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ÐÅÇÞÌÅ

Èíôåðòèëèòåòúò å ñîöèàëíî çíà÷èìî çàáîëÿâàíå,

êîåòî çàñÿãà ãîëÿìà ÷àñò îò íàñåëåíèåòî. Ïîëîâî-

ïðåäàâàíèòå èíôåêöèè (ÏÏÈ) ñà åäíà îò îñíîâíèòå

ïðè÷èíè çà ïîäîáåí òèï ïàòîëîãèÿ. Íàé-øèðîêî

ðàçïðîñòðàíåíàòà ÏÏÈ, êàêòî ïðè æåíèòå òàêà è

ïðè ìúæåòå å èíôåêöèÿòà ñ ×îâåøêè Ïàïèëîìåí

Âèðóñ (HPV – Human Papillomavirus). Äî ìîìåíòà

ñà ïðîâåäåíè ðåäèöà ïðîó÷âàíèÿ, ñïîðåä êîèòî

èíôåêòèðàíåòî è íà äâàòà ïîëà ìîæå äà êîìïðî-

ìåíòèðà ôåðòèëèòåòà íà äàäåíà äâîéêà. Ìåõàíèç-

ìèòå ÷ðåç êîèòî ñå íàðóøàâà ôåðòèëèòåòà ñà

ðàçëè÷íè è ìîãàò äà íàñòúïÿò íà ðàçëè÷íè íèâà -

îò êîíöåïöèÿòà äî åìáðèîíàëíîòî ðàçâèòèå.

Èíôåêòèðàíåòî íà ñåìåííàòà òå÷íîñò ïðè ìúæåòå

ïîâëèÿâà êàêòî êà÷åñòâåíèÿò é ñúñòàâ, òàêà è

ïîñëåäâàùîòî åìáðèîíàëíî è ïëàöåíòàðíî

ðàçâèòèå.

Öåëòà íà òîçè ëèòåðàòóðåí îáçîð å äà îáîáùè

äàííèòå â ëèòåðàòóðàòà äî ìîìåíòà, êîèòî

ðàçãëåæäàò âëèÿíèåòî íà ãåíèòàëíàòà HPV-

èíôåêöèÿ âúðõó ôåðòèëèòåòà, êàêòî ïðè æåíèòå

òàêà è ïðè ìúæåòå, è çà óñïåâàåìîñòòà íà àñèñòèðà-

íèòå ðåïðîäóêòèâíè òåõíîëîãèè.

Êëþ÷îâè äóìè: HPV-èíôåêöèè, èíôåðòèëèòåò,

àñèñòèðàíè ðåïðîäóêòèâíè òåõíîëîãèè

ABSTRACT

Infertility is a socially significant disease that affects a

large part of the population. Sexually transmitted in-

fections (STIs) are a major cause for this type of pa-

thology. The most common STI, both women and men

is infection with Human Papillomavirus (HPV). So far,

a number of studies that suggest that infection of both

sexes can compromise fertility of a couple. The mecha-

nisms by which damage the fertility are different and

can occur at different levels from concept to embry-

onic development. Infection of sperm in men affects

sperm quality and harm subsequent embryonic and

placental development.

The purpose of this literature review is to summarize

data in the literature to date that examine the impact

of genital HPV-infection on fertility in both women and

men, as well as the success of assisted reproductive

technologies.

Keywords: HPV-infections, infertility, assisted repro-

ductive technologies

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Èíôåðòèëèòeò å íåâúçìîæíîñòòà çà çàáðåìåíÿ-

âàíå è ñúçäàâàíå íà ïîòîìñòâî ïðè îñúùåñòâÿâà-

íåòî íà ðåäîâíè íåïðîòåêòèðàíè ïîëîâè êîíòàêòè
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çà ïåðèîä îò 12 ìåñåöà [18]. Òîâà å ñâåòîâåí

ïðîáëåì, êîéòî ìîæå äà çàñåãíå êàêòî æåíàòà òàêà

è ìúæà [18]. Ñòåðèëèòåòúò ìîæå äà áúäå ïúðâè÷åí

èëè âòîðè÷åí [18]. Ïðåç 2010ã. ïðèáëèçèòåëíî îêîëî

1.9% è 10.5% îò æåíèòå â ðåïðîäóêòèâíà âúçðàñò

ñà çàñåãíàòè ñúîòâåòíî îò ïúðâè÷åí è âòîðè÷åí

ñòåðèëèòåò [17].

Èíôåðòèëèòåòúò íàé-÷åñòî å ìóëòèôàêòîðíî

îáóñëîâåíî ñúñòîÿíèå [1, 13, 24, 25]. Ìîæå äà áúäå

ðåçóëòàò îò êîíãåíèòàëíè èëè õîðìîíàëíè íàðóøå-

íèÿ, ôàêòîðè, ïðîèçëèçàùè îò íà÷èíà íà æèâîò èëè

îò îêîëíàòà ñðåäà [1, 13, 24, 25]. Âñè÷êè òåçè

ôàêòîðè ìîãàò äà óâðåäÿò ôóíêöèÿòà íà ïîëîâèòå

îðãàíè è ïðè äâàòà ïîëà, ïðîäóêöèÿòà íà ïîëîâèòå

êëåòêè è/èëè äà êîìïðîìåíòèðàò èìïëàíòèðàíåòî

íà îïëîäåíàòà ÿéöåêëåòêà [1, 13, 24, 25]. Ïðè

ãîëÿìà ÷àñò îò äâîéêèòå ñ èíôåðòèëèòåò ïðè÷èíàòà

îñòàâà íåÿñíà [1, 13, 24, 25].

Ïîëîâî ïðåäàâàíèòå èíôåêöèè (ÏÏÈ) ìîãàò äà

çàñåãíàò ãåíèòàëíèòå îðãàíè, êàêòî ïðè ìúæà òàêà

è ïðè æåíàòà, êîåòî äà äîâåäå äî ôóíêöèîíàëíè

àíîìàëèè [4, 19, 21]. Òå íàìàëÿâàò ôåðòèëíîñòòà

è âîäÿò ïîíÿêîãà äî èíôåðòèëèòåò [4, 19, 21]. Íàé-

÷åñòèòå ÏÏÈ, êîèòî âîäÿò äî ñòåðèëèòåò ñà

èíôåêöèè ñ Neisseria gonorrheae, Treponema

pallidum, Chlamydia trachomatis [4, 19, 21]. Èìà

ïðîó÷âàíèÿ, êîèòî èçñëåäâàò âëèÿíèåòî íà âèðóñ-

íèòå èíôåêöèè âúðõó ôåðòèëèòåòà [7, 14]. Âèðóñè-

òå, êîèòî âîäÿò äî èíôåðòèëèòåò ïî íåÿñåí âñå îùå

ìåõàíèçúì ñà Herpes Simplex Virus (HSV), Human

Immune-Deficiency Virus (HIV), Human Cytomegalo-

virus (HCMV), Human Papillomavirus (HPV) [7, 14].

Èíôåêöèÿòà ñ HPV å íàé-øèðîêî ðàçïðîñòðàíåíàòà

ÏÏÈ [8]. Âèðóñíèòå ãåíîòèïîâå ìîãàò äà áúäàò

ðàçäåëåíè â äâå ðàçëè÷íè ãðóïè ñïîðåä ìàëèãíåíèÿ

èì ïîòåíöèàë [8]. Íèñêî-ðèñêîâèòå òèïîâå âîäÿò äî

äîáðîêà÷åñòâåíè ëåçèè êàòî ãåíèòàëíè áðàäàâèöè

è ðåñïèðàòîðíà ïàïèëîìàòîçà [8]. Âèñîêî-ðèñêîâè-

òå âèðóñè ñå àñîöèèðàò ñ ìàëèãíåíè îáðàçóâàíèÿ

íà àíîãåíèòàëíèÿ òðàêò [8]. Íàé-÷åñòî HPV-

èíôåêöèèòå ñà àñèìïòîìàòè÷íè è â ãîëÿì ïðîöåíò

îò ñëó÷àèòå òåçè èíôåêöèè ñå äèàãíîñòèöèðàò

ñëó÷àéíî [8].

Öåëòà íà òîçè ëèòåðàòóðåí îáçîð å äà îáîáùè

äàííèòå â ëèòåðàòóðàòà äî ìîìåíòà, êîèòî

ðàçãëåæäàò âëèÿíèåòî íà ãåíèòàëíàòà HPV-

èíôåêöèÿ âúðõó ôåðòèëèòåòà êàêòî ïðè æåíèòå

òàêà è ïðè ìúæåòå, êàêòî è çà óñïåâàåìîñòòà íà

àñèñòèðàíèòå ðåïðîäóêòèâíè òåõíîëîãèè.

HPV-ÈÍÔÅÊÖÈß ÊÀÒÎ ÏÐÈ×ÈÍÀ ÇÀ ÈÍÔÅÐÒÈ-

ËÈÒÅÒ ÏÐÈ ÌÚÆÀ

Ïðè ìúæå ãåíèòàëíèòå èíôåêöèè ñ HPV âîäÿò äî

êîíòàìèíàöèÿ íà ñåìåííàòà òå÷íîñò [9]. Òîâà îò

ñâîÿ ñòðàíà ìîæå äà áúäå ïðè÷èíà çà ïðîìÿíà íà

êà÷åñòâåíèÿ é ñúñòàâ [9]. Â in vitro óñëîâèÿ ðåäèöà

ïðîó÷âàíèÿ äîêàçâàò, ÷å èçëàãàíåòî íà ñåìåííà

òå÷íîñò íà âëèÿíèåòî íà ÄÍÊ îò HPV ñòèìóëèðà

ÄÍÊ-ôðàãìåíòèðàíåòî íà ñïåðìàòîçîèäèòå [9].

Ïîäîáíî íà ñîìàòè÷íèòå êëåòêè, ÄÍÊ-ôðàãìåíòà-

öèÿòà íà ïîëîâèòå êëåòêè å ñèãíàë, èíäóöèðàù

ïðîöåñèòå íà àïîïòîçà [9]. Ïðè èçëàãàíåòî íà

ñïåðìàòîçîèäè íà ÄÍÊ îò HPV òèï 16 èëè 31 ñå

íàáëþäàâà ÄÍÊ-ôðàãìåíòàöèÿ íà ñúîòâåòíèòå

êëåòêè, êîÿòî íå ñå íàáëþäàâà ïðè èíôåêöèè ñ

äðóãè òèïîâå HPV – 18, 33, 6/11, [9]. ÄÍÊ îò HPV

òèï 16 èëè HPV 6/11 ðåäóöèðàò çíà÷èòåëíî

àìïëèòóäàòà íà ëàòåðàëíèòå äâèæåíèÿ íà ãëàâè÷-

êàòà íà ñïåðìàòîçîèäèòå â ñðàâíåíèå ñ ÄÍÊ îò HPV

òèï 18, 31, 33 [6, 15]. Ñïîðåä Lee et al. ïðè íàëè÷èåòî

íà ÄÍÊ îò HPV òèï 6/11, 16, 18, 31 è 33 îáùàòà

ïîäâèæíîñò íà ñïåðìàòîçîèäèòå íàìàëÿâà çíà÷è-

òåëíî [15]. Connelly et al. â ñâîå ïðîó÷âàíå îáà÷å

íå îòêðèâàò ïîäîáíà çàâèñèìîñò [6].

Ñïîðåä Foresta et al. 2010 ã. è Schillaci et al. 2013ã.,

HPV-èíôåêöèÿòà å ïî-÷åñòà ïðè èíôåðòèëíè ìúæå

èëè ïðè ìúæå ñ ëåâêîöèòîñïåðìèÿ â ñðàâíåíèå ñ

ôåðòèëíè ìúæå [10, 26]. HPV-èíôåêöèÿòà ñå

àñîöèèðà ñ ïðîìåíåíî êà÷åñòâî íà ñåìåííàòà

òå÷íîñò êàòî íàìàëåíà æèçíåñïîñîáíîñò, ïîäâèæ-

íîñò, íàìàëåíà àìïëèòóäà íà ëàòåðàëíèòå äâèæå-

íèÿ íà ãëàâè÷êàòà íà ñïåðìàòîçîèäèòå, íàìàëåí

êëåòú÷åí áðîé, íàìàëåí áðîé íà ñïåðìàòîçîèäèòå

ñ íîðìàëíà ìîðôîëîãèÿ è ïîâèøåí áðîé íà

àíòèñïåðìàëíèòå àíòèòåëà [10].

