðåäïîëàãà, ÷å ñúùèòå Â-

êëåòêè ñà â ñúñòîÿíèå äà ãåíåðèðàò Â-êëåòú÷åí

êëîí, â ðåçóëòàò íà ïîçèòèâíà ñåëåêöèÿ, ñïåöèàëè-

çàöèÿ è êëàñ-ïðåâêëþ÷âàíå [31]. Ñðàâíåíî ñ

ìîíîìåðèòå ôîðìè íà IgA è IgG, äèìåðíèÿò IgA å ñ

ïî-ìîùåí íåóòðàëèçèðàù êàïàöèòåò [29]. SARS-

CoV-2 å âèðóñ ñ ïîä÷åðòàí ëèãàâè÷åí òðîïèçúì,

êîåòî îïðåäåëÿ íà äèìåðíàòà ôîðìà íà IgA,

êàêâàòî å sIgA êëþ÷îâà ðîëÿ â ðàííàòà çàùèòà è

îãðàíè÷àâàíåòî íà èíôåêöèÿòà. Íåçàâèñèìî, ÷å

ñåðóìíèòå êîíöåíòðàöèè íà IgA àíòèòåëàòà ïðè

SARS-CoV-2 íàìàëÿâàò äî åäèí ìåñåö ñëåä

èíôåêòèðàíå, íåóòðàëèçèðàùèòå sIgA îñòàâàò

îòêðèâàåìè â ñëþíêàòà çà ñðàâíèòåëíî ïî-äúëúã

ïåðèîä îò 49 äî 73 äíè [32]. In vitro å óñòàíîâåíî,

÷å ÷îâåøêî ìîíîêëîíàëíî IgA àíòèòÿëî, êðúñòîñàíî-

ðåàãèðàùî ñ SARS-CoV è SARS-CoV-2 S-ïðîòåè-

íèòå, å â ñúñòîÿíèå äà íåóòðàëèçèðà èíôåêöèÿòà

ñúñ SARS-Cov-2, êîãàòî ñå êîíâåðòèðà â sIgA [33].

Ñåêðåòîðíèÿò IgA â ÷åðâàòà è ìîíîìåðíèÿò IgA â

ñåðóìà ñà êëîíàëíî ñâúðçàíè [34]. Ñåêðåòîðåí IgA,

ñïåöèôè÷åí çà SARS-CoV-2 å îòêðèò â ìëÿêîòî [35]

íà ìàéêè, çàðàçåíè ñ SARS-CoV-2, êîåòî äåìîí-

ñòðèðà, ÷å â îòãîâîð íà èíôåêöèÿòà ñúñ SARS-CoV-

2 íå ñàìî ñå ïðîèçâåæäà sIgA, íî è ñå ïðåäàâà íà

íîâîðîäåíîòî è ãî çàùèòàâà. Ïðåäïîëàãà ñå, ÷å ïðè

âúçðàñòíè èçìåðâàíåòî íà SARS-CoV-2 sIgA áè

ìîãëî äà áúäå îò ïîìîù çà èäåíòèôèöèðàíå íà

ëèöàòà, çàùèòåíèòå îò ñèìïòîìàòè÷íî ïðîòè÷àíå

íà èíôåêöèÿòà [32].

IGA ÄÅÔÈÖÈÒ È SARS-COV-2

Âðîäåíèòå èìóíîäåôèöèòíè ñúñòîÿíèÿ îáõâàùàò

ãðóïà ðåäêè íàðóøåíèÿ, õàðàêòåðèçèðàùè ñå ñ

âðîäåí äåôåêò íà åäèí èëè ïîâå÷å êîìïîíåíòà íà

èìóííàòà ñèñòåìà. Êàòî òàêèâà òå ìîãàò äà áúäàò

ðàçãëåæäàíè â êîíòåêñòà íà ñúñòîÿíèÿ ñ âèñîê ðèñê

ïî âðåìå íà ïàíäåìèÿ. Ëèïñàòà íà àíòèòåëà,

îòãîâîðíè çà çàùèòà îò èíôåêöèè å âúçìîæíà

ïðè÷èíà çà òåæåñòòà íà COVID-19 è íåóñïåõà íà

ïîñòâàêñíàëíèòå îòãîâîðè, îñîáåíî ïðè ïàöèåíòè

ñ ïúðâè÷åí àíòèòåëåí äåôèöèò (PAD). Ïðîñïåêòèâ-

íî ïðîó÷âàíå íà ïàöèåíòè ñ êîìáèíèðàí èìóíîäå-

ôèöèò è èìóííà äèñðåãóëàöèÿ ïîêàçâà, ÷å ïðè

íàðàñòâàíå íà ÷åñòîòàòà íà èíôåêöèèòå ñàìî ñ 1,23

ïúòè, òåçè ïàöèåíòè èìàò îêîëî 10 ïúòè ïî-âèñîêà

ñìúðòíîñò, ñðàâíåíî ñ îáùàòà ïîïóëàöèÿòà [36, 37].

Â ïðîó÷âàíå, âêëþ÷âàùî ïàöèåíòè, èíôåêòèðàíè

ñúñ SARS-CoV-2, Rawla P. è êîë. óñòàíîâÿâàò

íàðóøåíî ïðîèçâîäñòâîòî íà sIgA â ëèãàâèöàòà íà

äèõàòåëíèòå ïúòèùà è ÷åðâàòà [38]. Ñúùåâðåìåííî

ðåäèöà êîëåêòèâè ñúîáùàâàò çà ñëó÷àè íà ïàöèåí-

òè ñ ïúðâè÷åí àíòèòåëåí äåôèöèò (PAD) [39, 40,

41] è ðàçëè÷åí êëèíè÷åí õîä íà èíôåêöèÿòà ñúñ

SARS-CoV-2. Ïðè íàé-÷åñòàòà ôîðìà íà ñèìïòîìà-

òè÷åí PAD – îáùèÿò âàðèàáèëåí èìóíåí äåôèöèò

(CVID), ïðè êîéòî Â-êëåòêèòå îáèêíîâåíî ñà â

íîðìàëåí áðîé, íî íèâîòî íà îáùèòå èìóíîãëîáó-

ëèíè å ïîä 300 mg/dl, COVID-19 èìà òåæêî êëèíè÷íî

ïðîòè÷àíå, äîêàòî ïðè ïàöèåíòè ñ X-ñâúðçàíà

àãàììàãëîáóëèíåìèÿ (XLA), õàðàêòåðèçèðàùà ñå ñ

ïúëíî ëèïñà íà Â-êëåòêè â ïåðèôåðíàòà êðúâ,

îòñúñòâèå íà IgM, IgA, IgD è IgE ïðè íàëè÷èå íà

IgG â êîëè÷åñòâî ïî-ìàëêî îò 200 mg/dl èíôåêöèÿòà

ìîæå äà îñòàíå áåçñèìïòîìíà èëè äà èìà ëåêî

ïðîòè÷àíå. È CVID, è XLA ñå õàðàêòåðèçèðàò ñ

òåæêà õèïîãàìàãëîáóëèíåìèÿ è äåôåêò â ïðîèçâîä-

ñòâîòî íà àíòèòåëà, íî ñ äîñòà âàðèàáèëåí õîä íà

ïðîòè÷àíå ïðè èíôåêòèðàíå ñúñ SARS-CoV-2, êîåòî

òåïúðâà ïðåäñòîè äà áúäå èçÿñíÿâàíî.

Äðóãà ôîðìà íà àíòèòåëåí äåôèöèò å ñåëåêòèâíèÿò

IgA äåôèöèò – ïúðâè÷åí èìóíîäåôèöèò, õàðàêòåðè-

çèðàù ñå ñ íåîòêðèâàåìè íèâà íà èìóíîãëîáóëèí

À (ïîä 5 mg/dl) â êðúâòà è ñåêðåòèòå, ïðè íîðìàëíè

íèâà íà äðóãèòå èìóíîãëîáóëèíîâè êëàñîâå [37]. Â

ßïîíèÿ, ïîðàäè íèñêàòà ÷åñòîòà íà òîâà ñúñòîÿíèå

å óñòàíîâåíà ïîëîæèòåëíà êîðåëàöèÿ ñ ïî-íèñêîòî

ðàçïðîñòðàíåíèå íà COVID-19 â ñðàâíåíèå ñ äðóãè

ñòðàíè, êúäåòî ÷åñòîòàòà ìó äîñòèãà 1:600 ëèöà

[42]. Ñïîðåä àâòîðèòå íà ïðîó÷âàíåòî ïàöèåíòèòå

ñ PAD è ïàöèåíòèòå ñúñ ñåëåêòèâåí IgA äåôèöèò

èìàò ìíîãî íèñúê èëè ñóáîïòèìàëåí îòãîâîð ïðè

èìóíèçàöèÿ ñðåùó SARS-CoV-2, òúé êàòî ëèïñâà

îñíîâíèÿò „èíñòðóìåíò“ çà ñèñòåìíà è ëèãàâè÷íà

çàùèòà. Íåùî ïîâå÷å, òå äîêëàäâàò, ÷å òåçè

ïàöèåíòè èìàò óâåëè÷åíà ïðîäúëæèòåëíîñò íà

SARS-CoV-2 ïîçèòèâíîñò, ïðåäè íåãàòèâèðàíå íà

PCR òåñòà [42]. Äåôèöèò íà IgA ìîæå äà íàñòúïè è

âòîðè÷íî. Äîêëàäâàíè ñà ñëó÷àè, ïðè êîèòî

ìåäèêàìåíòè êàòî ñóëôàñàëàçèí, d-ïåíèöèëàìèí,

çëàòî, ôåíèòîèí, âàëïðîåâà êèñåëèíà, òèðîêñèí,

êàïòîïðèë, ëåâàìèçîë è öèêëîñïîðèí ïðè÷èíÿâàò

äåôèöèò íà sIgA ñúñ ñúîòâåòíèòå ïîñëåäñòâèÿ îò

òîâà. Ðåäèöà äðóãè èíôåêöèîçíè çàáîëÿâàíèÿ êàòî

ïðè÷èíåíèòå îò öèòîìåãàëîâèðóñ (CMV), âèðóñà íà

Epstein Barr (EBV), ðóáåîëàòà, êàêòî è òîêñîïëàçìî-

çàòà [38] ñúùî ñå ñú÷åòàâàò ñ íàðóøåíà ïðîäóêöèÿ

íà IgA.

Âåðîÿòíî, â öÿëîñòíàòà ñòðàòåãèÿ çà ïðåäîòâðàòÿ-

âàíå è ïî-åôåêòèâíîòî ñïðàâÿíå ñúñ SARS-CoV-2

èíôåêöèÿòà, âàæíà ñòúïêà íàïðåä ìîæå äà ñå

îêàæå ñòèìóëèðàíåòî íà ïðîèçâîäñòâîòî íà sIgA.

Ñúùåñòâóâàò ðàçëè÷íè âàðèàíòè íà ïîäõîä. Åäèí
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îò òÿõ âêëþ÷âà ïðèëîæåíèåòî íà ïðîáèîòè÷íè ïðå-

ïàðàòè, êàòî â ïðîâåäåíî äâîéíî-ñëÿïî ñðàâíèòåëíî

ïðîó÷âàíå, â êîåòî â ïðîäúëæåíèå íà 12 ñåäìèöè ñà

ïðèëàãàíè Lactobacillus delbrueckii ssp. Bulgaricus R-1

ùàì è å íàáëþäàâàíî çíà÷èòåëíî óâåëè÷åíèå íà

ïðîèçâîäñòâîòî íà sIgA â ñëþíêàòà â îòãîâîð íà

AH3N2 âèðóñà [43].

Äðóã ïîäõîä ñà ðàçðàáîòåíèòå èíòðàíàçàëíè

âàêñèíè. Ïîâå÷åòî àíòèâèðóñíè âàêñèíè êúì

íàñòîÿùèÿ ìîìåíò ñå ïðèëàãàò ìóñêóëíî, ïîðàäè

êîåòî íå âèíàãè ìîãàò äà ïðåäèçâèêàò àäåêâàòåí

ëèãàâè÷åí èìóíåí îòãîâîð [44, 45]. Äîêàçàíî å, ÷å

IgA àíòèòåëàòà âúðõó ëèãàâè÷íàòà ïîâúðõíîñò

èãðàÿò ïî-âàæíà ðîëÿ îò IgG ïðè çàùèòàòà îò

èíôåêöèè ñ âèðóñà íà ãðèï òèï À, êàêòî è çà

êðúñòîñàíî ïðîòåêòèâíèÿ èìóíèòåò ñðåùó ìíîæåñò-

âîòî ïîäâèäîâå âèðóñåí õåìàãëóòèíèí [46].

Åêñïåðèìåíòàëíî, â ìèøè ìîäåëè å äåìîíñòðè-

ðàíî, ÷å ïðè èìóíèçàöèÿ ñúñ S1-ñóáåäèíèöàòà è

S-ïðîòåèí ñ ïúëíà äúëæèíà îò MERS-CoV, ñå

ðàçâèâà ìîùåí S1-ñïåöèôè÷åí íåóòðàëèçèðàù IgA

îòãîâîð. Â ñúùîòî âðåìå MERS-CoV íåóòðàëèçè-

ðàùè IgA àíòèòåëà íà íèâî ëèãàâèöà íà äèõàòåëåí

òðàêò ñå èíäóöèðàò ñàìî ïðè èíòðàíàçàëíî è

ñóáëèíãâàëíî ïðèëîæåíèå, íî íå è ïðè ìóñêóëíî

[47]. Èìóíèçàöèÿòà ñ íàçàëíà âàêñèíà èìà è íÿêîè

ïðåäèìñòâà: 1) íåèíâàçèâíà e; 2) ñïîñîáíà e äà

èíäóöèðà IgA ñ íåóòðàëèçèðàùà âèðóñà àêòèâíîñò;

3) ñúùåñòâóâàò ðàçðàáîòåíè òåõíèêè íà êðúñòîñàíà

àêòèâíîñò ñðåùó ìíîæåñòâî ùàìîâå, äúëæàùà ñå

íà åôåêòèâíîòî ïðîèçâîäñòâî íå ñàìî íà äèìåðíè

sIgA, íî è íà òåòðàìåðíè sIgA àíòèòåëà [48].

ÊËÞ×ÎÂÈ ÌÎÌÅÍÒÈ

1. Íàçîôàðèíãåàëíàòà ëèìôîèäíà òúêàí (NALT) å

ñ öåíòðàëíà ðîëÿ â ïðîèçâîäñòâî sIgA êàêòî â

ãîðíèòå, òàêà è â äîëíèòå äèõàòåëíè ïúòèùà.

Ïîäîáíè ôóíêöèè èçïúëíÿâà è ñâúðçàíàòà ñ

áðîíõèòå ëèìôîèäíà òúêàí (BALT), êîÿòî îáà÷å

ëèïñâà ïðè âúçðàñòíè, íî å õàðàêòåðíà çà äåòñêà è

þíîøåñòâà âúçðàñò, êîåòî âåðîÿòíî å åäíà îò

ïðè÷èíèòå çà ïî-ãîëÿìàòà ñòåïåí íà óñòîé÷èâîñò

íà ïî-ìëàäèòå êúì èíôåêöèÿòà ñúñ SARS-CoV-2.

2. sIgA ïðèòåæàâà ðåäèöà åôåêòîðíè ôóíêöèè -

ïðåäîòâðàòÿâàíå íà ïðèêðåïÿíåòî è íåóòðàëè-

çèðàíå íà âèðóñè (èçâúí- è âúòðåêëåòú÷íî). Çà

ðàçëèêà îò IgG àíòèòåëàòà, äîìèíèðàùè â àëâåî-

ëèòå, ÷èèòî åôåêòîðíè ôóíêöèè ñà ïðåäèìíî

ïðîâúçïàëèòåëíè è ñëåäîâàòåëíî áèõà ìîãëè äà

äîïðèíåñàò çà ïàòîãåíåçàòà ïî âðåìå íà èíôåê-

öèÿòà, sIgA èìàò îñíîâíî ïðîòèâîâúçïàëèòåëíî

äåéñòâèå.

3. Äèìåðíàòà, ñåêðåòîðíà ôîðìà íà IgA â ëèãàâè-

öèòå å 15 ïúòè ïî-ìîùíà îò ñúîòâåòíèòå ìîíîìåð-

íè ôîðìè íà IgA è IgG â ñåðóìà (ïðîó÷âàíå íà

Nussenzweig, ñðàâíÿâàùî ìîíîìåðíè è äèìåðíè

IgG è IgA ïðè êîíâàëåñöåíòíè ëèöà).

4. Ïðè èíòðàìóñêóëíà èìóíèçàöèÿ ñå èíäóöèðà

ïðîäóêöèÿ ïðåäèìíî íà IgG àíòèòåëà, äîêàòî ïðè

èíòðàíàçàëíà – ïðîäóêöèÿ íà sIgA â ãîðíè è äîëíè

äèõàòåëíè ïúòèùà ñ êàïàöèòåò çà èçãðàæäàíåòî íà

ò.íàð. „ñòåðèëèçèðàù èìóíèòåò“.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Âúïðåêè, ÷å ÷åñòîòàòà íà ïðè÷èíåíèòå îò COVID-

19 æèâîòîçàñòðàøàâàùè ñúñòîÿíèÿ å èç÷èñëåíà íà

ïî-ìàëêî îò 1:1000 çàðàçåíè ëèöà ïîä 50-ãîäèøíà

âúçðàñò, ðåàëíîòî âúçäåéñòâèå íà òàçè ïàíäåìèÿ

âúðõó ïàöèåíòèòå ñ ðàçëè÷íè âèäîâå èìóíîäåôè-

öèò íå å èçÿñíåíî. PAD ñà ðåäêè çàáîëÿâàíèÿ, íî

ñåëåêòèâíèÿò äåôèöèò íà IgA å íàé-÷åñòèÿò

àíòèòåëåí äåôèöèò, ÷åñòî íåäèàãíîñòèöèðàí

ïîðàäè ëèïñàòà íà ñèìïòîìè. Çà èçÿñíÿâàíå íà

ìíîæåñòâîòî âúïðîñè, îòíîñíî âúçìîæíèòå

ïîñëåäèöè îò ëèïñàòà íà IgA îòãîâîð, êàêòî è

ðàçëè÷èÿòà â êëèíè÷íèÿ õîä íà COVID-19 ïðè

ëèöàòà ñ äåôèöèò â ïðîèçâîäñòâîòî íà àíòèòåëà,

ñà íåîáõîäèìè ìàùàáíè è çàäúëáî÷åíè ïðîó÷âà-

íèÿ. Íåùî ïîâå÷å, ïàöèåíòèòå ñ äåôåêòè â

èìóíèòåòà, ìîãàò äà ïîñëóæàò êàòî ìîäåë çà

ðàçãàäàâàíå íà ïàòîãåíåòè÷íèòå ìåõàíèçìè,

ëåæàùè â îñíîâàòà íà èíôåêöèîçíèòå è âúçïàëè-

òåëíèòå çàáîëÿâàíèÿ, êàêâîòî å è COVID-19.
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ÐÅÇÞÌÅ

Äåôèöèòúò íà èìóíîãëîáóëèí À (IgAD) å íàé-

÷åñòèÿò ïúðâè÷åí èìóíåí äåôèöèò ïðè õîðà ñ

ïðèáëèçèòåëíà ÷åñòîòà 1/1200 ëèöà. Âúïðåêè, ÷å

ïîâå÷åòî îò çàñåãíàòèòå ñà áåçñèìïòîìíè, ïðè åäíà

÷àñò îò äåôèöèòíèòå ëèöà èìà ïî-âèñîêà ÷åñòîòà

íà ðåñïèðàòîðíè è ãàñòðîèíòåñòèíàëíè èíôåêöèè,

êàêòî è íà íÿêîè õðîíè÷íè áåëîäðîáíè áîëåñòè,

êàòî áðîíõèåêòàçíà áîëåñò. Îò äðóãà ñòðàíà, îò

ãëåäíà òî÷êà íà òðàíñôóçèîííàòà ìåäèöèíà,

äåôèöèòúò íà IgA è íàëè÷èåòî íà öèðêóëèðàùè

àíòè-IgA àíòèòåëà å âúçìîæíà ïðè÷èíà çà àíàôè-

ëàêòè÷íè ðåàêöèè ïðè ïðèáëèçèòåëíî 1 äî 5% îò

ðåöèïèåíòèòå íà êðúâ è êðúâíè ïðîäóêòè.

Êëþ÷îâè äóìè: èìóíîãëîáóëèí À, èìóíîäåôèöèò,

àíòè-IgA àíòèòåëà, òðàíñôóçèîííè àíàôèëàê-

òè÷íè ðåàêöèè

ABSTRACT

Immunoglobulin A deficiency (IgAD) is the most fre-

quent immunodeficiency in humans. Approximately 1

in 1200 people are IgA deficient. Although individuals

with IgA deficiency are largely considered to be healthy,

some IgA deficient individuals have a higher preva-

lence of respiratory and gastrointestinal tract

infections. On the other hand, from the point of view

of transfusion medicine, the presence of anti-IgA anti-

bodies in an IgA-deficient recipient is a possible cause

of anaphylactic transfusion reactions. Approximately

1 to 5% of anaphylactic transfusion reactions may be

associated with this condition.

Keywords: immunoglobulin A, immunodeficiency, anti-

IgA antibodies, anaphylactic transfusion reactions

ÓÂÎÄ

Äåôèöèòúò íà èìóíîãëîáóëèí À (IgAD) å íàé-

÷åñòèÿò ïúðâè÷åí èìóíåí äåôèöèò ïðè õîðà [1].

Ïîâå÷åòî çàñåãíàòè ëèöà ñ IgAD ñà êëèíè÷íî çäðàâè

è ñå îòêðèâàò ñëó÷àéíî, êàòî ïðåäè òîâà íå ñà

èçñëåäâàíè èëè ïðîñëåäÿâàíè [2]. Çà íîðìàëíè

íèâà íà ñåðóìåí IgA, ñå ïðèåìàò êîíöåíòðàöèè â

äèàïàçîíà ìåæäó 100 è 600 mg/dl [3]. Âúïðåêè, ÷å

ìíîãî ëèöà èìàò íèâà ïîä 100 mg/dl, íå ñà

êëàñèôèöèðàò êàòî IgA-äåôèöèòíè. Ñåëåêòèâíèÿò

äåôèöèò íà IgA å ñúñòîÿíèå, õàðàêòåðèçèðàùî ñå

ñ íàìàëåíà ñåðóìíà êîíöåíòðàöèÿ íà IgA ïîä 0.05

mg/dl, ïðè íîðìàëíè ñåðóìíè íèâà íà IgM è IgG [4].

Íåçàâèñèìî, ÷å ïðåîáëàäàâàùàòà ÷àñò îò çàñåãíà-

òèòå ñà áåçñèìïòîìíè, ìàëêà ïîäãðóïà ëèöà ñ IgAD

ñòðàäàò ïî-÷åñòî îò ñèíî-ïóëìîíàëíè èíôåêöèè,

àòîïèÿ, àâòîèìóííè áîëåñòè, áîëåñòè, çàñÿãàùè

ñòîìàøíî-÷ðåâíèÿò òðàêò, îñîáåíî öüîëèàêèÿ [5,

6], êàêòî è ëèìôîïðîëèôåðàòèâíè çàáîëÿâàíèÿ [1,

2]. Îò äðóãà ñòðàíà îò 20% äî 40% îò ëèöàòà ñúñ
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ñåðóìíè íèâà íà IgA ïîä 0.05 mg/dl, èìàò àíòè-IgA

àíòèòåëà [7, 8]. Âúïðåêè, ÷å ðîëÿòà íà àíòè-IgA

àíòèòåëàòà â ðàçâèòèåòî íà òðàíñôóçèîííèòå

àíàôèëàêòè÷íè ðåàêöèè (ÒÀÐ) íå å êàòåãîðè÷íî

äîêàçàíà, ðåäèöà èçñëåäîâàòåëñêè êîëåêòèâè

íàìèðàò âðúçêà [9]. Ïî äåôèíèöèÿ ÒÀÐ ñà ðåàêöèè,

íàñòúïâàùè â ðàìêèòå íà åäèí ÷àñ ñëåä ïðåëèâàíå

íà ñúäúðæàùè ïëàçìà êðúâíè ïðîäóêòè íà ëèöà, ñ

IgAD è öèðêóëèðàùè àíòè-IgA àíòèòåëà [10].

×åñòîòàòà íà ÒÀÐ âàðèðà â çàâèñèìîñò îò èçïîëçâà-

íàòà äåôèíèöèÿ è ðàçëè÷íèòå ñõåìè çà õåìîíàáëþ-

äåíèå. Êàòî öÿëî òÿ å ïî-âèñîêà ïðè ïðîäóêòè,

ñúäúðæàùè ïî-ãîëÿì îáåì ïëàçìà.

×ÅÑÒÎÒÀ ÍÀ IGAD

×åñòîòàòà íà IgAD âàðèðà â ðàçëè÷íèòå ïîïóëàöèè,

â çàâèñèìîñò îò ãåîãðàôñêèÿ ðåãèîí è ðàñà. Â

Àâñòðàëèÿ, ÑÀÙ è Øâåöèÿ òÿ å ñúîòâåòíî 7.1%,

13.3% è 1.7% [11, 12], çà ðàçëèêà îò Ôèíëàíäèÿ,

Èñïàíèÿ, Íèãåðèÿ, Àíãëèÿ è Áðàçèëèÿ, êúäåòî òàçè

÷åñòîòà å ïîä 1% èëè ñúîòâåòíî 0.25%, 0.62%, 0.39%,

0.11%, 0.1% [4, 13, 14]. Çà íàñåëåíèåòî íà Àðàáñêèÿò

ïîëóîñòðîâ è îñòàíàëàòà ÷àñò îò åâðîïåéöèòå,

÷åñòîòàòà å èç÷èñëåíà íà 0.7% [13, 15].

×ÅÑÒÎÒÀ ÍÀ ÀÍÒÈ-IGA ÀÍÒÈÒÅËÀÒÀ ÏÐÈ IGAD

Ñïîðåä íÿêîè ïðîó÷âàíèÿ, ÷åñòîòàòà íà àíòè-IgA

àíòèòåëàòà ïðè ïàöèåíòè ñ IgAD å ìåæäó 20% è

40% [7, 8]. Áðèòàíñêî ìàùàáíî ïðîó÷âàíå óñòàíî-

âÿâà, ÷å åäèí íà âñåêè òðèìà ïàöèåíòè ñ IgAD èìà

àíòè-IgA àíòèòåëà [16]. Ïðè ïàöèåíòèòå ñ îáù

âàðèàáèëåí èìóíîäåôèöèò (CVID) òàçè ÷åñòîòà å

29% [16], êàòî ïðè ëèöàòà ñ äåôèöèò íà IgA è íÿêîé

îò ñóáêëàñîâåòå íà IgG å çíà÷èòåëíî ïî-âèñîêà –

íàä 60% [17]. Ïî îòíîøåíèå íà ñúñòîÿíèÿòà ñ

÷àñòè÷åí IgAD, ïîâå÷åòî àâòîðè íå óñòàíîâÿâàò

íàëè÷èå íà àíòè-IgA àíòèòåëà [17]. Çà ÷àñòè÷åí

IgAD ñå ïðèåìàò, ñúñòîÿíèÿ ïðè êîèòî IgA å

îòêðèâàåì, íî íàìàëåí ñ ïîâå÷å îò 2SD (ñòàí-

äàðòíè îòêëîíåíèÿ) ïîä äîëíà ãðàíèöà íà ðåôå-

ðåíòíèÿ èíòåðâàë çà ñúîòâåòíàòà âúçðàñò. Íàé-

÷åñòî ñå íàáëþäàâà ïðè äåöà ïîä 5 ãîäèøíà

âúçðàñò, êàòî îêîëî ïîëîâèíàòà îò òÿõ äîñòèãàò

íîðìàëíè ñòîéíîñòè íà IgA äî 14-òà ñè ãîäèíà

(ïðåõîäåí IgAD) [2]. Àíòè-IgA àíòèòåëà ìîãàò äà

áúäàò óñòàíîâåíè è â ñåðóì íà çäðàâè ëèöà, áåç

IgAD, êàòî å äîêëàäâàí ìíîãî øèðîê äèàïàçîí – îò

2% äî 59% [16, 18]. Ñïîðåä äàííè íà Canadian Blood

Services è Héma-Québec ñêðèíèíã ïðîãðàìèòå,

àíòè-IgA àíòèòåëà ñå óñòàíîâÿâàò ïðè 41% è 53%

îò äîíîðèòå ñ òåæúê IgAD [19, 20]. Ãîëÿìà ÷àñò îò

àíòè-IgA àíòèòåëàòà ñà åñòåñòâåíî âúçíèêíàëè,

êàòî äàííè îò Héma-Québec ñî÷àò, ÷å ñàìî 9 îò 39

äîíîðè ñ àíòè-IgA àíòèòåëà èìàò àíàìíåçà çà

ïðåäõîäíè òðàíñôóçèè èëè áðåìåííîñò. Âúïðåêè,

÷å íÿìà êîíêðåòíè íàñîêè çà òîâà êîëêî ÷åñòî

ïàöèåíòèòå ñ IgAD òðÿáâà äà áúäàò òåñòâàíè çà

àíòè-IgA àíòèòåëà, ïðîó÷âàíå óñòàíîâÿâà, ÷å 11,8%

îò ïàöèåíòèòå ñ íèâà íà ñåðóìíèÿ IgA ïîä 0.05 mg/

dl, êîèòî ïúðâîíà÷àëíî ñà áèëè àíòè-IgA àíòèòÿëî-

íåãàòèâíè, îáðàçóâàò àíòèòåëà ñëåä 16 äî 21-

ãîäèøåí ïåðèîä íà ïðîñëåäÿâàíå [21]. Äðóãî

ïðîó÷âàíå, ïðîñëåäÿâàùî äúëãîñðî÷íî, ïúðâîíà-

÷àëíî çäðàâè ëèöà ñ IgAD, õâúðëÿ íàïúëíî

ðàçëè÷íà ñâåòëèíà âúðõó çàêëþ÷åíèÿòà îò ðåäèöà

ïðîó÷âàíèÿ, ÷å äâå îò òðè ëèöà ñ IgAD ñà íàïúëíî

çäðàâè [2], êàòî äåìîíñòðèðà, ÷å äî 80% îò ëèöàòà

ñ IgAD ðàçâèâàò ñèìïòîìè ïðåç ãîäèíèòå [22].

ÈÇÎÒÈÏ ÍÀ ÀÍÒÈ-IGA ÀÍÒÈÒÅËÀÒÀ

Îáèêíîâåíî àíòè-IgA àíòèòåëàòà (ÀÒ) ñà îò êëàñ

IgG, íî ìîãàò äà áúäàò è îò êëàñ IgM èëè IgE [8,

23]. Íàé-÷åñòî ïðè ïàöèåíòèòå ñ îáù IgAD è

àíàôèëàêòè÷íè ðåàêöèè ñå äîêàçâàò àíòè-IgA

àíòèòåëà ñ „øèðîêà“ êëàñîâà ñïåöèôè÷íîñò

(ñðåùó á âåðèãà) è ïî-ðÿäêî ñ „îãðàíè÷åíà“

(àëîòèïíà) ñïåöèôè÷íîñò [24].

IGAD, ÀÍÒÈ-IGA ÀÒ È ÒÀÐ

Ñ ïîìîùòà íà ïàñèâåí õåìàãëóòèíàöèîíåí àíàëèç

Sandler S.G. è êîë. äîêàçâàò íàëè÷èå íà àíòè-IgA

àíòèòåëà ïðè 76.3% îò ëèöàòà ñ IgAD è àíàìíåçà

çà òðàíñôóçèîííà àíàôèëàêòè÷íà ðåàêöèÿ â

ñðàâíåíèå ñ 21.7% îò áåçñèìïòîìíèòå, íî IgAD-

ïàöèåíòè [25]. Âúïðåêè òîâà, ðîëÿòà íà àíòè-IgA

àíòèòåëàòà îñòàâà ñïîðíà ïîðàäè ôàêòà, ÷å êðúâíè

ïðîäóêòè, ñúäúðæàùè àíòè-IgA àíòèòåëà, òðàíñ-

ôóçèðàíè íà ëèöà ñ IgAD íå âèíàãè âîäÿò äî

íàñòúïâàíå íà ñòðàíè÷íè ðåàêöèè [26]. Íåùî

ïîâå÷å ïî-ãîëÿìàòà ÷àñò îò ðåöèïèåíòèòå íà êðúâ

è êðúâíè ïðîäóêòè ñúñ ñåëåêòèâåí IgAD íå

îáðàçóâàò àíòè-IgA àíòèòåëà [9].

ÒÐÀÍÑÔÓÇÈÎÍÍÀ ÀÍÀÔÈËÀÊÒÈ×ÍÀ ÐÅÀÊÖÈß

(ÒÀÐ)

ISBT (International Society of Blood Transfusion) è IHN

(International Hemovigilance Network) äåôèíèðàò

òðàíñôóçèîííàòà àíàôèëàêòè÷íà ðåàêöèÿ (ÒÀÐ),

êàòî ðåàêöèÿ ðàçâèëà ñå ïî âðåìå èëè ìàëêî ñëåä

ïðåëèâàíå íà êðúâíè ïðîäóêòè, ïðîÿâÿâàùà ñå ñ

êîæíî-ëèãàâè÷íè ñèìïòîìè (ñúðáÿù îáðèâ, óðòèêà-

ðèÿ, ïîäóâàíå íà óñòíèòå, çà÷åðâÿâàíå è ïîäóâàíå

îêîëî î÷èòå è êîíþíêòèâàòà), ïðèäðóæåíè îò

îáñòðóêöèÿ íà ãîðíèòå èëè äîëíèòå äèõàòåëíè

ïúòèùà è/èëè òåæêà õèïîòîíèÿ [3]. Òåðìèíèòå

àíàôèëàêòîèäíà ðåàêöèÿ è òåæêà àëåðãè÷íà

ðåàêöèÿ ñúùî áèâàò èçïîëçâàíè, êàòî ðàçëè÷íèòå

ñèñòåìè çà õåìîíàáëþäåíèå èìàò ðàçëè÷íè

îïðåäåëåíèÿ. ÒÀÐ, ìåäèèðàíà îò IgA, ìîæå äà áúäå

æèâîòîçàñòðàøàâàùà, êîåòî èçèñêâà àäåêâàòíà

ïîäãîòîâêà íà ïåðñîíàëà, ó÷àñòâàù â ïðîöåñà íà

òðàíñôóçèÿ. Â ÑÀÙ îò 2006 äî 2009 ã. ñìúðòíîñòòà

îò ÒÀÐ å èç÷èñëåíà íà 0.3% [3, 27, 28].

ÌÅÕÀÍÈÇÌÈ ÍÀ ÂÚÇÍÈÊÂÀÍÅ ÍÀ ÒÀÐ

Ìàêàð è ñ íå íàïúëíî èçÿñíåíè ìåõàíèçìè ñå çíàå,

÷å òðàíñôóçèîííèòå àíàôèëàêòè÷íè ðåàêöèè ìîãàò

äà áúäàò èíäóöèðàíè îò: 1) àëåðãåí, íàëè÷åí â

äàðåíèÿ êðúâåí êîìïîíåíò, êúì êîéòî ðåöèïèåíòúò

å ñåíñèáèëèçèðàí; 2) ïðåäâàðèòåëíî ñèíòåçèðàí
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IgE, íàìèðàù ñå â äîíîðñêàòà êðúâ, ñïåöèôè÷åí çà

àëåðãåíè, ñ êîèòî ðåöèïèåíòàúò å áèë â êîíòàêò;

3) áèîëîãè÷íè ìîäóëàòîðè íà îòãîâîðèòå, êàòî C3d,

àêóìóëèðàù ñå ïðè ñúõðàíåíèå íà êðúâíèòå

ïðîäóêòè [29]. Ñúùåñòâóâàò íÿêîëêî õèïîòåçè,

îïèòâàùè ñå äà îáÿñíÿò ìåõàíèçìèòå, îòãîâîðíè çà

âúçíèêâàíå íà ÒÀÐ. Ñïîðåä åäíàòà, àíòè-IgA

àíòèòåëàòà îò êëàñ IgG ñà ïðè÷èíà çà íå-IgE-

ìåäèèðàíà àíàôèëàêñèÿ è áè ñëåäâàëî äà áúäàò

ðàçãëåæäàíè êàòî áèîìàðêåð, óâåëè÷àâàù ðèñêà.

Äðóãàòà õèïîòåçà ïðèåìà, ÷å àíòè-IgA àíòèòåëàòà

îò êëàñ IgG ðåàãèðàò ñúñ ñúäúðæàùèÿ ñå â

òðàíñôóçèðàíèòå ïðåïàðàòè IgA, êàòî êðúâíèòå

ïðîäóêòè ñ ïî-âèñîêè íèâà íà IgA ñà ïî-ðèñêîâè [9].

Èíòåðåñåí ôàêò ñà ñúîáùåíèÿòà çà ÒÀÐ ñ ó÷àñòèåòî

íà àíòè-IgA àíòèòåëà îò êëàñ IgE [2]. Íàáëþäàâàò

ñå ïðè 5% îò Åâðîïåéñêàòà ïîïóëàöèÿ. Ðåàêöèèòå,

ìåäèèðàíè îò IgE, ñà ðåàêöèè îò òèï I íà ñâðúõ-

÷óâñòâèòåëíîñò, ïîðàäè êîåòî âúçíèêâàò íåçàáàâíî.

Ñìÿòà ñå, ÷å òåçè ðåàêöèè ñà ïðè÷èíåíè îò

âçàèìîäåéñòâèåòî ìåæäó àëåðãåí è ïðåäâàðèòåëíî

îáðàçóâàíî IgE àíòèòÿëî, âúïðåêè ÷å ïàòîãåíåçàòà

íå å íàïúëíî èçÿñíåíà [21]. Èìà ñúîáùåíèÿ çà

ñëó÷àè íà ïàñèâåí òðàíñôåð íà äîíîðñêè IgE

àíòèòåëà ñðåùó ôúñòúöè, ïðè÷èíÿâàùè àíàôè-

ëàêòè÷íà ðåàêöèÿ ïðè ðåöèïèåíòè íà êðúâíè

ïðîäóêòè, êîèòî âïîñëåäñòâèå ñà êîíñóìèðàëè

ôúñòúöè. Àòîïè÷íîòî ïðåäðàçïîëîæåíèå íà

ðåöèïèåíòà, âèñîêè íèâà íà îáùè è ñïåöèôè÷íè-

IgE çà àåðîàëåðãåíè, êàêâèòî ñà ïîëåíèòå, ñå

àñîöèèðàò ñúùî ñ ïîâèøåí ðèñê îò àëåðãè÷íè

ðåàêöèè ïðè ïîëó÷àâàíå íà êðúâ è êðúâíè ïðîäóêòè,

íî íå íåïðåìåííî ñ àíàôèëàêòè÷íè ðåàêöèè [30, 31].

×ÅÑÒÎÒÀ ÍÀ ÒÀÐ

Â çàâèñèìîñò îò èçïîëçâàíàòà äåôèíèöèÿ, ÷åñòî-

òàòà íà äîêëàäâàíèòå ÒÀÐ âàðèðà. Êàòî öÿëî òÿ å

ïî-âèñîêà ïðè ïðîäóêòèòå, ñúäúðæàùè ïî-ãîëÿì

îáåì ïëàçìà. Ïðîó÷âàíèÿ íà Vamvakas E. è Sandler

S.G. ñî÷àò, ÷å ïðè ïðèáëèçèòåëíî 1 äî 5% îò

ðåöèïèåíòèòå íà êðúâ è êðúâíè ïðîäóêòè ñ IgAD è

íàëè÷èå íà öèðêóëèðàùè àíòè-IgA àíòèòåëà èìà

ðèñê îò ðàçâèòèå íà òðàíñôóçèîííà àíàôèëàêòè÷íà

ðåàêöèÿ [30, 32]. Çà ïåðèîäà îò 2009 äî 2013 ã. ïî

äàííè íà Àãåíöèÿòà çà îáùåñòâåíî çäðàâå íà

Êàíàäà è ñèñòåìàòà çà íàáëþäåíèå íà òðàíñôó-

çèîííèòå ðåàêöèè (TTISS) ãîäèøíàòà ÷åñòîòà e 5.9

[33] ñëó÷àÿ íà òåæêè àëåðãè÷íè ðåàêöèè íà 100 000

ïðåëåòè åäèíèöè. UK SHOT (Serious Hazards of

Transfusion) çà 6 ãîäèøåí ïåðèîä (îò 2010 äî

2015 ã.) óñòàíîâÿâà îáùî 120 ñëó÷àÿ íà òåæêè

àëåðãè÷íè ðåàêöèè, êàòî àíòè-IgA àíòèòåëà ñà

äîêàçàíè ñàìî ïðè 8 îò ëèöàòà [34]. Äîêëàäâàíàòà

îò TRIP ÷åñòîòà íà òåæêè àíàôèëàêòè÷íè ðåàêöèè

ïðè ëèöà ñ IgAD è àíòè-IgA àíòèòåëà çà ïåðèîä îò

2003 äî 2018ã å 0.7% [28]. Äðóãî ïðîó÷âàíå,

îáõâàùàùî 229 ëèöà ñ àëåðãè÷íè òðàíñôóçèîííè

ðåàêöèè, óñòàíîâÿâà, ÷å ñàìî â 1.3% îò ñëó÷àèòå

ñà íà ëèöà ñ àáñîëþòåí IgAD è àíòè-igA àíòèòåëà

[35]. Ñëåäîâàòåëíî, äîðè è ïðè íàëè÷èå íà àíòè-

IgA àíòèòåëà ó ðåöèïèåíòà, ðèñêúò îò òåæêà

àëåðãè÷íà èëè àíàôèëàêòè÷íà òðàíñôóçèîííà

ðåàêöèÿ îñòàâà íèñúê. Ïðåäâèä âèñîêàòà ÷åñòîòà

íà àíòè-IgA àíòèòåëà è íèñêàòà ÷åñòîòà íà

àíàôèëàêòè÷íè òðàíñôóçèîííè ðåàêöèè, äúëæàùè

ñå íà àíòè-IgA, å èç÷èñëåíî, ÷å ïðèáëèçèòåëíî

1/100 ïàöèåíòà ñ IgAD è àíòè-IgA àíòèòåëà ðàçâèâàò

òðàíñôóçèîííè ðåàêöèè.

ÊËÈÍÈ×ÍÎ ÏÐÅÄÑÒÀÂßÍÅ ÍÀ ÒÀÐ

ÒÀÐ ìîæå äà íàñòúïè ñëåä èíôóçèÿ ñàìî íà

íÿêîëêî ìèëèëèòðà (ml) òðàíñôóçèðàí ïðîäóêò.

Ñèìïòîìèòå (òàáë.1.) â íà÷àëîòî ìîãàò äà áúäàò

ëåêè, íî ìîãàò áúðçî äà ïðîãðåñèðàò äî çàãóáà íà

ñúçíàíèå, øîê è â ðåäêè ñëó÷àè äî exitus letalis.

Îáèêíîâåíî íàñòúïâàò â ðàìêèòå íà 1-íà äî 45

ìèíóòà îò íà÷àëîòî íà òðàíñôóçèÿòà, âúïðåêè ÷å

ïî-ëåêèòå àíàôèëàêòîèäíè ðåàêöèè ìîãàò äà

çàïî÷íàò äî 2-3 ÷àñà ñëåä íåéíîòî íà÷àëî [3].

Àëåðãè÷íèòå ðåàêöèè ñå êëàñèôèöèðàò êàòî òåæêè

ïðè íàëè÷èåòî íà ñëåäíèòå êëèíè÷íè ïðîÿâè:

õèïîòîíèÿ, äèñïíåÿ èëè êàøëèöà, òàõèêàðäèÿ,

ãåíåðàëèçèðàíî çà÷åðâÿâàíå èëè òðåâîæíîñò,

ãàäåíå èëè ïîâðúùàíå, óðòèêàðèàëåí îáðèâ,

îáõâàùàùàù íàä äâå òðåòè îò òåëåñíàòà ïîâúðõ-

íîñò [19, 30, 36, 37]. Îòëè÷èòåëíè õàðàêòåðèñòèêè

îò ðåàêöèèòå, äúëæàùè ñå íà áàêòåðèàëíî çàìúð-

ñÿâàíå èëè îñòðè ðåàêöèè íà õåìîëèòè÷íà òðàíñ-

ôóçèÿ, ñà íàëè÷èåòî íà êîæíè è òåæêè ðåñïèðà-

òîðíè ñèìïòîìè, ïðè ëèïñàòà íà òðåñêà [3].

Òàáëèöà 1.  Ïðîÿâè ïðè òðàíñôóçèîííà àíàôèëàêòè÷íà

ðåàêöèÿ
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ÏÎÄÕÎÄ ÏÐÈ ËÈÖÀ Ñ IGAD È ÀÍÒÈ-IGA ÀÒ

Ïîíàñòîÿùåì íÿìà óíèâåðñàëíè íàñîêè çà ñêðè-

íèíã çà àíòè-IgA ÀÒ, òúé êàòî íàëè÷èåòî íà àíòè-

IgA ÀÒ íå ñå ñìÿòà çà ïðÿê ïðåäèêòîð íà ÒÀÐ, íèòî

ñå ðàçïîëàãà ñ òåñò, ðàçãðàíè÷àâàù êîè àíòè-IgA

àíòèòåëà áèõà ìîãëè äà èìàò êëèíè÷íî çíà÷åíèå è

ïðîãíîñòè÷íà ñòîéíîñò ïî îòíîøåíèå ðàçâèòèåòî

íà ÒÀÐ.

Íàé îáùî, ïîäõîäúò âêëþ÷âà:

1) ñíåìàíå íà ïîäðîáíà àíàìíåçà ïðåäè òðàíñ-

ôóçèÿòà, ñúñ çàäúëæèòåëíî óòî÷íÿâàíå íà

ïîäðîáíîñòèòå îêîëî âúçíèêíàëè â ìèíàëîòî

ðåàêöèè ïðè êðúâîïðåëèâàíèÿ;

2) ëèöà ñ âå÷å äîêàçàí ñåëåêòèâåí IgAD ñå

êëàñèôèöèðàò êàòî ëèöà „â ðèñê“ îò ðàçâèòèå

íà ÒÀÐ, à ïåðñîíàëúò, îñúùåñòâÿâàù òðàíñôó-

çèÿòà ñå óâåäîìÿâà;

3) çà íèâà íà IgA è àíòè-IgA ÀÒ ñå òåñòâàò ñàìî

ïàöèåíòè ñ àíàìíåçà çà ïðåæèâÿí ÒÀÐ [38];

4) ëèöà ñ âå÷å äîêàçàíè àíòè-IgA àíòèòåëà â

ìèíàëîòî, áåç àíàìíåçà çà ïðåäõîäåí èíöèäåíò,

íå ñà ïðåïîðú÷àíè çà òîçè òèï èçñëåäâàíå

îòíîâî [26, 39, 40].

Ïîâå÷åòî ïàöèåíòè ñúñ ñåëåêòèâåí IgAD, êîèòî ñå

ïîäëàãàò íà òðàíñôóçèÿ íà êðúâíè ïðîäóêòè, ñà

áåçñèìïòîìíè è íå ïðîÿâÿâàò ñòðàíè÷íè ðåàêöèè.

Ïðè ïàöèåíòèòå, ïðè êîèòî âñå ïàê ñå íàáëþäàâà

àíàôèëàêñèÿ, êëþ÷îâà å ñïåøíàòà íàìåñà, ñ

íåçàáàâíî ïðåóñòàíîâÿâàíå íà òðàíñôóçèÿòà è

ïðèëàãàíå íà åïèíåôðèí. Ïàöèåíòèòå ñ õèïîòîíèÿ

ñå ðåàíèìèðàò àäåêâàòíî ñ èíòðàâåíîçíè ïðåïàðà-

òè. Ïîääúðæàíåòî íà äèõàòåëíèòå ôóíêöèè å îò

æèçíåíà âàæíîñò, êàòî ïðè íåîáõîäèìîñò ñå

îñèãóðÿâà êèñëîðîä. Â òåæêè ñëó÷àè ìîæå äà ñå

íàëîæè èíòóáàöèÿ [41]. Èìà ñèòóàöèè, ïðè êîèòî

àíàôèëàêñèÿòà ïðîòè÷à „äâóôàçîâî“, â ðåçóëòàò íà

êîåòî ñèìïòîìèòå âúçíèêâàò ÷àñîâå ñëåä ïúðâîíà-

÷àëíèÿò åïèçîä, êîåòî íàëàãà òåçè ïàöèåíòè äà

áúäàò íàáëþäàâàíè äî 24 ÷àñà ñëåä îòçâó÷àâàíå

íà ñèìïòîìàòèêàòà [10]. Ïðè ïàöèåíòè ñ àíòè-IgA

àíòèòåëà, èçèñêâàùè âëèâàíå íà èìóíîãëîáóëèíîâ

ïðåïåðàò è ñ àíàìíåçà çà ÒÀÐ, ìîæå äà ñå èçïîëçâà

ïîäêîæåí èìóíîãëîáóëèí (SCIG). Â ñèòóàöèèòå, â

êîèòî ïàöèåíò ñ äåôèöèò íà IgA èìà àíàìíåçà çà

ðåàêöèÿ êúì IVIG, íî SCIG íå å ïðåïîðú÷èòåëåí,

ñå îáìèñëÿ ïðèëîæåíèå íà IVIG ñ íèñêî ñúäúðæà-

íèå íà IgA [42]. Äðóã âúçìîæåí ïîäõîä ïðè

„ïðîáëåìíè“ ïàöèåíòè å äåñåíñèáèëèçàöèÿòà.

Ïîñòèãà ñå ÷ðåç íåïðåêúñíàòà èíôóçèÿ íà ïîñòå-

ïåííî óâåëè÷àâàùè ñå êîíöåíòðàöèè íà IgA-

ñúäúðæàùè èìóíîãëîáóëèíîâè ïðåïàðàòè [43].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Âúïðåêè, ÷å çíà÷åíèåòî íà àíòè-IgA àíòèòåëàòà â

èíäóöèðàíåòî è ïðîãíîçèðàíåòî íà íåæåëàíè

ðåàêöèè îñòàâà ñïîðíî, òîçè âúïðîñ êàñàå âñè÷êè,

ïîäëàãàùè ñå íà òðàíñôóçèÿ íà êðúâíè ïðîäóêòè,

îñîáåíî â êîíòåêñòà íà âñå ïî-øèðîêîòî ïîëçâàíå

íà ïëàçìà â áîðáàòà ñúñ SARS-CoV-2, êàêòî è íà

áîãàòàòà ãàìà îò èìóíîãëîáóëèíîâè ïðåïàðàòè çà

âåíîçíî ïðèëîæåíèå (IVIG), ïðèñúñòâàùè â

òåðàïåâòè÷íèòå ïðîòîêîëè ïðè ðåïðîäóêòèâíè

èìóíî-ìåäèèðàíè íåóäà÷è, çà ëå÷åíèåòî íà ðåäèöà

àâòîèìóííè áîëåñòè è èìóíîäåôèöèòè. Òîâà íàëàãà

ñòðîãî ïðåöèçèðàíå íà ïîäõîäÿùèòå êðúâíè

ïðîäóêòè ïðè ëèöàòà ñ ïîòâúðäåí IgAD è àíòè-IgA

àíòèòåëà, êàêòî è âèñîêî-êâàëèôèöèðàí ïðîôåñèî-

íàëåí ïîäõîä, êîéòî å îò ðåøàâàùî çíà÷åíèå â

ñèòóàöèèòå íà ðàçâèëà ñå òðàíñôóçèîííà àíàôè-

ëàêòè÷íà ðåàêöèÿ.
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ÌÈÀÑÒÅÍÅÍ ÑÈÍÄÐÎÌ ÍÀ LAMBERT-EATON

– ÈÌÓÍÎÏÀÒÎÃÅÍÅÇÀ È ÀÂÒÎÀÍÒÈÒÅËÀ

ßÍÀ ÄÎÍÅÂÀ, ÅËÅÍÀ ÂÈÊÅÍÒÈÅÂÀ

Ëàáîðàòîðèÿ ïî êëèíè÷íà èìóíîëîãèÿ – Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ, Ñîôèÿ

LAMBERT-EATON MYASTHENIC SYNDROME

– IMMUNOPATHOGENESIS AND AUTOANTIBODIES

YANA DONEVA, ELENA VIKENTKIEVA

Laboratory of Clinical Immunology – Military Medical Academy, Sofia

ÐÅÇÞÌÅ

Ìèàñòåííèÿò ñèíäðîì íà Lambert-Eaton (LEMS) å

íåâðî-ìóñêóëíî àâòîèìóííî çàáîëÿâàíå, õàðàêòå-

ðèçèðàùî ñå ñ íàëè÷èåòî íà öèðêóëèðàùè àâòî-

àíòèòåëà ñðåùó âîëòàæ-çàâèñèìè êàëöèåâè êàíàëè.

Ìîæå äà ñå ïðîÿâè êàòî ïàðàíåîïëàñòè÷åí

ñèíäðîì âúâ âðúçêà ñ êàðöèíîì, îáèêíîâåíî

äðåáíîêëåòú÷åí êàðöèíîì íà áåëèÿ äðîá, èëè êàòî

÷àñò îò ïî-îáùî àâòîèìóííî ñúñòîÿíèå. Êëèíè÷íî

LEMS ñå îòëè÷àâà ñ èçðàçåíà ñëàáîñò íà ïðîêñè-

ìàëíèòå ìóñêóëè è íàìàëåíè ñóõîæèëíè ðåôëåêñè.

Êëþ÷îâè äóìè: àâòîàíòèòåëà, àâòîèìóííè

íåâðîëîãè÷íè áîëåñòè, ìèàñòåííè ñèíäðîìè,

ïàðàíåîïëàñòè÷åí ñèíäðîì

ABSTRACT

Lambert-Eaton myasthenic syndrome (LEMS) is a

neuromuscular autoimmune disease characterised by

the presence of circulating autoantibodies against volt-

age-gated calcium channels. It may occur as a

paraneoplastic disorder in association with cancer

usually a small cell carcinoma of the lung, or as part of

a more general autoimmune state (without cancer).

The clinical features of LEMS are marked weakness

of the proximal muscles and reduced tendon reflexes.