HPV ÊÀÒÎ ÏÐÈ×ÈÍÀ ÇÀ ÍÅÓÑÏÅÕ ÍÀ IN VITRO

ÎÏËÎÆÄÀÍÅÒÎ

In vitro îïëîæäàíåòî (IVF) è èçêóñòâåíàòà èíñåìèíà-

öèÿ ñà àñèñòèðàíè òåõíîëîãèè, ïîäïîìàãàùè çàáðå-

ìåíÿâàíåòî ïðè äâîéêè ñ èíôåðòèëèòåò [22]. Òåçè

ìåòîäè íàé-÷åñòî ñå ïðåäëàãàò íà äâîéêè ñ ìúæêè

ôàêòîð èëè èìóíîëîãè÷íà íåñúâìåñòèìîñò, ïðîèçõîæ-

äàùà îò ìàòî÷íàòà øèéêà [23]. Òúé êàòî HPV-

èíôåêöèÿòà âîäè äî êà÷åñòâåíè è êîëè÷åñòâåíè

ïðîìåíè íà ñåìåííàòà òå÷íîñò, IVF e ìåòîä íà èçáîð

ïðè èíôåðòèëèòåò îò ïîäîáåí òèï ïàòîëîãèÿ [23].

Èçâåñòíî å, ÷å ñïåðìàòîçîèäèòå àáñîðáèðàò HPV-

÷àñòè÷êèòå èçáèðàòåëíî â äâå îáëàñòè íà åêâàòîðè-

àëíàòà ÷àñò íà ãëàâè÷êàòà [22]. Òàçè àáñîðáöèÿ íå

ïðîìåíÿ ôåðòèëèçàöèîííèÿ ïîòåíöèàë íà ñïåðìà-

òîçîèäèòå, íî âëèÿå íà ïðîöåñèòå íà ñïåðìàëíîòî

óçðÿâàíå, êîèòî íàñòúïâàò ñëåä ôåêóíäàöèÿòà [22].

Â ïðîó÷âàíå íà Perino et al. 2011ã. å èçñëåäâàíà

çàâèñèìîñòòà ìåæäó HPV-èíôåêöèÿ è óñïåâàåìîñò-

òà íà IVF [23]. Ñïîðåä ïîëó÷åíèòå äàííè ÷åñòîòàòà

íà íåóñïåøíèòå IVF ñðåä HPV-èíôåêòèðàíè æåíè

å ñ 40% ïîâå÷å â ñðàâíåíèå ñ òàçè ïðè HPV-

íåãàòèâíè ïàöèåíòêè (ð<0.05) [23]. Ñïîðåä ïîäîáíî

ïðîó÷âàíå íà Spandorfer et al. 2006ã., ÷åñòîòàòà íà

íåóñïåøíèòå IVF ïðè HPV-ïîëîæèòåëíè ïàöèåíòêè

å 76.5%, äîêàòî ïðè HPV-íåãàòèâíè òÿ å 57%

(ð<0.02) [27].

Ñúùåñòâóâàò äâå õèïîòåçè, ñïîðåä êîèòî HPV-

èíôåêöèÿòà íàìàëÿâà óñïåâàåìîñòòà íà IVF [29,

30]. Ñïîðåä åäíà îò õèïîòåçèòå HPV-èíäóöèðàíèòå

öèòîëîãè÷íè ëåçèè â îáëàñòòà íà ìàòî÷íàòà øèéêà

ñà ôàêòîð, êîéòî íàìàëÿâà óñïåâàåìîñòòà íà

àñèñòèðàíèòå ðåïðîäóêòèâíè òåõíîëîãèè [29].

Ñïîðåä ïðîó÷âàíå íà Van Hamont et al. 2006ã.,
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ÎÁÇÎÐÈ

ñúùåñòâóâà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà çàâèñèìîñò

ìåæäó HPV-èíäóöèðàíèòå öåðâèêàëíè ëåçèè è

÷åñòîòàòà íà èíôåðòèëèòåò [29]. ×åñòîòà íà

âèñîêîñòåïåííèòå öåðâèêàëíè ëåçèè å äâà ïúòè ïî-

âèñîêà ïðè ñóáôåðòèëíè æåíè, êîèòî ñà ïîäãîòâåíè

çà IVF [29]. Ñïîðåä äðóãî ïðîó÷âàíå, â êîåòî ñà

âêëþ÷åíè 1044 ïàöèåíòêè, íå ñå óñòàíîâÿâà

çàâèñèìîñò ìåæäó óñïåâàåìîñòòà íà IVF è öèòîëî-

ãè÷íèòå ëåçèè [30]. Íåîáõîäèìî å ïðîâåæäàíåòî íà

äîïúëíèòåëíè ïðîó÷âàíèÿ ïî òîçè âúïðîñ.

Ñïîðåä äðóãà õèïîòåçà íåóñïåâàåìîñòòà íà IVF å

ðåçóëòàò îò ïðåäàâàíåòî íà âèðóñíàòà ÄÍÊ îò

çàðàçåíèòå ñïåðìàòîçîèäè íà ÿéöåêëåòêàòà ïðè

îïëîæäàíåòî [22]. Òîâà ìîæå äà äîâåäå äî ðåäèöà

ñòðóêòóðíè àíîìàëèè, çàñÿãàùè êàêòî åìáðèîíàë-

íàòà ñòðóêòóðà òàêà è ïëàöåíòàðíàòà òúêàí [22].

HPV ÊÀÒÎ ÏÐÈ×ÈÍÀ ÇÀ ÈÍÔÅÐÒÈËÈÒÅÒ ÏÐÈ

ÆÅÍÈ

Âëèÿíèåòî íà HPV-èíôåêöèèòå âúðõó æåíñêèÿò

ôåðòèëèòåò ìîæå äà ñå îïèøå â íÿêîëêî íàïðàâ-

ëåíèÿ [29]. Îò åäíà ñòðàíà ãåíèòàëíàòà ôîðìà íà

èíôåêöèÿ ìîæå äà äîâåäå äî ðåäèöà ïðåêàíöåðîç-

íè è êàíöåðîçíè èçìåíåíèÿ, êîèòî äåôèíèòèâíî äà

íàïðàâÿò çàáðåìåíÿâàíåòî íåâúçìîæíî [29]. Îò

äðóãà ñòðàíà âèðóñíàòà ÄÍÊ ìîæå äà îêàæå

íåáëàãîïðèÿòíî âëèÿíèå êàêòî íà åìáðèîíàëíàòà

ñòðóêòóðà òàêà è íà ïëàöåíòàðíèòå òúêàíè [29].

Gomez et al. 2008ã., ïðîâåæäàò ïðîó÷âàíå, ñïîðåä

êîåòî èíôåêòèðàíåòî íà òðîôîáëàñòíè êëåòêè ñ
ïëàçìèä îò ãåíîìà íà HPV òèï 16 ïîâèøàâà

÷åñòîòàòà íà àïîïòîçàòà ñ òðè äî øåñò ïúòè â
ñðàâíåíèå ñ òàçè ïðè èíôåêòèðàíèòå êëåòêè ñ

ïðàçíè ïëàçìèäè [11]. Òàçè àïîïòîçà ìîæå äà
äîâåäå äî äèñôóíêöèîíàëíè ïðîìåíè, çàñÿãàùè

ïëàöåíòàòà, êàêòî è äî íàðóøåíà íèäàöèÿ íà

åìáðèîíàëíàòà ñòðóêòóðà [11]. Êàòî êðàåí ðåçóëòàò
òîâà âîäè äî ñïîíòàíåí àáîðò â ïúðâèÿò òðèìåñòúð

íà áðåìåííîñòòà, à â ïî-êúñåí åòàï – äî ïðåæäå-
âðåìåííî ðàæäàíå (ÏÐ) [11].

×åñòîòàòà íà HPV-èíôåêöèèòå å ïî-âèñîêà ïðè

áðåìåííè æåíè â ñðàâíåíèå ñ íåáðåìåííè [12].

Áðåìåííîñòòà å ñúñòîÿíèå, êîåòî ñå õàðàêòåðèçèðà
ñ èìóííà ñóïðåñèÿ, êîÿòî å íåîáõîäèìà çà „îöå-

ëÿâàíåòî“ íà ïëîäà ïî âðåìå íà íåãîâîòî èíòðà-
óòåðèííî ðàçâèòèå [28]. Ïîäòèñêàíåòî íà èìóííàòà

ñèñòåìà ñúçäàâà ïðåäïîñòàâêè çà ïåðñèñòèðàíåòî

è èíôåêòèðàíåòî ñ HPV [12]. Õîðìîíàëíèÿò ñòàòóñ
ïî âðåìå íà áðåìåííîñò ñúùî ñå ñìÿòà çà

ïðåäðàçïîëàãàù ôàêòîð, âîäåù äî ïî-âèñîêà
÷åñòîòà íà HPV-èíôåêöèèòå ïðè áðåìåííè [31].

Âèñîêèòå íèâà íà ñòåðîèäíèòå õîðìîíè ïî âðåìå
íà áðåìåííîñò âúçäåéñòâàò íà âèðóñíèÿò ãåíîì

êàòî ïîâèøàâàò ðåïëèêàöèÿ ìó [31].

Èíôåêöèÿòà ñ HPV ïî âðåìå íà áðåìåííîñò ñå

àñîöèèðà ñ ïîâèøåí ðèñê îò ñïîíòàííè àáîðòè è

ïðåæäåâðåìåííî ðàæäàíå ïîðàäè ïëàöåíòàðíè

àíîìàëèè [11, 20]. Çàðàçÿâàíåòî íà òðîôîáëàñòíèòå

êëåòêè ñ âèðóñíè ÷àñòèöè ìîæå äà äîâåäå äî

ñïîíòàíåí àáîðò èëè ïàòîëîãè÷íà ïëàöåíòàðíà

èìïëàíòàöèÿ ñ ïðîèçëèçàùèòå îò òîâà ïàòîëîãè÷íè

ñúñòîÿíèÿ, êîìïëèöèðàùè áðåìåííîñòòà [3]. Ñïîðåä

äàííèòå â ëèòåðàòóðàòà òðîôîáëàñòíèòå êëåòêè ñà

òàðãåòíèòå êëåòêè íà ïëàöåíòàðíàòà HPV-èíôåêöèÿ

[16]. Òå ñúçäàâàò óñëîâèÿ, íåîáõîäèìè çà îñúùåñò-

âÿâàíåòî íà ïúëíèÿ öèêúë íà âèðóñíàòà ðåïëèêàöèÿ

[16]. Èíôåêòèðàíåòî íà òðîôîáëàñòíèòå êëåòêè

ïðîìåíÿ òÿõíàòà ìîðôîëîãèÿ è ñòèìóëèðà ïðîöå-

ñèòå íà àïîïòîçà [11]. Çàñåãíàòèòå òðîôîáëàñòíè

êëåòêè ñà ñ íàìàëåíè âúçìîæíîñòè çà èíâàçèÿ íà

ïîäëåæàùèòå òúêàíè, êîåòî îïðåäåëÿ ïî-÷åñòàòà

ïëàöåíòàðíà äèñôóíêöèÿ è ïðîèçëèçàùèòå îò òîâà

óñëîæíåíèÿ íà áðåìåííîñòòà [11]. Ñïîðåä Boule-

nonar et al, ãåíèòå E5, E6, E7 îò HPV-ãåíîìà, êîèòî

ñå îòêðèâàò â çàðàçåíèòå òðîôîáëàñòíè êëåòêè,

îêàçâàò åôåêò íà òðîôîáëàñòíàòà àäõåçèÿ ñ

ïîñëåäâàùà íàðóøåíà èìïëàíòàöèÿ [5]. Äàííèòå îò

ïðîâåäåíèòå äî ìîìåíòà ïðîó÷âàíèÿ ïî îòíîøåíèå

íà ìåõàíèçìèòå íà âúçäåéñòâèå íà òðîôîáëàñòíèòå

êëåòêè ñà íåäîñòàòú÷íè, êîåòî îïðåäåëÿ íåîáõîäè-

ìîñòòà îò îùå ðàçðàáîòêè â òàçè íàñîêà.