Keywords: autoantibodies, autoimmune neurologi-

cal disease, myasthenic syndromes, paraneoplastic

syndromes

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Ìèàñòåííèÿò ñèíäðîì íà Lambert-Eaton (LEMS) å

íåâðî-ìóñêóëíî àâòîèìóííî çàáîëÿâàíå ñ ÿñíà

èìóíîïàòîãåíåçà. Õàðàêòåðèçèðà ñå ñ íàðóøåíî

ïðåäàâàíå íà íåðâíèÿ èìïóëñ â íåðâíî-ìóñêóëíèÿ

ñèíàïñ. Ïðîöåñúò ñå ìåäèèðà îò ïàòîãåííè

àâòîàíòèòåëà, íàñî÷åíè ñðåùó âîëòàæ-çàâèñèìè

êàëöèåâè êàíàëè (VGCC), ðàçïîëîæåíè â ïðåñèíàï-

òè÷íèòå íåðâíè îêîí÷àíèÿ è ñ êëþ÷îâà ðîëÿ çà

îñâîáîæäàâàíåòî íà àöåòèëõîëèí (ACh). Ìîæå äà

ñå ïðîÿâè â êîíòåêñòà íà ïàðàíåîïëàñòè÷åí

ñèíäðîì ñ ïîäëåæàùà íåîïëàçèÿ èëè êàòî ïðèäî-

áèò àâòîèìóíåí ìèàñòåíåí ñèíäðîì áåç íàëè÷èå

íà çëîêà÷åñòâåíî çàáîëÿâàíå. Ïðè ïîëîâèíàòà îò

ïàöèåíòèòå ñ LEMS ñå äîêàçâà, äðåáíîêëåòú÷åí

áåëîäðîáåí êàðöèíîì (SCLC). Õàðàêòåðíà êëèíè÷-

íà èçÿâà å õðîíè÷íî-ôëóêòóèðàùàòà ñëàáîñò íà

ïðîêñèìàëíèòå ìóñêóëè íà êðàéíèöèòå, ïðåäèìíî

äîëíè [1].

ÅÏÈÄÅÌÈÎËÎÃÈß

Ñèíäðîìúò íà Lambert-Eaton å ñðàâíèòåëíî ðÿäêî

çàáîëÿâàíå ñ ðàçïðîñòðàíåíèå â ñâåòîâåí ìàùàá

îêîëî 2.8 íà ìèëèîí. Ïàöèåíòèòå íà âúçðàñò íàä

40 ãîäèíè ñà ïî-÷åñòî ìúæå è å âúçìîæíî äà èìàò

ñúïúòñòâàùà íåîïëàçèÿ, äîêàòî ïî-ìëàäèòå

ïàöèåíòè ñà ïðåäèìíî æåíè. Ñèìïòîìèòå íà LEMS

ìîãàò äà ïðåäøåñòâàò îòêðèâàíåòî íà íåîïëàçèÿòà
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îò 1 äî 2 ãîäèíè. LEMS áåç íàëè÷èå íà íåîïëàçèÿ,

îáà÷å ñå íàáëþäàâà âúâ âñè÷êè âúçðàñòè, ñ ïúðâè

âúçðàñòîâ ïèê îêîëî 35 ãîäèíè è âòîðè, ïî-ãîëÿì

íà âúçðàñò 60 ãîäèíè [2].

ÏÀÒÎÃÅÍÅÇÀ

Â ïàòîãåíåçàòà íà ìèàñòåííèÿ ñèíäðîì íà Lambert-

Eaton êëþ÷îâè ñà ãðóïà àâòîàíòèòåëà îò êëàñ IgG,

íàñî÷åíè ñðåùó ïðåñèíàïòè÷íè ïîòåíöèàë-

çàâèñèìè êàëöèåâè êàíàëè òèï P/Q (voltage-gated

calcium channels-VGCC) â õîëèíåðãè÷íèòå íåðâíè

îêîí÷àíèÿ. Ðåçóëòàòúò å íàìàëåíà êîíöåíòðàöèÿ

íà ïðåñèíàïòè÷åí êàëöèé è íàðóøåíî îñâîáîæ-

äàâàíå íà Ach â íèêîòèíîâèòå ðåöåïòîðè íà

ñêåëåòíàòà ìóñêóëàòóðà è â ìóñêàðèíîâèòå

ðåöåïòîðè íà ïàðàñèìïàòèêîâèòå ãàíãëèè (ôèã. 1).

Íåùî ïîâå÷å, àâòîàíòèòåëàòà îò IgG êëàñ ñà

ñïîñîáíè äà èíõèáèðàò è õîëèíåðãè÷íèòå ñèíàïñè

íà àâòîíîìíàòà íåðâíà ñèñòåìà. Îêîëî 90% íà

ïàöèåíòèòå ñ LEMS ñà ñåðîïîçèòèâíè, êîåòî ïðàâè

ñåðîëîãè÷íîòî èçñëåäâàíå êëþ÷îâî ïðè ñêðèíèíã

è çà ïîòâúðæäàâàíå íà äèàãíîçàòà. Îñâåí êúì

VGCC îò ïðåñèíàïòè÷íèòå íåðâíè îêîí÷àíèÿ íà

íåâðîìóñêóëíàòà âðúçêà, àâòîàíòèòåëàòà ìîãàò äà

áúäàò íàñî÷åíè è êúì VGCC, íàìèðàùè ñå âúðõó

ïîâúðõíîñòòà íà small-cell lung carcinoma (SCLCs).

Îêîëî ïîëîâèíàòà îò ïàöèåíòèòå ñ ìèàñòåíè÷åí

ñèíäðîì èìàò ïîäëåæàùî çëîêà÷åñòâåíî çàáîëÿ-

âàíå, êîåòî îáèêíîâåíî å äðåáíîêëåòú÷åí êàðöè-

íîì íà áåëèÿ äðîá (SCLCs) – ðàê ñ íåâðîåíäî-

êðèííè õàðàêòåðèñòèêè. Çà ðàçãðàíè÷àâàíåòî íà

SCLC LEMS (SCLC-LEMS) îò íå-òóìîðåí LEMS

(NT-LEMS) å íåîáõîäèìî ïðîâåæäàíåòî íà êëèíè÷-

íè, ãåíåòè÷íè è ñåðîëîãè÷íè òåñòîâå. Îöåíêàòà íà

òóìîðíàòà/òå ôîðìàöèÿ/è ïðè ïàöèåíòèòå ñ LEMS

ñå îñúùåñòâÿâà ÷ðåç îáðàçíè ìåòîäè êàòî êîì-

ïþòúðíà òîìîãðàôèÿ è PET ñ ôëóîðîäåîêñî-

ãëþêîçà. Ïðè ëèïñà íà äàííè çà ïîäëåæàùà

íåîïëàçèÿ, ñêðèíèíãúò ñå ïîâòàðÿ íà âñåêè 6

ìåñåöà çà ïåðèîä îò 2 äî 4 ãîäèíè. Ïðè ïàöèåíòè

áåç çëîêà÷åñòâåíî çàáîëÿâàíå, LEMS íàé-÷åñòî ñå

àñîöèèðà ñ äðóãî àâòîèìóííî çàáîëÿâàíå [2].

Ôèãóðà 1.

LEMS – èìóíîïàòîãåíåçà

ÊËÈÍÈ×ÍÈ ÏÐÎßÂÈ

Êëèíè÷íèòå ñèìïòîìè âêëþ÷âàò çàòðóäíåíèå ïðè

äâèæåíèå (õîäåíå), èçêà÷âàíå íà ñòúëáè èëè

èçïðàâÿíå îò ñåäÿùà ïîçèöèÿ. Òå ìîãàò äà

ïðåòúðïÿò èçâåñòíî ïîäîáðåíèå ïðè ïðîäúëæè-

òåëíè ôèçè÷åñêè óïðàæíåíèÿ, íî ñå âëîøàâàò ïðè

âèñîêè òåìïåðàòóðè. Âúïðåêè, ÷å ïðåîáëàäà-

âàùèòå îïëàêâàíèÿ ñà íà ñèìåòðè÷íà ïðîêñèìàëíà

ñëàáîñò ñ ïðåäèìíî çàñÿãàíå íà äîëíèòå êðàéíèöè,

îêîëî ïîëîâèíàòà îò ïàöèåíòèòå èìàò è èçâåñòíà

ñòåïåí íà áóëáàðíî çàñÿãàíå [2]. Åäíà ìàëêà ÷àñò

îò ïàöèåíòèòå ìîãàò äà ðàçâèÿò ïòîçà èëè äèïëî-

ïèÿ, êàòî î÷íèòå è áóëáàðíèòå ïðîÿâè ñà ïî-ñëàáî

èçðàçåíè, îòêîëêîòî ïðè ïàöèåíòèòå ñ ìèàñòåíèÿ

ãðàâèñ (MG). Çà ðàçëèêà îò MG, ïðè LEMS ìíîãî

ðÿäêî ñå ñòèãà äî òåæêà äèõàòåëíà íåäîñòàòú÷íîñò.

Êëèíè÷íèòå ïðîÿâè íà LEMS ìîãàò äà âêëþ÷âàò

ñúùî ìèàëãèÿ, ñêîâàíîñò íà ìóñêóëèòå íà êðàêàòà

è ãúðáà, ïàðåñòåçèÿ íà êðàéíèöèòå, ìåòàëåí âêóñ,

òåæêà ñóõîòà â óñòàòà è äð. Õàðàêòåðåí ñèìïòîì å

ïîâèøàâàíå íà ìóñêóëíàòà ñèëà ïðè ïîâòîðÿåìîñò

íà äâèæåíèÿòà – ïðèçíàê íà Ëàìáåðò. Ïîâå÷åòî

ïàöèåíòè ñ ìèàñòåíåí ñèíäðîì íà Lambert-Eaton

ðàçâèâàò àâòîíîìíà äèñôóíêöèÿ, êîÿòî ñå ïðîÿ-

âÿâà ñ íàìàëåíî ñëþíîîòäåëÿíå, èçïîòÿâàíå,

çàãóáà íà çåíè÷íè ðåàêöèè êúì ñâåòëèíà, îðòîñòà-

òè÷íà õèïîòîíèÿ è èìïîòåíòíîñò. Ïðè 50-70% îò
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ÎÁÇÎÐÈ

Òàáëèöà 1.  Äèôåðåíöèàëíà äèàãíîçà ìåæäó ìèàñòåíåí

ñèíäðîì íà Lambert-Eaton è MG

ÀÂÒÎÀÍÒÈÒÅËÀ

1. Àâòîàíòèòåëà ñðåùó ïðåñèíàïòè÷íè ïîòåí-

öèàë-çàâèñèìè êàëöèåâè êàíàëè (àíòè - VGCC

àíòèòåëà)

VGCC å êîìïëåêñåí ïðîòåèí, ñúñòîÿù ñå îò

ìíîæåñòâî ñóáåäèíèöè. α1-ñóáåäèíèöàòà å îáðà-

çóâàùà ïîðèòå è îòãîâîðíà çà áèîõèìè÷íèòå è

åëåêòðîôèçèîëîãè÷íèòå õàðàêòåðèñòèêè íà ïîòåí-

öèàë-çàâèñèìèòå êàëöèåâè êàíàëè (VGCC).

Àâòîàíòèòåëà, íàñî÷åíè êúì ëèíåéíè ïåïòèäíè

åïèòîïè, ïîëó÷åíè îò ñïåöèôè÷íè èçâúíêëåòú÷íè

ðåãèîíè íà α1-ñóáåäèíèöàòà ñå äîêàçâàò ïðè 50%

îò ïàöèåíòèòå ñ LEMS ÷ðåç ELISA è Western blot-

ting àíàëèçè [6]. Îêîëî 40% îò ïàöèåíòèòå îáà÷å,

èìàò àâòîàíòèòåëà, ðàçïîçíàâàùè åäíà ðåêîìáè-

íàíòíà ôîðìà íà β-ñóáåäèíèöàòà. Òàçè ôîðìà å

èçöÿëî âúòðåêëåòú÷íà, ïîðàäè êîåòî òåçè àíòèòåëà

ñà ñ âòîðîñòåïåííà ðîëÿ ïî îòíîøåíèå íà áîëåñò-

íèÿ ïðîöåñ [7].

VGCC àâòîàíòèòåëà îò òèï P/Q ñå îòêðèâàò ïðè íàä

90% îò ñëó÷àèòå íà LEMS, êàòî òîçè ïðîöåíò å ïî-

âèñîê ïðè ïàöèåíòè ñúñ SCLC. VGCC îò N-òèï ñà

âòîðèòå íàé-÷åñòî îòêðèâàíè àíòèòåëà. Äîêàçâàò

ñå ïðè 33-49% îò ïàöèåíòèòå è ñà çíà÷èòåëíî ïî-

÷åñòè ïðè ïàðàíåîïëàñòè÷åí LEMS (äî 70% îò

ñëó÷àèòå) [8].

2. Àíòè-SOX1 àíòèòåëà

Àíòè-SOX1 àíòèòÿëîòî å ñåðîëîãè÷åí ìàðêåð çà

LEMS-àñîöèèðàí ñ äðåáíîêëåòú÷åí êàðöèíîì íà

áåëèÿ äðîá. Àâòîàíòèòåëà êúì SOX1 ñå äîêàçâàò

ïðè 64% îò ïàöèåíòèòå ñúñ SCLC ìèàñòåíåí

ñèíäðîì [9]. SOX1 ïðèíàäëåæè êúì ãîëÿìî ñåìåéñò-

âî ãåíè êîäèðàùè òðàíñêðèïöèîííè ôàêòîðè,

âêëþ÷åíè â ðàçâèòèåòî íà íåðâíàòà ñèñòåìà, êîèòî

ñïîäåëÿò ñèëíî êîíñåðâàòèâåí ÄÍÊ-ñâúðçâàù

äîìåí, èçâåñòåí êàòî HMG-box, äåôèíèðàí îò 79

àìèíîêèñåëèíè. SOX1 ïðèíàäëåæè êúì ãðóïà B1

çàåäíî ñúñ SOX2 è SOX3. Îáùàòà ðåàêòèâíîñò íà

àâòîàíòèòåëàòà ñðåùó òðèòå SOX Â1 ïðîòåèíà

ïðåäïîëàãà, ÷å èìóíîðåàêòèâíîñòòà íà ñåðóìèòå íà

ïàöèåíòè ñúñ SCLC å íàñî÷åíà ñðåùó åïèòîïè îò

êîíñåðâàòèâíèÿ HGM-box äîìåí [9].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Áëàãîäàðåíèå íà íàòðóïàíèòå ïîçíàíèÿ ïî îòíî-

øåíèå íà LEMS è LEMS-àñîöèèðàíèòå íåîïëàçèè

ñà îïèñàíè øèðîê ñïåêòúð îò ïàðàíåîïëàñòè÷íè è

íå-ñâúðçàíè ñ òóìîðè íåâðîëîãè÷íè çàáîëÿâàíèÿ

íà ïåðèôåðíàòà è öåíòðàëíàòà íåðâíà ñèñòåìà.

Ìíîæåñòâî êëèíè÷íè ïðîó÷âàíèÿ â ïîñëåäíèòå

ãîäèíè ñà ñ áåçöåíåí ïðèíîñ ïî îòíîøåíèå

ïîäîáðÿâàíå íà äèàãíîñòè÷íèòå óìåíèÿ è ïîçíàíèÿ

è çà ðàçðàáîòâàíåòî íà ïðîòîêîëè çà ðàííî

îòêðèâàíå íà íåîïëàçèè.

Ñèìïòîìèòå íà ìèàñòåííèÿ ñèíäðîì íà Lambert-

Eaton îáà÷å, ñà ñïîñîáíè äà ñèìóëèðàò ìîòîðíà

ïîëèíåâðîïàòèÿ, êàêòî è ìîòîðíî íåâðîííî

çàáîëÿâàíå. Ïîðàäè êîåòî, çà ïðåöèçíîòî ïîñòàâÿ-

íå íà äèàãíîçàòà è èçêëþ÷âàíå íà äðóãè íåðâíî-

ìóñêóëíè çàáîëÿâàíèÿ å íåîáõîäèì êîìïëåêñåí,

ìóëòèäèñöèïëèíàðåí ïîäõîä.
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ñëó÷àèòå, LEMS ñå àñîöèèðà ñ äðåáíîêëåòú÷åí

áåëîäðîáåí êàðöèíîì [3], äîêàòî ñàìî â 1-3% îò

ñëó÷àèòå ñ äðåáíîêëåòú÷åí êàðöèíîì ñå äîêàçâà

è LEMS. Ïðè ïðåîáëàäàâàùàòà ÷àñò îò ñëó÷àèòå

LEMS å ïúðâàòà ïðîÿâà íà áåëîäðîáåí êàðöèíîì

[4]. LEMS ìîæå äà ñå ïðîÿâè è ñ åíäîêðèííà

ïàòîëîãèÿ, êàòî õèïîòèðåîèäèçúì èëè çàõàðåí

äèàáåò òèï I [3, 5].

МИАСТЕНЕН СИНДРОМ  
НА LAMBERT-EATON 

МИАСТЕНИЯ ГРАВИС (MG) 

Антитела срещу пресинаптични 
VGCC 

Антитела срещу постсинаптични 
структури 

Асоцииран с SCLC Асоцииран с Тимом 

Слабост на проксималните мускули 
Намалени сухожилни рефлекси 

Засягане на вегетативната нервна 
система 

Слабост на екстраокуларни, 
булбарни и дихателни мускули 

Предимно мъже > 40г. Предимно жени < 40 г. 

Повишена мускулната сила при 
физическа 

активност – признак на Ламберт 

Изразена мускулна слабост при 
физическа активност 
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ÐÅÇÞÌÅ

Íåðâíèòå àãåíòè ñå îòëè÷àâàò ñ áúðçî ñìúðòî-

íîñíî äåéñòâèå çà áîçàéíèöèòå, êîåòî èì îòðåæäà

âúðõîâíîòî ìÿñòî ñðåä õèìè÷íèòå áîéíè îòðîâíè

âåùåñòâà (ÕÁÎÂ), êàòî ñðåäñòâà çà âîåííà

óïîòðåáà èëè çà öåëèòå íà òåðîðà. Òÿõíàòà

òîêñèêîëîãè÷íà õàðàêòåðèñòèêà å ïîäðîáíî

èçó÷åíà â îãðîìåí áðîé èí âèâî è èí âèòðî

åêñïåðèìåíòè. Â òåçè îïèòè âèíàãè ñà èçïîëçâàíè

íåðâíè àãåíòè, êîèòî ñà ïîëó÷åíè ïî íåñòåðåîñå-

ëåêòèâåí ñèíòåòè÷åí ïúò. Íóæíî å äà èçìèíå

îïðåäåëåíî âðåìå, çà äà ñå ðàçáåðå, ÷å òàêà

ïîëó÷åíèòå òîêñè÷íè àãåíòè âñúùíîñò ïðåäñòàâ-

ëÿâàò ðàöåìè÷íè ñìåñè îò ñòåðåîèçîìåðè. Ïî-

êúñíî ñòàâà ÿñíî, ÷å ïðè òàáóí, çàðèí, VX è

öèêëîçàðèí òå ñà äâà, äîêàòî çîìàí ïðèòåæàâà

÷åòèðè oïòè÷íè èçîìåðà (äâîéêà åíàíòèîìåðè è

äâà äèàñòåðåîìåðà). Ñëåäâàò ãîäèíè íà óñèëåíà

ðàáîòà, íàñî÷åíà êúì èçÿñíÿâàíå íà ðîëÿòà è

çíà÷åíèåòî íà òåçè èçîìåðè çà òîêñè÷íîñòòà íà

âñåêè åäèí îò îòäåëíèòå ïðåäñòàâèòåëè íà òàçè

ãðóïà ÕÁÎÂ. Èìåííî ñòåðåîõèìè÷íèòå ñâîéñòâà

íà íåðâíèòå àãåíòè è çíà÷åíèåòî èì çà òÿõíàòà

òîêñè÷íîñò ñà ïðåäìåò íà íàñòîÿùèÿ îáçîð.

Êëþ÷îâè äóìè: òàáóí, çàðèí, çîìàí, VX, öèêëî-

çàðèí, ñòåðåîèçîìåðè, ñòåðåîñåëåêòèâíîñò,

òîêñè÷íîñò

ABSTRACT

Nerve agents are characterized by a rapid lethal ef-

fect on mammals, which gives them the highest posi-

tion among Chemical warfare agents (CWA), as means

of military use or for terrorist purposes. Their toxico-

logical characteristics have been studied in detail in a

huge number of in vivo and in vitro experiments. In

most of these experiments, nerve agents obtained by

non-stereoselective synthetic pathway have always

been used. It takes some time to understand that the

synthetically produced toxic agents are in fact mixtures

of stereoisomers. Later it became clear that in tabun,

sarin, VX and cyclosarin they are two optical isomers,

while soman has four optical isomers (a pair of

enantiomers and two diastereomers). Years of inten-

sive work have followed to clarify the role and impor-

tance of these isomers for the toxicity of each of the

individual representatives of this group of CWA. This

review main subject is to clarify the relationship be-

tween stereochemical structure and toxicity of the

nerve agents.

Keywords: tabun, sarin, soman, VX, cyclosarin,

stereoisomers, stereoselectivity, toxicity
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ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Ñðåä îãðîìíèÿ áðîé ôîñôîðîðãàíè÷íè ñúåäèíå-

íèÿ åäâà íÿêîëêî ñå îòëè÷àâàò ñ èçêëþ÷èòåëíàòà

ñè òîêñè÷íîñò çà ÷îâåêà, êàòî òå ñôîðìèðàò ãðóïàòà

íà íåðâíèòå àãåíòè. Òàáóí, çàðèí, çîìàí, VX è

öèêëîçàðèí ñà òèïè÷åí ïðèìåð çà òîâà, ÷å

õèìè÷íàòà ñòðóêòóðà â íàé-ãîëÿìà ñòåïåí îáóñëàâÿ

áèîëîãè÷íèÿ åôåêò íà åäíî ñúåäèíåíèå. Âèñîêàòà

áèîëîãè÷íà àêòèâíîñò íà íåðâíèòå àãåíòè å ïðÿêî

ñâúðçàíà ñ ïîëÿðíîñòòà íà âðúçêàòà Ðä+=Îä-, êîÿòî

ñå îñúùåñòâÿâà ìåæäó ïåòâàëåíòíèÿ ôîñôîðåí è

äâóâàëåíòíèÿ êèñëîðîäåí àòîì. Òÿ å ïðè÷èíà çà

ïîâèøåíàòà åëåêòðîôèëíîñò íà ïúðâèÿ. Òîâà,

êàêòî è âèäúò íà ïîäâèæíèòå ãðóïè (ôëóîðèäíà-,

öèàíî- èëè òèîõîëèíîâà ãðóïà) çà ñúîòâåòíèòå

íåðâíè àãåíòè, îáóñëàâÿ òÿõíàòà õèìè÷íà àêòèâ-

íîñò. Îáùî ñâîéñòâî íà òåçè õèìè÷íè àãåíòè å

ñïîñîáíîñòòà äà ñå ñâúðçâàò ïî íåîáðàòèì íà÷èí

ñ åíçèìà àöåòèëõîëèíåñòåðàçà (ÀÖÕÅ), êîåòî âîäè

äî íåãîâîòî èíàêòèâèðàíå [1]. Ïðè òàçè ðåàêöèÿ ñ

åíçèìà òå íàïîäîáÿâàò âçàèìîäåéñòâèåòî ìó ñ

íåâðîìåäèàòîðà àöåòèëõîëèí, êîéòî å íåãîâ

åñòåñòâåí ñóáñòðàò. Îñíîâåí ìîìåíò ñå ÿâÿâà

ôîñôèëèðàíå (îáùî íàèìåíîâàíèå êàêòî íà

ôîñôîðèëèðàíå, òàêà è íà ôîñôîíèëèðàíå) íà

õèäðîêñèëíàòà ãðóïà íà ñåðèíà îò àêòèâíîòî ìÿñòî

íà ÀÖÕÅ. Ïðîöåñúò íà ôîñôèëèðàíå ñå îñúùåñò-

âÿâà ÷ðåç çàãóáà íà ïîäâèæíàòà ãðóïà íà íåðâíèÿ

àãåíò è óñòàíîâÿâàíå íà âðúçêà ñ ÀÖÕÅ ïîñðåä-

ñòâîì õèäðîêñèëíàòà ãðóïà íà ñåðèíà îò åñòåðàç-

íàòà ÷àñò íà åíçèìà [2-3]. Â ñëåäâàùàòà ôàçà îò

âçàèìîäåéñòâèåòî íà ÀÖÕÅ ñ íåðâíèòå àãåíòè

íàñòúïâàò êîíôîðìàöèîííè ïðîìåíè â èíõèáè-

ðàíèÿ åíçèì ñ ôîðìèðàíåòî íà èçêëþ÷èòåëíî

ñòàáèëåí êîìïëåêñ. Òîé å ðåçèñòåíòåí êàêòî êúì

ñïîíòàííà õèäðîëèçà, òàêà è êúì åôåêòèòå íà

ðåàêòèâèðàùè ñúåäèíåíèÿ, êàêâèòî ñà îêñèìíèòå

ðåàêòèâàòîðè. Òîçè ïðîöåñ å èçâåñòåí êàòî

„ñòàðååíå” (aging) íà èíõèáèðàíèÿ åíçèì [4-6].

Â ñòåðåîõèìè÷íî îòíîøåíèå òàáóí, çàðèí è VÕ

ñúùåñòâóâàò êàòî äâîéêè åíàíòèîìåðè, äîêàòî

çîìàí ïðåäñòàâëÿâà ñìåñ îò ÷åòèðè ñòåðîèçîìåðà,

ïîðàäè íàëè÷èåòî â ìîëåêóëàòà ñè íà äâà õèðàëíè

öåíòúðà. Ñòåðåîõèìè÷íèòå ñâîéñòâà íà çàðèí,

çîìàí, òàáóí, öèêëîçàðèí è VÕ èìàò êëþ÷îâî

çíà÷åíèå çà òÿõíàòà àíòèõîëèíåñòåðàçíà àêòèâíîñò

è òîêñè÷íîñò, ïîðàäè êîåòî ñà îáåêò íà íàñòîÿùèÿ

îáçîð.

ÂÐÚÇÊÀ ÌÅÆÄÓ ÑÒÅÐÅÎÕÈÌÈß È ÒÎÊÑÈ×-

ÍÎÑÒ ÍÀ ÍÅÐÂÍÈÒÅ ÀÃÅÍÒÈ

Ïúðâèòå íàáëþäåíèÿ, êîèòî âîäÿò äî äîïóñêàíåòî,

÷å â íàòèâíà ôîðìà çàðèí ïðåäñòàâëÿâà ðàöåìè÷íà

ñìåñ îò ñòåðåîèçîìåðè èäâàò îò åêñïåðèìåíò, ïðè

êîéòî ñå óñòàíîâÿâà, ÷å èíõèáèöèÿòà íà ÀÖÕÅ è

õèìîòðèïñèí îò ñòðàíà íà çàðèí ïðîòè÷à íà äâà

åòàïà. Òúé êàòî ìîëåêóëàòà íà çàðèí å àñèìåòðè÷íà

ñå ïðàâè ëîãè÷íîòî äîïóñêàíå, ÷å ñúùåñòâóâàò äâà

îïòè÷íè èçîìåðà, îçíà÷åíè êàòî Ð(+) (P
R
, R-èçîìåð)

è Ð(-) (P
S
, S-èçîìåð), îòãîâîðíè çà ïðîòè÷àíåòî íà

èíõèáèöèÿòà ïî òîçè íà÷èí - ïúðâèÿò ðåàãèðà ïî-

áàâíî, à âòîðèÿò çíà÷èòåëíî ïî-áúðçî [7-8]. Ïî÷òè

ïî ñúùîòî âðåìå äðóãè àâòîðè îòêðèâàò, ÷å åíçèì

îò ïëúøè ñåðóì õèäðîëèçèðà ìíîãî ïî-áúðçî

äÿñíîâúðòÿùèÿ (R, (+)) èçîìåð íà òàáóí â ñðàâ-

íåíèå ñ ëÿâîâúðòÿùèÿ (S, (-)) [9]. Àíàëîãè÷íè

ðåçóëòàòè çà òàáóí ñå ïîëó÷àâàò ïðè íåãîâàòà

õèäðîëèçà îò ïðå÷èñòåí ïðåïàðàò îò ñâèíñêè ÷åðåí

äðîá è áúáðåê. Òîâà ñå îáÿñíÿâà ñ ôàêòà, ÷å

òîêñè÷íèÿò àãåíò ñúäúðæà äâà êîìïîíåíòà (èçîìå-

ðà), åäèíèÿò îò êîèòî ñå õèäðîëèçèðà äåñåò ïúòè

ïî-áúðçî îò âòîðèÿ [10]. Ïîñðåäñòâîì õðîìàòîãðàô-

ñêè ìåòîä äðóã íàó÷åí åêèï óñïÿâà äà èçîëèðà è

äîêàæå ëÿâîâúðòÿùèÿò èçîìåð íà òàáóí (S-òàáóí).

Ïîëó÷àâàíåòî íà äÿñíîâúðòÿùèÿ òàáóí (R-òàáóí)

ñòàâà ÷ðåç ñòåðåîñåëåêòèâíà õèäðîëèçà ñ ôîñôî-

ðèëôîñôàòàçè íà ðàöåìè÷åí òàáóí (R/S-òàáóí).

Ïðîâåäåíèòå èí âèâî òîêñèêîëîãè÷íè åêñïåðèìåíòè

íà ìîäåëà íà ìèøêè, èíæåêòèðàíè èíòðàâåíîçíî ñ

S-òàáóí, R-òàáóí è (R/S)òàáóí ïîêàçâà, ÷å ñðåäíî-

ñìúðòíàòà äîçà (LD
50

) å ñúîòâåòíî 119, 837 è

208 µg/kg. Òåçè äàííè îòíîâî ïîòâúðæäàâàò êàòåãî-

ðè÷íî, ÷å S-òàáóí å çíà÷èòåëíî ïî-òîêñè÷åí îò

âòîðèÿ ñòåðåîèçîìåð íà òàáóí [11].

Äðóãî ïðîó÷âàíå äîêàçâà, ÷å çàðèí ñå õèäðîëèçèðà
îò åíçèì (çàðèíàçà), íàëè÷åí â ïëúøà ïëàçìà, êàòî
êèíåòèêàòà íà ïðîöåñà ïîêàçâà, ÷å 50% îò çàðèí
ñå êàòàëèçèðà áúðçî, äîêàòî îñòàíàëèòå 50%
ïðåòúðïÿâàò õèäðîëèçà çíà÷èòåëíî ïî-áàâíî. Ïî
òîçè íà÷èí ñå äîêàçâà íàó÷íàòà õèïîòåçà, ÷å
åäèíèÿò îò ñòåðåîèçîìåðèòå íà çàðèí ñå õèäðî-
ëèçàðà ïî-áúðçî îò çàðèíàçàòà. Â çàêëþ÷åíèå, îò
òåçè åêñïåðèìåíòè ñëåäâà âàæåí èçâîä, à èìåííî,
÷å åíçèìúò çàðèíàçà â ïëúøà ïëàçìà ïðåôå-
ðåíöèàëíî õèäðîëèçèðà ïî-ñëàáî òîêñè÷íèÿ R-
çàðèí, äîêàòî S-çàðèí ñå ÿâÿâà ïî-óñòîé÷èâ è
ïîðàäè òîâà å ïî-ñèëåí èíõèáèòîð íà àöåòèëõîëè-
íåñòåðàçàòà [12].

Ïî ïðèíöèï ñòåðåîñåëåêòèâíàòà õèäðîëèçà íà
ðàöåìè÷íè ÔÎÑ è íåðâíè àãåíòè å äåôèíèðàíà
êàòî ïðåôåðåíöèàëíà õèäðîëèçà íà åäèí ñòåðåî-
èçîìåð ïðåä äðóã [13-14]. Îò òóê ñëåäâà åäèí îò
ïîäõîäèòå çà ïîëó÷àâàíå íà îïòè÷åñêè ÷èñò Ð

S

èçîìåð íà ñúîòâåòíèòå íåðâíè àãåíòè, íåîáõîäèì
çà ïðîâåæäàíå íà îïèòè çà îòäèôåðåíöèðàíå íà
òîêñè÷íîñòòà íà òåõíèòå îòäåëíè åíàíòèîìåðè [11].

Çíà÷èòåëåí òëàñúê â ïðîöåñà íà èçó÷àâàíå íà
ñòåðåîõèìèÿòà íà íåðâíèòå àãåíòè ñå íàáëþäàâà
ñëåä ðàçðàáîòâàíåòî íà ðàçëè÷íè àíàëèòè÷íè
ìåòîäè â òàçè íàñîêà. Áëàãîäàðåíèå íà âúçìîæ-

íîñòèòå, êîèòî ïðåäîñòàâÿ êàïèëÿðíàòà òå÷íî-
ãàçîâà õðîìàòîãðàôèÿ (capillary GLC) ïðè èçïîëç-
âàíåòî íà ñïåöèàëíè êîëîíè (Carbowax êîëîíà ñ
ïúëíåæ îò òèïà Chirasil-Val). Benschop è ñúòð.
óñïÿâàò äà èäåíòèôèöèðàò è àíàëèçèðàò ÷åòèðèòå
ñòåðåîèçîìåðà íà çîìàí. Òå ñå îïðåäåëÿò îò

àñèìåòðè÷íèÿ ôîñôîðåí àòîì, îçíà÷åíè êàòî P
R
 è

P
S
 èçîìåðè è äðóãè äâà ïî âúãëåðîäíèÿ àòîì îò

ïèíàêîëèëíàòà ãðóïà, îçíà÷åíè êàòî C
R
P

R
 (C(+)P(+)),

C
S
P

S
 (C(-)P(-)), C

S
P

R
 (C(-)P(+)) è C

R
P

S
 (C(+)P(-)) [15].

Ïî òîçè íà÷èí òå îáðàçóâàò äâå äâîéêè åïèìåðè
(ôèã. 1).
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Ôèãóðà 2.

Èíõèáèðàíà îò èçîìåðà C
R
P

S

íà çîìàí ÀÖÕÅ

Ôèãóðà 3.

Èíõèáèðàíà îò èçîìåðà C
S
P

R

íà çîìàí ÀÖÕÅ

Ôèãóðà 1.  Ñòåðåîèçîìåðè íà çîìàí

Âçàèìîäåéñòâèåòî íà çîìàí ñ åíçèìà ÀÖÕÅ è

çíà÷åíèåòî íà äâå îò íåãîâèòå ñòåðåîèçîìåðè ñà

ïðåäñòàâåíè íà ôèãóðè 2 è 3.

Òúé êàòî èíõèáèðàíåòî íà ÀÖÕÅ îò ñòðàíà íà çîìàí

ïðîòè÷à ïðåç ïðåìèíàâàíå íà òðèãîíàëíà áèïèðà-

ìèäàëíà ñòðóêòóðà, ñåðèíîâàòà è ôëóîðíàòà ÷àñò,

ñúîòâåòíî íà åíçèìà è ñóáñòðàòà, òðÿáâà äà ñà â

àêñèàëíè ïîçèöèè. Àíèîííèÿò äæîá, êúäåòî ñå

îðèåíòèðà àëêîêñè ãðóïàòà, å îòíîñèòåëíî ãîëÿì è

ìîæå äà ïîáåðå ãîëÿìî ðàçíîîáðàçèå îò ñòðóêòóðè.

Îáðàòíî, àêòèâíèÿò öåíòúð å òîëêîâà ìàëúê, ÷å

ãðóïè, ïî-ãîëåìè îò èçîïðîïèëîâàòà, íå ïàñâàò

ìíîãî äîáðå îò ñòåðè÷íà ãëåäíà òî÷êà. Êàêòî å

èëþñòðèðàíî íà ôèãóðà 2 ìåòèëîâàòà ãðóïà íà P
S

èçîìåðà ñå îðèåíòèðà ïîäõîäÿùî â åñòåðàçíàòà

÷àñò, à àíèîííàòà ÷àñò ìîæå äà ïîáåðå ïî-ãîëÿìàòà

ïèíàêîëèëîâà ãðóïà. Íà Ôèãóðà 3 å ïîêàçàíî, ÷å â

P
R
 èçîìåðà ìåòèëîâàòà ãðóïà ìîæå äà ñå îðèåíòèðà

êúì àíèîííàòà ÷àñò íà åíçèìà áåç ïðîáëåì, íî

ïèíàêîëèëîâàòà ãðóïà å òâúðäå ãîëÿìà, çà äà ñå

ïîáåðå â åñòåðàçíèÿ äæîá [16].

Â ïîñëåäâàù åêñïåðèìåíò èí âèòðî å îöåíåí

èíõèáèðàùèÿò ïîòåíöèàë íà ñòåðåîèçîìåðèòå íà

çîìàí ïî îòíîøåíèå íà åíçèìà ÀÖÕÅ. Ðåçóëòàòèòå

ñî÷àò, ÷å Ñ
S
 è C

R
 åïèìåðíèòå äâîéêè íà çîìàí

ñúäúðæàò ñòåðåîèçîìåðè ñ âèñîê àôèíèòåò êúì

åíçèìà è òå ñà P
S
 åïèìåðèòå íà çîìàí. Òîâà

îçíà÷àâà, ÷å àñèìåòðèÿòà ïðè ïèíàêîëèëíàòà ãðóïà,

ò. å. ïî âúãëåðîäíèÿ àòîì, èìà òâúðäe ìàëêî

âëèÿíèå âúðõó àíòèõîëèíåñòåðàçíàòà àêòèâíîñò íà

àãåíòà. Ïðàêòè÷åñêè ñúùèòå ðåçóëòàòè ñå ïîëó÷à-

âàò, êîãàòî âìåñòî ÀÖÕÅ å èçïîëçâàí õèìîòðèïñèí

êàòî ñóáñòðàò íà çîìàí [15]. Â äðóãè îïèòè èí âèòðî

å îöåíåíà ñòåðåîñåëåêòèâíàòà õèäðîëèçà íà çîìàí,

ïîñðåäñòâîì åíçèìè, ïðèíàäëåæàùè êúì ôîñôî-

ðèëôîñôàòàçèòå, íàìèðàùè ñå â öÿëà êðúâ è

ðåäèöà îðãàíè íà áîçàéíèöèòå. Ñëåä èíêóáèðàíå

íà ïëúøà êðúâ èëè õîìîãåíàò îò ÷åðåí äðîá ñå

óñòàíîâÿâà çíà÷èòåëíî ïî-áúðçà õèäðîëèçà íà

íèñêî òîêñè÷íèÿ P
R
 èçîìåð íà çîìàí â ñðàâíåíèå

ñúñ ñòåïåíòà íà äåòîêñèôèêàöèÿ íà âèñîêî

òîêñè÷íèÿ Ð
S
 èçîìåð. Â ïúëåí óíèñîí ñ òåçè

íàáëþäåíèÿ ñå ÿâÿâàò ðåçóëòàòèòå îò ôàðìàêîêè-

íåòè÷íèòå ïðîó÷âàíèÿ ñëåä èíæåêòèðàíå íà çîìàí

íà ïëúõîâå. Óñòàíîâÿâà ñå, ÷å íèñêîòîêñè÷íèÿò

èçîìåð P
R
 íå ñå îòêðèâà ïîñðåäñòâîì àíàëèòè÷åí

ìåòîä â ïúðâèòå ìèíóòè îò àïëèêàöèÿòà, äîêàòî

âèñîêîòîêñè÷íèÿò èçîìåð P
S
 ñå îò÷èòà íà 60-òà

ìèíóòà [17].

Ïðèëàãàéêè êîìïëåêñåí ïîäõîä çà ñèíòåç íà

ñòåðåîèçîìåðè íà çîìàí, íàó÷åí êîëåêòèâ óñïÿâà

äà ïîëó÷è òàêèâà, êîèòî ñå îòëè÷àâàò ñ 99%

îïòè÷íà ÷èñòîòà. Îöåíÿâàéêè áèîìîëåêóëíèòå

êîíñòàíòè (îòðàçÿâàò öÿëîñòíî ðåàêöèÿòà ìåæäó

íåðâåí àãåíò è åíçèìà ÀÖÕÅ, âîäåùà äî íåãîâîòî

íåîáðàòèìî èíõèáèðàíå) àâòîðèòå óñòàíîâÿâàò, ÷å
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òå ñà ñ ïúòè ïî-âèñîêè çà P
S
 èçîìåðèòå â ñðàâíå-

íèå ñ P
R
 èçîìåðèòå, êîåòî ãîâîðè çà òÿõíàòà

àêòèâíîñò è àôèíèòåò çà èíõèáèðàíå íà åíçèìà.

Äðóãî èíòåðåñíî çàêëþ÷åíèå, êîåòî ñëåäâà îò òîçè

åêñïåðèìåíò å, ÷å åíçèì, èíõèáèðàí îò C
S
P

S

åíàíòèîìåð, ñå ðåàêòèâèðà ïî-òðóäíî ñ îêñèìíè

ðåàêòèâàòîðè (HI-6, îáèäîêñèì è HGG-42),

îòêîëêîòî C
R
P

S
. Äàííèòå, ïîëó÷åíè îò îïðåäåëÿ-

íåòî íà LD
50

 íà ÷åòèðèòå èçîìåðà ñî÷àò, ÷å ïî-

ìîùíî èíõèáèðàùèòå ÀÖÕÅ P
S
 èçîìåðè ñà îêîëî

50 ïúòè ïî-òîêñè÷íè â ñðàâíåíèå ñ P
R
 èçîìåðèòå.

Èíòåðåñíî å äà ñå îòáåëåæè, ÷å äîçàòà íà C
R
P

R
,

êîÿòî óáèâà 6 îò 6 åêñïåðèìåíòàëíè æèâîòíè,

ñúäúðæà åäâà 0.1 % îò ñèëíî òîêñè÷íèÿ C
R
P

S
.

Àâòîðèòå ïðàâÿò äîïóñêàíåòî, ÷å âåäíàãà ñëåä

ïðèëàãàíåòî íà ìÿñòîòî íà àïëèêàöèÿ (â ñëó÷àÿ

ïîäêîæíî), ïðîòè÷à ïðîöåñ íà åïèìåðèçàöèÿ

(ïðîìÿíà íà êîíôèãóðàöèÿòà íà åäèíèÿ õèðàëåí

öåíòúð), êîéòî ïðåâðúùà ïî-íèñêî òîêñè÷íèÿ

èçîìåð â ïî-òîêñè÷íèÿ, à èìåííî C
S
P

S
 [18].

Èíòåðåñíî èçñëåäâàíå å ïðîâåäåíî âúðõó òîêñèêî-

êèíåòèêàòà íà ñòåðåîèçîìåðèòå íà çîìàí. Â îïèòè

èí âèâî íà ìîäåëà íà ïëúõîâå, çîìàí C
R/S

P
R/S

 å

ïðèëàãàí èíòðàâåíîçíî â äâå äîçè - 0.5 mg/kg è

0.25 mg/kg, êîèòî ñúîòâåòñòâàò íà 6 LD
50

 è 3 LD
50

ðåñïåêòèâíî. Ïúðâàòà êðúâíà ïðîáà å âçåòà íà 15-

òà ñåê. ñëåä âúâåæäàíåòî. Äàííèòå ñî÷àò, ÷å äîðè â

òîëêîâà ðàíåí ïåðèîä C
R
P

R
 èçîìåð íå ñå îò÷èòà â

ïðîáàòà. Äðóãèÿò P
R
 èçîìåð C

S
P

R
 ñå îòêðèâà äî 4-òà

ìèí. îò èíæåêòèðàíåòî íà C
R/S

P
R/S

 çîìàí. Î÷åâèäíî

å, ÷å äâàòà ïî-íèñêî òîêñè÷íè P
R
 èçîìåðà íà çîìàí

ñà èçêëþ÷èòåëíî íåñòàáèëíè, âåðîÿòíî ïîðàäè

òÿõíàòà õèäðîëèçà îò ôîñôîðèëôîñôàòàçèòå. Â

ñúùîòî âðåìå åêñòðåìíî òîêñè÷íèòå èçîìåðè P
S

ìîãàò äà áúäàò ïðîñëåäåíè â êðúâòà äî 4 ÷àñà ïðè

äîçà 6 LD
50

 è äî 3-òè ÷àñ ïðè äîçà 3 LD
50

 ïðåäè íèâàòà

â êðúâòà äà ñïàäíàò ïîä 10-20 pg/mL çà âñåêè îò P
S

èçîìåðèòå. Ìîæå äà ñå íàïðàâè îáîáùàâàùîòî

çàêëþ÷åíèå, ÷å òîêñèêîêèíåòè÷íèÿò ìîäåë íà C
R/

S
P

S
 èçîìåðèòå íà çîìàí âêëþ÷âà íÿêîëêî îñíîâíè

ìîìåíòà: 1. Áúðçî íà÷àëíî åëèìèíèðàíå, ïîðàäè

êîâàëåíòíàòà ðåàêöèÿ íà ôîñôîðèëèðàíå (âîäåùà

äî èíõèáèðàíå íà ÀÖÕÅ è äðóãè åñòåðàçè) â

öåíòðàëíèÿ è ïåðèôåðåí êîìïàðòèìåíò è 2.

Ïîñòåïåííîòî íàðàñòâàùî åëèìèíèðàíå, ïîðàäè

åíçèìíà èëè ñïîíòàííà õèäðîëèçà, ñúùî âúâ

âñè÷êè êîìïàðòèìåíòè [19-20].

Ïîñî÷åíèòå ðåçóëòàòè ñà â óíèñîí ñ äàííè îò

ïðåäõîäíî èçñëåäâàíå, íàñî÷åíî êúì îöåíêà íà

âúçìîæíîñòèòå çà àíòèäîòíà òåðàïèÿ íà òåæêà

èíòîêñèêàöèÿ ñúñ çîìàí. Ïðè íåãî åêñïåðèìåíòàë-

íèòå æèâîòíè ñà îòðîâåíè ñúùî ñ 6 LD
50

 çîìàí,

ïîñëåäâàíî îò ëå÷åíèå ñ àòðîïèí è îêñèìåí

ðåàêòèâàòîð íà ÕÅ (HI-6). Íàáëþäåíèÿòà ïîêàçâàò,

÷å æèâîòíèòå ïðåæèâÿâàò îñòðàòà ôàçà íà èíòîêñè-

êàöèÿ, íî ñëåä ÷åòèðè äî øåñò ÷àñà äåìîíñòðèðàò

îòíîâî ñèìïòîìè íà òåæêî îòðàâÿíå ñ ëåòàëåí

èçõîä. Îòíåñåíî êúì òîêñèêîêèíåòè÷íàòà õàðàêòå-

ðèñòèêà íà çîìàí, ðàçãëåäàíà ïî-ãîðå, å íàïúëíî

ðàçáèðàåìà ïðîÿâàòà íà äâóôàçîâî ïðîòè÷àíå íà

èíòîêñèêàöèÿ ñ âèñîêà äîçà. Î÷åâèäíî òÿ îñèãóðÿâà

ïðîäúëæèòåëíî íàëè÷èå íà àãåíòà â êðúâíîòî ðóñëî

èëè äåïîíèðàíå â ìàñòíèòå äåïà, ñ ïîñëåäâàùî

îñâîáîæäàâàíå â öèðêóëàöèÿòà [21].

Íà òàáëèöè 1 è 2 ñà ïðåäñòàâåíè äàííè çà

èíõèáèðàùèÿ ïîòåíöèàë è ñúîòâåòíî òîêñè÷íîñòòà

íà îòäåëíèòå ñòåðåîèçîìåðè íà çîìàí.

Òàáëèöà 1.  Èíõèáèðàíå íà ÀÖÕÅ îò îòäåëíèòå ñòåðåî-

èçîìåðè íà çîìàí [16]

Òàáëèöà 2.     Òîêñè÷íîñò íà îòäåëíèòå èçîìåðè íà

çîìàí [16]

*ñìåñ îò íåèäåíòèôèöèðàíè èçîìåðè

Ñðàâíèòåëíî òðóäíî è áàâíî âúâ âðåìåòî å

ðàçðàáîòåí ïîäõîäÿù àíàëèòè÷åí ìåòîä çà

ñåïàðèðàíå è êîëè÷åñòâåíî èçìåðâàíå íà VX

åíàíòèîìåðè. Ïðè÷èíàòà å, ÷å øèðîêî èçïîëçâà-

íàòà ãàç-õðîìàòîãðàôèÿ íå äàâà äîáðè ðåçóëòàòè.

Ðàçðàáîòåí å ñúùî è òå÷íîõðîìàòîãðàôñêè ìåòîä,

êîéòî ïîçâîëÿâà ðàçäåëÿíåòî íà åíàíòèîìåðèòå,

íî îñòàâà âúïðîñúò çà êîëè÷åñòâåíîòî èì îïðå-

äåëÿíå. Òîâà ñòàâà âúçìîæíî ñëåä ïðèëàãàíå íà

ïðîöåäóðà, êîÿòî ñú÷åòàâà âúçìîæíîñòèòå íà

òå÷íàòà õðîìàòîãðàôèÿ ñ ìàñ-ñïåêòðîìåòðèÿ (LC-

MS/MS). Òîçè ïîäõîä îñèãóðÿâà äåòåêöèÿ íà S-VX

è R-VX åíàíòèîìåðè â õåìîëèçèðàíà ñâèíñêà êðúâ

ñëåä èíòðàâåíîçíà è ïåðêóòàííà àïëèêàöèÿ íà 2

LD
50

 è 3 LD
50

, ðåñïåêòèâíî [22]. Ðåçóëòàòèòå îò òåçè

åêñïåðèìåíòè äàâàò ïúðâèòå ïî ðîäà ñè äàííè çà

òîêñèêîêèíåòèêàòà íà äâàòà ñòåðåîèçîìåðà, à

èìåííî: 1. Äúëãî ïåðñèñèñòèðàíå è íà äâàòà

èçîìåðà, îñîáåíî ñëåä ïåðêóòàííî èíæåêòèðàíå 2.
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Ïî-âèñîêè êîíöåíòðàöèè íà ïî-íèñêî òîêñè÷íèÿ R-

VX èçîìåð, â ñðàâíåíèå ñ S-VX ñëåä èíòðàâåíîçíà

àïëèêàöèÿ. Ñëåäâà äà ñå îòáåëåæè, ÷å â òîçè

ñëó÷àé, ïîëó÷åíèòå äàííè ñà îáðàòíè íà òåçè çà

çàðèí è çîìàí. Ïðè èíæåêòèðàíå íà çàðèí, ïî-íèñêî

òîêñè÷íèÿò èçîìåð P
S
 èçîáùî íå ñå ðåãèñòðèðà,

äîêàòî ïðè çîìàí, ñúùèÿò èçîìåð å åäâà äîëîâèì

[23-24]. Àâòîðèòå îáÿñíÿâàò íèñêàòà êîíöåíòðàöèÿ

íà òîêñè÷íèÿ S-VX ñ èçêëþ÷èòåëíî âèñîêèÿ ìó

àôèíèòåò êúì ÀÖÕÅ, êîåòî âîäè äî íåãîâîòî

èç÷åðïâàíå. Îïðåäåëåíèòå êèíåòè÷íè êîíñòàíòè íà

èíõèáèðàíå íà ÷îâåøêà ÀÖÕÅ îò äâàòà èçîìåðà

ÿñíî äåìîíñòðèðàò çíà÷èòåëíî ïî-âèñîêàòà

àêòèâíîñò íà ïî-òîêñè÷íèÿ S-VX çà ñâúðçâàíå ñ

åíçèìà [22].

Ðàçðàáîòåí å ñúùî òàêà ãàç-õðîìàòîãðàôñêè ìåòîä

çà ñåïàðèðàíå íà ñòåðåîèçîìåðèòå íà öèêëîçàðèí

(GF). Òîçè ïðåäñòàâèòåë íà íåðâíèòå àãåíòè êàòî

÷å ëè îñòàâà âñòðàíè îò îñòàíàëèòå, íî òîêñèêîëî-

ãè÷íèòå èçñëåäâàíèÿ ïîêàçâàò, ÷å e ïðåíåáðåãâàí

íàïúëíî íåçàñëóæåíî. Òàêà íàïðèìåð LD
50

 ïðè

èíòðàâåíîçíî âúâåæäàíå íà ðàöåìè÷åí öèêëîçà-

ðèí å êàêòî ñëåäâà: 53.0 µg/kg çà ïëúõ, 15.3 µg/kg

çà çàåê è 9 µg/kg çà êîçà. Òåçè äàííè ÿñíî ñî÷àò, ÷å

öèêëîçàðèí ïî ñâîÿòà òîêñè÷íîñò å ñúïîñòàâèì ñ

òàçè íà ðàöåìè÷åí çàðèí è çîìàí [25]. Íà áàçàòà

íà ñïîìåíàòèÿ ìåòîä óñïåøíî áèâà ñåïàðèðàí S-

GF èçîìåð, çà êîéòî ïî àíàëîãèÿ íà P
S
 èçîìåðèòå

íà îñòàíàëèòå íåðâíè àãåíòè ìîæå äà ñå ñ÷èòà, ÷å

å ïî-òîêñè÷íèÿ îò äâàòà èçîìåðà. Àíòèõîëèíåñòå-

ðàçíàòà àêòèâíîñò å îöåíåíà â ïðèñúñòâèå íà

ðàöåìè÷eí öèêëîçàðèí è õðîìàòîãðàôñêè ÷èñò S-

èçîìåð. Ïîëó÷åíèòå ðåçóëòàòè ÿñíî ñî÷àò, ÷å S-GF

èíõèáèðà ÀÖÕÅ â çíà÷èòåëíî ïî-ãîëÿìà ñòåïåí â

ñðàâíåíèå ñ ðàöåìè÷íèÿ, ïîðàäè êîåòî ñå ïðèåìà,

÷å òîêñè÷íîñòòà íà òîçè ïðåäñòàâèòåë íà íåðâíèòå

àãåíòè ñå äúëæè èìåííî íà íåãî [26].

Ïðèëàãàíåòî íà ñúâðåìåííèòå õèìèêîàíàëèòè÷íè

ìåòîäè ïîçâîëÿâàò ïîñòèãàíåòî íà ïîëóïðåïàðà-

òèâíî òå÷íîõðîìàòîãðàôñêî (semi-preparative LC)

åíàíòèîñåëåêòèâíî ðàçäåëÿíå íà S-òàáóí è R-

òàáóí, êîåòî ïîçâîëÿâà ïðîâåæäàíåòî íà íÿêîè

âàæíè èçñëåäâàíèÿ. Åäíî îò òÿõ ñå îòíàñÿ äî

îïðåäåëÿíå íà èíõèáèòîðíèòå êîíñòàíòè íà äâàòà

èçîìåðà ïî îòíîøåíèå íà ÷îâåøêà è ñâèíñêà ÀÖÕÅ

â îïèòè èí âèòðî. Äàííèòå îò òîçè îïèò íåäâó-

ñìèñëåíî ïîêàçâàò, ÷å S-òàáóí äåìîíñòðèðà ìíîãî

ïî-ñèëíî èçðàçåí àôèíèòåò êúì åíçèìà è îò äâàòà

èçòî÷íèêà. Âòîðîòî ïðîó÷âàíå å íàñî÷åíî êúì

îöåíêà íà ðåàêòèâèðàùèòå êîíñòàíòè íà îáèäîêñèì

(îêñèìåí ðåàêòèâàòîð íà ÕÅ) ïî îòíîøåíèå

÷îâåøêà è ñâèíñêà ÀÖÕÅ, èíõèáèðàíà îò äâàòà

ñòåðåîèçîìåðà. Êàòî öÿëî ðåàêòèâàöèîííèòå

êîíñòàíòè ñà íèñêè è ïðè äâàòà èçîìåðà, íî âñå

ïàê ñå îò÷èòà, ÷å èíõèáèðàíàòà ñ S-òàáóí å

íÿêîëêîêðàòíî ïúòè ïî-÷óâñòâèòåëíà êúì ðåàêòèâà-

öèÿ îò îáèäîêñèì â ñðàâíåíèå ñ R-òàáóí. Òàêà

íàïðèìåð, èíêóáèðàíåòî íà èíõèáèðàíà ñ S-òàáóí

ÀÖÕÅ ñ 1 mM îáèäîêñèì çà 45 ìèí. ïîêàçâà

åíçèìíî âúçñòàíîâÿâàíå îò ïîðÿäúêà íà 90.1%

ñðåùó 47.3% ïðè èíõèáèöèÿ ñ S-òàáóí ñïðÿìî

êîíòðîëàòà [27]. Òîâà ïðîó÷âàíå õâúðëÿ öåííà

ñâåòëèíà âúðõó âúïðîñà çàùî èìåííî îáèäîêñèì

å íàé-åôåêòèâåí ðåàêòèâàòîð íà èíõèáèðàíà îò

òàáóí ÀÖÕÅ, êîåòî å ìíîãîêðàòíî óñòàíîâåíî â

ðàçëè÷íè åêñïåðèìåíòè [2, 28-31].

Âúâåæäàíåòî â àíàëèòè÷íàòà õèìèÿ íà ìåòîäà íà

ÿäðåíîìàãíèòíèÿ ðåçîíàíñ (ßÌÐ, NMR) ïîçâîëÿâà

êàòåãîðè÷íîòî ñòåðåîõèìè÷íî îõàðàêòåðèçèðàíå

íà âñè÷êè íåðâíè àãåíòè, à íå ñàìî íà çîìàí.

Äåéñòâèòåëíî òîâà ñòàâà ôàêò êàòî ñå ïðèëàãà 1H-

NMR ñúâìåñòíî ñ îïòè÷åñêè àêòèâíè ðåàãåíòè

tris(3-triflyoroacetyl-D-camphorato) åâðîïèé(III) è

tris(3-heptafluorobutyryl-D-camphorato). Ñ÷èòà ñå, ÷å

òîçè ìåòîä å ïî-ïðèëîæèì, îòêîëêîòî öèòèðàíèÿ ïî-

ãîðå ìåòîä íà ãàçîâî-òå÷íà õðîìàòîãðàôèÿ. Òàêà

ñå ïîëó÷àâàò 1H-NMR ñïåêòðèòå íà âñè÷êèòå ÷åòèðè

íåðâíè àãåíòè – òàáóí, çàðèí, çîìàí è VX. Ñ

èçêëþ÷åíèå íà çîìàí, òå ïðèòåæàâàò ïî äâà

ñòðåîèçîìåðà P
R
 è P

S
 [32].

Ðàçâèòèåòî íà àíàëèòè÷íèòå ìåòîäè â õèìèÿòà ïðåç

ïîñëåäíèòå 20 ãîäèíè äîâåæäà äî ïðèëàãàíåòî íà

ñóïåðêðèòè÷íàòà ôëóèäíà õðîìàòîãðàôèÿ (super-
critical fluid chromatography, SFC). Òÿ ïðåäñòàâëÿâà

õèðàëíà õðîìàòîãðàôñêà òåõíîëîãèÿ, êîÿòî
ïðåäëàãà çíà÷èòåëíè ïðåäèìñòâà ïðåä õèðàëíàòà

âèñîêîåôåêòèâíà òå÷íà õðîìàòîãðàôèÿ (HPLC).
Ïðè íåÿ ñå ïîëó÷àâà ìàòåðèÿ, êîÿòî å ìåæäèííà

íà ãàç è òå÷íîñò è ñúîòâåòíî ñú÷åòàâà òåõíèòå

ñâîéñòâà. Òîâà ñå ïîñòèãà ïîñðåäñòâîì óñëîâèÿ
êàòî òåìïåðàòóðà è íàëÿãàíå, ÷ðåç êîèòî ìàòåðèÿòà

(ãàç, òå÷íîñò) äîñòèãàò äî îïðåäåëåíà êðèòè÷íà
òî÷êà [33-34]. Åäíî îò îñíîâíèòå ïðåäèìñòâà íà

SFC å ïîñòèãàíåòî íà âèñîêà ñïåöèôè÷íîñò íà
ñåïàðèðàíå íà åíàíòèîìåðè íà îãðîìåí áðîé

ñúåäèíåíèÿ. Îòäåëíèòå ñòåðåîèçîìåðè ìîãàò äà

áúäàò âúçñòàíîâåíè â òå÷íè ðàçòâîðè, êîåòî
ïîçâîëÿâà ïðèëàãàíåòî èì â áèîëîãè÷íè îïèòè.

Òî÷íî íà òåçè ïðåäèìñòâà ñå ðàçðàáîòâàò õèðàëíè
ìåòîäè çà SFC ñ öåë àíàëèòè÷íî ñåïàðèðàíå è

èçîëèðàíå íà òàáóí, çàðèí, çîìàí è öèêëîçàðèí

ïîñðåäñòâîì ñïåöèôè÷íè êîëîíè. Êîìáèíèðàíåòî
íà òîçè ìåòîä ñ ìàñ-ñïåêòðîìåòðèÿ ïîçâîëÿâà äà

ñå ïîñòèãíå îòêðèâàíå è ôðàêöèîíèðàíå íà
îòäåëíèòå ñòåðåîèçîìåðè, âêëþ÷èòåëíî íà P

R
 è P

S

åíàíòèîìåðè íà çîìàí [35].

Äúëãîãîäèøíèòå óñèëèÿ, íàñî÷åíè êúì èçó÷àâàíå
è èçñëåäâàíå íà ñòåðåîõèìè÷íèòå ñâîéñòâà íà
íåðâíèòå àãåíòè äàâàò ñâîèòå ðåçóëòàòè è òå ìîãàò
äà áúäàò îáîáùåíè ïî ñëåäíèÿ íà÷èí: 1. Çà çàðèí-
P

S
 èçîìåð å ïðèáëèçèòåëíî äâà ïúòè ïî-òîêñè÷åí

îò ðàöåìè÷åí çàðèí, êîåòî ÿñíî ñî÷è, ÷å òîêñè÷-

íîñòòà íà òîçè íåðâåí àãåíò â íàé-ãîëÿìà ñòåïåí
ñå îïðåäåëÿ èìåííî îò òîçè èçîìåð; 2. Çà çîìàí-
äâàòà P

S
 èçîìåðà ñà ïðàêòè÷åñêè èçöÿëî îòãîâîðíè

çà òîêñè÷íîñòòà íà ðàöåìè÷åí çîìàí; 3. Çà VX å
äîêàçàíî, ÷å S-èçîìåð å ïî÷òè 13 ïúòè ïî-òîêñè÷åí
îò R-èçîìåð; 4. Ïðè òàáóí ñúùî òàêà S-èçîìåð å 7

ïúòè ïî-òîêñè÷åí îò R-èçîìåð [26].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ðàçáèðàíåòî íà ñòåðåîõèìèÿòà íà íåðâíèòå àãåíòè

å îò ñúùåñòâåíî çíà÷åíèå çà ðàçáèðàíåòî íà
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ÎÁÇÎÐÈ

áèîëîãè÷íàòà àêòèâíîñò è áèîõèìèÿòà íà òåçè

ñúåäèíåíèÿ. Ïîäõîäÿùèòå ìåðêè çà ïðîòèâîäåé-

ñòâèå ñðåùó òÿõ âêëþ÷âàò ñòåõèîìåòðè÷íè èëè

êàòàëèòè÷íè áèîñêàâåíæäúðè. Äðóãà âúçìîæíîñò ñà

ëåêàðñòâà, ñúçäàäåíè íà áàçàòà íà ïðîòåèíè, ÷èéòî

äèçàéí å íàñî÷åí êúì ïðèõâàùàíå è íåóòðàëè-

çèðàíå íà íåðâíèòå àãåíòè, öèðêóëèðàùè â îðãà-

íèçìà, â òîâà ÷èñëî è òåõíèòå íàé-òîêñè÷íè

ñòåðåîèçîìåðè. Ñïîñîáíîñòòà çà ëåñíà ïðîäóêöèÿ

íà ÷èñòè åíàíòèîìåðíè èçîìåðè íà íåðâíèòå àãåíòè

å ïðåäñòîÿùà öåë â ðàçâèòèåòî íà ìåäèöèíñêèòå

ìåðêè çà çàùèòà ñðåùó òåçè âèñîêîòîêñè÷íè àãåíòè.

Òîâà å íåîáõîäèìî, çà äà ìîæå ïîñðåäñòâîì

ïðåöèçåí ñêðèíèíã íà åíçèìè, ÿâÿâàùè ñå êàíäè-

äàòè çà íåóòðàëèçèðàíå íà íàé-îïàñíèòå ñòåðåîèçî-

ìåðè ÷ðåç ñòåðåîñåëåêòèâíà õèäðîëèçà, äà ñå

ïîäáåðàò íàé-àêòèâíèòå è ïåðñïåêòèâíè îò òÿõ.
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Ëàáîðàòîðèÿ çà ïñèõè÷íî çäðàâå è ïðåâåíöèÿ – Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ Ñîôèÿ

PSYCHOMETRIC PROPERTIES OF

THE “PSYCHOLOGICAL HARASSMENT AT WORKPLACE QUESTIONNAIRE”

BLAGA ROUSSEVA, ANELIA MITKOVA

Laboratory of Mental Health and Prevention – Military Medical Academy, Sofia

ÐÅÇÞÌÅ

Íàñòîÿùàòà ñòàòèÿ èìà çà öåë äà ïðåäñòàâè

ïèëîòíî ïðîó÷âàíå íà ïñèõîìåòðè÷íèòå õàðàêòå-

ðèñòèêè íà „Âúïðîñíèê çà ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà

ðàáîòíîòî ìÿñòî“. Àêòóàëíîñòòà íà òåìàòà å

îáóñëîâåíà îò ëèïñàòà íà ïñèõîëîãè÷åí èíñòðóìåíò

çà èçñëåäâàíå íà ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà ðàáîòíîòî

ìÿñòî â Áúëãàðèÿ, êàêòî è îò èçèñêâàíåòî çà

îñúùåñòâÿâàíå íà èçñëåäâàíèÿ íà òîçè ôåíîìåí,

ïðîèçòè÷àùî îò Íàðåäáà H-3/03.02.2020 ã. çà

ïñèõîëîãè÷íîòî îñèãóðÿâàíå â Ìèíèñòåðñòâîòî íà

îòáðàíàòà, ñòðóêòóðèòå íà ïðÿêî ïîä÷èíåíèå íà

ìèíèñòúðà íà îòáðàíàòà è Áúëãàðñêàòà àðìèÿ.

Âàæíî å äà ñå îòáåëåæè, ÷å íå âñÿêà æåðòâà íà

ïñèõè÷åí òîðìîç ìîæå äà ðàçáåðå ïàãóáíèòå

âúçäåéñòâèÿ, ïðîèçòè÷àùè îò ïîäìåíåíè ñëóæåáíè

âçàèìîîòíîøåíèÿ, â êîèòî å ïîïàäíàëà, êîåòî íå é

ïîçâîëÿâà äà óïðàâëÿâà äåñòðóêòèâíèòå ïîñëåäèöè

îò òîðìîçà âúðõó ñàìàòà ñåáå ñè, êàêòî è âúðõó

îðãàíèçàöèîííîòî ôóíêöèîíèðàíå êàòî öÿëî.

Êëþ÷îâè äóìè: ïñèõè÷åí òîðìîç, ôèçè÷åñêè

òîðìîç, äèñêðèìèíàöèÿ, ðàáîòíî ìÿñòî

ABSTRACT

This paper aims to present a pilot study of the psycho-

metric properties of the “Psychological Harassment at

Workplace Questionnaire”. The actuality of the prob-

lem is due on one hand to the lack of psychological

tools for research of the psychological harassment at

work in Bulgaria, and on the other hand to the require-

ment for research on this phenomenon, arising from

Ordinance H-3 / 03.02.2020 on psychological support

in the Ministry of Defense, the structures of direct sub-

ordination to the Minister of Defense and the Bulgar-

ian Army. It is important to notice that not every victim

of psychological harassment can be aware of the det-

rimental effects resulting from the service relationship

in which (s)he is caught – this does not allow him/her

to manage the destructive effects of harassment on

her/himself as well as on organizational functioning

as whole.

Keywords: psychological harassment, physical har-

assment, discrimination, workplace

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Â ñúâðåìåííîòî îáùåñòâî ïñèõè÷íèÿò òîðìîç è

äèñêðèìèíàöèÿòà âñå ïî-ÿñíî ñå ïðèåìàò çà

ïñèõîñîöèàëíè è îðãàíèçàöèîííè îïàñíîñòè, íî

ìåðêèòå ïî ñïðàâÿíåòî ñ òåçè íåãàòèâíè ÿâëåíèÿ

íà ðàáîòíîòî ìÿñòî ñå çàòðóäíÿâàò ïîðàäè

òðóäíîñòèòå â ðàçïîçíàâàíåòî íà ÿâëåíèÿòà. Â

ïñèõîëîãè÷íàòà íàóêà ñå ðàáîòè ïî ðàçðàáîòâàíåòî

íà èíñòðóìåíòè çà ðàçïîçíàâàíå íà íàëè÷íî

âúçïðèÿòèå çà ïñèõè÷åí òîðìîç íà ðàáîòíîòî ìÿñòî,
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íî äîêîëêîòî íè å èçâåñòíî, â Áúëãàðèÿ òàêàâà

ìåòîäèêà êúì ìîìåíòà íå å êîíñòðóèðàíà èëè

àäàïòèðàíà. Äðóãèÿò ïðîáëåì, ñâúðçàí ñ îãðàíè÷à-

âàíåòî íà ÿâëåíèåòî „ïñèõè÷åí òîðìîç“ íà ðàáîòíî-

òî ìÿñòî å ñâúðçàí ñ òðóäíîñòèòå â äåôèíèðàíåòî

íà òîâà ÿâëåíèå. Ôàêò å, ÷å ñúùåñòâóâàò ãîëÿì áðîé

äåôèíèöèè, êîèòî ïîíÿêîãà âíàñÿò ïî-ñêîðî

îáúðêâàíå, îòêîëêîòî ÿñíîòà ïî ïðîáëåìà.

Ñïîðåä ß. ßíàêèåâ [9] ïîä „òîðìîç“ ñå ðàçáèðà

“âñÿêî íåæåëàíî ïîâåäåíèå… èçðàçåíî ôèçè÷åñêè,

ñëîâåñíî èëè ïî äðóã íà÷èí, êîåòî èìà çà öåë èëè

ðåçóëòàò íàêúðíÿâàíå äîñòîéíñòâîòî íà ëèöåòî è

ñúçäàâàíå íà âðàæäåáíà, îáèäíà èëè çàñòðàøè-

òåëíà ñðåäà“. Ñïîðåä Richard, Broek, Leka, Houtman

è McDaid [13] òîðìîçúò íà ðàáîòíîòî ìÿñòî âêëþ÷âà

„…îñêúðáÿâàíåòî, ñîöèàëíîòî èçêëþ÷âàíå íà

íÿêîãî èëè îòðèöàòåëíîòî âúçäåéñòâèå âúðõó

èçïúëíåíèåòî íà ðàáîòíèòå ìó çàäúëæåíèÿ;

íåãàòèâíè äåéñòâèÿ, êîèòî ñà ïîâòàðÿùè ñå è

ïðîäúëæàâàò èçâåñòåí ïåðèîä îò âðåìå“. Ó÷åíèòå

ðàçãëåæäàò òîðìîçà íà ðàáîòíîòî ìÿñòî êàòî

ñâúðçàí ñ ìåæäóëè÷íîñòíèòå îòíîøåíèÿ íà

ðàáîòíîòî ìÿñòî, èçðàçÿâàùè ñå ïîä ôîðìàòà íà

ñîöèàëíî èëè ôèçè÷åñêî èçêëþ÷âàíå èëè èçîëàöèÿ

íà îïðåäåëåí ñëóæèòåë, ñúçäàâàíå íà íåäîáðè

âçàèìîîòíîøåíèÿ ñ âèñøåñòîÿùèòå, ìåæäóëè÷-

íîñòíè êîíôëèêòè, ëèïñà íà ñîöèàëíà ïîäêðåïà è

àãðåñèâíî ïîâåäåíèå íà ðàáîòíîòî ìÿñòî.

Ñïîðåä ÑÇÎ „Ïñèõè÷íèÿò òîðìîç å ôîðìà íà

çëîóïîòðåáà ñ ÷îâåêà, ïîðîäåíà îò íååòè÷íî

ïîâåäåíèå è âîäåùà äî ïðåâðúùàíåòî ìó â æåðòâà.

Òîé ìîæå äà äîâåäå äî ñåðèîçíè îòðèöàòåëíè

ïîñëåäèöè çà êà÷åñòâîòî íà æèâîò è çäðàâåòî íà

èíäèâèäà“ [13]. Ïñèõè÷íèÿò òîðìîç âêëþ÷âà è

äèñêðèìèíàöèÿòà, ïðîÿâÿâàùà ñå â îáùåñòâåíèòå

îòíîøåíèÿ ìåæäó õîðàòà, êàêòî è â ñôåðàòà íà

òðóäîâèòå îòíîøåíèÿ. Äèñêðèìèíàöèÿòà ïî ñâîÿòà

ñúùíîñò íàé-îáùî ñå ðàçãëåæäà êàòî ÿâëåíèå,

êîåòî ñå ïîðàæäà ïðè ðàçãðàíè÷àâàíå íà åäíà

ëè÷íîñò îò äðóãèòå, êîåòî ðàçãðàíè÷åíèå âîäè äî

íåñïðàâåäëèâî îòíîøåíèå.

Ìîáèíãúò, êîéòî å âèä ïñèõè÷åí òîðìîç ñå ðàç-

ãëåæäà îò Èëüèí [3] êàòî ïîäëàãàíå íà äàäåí

ñëóæèòåë íà òîðìîç îò ñòðàíà íà íåãîâè êîëåãè,

ïîä÷èíåíè èëè íà÷àëíèöè, âêëþ÷âàù â ñåáå ñè

ïîñòîÿííè íåãàòèâíè èçêàçâàíèÿ, ïîñòîÿííà

êðèòèêà ïî àäðåñ íà ðàáîòíèêà, íåãîâàòà ñîöèàëíà

èçîëàöèÿ âúòðå â îðãàíèçàöèÿòà, èçêëþ÷âàíåòî ìó

îò ñëóæåáíèòå äåéñòâèÿ („èçêëþ÷âàù òîðìîç“),

ðàçïðîñòðàíÿâàíå íà ëúæëèâà èíôîðìàöèÿ çà íåãî

è ò. í. Â îïðåäåëåíèÿòà çà ìîáèíã ñå ïîä÷åðòàâà

ñèñòåìíîñòòà íà äåéñòâèÿòà, òîåñò ïîâòîðÿåìîñòòà

èì. Âñúùíîñò çà ìîáèíã ìîæå äà ñå ãîâîðè ñàìî,

êîãàòî ïñèõîëîãè÷íèÿò íàòèñê è íååòè÷íîòî

ïîâåäåíèå ïî îòíîøåíèå íà ðàáîòíèêà ñà íå ïî-

ìàëêî îò âåäíúæ ñåäìè÷íî è ñà ñ ïðîäúëæèòåëíîñò

ïîíå øåñò ìåñåöà è ïîâå÷å [3].

Ñïîðåä ðåäèöà èçñëåäâàíèÿ òîðìîçúò íà ðàáîò-

íîòî ìÿñòî âëèÿå íåãàòèâíî âúðõó çäðàâåòî è

áëàãîïîëó÷èåòî íà æåðòâèòå ìó è å ñâúðçàí ñ

âúçïðèÿòèåòî çà ñòðåñ, òðåâîæíîñòòà, äåïðåñèâ-

íîñòòà, ïîíèæåíàòà ñàìîîöåíêà, ÷óâñòâîòî íà

ñàìîòà, êàêòî è ñ íàðóøåíîòî åêèïíî ôóíêöèî-

íèðàíå [10, 12, 15].

Çà äà ìîæå îáùåñòâîòî åôåêòèâíî äà ñå ïðîòèâî-
ïîñòàâè íà ïðîÿâèòå íà òîðìîç è íàñèëèå íà
ðàáîòíîòî ìÿñòî, å íåîáõîäèìî àäåêâàòíî äà ñå
îöåíÿò ðåàëíèòå ìàùàáè è ñòåïåíòà íà ðàçïðîñ-
òðàíåíèå íà òåçè îáùåñòâåíè ÿâëåíèÿ. Àêî òîâà
íå ñå ñëó÷è, å íåâúçìîæíî äà áúäàò âçåòè ìåðêè
(îðãàíèçàöèîííè, þðèäè÷åñêè è ïð.) çà îãðàíè÷à-
âàíåòî íà òîðìîçà è íàñèëèåòî. È àêî òðÿáâà äà ñå
îáîáùÿò ñúùåñòâóâàùèòå âàðèàíòè çà îïðåäåëÿíå
íà òîðìîçà íà ðàáîòíîòî ìÿñòî, íåçàâèñèìî îò âèäà
ìó, ìîãàò äà ñå ðàçãðàíè÷àò ðàçëè÷íè ïîäõîäè, êàòî
þðèäè÷åñêè, àêàäåìè÷åí è ïðàêòè÷åí.

Ñïîðåä Ì. Ñòîÿíîâà è Ê. Êîñòàäèíîâ [8] åôåêòèâ-
íèòå îòíîøåíèÿ, ñâúðçàíè ñ äîáðèòå ëèäåðñêè
ïðàêòèêè, íå îçíà÷àâàò íåçà÷èòàíå íà âîåííèòå
ñòàíäàðòè è äèñöèïëèíà – èìåííî ïîðàäè òîâà å
íåîáõîäèìî ïîääúðæàíåòî íà ïðèåòàòà ïîëèòèêà
íà Áúëãàðñêàòà àðìèÿ çà äåéíîñò áåç äèñêðèìè-
íàöèÿ è òîðìîç íà ðàáîòíîòî ìÿñòî.

ÖÅË

Öåëòà íà íàñòîÿùîòî èçñëåäâàíå å äà ñå ïðåäñòà-
âÿò ïñèõîìåòðè÷íèòå õàðàêòåðèñòèêè íà íîâîêîí-
ñòðóèðàí ïñèõîëîãè÷åí „Âúïðîñíèê çà ïñèõè÷íèÿ
òîðìîç íà ðàáîòíîòî ìÿñòî“.

ÌÅÒÎÄ

Çà ñúáèðàíåòî íà äàííèòå çà èçñëåäâàíåòî ñà
èçïîëçâàíè:

1) „Âúïðîñíèê çà ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà ðàáîòíîòî
ìÿñòî“ – íîâîêîíñòðóèðàí;

2) Ñàìîîöåíú÷íà äåïðåñèâíà ñêàëà íà W. Zung
(DSI – Depression Status Inventory [16];

3) Ñàìîîöåíú÷íà ñêàëà íà W. Zung (ASI – Anxiety
Status Inventory) çà èçìåðâàíå íà íèâîòî íà
òðåâîæíîñòòà [4];

4) Ñêàëà íà Ì. Rosenberg çà èçñëåäâàíå íà ãëîáàë-
íàòà ñàìîîöåíêà [7];

5) Âúïðîñíèê çà èçñëåäâàíå íà åêèïíèòå ïðîöåñè
â ìàëêèòå áîéíè åäèíèöè [5];

6) Êðàòêà ñêàëà çà ñàìîòà – UCLA íà Russell [2, 14];

7) Âúïðîñíèê çà èçñëåäâàíå íà Ìîòèâàöèÿ çà
àôèëèàöèÿ [1, 11].

Çà îáðàáîòêà íà ïîëó÷åíèòå äàííè â SPSS ñà
ïðèëîæåíè: oïèñàòåëíà ñòàòèñòèêà, ÷åñòîòåí
àíàëèç, ôàêòîðåí àíàëèç, àíàëèç íà âúòðåøíàòà
êîíñèñòåíòíîñò (Àëôà íà Êðîíáàõ); êîðåëàöèîíåí
àíàëèç ïî Pearson.

Ó×ÀÑÒÍÈÖÈ Â ÈÇÑËÅÄÂÀÍÅÒÎ

Â èçñëåäâàíåòî ñà âêëþ÷åíè 163 ëèöà – ðàáîòåùè

áúëãàðñêè ãðàæäàíè íà âúçðàñò ìåæäó 22 è 52

ãîäèíè (M=38.87, SD=7.42), 98 ìúæå (61%) è 63

æåíè (39%), ñúñ ñðåäíî èëè âèñøå îáðàçîâàíèå.



33õäõå

ÀÊÒÓÀËÍÈ ËÅ×ÅÁÍÎ-ÄÈÀÃÍÎÑÒÈ×ÍÈ ÏÐÎÁËÅÌÈ

ÐÅÇÓËÒÀÒÈ

Çà öåëòà íà íàñòîÿùîòî èçñëåäâàíå å êîíñòðóèðàí

„Âúïðîñíèê çà ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà ðàáîòíîòî

ìÿñòî“, ñúäúðæàù äåìîãðàôñêà ÷àñò è 86 àéòåìà,

íàñî÷åíè êúì èçñëåäâàíåòî íà ñóáåêòèâíîòî

âúçïðèÿòèå çà ïñèõè÷åí òîðìîç íà ðàáîòíîòî ìÿñòî.

ÊÎÍÑÒÐÓÊÒ ÂÀËÈÄÍÎÑÒ

Ïðè ïðîâåäåíèÿ ôàêòîðåí àíàëèç ñ ìåòîä íà

ðîòàöèÿ Varimax ñà èçâëå÷åíè ïåò ôàêòîðà

(ïðåäñòàâåíè ïî-äîëó), â êîèòî âëèçàò àéòåìè ñ

ôàêòîðíî òåãëî > .3.

1) Ïúðâè ôàêòîð – Ñîìàòèçàöèÿ.

Ôàêòîðúò ñúäúðæà àéòåìè, ñâúðçàíè ñ ïñèõîñî-

ìàòè÷íè îïëàêâàíèÿ: „Íàïîñëåäúê äîïóñêàì

ãðåøêè â ðàáîòàòà ñè“; „Îò ïðèòåñíåíèå â ñëóæáàòà

÷åñòî ìè òðåïåðÿò/ïîòÿò ìè ñå ðúöåòå“; „Ñâèâà ìè

ñå ñòîìàõúò, êîãàòî ñúì íà ðàáîòà“; „Çàðàäè

ñëóæåáíèòå ïðîáëåìè íÿìàì ìíîãî æåëàíèå äà ñå

çàíèìàâàì ñ íåùà, êîèòî ïðåäè ñà ìè áèëè

ëþáèìè“.

Ïîâèøåíèòå ñòîéíîñòè ñà ïîêàçàòåëíè çà

íàëè÷èå íà ïñèõîñîìàòè÷íè îïëàêâàíèÿ, êàòî

áîëêè, íåðàçïîëîæåíîñò, ïîâèøåíà òðåâîæíîñò,

óìîðÿåìîñò.

2) Âòîðè ôàêòîð – Ïñèõè÷åí òîðìîç.

Ôàêòîðúò ñúäúðæà àéòåìè, ñâúðçàíè ñ âúçïðèÿ-

òèåòî çà ïñèõè÷åí òîðìîç, êîåòî íå å çàäúëæèòåëíî

äà áúäå îñúçíàòî. Ñúäúðæà àéòåìè êàòî: „Áèõ

èñêàë äà íàïóñíà, íî íÿìàì ñèëè äà ãî íàïðàâÿ“;

„Êîëåãèòå ìè ñà âðàæäåáíî íàñòðîåíè êúì ìåí“;

„Èìà êîëåãè, êîèòî ìè ñå ïðèñìèâàò, ñëåä êàòî

èçêàæà ìíåíèåòî ñè“; „Óíèæàâàí ñúì ïðåä êîëåãè/

ñâèäåòåëè“.

Ïîâèøåíèòå ñòîéíîñòè ñà ïîêàçàòåëíè çà

íàëè÷èå íà âúçïðèÿòèå çà ïñèõè÷åí òîðìîç.

3) Òðåòè ôàêòîð – Ôèçè÷åñêè òîðìîç è äèñêðè-

ìèíàöèÿ.

Ôàêòîðúò èçñëåäâà ñóáåêòèâíîòî âúçïðèÿòèå çà

íàëè÷èå íà äèñêðèìèíàöèÿ ïî ðàçëè÷íè ïðèçíàöè,

êàòî âúçðàñò, ôèçè÷åñêè áåëåçè è ïð. (áåç ïîë).

Ôàêòîðúò ñúäúðæà àéòåìè, îòíàñÿùè ñå äî

âúçïðèÿòèåòî çà íàëè÷èå íà çàïëàõè èëè íàëè÷èå

íà ôèçè÷åñêà àãðåñèÿ îò ñòðàíà íà êîëåãà/è â

ñëóæáàòà. Âúâ ôàêòîðà ïîïàäàò è àéòåìè, îòíàñÿ-

ùè ñå äî âúçïðèÿòèåòî çà äèñêðèìèíàöèÿ èëè çà

òîðìîç, ïðîâîêèðàí îò ðàçëè÷èÿ. Â òîçè ôàêòîð

âëèçàò àéòåìè êàòî: „Ïðåñðåùàëè ñà ìå êîëåãè çà

ôèçè÷åñêà ñàìîðàçïðàâà“; „Õîðà îò ñëóæáàòà ñà

ìå çàïëàøâàëè ñ ôèçè÷åñêà ñàìîðàçïðàâà“;

„Ïîäèãðàâàò ìè ñå çà ðàçëè÷íè ìîè õàðàêòåðèñòèêè

(âúçðàñò, ôèçè÷åñêè áåëåçè, ñåìåéíî ïîëîæåíèå è

äð.)“; „Êîëåãèòå ìè ñå ïîäèãðàâàò çà ïðîèçõîäà ìè“.

Ïîâèøåíèòå ñòîéíîñòè ñà ïîêàçàòåëíè çà

íàëè÷èå íà âúçïðèÿòèå çà äèñêðèìèíàöèÿ ïî

ðàçëè÷íè ïðèçíàöè, êàòî âúçðàñò, ôèçè÷åñêè áåëåçè

è ïð. (áåç ïîë).

4) ×åòâúðòè ôàêòîð – Äèñêðèìèíàöèÿ ïî ïðèçíàê

ïîë.

Ôàêòîðúò èçñëåäâà ñóáåêòèâíîòî âúçïðèÿòèå çà

íàëè÷èå íà äèñêðèìèíàöèÿ ïî ïîëîâ ïðèçíàê.

Ïðèìåðíè àéòåìè ñà: „Èìà/ëî å óíèçèòåëíî

ïîâåäåíèå ñïðÿìî ìåí, ïðîäèêòóâàíî îò ïîëà ìè“;

„Ðàçêàçâàíè ñà ìè âèöîâå/èñòîðèè ñúñ ñåêñóàëåí

õàðàêòåð, êîèòî ñà óíèçèòåëíè çà ìåí“.

Ïîâèøåíèòå ñòîéíîñòè ñà ïîêàçàòåëíè çà

íàëè÷èå íà âúçïðèÿòèå çà äèñêðèìèíàöèÿ ïî ïîëîâ

ïðèçíàê.

5) Ïåòè ôàêòîð – Âïðèì÷åíîñò.

Îïèñâà îöåíêàòà íà èíäèâèäà çà îáâúðçàíîñòòà ìó

ñ ðàáîòíîòî ìÿñòî, êîÿòî å ñâúðçàíà ñ óáåæäåíèåòî

íà ÷îâåêà, ÷å àêî ñúùèÿò çàãóáè ðàáîòàòà ñè, ùå

âúçíèêíàò íåáëàãîïðèÿòíè ïîñëåäñòâèÿ çà ñàìèÿ

íåãî – ôàêòîðúò ñúäúðæà àéòåìè êàòî: „Ïîåìàì

ïîâå÷å èëè ïî-òðóäíè çàäà÷è, ñàìî è ñàìî çà äà

èì äîêàæà, ÷å ìîãà äà ñå ñïðàâÿ“; „Êàðàò ìå äà

ïðèñúñòâàì „çà öâÿò“ íà ðàçëè÷íè ìåñòà, âúïðåêè

÷å ìè å íåïðèÿòíî“.

Ïîâèøåíèòå ñòîéíîñòè ñà ïîêàçàòåëíè çà

íàëè÷èå íà âúçïðèÿòèå çà âïðèì÷åíîñò.

Â öåëèÿ âúïðîñíèê èìà åäèí ðåâåðñèðàí àéòåì.

Òàáëèöà 1.  Èíòåðêîðåëàöèè ìåæäó îòäåëíèòå ñêàëè

(N=163)
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Соматизация .851** .566** .471** .661** 

Психичен тормоз  .636** .476** .552** 

Физически тормоз и дискриминация   .573** .540** 

Дискриминация по признак пол    .341** 

 

Çàáåëåæêà: **. p< .01

Âèäíî îò ïðåäñòàâåíèòå ðåçóëòàòè îò êîðåëà-

öèîííèÿ àíàëèç (òàáë. 1) ñå îòêðèâà ñòàòèñòè÷åñêè

çíà÷èìà ïîëîæèòåëíà îò óìåðåíà äî ñèëíà

êîðåëàöèÿ ìåæäó ñêàëèòå íà „Âúïðîñíèêà çà

ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà ðàáîòíîòî ìÿñòî“. Ðåçóëòàòèòå

îò âúòðåøíàòà ñúãëàñóâàíîñò íà âúïðîñíèêà (Àëôà

íà Êðîíáàõ) å ïðåäñòàâåíà â òàáëèöà 2.
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Òàáëèöà 2.  Âúòðåøíà ñúãëàñóâàíîñò íà âúïðîñíèêà çà

ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà ðàáîòíîòî ìÿñòî

 
АЛФА НА  
КРОНБАХ 

БРОЙ  
АЙТЕМИ 

Соматизация  .983 29 

Психичен тормоз  .979 43 

Физически тормоз и дискриминация  .895 8 

Дискриминация по признак пол  .930 3 

Впримченост  .687 3 

Общо  .988 86 

 

Òàáëèöà 3.

Êîðåëàöèÿ ìåæäó ñóðîâ/îáù áàë

ïî „Âúïðîñíèêà çà ïñèõè÷íèÿ

òîðìîç íà ðàáîòíîòî ìÿñòî è

ñóðîâ/îáù áàë ïî äðóãèòå

âúïðîñíèöè“

Çàáåëåæêà: ** ð< .001; * ð < .05
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Депресивност .757
**
 .663

**
 .450

**
 .384

**
 .418

**
 .718

**
 

Тревожност .649
**
 .465

**
 .364

**
 .157 .380

**
 .587

**
 

Самоподценяване  -.418
**
 -.335

**
 -.283

**
 -.182

*
 -.381

**
 -.375

**
 

Самоуважение  -.209
*
 -.104 -.182

*
 -.135 -.104 -.109 

Глобална самооценка  -.370
**
 -.262

**
 -.278

**
 -.182

*
 -.287

**
 -.288

**
 

Затруднено екипно функциониране .370
**
 .386

**
 .251

**
 .204

*
 .335

**
 .366

**
 

Самота .661
**
 .594

**
 .400

**
 .314

**
 .525

**
 .651

**
 

Потребност от включване в групата -.323
**
 -.193

*
 -.174

*
 -.080 -.358

**
 -.261

**
 

Потребност от отдръпване от групата .185
*
 .112 .080 .208

*
 .142 .145 

Избягване на конфронтация .235
**
 .196

*
 .245

**
 .154 .251

**
 .183

*
 

Плахост, зависимост от одобрението на групата .264
**
 .183

*
 .319

**
 .273

**
 .247

**
 .204

*
 

Спонтанност в контакта -.151 -.152 .023 -.028 -.196
*
 -.203

*
 

Свобода, независимост от одобрението на групата .144 .067 .193
*
 .156 .192

*
 .113 

Директност при конфронтация .003 .052 .038 .092 .058 .048 

Дистанцираност в контакта .111 .125 .165
*
 .079 .173

*
 .104 

 

Âèäíî îò ïðåäñòàâåíèòå ðåçóëòàòè â òàáëèöà 2

„Âúïðîñíèêúò çà ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà ðàáîòíîòî“

ìÿñòî å íàäåæäåí. Ñðåäíàòà êîðåëàöèÿ ìåæäó

òðèòå àéòåìà îò ñêàëà „Âïðèì÷åíîñò“ å .464.

Ïîëó÷åíèòå ðåçóëòàòè îò êîðåëàöèîííèòå àíàëèçè

ñî÷àò, ÷å íà òîçè åòàï îò èçñëåäâàíåòî íà ïñèõîìåò-

ðè÷íèòå õàðàêòåðèñòèêè íà „Âúïðîñíèêà çà

ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà ðàáîòíîòî ìÿñòî“, ìîæå äà

ñå èçïîëçâà â êà÷åñòâîòî íà âàëèäåí èíñòðóìåíò

çà èçñëåäâàíå íà ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà ðàáîòíîòî

ìÿñòî. Òîâà å òàêà, äîêîëêîòî ìåæäó ñóðîâèÿ áàë

ïî ñêàëèòå íà âúïðîñíèêà çà ïñèõè÷íèÿ òîðìîç è

îáùèÿ áàë ïðè èçñëåäâàíèòå ëèöà ñå îòêðèâà

î÷àêâàíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà êîðåëàöèÿ ñ áàëà

ïî âúïðîñíèöèòå çà èçñëåäâàíå íà äåïðåñèâíîñòòà,

òðåâîæíîñòòà, ãëîáàëíàòà ñàìîîöåíêà, çàòðóäíåíî-

òî åêèïíî ôóíêöèîíèðàíå è ñàìîòàòà. Ñòàòèñòè-

÷åñêè çíà÷èìà îò ñëàáà äî óìåðåíà å êîðåëàöèÿòà

ìåæäó ñóðîâèÿ è îáùèÿ áàë ïî „Âúïðîñíèêà çà

òîðìîçà íà ðàáîòíîòî ìÿñòî“ è ñóðîâèÿ áàë ïî

íÿêîè îò ñêàëèòå íà „Âúïðîñíèêà çà ìîòèâàöèÿ çà

àôèëèàöèÿ“. Íåäîñòàòúê íà íîâîêîíñòðóèðàíèÿ

èíñòðóìåíò çà èçñëåäâàíå íà ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà

ðàáîòíîòî ìÿñòî îáà÷å, å îòñúñòâèåòî íà ñêàëà çà

èçìåðâàíå íà ñîöèàëíàòà æåëàòåëíîñò, äîêîëêîòî

æåðòâèòå íà òîðìîç èëè íàñèëèå ìîãàò äà èçïèòâàò

÷óâñòâî íà ñðàì è âèíà, êîåòî äà èçêðèâÿâà

îáåêòèâíîñòòà íà ñàìîîöåíêàòà èì.

ÎÁÑÚÆÄÀÍÅ

Âèäíî îò ïðåäñòàâåíèòå ðåçóëòàòè ñå îáîñîáÿâàò
ïåò ñêàëè íà „Âúïðîñíèêà çà ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà
ðàáîòíîòî ìÿñòî“, êàòî èíñòðóìåíòúò äåìîíñòðèðà
äîáðè ïñèõîìåòðè÷íè õàðàêòåðèñòèêè ïðè ïðåäñòà-
âåíîòî ïèëîòíî èçñëåäâàíå.

Îáåäèíåíèåòî íà ôèçè÷åñêàòà àãðåñèÿ â åäèí
ôàêòîð çàåäíî ñ äèñêðèìèíàöèÿòà ìîæå äà áúäå
îáÿñíåíî ñúñ ñàìèòå ïñèõîëîãè÷íè ìåõàíèçìè çà
ôîðìèðàíå íà àãðåñèâíî ïîâåäåíèå îò ñòðàíà íà
àãðåñîðà êúì æåðòâàòà. È ïî-êîíêðåòíî ñ ÿâëåíèå-
òî, ïðè êîåòî àãðåñîðúò âúçïðèåìà æåðòâàòà ïðåç
ïðèçìàòà íà îáåçöåíÿâàíåòî êàòî ðàçëè÷åí, êàòî
íÿêîé „ïî-äîëó ñòîÿù“, „çàñëóæàâàù íàêàçàíèå è
óíèæåíèå“ è ïð., êîåòî ðåôëåêòèðà âúðõó óëåñíåíà
ïðîÿâà íà àãðåñèÿ (ò.å. àãðåñîðúò ðàöèîíàëèçèðà
ïîâåäåíèåòî ñè).

Î÷åâèäíî ñëåäâàùèÿò åòàï ïî êîíñòðóèðàíåòî íà

„Âúïðîñíèêà çà ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà ðàáîòíîòî

ìÿñòî“ ùå áúäå ñâúðçàí ñ ïîòâúðæäàâàíå íà

ïîëó÷åíèòå â íàñòîÿùîòî èçñëåäâàíå ïñèõîìåòðè÷-

íè õàðàêòåðèñòèêè, êàêòî è ñ îñèãóðÿâàíå íà

ïðåäñòàâèòåëíîñò íà èçâàäêàòà, âêëþ÷åíà â

èçñëåäâàíåòî, çà äà ìîæå äà ñå ïðåìèíå êúì

ñòàíäàðòèçàöèÿ íà èíñòðóìåíòà çà Áúëãàðèÿ, êàêòî

è çà ñòðóêòóðèòå íà ÌÎ è ÁÀ.
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Åäíî îò îñíîâíèòå îãðàíè÷åíèÿ â èçñëåäâàíåòî å

ìàëêèÿò îáåì íà èçâàäêàòà, âîäåù äî ëèïñà íà

ïðåäñòàâèòåëíîñò çà áúëãàðñêà ïîïóëàöèÿ, êàêòî

è ôîðìèðàíåòî íà èçâàäêàòà ïî äîñòúïíîñò íà

ðåñïîíäåíòèòå; äÿëúò íà ëèöàòà, çàÿâèëè íàëè÷èå

íà ïñèõè÷åí òîðìîç ñïðÿìî òÿõ íà ðàáîòíîòî ìÿñòî

å íåäîñòàòú÷åí; èçâàäêàòà íå å ïîëîâî áàëàíñè-

ðàíà.

ÈÇÂÎÄÈ

Ïðîâåäåíîòî ïèëîòíî èçñëåäâàíå ïîêàçà, ÷å

„Âúïðîñíèêúò çà ïñèõè÷íèÿ òîðìîç íà ðàáîòíîòî

ìÿñòî“ äåìîíñòðèðà äîáðè ïñèõîìåòðè÷íè õàðàêòå-

ðèñòèêè, íî ñ öåë ñòàíäàðòèçàöèÿ íà ìåòîäèêàòà å

íåîáõîäèìî ðàáîòàòà äà ïðîäúëæè â ïîñîêà êúì

îòñòðàíÿâàíå íà ãîðåïîñî÷åíèòå îãðàíè÷åíèÿ íà

èçñëåäâàíåòî.
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ÐÅÇÞÌÅ

 Äóîäåíîïàíêðåàòåêòîìèÿòà å îïåðàöèÿ, ñâúðçàíà

ñ ìóëòèîðãàííà ðåçåêöèÿ. Âúïðåêè íàïðåäúêà

âñëåäñòâèå ðàçâèòèåòî íà ïðåöèçèðàíà îïåðàòèâíà

òåõíèêà, ñúâðåìåííàòà åëåêòðîõèðóðãèÿ è óñúâúð-

øåíñòâàíèòå øåâíè ìàòåðèàëè, òÿ âñå îùå îñòàâà

àñîöèèðàíà ñúñ çíà÷èòåëíà ìîðáèäíîñò è ðàííà

ïîñòîïåðàòèâíà ñìúðòíîñò. Îñíîâíè ôàêòîðè,

îêàçâàùè âëèÿíèå âúðõó òåçè ïîêàçàòåëè ñà

ïîñòîïåðàòèâíèòå óñëîæíåíèÿâ ðåçóëòàò íà

èíñóôèöèåíöèÿ íà ïàíêðåàòè÷íàòà àíàñòîìîçà.

Êëþ÷îâè äóìè: áåçøåâíà ïàíêðåàòîãàñòðîàíà-

ñòîìîçà, äóêò êúì ìóêîçà ïàíêðåàòîéåþíîñòî-

ìèÿ, ïîñòïàíêðåàòåêòîìè÷íà õåìîðàãèÿ, ïàíêðå-

àòè÷íà ôèñòóëà, íàðóøåíî ñòîìàøíî èçïðàçâàíå

SUMMARY

Pancreatoduodenectomy is an operation of polyorgans

resection. Although the development associated with

precise operative technique, electro surgery and con-

temporary sewing material, this surgical treatment still

correlates with high morbidity and early mortality. Com-

mon factors influence morbidity and mortality rate are

the postoperative complications by pancreatic anas-

tomosis insufficiency.

Keywords: sutureless pancreaticogastrostomy; sin-

gle-layer duct to mucosa pancreaticojejunostomy;

postpancreatectomy hemorrhage; postoperative pan-

creatic fistula; delayed gastric emptying

Â èñòîðè÷åñêè àñïåêò ìåòîäèòå çà ðåêîíñòðóêöèÿ,

ñâúðçàíà ñ ïàíêðåàòè÷íèÿ ðåçèäóóì ñà ïðåòúðïåëè

ìíîæåñòâî ìîäèôèêàöèè, êàòî â îñíîâàòà ñè

àíàñòîìîçèðàíèòå îðãàíè ñà îñòàíàëè áåç ïðîìÿ-

íà. Â ñúâðåìåíåí àñïåêò ñå èçïîëçâàò äâå

îïåðàòèâíè òåõíèêè, äîâåëè äî çíà÷èòåëíî

ïîíèæåíèå â ÷åñòîòàòà íà êîìïëèêàöèèòå ñëåä

ïàíêðåàòîäóîäåíåêòîìèÿ. Áåçøåâíàòà ïàíêðåàòî-

ãàñòðîàíàñòîìîçà (ÏÃÀ) ñå èçâúðøâà ïî óòâúðäåí

ìåòîä, êàòî âêëþ÷âà ìîáèëèçàöèÿ íà ïàíêðåàñíèÿ

îñòàòúê íà 3 ñì. îò ëèåíàëíàòà âåíà è îêîëíèòå

òúêàíè.

Ñëåä äâóñàíòèìåòðîâà çàäíà ãàñòðîòîìèÿ, ñå

íàëàãà íåïðåêúñíàò ñåðîìóñêóëàðåí øåâ íà

ñàíòèìåòúð îò ãàñòðîòîìèÿòà ñ PDS 3-0. Ìîáèëèçè-

ðàíèÿò ïàíêðåàñåí îñòàòúê ñå èçòåãëÿ â ñòîìàø-

íàòà êóõèíà ïðåç ïðåäíà ãàñòðîòîìèÿ è ñå ïðèñòÿãà

ñ êåñèåí øåâ [1]. Òåõíè÷åñêîòî èçïúëíåíèå íà äóêò-

êúì-ìóêîçà ïàíêðåàòîéåþíîñòîìèÿòà ñå ñúñòîè â
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îñâîáîæäàâàíå íà äóêòàëíàòà ñòåíà îò ïàíêðåàòè÷-

íà òúêàí íà ïðîòåæåíèå 2-3 ìì êàóäàëíî. Òðè

êîíåöà PDS 5-0 ïðåìèíàâàò ïðåç öÿëàòà äåáåëèíà

íà ïàðåíõèìà è èçëèçàò ïðåç çàäíàòà äóêòàëíà

ñòåíà. Äâà åäèíè÷íè øåâà ñå íàëàãàò îò ïðåäíàòà

äóêòàëíà ñòåíà ïðåç öÿëàòà äåáåëèíà íà ïàðåí-

õèìà, êàòî êîíöèòå ïðåìèíàâàò íà 2-3ìì êàóäàëíî

îò ðåçåêöèîííàòà ëèíèÿ. Çàäíàòà ñòåíà íà àíàñòî-

ìîçàòà ñå ïîäñèëâà îò òðè äî ÷åòèðè Ï-îáðàçíè

øåâà (PDS 4-0) ìåæäó çàäíà ïîâúðõíîñò íà

ïàíêðåàñíèÿ îñòàòúê è ñåðîìóñêóëàðíèÿ ñëîé íà

éåþíóìà. Öåëòà íà ïîñëåäíèòå å äà ïîäñèãóðè

êîíòàêòà ìåæäó ãëàâíèÿ ïàíêðåàòè÷åí êàíàë è

îòâîðåíèÿ éåþíóì. Òàçè ïðîöåäóðà ñå ïîâòàðÿ è

ïî ïðåäíàòà ñòåíà íà àíàñòîìîçàòà [2].

Óñëîæíåíèÿòà, ñâúðçàíè ñ èçâúðøâàíå íà äóîäåíî-

ïàíêðåàòè÷íà ðåçåêöèÿ ñà ðàçãëåäàíè îò ìåæäó-

íàðîäíàòà ïðîó÷âàòåëíà ãðóïà çà ïàíêðåàñíà

õèðóðãèÿ (ISGPS) ñ ïîñëåäíà ðåâèçèÿ 2016 ãîäèíà

[3]. Äî ãîëÿìà ñòåïåí âñÿêà çíà÷èìà êîìïëèêàöèÿ

å âñëåñêòâèå íà íåáëàãîïîëó÷èå íà ïàíêðåàñíàòà

àíàñòîìîçà. Ïðîó÷âàòåëíàòà ãðóïà äåëè óñëîæíå-

íèÿòà íà òðè îñíîâíè ãðóïè: ïàíêðåàòè÷íà ôèñòóëà

(PF); ïîñòïàíêðåàòåêòîìè÷íà õåìîðàãèÿ (PPH) è

íàðóøåíî ñòîìàøíî èçïðàçâàíå (DGE). ×åñòîòàòà

íà òåçè êîìïëèêàöèè âàðèðà â øèðîêè ãðàíèöè â

äîñòúïíàòà ëèòåðàòóðà. Äåôèíèöèÿòà íà PF å

„ïàòîëîãè÷íàòà êîìóíèêàöèÿ ìåæäó ïàíêðåàòè÷íèÿ

äóêòàëåí åïèòåë è äðóãà åïèòåëíà ïîâúðõíîñò,

ñúäúðæàùà ïîëó÷åíà îò ïàíêðåàñà, áîãàòà íà

åíçèìè òå÷íîñò” [4]. PF ñå ðàçäåëÿ íà òðè ñòåïåíè:

„BL” ñå äåôèíèðà êàòî íåçíà÷èìî êëèíè÷íî

èçòè÷àíå íà ïàíêðåàñíè åíçèìè; ãðàäóñ „Â” å

ñúñòîÿíèå, íàëàãàùî ñïåöèôè÷íî ëå÷åíèå,

âêëþ÷èòåëíî è èíâàçèâíè ìàíèïóëàöèè; ôèñòóëà

„Ñ” å ñúñòîÿíèå, íàëàãàùî ðåèíòóáàöèÿ, õåìîäèà-

ëèçà, óïîòðåáà íà èíîòðîïíè ìåäèêàìåíòè íàä åäíî

äåíîíîùèå. Åäèíñòâåíî ôèñòóëà „Ñ” èçèñêâà

ðåîïåðàöèÿ. Ìíîæåñòâî èçñëåäâàíèÿ, â òîâà ÷èñëî

è åäíî ïðîñïåêòèâíî ðàíäîìèçèðàíî ïðîó÷âàíå,

ïîêàçâàò ñõîäíà ÷åñòîòà íà óñëîæíåíèÿòà ïðè

äâàòà âèäà ðåêîíñòðóêòèâíè òåõíèêè. Âúïðåêè

êàçàíîòî äî òóê, äðóãè èçñëåäâàíèÿ äåìîíñòðèðàò

ïî-ãîëÿì îòíîñèòåëåí äÿë íà òåæêèòå ïîñòîïåðà-

òèâíè óñëîæíåíèÿ ñðåä ïàöèåíòèòå ñ ïàíêðåà-

òîéåþíîàíàñòîìîçà [5]. Ìåòààíàëèç îáîáùàâà

÷åñòîòà íà ðàçïðîñòðàíåíèå íà ïàíêðåàòè÷íàòà

ôèñòóëà ñëåä äóîäåíîïàíêðåàòè÷íà ðåçåêöèÿ.

Ñòåïåí „BL” å äîêëàäâàíà â äèàïàçîí 0-18%;

ôèñòóëà „Â” ñå ñðåùà ìåæäó 0-15%; ôèñòóëà „Ñ”

ñå íàáëþäàâà îò 0 äî 9% â ðàçëè÷íèòå ïðîó÷âàíèÿ

[6]. Ðåçóëòàòèòå îò äðóãè èçñëåäâàíèÿ ïîêàçâàò, ÷å

òîâà óñëîæíåíèå íå òðÿáâà äà íàäõâúðëÿ 5-10%

îò îïåðèðàíèòå [7]. ISGPS îáñëåäâà ïðè÷èíèòå,

êîèòî áèõà äîâåëè äî àíàñòîìîòè÷åí íåóñïåõ.