×åñòîòàòà íà ïëàöåíòàðíàòà HPV-èíôåêöèÿ ïðè

ñïîíòàííèòå àáîðòè âàðèðà ìåæäó 0% äî 70.4%,

ñðåäíî 24.5% [2]. Ïðè ïðåæäåâðåìííî ðàæäàíå

÷åñòîòàòà íà HPV-èíôåêöèÿòà, ëîêàëèçèðàíà â

ìàòî÷íàòà øèéêà å 47%, à òàçè íà ïëàöåíòàðíàòà

ôîðìà íà èíôåêöèÿ å 50% [2]. Ïðè íîðìàëíî

ïðîòè÷àùè áðåìåííîñòè, çàâúðøâàùè ñ ðàæäàíå

íà òåðìèí, ñðåäíàòà ÷åñòîòà íà HPV â öåðâèêàë-

íèòå òúêàíè å ñúñ 17.5% ïî-íèñêà ñïðÿìî ïàòîëî-

ãè÷íèòå áðåìåííîñòè [2]. Ñúùåñòâóâàò çíà÷èòåëíè

ðàçëèêè è â ÷åñòîòàòà íà âèðóñíî-èíôåêòèðàíèòå

ïëàöåíòàðíè òúêàíè ïðè íîðìàëíà è ïàòîëîãè÷íà

áðåìåííîñò [2]. Ïðè íîðìàëíà áðåìåííîñò ÷åñòî-

òàòà íà HPV-èíôåêòèðàíèòå ïëàöåíòàðíè òúêàíè

å 8.3%, äîêàòî ïðè áðåìåííîñòè, çàâúðøâàùè ñ

ïðåæäåâðåìííî ðàæäàíå èëè ñïîíòàíåí àáîðò å

ñúîòâåòíî – 50% è 24.9% [2].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ñïîðåä äàííèòå â ëèòåðàòóðàòà HPV-èíôåêöèÿòà

âñå ïîâå÷å ñå ïðèåìà êàòî ïîòåíöèàëåí åòèîëî-

ãè÷åí ôàêòîð çà ñóáôåðòèëèòåò è/èëè ñòåðèëèòåò.

Ñúùåñòâóâàò ðåäèöà ìåõàíèçìè, ÷ðåç êîèòî òÿ

ìîæå äà ïîâëèÿå ôåðòèëèòåòà è ïðè äâàìàòà

ïàðòíüîðà. Ìúæêèÿò ôàêòîð çà èíôåðòèëèòåò ìîæå

äà áúäå èçðàçåí îò àïîïòîçà íà ñïåðìàòîçîèäèòå,

êà÷åñòâåíà ïðîìÿíà íà ñåìåííàòà òå÷íîñò,

èçðàçÿâàùà ñå ñ ðåäóêöèÿ íà êëåòú÷íèÿ ñúñòàâ,

íàìàëåí ìîòèëèòåò íà ñïåðìàòîçîèäèòå è ïîâèøå-

íà êîíöåíòðàöèÿ íà àíòèñïåðìàëíèòå àíòèòåëà.

Ïðè íàñòúïèëà áðåìåííîñò åôåêòúò îò HPV ìîæå

äà ñå èçðàçè â àïîïòîçà íà åìáðèîíàëíèòå êëåòêè,

ñïîíòàííè àáîðòè è ÏÐ. Òúé êàòî âñå îùå ëèïñâàò

êîíêðåòíè íàó÷íè ôàêòè, îïðåäåëÿùè HPV-

èíôåêöèèòå êàòî ïðè÷èíà çà ñòåðèëèòåò, å íåîáõî-

äèìî òå äà ñå ñìÿòàò çà ðèñêîâ ôàêòîð, êîéòî áè

ìîãúë äà äîâåäå äî ðåäóöèðàíå íà ôåðòèëíîñòòà.

Óñòàíîâÿâàíåòî íà HPV íîñèòåëñòâî êàêòî ïðè

æåíèòå, òàêà è ïðè ìúæåòå òðÿáâà äà ñå ñìÿòà çà

ðèñêîâ ôàêòîð çà ïðåæäåâðåìííî ðàæäàíå,
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ñïîíòàíåí àáîðò èëè çàðàçÿâàíå íà ïëîäà. Òîâà

ïîñòàâÿ ïîä âúïðîñ íåîáõîäèìîñòòà îò èçñëåä-

âàíåòî íà ïîäîáåí òèï âèðóñíî íîñèòåëñòâî ïðè

äâîéêè ñ ôåðòèëíè ïðîáëåìè è/èëè ïðåäè îñúùåñò-

âÿâàíåòî íà IVF êàòî ñêðèíèíãîâà ìÿðêà. Íåîáõî-

äèìî å ïðîâåæäàíåòî íà äîïúëíèòå ïðîó÷âàíèÿ â

òàçè íàñîêà.
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ÐÅÇÞÌÅ

Âèðóñíèòå èíôåêöèè ïî âðåìå íà áðåìåííîñò ñà åäíè

îò îñíîâíèòå ôàêòîðè çà ïîâèøåíà çàáîëåâàåìîñò

è ñìúðòíîñò êàêòî ïðè ìàéêàòà òàêà è ïðè ïëîäà.

Èíôåêöèÿòà ìîæå äà ñå ïðåäàäå íà ïëîäà òðàíñ-

ïëàöåíòàðíî, ïåðèíàòàëíî (îò âàãèíàëíèòå ñåêðåòè

è/èëè êðúâòà) è/èëè ïîñòíàòàëíî (îò êúðìàòà èëè

äðóãè èçòî÷íèöè). Èíôåêöèèòå ñ Herpes Simplex Vi-

rus (HSV) è Human Papillomavirus (HPV) ñà íàé-

øèðîêî ðàçïðîñòðàíåíèòå ïîëîâî ïðåäàâàíè èíôåê-

öèè, êîèòî ìîãàò äà ñå ïðåäàäàò íà ïëîäà èëè íîâî-

ðîäåíîòî ñ ïîñëåäâàùèòå îò òîâà óñëîæíåíèÿ. Ðèñêúò

îò èíôåêöèÿ íà ïëîäà îáèêíîâåííî å îáðàòíîïðîïîð-

öèîíàëåí íà ãåñòàöèîííèÿ ñðîê íà çàðàçÿâàíå.

Îñúùåñòâÿâàíåòî íà ïðåíàòàëåí ñêðèíèíã ïðè

ðèñêîâèòå ãðóïè ìîæå äà íàìàëè ÷åñòîòàòà íà

ìàé÷èíî-ôåòàëíàòà âèðóñíà òðàíñìèñèÿ.

Öåëòà íà íàïðàâåíèÿ ëèòåðàòóðåí îáçîð å äà

îïðåäåëè ÷åñòîòàòà íà ìàé÷èíî-ôåòàëíàòà òðàíñ-

ìèñèÿ íà èíôåêöèèòå ñ HSV è HPV, êàêòî è ïîñëåä-

âàùèòå óñëîæíåíèÿ çà ïëîäà è/èëè íîâîðîäåíîòî.

Êëþ÷îâè äóìè: áðåìåííîñò, Herpes simplex virus,

Human Papillomavirus, ìàé÷èíî-ôåòàëíà òðàíñìèñèÿ

ABSTRACT

Viral infections during pregnancy are among the main

factors for increased morbidity and mortality as well

as mother and fetus. The infection can be transmitted

prenatal to the fetus threw placenta, from vaginal se-

cretions and/or blood and/or postnatal (from milk or

other sources). Infections with Herpes Simplex Virus

(HSV) and Human Papillomavirus (HPV) is the most

prevalent sexually transmitted infections which may

be transmitted to the fetus or neonate with following

complications. The risk of fetal infection is usually in-

versely related of gestation period at acquisition. The

implementation of prenatal screening at risk groups

can reduce the incidence of mother-fetal viral trans-

mission.

The aim of the literature review is to determine the

incidence of maternal-fetal transmission of infection
with HSV and HPV, as well as subsequent complica-
tions to the fetus and / or newborn.

Keywords: pregnancy, Herpes simplex virus, Human
Papillomavirus, maternal-fetal transmission

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Ïî âðåìå íà áðåìåííîñò íàñòúïâàò ðåäèöà
èìóíîëîãè÷íè ïðîìåíè, êîèòî ìîãàò äà ïîâèøàò
÷óâñòâèòåëíîñòòà íà îðàãíèçìà êúì ðåäèöà
èíòðàöåëóëàðíè ïàòîãåíè êàòî âèðóñè, áàêòåðèè è
ïàðàçèòè [19]. Âèðóñíèòå èíôåêöèè ïî âðåìå íà
áðåìåííîñò ñà åäíè îò îñíîâíèòå ôàêòîðè çà

ïîâèøåíà çàáîëåâàåìîñò è ñìúðòíîñò êàêòî ïðè
ìàéêàòà òàêà è ïðè ïëîäà. Èíôåêöèÿòà ìîæå äà ñå
ïðåäàäå íà ïëîäà òðàíñïëàöåíòàðíî, ïåðèíàòàëíî
(îò âàãèíàëíèòå ñåêðåòè è/èëè êðúâòà) è/èëè
ïîñòíàòàëíî (îò êúðìàòà èëè äðóãè èçòî÷íèöè) [19].
Ðèñêúò îò èíôåêöèÿ íà ïëîäà îáèêíîâåííî å

îáðàòíîïðîïîðöèîíàëåí íà ãåñòàöèîííèÿò ñðîê íà
çàðàçÿâàíå [19].
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ÅÏÈÄÅÌÈÎËÎÃÈß ÍÀ ÈÍÔÅÊÖÈÈÒÅ Ñ HERPES

SIMPLEX VIRUS

Èíôåêöèÿòà ñ Herpes Simplex Virus (HSV) å ñ íàé-

âèñîêà ÷åñòîòà ñðåä æåíèòå â ðåïðîäóêòèâíà

âúçðàñò [7]. Ðèñêúò îò ìàé÷èíî-ôåòàëíà òðàíñìè-

ñèÿ è ïðåäàâàíåòî îò ìàéêà íà íîâîðîäåíî å

çäðàâåí ïðîáëåì îò ñâåòîâíî çíà÷åíèå [7].

Ïðè áðåìåííè æåíè â ñðàâíåíèå ñ íåáðåìåííè ñà

ïî-÷åñòè ðåöèäèâèòå íà ãåíèòàëíàòà ôîðìà íà

HSV, êàòî îêîëî òåðìèí ÷åñòîòà íà ðåöèäèâ å íàé-

âèñîêà [6]. Äâàäåñåò è ïåò ïðîöåíòà (25%) îò æåíèòå

ñ àíàìíåñòè÷íè äàííè çà ãåíèòàëåí õåðïåñ ïðåäè

áðåìåííîñòòà, ðàçâèâàò êëèíè÷íî òàêúâ â ïîñëåä-

íèÿ òðèìåñòúð îò áðåìåííîñòòà, äîêàòî ïðè 11-14%

– òîé ñå ðàçâèâà ïî âðåìå íà ðàæäàíå [2].

Ïðåäàâàíåòî íà HSV îò ìàéêàòà íà ïëîäà ïî âðåìå

íà áðåìåííîñòòà å ðÿäêî [7]. Ðèñêúò îò íåîíàòàëíà

èíôåêöèÿ å íèñúê (îêîëî 1%), àêî ìàéêàòà ñå

èíôåêòèðà çà ïúðâè ïúò ñ HSV â ïúðâè òðèìåñòúð

íà áðåìåííîñòòà, òúé êàòî ïëîäúò ïîëó÷àâà

òðàíñïëàöåíòàðíî ïðîòåêòèâíè àíòèòåëà [7].

Ðèñêúò çà ôåòàëíà èíôåêöèÿ ñå ïîâèøàâà îò 30%

äî 50%, àêî ìàéêàòà ñå èíôåêòèðà çà ïúðâè ïúò â

êðàÿ íà áðåìåííîñòòà (ïîñëåäíèÿ òðèìåñòúð) [7].

Îêîëî 85% îò ïåðèíàòàëíàòà òðàíñìèñèÿ íàñòúïâà

ïî âðåìå íà ðàæäàíåòî [10]. Â ñëó÷àé íà ðåöèäè-

âèðàùà õåðïåñíà èíôåêöèÿ ïî âðåìå íà áðåìåí-

íîñò è ïðè êëèíè÷íî íåóñòàíîâåíè ëåçèè ñúùåñòâó-

âà ðèñê çà èíòðàïàðòàëíî çàðàçÿâàíå íà ïëîäà ñ

÷åñòîòà îêîëî 0.02% äî 0.05% [4, 22]. Ñïîðåä

ïðîó÷âàíå íà Fleming et al. 1997 ã., ñàìî ïðè 30%

îò çàðàçåíèòå íîâîðîäåíè ñå óñòàíîâÿâà êëèíè÷íî

èçÿâåíà õåðïåñíà ìàé÷èíà èíôåêöèÿ [11]. Äîïúëíè-

òåëíè ðèñêîâè ôàêòîðè çà òðàíñìèñèÿ íà èíôåêöè-

ÿòà ñ HSV ïî âðåìå íà ðàæäàíåòî ñà âúçðàñòòà íà

ìàéêàòà ïîä 21 ãîäèíè è èçïîëçâàíåòî íà åëåêòðîä,

êîéòî ñå ïðèêðåïÿ çà ñêàëïà íà ïëîäà è å íåîáõî-

äèì çà èçìåðâàíåòî íà ôåòàëíîòî pH [11].

ÊËÈÍÈ×ÍÀ ÑÈÌÏÒÎÌÀÒÈÊÀ ÍÀ HSV-ÈÍÔÅÊÖÈß

Ïúðâè÷íàòà èíôåêöèÿ ñ HSV ïðè áðåìåííè ñå

èçðàçÿâà ñ âåçèêóëàðíè ëåçèè, êîèòî íàïîäîáÿâàò

òåçè ïðè íåáðåìåííè [5]. Ïðè áðåìåííè æåíè

êëèíè÷íèòå ñèìïòîìè ìîãàò äà áúäàò ïî-òåæêî

ïðîÿâåíè â ñðàâíåíèå ñ íåáðåìåííè [5]. Ìíîãî

÷åñòî îñâåí âåçèêóëè ñå íàáëþäàâàò õåðïåòè÷íè

ãèíãèâîñòîìàòèòè è âóëâîâàãèíèòè [5]. Ïúðâè÷íîòî

çàðàçÿâàíå ñ ãåíèòàëíàòà ôîðìà íà HSV ïî âðåìå

íà áðåìåííîñò ñå àñîöèèðà ñ ïî-âèñîê ðèñê îò

ñïîíòàííè àáîðòè, èíòðàóòåðèííà ðåòàðäàöèÿ íà

ïëîäà, ïðåæäåâðåìåííî ðàæäàíå, êîíãåíèòàëíà

ôåòàëíà è íåîíàòàëíà èíôåêöèÿ [5]. Ðåöèäèâè-

ðàùèòå åïèçîäè íà HSV èíôåêöèÿ ñå õàðàêòå-

ðèçèðàò ñ îáðàçóâàíåòî íà àíòèòåëà, êîèòî ñà

íàñî÷åíè êúì ñúùèÿò ñåðîòèï HSV, êàêòî è ïðè

ïúðâèÿ åïèçîä [5]. Êëèíè÷íèòå ñèìïòîìè ïðè

ðåöèäèâ îáèêíîâåííî ñà ïî-ñëàáî èçðàçåíè â

ñðàâíåíèå ñ òåçè ïðè ïúðâàòà ïðîÿâà è ñà ñúñ

ñðåäíà ïðîäúëæèòåëíîñò îêîëî 7-10 äíè [5].

Êîíãåíèòàëíàòà ôîðìà íà õåðïåñíàòà èíôåêöèÿ ñå

ñðåùà ñ ÷åñòîòà îêîëî 4% îò âñè÷êè íåîíàòàëíè

èíôåêöèè ñ HSV [14]. Òðè ôîðìè íà èíôåêöèÿ ìîãàò

äà áúäàò óñòàíîâåíè: 1) ëåçèè, îãðàíè÷åíè ïî

êîæàòà, î÷èòå èëè óñòíàòà êóõèíà; 2) åíöåôàëèò ñ

èëè áåç çàñÿãàíå íà êîæàòà, î÷èòå èëè óñòíàòà

êóõèíà; 3) äèñåìèíèðàíà ôîðìà íà èíôåêöèÿ, êîÿòî

âêëþ÷âà öåíòðàëíà íåðâíà ñèñòåìà, áÿë äðîá,

÷åðåí äðîá, ñëåçêà, íàäáúáðåöè, êîæà, î÷è è óñòíà

êóõèíà [12]. Îãðàíè÷åíàòà ôîðìà íà èíôåêöèÿ,

çàñÿãàùà ñàìî êîæà, î÷è è óñòíà êóõèíà íå

ïîâèøàâà ðèñêà îò ôåòàëíàòà ñìúðòíîñò [12]. Ïðè

ôîðìàòà, èçðàçÿâàùà ñå ñ åíöåôàëèò ôåòàëíàòà

ñìúðòíîñò íàðàñòâà ñ 15%, à ïðè äèñåìèíèðàíàòà

ôîðìà – ñ 57% [12]. Âèñîê å ïðîöåíòúò íà

óñëîæíåíèÿòà ïðè ïîñëåäíèòå äâå ôîðìè íà

èíôåêöèÿ, êîèòî ñå èçðàçÿâàò ñ ãúð÷îâå, ïñèõîìî-

òîðíà ðåòàðäàöèÿ, ïîâèøåíà ñïàñòè÷íîñò, çðèòåëíè

ñìóùåíèÿ [12].

ÄÈÀÃÍÎÇÀ

Íàé-÷åñòî äèàãíîçàòà íà HSV èíôåêöèÿ ñå ïîñòàâÿ

÷ðåç âçèìàíå íà ìàòåðèàë îò âåçèêóëàðíàòà

òå÷íîñò ïîñðåäñòâîì êóëòóðåëíè èëè ÄÍÊ òåñòîâå

[7, 21]. Áúðç ìåòîä çà ïîñòàâÿíå íà äèàãíîçàòà å

÷ðåç äèðåêòíà èìóíîôëîðåñöåíöèÿ è îïðåäåëÿíå

íàëè÷èåòî íà ìîíîêëîíàëíè àíòè HSV-àíòèòåëà [7,

21]. ×óâñòâèòåëíîñòòà íà òîçè òåñò å îò 80% äî 90%

â ñðàâíåíèå ñ êóëòóðåëíîòî âèðóñíî èçñëåäâàíå

[7]. Ïîëèìåðàçíàòà âåðèæíà ðåàêöèÿ (PCR) å äðóã

èçêëþ÷èòåëíî òî÷åí ìåòîä çà äèàãíîñòèêà íà HSV

èíôåêöèÿ [7]. Ïðîó÷âàíå íà Cone et al. 1994 ã.,

ïîêàçâà, ÷å 9% îò ïàöèåíòêè ñ íåãàòèâíè êóëòóðåë-

íè èçñëåäâàíèÿ èìàò ïîçèòèâåí PCR òåñò çà HSV

òèï 2 [6].

Ïðè ïúðâàòà ñðåùà íà îðãàíèçìà ñ HSV ñå

èçðàáîòâàò ñïåöèôè÷íè è íåñïåöèôè÷íè àíòèòåëà,

êîèòî ïåðñèñòèðàò äî êðàÿ íà æèâîòà [7]. Èçñëåäâà-

íåòî íà ñïåöèôè÷íèòå àíòèòåëà îïðåäåëÿ è òèïà

íà âèðóñà, ñ êîéòî å çàðàçåí êîíêðåòíèÿ ïàöèåíò

[7]. ×óâñòâèòåëíîñòòà íà òåçè àíòèòåëî-ñïåöèôè÷íè

òåñòîâå çà HSV òèï 2 âàðèðà îò 80% äî 98%, à áðîÿò

íà ôàëøèâî ïîëîæèòåëíèòå ðåçóëòàòè å ïî-âèñîê

â íà÷àëíèòå åòàïè íà èíôåêöèÿòà [7].

ÏÎÂÅÄÅÍÈÅ ÏÐÈ HSV ÈÍÔÅÊÖÈß ÏÎ ÂÐÅÌÅ

ÍÀ ÁÐÅÌÅÍÍÎÑÒ

Ñïîðåä ïðåïîðúêèòå íà American Congress of Ob-

stetricians and Gynecology (ACOG) àíòåïàðòàëíî íå

ñå íàëàãà ðóòèííî èçñëåäâàíå íà ñåêðåòè îò

ãåíèòàëíèÿ òðàêò ïðè àñèìïòîìàòè÷íè ïàöèåíòêè

ñ âòîðè÷íà êëèíè÷íà èçÿâà, êàêòî è íå ñå ïðåïîðú÷-

âà ðóòèíåí ñêðèíèíã íà áðåìåííèòå æåíè çà

íîñèòåëñòâî íà HSV [18]. Àíòèâèðóñíà òåðàïèÿ ñ

àöèêëîâèð ñå íàëàãà ïðè âñè÷êè áðåìåííè æåíè ñ

ïúðâè÷íà èëè àêòèâíà ðåöèäèâèðàùà ãåíèòàëíà

ôîðìà íà HSV ïðåäè 36 ãåñòàöèîííà ñåäìèöà (ã.ñ.)

èëè íà òåðìèí [18]. Ïðè çàïî÷âàíå íà òåðàïèÿ ñ

àöèêëîâèð â 36 ã.ñ. ìîæå äà ñå íàìàëè òðàíñïëàöåí-

òàðíîòî âèðóñíî íàòîâàðâàíå è äà ñå ïðîôèëàê-

òèðà åâåíòóàëåí íåîíàòåëåí õåðïåñ, êàêòî è äà ñå

ïðåäîòâðàòè îïåðàòèâíî ðîäîðàçðåøåíèå è
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êëèíè÷íî èçðàçåí ðåöèäèâ íà HSV èíôåêöèÿ [1].

Îñâåí àöèêëîâèð ïðè ëå÷åíèåòî íà HSV èíôåêöèè

ïî âðåìå íà áðåìåííîñò ìîãàò äà áúäàò èçïîëçâàíè

âàëàöèêëîâèð è ôàìöèêëîâèð. Âàëàöèêëîâèð å

àíàëîã íà àöèêëîâèðà, êîéòî ñå õàðàêòåðèçèðà ñúñ

ñúùàòà åôèêàñíîñò íà äåéñòâèå [26].

ÏÎÂÅÄÅÍÈÅ ÏÎ ÂÐÅÌÅ ÍÀ ÐÀÆÄÀÍÅ

Ïóêíàòèÿò îêëîïëîäåí ìåõóð çà ïîâå÷å îò 4 äî 6

÷àñà ïðåäè ðàæäàíåòî ïîâèøàâà ðèñêà îò òðàíñìè-

ñèÿ íà HSV íà íîâîðîäåíîòî [20]. Óïîòðåáàòà íà

ôåòàëåí åëåêòðîä çà ìîíèòîðèðàíå íà ïëîäà ïî

âðåìå íà ðàæäàíåòî, íà âàêóóì èëè ôîðöåïñ ñúùî

óâåëè÷àâàò ðèñêà çà çàðàçÿâàíå íà ïëîäà ñ HSV

[20]. Íà÷èíúò íà ðîäîðîçàðåøåíèå ñå îïðåäåëÿ îò

ìîìåíòíîòî ñúñòîÿíèå íà ïàöèåíòêàòà [18].

Ðàæäàíåòî ñå îñúùåñòâÿâà ÷ðåç öåçàðîâî ñå÷åíèå

(ÖÑ) ïðè àêòèâíà ôîðìà íà èíôåêöèÿ, íåçàâèñèìî

îò òîâà äàëè å ïúðâè÷íà èëè ðåöèäèâèðàùà ôîðìà

[18]. ÖÑ íå ñå ïðåïîðú÷âà çà æåíè ñ àíàìíåñòè÷íè

äàííè çà HSV èíôåêöèÿ, êîÿòî â ìîìåíòà íà

ðàæäàíåòî íå å àêòèâíà [18].

Âñè÷êè íîâîðîäåíè äåöà, êîèòî ñà áèëè ïîäëîæåíè

àíòå- è èíòðàíàòàëíî íà HSV èíôåêöèÿ, òðÿáâà äà

áúäàò èçñëåäâàíè è ïðîñëåäeíè çà âèðóñíà

èíôåêöèÿ. Ïúðâàòà êóëòóðà òðÿáâà äà áúäå âçåòà

24 äî 48 ÷àñà ñëåä ðàæäàíåòî, à ñëåä òîâà âåäíúæ

ñåäìè÷íî äà ñå èçñëåäâàò çà íîñèòåëñòâî íà HSV-

1 è HSV-2, ñåêðåòè îò êîíþêòèâà, íîñ, óñòíà êóõèíà,

óðèíà, ðåêòóì [20]. Ìîæå äà ñå çàïî÷íå åìïèðè÷íà

òåðàïèÿ ñ àöèêëîâèð ïðè íîâîðîäåíè, ÷èèòî ìàéêè

ñà ñ ïðåäïîëàãàåìà ïúðâè÷íà HSV èíôåêöèÿ [20].