Èäåíòèôèöèðàíè ñà ôàêòîðè, ñâúðçàíè ñ ïàíêðåàñ-

íèÿ ðåçèäóóì, âîäåùè äî ïîâèøåíà ÷åñòîòà íà òîâà

óñëîæíåíèå, êàòî íàïðèìåð ïàíêðåàñíà òåêñòóðà

è øèðî÷èíà íà ïàíêðåàòè÷íèÿ êàíàë (òâúðä

ïàíêðåàñ è êàíàë íàä 3 ìì ãîâîðÿò çà õðîíè÷åí

ïàíêðåàòèò, ôèáðîçà è àòðîôèÿ íà çàäñòîìàøíàòà

æëåçà), äúëæèíà íà ìîáèëèçàöèÿ (äåâàñêóëàðèçà-

öèÿ) íà ïàíêðåàñíèÿ îñòàòúê. Ñòàòèñòè÷åñêè

äîñòîâåðíî å òâúðäåíèåòî, ÷å áåçøåâíàòà ïàíêðåà-

òîãàñòðîàíàñòîìîçà å ïî-áåçîïàñíà òåõíèêà íà

ðåêîíñòðóêöèÿ â óñëîâèÿ íà íåïðîìåíåí ïàòîëî-

ãè÷íî ïàíêðåàòè÷åí ðåçèäóóì (ìåêà ïàíêðåàñíà

òåêñòóðà, íåðàçøèðåí ïàíêðåàòè÷åí êàíàë) [7].

 Ïîñòïàíêðåàòåêòîìè÷íàòà õåìîðàãèÿ (PPH)

ñïîðåä ISGPS ñå äåôèíèðà êàòî âñÿêî ðàííî èëè

êúñíî, èíòðà- èëè åêñòðàëóìèíàëíî êúðâåíå ñ

ðàçëè÷åí èíòåíçèòåò, ïîñëåäèöà îò äóîäåíîïàí-

êðåàòè÷íà ðåçåêöèÿ [8]. Òî ñå äåëè íà ñòåïåí „À” –

âñÿêî ðàííî åêñòðà- è èíòðàëóìèíàëíî êúðâåíå,

ïðè êîåòî ïàöèåíòúò å â äîáðî êëèíè÷íî ñúñòîÿíèå

è ñå íàëàãà åäèíñòâåíî ìîíèòîðèíã íà õåìàòî-

ëîãè÷íè è õåìîäèíàìè÷íè ïîêàçàòåëè; ñòåïåí „Â”

ñå õàðàêòåðèçèðà êàòî òåæêî ðàííî âúòðå- èëè

åêñòðàëóìèíàëíî êúðâåíå, òóê å âêëþ÷åíà è

êúñíàòà ëåêà õåìîðàãèÿ (ñòðàæåâà). Ïàöèåíòèòå ñà

â çàïàçåíî, ðÿäêî æèâîòîçàñòðàøàâàùî ñúñòîÿíèå.

Èçèñêâà ñå äîïúëíèòåëíî àíãèîãðàôèÿ èëè

åíäîñêîïèÿ. PPH ñòåïåí „Ñ” å òåæêà èíòðà- èëè

åêñòðàëóìèíàëíà õåìîðàãèÿ, èçèñêâàùà ñúäîâà

åìáîëèçàöèÿ èëè ðåëàïàðîòîìèÿ. Íåîáõîäèìî å

èíòåíçèâíî ëå÷åíèå, ïîðàäè òåæêî óâðåäåíî è

çàñòðàøàâàùî æèâîòà ñúñòîÿíèå íà ïàöèåíòèòå ñ

òîâà óñëîæíåíèå.

Ïîñòïàíêðåàòåêòîìè÷íàòà õåìîðàãèÿ ñúùî å

ñâúðçàíà ñ ìíîæåñòâî íåçàâèñèìè ðèñêîâè

ôàêòîðè. Ðàííà èíòðàëóìèíàëíà õåìîðàãèÿ êëàñ

„Ñ” å ðåçóëòàò îò íåäîáðà õåìîñòàçà íà ïàíêðåà-

ñíèÿ ðåçèäóóì, èíâåðòèðàí â ñòîìàøíàòà êóõèíà è

ìîáèëèçèðàí íà ïðîòåæåíèå 3 ñì. Åêñòðàëóìèíàë-

íàòà ðàííà õåìîðàãèÿ ñå äúëæè íà íåäîáðà

õåìîñòàçà â îïåðàòèâíàòà çîíà [9]. Âîäåùà

ïðè÷èíà çà íåÿ îñòàâà îáðàçóâàíåòî íà ïñåâäî-

àíåâðèçìè, êàòî ïîñëåäèöà îò èíñóôèöèåíöèÿ íà

àíàñòîìîçàòà è àêòèâíî åíçèìíî èçòè÷àíå âúðõó

îãîëåíèòå ïðè ëèìôíàòà äèñåêöèÿ àðòåðèàëíè

ñúäîâå [10].

Íàðóøåíîòî ñòîìàøíî èçïðàçâàíå å óñëîæíåíèå,

êîåòî ðÿäêî çàñòðàøàâà æèâîòà íà ïàöèåíòèòå,

íàðóøàâà ïðåäñòîÿùîòî êà÷åñòâî è ïðîäúëæèòåë-

íîñò íà æèâîò.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Îáùèÿò ïðåãëåä íà ëèòåðàòóðàòà íå å â äèñîíàíñ

ñ íàøèÿ îïèò è ïîêàçâà ñõîäíà ÷åñòîòà íà

óñëîæíåíèÿòà ïðè äâàòà âèäà, èçïîëçâàíè òåõíèêè

íà ðåêîíñòðóêöèÿ. Âúïðåêè òîâà, ÷åñòîòàòà íà

óñëîæíåíèÿòà îò êëàñ „Ñ” (ISGPS) ñà çíà÷èìî ïî-

ðåäêè ïðè óïîòðåáà íà ïàíêðåàòîãàñòðîàíàñòîìîçà.

Ïîñëåäíàòà å ïðèëîæèìà ñ äîáðè ðåçóëòàòè, êàêòî

ïðè „ìåêà” ïàíêðåàñíà òåêñòóðà, òàêà è â ñëó÷àèòå

íà õðîíè÷åí ïàíêðåàòèò è ôèáðîòè÷íî èçìåíåíà

çàäñòîìàøíà æëåçà. Ïàíêðåàòîãàñòðîàíàñòî-

ìîçàòà ïðèòåæàâà òåõíè÷åñêè ïðåäèìñòâà, îáóñëà-

âÿùè òåçè ðåçóëòàòè – ëèïñà íà øåâîâå, ïðåìèíà-

âàùè ïðåç ïàíêðåàñåí ïàðåíõèì è ïðè÷èíÿâàùè

áèîõèìè÷íî èçòè÷àíå; àíàòîìè÷íà áëèçîñò è äîáðî

êðúâîñíàáäÿâàíå íà àíàñòîìîçèðàíèòå îðãàíè;



38 õäõå

LXXIII áðîé 3/2021

âúçìîæíîñò çà èçîëàöèÿ íà êîìïàðòèìåíòà íà

àíàñòîìîçàòà îò ìåçåíòåðèêîïîðòàëíèòå ñúäîâå;

íàçîãàñòðàëíàòà ñîíäà ïîíèæàâà íàëÿãàíåòî â

çîíàòà íà àíàñòîìîçàòà è áëàãîïðèÿòñòâà ðåïàðà-

öèÿòà. Ïîñëåäíàòà äàâà âúçìîæîñò çà ðàííà

îðèåíòàöèÿ ïî îòíîøåíèå íà èíòðàëóìèíàëíà

õåìîðàãèÿ, õàðàêòåðíà çà òîçè âèä àíàñòîìîòè÷íà

òåõíèêà.
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ÐÅÇÞÌÅ

Ïàíêðåàñíèÿò àäåíîêàðöèíîì çàåìà ÷åòâúðòî

ìÿñòî ïî ñìúðòíîñò îò îíêîëîãè÷íè çàáîëÿâàíèÿ.

Îïåðàòèâíîòî ëå÷åíèå îñòàâà åäèíñòâåíèÿò

ïîòåíöèàëíî êóðàáèëåí ïîäõîä ïðè òàçè ïàòîëîãèÿ.

Âúïðåêè ïðåöèçèðàíàòà îïåðàòèâíà òåõíèêà,

ïàíêðåàòîäóîäåíåêòîìèÿòà å ñâúðçàíà ñ âèñîêà

ìîðáèäíîñò 52% [1-6] è ðàííà ïîñòîïåðàòèâíà

ñìúðòíîñò ïîä 3% [7-9]. Õàðàêòåðíè çà ïàíêðåàñíèÿ

àäåíîêàðöèíîì ñà êúñàòà ñðåäíà ïðåæèâÿåìîñò è

ëîøîòî êà÷åñòâî íà æèâîò ñëåä ðàäèêàëíî

îïåðàòèâíî ëå÷åíèå. Òåçè äàííè íàëàãàò àêòèâíî

èçäèðâàíå íà ñúïúòñòâàùèòå îíêîëîãèÿòà ïðè÷èíè,

âîäåùè äî ëîø ïúðôîðìàíñ ñòàòóñ è êà÷åñòâîòî

íà æèâîò. Âîäåùà ðîëÿ èìà ðàçâèòèåòî íà åêçî-

êðèííà íåäîñòàòú÷íîñò ïðè êàðöèíîìíî áîëíèòå

ïàöèåíòè. Íàëàãà ñå àêòèâíî ïðîó÷âàíå íà

ôàêòîðèòå, îêàçâàùè âúçäåéñòâèå âúðõó äèãåñòèâ-

íàòà ôóíêöèÿ.

Êëþ÷îâè äóìè: ïàíêðåàñåí àäåíîêàðöèíîì,

ïàíêðåàòîäóîäåíåêòîìèÿ, åêçîêðèííà ïàíêðåàñ-

íà íåäîñòàòú÷íîñò

SUMMARY

The pancreatic adenocarcinoma takes the forth place

in mortality rate due to oncological diseases. The op-

erative management is still the only potential curable

approach. Although the precise surgical technique

pancreatoduodenectomy is associated with high mor-

bidity ratio 52% [1-6] and mortality under 3% [7-9]. The

pancreatic adenocarcinoma features are the low life

expectancy and quality of life after the surgical treat-

ment. These data requires the necessity of active

search the factors that lead to severe performance

status and quality of life. Leading place takes the exo-

crine insufficiency among the carcinoma patients. It is

necessary intensive demand of factors influence the

digestive function.

Keywords: pancreatic adenocarcinoma; pancreato-

duodenectomy; exocrine pancreatic insufficiency

Ïàíêðåàñúò å æëåçà ñ åêçî- è åíäîêðèííà ôóíêöèÿ.
Åêçîêðèííàòà é àêòèâíîñò ïðåäñòàâëÿâà ñåêðåöèÿ íà

åíçèìè /ïðîòåàçè, àìèëàçà, ëèïàçà è íóêëåàçè/ â
õðàíîñìèëàòåëíèÿ òðàêò, îòãîâîðíè çà ïðîöåñèòå íà

ðàçãðàæäàíå íà õðàíèòåëíèòå âåùåñòâà. Ñåêðåöèÿòà

íà ïàíêðåàñíè åíçèìè ñå êîíòðîëèðà ïî íåðâíî-
õóìîðàëíè ìåõàíèçìè. Îò îãðîìíî çíà÷åíèå çà

îïòèìàëíàòà ñåêðåöèÿ è ôóíêöèÿ íà åíçèìèòå å è
êèñåëèííîñòòà â ëóìåíà íà äâàíàäåñåòîïðúñíèêà.

Ìåäèàòîðè êàòî õîëåöèñòîêèíèí è ñåêðåòèí ïîâëèÿ-
âàò êèñåëèííîòî íèâî â ñòîìàõà, êàêòî è íåãîâàòà

ïîäâèæíîñò. Çàåäíî ñ áèêàðáîíàòíàòà ñåêðåöèÿ òå

îñèãóðàâàò ïîäõîäÿùà àëêàëíà ñðåäà çà íîðìàëíà
àêòèâíîñò íà ïàíêðåàñíèòå åíçèìè.
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Ñïàäúò â àêòèâíîñòòà íà ïàíêðåàñíèòå åíçèìè ïîä

íåîáõîäèìèÿ çà íîðìàëíî õðàíîñìèëàíå ìèíèìóì

ñå îïðäåëÿ êàòî åêçîêðèííà íåäîñòàòú÷íîñò íà

çàäñòîìàøíàòà æëåçà. Ïðè÷èíè çà òîâà ìîãàò äà

áúäàò åêñòðàïàíêðåàòè÷íè, ñúâðçàíè ñ íàðóøåíèÿ

â ðåãóëàòîðíèòå ìåõàíèçìè, êàêòî è çàáîëÿâàíèÿ

íà ïàíêðåàñà, âîäåùè äî íàìàëÿâàíå íà ñåêðåòîð-

íàòà ìó àêòèâíîñò.

Ïðè ïàöèåíòè ñëåä ïàíêðåàòîäóîäåíåêòîìèÿ

íàáëþäàâàíàòà åêçîêðèííà èíñóôèöèåíöèÿ ñå

äúëæè íà ðåäóêöèÿ íà ïàðåíõèìà (âêë. è ïîðàäè

ïîäëåæàù õðîíè÷åí ïàíêðåàòèò) èëè íà îáñòðóêöèÿ

íà ãëàâíèÿ ïàíêðåàòè÷åí êàíàë.

Ïðè ïàöèåíòè ñ ïàíêðåàñåí àäåíîêàðöèíîì â

ïðåäîïåðàòèâíèÿ ïåðèîä ñå óñòàíîâÿâà êîìáèíà-

öèÿ îò õðîíèè÷åí ïàíêðåàòèò è åêçîêðèííà

íåäîñòàòú÷íîñò â 1.8-4% îò ñëó÷àèòå [10-12].

Äèñêóòàáèëåí å âúïðîñúò äàëè ïîäëåæàùèÿò

õðîíè÷åí ïàíêðåàòèò îòêëþ÷âà îíêîëîãè÷íîòî

çàáîëÿâàíå [13-15] èëè å ïîñëåäèöà îò äóêòàëíà

îêëóçèÿ, âñëåäñòâèå íà òóìîðíà ôîðìàöèÿ,

ðàçïîëîæåíà â ïàíêðåàñíàòà ãëàâà [11, 15-17].

Óñòàíîâåíî å, ÷å ïàöèåíòè ñ ìóòàöèÿ â ãåíà çà

ñèíòåçà íà òðèïñèíîãåí ðàçâèâàò íàñëåäñòâåíà

ôîðìà íà õðîíè÷åí ïàíêðåàòèò. Òåçè ïàöèåíòè

çàáîëÿâàò îò ïàíêðåàñåí àäåíîêàðöèíîì ñ ÷åñòîòà

50-60% [18]. Îáîáùåíî ìîæå äà ñå òâúðäè, ÷å

ôàêòîðèòå, âîäåùè äî åêçîêðèííà íåäîñòàòú÷íîñò

ñðåä ïàöèåíòè ñ ïàíêðåàñåí àäåíîêàðöèíîì

ïðåäîïåðàòèâíî ñà îêëóçèÿòà íà ãëàâíèÿ ïàíêðåà-

òè÷åí êàíàë âñëåäñòâèå êîìïðåñèÿ îò íåîïëàçìàòà

è ïîäëåæàù õðîíè÷åí ïàíêðåàòèò.

Äóîäåíîïàíêðåàòè÷íàòà ðåçåêöèÿ âîäè äî ìàëäè-

ãåñòèÿ ïîñðåäñòâîì íàðóøåíèÿ â ðåãóëàòîðíèòå

ìåõàíèçìè, êàêòî è èç÷åðïâàíå íà ñåêðåòîðíèÿ

êàïàöèòåò íà æëåçàòà. Åêñòðàïàðåíõèìíèòå

ôàêòîðè â ðåãóëàöèÿòà ñà ñâúðçàíè ñúñ íàðóøàâà-

íå äóîäåíî- è àíòðî-ôóíäàëåí ìåõàíèçúì; äåíåð-

âàöèÿ â çîíàòà ñëåäñòâèå îò ëèìôíàòà äèñåêöèÿ;

ïîíèæåíà õîëåöèñòîêèíèí ìåäèèðàíà ñåêðåöèÿ.

Äðóã âàæåí ôàêòîð, âëèÿåù âúðõó ñåêðåöèÿòà íà

çàäñòîìàøíàòà æëåçà å èçáîðúò íà ìåòîä íà

ðåçåêöèÿ (ïèëîðîñúõðàíÿâàùà èëè êëàñè÷åñêà

îïåðàöèÿ íà Óèïúë) è ðåêîíñòðóêöèÿ (ïàíêðåàòî-

ãàñòðîàíàñòîìîçà èëè ïàíêðåàòîéåþíî àíàñòî-

ìîçà). Â ñëó÷àé íà äóîäåíîïàíêðåàòè÷íà ðåçåêöèÿ

ñå íàáëþäàâà ëèïñà íà äóîäåíàëíè ñeêðåòîðíè

ñòèìóëè. Òîâà îò ñâîÿ ñòðàíà âîäè äî àòðîôèÿ íà

ïàíêðåàñíèÿ îñòàòúê è ìàëäèãåñòèÿ. Òåçè íåãàòèâ-

íè åôåêòè ñå èçáÿãâàò â ñëó÷àé íà ïèëîðîçàïàçâà-

ùà ðåçåêöèÿ (Traverso-Longmire), òúé êàòî ñå

ñúõðàíÿâà ïðîêñèìàëíèÿò ñåãìåíò íà äâàíàäåñåòî-

ïðúñòíèêà. Òàçè ìîäèôèêàöèÿ îñèãóðÿâà çàäðúæêà

íà õðàíèòåëíèòå âåùåñòâà â ñòîìàøíàòà êóõèíà,

êàòî äîïðèíàñÿ çà ñâîåîáðàçíî áóôåðèðàíå íà

êèñåëàòà ãàñòðè÷íà ñðåäà è ïîäïîìàãà äåéñòâèåòî

íà ïàíêðåàñíèòå ñìèëàòåëíè åíçèìè [19, 20].

Èçáîðúò íà àíàñòîìîòè÷íà òåõíèêà å îò èçêëþ÷è-

òåëíî çíà÷åíèå çà ðàçâèòèåòî íà ïîñòîïåðàòèâíè

óñëîæíåíèÿ. Óïîòðåáàòà íà ïàíêðåàòîéåþíîàíàñ-

òîìîçà â óñëîâèÿ íà ìåê, íåôèáðîòè÷íî èçìåíåí

ïàíêðåàñ, äîâåæäà äî ïîâèøåíà ÷åñòîòà íà

ïàíêðåàòè÷íè ôèñòóëè. Òàêúâ òèï óñëîæíåíèÿ

âîäÿò äî ïîñòîïåðàòèâåí ïàíêðåàòèò è ïîñòåïåííà

àòðîôèÿ íà ïàíêðåàñíèÿ îñòàòúê, à ñ òîâà è äî

òåæêà åêçîêðèííà íåäîñòàòú÷íîñò. Ïàíêðåàòî-

éåþíîàíàñòîìîçàòà èìà îòðèöàòåëåí åôåêò âúðõó

õðàíîñìèëàíåòî, êîéòî ñå äúëæè íà âèñîêîêàëî-

ðèéíèÿ éåþíàëåí òîâàð, îñúùåñòâÿâàù îòðèöàòåë-

íà îáðàòíà âðúçêà è ïîíèæåíà ñåêðåöèÿ [3].

Ìíîæåñòâî ïðîñïåêòèâíè ïðîó÷âàíèÿ ïîêàçâàò

ñèëíà êîðåëàöèîííà çàâèñèìîñò ìåæäó åêçîêðèí-

íàòà íåäîñòàòú÷íîñò è íàìàëåíà ïðåæèâÿåìîñò

ïðè ïàöèåíòè ñ àäåíîêàðöèíîì íà çàäñòîìàøíàòà

æëåçà [21]. Äðóãè ïðîñïåêòèâíè èçñëåäâàíèÿ

äåìîíñòðèðàò çíà÷èòåëíî âúçäåéñòâèå íà ìàëäè-

ãåñòèÿòà âúðõó êà÷åñòâîòî íà æèâîò ñëåä ðàäèêàëíà

îïåðàòèâíà èíòåðâåíöèÿ [22].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ìÿñòîòî íà åêçîêðèííàòà ôóíêöèÿ å îò âîäåùî

çíà÷åíèå ïðè ïàöèåíòè ñ ïàíêðåàñåí àäåíîêàðöè-

íîì. Íîðìàëíàòà äèãåñòèâíà ôóíêöèÿ âîäè äî

ìíîæåñòâåíè ïîëîæèòåëíè åôåêòè ïðè áîëíèòå ñ

òàçè äèàãíîçà. Íîðìàëèçèðàíåòî íà òåëåñíàòà

ìàñà è ïúðôîðìàíñ ñòàòóñà îñèãóðÿâàò îïòèìèçà-

öèÿ â íåîàäþâàíòíàòà è àäþâàíòíàòà õèìèîòåðà-

ïèÿ, óâåëè÷àâàò ïðîäúëæèòåëíîñòòà íà æèâîò è

êà÷åñòâîòî ìó. Îò òàçè ãëåäíà òî÷êà å íóæíà

ñâîåâðåìåííà äèàãíîñòèêà íà åêçîêðèííàòà

íåäîñòàòú÷íîñò ñðåä ïàöèåíòèòå ñ òîçè âèä

íåîïëàçìà. Íåîáõîäèìî è óìåñòíî å âúâåæäàíåòî

íà åíçèìíà ñóáñòèòóèðàùà òåðàïèÿ ïðè âñè÷êè

ïàöèåíòè ñ ìàëäèãåñòèÿ.
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Êëèíèêà ïî êàðäèîëîãèÿ – Âîåííîìåäèöèíñêà Àêàäåìèÿ, Ñîôèÿ

TWO CLINICAL CASES OF LIVER TRANSPLANT CANDIDATES

WITH CIRRHOTIC CARDIOMYOPATHY

IVAILO DASKALOV, LILIYA DEMIREVSKA, GABRIELA GOSPODINOVA, ALEKSANDER CHOBANOV

Clinic of Cardiology – Military Medical Academy, Sofia

ÐÅÇÞÌÅ

Öèðîòè÷íàòà êàðäèîìèîïàòèÿ å êëèíè÷åí ñèíäðîì

ïðè ïàöèåíòè ñ ÷åðíîäðîáíà öèðîçà, êîéòî ñå

õàðàêòåðèçèðà ñ àíîðìàëåí è ïîíèæåí îòãîâîð íà

ôèçèîëîãè÷åí, ïàòîëîãè÷åí èëè ôàðìàêîëîãè÷åí

ñòðåñ ïðè íîðìàëåí êúì ïîâèøåí ñúðäå÷åí äåáèò

è êîíòðàêòèëèòåò â ïîêîé. Èäåíòèôèöèðàíåòî è

ëå÷åíèåòî â ïðåäòðàíñïëàíòàöèîííèÿ ïåðèîä

íàìàëÿâà ðèñêà îò óñëîæíåíèÿ ïî âðåìå è

íåïîñðåäñòâåí ñëåä ÷åðíîäðîáíàòà òðàíñïëàí-

òàöèÿ. Ïðåäñòàâÿìå äâà êëèíè÷íè ñëó÷àÿ íà

äèàãíîñòèöèðèíè ñ öèðîòè÷íà êàðäèîìèîïàòèÿ

êàíäèäàòè çà ÷åðíîäðîáíà òðàíñïëàíòàöèÿ.

Êëþ÷îâè äóìè: öèðîòè÷íà êàðäèîìèîïàòèÿ,

÷åðíîäðîáíà òðàíñïëàíòàöèÿ

ABSTRACT

Cirrhotic cardiomyopathy is a clinical syndrome in pa-

tients with liver cirrhosis characterized by an abnor-

mal and blunted response to physiologic, pathologic,

or pharmacologic stress but normal to increased car-

diac output and contractility at rest. Identification and

treatment in the pre-transplantation period decreases

the risk of complications during and immediately after

liver transplantation. We report two cases of liver trans-

plant candidates diagnosed with cirrhotic cardiomy-

opathy.

Keywords: cirrhotic cardiomyopathy, liver transplan-

tation

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Ñúðäå÷íî-ñúäîâèòå çàáîëÿâàíèÿ ñà òðåòà âîäåùà

ïðè÷èíà çà çàáîëåâàåìîñò è ñìúðòíîñò ñðåä

êàíäèäàòèòå çà ÷åðíîäðîáíà òðàíñïëàíòàöèÿ (×Ò)

[1]. Ïàöèåíòèòå ñ íàïðåäíàëà ÷åðíîäðîáíà öèðîçà

(×Ö) ñà ñïåöèàëíà ïîäãðóïà ñ ðàçíîðîäíè ñúðäå÷-

íî-ñúäîâè ðèñêîâè ôàêòîðè è óíèêàëíè ïàòîãåíå-

òè÷íè è êëèíè÷íè õàðàêòåðèñòèêè. Íà ôîíà íà

ïîðòàëíàòà õèïåðòîíèÿ è ñïëàíõíèêóñîâàòà è

ïåðèôåðíà âàçîäèëàòàöèÿ ñå íàáëþäàâà ïðåðàç-

ïðåäåëåíèå íà îáåìà íà öèðêóëèðàùàòà êðúâ,

êîåòî âîäè äî îòíîñèòåëíà ñïëàíõíèêóñîâà

õèïåðâîëåìèÿ è öåíòðàëíà õèïîâîëåìèÿ. Êîìáèíà-

öèÿòà îò íàìàëåíî ñèñòåìíî ñúäîâî ñúïðîòèâëå-

íèå ñ öåíòðàëíà õèïîâîëåìèÿ âîäè äî õèïåðäèíà-

ìè÷íî ñúñòîÿíèå íà êðúâîîáðàùåíèåòî, â ðåçóëòàò

íà êîåòî ñå óâåëè÷àâàò áåëîäðîáíèÿ è ñèñòåìåí

êðúâîòîê ñ ïîâèøàâàíå íà íàëÿãàíèÿòà â äÿñíà

êàìåðà (ÄÊ), áåëîäðîáíàòà àðòåðèÿ, ëÿâîòî

ïðåäñúðäèå è ïóëìîêàïèëÿðíîòî íàëÿãàíå. Òîâà

ìîæå äà äîâåäå äî ñúðäå÷íî çàñÿãàíå, íî ìîæå è

äà ìàñêèðà ñúðäå÷íî çàáîëÿâàíå [2]. Çàòîâà

ïðåäîïåðàòèâíàòà ñúðäå÷íî-ñúäîâà îöåíêà å îò

êëþ÷îâà ðîëÿ çà îïðåäåëÿíå íà èíòðàîïåðàòèâíèÿ

ðèñê è ïîâåäåíèå è çà îïðåäåëÿíå íà íåïîñðåäñò-

âåíàòà ïîñòîïåðàòèâíà ïðåæèâÿåìîñò ïðè êàíäèäà-

òèòå çà ×Ò. Åäíî îò íàïðàâëåíèÿòà, â êîèòî ñå

èçâúðøâà òàçè îöåíêà å íàëè÷èåòî íà öèðîòè÷íà

êàðäèîìèîïàòèÿ (ÖÊÌÏ). Ïðåäñòàâÿìå äâà êëèíè÷-

íè ñëó÷àÿ íà ÖÊÌÏ ïðè êàíäèäàòè çà ×Ò.
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ÊËÈÍÈ×ÅÍ ÑËÓ×ÀÉ 1

Ïàöèåíò íà 38 ãîäèíè, ñ áîëåñò íà Wilson ñ ×Ö

ñòàäèé Child-Pugh Ñ, MELD 35, å íàñî÷åí çà

ñúðäå÷íî-ñúäîâà îöåíêà ïðåäè ×Ò. Îò êëèíè÷íèÿ

ïðåãëåä ñå óñòàíîâèõà áåëåçè íà ×Ö êàòî ñóáèêòåð,

àñöèò, ãèíåêîìàñòèÿ, ñúäîâè çâåçäè, ïåðèôåðåí

îòî÷åí ñèíäðîì, ñïëåíîìåãàëèÿ è ðåäóöèðàíè

ðàçìåðè íà ÷åðåí äðîá. Ïðè àóñêóëòàöèÿòà íà

ñúðöåòî ñå ðåãèñòðèðà ðèòìè÷íà ñúðäå÷íà äåéíîñò

ñúñ ñúðäå÷íà ÷åñòîòà 61 óä/ìèí è ñèñòîëåí øóì ïî

öåëèÿ ïðåêîðäèóì. Èçìåðåíî áåøå àðòåðèàëíî

íàëÿãàíå 100/60 mmHg.

Ëàáîðàòîðíèòå äàííè äåìîíñòðèðàõà òåæúê

àíåìè÷åí ñèíäðîì ñ òðîìáîöèòîïåíèÿ, âèñîê

áèëèðóáèí, õèïîàëáóìèíåìèÿ è óäúëæåí INR – 3.2.

Îò èíñòðóìåíòàëíèòå èçñëåäâàíèÿ ÅÊÃ ïîêàçà

ñèíóñîâ ðèòúì, èíäèôåðåíòíà åëåêòðè÷åñêà îñ,

íåñïåöèôè÷íè ðåïîëÿðèçàöèîííè ïðîìåíè â

ïðåêîðäèàëíèòå îòâåæäàíèÿ (ôèã. 1), îò åõîêàðäèî-

ãðàôèÿòà (ÅõîÊÃ) ñå óñòàíîâè ëåâîêàìåðíà (ËÊ)

äèëàòàöèÿ ñ òåëåäèàñòîëåí îáåì 252 ml è òåëåñèñ-

òîëåí îáåì 98 ml ïðè çàïàçåíà ËÊ ôðàêöèÿ íà

èçòëàñêâàíå (ËÊÔÈ) 60% è äèëàòàöèÿ íà ÄÊ – 45/32

mm, äèëàòèðàíè ïðåäñúðäèÿ, óìåðåíè ìèòðàëíà è

òðèêóñïèäàëíà èíñóôèöèåíöèÿ, äèàñòîëíà äèñ-

ôóíêöèÿ îò ðåñòðèêòèâåí òèï, èç÷èñëåíî ñèñòîëíî

íàëÿãàíå â ÄÊ 45 mmHg è ñðåäíî íàëÿãàíå â

áåëîäðîáíàòà àðòåðèÿ 25 mmHg, ãëîáàëåí ëîíãèòó-

äèíàëåí ñòðåéí (GLS) íà ËÊ – 18.9% ïðè ïîíèæåíè

ñòîéíîñòè íà ïèêîâèÿ ñòðåéí â ïðåäíîëàòåðàëíàòà

è äîëíîñåïòàëíàòà çîíà (ôèã. 2) è ëîíãèòóäèíàëåí

ñòðåéí íà ÄÊ – 25.2% (ôèã. 3).

Ôèãóðà 1.  ÅÊÃ íà ïàöèåíòà ïðè ïîñòúïâàíåòî

Ôèãóðà 2.  Îöåíêà íà GLS íà ËÊ

Ôèãóðà 3.  Îöåíêà íà ëîíãèòóäèíàëíèÿ ñòðåéí íà ÄÊ

Ïðîâåäå ñå äÿñíà è ëÿâà ñúðäå÷íà êàòåòåðèçàöèÿ,

ïðè êîåòî íå ñå óñòàíîâè êîðîíàðíà áîëåñò è ñå

ðåãèñòðèðà ïîâèøåíî ïóëìîêàïèëÿðíî íàëÿãàíå.

Òàêà äîêàçàõìå, ÷å ïðîìåíèòå íå ñå äúëæàò íà

êîðîíàðíà áîëåñò è íå ñå êàñàå çà ïîðòî-ïóëìî-

íàëíà àðòåðèàëíà õèïåðòîíèÿ. Âúç îñíîâà íà

äèëàòèðàíèòå êàìåðè è ïðåäñúðäèÿ, äàííèòå çà

äèàñòîëíà äèñôóíêöèÿ íà ËÊ è ïîíèæåíèÿ GLS íà

ËÊ ñå ïðåöåíè, ÷å ñå êàñàå çà ÖÊÌÏ.

Ïàöèåíòúò áåøå îáñúäåí îò ìóëòèäèñöèïëèíàðåí

òèì è îöåíåí êàòî ïîêàçàí çà ×Ò â ñïåøåí ïîðÿäúê.

Ïðîâåäå ñå ëå÷åíèå ñ áðèìêîâè äèóðåòèöè, õóìàí

àëáóìèí, êðúâîïðåëèâàíèÿ è ìåðêè, íàñî÷åíè êúì

ïðîôèëàêòèêà íà ÷åðíîäðîáíàòà åíöåôàëîïàòèÿ

è äðóãèòå óñëîæíåíèÿ íà ×Ö. Çà ñúæàëåíèå â õîäà

íà èç÷àêâàíå çà ïîäõîäÿù äîíîð íàñòúïè âëîøà-
âàíå íà ñúñòîÿíèåòî ñ ðàçâèòèå íà õåïàòîðåíàëåí

ñèíäðîì, ïîëèîðãàííà íåäîñòàòú÷íîñò è ñìúðò íà

ïàöèåíòà.

ÊËÈÍÈ×ÅÍ ÑËÓ×ÀÉ 2

Ïàöèåíò íà 39 ãîäèíè, ñ èçâåñòíà àëêîõîëíà

÷åðíîäðîáíà öèðîçà ñòàäèé Child-Pugh Ñ è MELD

22, áåøå ïðåäñòàâåí çà îöåíêà ïðåäè ×Ò. Òîé íå

ñúîáùè çà ìèíàëè ñúðäå÷íè çàáîëÿâàíèÿ. Ïðè

îöåíêàòà áåøå íà ëå÷åíèå ñ ïðîïðàíîëîë, ñïèðîíî-

ëàêòîí è ôóðîçåìèä. Îò ïðåãëåäà ñå óñòàíîâèõà

áåëåçè íà ×Ö ñ èêòåðè÷íè êîæà è âèäèìè ëèãàâèöè,

ëåêè ïðåòèáèàëíè îòîöè, ñïëåíîìåãàëèÿ. Àóñêóëòà-

öèÿòà íà áÿë äðîá è ñúðöå íå óñòàíîâè îòêëîíåíèÿ.

Èçìåðåíî áåøå àðòåðèàëíî íàëÿãàíå 130/80 mmHg

è ñúðäå÷íà ÷åñòîòà 92 óäàðà â ìèíóòà.

Ëàáîðàòîðíèòå äàííè óñòàíîâèõà ëåê àíåìè÷åí

ñèíäðîì ñ òðîìáîöèòîïåíèÿ, îáù áèëèðóáèí

96 mmol/L, äèðåêòåí áèëèðóáèí – 36 mmol/L,

êðåàòèíèí 79 mmol/L è BNP – 122 pg/ml.

Îò èíñòðóìåíòàëíèòå èçñëåäâàíèÿ ÅÊÃ ïîêàçà

ñèíóñîâ ðèòúì ñ èíäèôåðåíòíà åëåêòðè÷åñêà îñ,

íàäêàìåðíè åêñòðàñèñòîëè è óäúëæåí QTc 490 ms.

Îò ÅõîÊÃ ñå óñòàíîâèõà óâåëè÷åíè ðàçìåðè íà ËÊ

ñ òåëåäèàñòîëåí îáåì 189 ml è òåëåñèñòîëåí îáåì

54 ml, äåáåëèíà íà ñåïòóì è çàäíà ñòåíà íà ËÊ

13 mm, óâåëè÷åíè ïðåäñúðäíè îáåìè (èíäåêñèðàí

ëåâîïðåäñúðäåí îáåì 40 ml/m2.) ëåêîñòåïåííà

ìèòðàëíà è òðèêóñïèäàëíà èíñóôèöèåíöèÿ,
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îòíîøåíèå Å/À 0.8, ËÊÔÈ 69% è GLS – 22. Îò

òðèêóñïèäàëíèÿ ðåãóðãèòàöèîíåí äæåò áåøå

èç÷èñëåíî ñèñòîëíî íàëÿãàíå â ÄÊ 35 mmHg.

Ïðîâåäåíà áåøå è ñòðåñ ÅõîÊÃ ïî ïðîòîêîë ñ

ïîâèøàâàíå íà äîçèòå íà äîáóòàìèí íà ñòúïàëà è

íàêðàÿ, ïîðàäè íåäîñòèãàíå íà ïðèöåëíàòà

ñúðäå÷íà ÷åñòîòà ñå ïðèëîæè àòðîïèí. Òðè äíè

ïðåäè òåñòà áåøå ñïðÿíî ïðèëîæåíèåòî íà

ïðîïðàíîëîë. Òúé êàòî íå ñå äîñòèãíà ïðèöåëíàòà

ñúðäå÷íà ÷åñòîòà, òåñòúò ñå ïðåöåíè êàòî íåèíôîð-

ìàòèâåí. Ðåøè ñå, ÷å ëèïñàòà íà ïîêà÷âàíå íà

ñúðäå÷íàòà ÷åñòîòà å ñâúðçàíî ñ íàëè÷èåòî íà

õðîíîòðîïíà íåäîñòàòú÷íîñò. Âúç îñíîâàòà íà

óâåëè÷åíèÿ ëåâîïðåäñúðäåí îáåì, îòíîøåíèåòî Å/

À, óâåëè÷åíèÿ QTc è íàðóøåíèÿ õðîíîòðîïåí

îòãîâîð ñå ïðèå, ÷å ñå êàñàå çà ÖÊÌÏ. Ñ îãëåä íà

òîâà ïàöèåíòúò ñå ïîñòàâè â òðàíñïëàíòàöèîííàòà

ëèñòà â ïðèîðèòåòíî ïîëîæåíèå.

ÎÁÑÚÆÄÀÍÅ

Ñèñòåìíèÿò ïîäõîä çà ïðåäòðàíñïëàíòàöèîííà

ñúðäå÷íà îöåíêà ïðè êàíäèäàòèòå çà ×Ò ìîæå äà

áúäå ïîëåçåí çà îïòèìèçèðàíå íà ðåçóëòàòèòå è

çà èçáÿãâàíå íà íåíóæíà îïåðàöèÿ. Íàëè÷èåòî íà

íÿêîè ñúïúòñòâàùè ×Ö çàáîëÿâàíèÿ êàòî ÖÊÌÏ

ìîæå äà ïðåìåñòÿò ïàöèåíòúò ïî-íàïðåä â ëèñòàòà

íà ÷àêàùèòå, äðóãè êàòî óìåðåíà è òåæêà ïîðòî-

ïóëìîíàëíà àðòåðèàëíà õèïåðòîíèÿ ñà àáñîëþòíî

ïðîòèâîïîêàçàíè çà ×Ò è èçèñêâàò ëå÷åíèå ñ

âàçîäèëàòàòîðè çà íàìàëÿâàíå íà áåëîäðîáíîòî

àðòåðèàëíî íàëÿãàíå. Êàòî ÖÊÌÏ ñå îïðåäåëÿ

íàëè÷èåòî íà ñúðäå÷íà äèñôóíêöèÿ ïðè ïàöèåíòè

ñ ×Ö, õàðàêòåðèçèðàùà ñå ñ âëîøåí êîíòðàêòèëåí

îòãîâîð íà ñòðåñ è/èëè âëîøåíà äèàñòîëíà

ðåëàêñàöèÿ ñ åëåêòðîôèçèîëîãè÷íè àíîìàëèè

(çàáàâåíà êàìåðíà ðåïîëÿðèçàöèÿ ñ óäúëæåí QTc

èíòåðâàë è íåñïîñîáíîñò íà ñèíóñîâèÿ âúçåë äà

óâåëè÷è ñúðäå÷íàòà ÷åñòîòà ïî âðåìå íà ôèçè-

÷åñêî íàòîâàðâàíå) ïðè ëèïñà íà äðóãî ñúðäå÷íî

çàáîëÿâàíå. Äèàãíîçàòà ñå ïîñòàâÿ ïðè äîêàçàòåë-

ñòâà çà ñèñòîëíà èëè äèàñòîëíà äèñôóíêöèÿ îò

ÅõîÊÃ ñàìîñòîÿòåëíî èëè ñ äðóãè ïîäêðåïÿùè

êðèòåðèè êàòî åëåêòðîôèçèîëîãè÷íè íàðóøåíèÿ îò

ÅÊÃ è/èëè ïðîìåíè â ñåðóìíèòå íèâà íà ñúðäå÷íè

áèîìàðêåðè êàòî òðîïîíèí I è íàòðèóðåòè÷íè

ïåïòèäè [3, 4]. ËÊÔÈ íå å ÷óâñòâèòåëåí ïîêàçàòåë

çà ìèîêàðäíà äèñôóíêöèÿ ïðè öèðîòèöèòå, ïîðàäè

õàðàêòåðíàòà çà òÿõ õèïåðêèíåòè÷íà öèðêóëàöèÿ.

Èçÿâåíà ñèñòîëíà äèñôóíêöèÿ ñå ïîÿâÿâà êúñíî â

åâîëþöèÿòà íà çàáîëÿâàíåòî è ñå ñâúðçâà ñ ëîøà

ïðîãíîçà ñëåä ×Ò. Ïðåç 2019 ãîäèíà Êîíñîðöèóì

ïî ÖÊÌÏ äîáàâÿ äîïúëíèòåëíè êðèòåðèè çà

äèàãíîçàòà êàòî: óâåëè÷åí ëåâîïðåäñúðäåí îáåì

èíäåêñ, óâåëè÷åíà ËÊ ìóñêóëíà ìàñà, ñêîðîñò íà

òðèêóñïèäàëíàòà ðåãóðãèòàöèÿ, ïîêàçàòåëè îò

òúêàííèÿ äîïëåð (ÒÄÅ) (å‘, îòíîøåíèå Å/å‘,) è

äåôîðìàöèîííèòå ìåòîäèêè êàòî GLS. Ïðåäëî-

æåíè ñà è äðóãè êðèòåðèè êàòî äèàñòîëíà äèñôóíê-

öèÿ â ïîêîé íà ÄÊ, óâåëè÷åíî äÿñíî ïðåäñúðäèå,

ïîâèøåíî ñèñòîëíî íàëÿãàíå â áåëîäðîáíàòà

àðòåðèÿ. Ñìÿòà ñå, ÷å ïîíèæåíàòà e2 ñàìîñòîÿ-

òåëíî èëè çàåäíî ñ ïîíèæåíî îòíîøåíèå E/A ìîæå

äà áúäå ðàíåí ìàðêåð çà äèàñòîëíà äèñôóíêöèÿ

ïðè ÖÊÌÏ. ×óâñòâèòåëíîñòòà íà òåçè ïîêàçàòåëè å

ïî-ãîëÿìà ïðè ïî-ìëàäè ïàöèåíòè ñ öèðîçà, çàùîòî

ñ îñòàðÿâàíåòî íîðìàëíî ñå ïîíèæàâàò [5].

Ïðîó÷âàíèÿ ïîòâúðæäàâàò íàëè÷èåòî íà ËÊ

õèïåðòðîôèÿ ñúñ ñúïúòñòâàùà äèàñòîëíà äèñôóíê-

öèÿ ïðè öèðîòèöèòå [6, 7]. Âúâ âòîðèÿ êëèíè÷åí

ñëó÷àé ñå íàáëþäàâàò ËÊ õèïåðòðîôèÿ è äèëàòè-

ðàíà ËÊ è ïðåäñúðäèÿ. Óâåëè÷åíèòå ËÊ òåëåäèàñòî-

ëåí îáåì è ëåâîïðåäñúðåí îáåì êîðåëèðà ñ

òåæåñòòà íà öèðîçàòà è MELD [8]. GLS ìîæå äà

èäåíòèôèöèðà ìèîêàðäíà êîíòðàêòèëíà äèñôóíê-

öèÿ ïðè çàïàçåíà ËÊÔÈ â ðàçëè÷íè ïîïóëàöèè, â

òîâà ÷èñëî è ïðè öèðîòèöèòå. Ïðè ïúðâèÿ êëèíè÷åí

ñëó÷àé òîçè ïîêàçàòåë å â îñíîâàòà íà ïîñòàâÿíåòî

íà äèàãíîçàòà ÖÊÌÏ. Òîé å ïî-÷óâñòâèòåëåí

ïîêàçàòåë çà ñóáêëèíè÷íà äèñôóíêöèÿ â ñðàâíåíèå

ñúñ ñòàíäàðòíàòà ÅõîÊÃ. GLS ñå çàñÿãà íàé-ðàíî

[9, 10]. Çà ñúæàëåíèå, äàííèòå îò ïðîó÷âàíèÿ çà

ñïîñîáíîñòòà çà îòêðèâàíå íà ÖÊÌÏ íà áàçàòà íà

GLS ñà ïðîòèâîðå÷èâè, êàòî ÷àñò îò òÿõ ïîêàçâàò

íîðìàëåí GLS ïðè íàïðåäíàëà öèðîçà, äðóãè

îò÷èòàò âëîøàâàíå èëè ïîâèøàâàíå íà GLS ñ

íàïðåäâàíå íà ÷åðíîäðîáíîòî çàáîëÿâàíå, êîðåëè-

ðàùî äîðè ñ âëîøåíà ïðåæèâÿåìîñò áåç ×Ò [11].

Âúâ âòîðèÿ êëèíè÷åí ñëó÷àé ñå íàáëþäàâà

íîðìàëåí GLS. Ìíîãî ïàöèåíòè ñ ×Ö èìàò äèñôóíê-

öèÿ íà ÄÊ ñ áåëåçè çà ðåìîäåëèðàíå íà ÄÊ è äÿñíî

ïðåäñúðäèå. Èçðàç íà òîâà ñà ïîíèæåíèåòî íà ÄÊ

ñòðåéí è âëîøåíàòà ôàçîâà ôóíêöèÿ íà äÿñíîòî

ïðåäñúðäèå [12].

Ñòðåñ ÅõîÊÃ ìîæå äà ïîìîãíå çà äèôåðåíöèðàíåòî

íà ÖÊÌÏ êàòî óñòàíîâè íàðóøåí èëè ïðèòúïåí

êîíòðàêòèëåí ðåçåðâ, äåôèíèðàí êàòî íåâúçìîæ-

íîòñò çà óâåëè÷àâàíå íà ËÊÔÈ ñ > 5% â îòãîâîð íà

ñòðåñ. Îñâåí êàòî ïîêàçàòåë çà êîðîíàðíà áîëåñò,

íàðóøåíèÿò êîíòðàêòèëåí ðåçåðâ ìîæå äà ïîêàçâà

ñóáêëèíè÷íà ËÊ ñèñòîëíà äèñôóíêöèÿ ïðè ëèïñà

íà êîðîíàðíà áîëåñò è ïðè íàëè÷èå íà ÖÊÌÏ [4].

Íàé-ãîëåìèÿò íåäîñòàòúê íà äîáóòàìèíîâèÿ ñòðåñ

òåñò îáà÷å, å íåâúçìîæíîñòòà íà 5% äî 49% îò

ïàöèåíòèòå ñ öèðîçà äà äîñòèãíàò 85% îò ìàêñè-

ìàëíî ïðåäâèäåíàòà çà âúçðàñòòà ñúðäå÷íà

÷åñòîòà, êîåòî ïðàâè òåñòà ñ íèñêà äèàãíîñòè÷íà

ñòîéíîñò. Òîâà ìîæå äà ñå îáÿñíè ñ õàðàêòåðíèòå

çà öèðîòèöèòå ïîíèæåíà ñèñòåìíà ñúäîâà ðåçèñ-

òåíòíîñò è áðàäèêàðäèÿ, ÷åñòà óïîòðåáà íà

íåñåëåêòèâíè áåòà-áëîêåðè çà ïðåâåíöèÿ íà

âàðèêîçíîòî êúðâåíå è õðîíîòðîïíà íåäîñòàòú÷-

íîñò ñ ïðèòúïåí îòãîâîð íà ñòðåñ [13, 14]. Â íàøèÿ

âòîðè êëèíè÷åí ñëó÷àé íå ìîæå äà ñå ïîñòèãíå

ïðåäâèäåíàòà ñúðäå÷íà ÷åñòîòà ïðè äîáóòàìèíî-

âàòà ñòðåñ ÅõîÊÃ.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Êàíäèäàòèòå çà ×Ò ñà ñ ïîâèøåí ñúðäå÷íî-ñúäîâ

ðèñê â ñðàâíåíèå ñ îáùàòà ïîïóëàöèÿ. Íàëè÷èåòî

íà ÖÊÌÏ ìîæå äà ïîâëèÿå íà èíòðàîïåðàòèâíèÿ

ðèñê è íà íåïîñðåäñòâåíàòà ïîñòîïåðàòèâíà

ïðåæèâÿåìîñò ñëåä ×Ò. Òàêèâà ñúñòîÿíèÿ òðÿáâà

äà áúäàò òúðñåíè ðàíî ïðè öèðîòèöèòå, çà äà ñå
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âçåìàò íàâðåìåííè ìåðêè. Òîâà èçèñêâà âíèìà-

òåëåí, ìóëòèäèñöèïëèíàðåí ïîäõîä çà ïîäáîð íà

êàíäèäàòèòå çà ×Ò.
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ÐÅÇÞÌÅ

Ìèêðîñàòåëèòíàòà íåñòàáèëíîñò å ôîðìà íà

ãåíîìíà íåñòàáèëíîñò, îáóñëàâÿùà ïîÿâàòà íà

øèðîê ñïåêòúð îò êàðöèíîìè, â òîâà ÷èñëî

êîëîðåêòàëíèÿ êàðöèíîì. Òîé å ñîöèàëíî çíà÷èìî

çàáîëÿâàíå, ïðåäñòàâëÿâàùî 10% îò âñè÷êè

çëîêà÷åñòâåíè çàáîëÿâàíèÿ íà ãîäèøíà áàçà. 50%

îò ïàöèåíòèòå ñ êîëîðåêòàëåí êàðöèíîì ñå î÷àêâà

äà ðàçâèÿò ìåòàñòàçè â õîäà íà çàáîëÿâàíåòî, à

ïåòãîäèøíàòà ïðåæèâÿåìîñò äîðè ïðè ïàöèåíòèòå

ñ îòñòðàíåíè ÷åðíîäðîáíè ìåòàñòàçè íå íàäâèøàâà

60%. Ìàêàð ïðîöåíòúò íà ïàöèåíòèòå ñ ìåòàñòà-

çèðàë êîëîðåêòàëåí êàðöèíîì è ìèêðîñàòåëèòíà

íåñòàáèëíîñò äà íå å âèñîê ïî ëèòåðàòóðíè äàííè

(4%), èäåíòèôèöèðàíåòî íà òåçè ïàöèåíòè å âàæíî

ñ îãëåä ðàçëè÷íàòà ïðîãíîçà, îòãîâîð êúì ñòàí-

äàðòíà õèìèîòåðàïèÿ è ïðèöåëíà òåðàïèÿ, îòêðè-

âàíå íà òàêèâà ñ Ëèí÷ ñèíäðîì è íå íà ïîñëåäíî

ìÿñòî îïðåäåëÿíå íà òåçè îò òÿõ, ïîäõîäÿùè çà

òåðàïèÿ ñ èíõèáèòîðè íà èìóííèÿ îòãîâîð,

äîñòúïíà â ìíîãî ñòðàíè ïî ñâåòà, à â áëèçêî

áúäåùå è ó íàñ.

Êëþ÷îâè äóìè: êîëîðåêòàëåí êàðöèíîì (ÊÐÊ),

ìèêðîñàòåëèòíà íåñòàáèëíîñò (ÌÑÍ)

SUMMARY

Microsatellite instability is a form of genomic instabil-

ity that causes a wide range of cancers, including

colorectal cancer. It is a socially significant disease,

accounting for 10% of all malignancies on an annual

basis. 50% of patients with colorectal cancer are ex-

pected to develop metastases during the course of

the disease, and the five-year survival rate even in

patients with removed liver metastases does not ex-

ceed 60%. Although the percentage of patients with

metastatic colorectal cancer and microsatellite insta-

bility is not high in the literature (4%), the identification

of these patients is important with regard to the differ-

ent prognosis, response to standard chemotherapy

and targeted therapy, detection of those with Lynch

syndrome and, last but not least, identification of those

suitable for immune response inhibitor therapy avail-

able in many countries around the world, and in the

near future in our country.

Keywords: colorectal cancer, microsatellite instability

ÓÂÎÄ

Êîëîðåêòàëíèÿò êàðöèíîì (ÊÐÊ) å ðàçíîðîäíà

ãðóïà îò òóìîðè ñ øèðîê ñïåêòúð îò ãåíåòè÷íè

ïðîìåíè. Ñúùåñòâóâàò òðè îñíîâíè ìåõàíèçìà ïðè

âúçíèêâàíåòî íà ÊÐÊ. Íàé-÷åñòèÿò ìåõàíèçúì å

õðîìîçîìíàòà íåñòàáèëíîñò (CIN) â 75% îò

òóìîðèòå. Âòîðàòà ïî ÷åñòîòà ïðè÷èíà å åïèãåíå-

òè÷íîòî ìîäèôèöèðàíå íà ìåòèëèðàíåòî íà ÄÍÊ,

íàðå÷åíî îùå CpG ìåòèëàòîðåí ôåíîòèï (CIMP),

ñðåùàùà ñå ïðè 20% îò ÊÐÊ. Òðåòèÿò ìåõàíèçúì
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íà êàðöèíîãåíåçàòà ïðè ÊÐÊ å ÌÑÍ èëè äåôèöèòúò

íà MMR ñèñòåìàòà, êîéòî å â îñíîâàòà íà 15% îò

ÊÐÊ. Êàðöèíîãåíåçàòà íà ÊÐÊ å ñëîæåí ïðîöåñ –

èçâåñòíî å ïðèïîêðèâàíå è ìåæäó CIN è CIMP ïúòÿ,

êàêòî è ìåæäó CIN è ÌÑÍ.

Ìèêðîñàòåëèòíàòà íåñòàáèëíîñò (ÌÑÍ) å ôîðìà

íà ãåíåòè÷íà íåñòàáèëíîñò, ïðè÷èíÿâàùà ñå îò

ìóòàöèè íà ãåíèòå çà ïîïðàâêà íà ãðåøíî ñäâîåíè

áàçè (MMR). Òàçè ãåíåòè÷íà íåñòàáèëíîñò âîäè äî

íåâúçìîæíîñò çà ïîïðàâÿíå íà âúçíèêíàëè ãðåøêè

ïî âðåìå íà ÄÍÊ ðåïëèêàöèÿòà â ïîâòàðÿùè ñå

ïîñëåäîâàòåëíîñòè (ìèêðîñàòåëèòè), êîèòî ñà

îñîáåíî ïîäàòëèâè íà òàêúâ òèï ãðåøêè. Òîâà âîäè

äî íàòðóïâàíå íà ìóòàöèè ñ èçìåñòâàíå íà ðàìêàòà

íà ÷åòåíå â ãåíèòå ñ ìèêðîñàòåëèòè. Íàëè÷èåòî íà

ÌÑÍ ïðåäñòàâëÿâà ôåíîòèïíî äîêàçàòåëñòâî, ÷å

MMR ñèñòåìàòà íå ôóíêöèîíèðà íîðìàëíî.

Íàé-ìíîãî ÌÑÍ òóìîðè ñà ðåçóëòàò îò ñïîðàäè÷íè

ìóòàöèè – òàêèâà, íàòðóïàíè ïî âðåìå íà æèâîòà

íà èíäèâèäà, íî áèõà ìîãëè äà âúçíèêíàò è ïîðàäè

íàñëåäñòâåí äåôèöèò íà MMR ñèñòåìàòà, íàïðè-

ìåð ïðè ñèíäðîì íà Ëèí÷ (ËÑ). Ïîâå÷åòî ïðåäèøíè

ïðîó÷âàíèÿ çà ìåòàñòàòè÷åí ÊÐÊ ñúîáùàâàò, ÷å

îêîëî 4% îò òóìîðèòå ñà MÑÍ [1-5]. Ïîâå÷åòî äàííè

äî ìîìåíòà ñå îòíàñÿò íà ïàöèåíòè, âêëþ÷åíè â

êëèíè÷íè èçïèòâàíèÿ. Òåçè ïàöèåíòè ñà ñèëíî

ïîäáðàíè, ïî-ìëàäè è â ïî-äîáðî îáùî ñúñòîÿíèå,

â ñðàâíåíèå ñ ïàöèåíòèòå â îáùàòà êëèíè÷íà

ïðàêòèêà [6,7].

Ïðè íåìåòàñòàòè÷íèòå ÊÐÊ ÌÑÍ å ñâúðçàíà ñ ïî-

ìàëúê ðèñê îò ðåöèäèâ è ïîäîáðåíà ïðåæèâÿåìîñò

â ñðàâíåíèå ñ ìèêðîñàòåëèòíî ñòàáèëíè (MÑÑ)

òóìîðè [8,9]. Ïðè ìåòàñòàòè÷íèòå ÊÐÊ ÌÑÍ

òóìîðèòå èçãëåæäà ñà ñ ëîøà ïðîãíîçà, íî áðîÿò

íà ïàöèåíòèòå â òåçè ïðîó÷âàíèÿ å îãðàíè÷åí.

Çíà÷åíèåòî íà ÌÑÍ ñòàòóñà êàòî ïðîãíîñòè÷åí

ôàêòîð å íåèçÿñíåíî [10-12]. Àêòóàëíè ïðîó÷âàíèÿ

ïîêàçâàò, ÷å ïàöèåíòè ñ ÌÑÍ ÊÐÊ òóìîðè îòãîâàðÿò

âúâ âèñîêà ñòåïåí è ïðîäúëæèòåëíî íà èìóíî-

òåðàïèÿ.

Ìàêàð ÌÑÍ äà ñòîè â îñíîâàòà íà ñàìî îêîëî 15%

îò ÊÐÊ, à ÷åñòîòàòà ïðè ìåòàñòàòè÷åí ÊÐÊ (ìÊÐÊ)

ïî ëèòåðàòóðíè äàííè äà å îùå ïî-íèñêà – îêîëî

4%, òåñòâàíåòî çà ÌÑÍ å îò ñúùåñòâåíà âàæíîñò,

ïîðàäè ñëåäíèòå ïðè÷èíè: 1) ïðè ïàöèåíòè âúâ

âòîðè ñòàäèé ñ öåë äà ñå îïðåäåëÿò ïîêàçàíèÿòà è

âèäúò íà àäþâàíòíàòà õèìèîòåðàïèÿ; 2) ïðè

ïàöèåíòè â ÷åòâúðòè ñòàäèé çà ëå÷åíèå ñ èìóíî-

òåðàïèÿ; 3) êàòî ñêðèíèíã çà ñèíäðîì íà Ëèí÷,

áàçèðàí íà êðèòåðèèòå Áåòåçäà. Â íÿêîè öåíòðîâå,

ïðåäèìíî â Ñåâåðíà Àìåðèêà, òåñòâàíåòî çà ÌÑÍ

ñå îñúùåñòâÿâà ïðè âñè÷êè ñëó÷àè íà ÊÐÊ.

ÖÅË

Öåëòà íà òîâà ïðîó÷âàíå å äà ñå àíàëèçèðà

ñòàòóñúò íà òóìîðèòå ïî îòíîøåíèå íà ÌÑÍ è

âðúçêàòà íà òîçè áèîìàðêåð ñ êëèíè÷íè è ïàòî-

ëîãè÷íè ôàêòîðè, êàêòî è äà ñå îïðåäåëè ñúùåñò-

âóâà ëè çàâèñèìîñò ìåæäó òÿõ è ïðåæèâÿåìîñòòà

ïðè ïàöèåíòè ñ ìÊÐÊ.

ÌÀÒÅÐÈÀËÈ È ÌÅÒÎÄÈ

PCR àíàëèç

PCR èçñëåäâàíåòî íà ÌÑÍ âêëþ÷âà ñðàâíåíèå íà

àëåëíàòà ñòðóêòóðà íà ìèêðîñàòåëèòíè ìàðêåðè îò

òóìîðà è íîðìàëíà òúêàí (îáèêíîâåíî, êàêòî è â

íàøèÿ ñëó÷àé êðúâ) îò åäèí è ñúù èíäèâèä.

Ïðîìÿíà â àëåëíàòà äúëæèíà íà òóìîðíàòà ñïðÿìî

íîðìàëíàòà òúêàí å èíäèêàòîð çà ÌÑÍ. Çà äà ñå

ãåíåðèðàò àëåëíè ïðîôèëè, ÄÍÊ ñå åêñòðàõèðà îò

âñÿêà ïðîáà è ñå àìïëèöèôèðà ÷ðåç ïîëèìåðçíà

âåðèæíà ðåàêöèÿ (PCR), êàòî ñå èçïîëçâàò

ôëóîðåñöåíòíî áåëÿçàíè ïðàéìåðè, çàãðàæäàùè

âñåêè ìèêðîñàòåëèòåí ëîêóñ. Òîâà ïîçâîëÿâà

åäíîâðåìåííèòå àìïëèôèêàöèÿ è àíàëèç íà âñè÷êè

ìàðêåðè â ïàíåëà. Ïîëó÷åíèòå îò PCR ïðîäóêòè ñå

ðàçäåëÿò ÷ðåç êàïèëÿðíà åëåêòðîôîðåçà, a

ðåçóëòàòèòå ñå àíàëèçèðàò, çà äà ñå îïðåäåëè

äúëæèíàòà íà àëåëèòå â ñðàâíåíèå ñ ïîçíàòàòà

äúëæèíà íà ñòàíäàðòèòå (íåòóìîðíà ÄÍÊ îò ñúùèÿ

ïàöèåíò).

ÌÑÍ ñòàòóñúò å îïðåäåëåí ÷ðåç PCR/ôðàãìåíòåí

àíàëèç, êàòî å èçïîëçâàí ABI3130 Genetic analyzer.

Ïðèëîæåí å êîìïëåêò îò 5 ìèêðîñàòåëèòíè

ìàðêåðà: 1) äâà ìîíîíóêëåîòèäíè – BAT25, BAT2;

2) òðè äèíóêëåîòèäíè – D2S123, D5S346, D17S250.

Òåçè ïåò ìàðêåðà ôîðìèðàò ïàíåëà íà Áåòåçäà. Òîé

ñå ñúñòîè îò äâà ìîíîíóêëåîòèäíè ëîêóñà (big ad-

enine tract BAT-25 è BAT-26) è òðè äèíóêëåîòèäíè

ëîêóñà (D2S123, D5S346 è D17S250). BAT-25 ñå

íàìèðà â èíòðîí 16 íà ãåíà c-KIT, a BAT-26 – â

èíòðîí 5 íà MSH2 ãåíà. D2S123 (2p16) e òåëîìåðåí

íà MMR ãåíèòå MSH2 è MSH6; D5S346 (5q21-22) å

â áëèçîñò äî ëîêóñà íà òóìîðñóïðåñîðíèÿ ãåí APC

(adenomatosis polyposis coli), äîêàòî D17S250

(17q11.2-12) å ðàçïîëîæåí áëèçî äî òóìîðñóïðåñîð-

íèÿ ãåí BRCA-1. Òúé êàòî äèíóêëåîòèäíèòå

ïîñëåäîâàòåëíîñòè ñà ïî-ìàëêî ÷óâñòâèòåëíè îò

ìîíîíóêëåîòèäíèòå ïðè îòêðèâàíåòî íà ÌÑÍ, ñå

íàëàãà ñðàâíåíèå ñ íåòóìîðíà ÄÍÊ îò ñúùèÿ

ïàöèåíò. Òóìîðúò ñå êëàñèôèöèðà êàòî ÌÑÍ – Â

(âèñîêà ñòåïåí íà ÌÑÍ), àêî 2 èëè ïîâå÷å îò ìîíî-

è äèíóêëåîòèäíèòå ìàðêåðè ïîêàæàò íåñòàáèëíîñò,

êàòî ÌÑÍ-Í, àêî 1 îò ìîíî- è äèíóêëåòèäíèòå

ìàðêåðè ïîêàæå íåñòàáèëíîñò è êàòî ÌÑÑ, àêî

íèêîé îò ìàðêåðèòå íå ïîêàæå íåñòàáèëíîñò; ÌÑÍ-

Í è ÌÑÑ ñå ãðóïèðàò çàåäíî ïîðàäè ñõîäíàòà èì

ôåíîòèïíà ïðîÿâà.

Ñòàòèñòè÷åñêèòå àíàëèçè ñà íàïðàâåíè ñ SPSS

version 21.0.

ÐÅÇÓËÒÀÒÈ

Èçñëåäâàíè ñà 42 ïàöèåíòè ñ ì ÊÐÊ, êàòî îñâåí

ñòàòóñà çà ÌÑÍ è BRAF e ñúáèðàíà èíôîðìàöèÿ

çà ïîë, âúçðàñò ïðè äèàãíîçàòà, ëîêàëèçàöèÿ íà

òóìîðà – ëÿâî/äÿñíî, íàëè÷èå íà ìåòàñòàçè â áÿë



48 õäõå

LXXIII áðîé 3/2021

äðîá, â ÷åðåí äðîá, ïåðèòîíåàëíè ìåòàñòàçè, â

äðóãè îðãàíè, äàòà íà äèàãíîçà, Ò, N, íàëè÷èå íà

ïåðèíåâðàëíà è ëèìôîâàñêóëàðíà èíâàçèÿ,

ïåðôîðàöèÿ, îáñòðóêöèÿ, ñòåïåí íà äèôåðåíöèà-

öèÿ íà òóìîðà, ECOG PS ïðè ïúðâè êóðñ, RAS

ñòàòóñ, ïðèäðóæàâàùè çàáîëÿâàíèÿ, ñòîéíîñò íà

íåóòðîôèëè, ëèìôîöèòè, òðîìáîöèòè ïðåäè

çàïî÷âàíå íà ïðîòèâîòóìîðíî ëå÷åíèå, ñúîòíîøå-

íèå íåóòðîôèëè/ëèìôîöèòè è òðîìáîöèòè/ëèìôî-

öèòè, ñòîéíîñò íà CRP, ÑÅÀ, ðåçåêöèÿ íà ïúðâè÷-

íîòî îãíèùå, ðåçåêöèÿ íà ìåòàñòàçè è äðóãî

ëîêàëíî ëå÷åíèå íà ìåòàñòàçè, âèä íà ïúðâà, âòîðà

è òðåòà ëèíèÿ ÕÒ, áðîé ëèíèè ÕÒ, íàé-äîáúð

ïîñòèãíàò îòãîâîð, ÑÏÏ, ÎÏ, îòãîâîð íà ïúðâà

ëèíèÿ ÕÒ.

31% îò ïàöèåíòèòå ñà æåíè, à 69% – ìúæå.

Ñðåäíàòà âúçðàñò íà ïàöèåíòèòå å 59.9 ã. 78.6% îò

ïàöèåíòèòå èìàò ïðèäðóæàâàùè çàáîëÿâàíèÿ. 76,2

% îò òóìîðèòå ñà ðàçïîëîæåíè â ëÿâàòà ïîëîâèíà

íà êîëîíà, äîêàòî 23.8% – â äÿñíàòà ïîëîâèíà.

92.9% îò ïàöèåíòèòå ñà ñ îòñòðàíåíè ïúðâè÷íè

òóìîðè. 31% îò ïàöèåíòèòå èìàò ðåçåêöèÿ íà

ìåòàñòàòè÷íè ëåçèè. Ïðè äèàãíîçàòà 83.3% îò

ïàöèåíòèòå ñà ñ íàëè÷èå íà ÷åðíîäðîáíè ìåòàñòà-

çè, 28.6% – ñ áåëîäðîáíè ìåòàñòàçè, 11.9% – ñ

ïåðèòîíåàëíè ìåòàñòàçè. 61.9% îò ïàöèåíòèòå

èìàò ìåòàñòàçè â ïîâå÷å îò åäèí îðãàí. Ñòåïåíòà

íà îòãîâîð êúì ïúðâà ëèíèÿ íà òåðàïèÿ å 52.4%.

71.4% îò ïàöèåíòèòå ñà ïîëó÷èëè âòîðà, à 50% –

òðåòà ëèíèÿ íà ëå÷åíèå. 12 äóøè (28.6%) ñà

ïîëó÷èëè åäíà ëèíèÿ íà ëå÷åíèå; 9 äóøè (21.4%)

ñà ïîëó÷èëè äâå ëèíèè íà ëå÷åíèå; 8 äóøè (19%)

ñà ïîëó÷èëè òðè ëèíèè íà ëå÷åíèå.

27.5% îò òóìîðèòå ñà ìèêðîñàòåëèòíî íåñòàáèëíè

(ÌÑÍ), äîêàòî 72.5% îò òóìîðèòå ñà ìèêðîñàòå-

ëèòíî ñòàáèëíè (ÌÑÑ). Âñè÷êè ÌÑÍ òóìîðè

ïîêàçâàò íåñòàáèëíîñò ïî åäèí êîíêðåòåí íóêëåî-

òèäåí ìàðêåð – BAT25. Ñðåäíàòà ÑÏÏ â ãðóïàòà ñ

ÌÑÑ å 11.7 ìåñåöà, äîêàòî ñðåäíàòà ÑÏÏ â ãðóïàòà

ñ ÌÑÍ å 18.6 ìåñåöà. Ñðåäíàòà ÎÏ â ãðóïàòà ñ ÌÑÑ

å 24.1 ìåñåöà, äîêàòî ñðåäíàòà ÎÏ â ãðóïàòà ñ ÌÑÍ

å 33.5 ìåñåöà.

Íå ñå îòêðèâà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà âðúçêà ìåæäó

ÌÑÍ ñòàòóñà íà ïàöèåíòèòå è òÿõíàòà âúçðàñò

(p=.428), ëîêàëèçàöèÿ íà òóìîðà ëÿâî/äÿñíî

(p=.581), ñòåïåí íà äèôåðåíöèàöèÿ (p=.671),

íàëè÷èå íà áåëîäðîáíè ìåòàñòàçè (p=.231),

íàëè÷èå íà ÷åðíîäðîáíè ìåòàñòàçè (p=.146),

íàëè÷èå íà ïåðèòîíåàëíè ìåòàñòàçè (p=.733),

íàëè÷èå íà äðóãè ëîêàëèçàöèè íà ìåòàñòàçèðàíå

(p=.130). Íå ñå îòêðèâà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà

âðúçêà ìåæäó ÌÑÍ ñòàòóñà íà ïàöèåíòèòå è

ñòîéíîñòòà íà ÑÅÀ (p=.16), ñòîéíîñòòà íà CRP

(p=.186). Íå ñå íàáëþäàâà è ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà

âðúçêà ìåæäó ÌÑÍ è ÑÏÏ (p=.09), ÎÏ (p=.151),

ñòîéíîñòòà íà ñúîòíîøåíèåòî íåóòðîôèëè/

ëèìôîöèòè (p=.306) (òàáë.1).

Òàáëèöà 1.  Âðúçêà ìåæäó ÌÑÍ ñòàòóñ è êëèíèêî-ïàòî-

ëîëîãè÷åí ôàêòîðè

ФАКТОР 

P – НИВО НА  

ЗНАЧИМОСТ 

Възраст  p=.428 
Локализация на тумора ляво/дясно p=.581 

Степен на диференциация  p=.671 

Наличие на белодробни метастази p=.231 

Наличие на чернодробни метастази p=.146 

Наличие на перитонеални метастази p=.733 
Други метастази  p=.130 

СЕА p=.160 

CRP p=.186 

СПП p=.090 

ОП p=.151 

Съотношение неутрофили/лимфоцити p=.306 

�

Øåñò îò ïàöèåíòèòå, ïðåòúðïåëè îïåðàöèÿ çà

ìåòàñòàòè÷íà áîëåñò, ñà èçñëåäâàíè äâà ïúòè – ïî

âðåìå íà îòñòðàíÿâàíåòî íà ïúðâè÷íèÿ òóìîð è ïðè

îòñòðàíâàíå íà ìåòàñòàçà. Äâàìà îò ïàöèåíòèòå,

÷èèòî òóìîðè ïúðâîíà÷àëíî ñà áèëè ÌÑÑ, ïðîìå-

íÿò ñòàòóñà ñè íà MÑÍ. Äâàìà îñòàâàò MÑÑ áåç

íåñòàáèëíîñò ïî íèòî åäèí ìàðêåðè. Ïîñëåäíèòå

äâàìà ñòàâàò ÌÑÍ-Í, íî íåñòàáèëíîñò ïðè åäèí

ìàðêåð â ñðàâíåíèå ñ íóëà ïî âðåìå íà äèàãíîçàòà

(ôèã. 1)

Îáñúæäàíå: Ïðè ì ÊÐÊ ÌÑÍ ñëó÷àè ïðåäñòàâëÿâàò

ñàìî îêîëî 4% (ìåæäó 3 è 5%) è ñå ñâúðçâàò ñ ïî-

íåáëàãîïðèÿòíà ïðîãíîçà è ðåçèñòåíòíîñò êúì

ñòàíäàðòíî ëå÷åíèå. Ñêîðîøíè èçñëåäâàíèÿ

ñúîáùàâàò çà óäúëæåíà îáùà ïðåæèâÿåìîñò (ÎÏ)

ïðè ÌÑÍ ì ÊÐÊ è òåíäåíöèÿ çà ïîñòèãàíå íà ïî-

äîáðè òåðàïåâòè÷íè ðåçóëòàòè ïðè èçïîëçâàíå íà

àíòèòåëà ñðåùó ñúäîâî-åíäîòåëíèÿ ðàñòåæåí

ôàêòîð (àíòè-VEGF) â ñðàâíåíèå ñ àíòèòåëà ñðåùó

ðåöåïòîðà íà åïèäåðìàëíèÿ ðàñòåæåí ôàêòîð

(àíòè-EGFR), íî áåç çíà÷åíèå íà èçïîëçâàíèÿ

õèìèîòåðàïåâòè÷åí ðåæèì (îêñàëèïëàòèí-áàçèðàí

èëè èðèíîòåêàí-áàçèðàí) [13]. Íîâè íåðàíäîìèçè-

ðàíè ïðîó÷âàíèÿ ïðåäïîëàãàò âèñîêà åôåêòèâíîñò

íà èíõèáèòîðèòå íà èìóííèÿ ÷åêïîéíò (ICI) ïðè

ðåçèñòåíòíè íà ÕÒ ÌÑÍ òóìîðè çàðàäè ãîëåìèÿ

òóìîðåí ìóòàöèîíåí òîâàð ïðè òåçè òóìîðè, äîêàòî

äðóãèÿò ïðåäèêòîð çà îòãîâîð êúì ICI å èìóíîõèñ-

òîõèìè÷íîòî îïðåäåëÿíå íà ëèãàíä 1 íà ïðîòåèíà

íà ïðîãðàìèðàíà ñìúðò (PD-L1) [14, 15].

×åñòîòàòà íà ÌÑÍ, óñòàíîâÿâàíà ïî ëèòåðàòóðíè

äàííè, çíà÷èòåëíî ñå ðàçëè÷aâà îò óñòàíîâåíàòà

îò íàñ. Âåðîÿòíî òîâà ñå äúëæè íà ìàëêèÿ áðîé

èçñëåäâàíè ïàöèåíòè, êàêòî è íà èçñëåäâàíåòî íà

ïàöèåíòè íàä 70-ãîäèøíà âúçðàñò. Êàêòî âå÷å

çíàåì, èçâåñòíèòå äàííè ïî îòíîøåíèå íà ÷åñòî-

òàòà íà ÌÑÍ èäâàò îò êëèíè÷íè ïðîó÷âàíèÿ, êúäåòî

îáèêíîâåíî ó÷àñòâàò ïî-ìëàäè ïàöèåíòè. Îò äðóãà

ñòðàíà, íÿêîè îò âå÷å ïðîîâåäåíèòå ïðîó÷âàíèÿ

ñúùî íå óñïÿâàò äà äîêàæàò âðúçêà ìåæäó ÌÑÍ è

ÎÏ/ÑÏÏ ïðè ì ÊÐÊ. Ðîëÿòà íà òîçè ôàêòîð êàòî

ïðîãíîñòè÷åí ìàðêåð îñòàâà íåäîèçÿñíåíà.
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Ôèãóðà 1. Ïðîìÿíà â ìàðêåðèòå çà ÌÑÍ

Íàáèðàíåòî íà ïî-ãîëÿì áðîé ïàöèåíòè è ïðîñëåäÿ-

âàíåòî èì çà ïî-äúëúã ïåðèîä áè õâúðëèëî ïîâå÷å

ñâåòëèíà ïî òåìàòà.

Îòêðèò îñòàâà è âúïðîñúò çà òóìîðíàòà õåòåðîãåí-

íîñò ïî îòíîøåíèå íà ÌÑÍ. Âúïðåêè ÷å ÌÑÍ ñå

ñ÷èòà çà ðàííî ÿâëåíèå ïðè êàðöèíîãåíåçàòà íà

ÊÐÊ, íÿêîëêî ñêîðîøíè ïðîó÷âàíèÿ ñúîáùàâàò, ÷å

ÌÑÍ íåâèíàãè å õîìîãåííà ñðåä òóìîðà ïðè

ñïîðàäè÷íè ñëó÷àè íà ÊÐÊ [16, 17]. Èíòðàòóìîðíàòà

õåòåðîãåííîñò ñå îïðåäåëÿ êàòî ïîÿâàòà íà

òóìîðíè ïîäêëîíîâå ñ ðàçëè÷íè ãåíîòèïîâå â

ñúùàòà òóìîðíà ìàñà, äîêàòî èíòåðòóìîðíàòà

õåòåðîãåííîñò ñå ñúñòîè â íàëè÷èåòî íà ïîíå äâà

òóìîðíè êëîíà â ðàçëè÷íè ìåñòà â îðãàíèçìà,

çàñåãíàòè îò òóìîðà. Ïîâå÷åòî ïðîó÷âàíèÿ ïðè ì

ÊÐÊ ïîêàçâàò ñúîòâåòñòâèå â ìóòàöèîííèÿ ïðîôèë

íà îñíîâíèòå ñèãíàëíè ïúòèùà êàòî KRAS, TP53,

APC, PIK3CA, BRAF è NRAS ìåæäó ïúðâè÷íèÿ

òóìîð è íåãîâèòå ìåòàñòàçè â íàä 95% îò ñëó÷àèòå

[18, 19]. Íÿêîè íîâè ïðîó÷âàíèÿ, èçïîëçâàùè

âèñîêî ÷óâñòâèòåëíè òåõíèêè èëè ìèêðîäèñåêöèÿ,

ñà óñòàíîâèëè òóìîðíà õåòåðîãåííîñò ïðè ÊÐÊ.

Èíòðàòóìîðíàòà è èíòåðòóìîðíàòà õåòåðîãåííîñò

íà KRAS ìóòàöèÿòà ñåãà å äîáðå ïîçíàòà ïðè ìÊÐÊ

è ñå ñâúðçâà ñ ðåçèñòåíòíîñò èëè íàìàëåíà

àêòèâíîñò íà àíòè-EGFR òåðàïèèòå. Íàïðèìåð,

ïðîó÷âàíåòî íà Jeant è ñúòðóäíèöè îòêðèâà âèñîêà

ñòåïåí íà õåòåðîãåííîñò ïî îòíîøåíèå íà RAS

ìóòàöèîííèÿ ñòàòóñ ïðè ì ÊÐÊ ñ 33% èíòðàòóìîðíà

è 36% èíòåðòóìîðíà õåòåðîãåííîñò [30]. Ïîâå÷åòî

ñòàòèè îòíîñíî òóìîðíàòà õåòåðîãåííîñò ñà

ôîêóñèðàíè íà ÷åñòèòå ìóòàöèè êàòî KRAS, TP53

è PIK3CA, äîêàòî äàííèòå çà ÌÑÍ èëè MMR ñà

ìíîãî ïî-ìàëêî.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Èçñëåäâàíåòî íà ÌÑÍ ïðè ïàöèåíòè ñ ìÊÐÊ å
âàæíà ñòúïêà â îïðåäåëÿíàåòî íà òåðàïåâòè÷íàòà
ñòðàòåãèÿ è âêëþ÷âàíåòî íà ñúâðåìåííàòà ïåðñîí-
àëèçèðàíà òåðàïèÿ. Íàáèðàíåòî íà äàííè ïðè ïî-
ãîëåìè ãðóïè ïàöèåíòè â êëèíè÷íàòà ïðàêòèêà ùå

õâúðëè ïîâå÷å ñâåòëèíà âúðõó òîçè áèîìàðêåð êàòî
ïðîãíîñòè÷åí è ïðåäèêòèâåí ôàêòîð. Íàáèðàùèòå
âñå ïî-ãîëÿìà ñèëà äàííè çà èíòðà- è èíòåðòóìîð-
íàòà õåòåðîãåííîñò â åðàòà íà ïðèöåëíàòà òåðàïèÿ
áèõà ìîãëè äà ñå èçïîëçâàò â áúäåùå êàòî
ìåõàíèçúì çà òóìîðíà ïðîãðåñèÿ è ëåêàðñòâåíà

ðåçèñòåíòíîñò, çà êîåòî å íåîáõîäèìî ïîëó÷àâàíå
íà äàííè îò ãîëåìè ïðîñïåêòèâíè ïðîó÷âàíèÿ.
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ÐÅÇÞÌÅ

Íàñòîÿùàòà ñòàòèÿ äîïðèíàñÿ çà ðàçáèðàíåòî íà

àóòñîðñèíã ïðîöåñà, ïðîòè÷àù â ëå÷åáíèòå

çàâåäåíèÿ â ñôåðàòà íà ïóáëè÷íèÿ ñåêòîð. Â

ñòàòèÿòà ïîñëåäîâàòåëíî ñå ðàçãëåæäà è èçÿñíÿâà

ïîíÿòèåòî „àóòñîðñèíã“ è ñå àêöåíòèðà âúðõó

ïðîöåñà îò íåãîâîòî èçïîëçâàíå â îáùåñòâåíîòî

çäðàâåîïàçâàíå. Âúç îñíîâà íà ÷óæäè ëèòåðàòóð-

íè èçòî÷íèöè å ïðåäñòàâåí Êîíòåêñòóàëåí

àóòñîðñèíã ìîäåë, ÷ðåç êîéòî äà ñå èçñëåäâàò

ïîñëåäèöèòå îò àóòñîðñèíã âúðõó ëîãèñòè÷íèòå

äåéíîñòè â áîëíèöàòà.

Êëþ÷îâè äóìè: àóòñîðñèíã, áîëíè÷íà ëîãèñòèêà,

íåêëèíè÷íè ëîãèñòè÷íè äåéíîñòè, îáùåñòâåíè

ïîðú÷êè â ñåêòîðà íà çäðàâåîïàçâàíåòî

SUMMARY

This article contributes to the understanding of the

outsourcing process applied in the medical facilities in

the public sector. The article consistently discusses

and clarifies the concept of “outsourcing” and focuses

on the process of its use in public health. Based on

foreign literature sources, a Contextual Outsourcing

Model is presented, in order to understand the conse-

quences of outsourcing on the logistics activities in

the hospital.

Keywords: outsourcing, hospital logistics, non-clini-

cal logistics activities, public procurement in the

healthcare sector

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Ïîïóëÿðíîñòòà íà àóòñîðñèíãà â Áúëãàðèÿ,

(îôèöèàëíî ïðèçíàò çà óïðàâëåíñêà ñòðàòåãèÿ ïðåç

1989 ã.) íàðàñíà çíà÷èòåëíî íå ñàìî â áèçíåñ

ñðåäèòå, êúäåòî e àäàïòèðàí ïúðâîíà÷àëíî, íî è â

ðåäèöà çäðàâíè îðãàíèçàöèè îò ïóáëè÷íèÿ ñåêòîð.

Òðàäèöèîííî áîëíèöèòå âúçëàãàò íà âúíøíè

îðãàíèçàöèè ñâîèòå ëîãèñòè÷íè (ñïîìàãàòåëíè)

äåéíîñòè, îòíàñÿùè ñå äî ïîääðúæêàòà íà ñãðàäíèÿ

ôîíä, îõðàíàòà, õðàíåíåòî íà ïàöèåíòèòå, ïîääúð-

æàíåòî íà ÷èñòîòàòà è õèãèåíàòà, ïðàíåòî è äð.

Ïðåõâúðëÿéêè ãè íà âúíøåí èçïúëíèòåë, òå ñå

îñâîáîæäàâàò îò òðóäíî îáñëóæâàíè èëè íåïðèñú-

ùè çà òÿõ äåéíîñòè, êîåòî ñïîìàãà äà ñå êîíöåí-

òðèðàò â ïî-êà÷åñòâåíî è åôåêòèâíî óïðàâëåíèå

íà ïðîöåñèòå, êîèòî ñà îò ïúðâîñòåïåíåí õàðàêòåð

çà áîëíèöàòà.

Èçïîëçâàíåòî íà àóòñîðñèíã â ïóáëè÷íèÿ ñåêòîð íà

çäðàâåîïàçâàíåòî ñå óâåëè÷è çíà÷èòåëíî ïðåç

ïîñëåäíèòå ãîäèíè è åäíà îò îñíîâíèòå ïðè÷èíè

çà òîâà å ñâúðçàíà ñ íåîáõîäèìîñòòà îò íàìàëÿ-

âàíå íà äúðæàâíèòå ðàçõîäè â ñåêòîðà íà çäðàâå-

îïàçâàíåòî. Àóòñîðñèíãúò, èçïîëçâàí â îáùåñòâå-

íèòå çäðàâíè îðãàíèçàöèè ìîæå äà ñå îïðåäåëè

êàòî àêò íà ïóáëè÷íà îðãàíèçàöèÿ, ïðåõâúðëÿùà

âúòðåøíè äåéíîñòè è âçåìàíå íà ðåøåíèÿ, íà

âúíøíè äîñòàâ÷èöè ÷ðåç äúëãîñðî÷íè äîãîâîðè èëè

ñïîðàçóìåíèÿ.
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Òåíäåíöèÿòà äà ñå àäàïòèðàò àóòñîðñèíã ïðàêòèêè

â çäðàâíèÿ ñåêòîð ñå îòðàçè è íà Âîåííîìåäè-

öèíñêà àêàäåìèÿ (ÂÌÀ), âêëþ÷èòåëíî íà ïîä÷èíå-

íèòå é ñòðóêòóðè. Òîâà ñå îáóñëàâÿ îò ôàêòà, ÷å

óñïåøíîòî èçïúëíåíèå íà ìèñèÿòà íà Âîåííîìåäè-

öèíñêà àêàäåìèÿ è ñëîæíèòå çàäà÷è, ñâúðçàíè ñ

äåéíîñòòà é çàâèñÿò â çíà÷èòåëíà ñòåïåí îò

îðãàíèçàöèÿòà íà îáùàòà è ìåäèöèíñêàòà ëîãèñ-

òèêàòà. Ìàêàð è ñïîìàãàòåëíè, òåçè ïðîöåñè

îñèãóðÿâàò ñòàáèëíè îñíîâè çà êà÷åñòâåíîòî

èçïúëíåíèå íà îñíîâíèòå äåéíîñòè è ñà íå ïî-

ìàëêî êðèòè÷íî âàæíè çà îðãàíèçàöèÿòà. Ïðèëàãà-

íåòî íà àóòñîðñèíãà çà ÷àñò îò òåçè âòîðîñòåïåííè

äåéíîñòè å ñëîæåí ïðîöåñ, ñâúðçàí ñ íàâëèçàíå â

äúëãîñðî÷íè âçàèìîîòíîøåíèÿ ñ âúíøåí èçïúëíè-

òåë ñ öåë èçïîëçâàíå íà ðåñóðñèòå, ñ êîèòî òîé

ðàçïîëàãà, íåãîâèòå âúçìîæíîñòè è êàïàöèòåò. Òîâà

äàâà ñâîáîäà è âúçìîæíîñò íà ëå÷åáíèòå ñòðóêòóðè

äà ñå ôîêóñèðàò âúðõó ñâîèòå îñíîâíè ìåäèöèíñêè

äåéíîñòè – ò. å. âúðõó îíåçè äåéíîñòè, êîèòî èì

íîñÿò ñòðàòåãè÷åñêè ïðåäèìñòâà è ãè îòëè÷àâàò îò

òåõíèòå êîíêóðåíòè, è ñúùåâðåìåííî ãè îñâîáîæ-

äàâà îò íåïðîôèëíè çà áîëíèöàòà äåéíîñòè, êîèòî

âúçëàãàò çà èçïúëíåíèå íà âúíøíè îðãàíèçàöèè,

ñïåöèàëèñòè â ñúîòâåòíàòà îáëàñò. Èìåííî â òîâà

ñå ñúñòîè îñíîâíèÿ ïðèíöèï íà àóòñîðñèíãà:

„Îñòàâè çà ñåáå ñè ñàìî òîâà, êîåòî ïðàâèø íàé-

äîáðå, è ïðåäàé íà âúíøíà êîìïàíèÿ òîâà, êîåòî

òÿ ïðàâè ïî-äîáðå îò äðóãèòå” [1].

Áîëíèöèòå ñà îñîáåí âèä îðãàíèçàöèè, êîèòî

ïðèòåæàâàò áëàãîïðèÿòíà ñðåäà çà ðàçâèòèå íà

àóòñîðñèíã, ïðåäâèä òÿõíàòà ðîëÿ íà èçòî÷íèöè íà

ñúâêóïíîñò îò óñëóãè. Îñèãóðÿâàíåòî íà óñëóãè â

çäðàâíèÿ ñåêòîð ñå îòëè÷àâà çíà÷èòåëíî îò

ëîãèñòè÷íîòî îñèãóðÿâàíå íà äðóãèòå ñòîïàíñêè

ñòðóêòóðè, ïîðàäè ñïåöèôèêàòà íà ìåäèöèíñêàòà

äåéíîñò. Ëîãèñòè÷íèÿò àóòñîðñèíã ìîæå äà âàðèðà

îò óñëóãè â îáëàñòòà íà îáùàòà ëîãèñòèêà,

íàïðèìåð íàåìàíå íà ïåðñîíàë çà ïîääðúæêàòà íà

áîëíèöàòà, äî ïðåäîñòàâÿíå íà ìîäåðíè óñëóãè

êàòî îáðàçíàòà äèàãíîñòèêà, ïðèñúùè íà ìåäèöèí-

ñêàòà ëîãèñòèêà. Ñ÷èòà ñå, ÷å àóòñîðñèíãúò

ïðèëîæåí â ñôåðàòà íà çäðàâåîïàçâàíåòî áè ìîãúë

äà áúäå ðåíòàáèëåí íà÷èí çà ñïåñòÿâàíå íà

ñðåäñòâà, çàùîòî íîñè äîïúëíèòåëíè çíàíèÿ,

åêñïåðòèçà è èíôðàñòðóêòóðà è ïîçâîëÿâà íà

çäðàâíèòå îðãàíèçàöèè äà ñå êîíêóðèðàò ÷ðåç

êëþ÷îâèòå ñè äåéíîñòè çà äà èçïúëíÿâàò òÿõíàòà

îñíîâíà ðîëÿ è îòãîâîðíîñò – îñèãóðÿâàíåòî íà

ìåäèöèíñêè óñëóãè çà ïàöèåíòèòå.

ÄÅÔÈÍÈÐÀÍÅ ÍÀ ÏÎÍßÒÈÅÒÎ „ÀÓÒÑÎÐÑÈÍÃ“

Àóòñîðñèíãúò ñå îïðåäåëÿ îò íÿêîè àâòîðè êàòî

„ôåíîìåíúò íà XX-òè âåê” è „... íàé-âåëèêîòî îòêðèòèå

íà áèçíåñà ïðåç ïîñëåäíèòå äåñåòèëåòèÿ” [6], íî íà

ïðàêòèêà òîé å âñå îùå íåäîñòàòú÷íî îïîçíàò è

èçó÷åí [1]. Íàó÷íàòà ëèòåðàòóðà ïîêàçâà ìíîæåñòâî

òúëêóâàíèÿ è ðåäèöà ãëåäíè òî÷êè çà ïîíÿòèåòî

„àóòñîðñèíã”. Ñïîðåä Âàðàìåçîâ íÿêîè îò òÿõ ñà

îïðåäåëåíè òâúðäå îáùî è íåòî÷íî, íàïðèìåð

Bigelow ðàçãëåæäà àóòñîðñèíãúò êàòî „..... äúëãîñðî÷-

íî, ðåçóëòàòíî îðèåíòèðàíî ïàðòíüîðñòâî ìåæäó äâå

êîìïàíèè” [1]. Íà ïðàêòèêà îáà÷å ñúùåñòâóâàò ðåäèöà

óñïåøíè, äúëãîòðàéíè ïàðòíüîðñòâà, êîèòî íÿìàò

àóòñîðñèíã õàðàêòåð. Â òàçè âðúçêà ñëåäâà äà ñå

íàïðàâè ðàçãðàíè÷åíèå íà àóòñîðñèíãà îò âå÷å

ñúùåñòâóâàùè ïðàêòèêè ñúñ ñõîäíè õàðàêòåðèñòèêè,

ñ êîèòî íÿêîè àâòîðè îòúæäåñòâÿâàò àóòñîðñèíãà,

êàòî: óïðàâëåíèå íà ìîùíîñòè, äîãîâîðíî ïðîåê-

òèðàíå, óïðàâëåíèå íà ïðîåêòè è äîðè áþðî çà óñëóãè.

Àóòñîðñèíãúò ÷åñòî ñå ñâúðçâà è ñúñ ñóáêîíòðàê-

òîðñòâîòî (ïîäèçïúëíåíèåòî), èçïîëçâàíî ãëàâíî â

ïðîèçâîäñòâåíàòà ñôåðà [5].

Ãîëÿìà ÷àñò îò àâòîðèòå îïðåäåëÿò àóòñîðñèíãà êàòî

ïðîöåñ ïî èçíàñÿíåòî íà äåéíîñòè, êîèòî ïðåäè òîâà

ñà áèëè èçâúðøâàíè â ðàìêèòå íà îðãàíèçàöèÿòà.

Ñúùåñòâóâàò ðåäèöà äåôèíèöèè â ïîäêðåïà íà òîâà

òâúðäåíèå, íàïðèìåð: „.....àóòñîðñèíãúò å òðàíñôåð

íà ïðîèçâîäñòâîòî íà ñòîêè èëè óñëóãè, êîèòî ïðåäè

òîâà ñà áèëè èçïúëíÿâàíè âúòðå â êîìïàíèÿòà, êúì

âúíøíà ñòðàíà” [11]. Ñïîðåä Áåíãòñúí àóòñîðñèíãúò

å íàëèöå, êîãàòî åäíà îðãàíèçàöèÿ íàåìà äðóãà

îðãàíèçàöèÿ, çà äà èçâúðøâà äåéíîñò, êîÿòî ïî-ðàíî

å èçïúëíÿâàëà ñàìà [9].

Ì. Õàðèçàíîâà òúëêóâà ïî-ðàçøèðåíî àóòñîðñèíãà:

„Ïðîöåñ, ïðè êîéòî äàäåíà îðãàíèçàöèÿ äåëåãèðà

íÿêîè îò íåéíèòå âúòðåøíè äåéíîñòè (ïðîöåñè) íà

êîíñóëòàíò èëè äîñòàâ÷èê íà óñëóãà (àóòñîóñåðè)”, êàòî

âíàñÿ äîïúëíåíèåòî, ÷å: „........ ïî òîçè íà÷èí

àóòñîðñèíãúò ñå îñúùåñòâÿâà ÷ðåç äîãîâîð, ïðè êîéòî

îðãàíèçàöèÿòà êóïóâà óñëóãèòå îò äðóãà, à òÿ ñàìàòà

ñå êîíöåíòðèðà âúðõó îñíîâíàòà ñè äåéíîñò” [5].

Ôóðíåñ, ñ÷èòà ÷å: „Àóòñîðñèíã å ïîçâîëÿâàíå íà

äðóãà êîìïàíèÿ äà çàäîâîëè ñïåöèôè÷íè íóæäè íà

îñíîâíàòà ôèðìà, êîèòî íóæäè îñíîâíàòà ôèðìà

íå ìîæå èëè íå èñêà äà çàäîâîëè ñàìîñòîÿòåëíî”

[12]. Òîâà îïðåäåëåíèå ïðîòèâîðå÷è íà ãîëÿìà ÷àñò

îò òâúðäåíèÿòà, ÷å èçíàñÿíàòà äåéíîñò çàäúëæè-

òåëíî ïðåäè òîâà å áèëà èçïúëíÿâàíà â ðàìêèòå

íà îðãàíèçàöèÿòà – êëèåíò. Âèäíî îò èçñëåäâàíèÿòà

â òàçè îáëàñò å, ÷å ìîòèâèòå çà èçíàñÿíå íà

îïðåäåëåíà äåéíîñò íå âêëþ÷âàò íåâúçìîæíîñòòà

òÿ äà áúäå èçïúëíÿâàíà âúòðå â îðãàíèçàöèÿòà è

òîâà å åäèí îò îòëè÷èòåëíèòå áåëåçè íà àóòñîð-

ñèíãà. Òîçè ìîìåíò å îáåêò íà äèñêóñèè â íàó÷íàòà

ëèòåðàòóðà, íî ïðåîáëàäàâà ìíåíèåòî, ÷å êîìïà-

íèÿòà – êëèåíò å èçïúëíÿâàëà äåéíîñòòà ñúñ

ñîáñòâåíè ñèëè è ñðåäñòâà, äî ìîìåíòà íà

ïðåäàâàíåòî é íà âúíøíà îðãàíèçàöèÿ, ïîñðåä-

ñòâîì ñêëþ÷âàíå íà äîãîâîð çà àóòñîðñèíã.

Äðóãè àâòîðè ïîñòàâÿò óäàðåíèåòî âúðõó öåëèòå,

êîèòî ñå ïðåñëåäâàò ÷ðåç àóòñîðñèíãà. Ïàðàøêå-

âîâà íàïðèìåð, ñ÷èòà, ÷å àóòñîðñèíãúò òðÿáâà äà

ñå ðàçãëåæäà êàòî „...... èíñòðóìåíò çà òðàíñôåðè-

ðàíå íà îïðåäåëåíà ñïåöèôè÷íà äåéíîñò îò äàäåíà

îðãàíèçàöèÿ êúì äðóãà âúíøíà çà íåÿ îðãàíèçàöèÿ

- âåíäîð, ÷èÿòî öåë å äà ñïåñòè ôèíàíñîâè

ñðåäñòâà íà êîìïàíèÿòà, äà ïîâèøè åôåêòèâíîñòòà

â íåéíàòà ðàáîòà, è äà îñâîáîäè ðåñóðñè íà

êîìïàíèÿòà çà äðóãè äåéíîñòè“ [3]. Â äðóãî

îïðåäåëåíèå ñå ïîñî÷âà, ÷å àóòñîðñèíãúò áè ìîãúë

äà áúäå êëþ÷úò, ÷ðåç êîéòî „.....äà ñå ïîâèøè
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Ôèãóðà 1.  Îòëè÷èòåëíè õàðàêòåðèñòèêè íà àóòñîð-

ñèíãà. Àâòîðñêà ðàçðàáîòêà, èçãîòâåíà íà áàçà èçñëåäâàíèòå

òåîðåòè÷íè ïîñòàíîâêè

åôåêòèâíîñòòà è êà÷åñòâîòî íà ðàáîòà è äà ñå

ñúêðàòè âðåìåòî, êîåòî å íåîáõîäèìî çà ïðåäîñòà-

âÿíå íà óñëóãèòå è äîñòàâêà íà ïðîäóêòèòå” [8].

Â íÿêîè äåôèíèöèè àóòñîðñèíãúò ñå ðàçãëåæäà ïî-

ìàùàáíî è ñå àêöåíòèðà âúðõó ïðåäàâàíåòî íà

öåëè çâåíà, ïåðñîíàë, îáîðóäâàíå, òåõíîëîãèè è

äðóãè àêòèâè íà âúíøåí èçïúëíèòåë çà îïðåäåëåí

ïåðèîä îò âðåìå âúç îñíîâà íà äîãîâîðåíà

êîíêóðåíòîñïîñîáíà öåíà [7]. Â äîïúëíåíèå ñå

ïîñî÷âà, ÷å îñâåí ïðîèçâîäñòâåíè ôàêòîðè è äðóãè

ðåñóðñè, êîìïàíèÿòà òðàíñôåðèðà êúì àóòñîðñèíã

äîñòàâ÷èêà è ïðàâà çà âçåìàíå íà ðåøåíèÿ, ò. å.

÷ðåç àóòñîðñèíãà íå ñàìî êîíòðîëúò, íî è ðèñêúò

îò äàäåí áèçíåñ ïðîöåñ ïðåìèíàâàò îò êëèåíòà êúì

âúíøíèÿ èçïúëíèòåë [1].

Âúïðîñúò çà âðåìåâèÿ îáõâàò ñúùî å îáåêò íà

äèñêóñèè â ìíîæåñòâî ïóáëèêàöèè, òúé êàòî êàñàå

åäíà îò õàðàêòåðíèòå îñîáåíîñòè íà àóòñîðñèíãà

– äúëãîñðî÷íèòå âçàèìîîòíîøåíèÿ ìåæäó ó÷àñòíè-

öèòå. Íÿêîè àâòîðè ñà íà ìíåíèå, ÷å àóòñîðñèíãúò

ìîæå äà áúäå óñïåøåí ïðè ïîñòàâÿíå íà ïî-

êðàòêîñðî÷íè öåëè [4; 18]. Òîâà ïðîòèâîðå÷è íà

âñåîáùîòî ñõâàùàíå, ÷å åôåêòèâíèÿò àóòñîðñèíã

å äúëãîñðî÷åí ïðîöåñ è íå ïðåñëåäâà êðàòêîñðî÷-

íàòà ïå÷àëáà. Â ïóáëèêàöèèòå íà ðåäèöà àâòîðè,

ïðåîáëàäàâà ìíåíèåòî, ÷å àóòñîðñèíãúò å ïðîöåñ,

êîéòî å èçãðàäåí íà îñíîâàòà íà äúëãîñðî÷íî

ïàðòíüîðñòâî è âçàèìíî ñúòðóäíè÷åñòâî è äîâåðèå

ìåæäó äâåòå ñòðàíè [16]. Ñ÷èòà ñå, ÷å ïðèëàãàíåòî

íà òîçè ïîäõîä çà ïî-êðàòúê

ïåðèîä áè èìàë ñàìî çàùèòíà

ôóíêöèÿ çà îðãàíèçàöèÿòà è

åôåêò åäèíñòâåíî âúðõó ðàçõîäè-

òå, íî íÿìà äà äîâåäå äî åôåê-

òèâíîñò è ïîñòèãíå íà êîíêóðåíò-

íè ïðåäèìñòâà â äúëãîñðî÷åí

ïëàí [2; 17].

Òåçè ðàçëè÷èÿ â ãëåäíèòå òî÷êè çà

àóòñîðñèíãà ïîêàçâàò, ÷å òðóä-

íîñòòà äà áúäå òî÷íî äåôèíèðàí

ïðîèçòè÷à îò íåãîâèÿ ñëîæåí è

ñúùåâðåìåííî êîìïëåêñåí õàðàê-

òåð. Â òàçè âðúçêà Ãèëè è Ðàøèä

òâúðäÿò, ÷å ñúùåñòâóâà „íÿêàêâî

îáúðêâàíå” â íàó÷íàòà ëèòåðàòó-

ðà ïî îòíîøåíèå íà äåôèíèöèÿòà

íà òåðìèíà „àóòñîðñèíã”. Òå ñà íà

ìíåíèå, ÷å ïîâå÷åòî îïðåäåëåíèÿ

çà àóòñîðñèíãà, èçïîëçâàíè â

ïðîó÷âàíèÿ íà òàçè òåìà ñà òâúð-

äå îáøèðíè è íà ïðàêòèêà ñå

ñâåæäàò äî ïðîñòîòî ðåøåíèå

äàäåíà îðãàíèçàöèÿ äà ïðèäîáèå

íÿêàêâè ïðîäóêòè (óñëóãè è/èëè

ñòîêè) îò âúíøíè èçòî÷íèöè.

Ñïîðåä àâòîðèòå, ïîäîáíî îïðå-

äåëÿíå íà àóòñîðñèíãà íå îò÷èòà

íåãîâèÿ èñòèíñêè, ñòðàòåãè÷åñêè

õàðàêòåð. Òÿõíîòî âèæäàíå å, ÷å

àóòñîðñèíãúò íå å ïðîñòî ðåøå-

íèå çà çàêóïóâàíå íà îïðåäåëåíè

ïðîäóêòè (óñëóãè è/èëè ñòîêè), òúé êàòî âñè÷êè

êîìïàíèè êóïóâàò â äàäåí ìîìåíò – òîâà å ÷àñò îò

òÿõíàòà äåéíîñò. Íàïðîòèâ, òå òâúðäÿò, ÷å àóòñîð-

ñèíãúò å ïî-ðÿäêî ñðåùàíî, ôóíäàìåíòàëíî

ðåøåíèå íà îðãàíèçàöèèòå çà îòêàç/ïðåêúñâàíå íà

óïðàâëåíèåòî íà îñúùåñòâÿâàíà ïðåäè òîâà îò òÿõ

äåéíîñò [13].

Ãèëè è Ðàøèä ïðàâÿò îïèò äà ðàçÿñíÿò òîâà

„îáúðêâàíå” è äåôèíèðàò àóòñîðñèíãà êàòî ñïîñîá

çà îñèãóðÿâàíå íà ïðîäóêòè (óñëóãè è/èëè ñòîêè),

êîèòî ïúðâîíà÷àëíî ñà áèëè ïðîèçâåæäàíè âúòðå

â îðãàíèçàöèÿòà (ò.å. âåðòèêàëíà èíòåãðàöèÿ) èëè

áèõà ìîãëè äà áúäàò ïðîèçâåæäàíè, íåçàâèñèìî îò

ðåøåíèåòî äà ñå âúçëîæàò íà âúíøíà îðãàíèçàöèÿ

(ò.e. make or buy) [13].

Íàøèÿò àíàëèç ïîêàçâà, ÷å â ïîâå÷åòî èçñëåäâàíèÿ

àóòñîðñèíãúò ñå âúçïðèåìà êàòî ïðîöåñ íà îòêàç

îò òðàäèöèîííèòå, õàðàêòåðíè çà îðãàíèçàöèÿòà

óñëóãè è îñèãóðÿâàíå íà ìîäåë, ïðè êîéòî ãðóïè èëè

èíäèâèäè, âúíøíè çà îðãàíèçàöèÿòà ïðåäîñòàâÿò

ñúùèòå óñëóãè íà ïðåäïîëàãàåìà ïî-íèñêà öåíà [7].

Çà èçÿñíÿâàíå íà ìíîæåñòâîòî ãëåäíè òî÷êè è

òúëêóâàíèÿ, êàñàåùè àóòñîðñèíãà ùå ãè îáîáùèì

êàòî èçëîæèì íÿêîè îò íåãîâèòå îñíîâíè è

îòëè÷èòåëíè õàðàêòåðèñòèêè âúâ ôèãóðà 1.
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ÀÊÀÄÅÌÈß - ÑÎÔÈß

Ëîãèñòè÷íàòà äåéíîñò â ñèñòåìàòà íà ÂÌÀ ñå

õàðàêòåðèçèðà ñúñ çíà÷èòåëåí îáåì è èíòåíçèâ-

íîñò. Òîâà íàëàãà ñâîåâðåìåííà äîñòàâêà íà

ëåêàðñòâà, êîíñóìàòèâè, àïàðàòóðà è äðóãî

ìåäèöèíñêî è íåìåäèöèíñêî èìóùåñòâî, êàêòî è

îñèãóðÿâàíå íà ãîëÿì áðîé óñëóãè, ñâúðçàíè ñ

îáñëóæâàíåòî íà ïàöèåíòèòå è ïåðñîíàëà. Çà äà

ñå ãàðàíòèðà èçïúëíåíèåòî íà òåçè ðàçíîñòðàííè

äåéíîñòè å àíãàæèðàí ìíîãîáðîåí ïåðñîíàë, êàêòî

ìåäèöèíñêè, òàêà è íåìåäèöèíñêè.

Ïîðàäè ñïåöèôèêàòà íà âîåííîìåäèöèíñêîòî

îñèãóðÿâàíå, òåçè ìíîãîîáðàçíè è ñëîæíè çàäà÷è

ñå èçïúëíÿâàò îò ðàçëè÷íè ñëóæáè, ñåêòîðè è çâåíà

íà Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ. Â òàçè âðúçêà çà

îðãàíèçàöèÿòà íà ëîãèñòè÷íèòå äåéíîñòè îòãîâàðÿ

îòäåë „Ëîãèñòèêà”, êúì êîéòî ñà ïðè÷èñëåíè ñåêòîð

„Èíâåñòèöèè è åêñïëîàòàöèÿ” è ñåêòîð „Ëîãèñòè÷íî

îñèãóðÿâàíå”. Òàçè îðãàíèçàöèîííà ñòðóêòóðà å

àíãàæèðàíà ñàìî çà èçïúëíåíèåòî íà çàäà÷è,

ïðèñúùè íà îáùàòà ëîãèñòèêà êàòî: õðàíåíåòî,

áîëíè÷íàòà ïîääðúæêà, âåùåâîòî îñèãóðÿâàíå,

òðàíñïîðòà, ïî÷èñòâàíåòî è äð. Îñòàíàëèòå çàäà÷è,

êàñàåùè ìåäèöèíñêàòà äåéíîñò ñå èçïúëíÿâàò îò

äðóãè ñëóæáè íà ÂÌÀ-Ñîôèÿ.