ÈÍÔÅÊÖÈß Ñ HUMAN PAPILLOMAVIRUS (HPV)

Èíôåêöèÿòà ñ Human Papillomavirus (HPV) å íàé-

÷åñòî ñðåùàíàòà ïîëîâî-ïðåäàâàíà èíôåêöèÿ â

ñâåòîâåí ìàùàá [8]. Ïî âðåìå íà áðåìåííîñò

÷åñòîòàòà íà êëèíè÷íî èçÿâåíèòå êîíäèëîìè å ïî-

âèñîêà êàòî ñëåä ðàæàäàíåòî çíà÷èòåëíî íàìàëÿâà

[8]. Ðèñêúò îò êîíäèëîìè ïî âðåìå íà áðåìåííîñò

å äâà ïúòè ïî-âèñîê [25]. Ïîðàäè ôèçèîëîãè÷íàòà

èìóíîñóïðåñèÿ è õîðìîíàëíîòî ïîâëèÿâàíå ïî

âðåìå íà áðåìåííîñò ëåçèèòå, àñîöèðàíè ñ HPV-

èíôåêöèÿ, êîèòî çàñÿãàò ìàòî÷íàòà øèéêà èëè

âúíøíèòå ïîëîâè îðãàíè (ÂÏÎ) ñå õàðàêòåðèçèðàò

ñ ïî-ãîëåìè ðàçìåðè, ïî-áúðç òåìï íà íàðàñòâàíå

è ïî-áîãàòî êðúâîñíàáäÿâàíå [25]. Ãîëåìèòå

ðàçìåðè íà êîíäèëîìèòå îò ñâîÿ ñòðàíà ìîãàò äà

äîâåäàò äî îáñòðóêöèÿ íà ðîäîâèòå ïúòèùà [25].

ÐÈÑÊ ÎÒ ÒÐÀÍÑÌÈÑÈß ÍÀ HPV ÏÐÈ ÍÎÂÎÐÎÄÅÍÈ

Ïî âðåìå íà ðàæäàíå ïî íîðìàëåí ìåõàíèçúì,

ïðåìèíàâàíåòî íà ïëîäà ïðåç ðîäîâèÿ êàíàë ìîæå

äà äîâåäå äî çàðàçÿâàíåòî ìó ñ HPV [29]. Òðàíñìè-

ñèÿòà íà HPV, çà ðàçëèêà îò èíôåêöèÿòà ñ HSV,

ìîæå äà íàñòúïè íåçàâèñèìî îò òîâà äàëè èìà èëè

íå êëèíè÷íî ïðîÿâåíà èíôåêöèÿ [29]. Êëàñè÷åñêèÿ

ïúò íà òðàíñìèñèÿ íà HPV íà íîâîðîäåíî å ïðè

ïðåìèíàâàíåòî ìó ïðåç ðîäîâèòå ïúòèùà è

äèðåêòíèÿ êîíòàêò ñ èíôåêòèðàíèòå ìàé÷èíè

ñåêðåòè [29]. Îñâåí òîçè ïúò íà çàðàçÿâàíå,

çàðàçÿâàíåòî ìîæå äà íàñòúïè è ïðè ðîäîðàçðåøå-

íèå ÷ðåç ÖÑ [28]. Òîâà å âúçìîæíî ïðè ïóêíàò

îêîëîïëîäåí ìåõóð, ïðè êîåòî ñå ñúçäàâàò óñëîâèÿ

çà àñöåíäèðàíå íà èíôåêöèÿòà îò äîëíèòå îòäåëè

íà ãåíèòàëíàòà ñèñòåìà êúì ìàòî÷íàòà êóõèíà [28].

Äðóã ìåõàíèçúì íà èíòðàóòåðèííî çàðàçÿâàíå íà

ïëîäà å ïî âðåìå íà îïëîæäàíåòî íà ÿéöåêëåòêàòà

îò ñïåðìàòîçîèäèòå, êîèòî ñà íîñèòåëè íà ëàòåíòíà

ôîðìà íà HPV-èíôåêöèÿ [17]. Îñâåí âñè÷êè

ãîðåèçáðîåíè ìåòîäè íà òðàíñìèñèÿ â ëèòåðàòó-

ðàòà å îïèñàí îùå åäèí íà÷èí íà çàðàçÿâàíå íà

ïëîäà ïî âðåìå íà èíòðàóòåðèííîòî ñè ðàçâèòèå,

à èìåííî – òðàíñïëàöåíòàðíî [30].

ÊËÈÍÈ×ÍÀ ÈÇßÂÀ ÏÐÈ ÍÎÂÎÐÎÄÅÍÎÒÎ

Îñíîâíàòà ïàòîëîãèÿ, êîÿòî ñå ðàçâèâà ïðè àíòå-

è èíòðàíàòàëíîòî èíôåêòèðàíå íà ïëîäà ñ HPV å

ëàðèíãåàëíàòà ïàïèëîìàòîçà, êîÿòî ñå àñîöèèðà

ñ èíôåêöèÿ ïðåäèìíî ñ HPV òèï 6 è 11 [13].

×åñòîòàòà íà òàçè ïàòîëîãèÿ å èçêëþ÷èòåëíî íèñêà

– 1-4/100 000 íîâîðîäåíè [13]. Çàðàçåíèòå

íîâîðîäåíè ìîãàò äà áúäàò áåç ïðîÿâåíà êëèíè÷íà

ñèìïòîìàòèêà ïðè ðàæäàíåòî [13]. Íàé-÷åñòî

êëèíè÷íî èíôåêöèÿòà ñå ïðîÿâÿâà îò 2-òà äî 5-òà

ãîäèíà ñ åêçîôèòíî ðàñòÿù ïàïèëîì, êîéòî ìîæå

äà áúäå ëîêàëèçèðàí ïî ãëàñíèòå âðúçêè, åïèãëî-

òèñà èëè äà àíãàæèðà èçöÿëî ëàðèíêñà è òðàõåî-

áðîíõèàëíîòî äúðâî [13]. Òîâà ñúñòîÿíèå, èçâåñòíî

êàòî Ðåöèäèâèðàùà ðåñïèðàòîðíà ïàïèëîìàòîçà

ñ íà÷àëî â äåòñêà âúçðàñò, å åäíà îò íàé-÷åñòàòà

ïðè÷èíà çà äðåçãàâîñò íà ãëàñà è îáñòðóêöèÿ íà

äèõàòåëíèòå ïúòèùà ïðè äåöà [13].

Îñâåí çàñÿãàíåòî íà äèõàòåëíèòå ïúòèùà, èíôåêöèÿòa

ñ HPV íà íîâîðîäåíîòî ìîæå äà ñå ïðîÿâè ñ

áðàäàâèöè, ðàçïîëîæåíè â àíîãåíèòàëíàòà îáëàñò [13].

ÐÎÄÎÐÀÇÐÅØÅÍÈÅ ÏÐÈ HPV-ÈÍÔÅÊÖÈß

Íèñêàòà ÷åñòîòà íà ëàðèíãåàëíàòà ïàïèëàìàòîçà

ïðè äåöà, ðîäåíè ÷ðåç ÖÑ, íå òðÿáâà äà ïðåâðúùà
íàëè÷èåòî íà êîíäèëîìè èëè áðàäàâèöè â îáëàñòòà

íà ãåíèòàëèèòå â àáñîëþòíà èíäèêàöèÿ çà ðîäîðàç-
ðåøåíèå ÷ðåç ÖÑ [8]. Àáñîëþòíà èíäèêàöèÿ çà ÖÑ

ïðè HPV-èíôåêöèÿ å íàëè÷èåòî íà ãîëÿìà òóìîðíà
ôîðìàöèÿ â îáëàñòòà íà âëàãàëèùåòî èëè ÂÏÎ,

êîÿòî âîäè äî îáñòðóêöèÿ íà ðîäîâèÿ êàíàë [8].

ÖÑ â ïëàíîâ ïîðÿäúê íàìàëÿâà ðèñêà îò âåðòèêàë-

íà òðàíñìèñèÿ ïðè ðåäèöà âèðóñíè èíôåêöèè êàòî

HSV, HIV (Human Immunodeficiency Virus), Hepatitis

Â. Ñïîðåä äàííèòå â ëèòåðàòóðàòà ðîëÿòà íà ÖÑ â

ïëàíîâ ïîðÿäúê ïðè HPV-èíôåêöèÿ å ïðîòèâî-

ðå÷èâà [16].

Âåðòèêàëíàòà òðàíñìèñèÿ ìîæå äà ñå îñúùåñòâè

îò ìîìåíòà íà îïëîæäàíåòî äî ðàæäàíåòî [17].

Ñïîðåä ïðîó÷âàíå íà Rintala et al. 2005ã., HPV-

èíôåêöèÿ íà íîâîðîäåíî, ïðèäîáèòà ïî âðåìå íà

áðåìåííîñò, ïåðñèñòèðà äî 3 ãîäèíè ñëåä ðàæäà-

íåòî [24]. Ñïîðåä ïðîó÷âàíå íà Tenti et al. 1999ã.,

îáà÷å, èíòðàíàòàëíî ïðèäîáèòàòà èíôåêöèÿ

ïåðñèñòèðà äî 2 ìåñåöà ñëåä ðàæäàíåòî [28].
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Ñïîðåä ïðîó÷âàíèÿ íà Wang et al, Tseng et al, Tenti

et al. ðàæäàíåòî ÷ðåç ÖÑ, â ñðàâíåíèå ñ ðàæäàíåòî

ïî åñòåñòâåí ìåõàíèçúì, íàìàëÿâà çíà÷èòåëíî

÷åñòîòàòà íà HPV-èíôåêöèèòå ñðåä íîâîðîäåíèòå

[28, 29, 31]. Ñïîðåä äðóãè ïðîó÷âàíèÿ, îáà÷å,

íà÷èíà íà ðîäîðàçðåøåíèå íå îêàçâà çíà÷èòåëíî

âëèÿíèå âúðõó ÷åñòîòàòà íà íåîíàòàëíèòå HPV-

èíôåêöèè [3, 23, 27].

Â ïðîó÷âàíå íà Tseng et al. ñà âêëþ÷åíè 301

ïàöèåíòêè êàòî 68 îò òÿõ ñà çàðàçåíè ñ HPV [29].

Îò ïðîó÷âàíåòî ñà èçêëþ÷åíè âñè÷êè áðåìåííè ñ

ïðåæäåâðåìåííî ïóêíàò îêîëîïëîäåí ìåõóð [29].

Àâòîðèòå óñòàíîâÿâàò HPV-èíôåêöèÿ ïðè 27.3% îò

íîâîðîäåíèòå ÷ðåç ïëàíîâî ÖÑ è òàêàâà ïðè 51.4%

îò ðîäåíèòå ïî íîðìàëåí ìåõàíèçúì [29]. Ñïîðåä

ïîëó÷åíèòå äàííè ÖÑ çíà÷èòåëíî íàìàëÿâà

÷åñòîòàòà íà HPV-èíôåêòèðàíèòå íîâîðîäåíè â

ñðàâíåíèå ñ íîðìàëíîòî ðàæäàíå (ð=0.042) [29].

Ñïîðåä ïðîó÷âàíå íà Kaye et al. 1994ã., îñâåí

íà÷èíà íà ðîäîðàçðåøåíèå ôàêòîðè êàòî ïðîäúë-

æèòåëíîñò íà âòîðàòà ôàçà íà íîðìàëíîòî ðàæäàíå

è âèðóñíîòî íàòîâàðâàíå íà ìàéêàòà êúì ìîìåíòà

íà ðàæäàíå èìàò âàæíî çíà÷åíèå çà èíôåêòèðàíåòî

íà ïëîäà [15].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Îñíîâíèÿò ïúò íà ïðåäàâàíå íà ãåíèòàëíèòå

èíôåêöèè ñ HSV è HPV è ïðè äâàòà ïîëà å ÷ðåç

ïîëîâ êîíòàêò. Â ðåçóëòàò èíôåêöèèòå ñ äâàòà

âèðóñà ïðåäîìèíèðàò ïðè ïàöèåíòè â ðåïðîäóê-

òèâíà âúçðàñò, êîåòî ãè ïðàâè ñîöèàëíî çíà÷èìè

çàáîëÿâàíèÿ. Íåîáõîäèìî å äà ñå îñúùåñòâàâà

íàâðåìåííà ïðåâåíöèÿ íà âèðóñíèòå èíôåêöèè, ñ

êîåòî äà ñå ïîäîáðè êà÷åñòâîòî íà æèâîò. Ñ

ðàçðàáîòâàíåòî íà àíòèâèðóñíè âàêñèíè è òÿõíîòî

ìàñîâî èçïîëçâàíå ìîæå äà ñå ðåäóöèðà êàêòî

÷åñòîòàòà íà èíôåêöèèòå òàêà è ïîñëåäâàùèòå

óñëîæíåíèÿ.
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ÎÁÇÎÐÈ

ÍßÊÎÈ ÃÅÍÅÒÈ×ÍÈ ÔÀÊÒÎÐÈ È ÒßÕÍÀÒÀ ÐÎËß ÇÀ

ÏÐÎÔÈËÀÊÒÈÊÀÒÀ È ËÅ×ÅÍÈÅÒÎ ÍÀ ÄÚËÁÎÊÀÒÀ ÂÅÍÎÇÍÀ

ÒÐÎÌÁÎÇÀ – ÔÀÊÒÎÐ LEIDENV, ÏÐÎÒÐÎÌÁÈÍ G20210A

À. Êþðê÷èåâ1, Ê. Ãèðîâ1, Ì. Áîÿíîâà-Ìàøêèíà2

1Êëèíèêàòà ïî ñúðäå÷íî-ñúäîâà õèðóðãèÿ è àíãèîëîãèÿ – Âîåííî-ìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ, Ñîôèÿ
2Ëàáîðàòîðèÿ CibaLab – Ñîôèÿ