Ïî ñìèñúëà íà Çàêîíà çà îáùåñòâåíè ïîðú÷êè,

ÂÌÀ å ñúñ ñòàòóò íà ïóáëè÷åí âúçëîæèòåë è

ïðåäñòàâëÿâàù ëå÷åáíî çàâåäåíèå, êîåòî âîäè

äî çàäúëæåíèÿ, îïðåäåëåíè îò çàêîíà, êàñàåùè

ïóáëè÷íèòå îðãàíèçàöèè äà ïðîâåæäàò ïðîöåäóðè

ïî îáùåñòâåíè ïîðú÷êè ñ öåë ïðèäîáèâàíå íà

ñòîêè, èçâúðøâàíå íà óñëóãè èëè ñòðîèòåëíè

ðàáîòè îò âúíøåí èçòî÷íèê, ïîñðåäñòâîì äîãîâîð

çà îáùåñòâåíà ïîðú÷êà è ñëåä ïðîâåæäàíåòî íà

ïðîöåäóðà ïî ÇÎÏ çà èçáîð íà èçïúëíèòåë.

Ñ îãëåä ïðèëàãàíåòî íà Çàêîíà çà îáùåñòâåíè

ïîðú÷êè è ðåäèöà äðóãè ôàêòîðè, îò êîèòî íàëîæå-

íèòå ñòðóêòóðíè ïðîìåíè â ùàòà, Âîåííîìåäèöèí-

ñêà àêàäåìèÿ å ïúðâàòà âîéñêîâà åäèíèöà ïðåìè-

íàëà êúì àóòñîðñèíã ÷ðåç îáÿâÿâàíå íà îáùåñòâå-

íà ïîðú÷êà çà êåòúðèíãîâ òèï õðàíåíå íà ïàöèåí-

òèòå è ïåðñîíàëà. Ïîñëåäâàëèÿò íàä äåñåò ãîäèøåí

ïåðèîä ñå õàðàêòåðèçèðà ñ ðåäèöà îðãàíèçàöèîííè

òðóäíîñòè, ïðåäâèä àäàïòèðàíåòî íà àóòñîðñèíã â

ñèñòåìàòà íà ÂÌÀ, êîåòî èçèñêâà ïîäãîòîâêà è

ïðîâåæäàíå íà ïðîöåäóðè ïî ÇÎÏ (èëè ÍÂÌÎÏ,

2004-2012) çà èçáîð íà èçïúëíèòåë, ñêëþ÷âàíå íà

äîãîâîð è êîíòðîë âúðõó èçïúëíåíèåòî ìó.

ÏÎËÎÆÈÒÅËÍÈ ÀÑÏÅÊÒÈ ÎÒ ÀÓÒÑÎÐÑÈÍÃÀ ÇÀ

ËÅ×ÅÁÍÈÒÅ ÇÀÂÅÄÅÍÈß

Ìíîãî åêñïåðòè ñ÷èòàò, ÷å ìàêàð ñèñòåìèòå íà

çäðàâåîïàçâàíå äà ñå ðàçëè÷àâàò çíà÷èòåëíî ïî

ñâåòà, òðè íåùà ñà îáùè çà âñè÷êè: öåíà, êà÷åñòâî

è äîñòúï.

Îñèãóðÿâàíåòî íà êà÷åñòâåíî çäðàâåîïàçâàíå å

îñíîâíà ãðèæà è îòãîâîðíîñò íà âñÿêî ëå÷åáíî

çàâåäåíèå. Ñúçíàíèåòî çà ïîëåçíîñòòà îò àóòñîð-

ñèíãà íà óñëóãè íàðàñíà, îñîáåíî ùî ñå îòíàñÿ äî

çäðàâíèòå èíñòèòóöèè. Íåçàâèñèìî îò ïîëîæèòåë-

íèòå àñïåêòè íà àóòñîðñèíãà, êîèòî èçãëåæäàò ìíîãî

ïðèìàìëèâè çà ðúêîâîäñòâî íà áîëíèöàòà èìà

òî÷íî òîëêîâà ïîòåíöèàëíî íåãàòèâíè è îòãîâîð-

íîñòòà íà âñÿêà îðãàíèçàöèÿ å äà îïðåäåëè îíåçè,

êîèòî ùå äîíåñàò ïîëçè çà íåÿ. Ïî ïðàâèëî

àóòñîðñèíãúò å ïðîöåñ, ÷ðåç êîéòî ìîæå äà ñå

íàìàëè òåæåñòòà âúðõó çäðàâíèòå îðãàíèçàöèè ïî

îòíîøåíèå íà îïåðàòèâíèòå ðàçõîäè, òúé êàòî òå

ñà ïî-âèñîêè îò òåçè íà ñïåöèàëèçèðàíèòå àóòñîð-

ñèíãîâè êîìïàíèè, êîèòî îáñëóæâàò ìíîãîáðîéíè

êëèåíòè è ïîñòèãàò èêîíîìèè îò ìàùàáà. Â ðåçóëòàò

íà ïðåõâúðëÿíåòî íà äåéíîñòè çà óïðàâëåíèå êúì

âúíøíà ôèðìà, ëå÷åáíîòî çàâåäåíèå íàìàëÿâà

áðîÿ íà ñîáñòâåíèÿ ñè ïåðñîíàë, ðåñïåêòèâíî

ðàçõîäèòå çà âúçíàãðàæäåíèÿ, îáó÷åíèå, îñâåí

òîâà ìîãàò äà áúäàò ñïåñòåíè ñðåäñòâà îò ñêúïî-

ñòðóâàùè èíâåñòèöèè â òåõíîëîãèè, ÷îâåøêè

ðåñóðñè è äð. Îò ñúùåñòâåíî çíà÷åíèå å ñâîáîäàòà

è ãúâêàâîñòòà, êîÿòî ïðåäîñòàâÿ àóòñîðñèíãà íà

îðãàíèçàöèèòå, äàâàéêè èì âúçìîæíîñò äà ñå

ôîêóñèðàò âúðõó îñíîâíàòà ñè äåéíîñò, òàçè êîÿòî

èì äàâà êîíêóðåíòíî ïðåäèìñòâî.

Îñâåí ãîðåïîñî÷åíèòå ïîëçè, àóòñîðñèíãúò áè

ìîãúë äà äîïðèíåñå îùå çà: îñâîáîæäàâàíå íà

ðåñóðñè çà äðóãè öåëè; ïðèäîáèâàíå íà íîâè

òåõíîëîãèè è çíàíèÿ, íîó-õàó è öåíåí îïèò;

ïîâèøàâàíå êà÷åñòâîòî íà óñëóãèòå; äîñòúï äî

ñïåöèàëèñòè â ñúîòâåòíàòà îáëàñò; èíîâàöèè;

ãúâêàâîñò; ñïîäåëÿíå íà ðèñêà è äðóãè.

ÎÒÐÈÖÀÒÅËÍÈ ÀÑÏÅÊÒÈ ÎÒ ÀÓÒÑÎÐÑÈÍÃÀ ÇÀ

ËÅ×ÅÁÍÈÒÅ ÇÀÂÅÄÅÍÈß

Ñ÷èòà ñå, ÷å âúçëàãàíåòî íà âúíøíè èçïúëíèòåëè

â ïóáëè÷íèÿ ñåêòîð å ñâúðçàíî ñ ïîâå÷å ðèñêîâå,

îòêîëêîòî â ÷àñòíèÿ ñåêòîð. Äîêàçàòåëñòâî çà òîâà

òâúðäåíèå å, ÷å îòãîâîðíîñòòà íà ïóáëè÷íèòå

ñòðóêòóðè, â ëèöåòî íà áîëíèöèòå, å ìíîãî ïî-

ãîëÿìà ïî îòíîøåíèå íà ãðèæèòå çà çäðàâåòî íà

ãðàæäàíèòå, òúé êàòî å ñâúðçàíà ïðåäè âñè÷êî ñ

íåãîâîòî îïàçâàíå, íî ñúùî òàêà è ñ îñèãóðÿâàíå

êà÷åñòâîòî íà ðåäèöà íåêëèíè÷íè óñëóãè, êîèòî

ïîäïîìàãàò îñíîâíèòå ìåäèöèíñêè äåéíîñòè. Òîâà

ïîêàçâà, ÷å îðãàíèçàöèèòå ñëåäâà äà áúäàò

äîñòàòú÷íî äîáðå ïîäãîòâåíè, âçåìàéêè ðåøåíèå

äà ïðåìèíàò êúì àóòñîðñèíã. Îò ñúùåñòâåíà

íåîáõîäèìîñò å öåëèòå íà îðãàíèçàöèÿòà äà áúäàò

ÿñíî äåôèíèðàíè è â ïúëåí ñèíõðîí, ñïðÿìî

î÷àêâàíèÿòà, êîãàòî âúçëàãàò îïðåäåëåíà äåéíîñò

íà âúíøåí èçïúëíèòåë. Åäèí íåïðàâèëíî ïëàíèðàí

è âúçëîæåí àóòñîðñèíã ìîæå äà ñúçäàäå ïîâå÷å

ïðîáëåìè, îòêîëêîòî ïîëçè, íî àêî îðãàíèçàöèÿòà

óñïåå äà ïðåîäîëåå âñè÷êè ïðå÷êè è äà èçáåãíå

ðèñêîâåòå èìà âúçìîæíîñò äà îñèãóðè ïî-âèñîêî

íèâî íà ãðèæè è óñëóãè íà ãðàæäàíèòå.

Âàæíî óñëîâèå ïðåäè äà ñå äàäå „çåëåíà ñâåòëèíà”

íà àóòñîðñèíãà å âèñøåòî ðúêîâîäñòâî äà íàïðàâè

èç÷åðïàòåëåí àíàëèç íà òåêóùîòî è î÷àêâàíîòî

ñúñòîÿíèå íà îðãàíèçàöèÿòà, íà êðàòêîñðî÷íèòå è

äúëãîñðî÷íèòå é öåëè. Íóæíî å äà ñå ïðîó÷àò
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ñúùåñòâóâàùèòå „íàé-äîáðè ïðàêòèêè” çà àóòñîð-

ñèíã, äà áúäàò ïðåäâèäåíè è âíèìàòåëíî àíàëèçè-

ðàíè ðèñêîâåòå è ïîñëåäñòâèÿòà îò òÿõíîòî

ïðèëàãàíå çà ëå÷åáíîòî çàâåäåíèå. Îò ñúùåñòâåíî

çíà÷åíèå çà îðãàíèçàöèÿòà å äà ñå èçñëåäâàò

âúçìîæíîñòèòå çà âúçíèêâàíå íà ïðàâíè, åòè÷íè è

ìîðàëíè ïðîáëåìè è íå íà ïîñëåäíî ìÿñòî, êàêâà

å ðîëÿòà, è ìèñèÿòà íà îðãàíèçàöèÿòà, íåéíèòå

öåííîñòè è êóëòóðà.

ÀËÒÅÐÍÀÒÈÂÍÈ ÂÚÇÌÎÆÍÎÑÒÈ. ÁÅÊÑÎÐÑÈÍÃ

(BACKSOURCING)

Ïðåç ïîñëåäíèòå ãîäèíè ñå ïîÿâè „êîíòðàäâèæåíèå“

íà àóòñîðñèíãà, èëè ò. íàð. „backsourcing“ (áåêñîð-

ñèíã), êîåòî ïî ñúùåñòâî ïðåäñòàâëÿâà ïðîöåñ íà

âðúùàíå íà âñå ïîâå÷å îò ïî-ðàíî èçíåñåíèòå

äåéíîñòè êúì âúíøíè èçïúëíèòåëè, îáðàòíî â

îðãàíèçàöèèòå-âúçëîæèòåëè [10].

Â åäíî ïðîó÷âàíå ñå ñïîìåíàâà, ÷å â ïóáëè÷íèÿ

ñåêòîð íà íÿêîëêî äúðæàâè ñà ïðåäïðèåòè ïîëèòè-

÷åñêè èíèöèàòèâè çà áåêñîðñèíã, åäíà îò êîèòî å

äà ñå ãàðàíòèðàò ïî-äîáðè óñëîâèÿ çà íàé-íèñêî

ïëàòåíèòå ñëóæèòåëè íà ïàçàðà íà òðóäà, ÷ðåç

îñèãóðÿâàíå íà ïî-ãîëÿìà ñèãóðíîñò çà ðàáîòíèòå

èì ìåñòà è ïî-äîáðî çàïëàùàíå [10].

Èíòåðåñåí å ïðèìåðúò çà áåêñîðñèíã â ïóáëè÷íèÿ

ñåêòîð, îñúùåñòâåí â Íèäåðëàíäèÿ, íåçàâèñèìî îò

íåãîâîòî èçïúëíåíèå â ðàçëè÷íà îò çäðàâåîïàç-

âàíåòî îáùåñòâåíà îáëàñò. Ïðàâèòåëñòâîòî

èíèöèèðà ñòúïêè çà ïîäïîìàãàíå â óñëóãèòå ïî

ïî÷èñòâàíåòî, êàòî çà öåëòà ñúçäàâà „Íàöèîíàëíà

îðãàíèçàöèÿ çà ïî÷èñòâàíå“, êîÿòî äàâà ñòàòóò íà

äúðæàâåí ñëóæèòåë, íà ðàáîòåùè ïðåäè òîâà

ñëóæèòåëè â ñôåðàòà íà âúíøíè îðãàíèçàöèè.

Îðãàíèçàöèÿòà å ñúçäàäåíà çà ïðåäîñòàâÿíå íà

óñëóãè çà ïðàâèòåëñòâåíè ñãðàäè ïðåç ÿíóàðè 2016

ã. è äî êðàÿ íà 2017 ã. âå÷å èìà àíãàæèðàíè 700

ñëóæèòåëè ïî ïî÷èñòâàíå, ðàáîòåùè íà 190 ìåñòà,

êàòî öåëòà å äî 2020 ã. ñëóæèòåëèòå äà íàðàñòíàò

äî 2 000 ÷îâåêà. Ïðåäèìñòâî îò ñúçäàâàíåòî íà

ïîäîáíà îðãàíèçàöèÿ å âúçìîæíîñòòà äà ñå

èçïîëçâàò èêîíîìèè îò ìàùàáà, òúé êàòî íèäåð-

ëàíäñêîòî ïðàâèòåëñòâî ïðèòåæàâà ãîëÿì áðîé

ñãðàäè [10].

ÄÈËÅÌÀÒÀ ÀÓÒÑÎÐÑÈÍÃ ÈËÈ ÁÅÊÑÎÐÑÈÍÃ

Èçáîðúò íà ïîäõîäÿùàòà ôîðìà íà óïðàâëåíèå

èçèñêâà çàäúëáî÷åíà àíàëèç íà ðàçëè÷íèòå

âàðèàíòè, íî ñúùî òàêà è ïîñëåäâàùà îöåíêà ñ

îãëåä äàëè ñà ïîñòèãíàòè î÷àêâàíèòå ðåçóëòàòè è

íåîáõîäèìè ëè ñà êîðåêöèè. Íåçàâèñèìî, ÷å

èêîíîìèèòå íà ðàçõîäè è ïîäîáðÿâàíåòî íà

êà÷åñòâîòî íà óñëóãèòå èçãëåæäàò ïúðâîñòåïåííè

ìîòèâè çà èçïîëçâàíåòî íà àóòñîðñèíã â îáùåñòâå-

íèòå ëå÷åáíè çàâåäåíèÿ, âñå ïî-÷åñòî ñå ñïîìåíà-

âà çà îòðèöàòåëíîòî âúçäåéñòâèå îò íåãî, êàòî

íàïðèìåð: íåäîâîëñòâî îò êà÷åñòâîòî íà ïðåäîñòà-

âÿíèòå óñëóãè; íåñïàçâàíå íà äîãîâîðà; âèñîêè

îðãàíèçàöèîííè ðàçõîäè; âúçíèêâàíå íà „ñêðèòè

ðàçõîäè“; ïðîáëåìè ñ ïîâåðèòåëíîñòòà íà èíôîð-

ìàöèÿòà; ïðåêîìåðíà çàâèñèìîñò îò âúíøíè óñëóãè

ñ ïîñëåäâàùà çàãóáà íà ãúâêàâîñò è äð.

Ñëîæíîñòòà íà ðåøåíèåòî çà àóòñîðñèíã, ñú÷åòàíà

ñ òðàäèöèîííàòà òâúðäîñò íà ïóáëè÷íî îñíîâàíèòå

îðãàíèçàöèè, èçèñêâà çàäúëáî÷åí àíàëèç íà

ïðîöåñà è ðåçóëòàòèòå îò ïîäîáíî ðåøåíèå. Òîçè

àíàëèç å îùå ïî-íåîáõîäèì ïî îòíîøåíèå íà

çäðàâíèÿ ñåêòîð, êúäåòî ñà ïðîâåäåíè ìàëêî

èçñëåäâàíèÿ ïî îòíîøåíèå íà ìàùàáíèòå ïîñëå-

äèöè îò àóòñîðñèíãà [15].

Çà òàçè öåë áèõìå ìîãëè äà èçïîëçâàìå àäàïòèðàí

Êîíöåïòóàëåí ìîäåë, ÷ðåç êîéòî äà îñèãóðèì

ñðàâíèòåëíî èçñëåäâàíå âúðõó ïîñëåäèöèòå îò

àóòñîðñèíãà âúðõó ëîãèñòèêàòà â çäðàâíèÿ ñåêòîð

è äà ãè àíàëèçèðàìå. Òîçè ìîäåë ìîæå äà ñå

èçïîëçâà çà ñðàâíèòåëåí àíàëèç íà ëîãèñòè÷íèòå

äåéíîñòè, êàêòî ìåæäó îòäåëíè ëå÷åáíè çàâåäåíèÿ,

òàêà è çà ðàçëè÷íè âèäîâå äåéíîñòè â ðàìêèòå íà

îïðåäåëåíà áîëíèöà. Ìîäåëúò ïðåäñòàâëÿâà

ïðîöåñ íà àóòñîðñèíã â ëå÷åáíî çàâåäåíèå, â êîéòî

ñå èçñëåäâàò òðè ðàçëè÷íè èçìåðåíèÿ: êîíòåêñò;

ñòðóêòóðà è ïðîöåñ; ðåçóëòàòè [15] (ôèã. 2).

1) Êîíòåêñòíîòî èçìåðåíèå âêëþ÷âà, êàêòî âúòðåø-

íè, òàêà è âúíøíè ôàêòîðè. Îñíîâíèòå êîìïî-

íåíòè íà âúíøíèÿ êîíòåêñò âêëþ÷âàò õàðàêòå-

ðèñòèêè íà îáùàòà ìàêðî ñðåäà (íàïð. èêîíîìè-

÷åñêè òåíäåíöèè, ðåãóëàòîðíà ðàìêà, òåõíîëî-

ãè÷íî ðàçâèòèå), êàêòî è ëîãèñòè÷íàòà ìðåæà, â

ðàìêèòå íà êîÿòî ñúùåñòâóâà àóòñîðñèíã âðúçêà

(íàïð. ñòðóêòóðà, ïðîöåñè, âèäîâå áèçíåñ âðúçêè

ìåæäó ó÷àñòíèöèòå âúâ âåðèãàòà). Âúòðåøíèòå

ôàêòîðè âêëþ÷âàò îðãàíèçàöèîíåí ðàçìåð,

ñòðóêòóðà è ñòðàòåãèè íà ó÷àñòâàùèòå ñòðàíè

(âúçëîæèòåë è âúíøåí èçïúëíèòåë). Êîìáèíèðà-

íåòî íà âúòðåøíèòå è âúíøíèòå ôàêòîðè

ïîêàçâà êàê ñå óïðàâëÿâàò ïðîöåñèòå íà

âçàèìîäåéñòâèå ìåæäó âúçëîæèòåëÿ è èçïúëíè-

òåëÿ, êàòî ñå çàñÿãàò è îíåçè ôàêòîðè, êîèòî

îïðåäåëÿò ëîãèñòè÷íèòå íóæäè è ìîòèâàöèÿòà

íà âúçëîæèòåëÿ çà àóòñîðñèíã.

2) Ñòðóêòóðàòà è ïðîöåñúò èìàò ðàçëè÷íè êîìïî-

íåíòè. Ñòðóêòóðàòà íà àóòñîðñèíã îòíîøåíèÿòà

ìîæå äà âàðèðà â øèðîêè ãðàíèöè â çàâèñèìîñò

îò íÿêîëêî àñïåêòà, êàòî íàïðèìåð îáõâàò íà

ó÷àñòâàùèòå äåéíîñòè, íåïðåêúñíàòîñò, ñëîæ-

íîñò, ñèìåòðèÿ è ñòåïåí íà ôîðìàëèçàöèÿ, êîèòî

ñà íÿêîè îò ñòðóêòóðíèòå õàðàêòåðèñòèêè íà

áèçíåñ îòíîøåíèÿòà, âêëþ÷èòåëíî ïîâåäåí÷åñ-

êèòå õàðàêòåðèñòèêè, êîèòî äîïðèíàñÿò çà

îôîðìÿíåòî íà êëèìàòà íà àóòñîðñèíã îòíîøå-

íèÿòà (íàïðèìåð äîâåðèå, àíãàæèðàíîñò è

êîíôëèêò).

3) Ïðîöåñúò íà ðàçâèòèå íà àóòñîðñèíã îòíîøåíè-

ÿòà, êîéòî ïî ñúùåñòâî îáóñëàâÿ ðåçóëòàòèòå,

ïðåäñòàâëÿâà òðåòîòî èçìåðåíèå. Êàêòî áåøå

ñïîìåíàòî ïî-ðàíî, àóòñîðñèíã ïðîöåñúò

âêëþ÷âà íÿêîëêî åòàïà: ïîäãîòîâêà è ïðîâåæ-

äàíå íà ïðîöåäóðè ïî îáùåñòâåíè ïîðú÷êè

(ÇÎÏ) çà èçáîð íà èçïúëíèòåë, ñêëþ÷âàíå íà

äîãîâîð è êîíòðîë âúðõó èçïúëíåíèåòî ìó.
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ÑÒÐÓÊÒÓÐÀ È ÏÐÎÖÅÑ

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Îðãàíèçàöèÿòà ïî ïðåõâúðëÿíåòî íà ëîãèñòè÷íèòå
äåéíîñòè íà ëå÷åáíèòå çàâåäåíèÿ îò åäíà ôîðìà
íà óïðàâëåíèå êúì äðóãà å ñëîæåí âúïðîñ, êîéòî
âêëþ÷âà îñâåí àñïåêòèòå íà ïóáëè÷íîòî óïðàâëå-
íèå è ðåäèöà äðóãè èêîíîìè÷åñêè, ïðàâíè è
ïîëèòè÷åñêè àñïåêòè. Â áúëãàðñêàòà íàó÷íà
ëèòåðàòóðà ëèïñâàò åìïèðè÷íè èçñëåäâàíèÿ íà
ìîäåëè è „äîáðè ïðàêòèêè” çà àäàïòèðàíåòî íà
àóòñîðñèíã â ãîëåìè áîëíè÷íè öåíòðîâå è ìóëòè-
áîëíè÷íè ñèñòåìè. Äàííèòå â ÷óæäè ïóáëèêàöèè,
êàñàåùè îáùèòå ëîãèñòè÷íè äåéíîñòè íà áîëíè-
öèòå ñúùî ñà îñêúäíè ïî îòíîøåíèå íà äåéñòâè-
òåëíî ïðèëîæåíè „äîáðè ïðàêòèêè“ â îáùåñòâåíèòå
çäðàâíè îðãàíèçàöèè.

Ïðåäëîæåíèÿò òåîðåòè÷åí ìîäåë èëþñòðèðà
öÿëîñòíèÿ àóòñîðñèíã ïðîöåñ è ðåçóëòàòè, âêëþ÷è-
òåëíî èçìåðåíèÿ è áè ìîãúë äà ñå ðàçðàáîòè çà
ñèñòåìàòà íà ÂÌÀ, ïîäïîìàãàéêè ðúêîâîäñòâîòî â
àíàëèçà íà êðèòè÷íèòå àñïåêòè îò ðåøåíèÿòà,
ñâúðçàíè ñ óïðàâëåíèåòî è îðãàíèçàöèÿòà íà
ëîãèñòè÷íèòå äåéíîñòè â áîëíèöàòà.
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ÐÅÇÞÌÅ

Â íàñòîÿùàòà ñòàòèÿ ñå ïðàâè ïðåãëåä íà âúçëàãà-

òåëíèÿ ïðîöåñ íà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè â ñèñòåìà-

òà íà çäðàâåîïàçâàíåòî, ñúãëàñíî áúëãàðñêîòî

çàêîíîäàòåëñòâî è âúâ âðúçêà ñ ïîåòèòå àíãàæè-

ìåíòè íà Áúëãàðèÿ êàòî ñòðàíà ÷ëåíêà íà Åâðîïåé-

ñêèÿ ñúþç. Ðàçãëåæäàò ñå íÿêîè îò íàëîæåíèòå

ïðîìåíè â ñåêòîðà íà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè â

èçïúëíåíèå íà åâðîïåéñêèòå äèðåêòèâè â òàçè

îáëàñò, êàêòî è òÿõíîòî ôóíêöèîíèðàíå â ñèñòåìàòà

íà çäðàâåîïàçâàíåòî.

Êëþ÷îâè äóìè: îáùåñòâåíè ïîðú÷êè, ñåêòîð íà

çäðàâåîïàçâàíå, ëå÷åáíè çàâåäåíèÿ, åâðîïåéñêè

äèðåêòèâè, çàêîí çà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè

SUMMARY

This article reviews the procurement process in the

healthcare system, according to Bulgarian legislation

and in connection with the commitments of Bulgaria

as a member of the European Union. Some of the

imposed changes in the public procurement sector in

implementation of the European directives in this field

are considered, as well as their functioning in the

healthcare system.

Keywords: public procurement, healthcare system,

european directives, medical institutions, public pro-

curement law

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Åäíà îò îñíîâíèòå çàäà÷è íà îáùåñòâåíèòå

ñòðóêòóðè, â òîâà ÷èñëî îðãàíèçàöèèòå îò çäðàâíèÿ

ñåêòîð, å äà îñèãóðÿâàò åôåêòèâíî óïðàâëåíèå íà

ïóáëè÷íèòå ñðåäñòâà. Çàêîíà çà îáùåñòâåíèòå

ïîðú÷êè (ÇÎÏ) å ìåõàíèçúì, ÷ðåç êîéòî äúðæàâàòà

íàëàãà êîíòðîë âúðõó íååôåêòèâíîòî ðàçõîäâàíå

íà ïóáëè÷íè ñðåäñòâà, êàêòî è ñðåùó çëîóïîòðå-

áèòå. Îñíîâíèÿò èíñòðóìåíò çà îñúùåñòâÿâàíå íà

òîçè êîíòðîë ñà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè (ÎÏ).

Îáùåñòâåíàòà ïîðú÷êà å ïðîöåñ íà ðàçïðåäåëåíèå

íà ïðîäóêòè èëè óñëóãè ÷ðåç òðúæåí ìåõàíèçúì.

Ðîëÿòà íà äúðæàâàòà å çíà÷èòåëíà ïî îòíîøåíèå

âúçìîæíîñòòà äà íàñî÷âà, ïîñðåäñòâîì îáùåñòâå-

íèòå ïîðú÷êè, ðàçâèòèåòî íà èêîíîìèêàòà êàòî

èíâåñòèðà ïðèîðèòåòíî â îïðåäåëåíè îáëàñòè, çà

ñìåòêà íà äðóãè ñåêòîðè [5].

ÍÅÎÁÕÎÄÈÌÎÑÒÒÀ ÎÒ ÏÐÎÌÅÍÈ Â ÅÂÐÎÏÅÉ-

ÑÊÎÒÎ ÇÀÊÎÍÎÄÀÒÅËÑÒÂÎ

Äàííèòå ïîêàçâàò, ÷å âñÿêà ãîäèíà íàä 250 000

âúçëîæèòåëè â ÅÑ, êîèòî ðàçïîëàãàò ñ ðàçëè÷åí

áþäæåò è àäìèíèñòðàòèâíè âúçìîæíîñòè, õàð÷àò

îêîëî 14% îò ÁÂÏ (îêîëî 2 òðèëèîíà åâðî) çà

ïðèäîáèâàíå íà äîñòàâêè, óñëóãè è ñòðîèòåëñòâî.

Çíà÷èòåëíà ÷àñò îò òÿõ ñà â îáëàñòòà íà çäðàâíèÿ

ñåêòîð, êúäåòî ïóáëè÷íèòå âëàñòè ñà îñíîâíèòå
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êóïóâà÷è â ìíîãî ñòðàíè [6]. Â äîïúëíåíèå, äàííèòå

îò êîíòðîëà âúðõó ïóáëè÷íèòå ðàçõîäè ïîêàçâà êîëêî

ìíîãî ñðåäñòâà ñå õàð÷àò çà íååôåêòèâíè è èçëèøíè

äåéíîñòè ïî îáùåñòâåíè ïîðú÷êè íà çäðàâíèòå

îðãàíèçàöèè â ïîâå÷åòî ñòðàíè îò ÎÈÑÐ [7].

Ïðåäâèä òåçè ñúîáðàæåíèÿ, âúçíèêâà íåîáõîäè-

ìîñò îò ïîñòèãàíå íà îòêðèò è äîáðå ðåãóëèðàí,

êîíêóðåíòîñïîñîáåí ïàçàð çà âúçëàãàíå íà

îáùåñòâåíè ïîðú÷êè, êîéòî äà ñúäåéñòâà çà

îïòèìàëíî ðàçõîäâàíå íà ïóáëè÷íèòå ñðåäñòâà. Â

ñúîòâåòñòâèå ñ öåëèòå íà Ñòðàòåãèÿ „Åâðîïà 2020“

è òÿõíîòî ðåàëèçèðàíå â ðàìêèòå íà åäèííèÿ

åâðîïåéñêè ïàçàð, â íà÷àëîòî íà 2012 ã. îðãàíèòå

íà Ñúþçà ïðåäïðèåìàò ìàùàáíà ðåôîðìà íà

çàêîíîäàòåëñòâîòî â îáëàñòòà íà îáùåñòâåíèòå

ïîðú÷êè, êîÿòî äà ãàðàíòèðà åôåêòèâíîòî èçïîëç-

âàíå íà ïóáëè÷íèòå ñðåäñòâà, çà äà ñå îñèãóðè

ïîäêðåïà çà èêîíîìè÷åñêè ðàñòåæ è ñúçäàâàíå íà

ðàáîòíè ìåñòà.

Åâðîïåéñêàòà êîìèñèÿ (ÅÊ) ïðåäñòàâè ïðåäëîæå-

íèÿ çà íîâè äèðåêòèâè, áàçèðàíè âúðõó ãúâêàâè è

ëåñíè çà óïîòðåáà èíñòðóìåíòè, ÷ðåç êîèòî äà ñå

óëåñíè ïðîçðà÷íîòî è êîíêóðåíòíî âúçëàãàíå íà

ïîðú÷êè. Åäíà îò öåëèòå íà íîâèÿ ïàêåò íîðìàòèâíè

àêòîâå å äà ïîâèøè åôåêòèâíîñòòà íà ïóáëè÷íèòå

ðàçõîäè è äà îñèãóðè ïîñòèãàíå íà íàé-äîáðè

ðåçóëòàòè ïðè èçïúëíåíèåòî íà äîãîâîðèòå â

ñúîòíîøåíèåòî „êà÷åñòâî-öåíà“. Íåîáõîäèìî å

ñúçäàâàíåòî íà åôåêòèâíè ìåõàíèçìè çà ïðåäîò-

âðàòÿâàíå, îòêðèâàíå è ïðåìàõâàíå íà êîíôëèêòà

íà èíòåðåñè. Ñúùåâðåìåííî óñòàíîâÿâàíåòî íà

îïðîñòåíè è ãúâêàâè ïðàâèëà òðÿáâà äà äîâåäå äî

çàñèëâàíå íà êîíêóðåíöèÿòà è îáëåê÷àâàíå íà

äîñòúïà íà ìàëêè è ñðåäíè ïðåäïðèÿòèÿ (ÌÑÏ) äî

îáùîåâðîïåéñêèÿ ïàçàð.

Íîâèòå äèðåêòèâè, ïðèåòè îò Åâðîïåéñêèÿ ïàðëà-

ìåíò è îò Ñúâåòà ñà ïóáëèêóâàíè â Îôèöèàëíèÿ

âåñòíèê íà Åâðîïåéñêèÿ ñúþç. Êàòî äúðæàâà ÷ëåíêà

Áúëãàðèÿ ñå çàäúëæàâà äà ãè âúâåäå â íàöèîíàë-

íîòî ñè çàêîíîäàòåëñòâî íàé-êúñíî äî 18 àïðèë

2016 ã. Äî ïîñî÷åíàòà äàòà, äúðæàâèòå ÷ëåíêè

òðÿáâà äà âúâåäàò çàêîíîâè, ïîäçàêîíîâè è

àäìèíèñòðàòèâíè ðàçïîðåäáè, çà äà ñå ñúîáðàçÿò

ñ íîâèòå äèðåêòèâè. Ñúùåñòâóâà èçêëþ÷åíèå ñàìî

ïî îòíîøåíèå íà ïðàâèëàòà çà åëåêòðîííèòå

ïîðú÷êè – çà òÿõ å ïðåäâèäåí ïî-êúñåí ñðîê çà

òðàíñïîíèðàíå. Âñè÷êî òîâà ïîðàæäà íåîáõîäè-

ìîñò îò ïðîìåíè â áúëãàðñêîòî çàêîíîäàòåëñòâî,

êàñàåùî ñåêòîðà íà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè, â

êîíòåêñòà íà íîâèòå ïðàâèëà íà ÅÑ [5].

ÁÚËÃÀÐÑÊÎÒÎ ÇÀÊÎÍÎÄÀÒÅËÑÒÂÎÒÎ Â ÑÅÊÒÎÐÀ

ÍÀ ÎÁÙÅÑÒÂÅÍÈ ÏÎÐÚ×ÊÈ

Íà÷àëîòî íà çàêîíîäàòåëíîòî óðåæäàíå â îáëàñòòà

å ïîñòàâåíî ñúñ Çàêîíà çà âúçëàãàíå íà äúðæàâíè

è îáùèíñêè ïîðú÷êè îò 1997 ã. Äâå ãîäèíè ïî-êúñíî

òîé å çàìåíåí îò Çàêîíà çà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè.

È äâàòà àêòà âúâåæäàò íàöèîíàëíè ïðàâèëà çà

âúçëàãàíå íà äîãîâîðè îò âúçëîæèòåëè, êàòî ïî òîçè

íà÷èí ïîñòàâÿò îñíîâèòå çà ïóáëè÷íî è êîíêóðåíòíî

íà÷àëî ïðè ðàçõîäâàíåòî íà áþäæåòíè ñðåäñòâà.

Ïðåç îêòîìâðè 2004 ã. âëèçà â ñèëà äåéñòâàùèÿò è

äîñåãà Çàêîí çà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè, êîéòî çà

ïúðâè ïúò òðàíñïîíèðà åâðîïåéñêè äèðåêòèâè â

áúëãàðñêàòà ïðàâíà ñèñòåìà. Çà ïåðèîä îò îêîëî

10 ãîäèíè òîé å èçìåíÿí 27 ïúòè. Øåñò îò ïðîìå-

íèòå ñå îïðåäåëÿò êàòî îñîáåíî âàæíè. Ñ òðè îò

òÿõ ñå âúâåæäàò äèðåêòèâèòå â îáëàñòòà íà ÎÏ,

ïðèåòè îò 2004 ã., îñòàíàëèòå ïîïðàâêè ñà íàïðàâå-

íè â èçïúëíåíèå íà íàöèîíàëíè ïîëèòèêè â òàçè

îáëàñò.

Ñúãëàñíî çàêîíúò, äúðæàâíàòà ïîëèòèêà â ñåêòîðà

íà ÎÏ ñå îñúùåñòâÿâà îò ìèíèñòúðà íà èêîíîìè-

êàòà è åíåðãåòèêàòà. Àãåíöèÿòà ïî îáùåñòâåíè

ïîðú÷êè (ÀÎÏ) å íàöèîíàëíèÿò îðãàí, êîéòî

ïîäïîìàãà ìèíèñòúðà ïðè ïðîâåæäàíå íà òàçè

ïîëèòèêà. Àãåíöèÿòà å ñúçäàäåíà ïðåç 2004 ã. ñ

ïðèåìàíåòî íà äåéñòâàùèÿ çàêîí, â îòãîâîð íà

ïîåòèòå àíãàæèìåíòè êúì ÅÊ â ïðåãîâîðíèÿ ïðîöåñ

çà ïðèñúåäèíÿâàíåòî íà Áúëãàðèÿ êúì ÅÑ. ×ðåç

ñúçäàâàíåòî íà òàêúâ ñïåöèàëèçèðàí îðãàí ñå öåëè

îñèãóðÿâàíå íà åäèííà íàöèîíàëíà ïîëèòèêà â

ñúîòâåòñòâèå ñ åâðîïåéñêèòå ïðèîðèòåòè.

ÂÚÂÅÆÄÀÍÅ ÍÀ ÖÅÍÒÐÀËÈÇÈÐÀÍÀ ÏËÀÒÔÎÐ-

ÌÀ ÇÀ ÅËÅÊÒÐÎÍÍÈ ÎÁÙÅÑÒÂÅÍÈ ÏÎÐÚ×ÊÈ

(ÖÀÈÑ ÅÎÏ)

Ïðåç èçìèíàëàòà 2020 ã. îñíîâíèòå ïðèîðèòåòè â

ðàáîòàòà íà ÀÎÏ ñà ñâúðçàíè îò åäíà ñòðàíà êúì

ïðîâåæäàíèòå ïîëèòèêè íå ñàìî íà íàöèîíàëíî, íî

è íà íèâî ÅÑ è îò äðóãà, ñ íàé-çíà÷èìàòà ïðîìÿíà

- åëåêòðîíèçàöèÿòà íà âúçëàãàòåëíèÿ ïðîöåñ íà

îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè â Áúëãàðèÿ.

Â ñúîòâåòñòâèå ñ ÏÌÑ ¹ 332 îò 13.12.19 ã. è ñ öåë

îñèãóðÿâàíå íà ïëàâåí ïðåõîä êúì íîâàòà äèãèòàë-

íà ïëàòôîðìà, îò 1 ÿíóàðè 2020 ã. ñòàðòèðà

ïîåòàïíîòî âúâåæäàíå íà åëåêòðîííîòî âúçëàãàíå

íà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè â ñòðàíàòà. Òàçè ïðîìÿíà

íàëàãà åëåêòðîííèòå îáùåñòâåíè ïîðú÷êè äà ñå

ïðîâåæäàò àâòîìàòèçèðàíî è â ðåàëíî âðåìå, êîåòî

äà äîâåäå äî çàñèëâàíå, êàêòî íà ïðîçðà÷íîñòòà,

òàêà è íà åôåêòèâíîñòòà íà ïðîöåñà [2].

Ñúùåñòâåíà ïðîìÿíà å âúâåäåíà â îáëàñòòà íà

êîíòðîëà, îñúùåñòâÿâàí îò ÀÎÏ, êîéòî ñå îòíàñÿ

íàé-îáùî äî ðàçøèðÿâàíå îáõâàòà íà ïðåäâàðè-

òåëíèÿ êîíòðîë. Öåëòà å ïðåâåíöèÿ íà ïðîïóñêè è

ãðåøêè íà íàé-ðàíåí åòàï îò ïðîöåñà íà âúçëàãàíå.

ÀÎÏ èçâúðøâà è ïîñòîÿíåí ìîíèòîðèíã âúðõó

íàöèîíàëíèÿ ïàçàð íà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè, ñ

îãëåä ïðîñëåäÿâàíå äèíàìèêàòà íà íåãîâîòî

ðàçâèòèå è âúç îñíîâà íà èíôîðìàöèÿòà, êîÿòî

îáîáùàâà îò ñâîèòå ðåãèñòðè ïóáëèêóâà äàííèòå

îò îñúùåñòâåíèÿ ìîíèòîðèíã â ãîäèøíèòå ñè

äîêëàäè (ôèã. 1).
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Ôèãóðà 1.  Îáÿâåíè îáùåñòâåíè ïîðú÷êè çà ïåðèîäà

2006-2020 ã. Äàííèòå ñà ïóáëèêóâàíè â Ãîäèøíèÿ äîêëàä íà

ÀÎÏ çà 2020 ã.

Âèäíî îò ôèãóðàòà å îò÷åòåíîòî óâåëè÷åíèå çà
2020 ã., êîåòî å ñâúðçàíî ñ âúâåäåíîòî ïðåç ñúùàòà
ãîäèíà çàäúëæåíèå çà âúçëîæèòåëèòå, êîèòî

èçïîëçâàò öåíòðàëèçèðàíàòà ïëàòôîðìà, äà
ïóáëèêóâàò ïî-ïîäðîáíà èíôîðìàöèÿ â ñëó÷àèòå
íà âúçëàãàíå íà ïîðú÷êè íà ïî-íèñêà ñòîéíîñò –
„ñúáèðàíå íà îôåðòè ñ îáÿâà“ è „ïîêàíà äî
îïðåäåëåíè ëèöà“. Â òàçè âðúçêà äîêëàäúò
ïîÿñíÿâà, ÷å àêî – çà öåëèòå íà ñðàâíåíèåòî, ñå

èçêëþ÷àò ïî-ãîðå ñïîìåíàòèòå ïîðú÷êè, áðîÿò íà
îáÿâåíèòå ïðîöåäóðè ïðåç 2020 ã. å ñïàäíàë ñ
7.94% â ñðàâíåíèå ñ äàííèòå çà ïðåäõîäíàòà
ãîäèíà.

Ñïîðåä äðóãè äàííè îò äîêëàäà íà ÀÎÏ, îò îáùèÿ
áðîé îáÿâåíè îáùåñòâåíè ïîðú÷êè çà èçìèíàëàòà
2020 ã. – 14 068, äåëà íà ïðîöåäóðèòå, êîèòî ñà
îáÿâÿâåíè íàä ñòîéíîñòíèòå ïðàãîâå, îïðåäåëåíè
â Äèðåêòèâàòà íà ÅÑ, ðåñï. ïîäëåæàùè íà ïóáëèêó-
âàíå â Îôèöèàëíèÿ âåñòíèê íà ÅÑ, å 41%, èëè
8 317 îò îáùèÿ áðîé íà îáÿâåíèòå âúçëàãàíèÿ â
ñòðàíàòà (ôèã. 2).

Ôèãóðà 2.  Îáùåñòâåíè ïîðú÷êè, îáÿâåíè â ÎÂ íà ÅÑ è

íà íàöèîíàëíî íèâî. Äàííèòå ñà ïóáëèêóâàíè â Ãîäèøíèÿ

äîêëàä íà ÀÎÏ çà 2020 ã.

ÎÑÍÎÂÍÈ ÏÎËÎÆÅÍÈß Â ÇÀÊÎÍÀ ÇÀ ÎÁÙÅÑÒ-

ÂÅÍÈ ÏÎÐÚ×ÊÈ

Çàêîíúò îïðåäåëÿ óñëîâèÿòà è ðåäà çà âúçëàãàíå

íà îáùåñòâåíè ïîðú÷êè çà ñòðîèòåëñòâî, äîñòàâêè

èëè óñëóãè è öåëè îñèãóðÿâàíå íà åôåêòèâíî

ðàçõîäâàíå íà ïóáëè÷íèòå ñðåäñòâà. Âúçëàãàíåòî

íà îáùåñòâåíè ïîðú÷êè ïðåäñòàâëÿâà ïðîöåñ,

âêëþ÷âàù ñèñòåìà îò ïðàâèëà, ÷ðåç êîéòî ïóáëè÷-

íèòå îðãàíè (âúçëîæèòåëè) âúçëàãàò äîãîâîðè è

ðàçõîäâàò ñðåäñòâà ñ öåë ïðèäîáèâàíå íà äîñòàâêè,

óñëóãè è ñòðîèòåëñòâî, íåîáõîäèìè çà óäîâëåòâî-

ðÿâàíå íà òåõíèòå ïîòðåáíîñòè îò âúíøíè èçòî÷-

íèöè, ò. íàð. ñòîïàíñêè ñóáåêòè.

Îñíîâíèòå ó÷àñòíèöè â ïðîöåñà íà âúçëàãàíå ñà

ñóáåêòèòå íà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè, êîèòî

âêëþ÷âàò îò åäíà ñòðàíà:

– Ïóáëè÷íèòå îðãàíè íà öåíòðàëíî è ìåñòíî íèâî

è ïóáëè÷íîïðàâíèòå îðãàíèçàöèè – ò.íàð.

„êëàñè÷åñêè” âúçëîæèòåëè, à ñúùî è ñóáåêòè,
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îñúùåñòâÿâàùè ñïåöèôè÷íè äåéíîñòè îò

îáùåñòâåíî çíà÷åíèå – ò. íàð. „ñåêòîðíè”

âúçëîæèòåëè, êîèòî âúçëàãàò äîãîâîðè ñúîáðàç-

íî òåõíèòå ïîòðåáíîñòè, è îò äðóãà ñòðàíà:

– Ñòîïàíñêèòå ñóáåêòè, êîèòî ïðîèçâåæäàò è

ïðåäîñòàâÿò íåîáõîäèìèòå áëàãà – ñòîêè, óñëóãè

è ñòðîèòåëñòâî. Òå ñå ÿâÿâàò êàíäèäàòè è

ó÷àñòíèöè â ïðîâåæäàíèòå îò êëàñè÷åñêèòå è

ñåêòîðíèòå âúçëîæèòåëè ïðîöåäóðè çà îáùåñò-

âåíè ïîðú÷êè, à âïîñëåäñòâèå ñå îïðåäåëÿò êàòî

èçïúëíèòåëè (äîñòàâ÷èöè) íà ñêëþ÷åíèòå â

ðåçóëòàò íà òîâà äîãîâîðè [5].

Ñðåä âúçëîæèòåëèòå, ñïåöèôè÷íî ìÿñòî å îòðåäå-

íî íà Öåíòðàëíèÿ îðãàí çà îáùåñòâåíè ïîðú÷êè

(ÖÎÎÏ), êîéòî ïðîâåæäà ïðîöåäóðè çà ñêëþ÷âàíå

íà äîãîâîðè çà îáùåñòâåíè ïîðú÷êè èëè ðàìêîâè

ñïîðàçóìåíèÿ âìåñòî äðóãè âúçëîæèòåëè. Òàêèâà

îðãàíè ôóíêöèîíèðàò óñïåøíî è ñ âñå ïî-íàðàñòâà-

ùà ðîëÿ â ïîâå÷åòî îò äúðæàâèòå-÷ëåíêè íà ÅÑ. Ñ

Ðåøåíèå ¹ 68 îò 11.02.2010 ã. íà ÌÑ, çà òàêúâ îðãàí

å îïðåäåëåí ìèíèñòúðúò íà ôèíàíñèòå.

Â ïðèëîæíîòî ïîëå íà ÇÎÏ ñà ïîñî÷åíè è îáåêòèòå

íà ÎÏ, êîèòî âêëþ÷âàò: ñòðîèòåëñòâî, äîñòàâêà íà

ñòîêè è ïðåäîñòàâÿíå íà óñëóãè.

ÌßÑÒÎÒÎ È ÐÎËßÒÀ ÍÀ ÂÌÀ Â ÎÁËÀÑÒÒÀ ÍÀ

ÎÁÙÅÑÒÂÅÍÈÒÅ ÏÎÐÚ×ÊÈ

Ñúãëàñíî Çàêîíà çà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè (ÇÎÏ),

Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ (ÂÌÀ) å „êëàñè÷åñ-

êè” ïóáëè÷åí âúçëîæèòåë íà îáùåñòâåíè ïîðú÷êè

(ÎÏ) ñúñ ñòàòóò íà ïóáëè÷íîïðàâíà îðãàíèçàöèÿ

(âòîðîñòåïåíåí ðàçïîðåäèòåë ñ ïóáëè÷íè ñðåä-

ñòâà), êîåòî ïî ñìèñúëà íà Äîïúëíèòåëíèòå

ðàçïîðåäáè íà ÇÎÏ îçíà÷àâà, þðèäè÷åñêî ëèöå,

êîåòî å:

– „ ... ñúçäàäåíî ñ êîíêðåòíà öåë äà çàäîâîëè

íóæäè îò îáù èíòåðåñ, êîèòî íÿìàò ïðîìèøëåí

èëè òúðãîâñêè õàðàêòåð;

– ôèíàíñèðàíî ñ ïîâå÷å îò 50 íà ñòî îò äúðæàâíè,

òåðèòîðèàëíè èëè îò äðóãè ïóáëè÷íîïðàâíè

îðãàíèçàöèè, èëè å îáåêò íà óïðàâëåíñêè

êîíòðîë îò ñòðàíà íà òåçè îðãàíè ...“.

ÇÎÏ äàâà è äðóãî îïðåäåëåíèå, êîåòî å âúâ âðúçêà

ñúñ Çàêîíà çà ëå÷åáíèòå çàâåäåíèÿ (÷ë. 5, àë. 1;

÷ë. 35 è 37 îò ÇËÇ), ïî ñìèñúëà íà êîåòî ÂÌÀ å

ïóáëè÷åí îðãàí, ïðåäñòàâëÿâàù ëå÷åáíî çàâåäå-

íèå – þðèäè÷åñêî ëèöå íà áþäæåòíà èçäðúæêà,

ñîáñòâåíîñò íà äúðæàâàòà è/èëè îáùèíèòå, íà

êîèòî ïîâå÷å îò 50 íà ñòî îò ïðèõîäèòå ñà îò

äúðæàâíèÿ è/èëè îáùèíñêè áþäæåò è îò áþäæåòà

íà Íàöèîíàëíàòà çäðàâíîîñèãóðèòåëíà êàñà

(ÍÇÎÊ).

Ïðåäâèä ïîñòîÿííèòå çàòðóäíåíèÿ íà ëå÷åáíèòå

çàâåäåíèÿ â ïóáëè÷íèÿ ñåêòîð, ñâúðçàíè ñ íàðàñò-

âàíåòî íà ðàçõîäèòå è íåäîñòàòú÷íîòî ôèíàíñèðà-

íå, â íà÷àëîòî íà ìåñåö ìàðò 2020 ã. ñòðàíàòà íè

ñå ñáëúñêà ñ äðóã ñåðèîçåí ïðîáëåì, à èìåííî

ïîÿâàòà íà íîâàòà êîðîíàâèðóñíà áîëåñò COVID-

19, êîÿòî ïðåðàñíà â ïàíäåìèÿ îò ñâåòîâåí ìàùàá.

Ïàíäåìèÿòà çàñåãíà çíà÷èòåëíî äåéíîñòòà íà

çäðàâíèòå îðãàíèçàöèè è ñå îòðàçè íåãàòèâíî íà

âñè÷êè ñôåðè îò ñîöèàëíî-èêîíîìè÷åñêèÿ æèâîò â

Áúëãàðèÿ, âêëþ÷èòåëíî è íà ïðîöåñèòå, ñâúðçàíè

ñ âúçëàãàíåòî è èçïúëíåíèåòî íà îáùåñòâåíè

ïîðú÷êè.

ÂÌÀ èìà âîäåùà ðîëÿ â ïðîôèëàêòèêàòà è

ïðîòèâîåïèäåìè÷íèÿ îòãîâîð íà COVID-19 ÷ðåç

ó÷àñòèå â ðúêîâîäñòâîòî íà Íàöèîíàëíèÿ îïåðà-

òèâåí ùàá çà áîðáà ñ COVID-19, ñúâðåìåííà

äèàãíîñòèêà íà SARS-CoV-2, ìåäèöèíñêî îñèãóðÿ-

âàíå íà âîéñêèòå â óñëîâèÿ íà ïàíäåìèÿ, èçîëè-

ðàíåòî íà ñúìíèòåëíèòå è ïîòâúðäåíè ñëó÷àè

(âîåííè èëè ãðàæäàíñêè) è òÿõíîòî ëå÷åíèå.

Ëå÷åíèåòî íà áîëíèòå ñ êîðîíàâèðóñ ñå î÷åðòà êàòî

ïðèîðèòåò (2020-2021 ã.) â äåéíîñòòà íà áúëãàð-

ñêèòå áîëíèöè è â ÷àñòíîñò íà ÌÁÀË-Ñîôèÿ íà

ÂÌÀ. Òàçè ñëîæíà îáñòàíîâêà ïðîäúëæàâà äà

îêàçâà ñåðèîçåí íàòèñê âúðõó ëå÷åáíèòå çàâåäåíèÿ

è êúì íàñòîÿùèÿ ìîìåíò – êðàÿ íà 2021 ã., íàðåä ñ

âñè÷êè îñòàíàëè îòãîâîðíîñòè, àíãàæèðàíîñòòà íà

Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ â îãðàíè÷àâàíå è

îâëàäÿâàíå íà êðèçàòà, ïðè÷èíåíà îò COVID-19

çàåìà îãðîìíà ÷àñò îò ñèëèòå è ðåñóðñèòå íà

áîëíèöàòà [1] .

ÇÀÊÎÍÎÄÀÒÅËÑÒÂÎÒÎ Â ÐÀÌÊÈÒÅ ÍÀ ÅÑ

Äèðåêòèâèòå çà îáùåñòâåíè ïîðú÷êè (2014/24/ÅÑ

„îòíîñíî îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè” è 2014/23/ÅÑ

„îòíîñíî âúçëàãàíåòî íà êîíöåñèîííè äîãîâîðè”)

ïðåäîñòàâÿò ðàìêàòà íà Åâðîïåéñêèÿ ñúþç â

îáëàñòòà íà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè. Òå ñå ðàçëè÷à-

âàò ñúùåñòâåíî îò ïðåäèøíàòà ïðàâíà óðåäáà ïî

ðåäèöà àñïåêòè íà âúçëàãàòåëíèÿ ïðîöåñ, íî

ñúùåâðåìåííî óðåæäàò íÿêîè äðóãè âúïðîñè, êîèòî

íå ñà áèëè èçðè÷íî ðåãëàìåíòèðàíè â ïðåäøåñòâà-

ùèòå ãè àêòîâå, íàïðèìåð:

– Âúâåæäàíå íà îïðîñòåíè è ïî-ãúâêàâè ïðàâèëà

çà âúçëîæèòåëèòå, íàñî÷åíè êúì ìîäåðíèçèðàíå

íà ïóáëè÷íèòå àäìèíèñòðàöèè, óëåñíÿâàíå íà

ñúòðóäíè÷åñòâîòî â ïóáëè÷íèÿ ñåêòîð è îñèãóðÿ-

âàíå íà ñúâðåìåííè îáùåñòâåíè óñëóãè.

– Íàìàëÿâàíå íà àäìèíèñòðàòèâíàòà òåæåñò, ÷ðåç

óëåñíÿâàíå äîñòúïà íà ìàëêè è ñðåäíè ïðåä-

ïðèÿòèÿ (ÌÑÏ) äî îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè è

íàñúð÷àâàíå íà èêîíîìè÷åñêèÿ ðàñòåæ.