ÐÅÇÞÌÅ

Çíà÷åíèåòî íà Âåíîçíèÿò òðîìáîåìáîëèçúì (ÂÒÅ) ñå

îïðåäåëÿ îò âèñîêàòà ÷åñòîòà íà çàáîëåâàåìîñò è è

îò òåæêèòå ìó óñëîæíåíèÿ âîäåùè äî òåæêà èíâà-

ëèäíîñò è ñìúðò. ÂÒÅ å ðåçóëòàò îò âðîäåíè è

ïðèäîáèòè ðèñêîâè ôàêòîðè. Âëèÿíèåòî íà ïðî-

òðîìáîòè÷íèòå ãåíåòè÷íè íàðóøåíèÿ, èçâåñòíè êàòî

ôàêòîð V Leiden è ïðîòðîìáèí G20210A â ïàòî-

ãåíåçàòà íà ÂÒÅ è òÿõíîòî øèðîêî ðàçïðîñòðàíåíèå

ñðåä áÿëàòà ðàñà ñà äîáðå èçâåñòíè ôàêòîðè íà

ñïåöèàëèñòèòå, êîèòî ïðîìåíèõà äðàìàòè÷íî

ëàáîðàòîðíàòà äèàãíîñòèêà íà âðîäåíèòå òðîìáîôè-

ëèè. Ñúâðåìåííàòà îöåíêà íà òðîìáîòè÷íèÿ ðèñê íà

áîëíèÿ ÷ðåç èçñëåäâàíå çà íîñèòåëñòâî íà ãåíåòè÷íè

ôàêòîðè çà òðîìáîçà äíåñ å êðàéíî íåîáõîäèìî ñ

îãëåä íà èçðàáîòâàíå íà àäàïòèðàíà êúì ðèñêà íà

ïàöèåíòà èíâèäóàëèçèðàíà ïðîôèëàêòèêà.

Êëþ÷îâè äóìè: ÂÒÅ, ÄÂÒ, ôàêòîð LeidenV,

ïðîòðîìáèí G20210A

SUMMARY

The significance of venous thrombembolism (VTE) is

determined by the relatively high rate of morbidity and

severe complications, leading to invalidity and death.

It is a result from interaction between congenital and

acquired risk factors. The impact of genetic defects

factor V Leiden and prothrombin G20210A in the gen-

esis of VTE and their prevalence among the white

population was well established and changed dramati-

cally the laboratory diagnosis of thrombophilia. The

assessment of the individual thrombotic risk of the

patient by testing for genetic prothtrombotic factors is

necessary today for development of adapted to risk

individualized prophylaxis.

Key words: VTE, DVT, factor LeidenV, prothrombin

G20210A

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Âåíîçíèÿò òðîìáåìáîëèçúì (ÂÒÅ) å ÷åñòî ñðåùàíî

ñúäîâî çàáîëÿâàíå ñ ìóëòèôàêòîðíà åòèîïàòîãåíå-

çà, êîåòî âîäè äî äâe îñíîâíè êëèíè÷íè ïðîÿâè –

äúëáîêà âåíîçíà òðîìáîçà (ÄÂÒ) è áåëîäðîáåí

òðîìáåìáîëèçúì (ÁÒÅ). Ìóëòèôàêòîðíàòà ïðèðîäà

íà çàáîëÿâàíåòî ñå èëþñòðèðà îò ÷åñòîòî îòêðè-

âàíå íà åäèí èëè ïîâå÷å ïðåäðàçïîëàãàùè

ãåíåòè÷íè è/èëè ïðèäîáèòè ðèñêîâè ôàêòîðè ïðè

çàáîëåëèòå.

Â ñâåòîâåí ìàùàá ÂÒÅ å ñðåä âîäåùèòå ïðè÷èíè çà

çàáîëåâàåìîñò è ñìúðòíîñò, êîåòî å îïðåäåëÿ

ñîöèàëíàòà çíà÷èìîñò íà òîâà çàáîëÿâàíå. Ãîäèø-

íàòà ÷åñòîòà íà ÄÂÒ è ÁÒÅ å ñðåäíî 1.5 íà 1000

äóøè, êàòî ïðè õîðà íàä 60 ãîäèíè äîñòèãà 5-6 äî10

íà 1000, áåç òåçè äàííè äà ñå ïðîìåíÿò ñúùåñòâåíî

ïðåç ïîñëåäíèòå 30 ãîäèíè [9, 21, 48]. Îñâåí

âúçðàñòîâà, ñúùåñòâóâà è åòíè÷åñêà ðàçëèêà â

÷åñòîòàòà íà âåíîçíàòà òðîìáîçà, êàòî ïðè êàâêàç-

êàòà è àôðèêàíñêàòà ïîïóëàöèè òÿ å ïî-âèñîêà

îòêîëêîòî ïðè àçèàòñêàòà [9, 21, 26, 48]. Îêîëî äâå

SOME GENETIC FACTORS AND THEIR ROLE FOR

PROPHYLAXY AND TREATMENT OF DEEP VENOUS

THROMBOSIS – FACTOR LEIDENV, PROTHROMBIN G20210A

A. Kurktchiev1, K. Guirov1, M. Boyanova-Mashkina2

1Clinic of Cardiovascular Surgery and Angiology – Military medical academy, Sofia
2CibaLab – Sofia
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òðåòè îò ñëó÷àèòå íà ÂÒÅ ñå ïðîÿâÿâàò êàòî ÄÂÒ è

åäíà òðåòà - êàòî ÁÒÅ, ñúïúòñòâàí èëè íå îò ÄÂÒ.

Óñëîæíåíèÿòà íà ÂÒÅ ñà òåæêè – âíåçàïíà ñìúðò,

ðåöèäèâè, ïîñòòðîìáîçåí ñèíäðîì è êðúâîèçëèâè

ïðè òåðàïèÿ ñ àíòèêîàãóëàíòè. Âåíîçíàòà òðîìáîçà

ñå ñâúðçâà ñ íàðóøàâàíå êà÷åñòâîòî íà æèâîòà è

èíâàëèäèçàöèÿ îñîáåíî ïðè óñëîæíÿâàíå ñ ïîñò-

òðîìáîçåí ñèíäðîì. ×åñòîòàòà íà ñìúðòíîñòòà îò

ÁÒÅ ñïîðåä íÿêîè àâòîðè äîñòèãà 30% â àóòîïñèîííè

ïðîó÷âàíèÿ, êîåòî ïîêàçâà, ÷å ìíîãî îò ñëó÷àèòå íà

ÁÒÅ íå ñå äèàãíîñòèöèðàò ïðåäè ñìúðòòà [50, 23].

Òîâà å óêàçàíèå, ÷å èñòèíñêàòà ÷åñòîòà íà ÄÂÒ íà

ïðàêòèêà å íåèçâåñòíà, òúé êàòî íåìàëêà ÷àñò îò òÿõ

îñòàâàò íåäèàãíîñòèöèðàíè ïîðàäè òÿõíàòà „òèõà”

êëèíè÷íà èçÿâà [50, 23]

Çà ÷åñòîòàòà íà ÄÂÒ è ÁÒÅ â Áúëãàðèÿ íÿìà

èçâúðøåíè åïèäåìèîëîãè÷íè ïðîó÷âàíèÿ, íî ñå

ïðåäïîëàãà, ÷å çà ÄÂÒ òÿ å íàä 10 000 ñëó÷àÿ

ãîäèøíî. Ïîäîáíà å è ÷åñòîòàòà íà ÁÒÅ â ñòðàíàòà

íè [21].

Ïðåç 1965ã. Egberg çà ïúðâè ïúò èçïîëçâà òåðìèíà

„òðîìáîôèëèÿ“ [18]. Äíåñ òðîìáî-ôèëèèòå ñå

äåôèíèðàò êàòî íàñëåäñòâåíè èëè ïðèäîáèòè

ñúñòîÿíèÿ, êîèòî âîäÿò äî ïðåäðàçïîëîæåíîñò íà

èíäèâèäà êúì ñúäîâà òðîìáîçà. Òðîìáîôèëèèòå

ñà õåòåðîãåííè êàêòî ïî îòíîøåíèå íà ÷åñòîòàòà, ñ

êîÿòî ñå ñðåùàò â íîðìàëíàòà ïîïóëàöèÿ, òàêà è

ïî îòíîøåíèå íà ñòåïåíòòà íà ïðîÿâëåíèåòî èì

êàòî âåíîçíà òðîìáîçà.

Âåíîçíèÿò òðîìáåìáîëèçúì å ðåçóëòàò íà âçàèìî-

äåéñòâèåòî íà ãåíåòè÷íè è ïðèäîáèòè ðèñêîâè

ôàêòîðè [9, 26]. Ïðèäîáèòèòå ðèñêîâè ôàêòîðè

âêëþ÷âàò îáåçäâèæâàíå, õèðóðãè÷íà íàìåñà,

òðàâìà, ëóïóñ àíòèêîàãóëàíò, çëîêà÷åñòâåíî

çàáîëÿâàíå, áðåìåííîñò, ïîñëåðîäîâ ïåðèîä è

õîðìîíàëíà òåðàïèÿ. Ãåíåòè÷íèòå ðèñêîâè ôàêòîðè

ñà íàñëåäñòâåíè íàðóøåíèÿ, çàñÿãàùè êîàãóëàöè-

ÿòà íà êðúâòà êàòî äåôèöèòè íà åñòåñòâåíèòå

àíòèêîàãóëàíòè ïðîòåèí C, ïðîòåèí S è àíòèòðîì-

áèí, êîèòî îáà÷å ñà ìíîãî ðÿäêî ñðåùàíè (ïîä 1%)

è ïðåäè 1993 ã. íàñëåäñòâåíà ïðè÷èíà çà ïðåäðàç-

ïîëîæåíîñò êúì òðîìáîçà å áèëà îòêðèâàíà â

ìàëúê ïðîöåíò (5-15%) îò áîëíèòå ñ âåíîçíè

òðîìáîçè [25]. Îòêðèâàíåòî âïîñëåäñòâèå íà äâå

ïðî-òðîìáîòè÷íè ãåíåòè÷íè íàðóøåíèÿ è óñòàíîâÿ-

âàíåòî íà òÿõíîòî øèðîêî ðàçïðîñòðàíåíèå ñðåä

áÿëîòî íàñåëåíèå, à èìåííî ôàêòîð V Leiden è

ïðîòðîìáèí G20210A, çíà÷èòåëíî çàñèëè èíòåðåñà

â òàçè îáëàñò è òÿõíîòî âëèÿíèå çà íàñòúïâàíåòî

íà òðîìáîçà áå ìíîãîêðàòíî ïîòâúðäåíî è öèòè-

ðàíî íàä 2000 ïúòè. Çíà÷åíèåòî íà òåçè âðîäåíè

òðîìáîôèëèè ñå îïðåäåëÿ îò ôàêòà, ÷å õåòåðîçè-

ãîòíî íîñèòåëñòâî íà ôàêòîð V Leiden ïîëèìîðôèç-

ìà å ñâúðçàíî ñ 6-8 ïúòè ïî-âèñîê ðèñê çà âåíîçíà

òðîìáîçà, à õîìîçèãîòíîòî - äîðè ñ 50-100 ïúòè ïî-

âèñîê ðèñê, îò ÄÂÒ èëè ÁÒÅ. Íîñèòåëñòâîòî íà

ôàêòîð V Leiden ïîëèìîðôèçìà ñå óñòàíîâÿâà â

íàä 20% îò ñëó÷àèòå íà ïúðâè åïèçîä íà òðîìáîçà

è â 45-70% îò ñëó÷àèòå ñ ðåöèäèâ íà òðîìáîçà,

äîêàòî â 6% îò ñëó÷àèòå íà ïúðâè åïèçîä íà ÄÂÒ

ïúê ñå óñòàíîâÿâà íîñèòåëñòâî íà G20210A

ïîëèìîðôèçìà, êîåòî å ñâúðçàíî îò ñâîÿ ñòðàíà ñ

3-10 ïúòè ïî-âèñîê ðèñê çà âåíîçíà òðîìáîçà [4,

42, 43].

ÂÐÎÄÅÍÀ ÒÐÎÌÁÎÔÈËÈß: ÔÀÊÒÎÐ V LEIDEN

Ïðîòåèí Ñ å åíäîãåíåí àíòèêîàãóëàíòåí áåëòúê,

êîéòî â àêòèâèðàíàòà ñè ôîðìà ïðîòåîëèòè÷íî

ñðÿçâà è èíàêòèâèðà àêòèâíèòå ôîðìè íà ôàêòîð

V è ôàêòîð VIII. Ïðåç 1993 ã. Dahlback îòêðèâà, ÷å

íÿêîè õîðà ñ êëèíè÷íà õèïåðêîàãóëàöèÿ ñà

ðåçèñòåíòíè íà àêòèâèðàíèÿ ïðîòåèí Ñ (ÀÐÑ), è ÷å

òîçè ôåíîòèï ñå óíàñëåäÿâà àâòîçîìíî è äîìèíàíò-

íî [12]. Ðåçèñòåíòíîñòòà íà ÀÐÑ å íàé-÷åñòî

ñðåùàíîòî íàñëåäñòâåíî ñúñòîÿíèå íà õèïåðêîà-

ãóëàöèÿ, ñâúðçàíî ñ âåíîçíà òðîìáîçà. Ïðè÷èíÿâà

ñå îò åäèíè÷íà íóêëåîòèäíà çàìÿíà (òî÷êîâà

ìóòàöèÿ) íà àäåíèí ñ ãóàíèí â ïîçèöèÿ 1691

(A1691G) íà ãåíà çà ôàêòîð V, êîåòî âîäè äî

àìèíîêèñåëèííà çàìÿíà íà Arg ñ Gln â ïîçèöèÿ 506

(R506Q) â áåëòú÷íàòà ìîëåêóëà íà ôàêòîð V.

Èçìåíåíèåòî å îòêðèòî îò èçñëåäîâàòåëñêàòà ãðóïà

Bertina è ñúòð. îò óíèâåðñèòåòà â Ëàéäåí, Õîëàíäèÿ

è ïîðàäè òîâà ñå îáîçíà÷àâà êàòî Ôàêòîð V Leiden

ìóòàöèÿ. Arg506 å åäíî îò òðèòå ìåñòà çà ïðîòåîëè-

òè÷íî ñðÿçâàíå â ìîëåêóëàòà íà ôàêòîð V îò ÀÐÑ

è ñëåäîâàòåëíî Leiden ìóòàöèÿòà âîäè äî íàìàëå-

íî íèâî íà äåãðàäàöèÿ íà ôàêòîð V îò ÀÐÑ,

ñúîòâåòíî äî óâåëè÷åíî îáðàçóâàíå íà òðîìáèí

(Ñõåìà 1) [4].

Ñõåìà 1.  Ñõåìàòè÷íî ïðåäñòàâÿíå íà ïðîòðîìáî-

òè÷íèÿ åôåêò íà ôàêòîð V Leiden ìóòàöèÿòà âúðõó êðúâíàòà

êîàãóëàöèÿ, ôèáðèíîëèòè÷íàòà ñèñòåìà è ïðîòåèí Ñ

àíòèêîàãóëàíòíàòà ñèñòåìà. Çàñåãíàòèòå ñòúïêè â

ðàçëè÷íè ïðîòåîëèòè÷íè ðåàêöèè ñà ïîêàçàíè ñ (+) è (-),

îòáåëÿçâàùè ñúîòâåòíî ïîâèøàâàíå èëè íàìàëÿâàíå íà

àêòèâíîñòòà. Ìóòàöèÿòà âîäè äî íàìàëåíà äåãðàäàöèÿ íà

ôàêòîð Va è ñúîòâåòíî äî íåãîâàòà ïî-âèñîêà àêòèâíîñò.

Òÿ îò ñâîÿ ñòðàíà âîäè äî ïîâèøåíî ïðîèçâîäñòâî íà

òðîìáèí, à òîé ïîâèøàâà öÿëîñòíàòà êîàãóëàöèîííà

àêòèâíîñò íà êðúâòà. Ïîâèøåíîòî ïðîèçâîäñòâî íà òðîìáèí

ùå äîâåäå è äî ïîâèøåíî îáðàçóâàíå íà TAFI – èíõèáèòîð íà

ôèáðèíîëèòè÷íàòà ñèñòåìà [56].
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Õàïëîòèïèðàíåòî íà èíäèâèäè, êîèòî ñà õîìîçè-

ãîòíè íîñèòåëè íà ôàêòîð V Leiden ïðåäïîëàãà, ÷å

ìóòàöèÿòà å âúçíèêíàëà ïðåäè 20.000-30.000 ã. è

ñëåäîâàòåëíî âñè÷êè íîñèòåëè íà ìóòàíòíèÿ àëåë

ïðîèçõîæäàò îò îáù ïðàðîäèòåë [55]. Íÿêîè àâòîðè

ïðåäïîëàãàò, ÷å âèñîêàòà ÷åñòîòà íà ôàêòîð V

Leiden ìóòàöèÿòà å äàëà åâîëþöèîííî ñåëåêòèâíî

ïðåäèìñòâî. Õèïåðêîàãóëàöèÿòà ñâúðçàíà ñ Leiden

ìóòàöèÿòà ìîæå äà å îñèãóðÿâàëà â äðåâíîñòòà

ïðîòåêöèÿ ñðåùó ôàòàëíè êðúâîçàãóáà ñëåä

íàðàíÿâàíå, ðàæäàíå èëè ïðè æåëåçåí äåôèöèò,

îñîáåíî ïðåç âðåìå íà ïåðèîäè íà ãëàä. Â ñúãëàñèå

ñ òàçè õèïîòåçà â ïðîó÷âàíåòî íà Lindquist è ñúòð.

ñå óñòàíîâÿâà, ÷å õåòåðîçèãîòíèòå íîñèòåëè íà

ôàêòîð V Leiden àëåëà èìàò çíà÷èòåëíî ïî-ìàëúê

ðèñê îò êðúâîèçëèâè ïî âðåìå íà ðàæäàíå, êàêòî è

îò îáèëíî ìåíñòðóàëíî êúðâåíå â ñðàâíåíèå ñ

æåíèòå, êîèòî íå íîñÿò òàçè ìóòàöèÿ [33, 34].

Õåòåðîçèãîòíàòà ôîðìà íà Ôàêòîð V Leiden äàâà

6-8 ïúòè, à õîìîçèãîòíàòà ôîðìà 50 äî 100 ïúòè

ïî-âèñîê ðèñê îò ðàçâèòèå íà ñúäîâà òðîìáîçà [4,

42]. Ìóòàöèÿòà ñå îòêðèâà ñàìî â Êàâêàçêàòà

ïîïóëàöèÿ ñ âàðèðàùà ÷åñòîòà 3-15%, êàòî íàé-

âèñîêà å â ñêàíäèíàâñêîòî íàñåëåíèå (þæíà

Øâåöèÿ) è ëèïñâà ó êîðåííîòî íàñåëåíèå íà Àçèÿ,

Àôðèêà, Àìåðèêà è Àâñòðàëèÿ [45, 56]. Ñðåä àôðî-

àìåðêàíöèòå ÷åñòîòàòà è å 1.2%, à ñðåä àìåðèêàí-

öèòå îò àçèàòñêè ïðîèçõîä  0.45% [46]. Ìàêàð è

îãðàíè÷åíè, äàííèòå îò ëèòåðàòóðàòà íàðåæäàò

Áúëãàðèÿ ñðåä åâðîïåéñêèòå äúðæàâè ñ ïî-âèñîêà

÷åñòîòà íà òîâà ãåíåòè÷íî íàðóøåíèå – â ïðîó÷âà-

íèÿòà íà Ivanov è Boyanovsky [5, 27] ñå óñòàíîâÿâà

÷åñòîòà íà ôàêòîð V Leiden çà Áúëãàðèÿ ñúîòâåòíî

7.1% è 9%. Ïðîó÷âàíèÿ ïðîâåäåíè â äðóãè ñòðàíè

îò Áàëêàíñêèÿ ðåãèîí ïîêàçâàò ñõîäíè ðåçóëòàòè â

ãðàíèöèòå ìåæäó 4% è 7% [1, 8, 22, 32, 17] (Òàáë.1).

Òàáëèöà 1.  ×åñòîòà íà ôàêòîð V Leiden â ïîïóëàöèèòå

íà ðàçëè÷íè åâðîïåéñêè äúðæàâè (ïî Arsov è ñúòð [1]

 

 

Фактор V Leiden в 

общата популация 

 Фактор V Leiden 

при пациенти с ВТЕ 

Гърция  4.8% 31.9% 

Италия 4.1% 15.3% 

Франция 3.5% 14.5% 

Великобритания 2.9% 20.4% 

Холандия 3% 19.5% 

Хърватска  4% 21% 

Сърбия  5.8% 29.3% 

България  7-9% 25%  

Македония  5.5% 21.1% 

Турция  7.1% 11.7% 

 

Ôàêòîð V Leiden ïîëèìîðôèçìà ñå óñòàíîâÿâà â

íàä 20% îò ñëó÷àèòå íà ïúðâè åïèçîä íà òðîìáîçà

è â 45-70% îò ñëó÷àèòå ñ ðåöèäèâ [4, 42]. Ñòàíåâà

è ñúòð. (2012 ã.) ñúîáùàâàò çà 51.1% ÷åñòîòà íà

ôàêòîð V Leiden ñðåä áîëíè ñ ÄÂÒ, à Ivanov è ñúòð.

óñòàíîâÿâàò ôàêòîð V Leiden ïðè 23.7% îò

èçñëåäâàíèòå ïàöèåíòè ñ áåëîäðîáåí åìáîëèçúì

ñðåùó 7.1% â êîíòðîëíàòà ãðóïà [27, 52].

ÂÐÎÄÅÍÀ ÒÐÎÌÁÎÔÈËÈß: ÏÐÎÒÐÎÌÁÈÍ

G20210A

Ïðîòðîìáèíúò å ïðåêóðñîð íà òðîìáèíà, êîéòî

àêòèâèðà ôàêòîðèòå V è VIII è ïðåâðúùà ôèáðèíî-

ãåíà âúâ ôèáðèí. Ïðåç 1996 ã. ïðè ñåêâåíèðàíå íà

ãåíà çà ïðîòðîìáèí îò 28 ôàìèëèè ñ íåîáÿñíåíà

òðîìáîôèëèÿ ñå èäåíòèôèöèðà íóêëåîòèäíà

çàìÿíà íà ãóàíèí (G) ñ àäåíèí (A) â ïîçèöèÿ 20210

â 3'-íåòðàíñëèðàùèÿò ñå ó÷àñòúê íà ãåíà, êîåòî

âîäè äî ïîâèøàâàíå ïëàçìåíèòå êîíöåíòðàöèè íà

ïðîòðîìáèí ñ 30% ïîðàäè íàðàñòâàíå ñòàáèëíîñò-

òà íà èÐÍÊ è íåéíèÿ ïîòåíöèàë çà òðàíñëàöèÿ â

áåëòúê [43]. Õåòåðîçèãîòíèòå èíäèâèäè ñ 20210À

àëåëà èìàò çíà÷èòåëíî ïî-âèñîêè íèâà íà ïëàçìåí

ïðîòðîìáèí, êîåòî ñå ñ÷èòà, ÷å îñúùåñòâÿâà

ïðîêîàãóëàíòíèÿ åôåêò, ÷èéòî òî÷åí ìåõàíèçúì,

îáà÷å, íå å èçÿñíåí. Íÿêîè ïðîó÷âàíèÿ óñòàíîâÿâàò,

÷å èçëèøúêúò îò ïðîòðîìáèí ìîæå äà ïðåïÿòñòâà

åñòåñòâåíàòà ôèáðèíîëèòè÷íà ñïîñîáíîñò íà

îðãàíèçìà. Ïðîòðîìáèí G20210A å âòîðàòà ïî

÷åñòîòà ñëåä ôàêòîð V Leiden ìóòàöèÿ, ñâúðçàíà ñ

ïîâèøåí ðèñê îò âåíîçíà òðîìáîçà. Òàçè ÷åñòîòà â

îáùàòà ïîïóëàöèÿ âàðèðà ìåæäó 0.7% è 4%, êàòî

çà ñåâåðíà Åâðîïà òÿ å 1.7%, à çà þæíà Åâðîïà ïî-

âèñîêà – 3% [49]. Ñðåä íåñåëåêòèðàíè ïàöèåíòè ñ

âåíîçíà òðîìáîçà òÿ ïðèñúñòâà ïðè 5 – 6.2%. Çà

Áúëãàðèÿ â ïðîó÷âàíèÿòà íà Èâàíîâ è ñúòð., è

Êîëåâà è ñúòð., ñå äîêëàäâà ñúîòâåòíî 2% è 3.8%

÷åñòîòà íà ïðîòðîìáèí G20210A [27, 30].