– Ñúçäàâàíå íà äîïúëíèòåëíè óñëîâèÿ, öåëÿùè

ãàðàíòèðàíå íà ñâîáîäíàòà è ëîÿëíà êîíêó-

ðåíöèÿ è ëèïñàòà íà äèñêðèìèíàöèÿ [5].

Ñúäúðæàíèåòî íà åâðîïåéñêèòå äèðåêòèâè óðåæäà

ìèíèìàëíèòå ïðàâèëà îòíîñíî îðãàíèçèðàíåòî è

îñúùåñòâÿâàíåòî íà âúçëàãàòåëíèÿ ïðîöåñ íà ÎÏ,

êîèòî ñëåäâà äà áúäàò òðàíñïîíèðàíè â íàöèîíàë-

íèòå çàêîíîäàòåëñòâà íà äúðæàâèòå ÷ëåíêè.

Ðàçïîðåäáèòå íà äèðåêòèâèòå ñå îñíîâàâàò íà

ïðèíöèïèòå çà ïðîçðà÷íîñò, îòêðèòà êîíêóðåíöèÿ,

íåäèñêðèìèíàöèÿ è áëàãîíàäåæäíî óïðàâëåíèå íà

ïðîöåäóðèòå. Òå çàñÿãàò ïîðú÷êè, ÷èÿòî ïðîãíîçíà
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ñòîéíîñò íàäâèøàâà îïðåäåëåíè ïðàãîâå – ò.å., çà

êîèòî ìîæå äà ñå ïðåäïîëîæè, ÷å âåðîÿòíî å

íàëèöå òðàíñãðàíè÷åí èíòåðåñ. Íàêðàòêî, êîãàòî

âúçëîæèòåë ñêëþ÷âà äîãîâîð çà ñòðîèòåëñòâî,

äîñòàâêà èëè óñëóãè íà ïàðè÷íà ñòîéíîñò íàä

îïðåäåëåíèòå ôèíàíñîâè ïðàãîâå íà ÅÑ, ñå

ïðèëàãàò ñúîòâåòíèòå ðàçïîðåäáè. Ïî îòíîøåíèå

íà ïîðú÷êèòå, êîèòî ñà ñ ïî-íèñêà ñòîéíîñò,

äåéñòâàò íàöèîíàëíè ïðàâèëà, êàòî ïîñëåäíèòå

ñúùî å íåîáõîäèìî äà áúäàò ñúîáðàçåíè ñ

îñíîâíèòå ïðèíöèïè íà ïðàâîòî íà ÅÑ [5; 6].

ÎÑÎÁÅÍÎÑÒÈ ÏÐÈ ÂÚÇËÀÃÀÍÅ ÍÀ ÎÏ Â

ÑÅÊÒÎÐÀ ÍÀ ÇÄÐÀÂÅÎÏÀÇÂÀÍÅÒÎ, Â ÊÎÍ-

ÒÅÊÑÒÀ ÍÀ ÅÂÐÎÏÅÉÑÊÈÒÅ ÄÈÐÅÊÒÈÂÈ

Äèðåêòèâàòà (2014/24/ÅÑ) îò 2014 ã., îïðåäåëÿ

ïðîöåñà ïî âúçëàãàíå íà ÎÏ êàòî „åäèí îò ïàçàðíî-

áàçèðàíèòå èíñòðóìåíòè, ñïîñîáñòâàù çà ïîñòèãà-

íå íà èíòåëèãåíòåí, óñòîé÷èâ è ïðèîáùàâàù

ðàñòåæ, êàòî ñúùåâðåìåííî ñå ãàðàíòèðà íàé-

åôåêòèâíîòî èçïîëçâàíå íà ïóáëè÷íèòå ñðåäñòâà“.

Ïðåäâèä òàçè êîíöåïöèÿ, êîÿòî ñå îñíîâàâà íà

äåéñòâàùèòå ïàçàðíè ïðèíöèïè, åêñïåðòè â

îáëàñòòà ïðèçíàâàò, ÷å èìà îïðåäåëåíè îáñòîÿ-

òåëñòâà, ïðè êîèòî îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè ìîãàò äà

ñå îñúùåñòâÿâàò ñ îãðàíè÷åíà èëè íèêàêâà

êîíêóðåíöèÿ [6].

Â äîïúëíåíèå êúì îñíîâíèòå ïðèíöèïè çà ôóíêöèî-

íèðàíåòî íà ïàçàðèòå âúçíèêâàò ðåäèöà âúïðîñè

çà çäðàâíèòå îðãàíèçàöèè ñâúðçàíè ñúñ çàêóïó-

âàíåòî íà äúëãîòðàéíè ìàòåðèàëíè àêòèâè, êîèòî

òðÿáâà äà ñå ðàçãëåäàò âíèìàòåëíî îùå âúâ ôàçàòà

íà ïîäãîòîâêàòà íà ÎÏ.

– Íåîáõîäèìîñò äà ñå âçåìàò ïðåäâèä ðàçõîäèòå,

êîèòî ùå ñå íàòðóïâàò ïðåç öåëèÿ æèçíåí öèêúë

íà ïðîäóêòà.

– Âñå ïî-ãîëÿìà ÷àñò îò íîâèòå òåõíîëîãèè èäâàò

ïîä ôîðìàòà íà ïàêåòíè ïðîäóêòè, íàïðèìåð:

êîìáèíàöèè îò ëåêàðñòâà è ñèñòåìè çà íàáëþäå-

íèå; äèàãíîñòè÷íî îáîðóäâàíå è îïåðàòèâíè

äîãîâîðè; òåëåìåòðè÷íè óñòðîéñòâà è äèñòàí-

öèîííî íàáëþäåíèå.

– Ïðåä ëå÷åáíèòå çàâåäåíèÿ ñúùåñòâóâàò ãîëåìè

ïðåäèçâèêàòåëñòâà ïîðàäè ëèïñàòà íà îïåðà-

òèâíà ñúâìåñòèìîñò íà îáîðóäâàíåòî.

– Ïðåäâèä ñòðîãàòà ðåãóëàöèÿ, íà êîÿòî ïîäëåæàò

ôàðìàöåâòè÷íèòå ïðîäóêòè ïðåäè äà áúäàò

ïóñíàòè íà ïàçàðà, ìíîãî ôîðìè íà òåõíîëîãèè

(êàòî ìåäèöèíñêè èçäåëèÿ) íå ïðåìèíàâàò ïðåç

ñúùèÿ ïðîöåñ íà îöåíêà íà òåõíè÷åñêàòà èì

åôåêòèâíîñò, îñâåí çà óñòàíîâÿâàíå íà òÿõíàòà

áåçîïàñíîñò.

Òåíäåíöèÿòà â ñåêòîðà íà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè

å âñå ïîâå÷å äà ñå ïðèçíàâàò êàòî ïîòåíöèàëåí

ñòðàòåãè÷åñêè èíñòðóìåíò íà äúðæàâàòà çà

ïîñòèãàíå íà íåéíèòå öåëè è âúçìîæíîñòè çà

ñúçäàâàíå íà ïàçàðíè óñëîâèÿ çà ïîäêðåïà è

ðàçâèòèå íà ÌÑÏ, ñòèìóëèðàíå íà èíîâàöèèòå,

óñòîé÷èâ çåëåí ðàñòåæ è äð.

Îñâåí ïðèíöèïèòå, çàëåãíàëè â Äèðåêòèâèòå,

âúçëàãàíåòî íà îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè ñå èçâúðøâà

è â ñúîòâåòñòâèå ñ ïðàâèëàòà íà Äîãîâîðà çà

ôóíêöèîíèðàíåòî íà Åâðîïåéñêèÿ ñúþç (ÄÔÅÑ),

êîèòî èìàò ïðèîðèòåò íàä íàöèîíàëíîòî çàêîíîäà-

òåëñòâî, êàêòî è ïðîèçòè÷àùè îò òÿõ ïðèíöèïè íà:

1) ðàâíîïîñòàâåíîñò è íåäîïóñêàíå íà äèñêðè-

ìèíàöèÿ;

2) ñâîáîäíà êîíêóðåíöèÿ;

3) ïðîïîðöèîíàëíîñò;

4) ïóáëè÷íîñò è ïðîçðà÷íîñò.

Äèðåêòèâèòå, êàêòî è ïîñëåäâàùîòî çàêîíîäàòåë-

ñòâî è ñúîòâåòíàòà ñúäåáíà ïðàêòèêà èìàò çà öåë

äà ïðèäàäàò ïðàêòè÷åñêî äåéñòâèå íà çàëåãíàëèòå

â òÿõ ïðèíöèïè. Îò ñúùåñòâåíî çíà÷åíèå å

ïðèíöèïúò íà ïóáëè÷íîñò è ïðîçðà÷íîñò, êîéòî å

îñíîâà çà ÷åñòíîòî ïðîòè÷àíå íà ïðîöåäóðèòå ïî

âúçëàãàíå íà ÎÏ è íà÷èí çà åëèìèíèðàíå íà

êîðóïöèîííèòå ïðàêòèêè è ñïàçâàíå íà àíãàæèìåí-

òà íè ïî ÄÔÅÑ è åâðîïåéñêèòå äèðåêòèâè. Çàêîíúò

(ÇÎÏ) çàäúëæàâà âñè÷êè âúçëîæèòåëè äà ïîääúð-

æàò áàçè ñ äàííè íà ñâîèòå åëåêòðîííè ïëàòôîðìè.

Òîâà äàâà âúçìîæíîñò íà âñÿêî çàèíòåðåñîâàíî

ëèöå äà ïðîñëåäÿâà ïðîöåñèòå ïî âúçëàãàíå íà

îáùåñòâåíè ïîðú÷êè íà âúçëîæèòåëèòå è äà

ïðîòèâîäåéñòâà ïðè íàëè÷èå íà çëîóïîòðåáè,

íåñúâúðøåíñòâà èëè ëîøè ïðàêòèêè.

Â Äèðåêòèâàòà ñå ïîñî÷âà ñúùî, ÷å äúðæàâèòå

÷ëåíêè íå ñå çàäúëæàâàò äà âúçëàãàò âúíøíè

óñëóãè ÷ðåç ïðîâåæäàíå íà ïðîöåäóðè è ñêëþ÷âàíå

íà äîãîâîðè, êîèòî æåëàÿò äà ïðåäîñòàâÿò ñàìè èëè

äà îðãàíèçèðàò ÷ðåç ñðåäñòâà, ðàçëè÷íè îò

îáùåñòâåíè ïîðú÷êè. Ðåãëàìåíòúò ñå îòíàñÿ ñàìî

â ñëó÷àèòå, êîãàòî âúçëîæèòåëèòå „òðÿáâà äà

êóïóâàò” äîñòàâêè, óñëóãè èëè ñòðîèòåëñòâî, êîèòî

ïîïàäàò â êîìïåòåíòíîñòòà íà äèðåêòèâàòà è

âêëþ÷âàò: âèäà íà ïðîöåäóðèòå, êîèòî ìîãàò äà

áúäàò èçïîëçâàíè, ðåñï. óñëîâèÿòà è ïðàâèëàòà çà

âúçëàãàíå, êàêòî è äîêóìåíòàöèÿòà çà îáùåñòâåíà-

òà ïîðú÷êà, âêëþ÷âàùà: ïðåäìåò, ñïåöèôèêàöèè,

êðèòåðèè çà ïîäáîð, êîìïîíåíòèòå íà îáÿâëåíèÿòà

çà îáùåñòâåíè ïîðú÷êè, êîèòî òðÿáâà äà áúäàò

ïóáëèêóâàíè â Tender Electronic Daily (TED),

äîïúëíåíèå êúì Îôèöèàëíèÿ âåñòíèê íà Åâðîïåé-

ñêèÿ ñúþç è äð. [6].

Îáùåñòâåíèòå ëå÷åáíè çàâåäåíèÿ ñå õàðàêòåðè-

çèðàò ñ âèñîêà ñòåïåí íà ñëîæíîñò, êîåòî íàëàãà

ñâîåâðåìåííà äîñòàâêà íà ãîëÿì áðîé ëåêàðñòâà,

êîíñóìàòèâè, àïàðàòóðà è äðóãî ìåäèöèíñêî è

íåìåäèöèíñêî èìóùåñòâî, êàêòî è îñèãóðÿâàíå íà

óñëóãè, ñâúðçàíè ñ îáñëóæâàíåòî íà ïàöèåíòèòå è

ïåðñîíàëà. Òúé êàòî ñòàâà äóìà çà ïóáëè÷íè

ñðåäñòâà, å íåîáõîäèìî ñïàçâàíå íà íàáîð îò

ïðèíöèïè è ïðàâèëà êàòî ñúîòíîøåíèå „êà÷åñòâî-

öåíà“, íåäèñêðèìèíàöèÿ, ëèïñà íà êîðóïöèÿ è

ïðîçðà÷íîñò è äð. Â ñúîòâåòñòâèå ñ òåçè ïðèíöèïè

è ïðàâèëà äîñòàâ÷èöèòå íà ñòîêè è óñëóãè ñå

èçáèðàò ïî êîíêóðåíòåí íà÷èí, ò. å. âúç îñíîâà íà

çàñëóãè è ïðèíîñ.
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Ïðåäâèä òåîðèÿòà çà êîíêóðåíòíèòå ïàçàðè, êúäåòî

ñúùåñòâóâàò ìíîæåñòâî êóïóâà÷è è äîñòàâ÷èöè,

âñåêè ñ èíôîðìàöèÿòà, îò êîÿòî ñå íóæäàå çà äà

íàïðàâè ñâîÿ ðàöèîíàëåí èçáîð ïðè ìèíèìàëíè

òðàíçàêöèîííè ðàçõîäè, áè ñëåäâàëî êóïóâà÷èòå äà

ïîëó÷àò ñòîêèòå è óñëóãèòå, îò êîèòî ñå íóæäàÿò, â

äîñòàòú÷íè êîëè÷åñòâà, íà âúçìîæíî íàé-íèñêà

öåíà, ñúèçìåðèìà ñ äîñòèãàíåòî íà òåõíèòå ïðàãîâå

çà êà÷åñòâî. Ñúîáðàçíî òåçè êîíñòàòàöèè ñå

ïðåäïîëàãà, ÷å ùå èìà ïîëçè è çà ïóáëè÷íèÿ ñåêòîð

îò çàñèëâàíåòî íà êîíêóðåíöèÿòà ïðè ïðåäîñòàâÿíå

íà ïðîäóêòè è óñëóãè.

Ïðàâèëíî ïðîåêòèðàíàòà è ïðîâåäåíà ïðîöåäóðà

èìà ïîòåíöèàëíè óñëîâèÿ äà ïîñòèãíå îïòèìàëíî

ðàçïðåäåëåíèå íà ðåñóðñèòå. Ó÷àñòíèêúò ñ

èêîíîìè÷åñêè íàé-èçãîäíàòà îôåðòà òðÿáâà äà

ñïå÷åëè ïîðú÷êàòà è âúçëîæèòåëÿò äà ïðèäîáèå

ïðîäóêòà èëè óñëóãàòà íà íàé-íèñêàòà öåíà çà

æåëàíîòî êà÷åñòâî, âêëþ÷èòåëíî íàáîð îò õàðàêòå-

ðèñòèêè íà ïðîäóêòà/óñëóãàòà, èëè ïðè íàé-âèñîêî

ñúîòíîøåíèå „êà÷åñòâî- öåíà“, àêî êà÷åñòâîòî ñå

ðàçëè÷àâà ïðè ðàçëè÷íèòå îôåðòè. Ïðè õîìîãåíåí

ïðîäóêò öåëòà å íàé-íèñêà öåíà. Òîâà èçèñêâà

ïðîöåñèòå íà îáùåñòâåíè ïîðú÷êè äà ñà ïðîçðà÷íè,

îò÷àñòè çà ãàðàíòèðàíå íà ïðèíöèïèòå íà äèñêðè-

ìèíàöèÿ è ðàâíî òðåòèðàíå, íàìàëÿâàíå íà

âúçìîæíîñòòà çà êîðóïöèÿ, íî è èçáÿãâàíå íà

ñèòóàöèè, ïðè êîèòî ñêðèòè òðàíçàêöèè âîäÿò äî

çàêóïóâàíå íà ïî-ëîøè ïðîäóêòè èëè óñëóãè,

îêàçâàùè ñå â ïîñëåäñòâèå íà ïî-âèñîêè öåíè, òúé

êàòî òåçè, êîèòî áèõà ìîãëè äà ãè ïðåäëîæàò ïî-

åâòèíî, ñà èçêëþ÷åíè.

ÂÈÄÎÂÅ ÊÐÈÒÅÐÈÈ ÇÀ ÂÚÇËÀÃÀÍÅ ÍÀ ÎÁÙÅÑÒ-

ÂÅÍÈ ÏÎÐÚ×ÊÈ

Ñúãëàñíî Äèðåêòèâèòå, îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè ñå

âúçëàãàò âúç îñíîâà íà ïðèíöèïà íà „èêîíîìè-

÷åñêè íàé-èçãîäíàòà îôåðòà“ – Most Economi-

cally Advantageous Tender (MEAT), êîåòî ñå

îïðåäåëÿ ñúîáðàçíî åäèí îò ñëåäíèòå êðèòåðèè çà

âúçëàãàíå (ÇÎÏ, ÷ë. 70):

1) íàé-íèñêà öåíà;

2) íèâî íà ðàçõîäèòå, êàòî ñå îò÷èòà ðàçõîäíàòà

åôåêòèâíîñò, âêëþ÷èòåëíî ðàçõîäèòå çà öåëèÿ

æèçíåí öèêúë;

3)  îïòèìàëíî ñúîòíîøåíèå „êà÷åñòâî-öåíà“, êîåòî

ñå îöåíÿâà âúç îñíîâà íà öåíàòà èëè íèâîòî íà

ðàçõîäèòå, êàêòî è íà ïîêàçàòåëè, âêëþ÷âàùè

êà÷åñòâåíè, åêîëîãè÷íè è/èëè ñîöèàëíè àñïåêòè,

ñâúðçàíè ñ ïðåäìåòà íà ÎÏ.

„Êà÷åñòâî“ å òåðìèíúò, èçïîëçâàí, çà äà îáõâàíå â

ìíîãî øèðîê ñìèñúë íÿêîëêîòî ïîíÿòèÿ çà êà÷åñò-

âî, êîèòî ìîãàò äà áúäàò ïðèëîæèìè ïðè ïîäõîäà

„èêîíîìè÷åñêè íàé-èçãîäíàòà îôåðòà“.

Êà÷åñòâîòî ìîæå, íàðåä ñ äðóãîòî, äà âêëþ÷âà

êðèòåðèè, ñâúðçàíè ñ:

– òåõíè÷åñêè êà÷åñòâà, åñòåòè÷åñêè è ôóíêöèî-

íàëíè õàðàêòåðèñòèêè, äîñòúïíîñò, äèçàéí çà

âñè÷êè ïîòðåáèòåëè, ñîöèàëíè, åêîëîãè÷íè è

èíîâàòèâíè õàðàêòåðèñòèêè è òúðãîâèÿ è

íåéíèòå óñëîâèÿ;

– îðãàíèçàöèÿ, êâàëèôèêàöèÿ è îïèò íà ïåðñîíà-

ëà, íàçíà÷åí çà èçïúëíåíèå íà ïîðú÷êàòà, ïðè

êîåòî êà÷åñòâîòî íà íàçíà÷åíèÿ ïåðñîíàë ìîæå

äà îêàæå çíà÷èòåëíî âëèÿíèå âúðõó íèâîòî íà

èçïúëíåíèå íà ïîðú÷êàòà;

– ñëåäïðîäàæáåíî îáñëóæâàíå è òåõíè÷åñêà

ïîìîù, óñëîâèÿ çà äîñòàâêà êàòî äàòà íà

äîñòàâêà, ïðîöåñ íà äîñòàâêà è ïåðèîä íà

äîñòàâêà èëè ïåðèîä íà çàâúðøâàíå [6].

Åòàïè íà âúçëàãàíå íà îáùåñòâåíè ïîðú÷êè – Â

ñåêòîðà íà çäðàâåîïàçâàíåòî ñúùåñòâóâàò ñïåöè-

ôè÷íè õàðàêòåðèñòèêè, êîèòî òðÿáâà äà ñå âçåìàò

ïðåäâèä íà âñåêè åäèí îò åòàïèòå çà âúçëàãàíå íà

îáùåñòâåíè ïîðú÷êè:

Ïúðâè åòàï – ïîñî÷âàíå íà ÿñíî è àäåêâàòíî

îïðåäåëåíèå íà òîâà, êîåòî òðÿáâà äà ñå ïðèäîáèå,

èëè ò. íàð. „Ïðåäìåò“ íà îáùåñòâåíàòà ïîðú÷êà.

Ñëåä âíèìàòåëåí àíàëèç íà ïàçàðà è èçáîð íà

ïîäõîäÿùà ïðîöåäóðà, îáùåñòâåíèÿò âúçëîæèòåë

òðÿáâà ÿñíî äà îïðåäåëè íåîáõîäèìîñòòà îò

óäîâëåòâîðÿâàíå íà ñâîèòå íóæäè ÷ðåç ïðèäî-

áèâàíåòî íà îïðåäåëåíà äîñòàâêà, óñëóãà èëè

ñòðîèòåëñòâî.

Âòîðè åòàï – ïóáëèêóâàíå â Îôèöèàëåíèÿ

âåñòíèê íà ÅÑ íà îáÿâëåíèåòî çà ïîðú÷êà, êîåòî

òðÿáâà äà ñúäúðæà, íàðåä ñ äðóãîòî, ñëåäíàòà

èíôîðìàöèÿ (Ïðèëîæåíèå V, ÷àñò Â îò Äèðåêòèâà

2014/24): èìå è êîíòàêò íà âúçëîæèòåëÿ; âèäà íà

âúçëîæèòåëÿ è óïðàæíÿâàíèòå äåéíîñòè; CVP

êîäîâå; ðàçäåëÿíå íà äîãîâîðà íà îáîñîáåíè

ïîçèöèè, àêî å ïðèëîæèìî; ìÿñòî íà èçïúëíåíèå,

îïèñàíèå íà åñòåñòâîòî è ïðîãíîçíà ñòîéíîñò íà

ïîðú÷êàòà; âðåìåâà ðàìêà çà äîñòàâêà è ïðîäúë-

æèòåëíîñò íà äîãîâîðà; óñëîâèÿ çà ó÷àñòèå; âèä íà

ïðîöåäóðàòà; ïðè÷èíè çà óñêîðåíà ïðîöåäóðà,

êîãàòî å óìåñòíî; äàëè å ðàìêîâî ñïîðàçóìåíèå,

äèíàìè÷íà ñèñòåìà çà ïîêóïêè èëè åëåêòðîíåí òúðã

è ò.í.) è ò.í. Òîçè åòàï å âàæåí îò ãëåäíà òî÷êà íà

ïðèâëè÷àíåòî íà ïîòåíöèàëíè ó÷àñòíèöè, íî ñúùî

òàêà ñëóæè çà îïðåäåëÿíå íà áàðèåðèòå, êîèòî áèõà

ìîãëè äà âúçíèêíàò ïðåä íÿêîè îò òÿõ.

Òðåòè åòàï – îöåíêà è âúçëàãàíå. Òîâà å ôàçàòà,

â êîÿòî ó÷àñòíèöèòå ïîäàâàò ñâîèòå îôåðòè

ñúãëàñíî ïðàâèëàòà, îïðåäåëåíè âúâ âòîðèÿ åòàï.

Ïðèëàãàò ñå êðèòåðèè çà èçêëþ÷âàíå è îôåðòèòå

ñå âàëèäèðàò. Ïðîçðà÷íîñòòà, êàêòî â ïðåäèøíèòå

åòàïè, òàêà è òóê, îòíîâî å êëþ÷îâ åëåìåíò è

îáèêíîâåíî ñå èçðàçÿâà â ïóáëè÷íî îòâàðÿíå èëè

ðàçêðèâàíå íà ïðåäëîæåíèÿ, íåçàâèñèìî ÷å

ïîâåðèòåëíîñòòà íà ó÷àñòíèöèòå ìîæå äà áúäå

çàïàçåíà, èíôîðìàöèÿòà çà òúðãîâåòå òðÿáâà äà

áúäå ïóáëè÷íà, òàêà ÷å âñÿêà çàèíòåðåñîâàíà

ñòðàíà äà ìîæå äà ïðîâåðè äàëè âñè÷êè ïðàâèëà

ñà ñïàçåíè.

×åòâúðòè åòàï – èçáîð íà êëàñèðàíèÿ íà ïúðâî

ìÿñòî ó÷àñòíèê â ïðîöåäóðàòà. Ñúãëàñíî ïîñî÷å-

íèòå êðèòåðèè çà âúçëàãàíå, ñïåöèàëíî ñúçäàäåíà
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êîìèñèÿ èçâúðøâà îöåíêà íà îôåðòèòå, êîåòî âîäè

äî èçáîðà íà ïå÷åëèâø ó÷àñòíèê. Ñëåä êàòî

ðåøåíèåòî çà âúçëàãàíå áúäå ñúîáùåíî íà

ó÷àñòíèöèòå, âúçëîæèòåëÿò ñëåäâà äà ñïàçè ñðîê

îò äåñåò äíè, ïîçâîëÿâàéêè íà âñè÷êè çàèíòåðåñî-

âàíè ëèöà äà îñïîðÿò ñâîåâðåìåííî ðåøåíèåòî.

Åäâà ñëåä èçòè÷àíå íà òîçè ñðîê, äîãîâîðúò ìîæå

äà áúäå ïîäïèñàí íà òîçè åòàï.

Ïåòè åòàï – òîçè ïîñëåäåí åòàï âêëþ÷âà

ïðàâèëíîòî èçïúëíåíèå íà äîãîâîðà, èçâúðøâà-

íåòî íà ïëàùàíèÿòà, íàáëþäåíèå è êîíòðîë îò

ñòðàíà íà âúçëîæèòåëÿ.

Â ðàìêèòå íà çàêîíîäàòåëíèòå ðàçïîðåäáè ñà

î÷åðòàíè ðàçëè÷íè âèäîâå ïðîöåäóðè çà îáùåñò-

âåíè ïîðú÷êè, ÷èåòî ïðåäíàçíà÷åíèå å äà ãàðàíòè-

ðàò, ÷å ïðèäîáèâàíåòî íà äîñòàâêè, óñëóãè èëè

ñòðîèòåëñòâî å ñ ïîäõîäÿùî êà÷åñòâî è ñå çàêóïóâà

íà ñïðàâåäëèâà öåíà. Èçáîðúò íà ïðîöåäóðà

çàâèñè îò ðåäèöà îáñòîÿòåëñòâà, íî ñúùåñòâóâàò

íÿêîè êëþ÷îâè õàðàêòåðèñòèêè, êîèòî ùå ðàçãëå-

äàìå íàêðàòêî:

Îòêðèòèòå ïðîöåäóðè ïîçâîëÿâàò ïî ïîäðàçáè-

ðàíå äîñòúï íà âñè÷êè ó÷àñòíèöè, æåëàåùè äà

ïðåäñòàâÿò îôåðòà, ïðè óñëîâèå, ÷å îòãîâàðÿò íà

ïðåäâàðèòåëíî îïðåäåëåíèòå êðèòåðèè. Òåçè

ïðîöåäóðè ñà ïîäõîäÿùè çà ñòàíäàðòèçèðàíèòå

ïðîäóêòè, íî ìîæå äà ñå èçïîëçâàò è çà íåñòàí-

äàðòíè ïðîäóêòè èëè óñëóãè, ïðè íàëè÷èå íà

ïðåäâàðèòåëíà ïàçàðíà êîíñóëòàöèÿ èëè êîãàòî

âúçëîæèòåëÿò èçáåðå „ôóíêöèîíàëíî îïèñàíèå,

êàòî íàïðèìåð „æåëàåì äà ïîñòèãíåì ïî-íèñêè

òåìïåðàòóðè â ñòàèòå íà ïàöèåíòèòå“ [6]. Ñúùåñò-

âóâàò è ïðåäèçâèêàòåëñòâà, êîãàòî êà÷åñòâîòî èëè

äðóãè íåöåíîâè èçìåðåíèÿ íà ïðîäóêòèòå ñà âàæíè.

Îñíîâíèÿò ðèñê, îñîáåíî àêî å ïîñî÷åí ñàìî åäèí

êðèòåðèé çà âúçëàãàíå, å ó÷àñòíèöèòå äà ïðåäëîæàò

íèñêà öåíà, êîÿòî îòðàçÿâà âúçìîæíî íàé-íèñêîòî

êà÷åñòâî íà ïðîäóêòà. Àêî âúçëîæèòåëÿò èìà ÿñíà

ïðåäñòàâà çà íåîáõîäèìèòå èçìåðåíèÿ íà êà÷åñò-

âîòî, ðèñêúò îò ëîøî êà÷åñòâî ìîæå äà áúäå

ïðåîäîëÿí ÷ðåç äîáàâÿíå íà ïîäðîáíè ñïåöèôè-

êàöèè çà âñåêè íåöåíîâè àñïåêò íà ïðîäóêòà â

òðúæíèÿ ïðîöåñ èëè ÷ðåç äîáàâÿíå íà êðèòåðèè çà

âúçëàãàíå, ðàçëè÷íè îò öåíàòà, êîåòî îò äðóãà

ñòðàíà ùå óâåëè÷è òðàíçàêöèîííèòå ðàçõîäè.

Ïðîìÿíàòà â êðèòåðèÿ çà âçåìàíå íà ðåøåíèå

âêëþ÷âàù ñàìî „öåíà“ çà äà ñå âêëþ÷àò äðóãè

àñïåêòè, ñå ñòðåìè äà ãàðàíòèðà, ÷å ùå ñå ïîëó÷è

ñúîòíîøåíèå „êà÷åñòâî-öåíà“, êàêòî è ïðåîäîëÿ-

âàíå íà ðèñêà ïî îòíîøåíèå íà êà÷åñòâîòî, ÷ðåç

íåãîâîòî îöåíÿâàíå.

Îãðàíè÷åíèòå ïðîöåäóðè îáèêíîâåíî ñå ñúñòîÿò

îò äâà åòàïà. Ïúðâèÿò åòàï å ñâúðçàí ñ âúçìîæ-

íîñòèòå íà ó÷àñòíèêà äà äîêàæå, ÷å å êâàëèôèöè-

ðàí äà äîñòàâÿ ñòîêèòå èëè óñëóãèòå. Íà âòîðèÿ

åòàï ñå ïîäàâàò îôåðòè ñàìî îò òåçè ó÷àñòíèöè,

êîèòî ñà ïîêàíåíè îò âúçëîæèòåëÿ ñëåä îöåíêà íà

ïúðâîíà÷àëíî ïðåäîñòàâåíàòà èíôîðìàöèÿ.

Ñúùåñòâóâàò ðàçëè÷íè âèäîâå îãðàíè÷åíè ïðîöå-

äóðè, êàêòî ñëåäâà:

„Ñúñòåçàòåëíà ïðîöåäóðà ñ äîãîâàðÿíå“

Âúçëîæèòåëÿò ìîæå äà îáîñíîâå ñâîÿòà íåîáõî-

äèìîñò äà „çàêóïè“ îïðåäåëåíè ïðîäóêòè èëè

óñëóãè, êàêòî è êðèòåðèèòå, ïî êîèòî ùå ñå îöåíÿâàò

îôåðòèòå. Âúïðåêè òîâà, ïîðàäè ñëîæíîñòòà íà

ïðîäóêòèòå èëè óñëóãèòå, âúçëàãàùèÿò îðãàí òðÿáâà

äà ïîäîáðè èëè ïðåöèçèðà òåõíè÷åñêèòå ñïåöèôè-

êàöèè ñëåä ïðåãîâîðè ñ ó÷àñòíèöèòå. Ïðîâåæäàò

ñå äèñêóñèè ñ ó÷àñòíèöèòå, ñëåä êîåòî îôåðåíòèòå

ñå ïðèêàíâàò äà ïðåäñòàâÿò ïðåöèçèðàíà îôåðòà,

êàòî ïî òîçè íà÷èí ñå ãàðàíòèðà ðàâíî òðåòèðàíå

íà âñè÷êè ó÷àñòíèöè. Êàêòî ïðè âñÿêà îò ôîðìèòå

íà îáùåñòâåíè ïîðú÷êè, íå å ðàçðåøåíî äà ñå

ïðåäîñòàâÿ èçáèðàòåëíî èíôîðìàöèÿ íà ó÷àñò-

íèöè, êîÿòî áè ìîãëà äà èì äàäå ïðåäèìñòâî â

òðúæíèÿ ïðîöåñ. Òàçè ïðîöåäóðà ìîæå äà ñå

èçïîëçâà „áåç ïðåäâàðèòåëíî ïóáëèêóâàíå“, ïðè

íàëè÷èå íà èçêëþ÷èòåëíà ñïåøíîñò, ïðåäèçâèêàíà

îò ñúáèòèÿ, êîèòî íå ñå äúëæàò íà âúçëîæèòåëÿ è

ñà íåïðåäâèäèìè çà íåãî, êàêòî íàïðèìåð èñïàí-

ñêîòî ïðàâèòåëñòâî îáÿâè „Estado de alarma“ â

îòãîâîð íà ïàíäåìèÿòà îò COVID-19 [6].

„Ñúñòåçàòåëåí äèàëîã“

Íåîáõîäèìîñòòà îò íîâî ðåøåíèå å âîäåùîòî

îñíîâàíèå çà âëèçàíå â äèàëîã ñ ó÷àñòíèöèòå.

Âúçëîæèòåëÿò ïðîâåæäà äèàëîã ñ ó÷àñòíèöèòå çà

èäåíòèôèöèðàíå è äåôèíèðàíå íà ñðåäñòâàòà

(ðåøåíèÿòà), êîèòî ñà íàé-ïîäõîäÿùè çà çàäîâî-

ëÿâàíå íà ñâîèòå íóæäè. Ñëåä ïðèêëþ÷âàíå íà

äèàëîãà, ó÷àñòíèöèòå ïðåäñòàâÿò ñâîèòå îêîí÷à-

òåëíè îôåðòè ñúîáðàçíî ðåøåíèåòî, èäåíòèôèöè-

ðàíî ïî âðåìå íà äèàëîãà. Ñëåä òîâà îôåðòèòå ñå

îöåíÿâàò âúç îñíîâà íà íàé-äîáðîòî ñúîòíîøåíèå

„êà÷åñòâî-öåíà“ è ïîðú÷êàòà ñå âúçëàãà íà òîçè,

êîéòî íàé-äîáðå îòãîâàðÿ íà êðèòåðèèòå çà

âúçëàãàíå, ïðè óñëîâèå ÷å îòãîâàðÿ è íà âñè÷êè

îñòàíàëè êðèòåðèè çà ïîäáîð.

„Èíîâàöèîííî ïàðòíüîðñòâî“

Òðåòàòà îãðàíè÷åíà ïðîöåäóðà å ñâúðçàíà ñ îùå

ïî-ïðåäèçâèêàòåëíè ñèòóàöèè, è ïî-êîíêðåòíî ñ

ðàçðàáîòâàíåòî íà èíîâàòèâíè ïðîäóêòè èëè óñëóãè

(íàïðèìåð íîâ ôàðìàöåâòè÷åí ïðîäóêò, âàêñèíà

èëè ìåäèöèíñêî èçäåëèå), êîèòî íå ñå ïðåäëàãàò

íà ïàçàðà. Òàçè ôîðìà íà äîãîâàðÿíå å ìíîãî ïî-

ñëîæíà è å ñòðóêòóðèðàíà â íÿêîëêî ïîñëåäîâà-

òåëíè ôàçè: îò íàó÷íîèçñëåäîâàòåëñêà è ðàçâîéíà

äåéíîñò äî ïðîèçâîäñòâîòî è ïîñëåäâàùîòî

çàêóïóâàíå íà ïðîèçòè÷àùèòå äîñòàâêè è óñëóãè,

ïðè óñëîâèå ÷å îòãîâàðÿò íà ñòàíäàðòèòå çà

èçïúëíåíèå è ìàêñèìàëíèòå ðàçõîäè, äîãîâîðåíè

ìåæäó âúçëàãàùèòå îðãàíè è ó÷àñòíèöèòå.

Ñïåöèôè÷íè èíñòðóìåíòè – Â äèðåêòèâàòà èìà

íÿêîëêî ñïîìåíàòè èíñòðóìåíòè çà óëåñíÿâàíå íà

îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè:

– „Ðàìêîâè ñïîðàçóìåíèÿ“ – ïîçâîëÿâàò ñêëþ÷âàíå

ìåæäó åäèí èëè ïîâå÷å âúçëàãàùè îðãàíè è åäèí

èëè ïîâå÷å èçïúëíèòåëè çà óñòàíîâÿâàíå íà óñëî-

âèÿòà íà ïîðú÷êèòå, ïî-ñïåöèàëíî ïî îòíîøåíèå

íà öåíàòà è êîëè÷åñòâàòà (ÇÎÏ, ÷ë. 81).
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– „Äèíàìè÷íè ñèñòåìè çà ïîêóïêè“ – åëåêòðîííè

ïðîöåñè, êîèòî ìîãàò äà ñå èçïîëçâàò îò

âúçëîæèòåëèòå ïðè ÷åñòî îñúùåñòâÿâàíè

ïîðú÷êè (ÇÎÏ, ÷ë. 83).

– „Öåíòðàëèçèðàíî âúçëàãàíå“ – ïîçâîëÿâà íà

âúçëàãàùèòå îðãàíè äà ïðèäîáèâàò óñëóãè îò

öåíòðàëåí îðãàí çà ïîêóïêè (ÇÎÏ, ÷ë. 95).

„Ñúâìåñòíè îáùåñòâåíè ïîðú÷êè“ – èçïîëçâàò

ñå êàòî ñðåäñòâî, ÷ðåç êîåòî âúçëàãàùèòå îðãàíè îò

ðàçëè÷íè äúðæàâè ÷ëåíêè ìîãàò äà ñè ñúòðóäíè÷àò

çà ïîäãîòîâêà íà íîâà èëè çà îðãàíèçèðàíå íà

ñúâìåñòíà îôåðòà. Öåëòà å äà ñå ïîñòèãíàò ðåäèöà

ïîëçè, êàòî íàïðèìåð: óâåëè÷àâàíå íà ïîêóïàòåë-

íàòà ñïîñîáíîñò, âúçìîæíîñòè çà ïîëó÷àâàíå íà ïî-

äîáðè óñëîâèÿ â äîãîâîðèòå è äð.

„Äîñòàâÿíå ïðè ñïåøíè ñëó÷àè“ – êàñàÿò

èçâúíðåäíè ñèòóàöèè, ïðè êîèòî âúçìîæíîñòòà çà

ïîëó÷àâàíå íà ïðîäóêòè èëè óñëóãè íà äîñòúïíè

öåíè, ñëåäâà íåïðåìåííî äà áúäå ãàðàíòèðàðàíî

îò ñïðàâåäëèâî ñíàáäÿâàíå çà âñè÷êè äúðæàâè

÷ëåíêè. Â ñëó÷àé íà èçêëþ÷èòåëíà ñïåøíîñò,

ïðåäèçâèêàíà îò íåïðåäâèäèìè ñúáèòèÿ, íàïðèìåð

íóæäà îò „âàêñèíè èëè îáîðóäâàíå çà ñïåøíè

ñëó÷àè“, Äèðåêòèâàòà ïîçâîëÿâà çíà÷èòåëíî

íàìàëÿâàíå íà ñðîêîâåòå â îãðàíè÷åíèòå ïðîöåäó-

ðè èëè ïðîâåæäàíå íà ïðîöåäóðà çà äîãîâàðÿíå áåç

ïðåäâàðèòåëíî ïóáëèêóâàíå çà äà ñå íàïðàâè

äèðåêòíî âúçëàãàíå íà ïðåäâàðèòåëíî èçáðàí

äîñòàâ÷èê, ïðè óñëîâèå ÷å òîé å åäèíñòâåíèÿò,

êîèòî ìîæå äà äîñòàâè òîâà, êîåòî å íåîáõîäèìî.

Â òàçè âðúçêà ÎÈÑÐ ïðåäëîæè ñåðèÿ îò êðàòêîñðî÷-

íè ìåðêè çà ìèíèìèçèðàíå íà ðèñêà îò íåóñïåøíè

ïîðú÷êè ïðè èçâúíðåäíè ñèòóàöèè [6]. Òå ñà

ïðåäíàçíà÷åíè äà îñèãóðÿò ïðîçðà÷íîñò, êàòî

ñúùåâðåìåííî ðàçïîçíàâàò ñïåøíîñòòà çà ïîëó÷à-

âàíå íà íåîáõîäèìèòå ñòîêè è óñëóãè. Ñïîðåä

ñòàíîâèùåòî íà åêñïåðòíàòà ãðóïà [6], ñòåïåíòà, äî

êîÿòî ïðàâèòåëñòâàòà ñà èçïîëçâàëè òåçè ìåðêè,

âàðèðà çíà÷èòåëíî, â ñúîòâåòñòâèå ñ êîåòî ñà

îïèñàíè ðåäèöà íåáëàãîïîëó÷íè îáùåñòâåíè

ïîðú÷êè, íàïðèìåð:

– „Ôðåíñêà ôàðìàöåâòè÷íà êîìïàíèÿ áåøå

èçìàìåíà ñ 6,4 ìèëèîíà åâðî ïðè ïîêóïêà íà

ìàñêè çà ëèöå è äåçèíôåêòàíòè îò ôèçè÷åñêî

ëèöå ñúñ ñåäàëèùå â Ñèíãàïóð, êàòî àðòèêóëèòå

íèêîãà íå áÿõà äîñòàâåíè“.

– „Ïîðú÷êà íà ãåðìàíñêîòî ïðàâèòåëñòâî çà

íÿêîëêî ìèëèîíà ìàñêè çà ëèöå îò Êåíèÿ íèêîãà

íå å áèëà äîñòàâåíà“.

– „Ìèíèñòåðñòâîòî íà çäðàâåîïàçâàíåòî è ñîöè-

àëíèòå ãðèæè íà Îáåäèíåíîòî êðàëñòâî ñêëþ÷è

äîãîâîð ñ êîìïàíèÿ çà ôèíàíñîâè óñëóãè çà
ïðèäîáèâàíå íà ëè÷íè ïðåäïàçíè ñðåäñòâà íà

ñòîéíîñò £252 ìèëèîíà, â ñäåëêà, ñ ïîñðåä-
íè÷åñòâîòî íà ëèöå, êîåòî ñúâåòâà êàêòî êîìïà-

íèÿòà, òàêà è ïðàâèòåëñòâîòî. Âúïðåêè òîâà,

ãîëåìè êîëè÷åñòâà îò òîâà, êîåòî å äîñòàâåíî,
íå îòãîâàðÿ íà îñíîâíèòå èçèñêâàíèÿ çà áåçî-

ïàñíîñò, êîåòî ãî ïðàâè íåèçïîëçâàåìî. Èç÷èñ-
ëåíî å, ÷å £156 ìèëèîíà ñà áèëè ïðîïèëåíè“.

– „Íà ïðàâèòåëñòâîòî íà Îáåäèíåíîòî êðàëñòâî

áÿõà ïðåäëîæåíè 2 ìèëèîíà òåñòà çà àíòèòåëà

çà êîðîíàâèðóñ îò êèòàéñêè êîìïàíèè íà öåíà

îò 18 ìèëèîíà åâðî. Ïàðèòå òðÿáâàøå äà áúäàò

ïëàòåíè ïðåäâàðèòåëíî è çà öåëòà ïðàâèòåë-

ñòâîòî îðãàíèçèðà ñúáèðàíåòî èì.

Ìèíèñòúð-ïðåäñåäàòåëÿò ãè îïèñà êàòî „ïðîñòè

êàòî òåñò çà áðåìåííîñò“ è îáåùà, ÷å ùå „ïðîìåíÿò

èãðàòà“. Ïðè ïðèñòèãàíåòî èì îáà÷å ñå óñòàíîâè,

÷å òåñòîâåòå íå ðàáîòÿò“.

– „Ðàçñëåäâàíå â Äàíèÿ ðàçêðè, ÷å çàùèòíî

îáîðóäâàíå íà ïðèáëèçèòåëíà ñòîéíîñò îò 200

ìèëèîíà DKR íå å áåçîïàñíî. Áåøå ðàçêðèòî

ìàùàáíî ôàëøèôèöèðàíå íà ñåðòèôèêàòè,

êàêòî è çëîóïîòðåáè îò íÿêîè îòîðèçèðàíè

èíñòèòóöèè çà èçïèòâàíå â ðàìêèòå íà ÅÑ“.

ÎÁÙÅÑÒÂÅÍÈÒÅ ÏÎÐÚ×ÊÈ ÊÀÒÎ ÈÍÑÒÐÓÌÅÍÒ

ÇÀ ÈÊÎÍÎÌÈ×ÅÑÊÈ ÐÀÑÒÅÆ

Íàñúð÷àâàíåòî íà ìàëêèòå è ñðåäíè ïðåäïðèÿòèÿ

êàòî äâèãàòåëè íà ðåãèîíàëíèÿ ðàñòåæ å ñðåä

îñíîâíèòå öåëè íà Äèðåêòèâà 2014/24/ÅÑ è

ïðîèçòè÷à îò çíà÷èòåëíàòà èì ðîëÿ â ñúçäàâàíåòî

íà ðàáîòíè ìåñòà. Çäðàâíèÿò ñåêòîð èìà îñîáåí

èíòåðåñ äà íàñúð÷àâà òàçè öåë. Ìîæå äà ñå î÷àêâà

ïî-ñèëíà ìåñòíà èêîíîìèêà, ðåñï. ïî-ãîëÿìà

çàåòîñò è ïî-âèñîêè äîõîäè è ïðè óñëîâèå, ÷å òå ñà

ñïðàâåäëèâî ðàçïðåäåëåíè, ùå ñå íàìàëè òåæåñòòà

íà áîëåñòèòå, ñ êîèòî çäðàâíàòà ñèñòåìà å

íàòîâàðåíà.

Íåçàâèñèìî, ÷å òîâà íå å íåéíà îñíîâíà öåë,

çäðàâíàòà ñèñòåìà äîïðèíàñÿ çíà÷èòåëíî çà

èêîíîìè÷åñêîòî ðàçâèòèå, êàòî çàùèòàâà è íàñúð-

÷àâà çäðàâåòî íà íàñåëåíèåòî è íåãîâîòî ó÷àñòèå â

ðàáîòíàòà ñèëà, ïðîèçâîäèòåëíîñòòà, êàêòî è

æåëàíèåòî íà õîðàòà äà èíâåñòèðàò â ñîáñòâåíîòî

ñè îáðàçîâàíèå è ñïîñîáíîñòè, à ñúùî òàêà è

òÿõíàòà ñêëîííîñò äà èíâåñòèðàò â ìåñòíè ïðåä-

ïðèÿòèÿ. Åäèí îò íà÷èíèòå, ÷ðåç êîèòî çäðàâíèÿò

ñåêòîð äîïðèíàñÿ çà èêîíîìè÷åñêîòî ðàçâèòèå è

ðàñòåæ, å ÷ðåç îáùåñòâåíèòå ïîðú÷êè [6].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ñëîæíîñòòà ïðè âúçëàãàíåòî íà îáùåñòâåíè

ïîðú÷êè â ñåêòîðà íà çäðàâåîïàçâàíåòî èçèñêâà

âçàèìîäåéñòâèå íà âñè÷êè íèâà îò âúëàãàòåëíèÿ

ïðîöåñ. Ïðàâèëíîòî ïðîâåæäàíå íà îáùåñòâåíè

ïîðú÷êè å îò èçêëþ÷èòåëíà âàæíîñò çà çäðàâíèÿ

ñåêòîð, òúé êàòî êàñàå íàé-öåííîòî – çäðàâåòî è

æèâîòà íà õîðàòà. Äîðè íàé-äðåáíèòå äåòàéëè è

âàðèàöèè â ïðàâèëàòà èìàò çíà÷åíèå è ìîãàò äà

äîâåäàò äî ñúùåñòâåíî ðàçëè÷íè, âêëþ÷èòåëíî

ïîòåíöèàëíî îïàñíè çà çäðàâåòî ðåçóëòàòè. Òåçè

ñúîáðàæåíèÿ íàëàãàò ñïåöèàëèçèðàíè óìåíèÿ è

êîìïåòåíöèè, êàêòî îò ñòðàíà íà âúçëîæèòåëèòå,

òàêà è îò îñòàíàëèòå ó÷àñòâàùè ñóáåêòè. Òîâà

âêëþ÷âà ïîäðîáíè ïîçíàíèÿ çà ôóíêöèîíèðàíåòî

íà çäðàâíèòå çàâåäåíèÿ, âêëþ÷èòåëíî ñëîæíèòå

âçàèìîâðúçêè ìåæäó ðàçëè÷íèòå ãðóïè çäðàâíè
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ðàáîòíèöè, ïðîìåíÿùèòå ñå òåõíîëîãèè, íàïðåäúêà

â ìîäåëèòå çà ãðèæè è ìíîãî äðóãè ôàêòîðè, êîèòî

ïðåäïîëàãàò äîïúëíèòåëíè èçñëåäâàíèÿ è àíàëèç

íà òàçè ñëîæíà ìàòåðèÿ.
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ÐÅÇÞÌÅ

Âèñîêîòî íèâî íà ïîëèòè÷åñêà íåñòàáèëíîñò â

ñâåòîâåí ìàùàá, êàêòî è ãîëåìèÿò òåêóù áðîé íà

ïðîâåæäàíè âîåííè îïåðàöèè, èçèñêâàò ïîääúðæà-

íå íà áîéíà ãîòîâíîñò îò âñåêè åäèí âîåííîñëóæåù.

Åäíà îò îñíîâíèòå çàäà÷è íà Âúîðúæåíèòå ñèëè

(ÂÑ) íà âñÿêà åäíà ñòðàíà, å äà çàïàçè è ïîääúðæà

çäðàâîñëîâíîòî ñúñòîÿíèå íà ëè÷íèÿ ñè ñúñòàâ

äîáðî, âêëþ÷èòåëíî è ñïåöèôè÷íèòå çäðàâîñëîâíè

ïðîáëåìè íà æåíèòå âîåííîñëóæåùè. Òå ñòðàäàò

îò ñúùèòå ãèíåêîëîãè÷íè çàáîëÿâàíèÿ êàòî äàìèòå

îò öèâèëíèÿ ñåêòîð. Ìíîãî îò ãèíåêîëîãè÷íèòå

ñúñòîÿíèÿ è ñèìïòîìè, â ñëó÷àé ÷å íå ñà äèàãíîñòè-

öèðàíè íàâðåìå è ëåêóâàíè àäåêâàòíî, ìîãàò äà

äîâåäàò äî æèâîòîçàñòðàøàâàùè ñúñòîÿíèÿ:

åêòîïè÷íà áðåìåííîñò, òàçîâî âúçïàëèòåëíà

áîëåñò (ÒÂÁ), ðóïòóðà èëè òîðçèÿ íà îâàðèàëíè

ôîðìàöèè. Ïðîôèëàêòèêàòà è ñêðèíèíãîâèòå

ïðîãðàìè ñà âîäåùè ôàêòîðè çà ïîääúðæàíå íà

äîáðî çäðàâîñëîâíî ñúñòîÿíèå. Ïðåäèçâèêàòåë-

ñòâî ïðåä âîåííîìåäèöèíñêîòî îñèãóðÿâàíå e

çàïàçâàíå íà çäðàâåòî íà æåíèòå âîåííîñëóæåùè

â óñëîâèÿòà íà ïàíäåìèÿòà îò COVID-19, ñ êîÿòî

÷îâå÷åñòâîòî ñå áîðè âå÷å âòîðà ãîäèíà.

Êëþ÷îâè äóìè: âîåííîìåäèöèíñêî îñèãóðÿâàíå,

æåíè âîåííîñëóæåùè, COVID-19

SUMMARY

The current high level of political instability, as well as

many military operations simultaneously conducted

demand combat readiness of every military member.

One of the main priorities of the army of each country

is to provide health promotion of its soldiers, including

the unique healthcare for the female soldiers. They

suffer the same gynecological diseases like women in

the civilian sector. Many gynecological conditions and

symptoms if not recognized and treated in time, may

turn into emergencies: ectopic pregnancy, pelvic in-

flammatory disease (PID), rupture or torsion of ovarial

formations. Prevention and regular screenings is the

key for maintaining good health. Military medical

healthcare system faces a real challenge in preserv-

ing good health of the military women in the time of

the COVID-19 pandemic, which humanity second year

is still fighting with.

Keywords: military healthcare, women in the military,

COVID-19

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Â ìèíàëîòî ÂÑ ñà áèëè èçöÿëî „ìúæêè” ñâÿò. Â

ïîñëåäíèòå äåñåòèëåòèÿ ïðîãðåñèâíî ñå óâåëè÷àâà

÷èñëåíîñòòà íà æåíèòå â àðìåéñêèòå ðåäèöè íà
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ñòðàíèòå ïî ñâåòà. Òå ó÷àñòâàò àêòèâíî â èçïúë-

íåíèå íà áîéíè, òåõíè÷åñêè, ìåäèöèíñêè è ëîãèñ-

òè÷íè çàäà÷è, âêëþ÷èòåëíî è â çàäãðàíè÷íè ìèñèè

è îïåðàöèè. Æåíèòå âîåííîñëóæåùè èìàò ñâîèòå

ïîëîâî ñïåöèôè÷íè ñúñòîÿíèÿ, íàëàãàùè âêëþ÷âà-

íå íà äîïúëíèòåëíè àêöåíòè â ìåäèöèíñêîòî èì

îñèãóðÿâàíå. Äàìèòå â àðìèÿòà, ñúùî êàòî æåíèòå

îò öèâèëíèÿ ñåêòîð, ñòðàäàò îò ãèíåêîëîãè÷íè

çàáîëÿâàíèÿ – âàãèíàëíè è ïîëîâî-òðàíñìèñèâíè

èíôåêöèè, äèñôóíêöèîíàëíè ìàòî÷íè êðúâîòå÷å-

íèÿ, ðåïðîäóêòèâíè ïðîáëåìè, ïàòîëîãè÷íè

ñúñòîÿíèÿ, ñâúðçàíè ñ áðåìåííîñòòà èëè ìåíîïàó-

çàòà, ïðåêàíöåðîçíè è îíêîëîãè÷íè îáðàçóâàíèÿ íà

îðãàíèòå íà ðåïðîäóêòèâíàòà ñèñòåìà. È íå íà

ïîñëåäíî ìÿñòî, æåíèòå âîåííîñëóæåùè ñúùî ñå
íóæäàÿò îò õîðìîíàëíà êîíòðàöåïöèÿ çà ðåãóëèðà-

íå íà ìåíñòðóàëíèÿ öèêúë èëè ïðåäïàçâàíå îò

íåæåëàíà áðåìåííîñò. Ïðåç ïåðèîäà íà áðåìåí-
íîñòòà è òå ñà â ïîâèøåí ðèñê îò çàðàçÿâàíå ñ

ðåñïèðàòîðíè âèðóñè è SARS-CoV-2. Ïðîôèëàêòè-
êàòà, ñêðèíèíãîâèòå ïðîãðàìè è îòãîâîðíîòî

ñúáëþäàâàíå è ñïàçâàíå íà ïðåäïèñàíèÿòà çà

îãðàíè÷àâàíå íà âèðóñíèòå èíôåêöèè, ñà âîäåùè
ôàêòîðè çà ïîääúðæàíå íà äîáðî çäðàâîñëîâíî

ñúñòîÿíèå. Ìíîãî îò ãèíåêîëîãè÷íèòå ñúñòîÿíèÿ è
ñèìïòîìè, â ñëó÷àé ÷å íå ñà îòêðèòè íàâðåìå è

ëåêóâàíè àäåêâàòíî, ìîãàò äà äîâåäàò äî æèâîòî-
çàñòðàøàâàùè ñúñòîÿíèÿ: åêòîïè÷íà áðåìåííîñò,

òàçîâî âúçïàëèòåëíà áîëåñò (ÒÂÁ), ðóïòóðà èëè

òîðçèÿ íà îâàðèàëíè ôîðìàöèè. Âñè÷êî òîâà,
îñîáåíî ïî âðåìå íà ó÷åíèÿ â îòäàëå÷åí ðàéîí èëè

çàäãðàíè÷íà ìèñèÿ, áè ñå îêàçàëî íåáëàãîïðèÿòíà
è îïàñíà ñèòóàöèÿ â ìíîãî îòíîøåíèÿ. Îïåðàòèâ-

íàòà ãîòîâíîñò íà âîåííèòå ÷àñòè ìîæå ëåñíî äà
áúäå êîìïðîìåòèðàíà îò îãíèùà íà êîðîíàâèðóñíà

èíôåêöèÿ, âúçíèêíàëè ïîðàäè íåãëèæèðàíå íà

ïðåäïèñàíèÿ è ñðåäñòâà çà ïðåâåíöèÿ. Âèðóñíàòà
èíôåêöèÿ çàñåãíà ìèëèîíà õîðà â ñâåòîâåí ìàùàá,

íåçàâèñèìî îò ïîë, âúçðàñò, åòíè÷åñêà ïðèíàä-
ëåæíîñò è ñîöèàëíî ïîëîæåíèå. Âúîðúæåíèòå ñèëè

â ìíîãî ñòðàíè ñúùî ñå âêëþ÷èõà àêòèâíî â áîðáàòà

ñ COVID-19.

ÆÅÍÈÒÅ ÍÀ ÑËÓÆÁÀ ÂÚÂ ÂÚÎÐÚÆÅÍÈÒÅ

ÑÈËÈ

Ïðåç èñòîðèÿòà æåíèòå ñà ñëóæèëè â àðìèèòå íà
ðàçëè÷íè ñòðàíè â ìíîãî ðàçëè÷íè ðîëè ïðè

ðàçëè÷íè þðèäè÷åñêè óñëîâèÿ. Îò 1914 ã. íàñàì â

çàïàäíèòå àðìèè æåíèòå ñëóæàò â ïî-ãîëÿì áðîé è
ïî-ðàçíîîáðàçíè ðîëè îò ïðåäè [1]. Ïðåç 70-òå

ãîäèíè íà ìèíàëèÿ âåê â ïîâå÷åòî çàïàäíè àðìèè
çàïî÷âàò äà ïîçâîëÿâàò íà æåíèòå äà ñëóæàò íà

àêòèâíà ñëóæáà âúâ âñè÷êè âèäîâå âúîðúæåíè ñèëè

è ðîäîâå âîéñêè. [2]. Ïðåç 2006 ã. îñåì äúðæàâè
(Êèòàé, Åðèòðåÿ, Èçðàåë, Ëèáèÿ, Ìàëàéçèÿ,

Ñåâåðíà Êîðåÿ, Ïåðó è Òàéâàí) íàáèðàò æåíè íà

íàáîðíà âîåííà ñëóæáà. [3]. Ïðåç 2013 ã. Íîðâåãèÿ

ñòàâà ïúðâàòà äúðæàâà â ÍÀÒÎ, êîÿòî ïðèçîâàâà

æåíè íà íàáîðíà âîåííà ñëóæáà, êàêòî è ïúðâàòà

äúðæàâà â ñâåòà, êîÿòî ïðèçîâàâà æåíè ïðè ñúùèòå

óñëîâèÿ êàòî ìúæåòå. Ïðåç 2017 ã. ñúùîòî ïðàâè è

Øâåöèÿ, êàòî ñàìî òåçè äâå äúðæàâè çàñåãà

íàáèðàò æåíè è ìúæå çà íàáîðíà âîåííà ñëóæáà

ïðè åäíàêâè óñëîâèÿ çà ìúæå è æåíè [4]. Îñòàíà-

ëèòå äúðæàâè, êîèòî ïîçâîëÿâàò íàáèðàíåòî íà

æåíè â òåõíèòå âúîðúæåíè ñèëè, èìàò çàêîíîâè

îãðàíè÷åíèÿ ïî îòíîøåíèå íà îñâîáîæäàâàíå îò

ñëóæáà, ïðîäúëæèòåëíîñò íà ñëóæáàòà, îãðàíè÷å-

íèÿ çà ñëóæáà â îïðåäåëåíè ñïåöèàëíîñòè è äðóãè

[5]. Êúì ìîìåíòà ïîíå 16 èíäóñòðèàëíè äúðæàâè

ïîçâîëÿâàò íà æåíè äà ñëóæàò áîéíè ôîðìèðîâà-

íèÿ è äà ó÷àñòâàò â áîéíè äåéñòâèÿ è ñòúëêíîâåíèÿ.

Â Ðåïóáëèêà Áúëãàðèÿ ñà ïðåìàõíàòè âñè÷êè

íîðìàòèâíè áàðèåðè ïðåä êàðèåðíîòî ðàçâèòèå è

èíòåãðàöèÿ íà æåíèòå â ðàçëè÷íèòå íèâà íà ÂÑ è

òå ñà äîïóñíàòè äî âñè÷êè ñïåöèàëíîñòè. Ïî äàííè,

ïóáëèêóâàíè îò ÍÀÒÎ, æåíèòå âîåííîñëóæåùè â

ñòðàíàòà íè ñà 16.4% îò îáùèÿ ÷èñëåí ñúñòàâ íà

ÁÀ, êîåòî å íà íèâîòî íà îñòàíàëèòå àðìèè íà

ñòðàíèòå – ÷ëåíêè íà Àëèàíñà. Áðîÿò èì íàðàñòâà

÷óâñòâèòåëíî ïðåç ïîñëåäíîòî äåñåòèëåòèå, êàêòî

â ðàçëè÷íèòå ñòðóêòóðè íà ÂÑ íà Ðåïóáëèêà

Áúëãàðèÿ, òàêà è â êîíòèíãåíòèòå çàä ãðàíèöà.

Âîåííàòà ñëóæáà å ñâúðçàíà ñ ðèñêîâå, êàêòî çà

îáùîòî çäðàâîñëîâíî ñúñòîÿíèå, òàêà è ïî

îòíîøåíèå íà ðåïðîäóêòèâíîòî çäðàâå íà æåíèòå.

Ïðè ïîâå÷åòî îò òÿõ ãîëÿì ïðîöåíò îò âðåìåòî èì

íà àêòèâíà ñëóæáà âêëþ÷âà èìåííî ðåïðîäóêòèâ-

íèòå ãîäèíè. Òîâà íàëàãà âîåííîìåäèöèíñêîòî

îñèãóðÿâàíå äà îòãîâîðÿ íà ïîëîâî-ñïåöèôè÷íèòå

çäðàâíè íóæäè, ñ öåë çàïàçâàíå íà äîáðî îáùî

çäðàâîñëîâíî ñúñòîÿíèå íà ëè÷íèÿ ñúñòàâ è

îïòèìàëíà ðàáîòíà åôåêòèâíîñò. Òàçè íåîáõîäè-

ìîñò èçîáùî íå îçíà÷àâà, ÷å æåíèòå ñúçäàâàò

çàòðóäíåíèÿ è íå êàñàå ìÿñòîòî èì â àðìèÿòà.

Àêöåíòúò å âúðõó èäåíòèôèöèðàíå íà ïîòåí-

öèàëíèòå çäðàâîñëîâíè ïðîáëåìè è åâåíòóàëíèòå

ïðîãðàìè, ñðåäñòâà è íà÷èíè çà ïðåâåíöèÿ. Â

ñâåòîâåí ìàùàá å îò÷åòåíî ñúùî òàêà è ïîâèøåíî

ó÷àñòèå íà æåíè âîåííîñëóæåùè â îïåðàöèè çàä

ãðàíèöà. Òîâà å ñòðåñîâ ìîìåíò è ïðè äâàòà ïîëà -

åäíà ìèðîîïàçâàùà ìèñèÿ âèíàãè ìîæå äà ñå

ïðåâúðíå â ïîëå íà áîéíè äåéñòâèÿ. Ðàçäÿëàòà ñúñ

ñåìåéñòâî è äåöà, èçîëàöèÿòà, âúçìîæíîñòòà çà

ñåêñóàëíî íàñèëèå, êàêòî è åâåíòóàëíè ïîñëåäèöè

îò âîåííè äåéñòâèÿ â òåàòúðà íà îïåðàöèÿòà, ñà

ïðåäèçâèêàòåëñòâî çà âñåêè âîåííîñëóæåù.

ÎÑÍÎÂÍÈ ÀÑÏÅÊÒÈ ÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÑÊÎÒÎ ÎÑÈ-

ÃÓÐßÂÀÍÅ ÏÐÈ ÆÅÍÈÒÅ ÂÎÅÍÍÎÑËÓÆÅÙÈ

Ïðè æåíèòå ñå ñðåùàò ïîëîâî-ñïåöèôè÷íè ñúñòîÿ-

íèÿ, ñèìïòîìè è çàáîëÿâàíèÿ: áðåìåííîñò –

ôèçèîëîãè÷íà èëè ïàòîëîãè÷íà; ãèíåêîëîãè÷íè

èíôåêöèè; ìåíñòðóàëíè íàðóøåíèÿ; åíäîêðèííè è

ìåòàáîëèòíè çàáîëÿâàíèÿ, íàëàãàùè õîðìîíîçà-

ìåñòèòåëíà òåðàïèÿ; ðåïðîäóêòèâíè íàðóøåíèÿ. Íå

íà ïîñëåäíî ìÿñòî ñà îíêîëîãè÷íèòå çàáîëÿâàíèÿ

íà æåíñêàòà ïîëîâà ñèñòåìà, êîèòî äèàãíîñòè-

öèðàíè è ëåêóâàíè â íà÷àëåí ñòàäèé íà ðàçâèòèå,

áèõà çàïàçèëè çäðàâåòî, òðóäîñïîñîáíîñòòà è

êà÷åñòâîòî íà æèâîò íà äàìèòå â óíèôîðìà çà

äúëúã ïåðèîä îò âðåìå.
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Ãèíåêîëîãè÷íèòå „ïðîáëåìè“ âêëþ÷âàò øèðîê

ñïåêòúð îò çàáîëÿâàíèÿ íà æåíñêèòå ðåïðîäóêòèâíè

îðãàíè, âêëþ÷èòåëíî íåñïåöèôè÷íè ñèìïòîìè

(íàïð. âúçïàëåíèå, íåîáè÷àåí âàãèíàëåí ñåêðåò
èëè êúðâåíå, áîëêà) è ñïåöèôè÷íè ðàçñòðîéñòâà
(íàïð. êèñòè÷íè ÿé÷íèêîâè ôîðìàöèè, åíäîìåò-
ðèîçíè, äèñïëàñòè÷íè è äðóãè ñòðóêòóðíè àíîìà-
ëèè). Ðåäèöà ïðîó÷âàíèÿ, àíîíèìíè àíêåòè è
ñòàòèñòè÷åñêè àíàëèçè, ïóáëèêóâàíè ïðåç ïîñëåä-
íîòî äåñåòèëåòèå, ïîêàçâàò ÷å óñèëèÿòà çà
îïòèìèçèðàíå íà ìåäèöèíñêîòî îñèãóðÿâàíå íà
æåíèòå âîåííîñëóæåùè äàâàò ñâîÿ ðåçóëòàò.
Ëèïñàòà íà õèãèåííè óñëîâèÿ èëè íà êâàëèôèöèðàí
ìåäèöèíñêè ïåðñîíàë ñà ôàêòîðè, êîèòî ñúùî íå
ñà ïðåíåáðåãíàòè â àíàëèçèòå [6]. Ðåäîâíèòå
ïðîôèëàêòè÷íè ïðåãëåäè è ñêðèíèíãîâè ïðîãðàìè
ñà â îñíîâàòà íà ïðåâåíöèÿòà è ðàííàòà äèàãíîçà
íà îíêîëîãè÷íèòå çàáîëÿâàíèÿ. Ñúùåñòâåíî
çíà÷åíèå èìà ñúùî òàêà ïåðñîíàëíàòà çäðàâíà
êóëòóðà, äîñòúïúò äî çäðàâíî-îáðàçîâàòåëíè
ñðåäñòâà è ñïåöèàëèçèðàíà ìåäèöèíñêà ïîìîù.

Ïî÷òè 10% îò æåíèòå â àìåðèêàíñêèòå ÂÑ, êîèòî
ñà áèëè ÷àñò îò êîíòèíãåíòèòå, èçïðàòåíè â çîíèòå
íà êîíôëèêò â Þãîçàïàäíà è Öåíòðàëíà Àçèÿ îò
2008 ã. äî 2013 ã., ñà èìàëè ïîñòàâåíà ãèíåêîëîãè÷-
íà äèàãíîçà. Íàé-÷åñòèòå ñúîáùàâàíè ñïåöèôè÷íè
ñúñòîÿíèÿ ñà áèëè äèñôóíêöèîíàëíèòå ìàòî÷íè

êðúâîòå÷åíèÿ è ãèíåêîëîãè÷íè èíôåêöèè [7]. Òåçè
ñúñòîÿíèÿ ïðè÷èíÿâàò äèñêîìôîðò, âîäÿò äî
íàìàëåíà èëè íåâúçìîæíà ðàáîòîñïîñîáíîñò ïðè
æåíèòå, íåçàâèñèìî äàëè òå ñà àíãàæèðàíè â
öèâèëíèÿ ñåêòîð èëè ñà âîåííîñëóæåùè. Ïðè
æåíèòå â àðìèÿòà îáà÷å, íåäèàãíîñòèöèðàíèÿò è
êîìïëèöèðàí ãèíåêîëîãè÷åí ïðîáëåì ïðåç ïåðèîäà
íà ó÷åíèå èëè ìèñèÿ, áè äîâåë äî ñïåøíà ìåäèöèí-
ñêà åâàêóàöèÿ. Â òåàòúðà íà áîéíèòå äåéñòâèÿ, òîâà
îïðåäåëåíî ùå îêàæå íåãàòèâåí åôåêò ïî îòíîøå-
íèå íà öåëîñòòà íà åêèïà èëè äîðè ðåçóëòàòà íà
ìèñèÿòà. Îñâåí ïîòåíöèàëåí ðèñê çà æèâîòà íà
ïàöèåíòêàòàíà òåðåí, ðèñê âèíàãè ñúùåñòâóâà è çà
åâàêóàöèîííèÿ åêèï. Ôèãóðà 1 îòðàçÿâà äàííèòå îò
ïðîó÷âàíå, îáõâàùàùî èìåííî æåíèòå îò ÂÑ íà
ÑÀÙ ïðåç ïåðèîäà 2008-2013 ã. Ïðîñëåäÿâà ñå
îáùèÿò áðîé íà æåíè, íóæäàåëè ñå îò ìåäèöèíñêà
åâàêóàöèÿ, ñïðÿìî òåçè ñ ãèíåêîëîãè÷åí ïðîáëåì,
äîâåë äî èçòåãëÿíå. Âèäèìîòî íàìàëåíèå ïðåç
ïåðèîäà íà íàáëþäåíèå ñå äúëæè íà ðåäîâíà
ïðîôèëàêòèêà è ñêðèíèíãîâè ïðîãðàìè, êàêòî è
ïîâèøàâàíå çäðàâíàòà êóëòóðà íà æåíèòå â
àðìèÿòà [8], ÷ðåç èíôîðìàöèîííè ìàòåðèàëè è
âúïðîñíèöè, âêëþ÷åíè â WHPP (Womens Health
Promotion Programme) (ôèã. 1).

Ìåäèöèíñêàòà ïðàêòèêà å äîêàçàëà, ÷å åäíà îò íàé-
÷åñòèòå ïðè÷èíè æåíèòå äà òúðñÿò ãèíåêîëîãè÷íè
çäðàâíè óñëóãè å õðîíè÷íàòà áîëêà â òàçà è
æåíèòå â àðìèÿòà íå ñà èçêëþ÷åíèå. Òîâà õðîíè÷íî
ñèñòåìíî çàáîëÿâàíå, çà êîåòî ñå ñìÿòà ÷å èìà
âúçïàëèòåëíà åòèîëîãèÿ â ñú÷åòàíèå ñ ãåíåòè÷íî
ïðåäïàçïîëîæåíèå [9], å òðóäíî çà äèàãíîñòèêà è
ëå÷åíèå. Õðîíè÷íàòà òàçîâà áîëêà, íåäèàãíîñòèöè-
ðàíà è/èëè ëåêóâàíà íåàäåêâàòíî, ñå ïðåâðúùà â
ñúñòîÿíèå, âëèÿåùî ïðÿêî âúðõó êà÷åñòâîòî íà
æèâîò íà æåíàòà, íåçàâèñèìî îò ïðîôåñèîíàëíàòà
ñôåðà íà çàåòîñò.

Âîåííàòà ñëóæáà å ñâúðçàíà è ñ ðèñêîâå çà

ðåïðîäóêòèâíîòî çäðàâå íà æåíèòå. Òúé êàòî âñå

ïî-ãîëÿì áðîé æåíè ñëóæàò âúâ ÂÑ, îò ñúùåñòâåíî

çíà÷åíèå å ìåäèöèíñêîòî îñèãóðÿâàíå äà îòãîâàðÿ

íà óíèêàëíèòå çäðàâíè íóæäè íà òàçè äåìîãðàôñêà

ãðóïà. Çà ïúðâè ïúò îò äåñåòèëåòèÿ, â íÿêîè ñòðàíè

ñòàðòèðàò àíêåòíè ïðîó÷âàíèÿ çà îöåíêà íà

ðåïðîäóêòèâíîòî çäðàâå íà æåíèòå âîåííî-

ñëóæåùè.

Ïóáëèêóâàíèòå ñòàòèñòè÷åñêèòå äàííè çà ÷åñòîòàòà

íà íåâîëíà áðåìåííîñò ñðåä æåíè âîåííîñëóæåùè,

ñà îñêúäíè. Ïðè àìåðèêàíñêàòà àðìèÿ å íàëèöå

âàðèàáèëíà ÷åñòîòà íà íåïëàíóâàíà áðåìåííîñò

ñðåä æåíèòå íà àêòèâíà âîåííà ñëóæáà, äîñòèãàùà

äî è íàä 50% îò áðåìåííîñòèòå. Ïîäîáíè ñà

äàííèòå è çà îáùàòà ïîïóëàöèÿ â ñòðàíàòà. Â

ïðîó÷âàíå ñðåä 3745 æåíè íà àêòèâíà âîåííà

ñëóæáà íà âúçðàñò 18-44 ãîäèíè, àâòîðèòå ñúîáùà-

âàò, ÷å ïî÷òè âñÿêà ïåòà æåíà å áèëà áðåìåííà çà

ïåðèîä îò åäíà ãîäèíà (2005 ã.), êàòî 54% îò òåçè

áðåìåííîñòè ñà áèëè íåâîëíè [10]. Ïî-ìëàäèòå è

ïî-ìàëêî îáðàçîâàíè æåíè ñà èìàëè ïî-ãîëÿìî

ó÷àñòèå â òîçè ïðîöåíò â ñðàâíåíèå ñ îôèöåðèòå.

Èäåíòè÷íè ñà èçâîäèòå îòíîñíî ôàêòîðèòå âúçðàñò

è îáðàçîâàíèå îò ïîäîáíî ïðîó÷âàíå ñðåä æåíèòå

âîåííîñëóæåùè â Èçðàåë [11]. Èçâîäúò å, ÷å ñà

íåîáõîäèìè äîïúëíèòåëíè óñèëèÿ çà íàìàëÿâàíå

íà íåæåëàíàòà áðåìåííîñò ñðåä æåíèòå â àðìèÿòà.

Âúâ ÂÑ íà Ðåïóáëèêà Áúëãàðèÿ çà ïåðèîäà 2010-

2016 ã. ñà ðåãèñòðèðàíè îáùî 1576 áðåìåííîñòè ñðåä

ëè÷íèÿ ñúñòàâ (âîåííîñëóæåùè è öèâèëíè ñëóæè-

òåëè), ñðåäíî ïî 225 íà ãîäèíà, ñúñòàâëÿâàùî 0,94%

îò îáùàòà ïúðâè÷íà îáðúùàåìîñò çà ïåðèîäà, êàòî

æåíèòå âîåííîñëóæåùè ñà 87% îò âñè÷êè çàáðå-

ìåíåëè. Íÿìà íàëè÷íè ñòàòèñòè÷åñêè äàííè, äàëè

òåçè áðåìåííîñòè ñà áèëè ïëàíèðàíè (ôèã. 2).

Ôèãóðà 1.  Áðîé íà æåíè âîåííîñëóæåùè, åâàêóèðàíè

ïîðàäè ãèíåêîëîãè÷åí ïðîáëåì è îáù ïðîöåíò íà ìåäèöèíñêà

åâàêóàöèÿ íà æåíè âîåííîñëóæåùè ïîðàäè äðóãà ïðè÷èíà.

Îáõâàíàòè ñà æåíè íà àêòèâíà âîåííà ñëóæáà êúì ÂÑ íà ÑÀÙ,

èçïðàòåíè íà ìèñèè â Þãîèçòî÷íà/Öåíòðàëíà Àçèÿ, çà

ïåðèîäà 2008-2013 ãîäèíà.
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Ôèãóðà 2.  Áðåìåííîñò è ðàæäàíèÿ âúâ ÂÑ íà Ð Áúëãàðèÿ

çà ïåðèîäà 2010-2016 ã. ïî êàòåãîðèè ñúñòàâ

Äðóãî ïðåäèçâèêàòåëñòâî ïðåä ìåäèöèíñêîòî

îñèãóðÿâàíå íà æåíèòå âîåíîñëóæåùè å õîðìîíàë-

íàòà êîíòðàöåïöèÿ (ïî ìåäèöèíñêè ïîêàçàíèÿ èëè

ñ öåë ïðåâåíöèÿ íà íåæåëàíà áðåìåííîñò).

Ïóáëèêóâàíè ñà ìàëêî íà áðîé ïðîó÷âàíèÿ îòíîñíî

óïîòðåáàòà íà îðàëíè êîíòðàöåïòèâíè òàáëåòêè ñ

öåë ïîäòèñêàíå íà ìåíñòðóàëíèÿ öèêúë çà ïåðèîäà

íà ìèñèÿ èçâúí ñòðàíàòà èëè ïðè ïðîâåæäàíå íà

ïðîäúëæèòåëíè ó÷åíèÿ. Â ïîñëåäíèòå ãîäèíè â

Ðåïóáëèêà Áúëãàðèÿ å íàëèöå äâîéíî óâåëè÷åíèå

íà ó÷àñòèåòî íà æåíè âîåííîñëóæåùè â ìåæäó-

íàðîäíè ìèñèè è îïåðàöèè. Ïðè ïî-ñóðîâè óñëîâèÿ

íà ðàáîòà è æèâîò, åäèí íîðìàëåí ìåñå÷åí öèêúë

ìîæå äà ñå îêàæå äîïúëíèòåëåí äèñêîìôîðò è

áðåìå. Ñúùåñòâóâàò ìèíèìàëíè äàííè çà óïîòðå-

áàòà íà îðàëíà êîíòðàöåïòèâíà òåðàïèÿ çà

ïîòèñêàíå íà ìåíñòðóàëíèÿ öèêúë â òàçè ïîïóëà-

öèÿ. Èìåííî ìåäèöèíñêèÿò ïåðñîíàë ìîæå äà

ðàçÿñíè íà æåíèòå â àðìèÿòà ðèñêîâåòå è ïîëçèòå

îò óïîòðåáàòà íà õîðìîíàëíàòà òåðàïèÿ, êàêòî è

íåîáõîäèìèòå òåðàïåâòè÷íè ñõåìè.

Ïðåâåíöèÿòà è ñêðèíèíãîâèòå ïðîãðàìè çà ïîëîâî-

ïðåíîñèìè è îíêîëîãè÷íè çàáîëÿâàíèÿ ñðåä

æåíèòå âîåííîñëóæåùè ñà îò ïúðâîñòåïåííî

çíà÷åíèå çà çàïàçâàíå çäðàâåòî è ðàáîòîñïîñîá-

íîñòòà èì. Ïðåç ïåðèîäà 2009-2012 ã. â ñòðàíàòà

íè ñå èçïúëíÿâà ïðîãðàìà çà ïðåâåíöèÿ íà

ðàçïðîñòðàíåíèåòî íà ÷îâåøêèòå ïàïèëîìà âèðóñè

(ÍÐV) ñðåä æåíèòå âîåííîñëóæåùè âúâ ÂÑ, ÷àñò

îò Íàöèîíàëíàòà ïðîãðàìà çà ïúðâè÷íà ïðîôèëàê-

òèêà íà ðàê íà ìàòî÷íàòà øèéêà. Â Åâðîïåéñêèÿ

ðåãèîí ðàêúò íà ìàòî÷íàòà øèéêà å âòîðàòà ïî

÷åñòîòà ôîðìà íà ðàêîâî çàáîëÿâàíå ïðè æåíèòå

îò 15 äî 44 ãîäèíè, ñëåä ðàêà íà ãúðäàòà, êîåòî

ïîä÷åðòàâà ñîöèàëíàòà ìó çíà÷èìîñò [12]. Â

ðàìêèòå íà ïðîãðàìàòà ñà èìóíèçèðàíè 563 æåíè.

Îò òÿõ 42 (13.40%) ïðåêúñâàò âàêñèíàöèÿòà ïîðàäè

çàáðåìåíÿâàíå (18 ñëåä ïúðâà, 24 ñëåä âòîðà) [13,

14]. Ñêðèíèíã çà ÍÐV èíôåêöèÿ ñðåä 637 æåíè

âîåííîñëóæåùè, çà òðèãîäèøåí ïåðèîä (2012-

2015 ã.) ïîêàçâà 24% íîñèòåëñòâî (156 æåíè) íà

ÍÐV, êàòî îò òÿõ 29% ñà ñ âèñîêîðèñêîâè òèïîâå çà

ðàçâèòèå íà ðàê íà øèéêàòà íà ìàòêàòà [15]. Âñè÷êî

òîâà ïîä÷åðòàâà íåîáõîäèìîñòòà îò ïðîâåæäàíåòî

íà ðåãóëÿðíè ïðîôèëàêòè÷íè, ñêðèíèíãîâè è

âàêñèíàöèîííè ïðîãðàìè ñðåä æåíèòå-âîåííîñëó-

æåùè îò ÂÑ.

Âå÷å âòîðà ãîäèíà â ñâåòîâåí ìàùàá ñå ïðàâÿò

îãðîìíè èíâåñòèöèè çà ðàçðàáîòâàíåòî íà âàêñèíè

ñðåùó COVID-19. Íÿêîè îò òåçè âàêñèíè ñà

ðàçðàáîòåíè ñ ïîìîùòà íà íîâè ìåòîäè, êàòî

åäíîâðåìåííî ñà ñú÷åòàíè ðàçëè÷íè ôàçè íà

êëèíè÷íèòå èçïèòâàíèÿ è ñà ïðîâåæäàíè èçñëåäâà-

íèÿ. Êàòî ðåçóëòàò ñå ïîòâúðäè îôèöèàëíî, ÷å

ïîëçèòå îò òÿõ ïðåâèøàâàò âñè÷êè ñòðàíè÷íè

åôåêòè èëè ðèñêîâå. Ïðåç ì. àâãóñò 2021 ã. å

ïîäïèñàí ìåìîðàíäóì çà çàäúëæèòåëíà âàêñèíà-

öèÿ ñðåùó COVID-19 íà öåëèÿ ëè÷åí ñúñòàâ íà

Ìèíèñòåðñòâîòî íà îòáðàíàòà íà ÑÀÙ [16]. Êúì ì.

îêòîìâðè 2021 ã . äàííèòå ïîêàçâàò, ÷å áëèçî 92%

îò âîåííîñëóæåùèòå â ñòðàíàòà ñà âå÷å âàêñèíè-

ðàíè (÷àñòè÷íî èëè íàïúëíî) – 90% îò ñóõîïúòíèòå

âîéñêè, 98% îò ôëîòà, 95.4% îò âîåííîâúçäóøíèòå

è êîñìè÷åñêèòå ñèëè è 85% îò ìîðñêàòà ïåõîòà [17].

Áåçñïîðíî äîáðîòî çäðàâîñëîâíî ñúñòîÿíèå íà ÂÑ

å îò îãðîìíî çíà÷åíèå çà áîéíàòà èì ãîòîâíîñò.

Îãíèùà íà êîðîíàâèðóñíà èíôåêöèÿ áúðçî ìîãàò

äà ñå îêàæàò íåïðåîäîëèìà ïðå÷êà çà ïðîâåæäàíå

íà âàæíè îïåðàòèâíè çàäà÷è è ìèñèè ÷ðåç ïîâëèÿ-

âàíå íà íàé-âàæíèÿ ôàêòîð – ÷îâåøêèÿ. È íå íà

ïîñëåäíî ìÿñòî å ôàêòúò, ÷å âîåííîñëóæåùèòå

ìúæå è æåíè æèâåÿò ñðåä öèâèëíè îáùíîñòè è

ìîãàò äà áúäàò èçòî÷íèöè çà ðàçïðîñòðàíåíèå íà

áîëåñòòà.

Çà ïîñëåäíàòà ãîäèíà âîäåùèòå ñòðàíè ïî îòíîøå-

íèå íà ïðîöåíò âàêñèíèðàíî íàñåëåíèå, ïðåäñòàâÿò

äàííè çà çíà÷èòåëåí áðîé èìóíèçèðàíè æåíè â

äåòåðîäíà âúçðàñò, íåïîñðåäñòâåíî ïðåäè èëè ïî

âðåìå íà áðåìåííîñò. Ðåïðîäóêòèâíîòî çäðàâå å

îò ñúùåñòâåíî çíà÷åíèå çà âñåêè ÷îâåê è å íàïúëíî

åñòåñòâåíî äà âúçíèêíå âúïðîñúò äàëè âàêñèíà-

öèÿòà ñðåùó COVID-19 èìà åâåíòóàëíè íåæåëàíè

ïîñëåäèöè. Â ÑÀÙ êúì íàñòîÿùèÿ ïåðèîä ñà

ïðîâåëè ïúëåí èëè ÷àñòè÷åí âàêñèíàöèîíåí êóðñ

çíà÷èòåëåí áðîé æåíè, íåïîñðåäñòâåíî ïðåäè èëè

ïî âðåìå íà áðåìåííîñòòà (ôèã. 3). Íàëè÷íè ñà

ðåäèöà ïðîó÷âàíèÿ ñðåä âàêñèíèðàíèòå æåíè îò

òåçè äåìîãðàôñêè ãðóïè, êîèòî ïîêàçâàò, ÷å ïîëçèòå

îò âàêñèíàöèÿ çíà÷èòåëíî íàäâèøàâàò ðèñêîâåòå.

Áðåìåííîñòòà å ïðåäïîñòàâêà çà ïîâèøåí ðèñê îò

ðåñïèðàòîðíè èíôåêöèè, ïðîòè÷àùè ïî-òåæêî è ñ

ïîâèøåíà ñìúðòíîñò [18]. Ñïîðåä äàííèòå îò

ñèñòåìàòè÷åí àíàëèç íà 2567 áðåìåííè æåíè,

ïîòâúðäåíè ñ COVID-19, ïîâå÷åòî (73.9%) ñà áèëè

â òðåòèÿ òðèìåñòúð; 52.4% ñà ðîäèëè (48.3% îò òÿõ

ñ öåçàðîâî ñå÷åíèå). Â êðèòè÷íî ñúñòîÿíèå,

èçèñêâàùî èíòóáàöèÿ ñà áèëè 3.4% æåíè. Äîêëàä-

âàíè ñà ñúîòâåòíî 0.9% ëåòàëåí èçõîä çà ìàéêàòà

è 21.8% ïðåæäåâðåìåííî ðàæäàíå (ïðåäè 37

ãåñòàöèîííà ñåäìèöà), ïðåäèìíî ïî ìåäèöèíñêè

ïîêàçàíèÿ, à íå ñïîíòàííî. Ïåðèíàòàëíà ñìúðòíîñò

å ðåãèñòðèðàíà ïðè ïî-ìàëêî îò 1% [19]. Çàêëþ÷å-
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íèåòî å, ÷å ðèñêúò îò ïðåæäåâðåìåííî ðàæäàíå ïî

ìåäèöèíñêè ïîêàçàíèÿ å ïîâèøåí. Ðåçóëòàòèòå

ïîêàçâàò âåðîÿòíî âåðòèêàëíî ïðåäàâàíå íà

âèðóñà. Â ìàëêà ÷àñò îò ñëó÷àèòå å ðåãèñòðèðàí

ïîëîæèòåëåí RT-PCR ïðè íîâîðîäåíèòå – 1.4%.

Â äðóã ñèñòåìàòè÷åí ïðåãëåä íà 324 áðåìåííîñòè

ñ COVID-19 ñå ñúîáùàâà, ÷å 14% îò ìàéêèòå ñà

áèëè ñ òåæêà ïíåâìîíèÿ è ñå å íàëîæèëî èíòåíçèâ-

íî ëå÷åíèå. Ïðåäñòàâåíè ñà îáùî 9 ñëó÷àÿ ñ

ëåòàëåí èçõîä íà ìàéêàòà, 4 ñëó÷àÿ íà ñïîíòàíåí

àáîðò, 4 ñëó÷àÿ íà âúòðåìàòî÷íà ñìúðò íà ïëîäà è

3 ñëó÷àÿ íà íåîíàòàëíà ñìúðò [20]. Brandt et al.

(2020) ïðåäñòàâÿò ñëåäíèòå ðåçóëòàòè îò ïðîó÷âà-

íå, âêëþ÷âàùî 61 áðåìåííîñòè ñ COVID-19:

øàíñîâåòå çà íåáëàãîïðèÿòíè êîìáèíèðàíè

ðåçóëòàòè çà ìàéêàòà è ïëîäà ñà 3.4 ïúòè è 1.7 ïúòè

ïî-âèñîêè ñðåä òåæêèòå/êðèòè÷íè COVID- 19 ñëó÷àÿ

â ñðàâíåíèå ñ êîíòðîëèòå. Íàïðåäíàëàòà âúçðàñò

íà ìàéêàòà, íàäíîðìåíîòî òåãëî è äðóãè ñúïúò-

ñòâàùè çàáîëÿâàíèÿ ñà íÿêîè îò âàæíèòå ôàêòîðè,

âîäåùè äî ïî-òåæêî êëèíè÷íî ïðîòè÷àíå. Áëàãî-

ïðèÿòíî å, ÷å ïðè áðåìåííè æåíè, êîèòî ñà áèëè

àñèìïòîìàòè÷íè èëè ñà áèëè ñ ëåêî ïðîòè÷àùî

çàáîëÿâàíå íà COVID-19, áðåìåííîñòòà å çàâúð-

øèëà ñ ðàæäàíå íà çäðàâî äîíîñåíî äåòå [21].
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Ôèãóðà 3.  Áðåìåííè æåíè íà âúçðàñò 18-49 ã. íàïúëíî âàêñèíèðàíè, ïðåäè è ïî âðåìå íà áðåìåííîñòòà, çà ïåðèîäà 14

äåêåìâðè 2020 ã. è 16 îêòîìâðè 2021 ã. Äàííèòå ñà îò : COVID-19 vaccination among pregnant people aged 18-49 years overall, by

race/ethnicity, and date reported to CDC - Vaccine Safety Datalink,* United States, CDC, COVID Data Tracker, https://covid.cdc.gov/covid-

data-tracker/#vaccinations-pregnant-women

Íå å äîêëàäâàí òåðàòîãåíåí åôåêò îò èíôåêöèÿ ñ

COVID-19 ïðè íîâîðîäåíè. Gajbhiye et al. (2020)

îòáåëÿçâàò, ÷å ñàìî 24 (8%) îò 313 íîâîðîäåíè,

ðîäåíè îò ìàéêè ñ COVID-19, ñà äàëè ïîëîæèòåëíà

ïðîáà çà SARS-CoV-2 [22], êîåòî ïîâäèãà âàæåí

âúïðîñ – òðàíñïëàöåíòàðíàòà âèðóñíà èíôåêöèÿ

(âúòðåìàòî÷íî ïðåäàâàíå) íà ïëîäà. Ñúùîòî

ïðîó÷âàíå ïîêàçâà, ÷å îò 441 æåíè, çàñåãíàòè îò

COVID-19 ïî âðåìå íà áðåìåííîñò, 387 æåíè ñà

çàâúðùèëè áðåìåííîñòòà áëàãîïîëó÷íî. Èìà

ñúîáùåíè äåâåò ñìúðòíè ñëó÷àÿ íà ìàéêè. Ïðè

áðåìåííè æåíè ñ COVID-19 íàé-÷åñòèòå ñèìïòîìè

ñà ôåáðèëèòåò (56%), êàøëèöà (43%), ìèàëãèÿ

(19%), äèñïíåÿ (18%) è äèàðèÿ (6%). Ïíåâìîíèÿ å

äèàãíîñòèöèðàíà ÷ðåç êîìïþòúðíà òîìîãðàôèÿ ïðè

96% îò áðåìåííèòå æåíè ñ COVID-19. Óñëîæíåíèÿ-

òà ïðè áðåìåííîñò âêëþ÷âàò ðàæäàíå ÷ðåç öåçàðîâî

ñå÷åíèå (80%), ïðåæäåâðåìåííî ðàæäàíå (26%),

ôåòàëåí äèñòðåñ (8%) è ïðåæäåâðåìåííà ðóïòóðà

íà ïëàöåíòàòà (9%). Îò÷åòåíè ñå øåñò ñëó÷àÿ íà

ìúðòâîðîäåí ïëîä (2%). Íàé-÷åñòèòå ñúïúòñòâàùè

çàáîëÿâàíèÿ, ñâúðçàíè ñ áðåìåííè æåíè ñ COVID-

19, ñà õèïåðòîíè÷íè êðèçè (10%), äèàáåò (9%),

ïëàöåíòàðíè íàðóøåíèÿ (2%), ñúïúòñòâàùè

áðåìåííîñòòà èíôåêöèè (3%) è õèïîòèðåîèäèçúì
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(3%). Ñðåä íîâîðîäåíèòå íà ìàéêè ñ COVID-19 ñà

äîêëàäâàíè ïðåæäåâðåìåííè ðàæäàíèÿ (25%),

ðåñïèðàòîðåí äèñòðåñ ñèíäðîì (8%), ïíåâìîíèÿ

(8%). Âåðòèêàëíàòà ñêîðîñò íà ïðåäàâàíå íà SARS-

CoV-2 ñå îöåíÿâà íà 8%. Çàêëþ÷åíèåòî å, ÷å ïðè

áðåìåííè æåíè, çàðàçåíè ñ âèðóñà íà COVID-19, ïî-

÷åñòî ñå íàáëþäàâàò ñúïúòñòâàùè çàáîëÿâàíèÿ,

êàòî àðòåðèàëíà õèïåðòîíèÿ è äèàáåò. Ñúùåñòâóâà

ñúùî ðèñê îò ïðåæäåâðåìåííî ðàæäàíå è ñìúðò íà

ìàéêàòà. Ñðåä íîâîðîäåíèòå, ðîäåíè îò ìàéêè ñ

COVID-19, ðåñïèðàòîðíèÿò äèñòðåñ ñèíäðîì è

ïíåâìîíèÿòà ñà ÷åñòî ÿâëåíèå. Èìà è ñëó÷àè íà

ìúðòâîðîäåíè äåöà.

Èìà äîêàçàòåëñòâà çà âåðòèêàëíî ïðåäàâàíå íà

SARS-CoV-2 èíôåêöèÿ ïðè æåíè ñ COVID-19, íî

äîêàçàòåëñòâàòà çà ïëàöåíòàðíà âèðóñíà èíôåêöèÿ

íå ãàðàíòèðàò çàäúëæèòåëíî âúòðåìàòî÷íî

âåðòèêàëíî ïðåäàâàíå íà ïëîäà [23]. Ïðåäïîëàãà

ñå, ÷å âèðóñúò ïðåòúðïÿâà àêòèâíà ðåïëèêàöèÿ â

ïëàöåíòàòà. Âúïðåêè òîâà, ìåõàíèçìúò, ïðåäîòâðà-

òÿâàù äîñòèãàíåòî íà òîçè ñèëíî çàðàçåí âèðóñ äî

ïëîäà, âñå îùå å íåÿñåí.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Îòãîâîðíîñòòà çà ñàìîíàáëþäåíèå è ïîääúðæàíå

íà çäðàâíîòî ñúñòîÿíèå å êàêòî ïåðñîíàëíà – íà

ñàìèòå æåíè âîåííîñëóæåùè, òàêà è íà èíñòèòó-
öèèòå, ïðÿêî ñâúðçàíè ñ òàçè äåéíîñò. Âîåííîìå-

äèöèíñêèòå çâåíà ïðîâåæäàò åæåãîäíè ïðîôèëàê-
òè÷íè ïðåãëåäè íà öåëèÿ ëè÷åí ñúñòàâ íà ÂÑ,

ñúáëþäàâàò ñå âàêñèíàöèîííèòå ïëàíîâå. ÌÁÀË-
Ñîôèÿ ðàçïîëàãà ñ âàêñèíàöèîíåí öåíòúð, â êîéòî

ñå èìóíèçèðàò âîåííîñëóæåùè è öèâèëíè ëèöà ñ

ðàçðåøåíèòå âàêñèíè ñðåùó COVID-19. Äåìîãðàô-
ñêàòà ãðóïà íà æåíèòå âîåííîñëóæåùè ïîñòàâÿ

äîïúëíèòåëíè ïðåäèçâèêàòåëñòâà ïðåä âîåííîìå-
äèöèíñêîòî îñèãóðÿâàíå â ñâåòîâåí ìàùàá. Èìà

äàííè çà ñòàðòèðàíå íà îáðàçîâàòåëíè ñåñèè ïî

ïîëîâà õèãèåíà ÷ðåç ñåêöèÿ çà îáùåñòâåíè çäðàâíè

ãðèæè èëè ñïåöèàëèñòè ïî àêóøåðñòâî è ãèíåêî-

ëîãèÿ âúâ âîåííè ëå÷åáíè çàâåäåíèÿ. Â ìíîãî

ñòðàíè ñà íàïðàâåíè è ïëàíèðàíè ðåäèöà ïðîó÷-

âàíèÿ, àíêåòíè äåéíîñòè, èçâúðøâà ñå íåïðåêúñíàò

îáìåí íà èíôîðìàöèÿ è îïèò ìåæäó äúðæàâèòå, ñ

öåë ïîäîáðÿâàíå êà÷åñòâîòî íà ìåäèöèíñêîòî

îáñëóæâàíå íà æåíèòå ïîä ïàãîí. Ñúùåñòâåí

ôàêòîð â ñèñòåìàòà íà çäðàâíîòî îñèãóðÿâàíå å

ñúùî òàêà è ìåäèöèíñêèÿò ïåðñîíàë, êîéòî å â

äèðåêòåí åæåäíåâåí êîíòàêò ñ âîåííîñëóæåùèòå

èëè å âêëþ÷åí â ñúñòàâà íà êîíòèíãåíò çà çàäãðà-

íè÷íà ìèñèÿ. Îò ñúùåñòâåíî çíà÷åíèå å äà ñå
ðàçïîçíàâàò ãèíåêîëîãè÷íèòå ñèìïòîìè è çàáîëÿ-

âàíèÿ, çà ñå ïðåäîòâðàòÿò åâåíòóàëíè ñåðèîçíè
óñëîæíåíèÿ è ðèñêîâè ñèòóàöèè.

Íèâàòà íà ìåäèöèíñêî îñèãóðÿâàíå ïðè îïåðàöèè

(Ðîëè 1÷4) ñà îñíîâíèòå çâåíà çà êîíòðîë íà

çäðàâíèÿ ñòàòóñ è îêàçâàíå íà àäåêâàòíà ñïåøíà

è íåîòëîæíà ìåäèöèíñêà ïîìîù íà âîåííîñëó-

æåùèòå ïðè îïåðàöèè. Áèîëîãè÷íèòå ðàçëèêè

ìåæäó äâàòà ïîëà íàëàãàò ðàçøèðÿâàíå ïàðàìåò-

ðèòå íà íåîáõîäèìèòå ìåäèöèíñêè äåéíîñòè è

èçñëåäâàíèÿ, êàêòî è òåîðåòè÷íàòà è ïðàêòè÷åñêà

ïîäãîòîâêà íà ìåäèöèíñêèÿ ïåðñîíàë, îñèãóðÿâàù

êîíòèíãåíòèòå. Íåîáõîäèìî å ëè÷íèÿò ñúñòàâ,

îñúùåñòâÿâàù çäðàâíîòî îñèãóðÿâàíå íà ïîëåâèòå

ëå÷åáíè ôîðìèðîâàíèÿ, äà áúäå ïîäõîäÿùî

îêîìïëåêòîâàí, îáó÷åí è ïîäãîòâåí, ñúãëàñíî

íèâàòà ñè íà êîìïåòåíòíîñò, çà äèàãíîñòèêà è

ëå÷åíèå íà íàé-÷åñòèòå ãèíåêîëîãè÷íè ïðîáëåìè

ïðè îïåðàöèè, âêëþ÷èòåëíî ñ àëãîðèòìè çà

äèàãíîñòèêà è ëå÷åíèå íà íàé-÷åñòî ñðåùàíèòå

ãèíåêîëîãè÷íè çàáîëÿâàíèÿ ïðè æåíèòå â ðàçëè÷íè-

òå íèâà íà ìåäèöèíñêî îñèãóðÿâàíå ïðè îïåðàöèè.
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ëå÷åáíî-ïðîôèëàêòè÷íè è õèãèåííî-ïðîòèâîåïèäå-

ìè÷íè âúïðîñè, ñëó÷àè îò ïðàêòèêàòà, êðàòêè

íàó÷íè ñúîáùåíèÿ îò âñè÷êè îáëàñòè íà âîåííîìå-

äèöèíñêàòà è ìåäèöèíñêà íàóêà, âïå÷àòëåíèÿ îò

ïðîâåäåíè â ñòðàíàòà è ÷óæáèíà íàó÷íè ìåäèöèí-

ñêè ôîðóìè (êîíôåðåíöèè, ñèìïîçèóìè è êîíãðåñè),

ñúîáùåíèÿ çà íîâè íàó÷íè ïðîÿâè è ïðîáèâè â

îáëàñòòà íà ìåäèöèíàòà, ñïåöèàëèçàöèè, ðåöåíçèè

çà íîâè ìåäèöèíñêè êíèãè.

Ïðè ïðåäñòàâÿíå íà ìàòåðèàëèòå çà ïå÷àò òðÿáâà

äà áúäàò ñïàçåíè ñëåäíèòå èçèñêâàíèÿ:

1. Ñòàòèèòå ñå èçïðàùàò íà äîö. Âàñåâà çà îäîá-

ðåíèå îò ðåäàêöèîííàòà êîëåãèÿ (vivi@vma.bg).

2. Îáåìúò íà ïðåäëàãàíèòå ìàòåðèàëè íå áèâà äà

íàäâèøàâà 2500-3000 äóìè çà îðèãèíàëíèòå

ñòàòèè, 5000 äóìè çà îáçîðèòå, 1000 äóìè çà âñè÷êè

îñòàíàëè ñúîáùåíèÿ.

3. Âñÿêà ñòàòèÿ òðÿáâà äà ñúäúðæà:

♦ Çàãëàâèå íà àíãëèéñêè è áúëãàðñêè åçèê.

♦ Èìåíàòà íà àâòîðèòå íà áúëãàðñêè è ëàòèíèöà.

♦ Ðåçþìå íà ñòàòèÿòà íà áúëãàðñêè è àíãëèéñêè

åçèê â îáåì 120-250 äóìè. Â ðåçþìåòî ñå

ïîñî÷âàò öåëòà è îáåêòúò íà èçñëåäâàíåòî,

îñíîâíèòå åëåìåíòè íà èçïîëçâàíèòå ìåòîäè,

ñèíòåç íà öèôðîâèòå äàííè è ñòàòèñòè÷åñêè

ïîêàçàòåëè, èçâîäè.

4. Âñåêè ìàòåðèàë å ïðèäðóæåí îò êëþ÷îâè äóìè,

êîèòî ðàçêðèâàò îñíîâèòå ìó ñúäúðæàòåëíè

àñïåêòè è ñå èçïîëçâàò ïðè èíäåêñèðàíåòî íà

ïóáëèêàöèÿòà ñ íîðìàëèçèðàíàòà ëåêñèêà íà

Íàöèîíàëíàòà ìåäèöèíñêà áèáëèîòåêà íà ÑÀÙ

MeSH.

5. Ñòàòèèòå ñúäúðæàò ñëåäíèòå ðàçäåëè: öåë,

ìàòåðèàë è ìåòîäè, ðåçóëòàòè, îáñúæäàíå,

çàêëþ÷åíèå (èçâîäè) è áèáëèîãðàôèÿ. Áèáëèîãðà-

ôèÿòà íå òðÿáâà äà íàäâèøàâà 20 àâòîðà çà

îðèãèíàëíà ñòàòèÿ è 50 àâòîðà çà îáçîðèòå.

Áèáëèîãðàôñêèòå îïèñàíèÿ ñå äàâàò íà îðèãèíàë-

íèÿ åçèê. Â íà÷àëîòî ñå èçáðîÿâàò â àçáó÷åí ðåä

(ïî ôàìèëèÿòà íà ïúðâèÿ àâòîð) èçòî÷íèöèòå íà

êèðèëèöà, ñëåäâàíè îò òåçè íà ëàòèíèöà. Âñåêè íîâ

èçòî÷íèê ñå èçïèñâà íà íîâ ðåä ñ àðàáñêà íîìåðà-

öèÿ. Äàííèòå â áèáëèîãðàôñêîòî îïèñàíèå ñå

ïîäðåæäàò ñïîðåä èçèñêâàíèÿòà íà ÁÄÑ  9735-72.

6. Èìåíàòà íà àâòîðèòå, öèòèðàíè â òåêñòà, ñå

èçïèñâàò íà îðèãèíàëíèÿ åçèê. Ïðè öèòèðàíå íà

ðåôåðåíöèÿ, ïîñî÷åíà â áèáëèîãðàôèÿòà (èçïîë-

çâàíàòà ëèòåðàòóðà), ñúîòâåòíèÿò íîìåð îò

áèáëèîãðàôèÿòà ñå öèòèðà â òåêñòà íà ñòàòèÿòà â

ãîëåìè ñêîáè []; ïðèìåð  [1] èëè [1, 2, 3].

7. Âñè÷êè ìåðíè åäèíèöè ñå èçïèñâàò íà ëàòèíèöà.

8. Èëþñòðàòèâíèÿò ìàòåðèàë (òàáëèöè, ôèãóðè,

äèàãðàìè, ñíèìêè) ñå ïîäàâà ñúñ ñúîòâåòíîòî

çàãëàâèå, ëåãåíäà è îáÿñíèòåëåí òåêñò íà áúëãàð-

ñêè åçèê. Ôèãóðèòå, òàáëèöèòå, äèàãðàìèòå è

ñíèìêèòå òðÿáâà äà áúäàò ïðåäñòàâåíè îòäåëíî îò

ñòàòèÿòà, âñÿêà êàòî îòäåëåí ôàéë (âúâ ôîðìàòà, â

êîéòî ñà ñúçäàäåíè), à â òåêñòà ñå ïîñî÷âà ìÿñòîòî

çà ïîìåñòâàíåòî èì. Èëþñòðàöèèòå òðÿáâà äà áúäàò

ìèíèìóì íàä 1MB, ãîäíè çà âúçïðîèçâåæäàíå.

9. Àâòîðèòå íîñÿò îòãîâîðíîñò çà ñúäúðæàíèåòî íà

ðúêîïèñèòå.

10. Çàåäíî ñ ðúêîïèñà ñå ïðåäñòàâÿ èìå, àäðåñ,

òåëåôîí è email íà àâòîðà çà îñúùåñòâÿâàíå íà

êîíòàêòè.

11. Íåïóáëèêóâàíè ðúêîïèñè íå ñå âðúùàò.

Ñòàòèè, â êîèòî íå ñà ñïàçåíè ãîðíèòå èçèñêâàíèÿ,

íÿìà äà áúäàò ïîìåñòåíè â ñïèñàíèåòî.

Ðåäàêöèîííàòà êîëåãèÿ ïðèêàíâà âñè÷êè ëåêàðè çà

àêòèâíî ñúòðóäíè÷åñòâî çà ñïèñâàíå íà ñïèñàíèå

„Âîåííà ìåäèöèíà”.

ÎÒÃÎÂÎÐÍÎÑÒ ÇÀ ÄÎÑÒÎÂÅÐÍÎÑÒÒÀ È ÑÚÄÚÐÆÀÍÈÅÒÎ ÍÀ ÏÓÁËÈÊÓÂÀÍÈÒÅ ÌÀÒÅÐÈÀËÈ ÍÎÑÈ ÀÂÒÎÐÚÒ.

ÌÀÒÅÐÈÀËÈÒÅ ÌÎÃÀÒ ÄÀ ÑÅ ÏÎËÇÂÀÒ ÏÐÈ ÓÑËÎÂÈÅ, ×Å Å ÖÈÒÈÐÀÍ ÈÇÒÎ×ÍÈÊÚÒ.
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