Õåòåðîçèãîòíèòå íîñèòåëè íà 20210À àëåëà èìàò 3-

10 ïúòè ïî-âèñîê òðîìáîòè÷åí ðèñê â ñðàâíåíèå ñ

íåçàñåãíàòè êîíòðîëíè èíäèâèäè. Â 6% îò ñëó÷àèòå

íà ïúðâè åïèçîä íà òðîìáîçà ñå óñòàíîâÿâà

íîñèòåëñòâî íà ïðîòðîìáèí G20210A ïîëèìîð-

ôèçìà [42, 43]. Ñðåä ïàöèåíòèòå ñ öåðåáðàëíà

òðîìáîçà îêîëî 20% ñà íîñèòåëè íà ãåíåòè÷íèÿò

äåôåêò ïðîòðîìáèí G20210A â ñðàâíåíèå ñ

÷åñòîòàòà ìó îò 3% ñðåä çäðàâèòå êîíòðîëè, êîåòî

å ïðèçíàê çà çíà÷èòåëíî çàâèøåí ðèñê çà òàêàâà

òðîìáîçà (odds ratio 10,2) ïðè õåòåðîçèãîòíèòå

íîñèòåëè íà ìóòàöèÿòà [36]. Ivanov è ñúòð. óñòàíî-

âÿâàò ïðîòðîìáèí G20210A ïðè 5.9% ó ïàöèåíòè ñ

ÁÒÅ â ñðàâíåíèå ñ 2% ïðè êîíòðîëíàòà ãðóïà [27].

Ñòàíåâà è ñúòð. íàìèðàò ÷åñòîòà íà ïðîòðîìáèí

G20210A ñðåä ïàöèåíòè ñ ÄÂÒ â 12.1% [52].

Ïîðàäè øèðîêîòî ðàçïðîñòðàíåíèå íà ïîëèìîð-

ôèçìèòå ôàêòîð V Leiden è ïðîòðîìáèí G20210A

îñîáåíî â áàëêàíñêèÿ ðåãèîí íàðàñòâà âåðîÿò-

íîñòòà çà êîìáèíèðàíî íîñèòåëñòâî íà äâàòà

ãåíåòè÷íè äåôåêòà, êîåòî âîäè äî àäèòèâåí åôåêò

è ìíîãîêðàòíî ïîâèøàâàíå íà ðèñêà çà ðàííî

íàñòúïâàíå íà òðîìáîçà è ðåöèäèâ íà çàáîëÿâà-

íåòî â ñðàâíåíèå ñ íîñèòåëèòå íà åäèíè÷åí

ãåíåòè÷åí äåôåêò, êîåòî å äîêàçàíî â ðåäèöà

èçñëåäâàíèÿ [20, 16, 51]. Ñïîðåä ÷åñòîòàòà èì â

îáùàòà ïîïóëàöèÿ, î÷àêâàíàòà ÷åñòîòà íà êîìáèíè-

ðàíèòå õåòåðîçèãîòè ïî ôàêòîð V Leiden è ïðîòðîì-

áèí G20210A å 1:1000. Â îáîáùåí àíàëèç íà îñåì

ïðîó÷âàíèÿ, âêëþ÷âàù îáùî 2310 ñëó÷àÿ ñ ÂÒÅ,

êîìáèíèðàíèòå õåòåðîçèãîòè ñà 2.2%, êàòî ïðè òÿõ

å óñòàíîâåí 20-êðàòíî çàâèøåí ðèñê â ñðàâíåíèå ñ
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åäèíè÷íî íîñèòåëñòâî ñàìî íà ôàêòîð V Leiden

(odds ratio 4.9) èëè ïðîòðîìáèí G20210A (odds ra-

tio 3.8) [20].

ÂÐÎÄÅÍÀ ÒÐÎÌÁÎÔÈËÈß: ÊËÈÍÈ×ÍÀ ÈÇßÂÀ

Íàëè÷èåòî íà ãåíåòè÷åí äåôåêò ïðåäðàçïîëàãàù

êúì òðîìáîçà íå îçíà÷àâà íåïðåìåííî, ÷å èíäèâè-

äúò ùå ïðåòúðïè òðîìáîòè÷åí åïèçîä. Íîñèòåëèòå

íà åäèíè÷íî ãåíåòè÷íî íàðóøåíèå ìîãàò äà ñà

ïðåäèìíî àñèìïòîìàòè÷íè, íî ïðèäîáèòè èëè

ïðåõîäíè ðèñêîâè ôàêòîðè ìîãàò äà óñêîðÿò

íàñòúïâàíåòî íà òðîìáîòè÷åí åïèçîä.

Ñúñòîÿíèÿòà íà õèïåðêîàãóëàöèÿ ñâúðçàíè ñ

îïèñàíèòå ôàêòîð V Leiden è ïðîòðîìáèí G20210A

ìóòàöèè âîäÿò äî ðàçëè÷íà êëèíè÷íà èçÿâà íà ÂÒÅ.

Óñòàíîâåíàòà èçâåñòíà âàðèàáèëíîñò â êëèíè÷íàòà

èçÿâà íà ðàçëè÷íèòå íàñëåäñòâåíè òðîìáîôèëèè

âåðîÿòíî å ñâúðçàíà ñúñ ñïåöèôè÷íè ïàòîãåíå-

òè÷íè ìåõàíèçìè. Ïðîòðîìáèí G20210A ìóòàöèÿòà

ñå ñâúðçâà ñ ïîâèøåí ðèñê îò òðîìáîçà íà

ïîðòàëíàòà âåíà, êàêòî è ñ ïî-ñèëíà êëèíè÷íà èçÿâà

íà ÂÒÅ â ñðàâíåíèå ñ ïàöèåíòèòå ñ ôàêòîð V Leiden

èëè ñ áîëíè áåç òðîìáîôèëèÿ [44, 29]. Íîñèòåë-

ñòâîòî íà ìóòàöèÿòà ïðîòðîìáèí G20210A å

ñâúðçàíî ïî-÷åñòî ñ êëèíè÷íî èçÿâåíà èçîëèðàíà

ôîðìà íà ÁÒÅ â ñðàâíåíèå ñ ôàêòîð V Leiden [37,

29, 19]. Míîãî èçñëåäâàíèÿ óñòàíîâÿâàò ïî-íèñêà

÷åñòîòà íà ôàêòîð V Leiden ïðè ïàöèåíòè ñ

èçîëèðàíà ÁÒÅ áåç ñúïúòñòâàùà ÄÂÒ, â ñðàâíåíèå

ñ ïàöèåíòè ñ ÄÂÒ, ñúñ èëè áåç ÁÒÅ – òîâà å ò.íàð.

„ôàêòîð V Leiden ïàðàäîêñ“ [38, 39, 11]. Martinelli è

ñúòð. óñòàíîâÿâàò ïðè ïàöèåíòè ñ ôàêòîð V Leiden

6% ÷åñòîòà íà èçîëèðàí ÁÒÅ è 16% íà ÁÒÅ êàòî

óñëîæíåíèå îò ÄÂÒ, äîêàòî ïðè ïàöèåíòè ñ

ïðîòðîìáèí G20210A ÷åñòîòàòà å ñúîòâåòíî 21%

è 25% [37]. Ñõîäíè ñà äàííèòå è îò ïðîó÷âàíåòî íà

Kovac è ñúòð. Òå íàìèðàò, ÷å ÷åñòîòà íà èçîëèðàí

ÁÒÅ ïðè ïàöèåíòè ñ ôàêòîð V Leiden è ïðîòðîìáèí

G20210A, å ñúîòâåòíî 6% è 15% [29]. Manten è ñúòð.

ñúîáùàâàò çà ÷åñòîòà íà ôàêòîð V Leiden îò 8.9%

ïðè ïàöèåíòè ñ èçîëèðàí ÁÒÅ (áåç äàííè çà ÄÂÒ) è

çà 17.5 % ÷åñòîòà ïðè ïàöèåíòè ñ ÄÂÒ áåç äàííè çà

ÁÒÅ [39]. Ïðè ïàöèåíòè ñ íàëè÷íè åäíîâðåìåííî

ÄÂÒ è ÁÒÅ, ÷åñòîòàòà å ìåæäèííà - 13%. Òåçè äàííè

ïîêàçâàò ÷å îòíîñèòåëíèÿò ðèñê çà ÁÒÅ å îêîëî 3.3

â ñðàâíåíèå ñ îòíîñèòåëåí ðèñê 6.9 çà ðàçâèâàíåòî

íà ÄÂÒ. Â ñâîå ïðîó÷âàíå Ivanov è ñúòð. äîêëàäâàò

çà çíà÷èòåëíî çàâèøåí ôàêòîð V Leiden â ãðóïàòà

íà ïàöèåíòèòå ñ ÁÒÅ êîìáèíèðàí ñ ÄÂÒ (OR= 6.5),

â ñðàâíåíèå ñ ïàöèåíòèòå ñ èçîëèðàí ÁÒÅ

(OR=2.26) [29]. Çà ðàçëè÷èå â ÷åñòîòàòà íà ôàêòîð

V Leiden ïðè ïàöèåíòè ñ ÁÒÅ ñïðÿìî ïàöèåíòè ñ

ÄÂÒ äîêëàäâàò Emmerich è ñúòð., è Åëåôòåðîâà-

Ôëîðîâà [20, 21] Äðóãè èçñëåäîâàòåëè, îáà÷å, íå

íàìèðàò òàêàâà ðàçëèêà [35, 53, 28].

Ìîëåêóëíèÿò ìåõàíèçúì íà ïîíèæåíàòà òåíäåíöèÿ

çà åìáîëèçàöèÿ ïðè èíäèâèäè ñ ôàêòîð V Leiden

íå å èçÿñíåí, íî ñå ñìÿòà, ÷å òîçè ïàðàäîêñ å

îòðàæåíèå íà ñòðóêòóðàòà íà òðîìáà è íåãîâàòà

ëîêàëèçàöèÿ. Ïðåäïîëàãà ñå, ÷å îáðàçóâàíèÿò

òðîìá èìà ïî-ñòàáèëíà ñòðóêòóðà è å ïî-çäðàâî

ñâúðçàí ñúñ ñúäîâàòà ñòåíà ó èíäèâèäèòå ñ ôàêòîð

V Leiden, âåðîÿòíî çàùîòî òîçè ôàêòîð óñèëâà

ëîêàëíîòî îáðàçóâàíå íà òðîìáèí è èíòåíçèôèöè-

ðà ëîêàëíèÿ âúçïàëèòåëåí ïðîöåñ êúì òðîìáà,

êîåòî ñå ñâúðçâà ñ íàìàëåíà ñêëîííîñò êúì

åìáîëèçàöèÿ [56]. Â äîïúëíåíèå ïîâèøåíàòà

àêòèâàöèÿ íà TAFI (òðîìáèí àêòèâèðóåì èíõèáèòîð

íà ôèáðèíîëèçàòà) ïðè ïàöèåíòè ñ ðåçèñòåíòíîñò

íà ÀÐÑ ìîæå äà äîïðèíåñå çà íàìàëåíàòà

ôèáðèíîëèòè÷íà àêòèâíîñò [3] (Ôèã. 1). Îñâåí òîâà

å óñòàíîâåíî, ÷å òðîìáèòå ñà ñ ïî-ìàëúê ðàçìåð ó

ôàêòîð V Leiden íîñèòåëèòå ðÿäêî ñà ëîêàëèçèðàíè

íà íèâîòî íà ôåìîðàëíàòà è èëèà÷íà âåíè, îò

êúäåòî îáèêíîâåíî ïðîèçëèçàò åìáîëèòå [6]. Â

ïðîó÷âàíåòî íà Björgell è ñúòð. [7] ñå äåìîâñòðèðàò

ôëåáîãðàôèè, ïîêàçâàùè ÷å ñëó÷àèòå íà ÄÂÒ â

èëèîôåìîðàëíèòå âåíè ñå ñðåùàò îêîëî 8 ïúòè ïî-

÷åñòî ïðè íîñèòåëèòå íà ôàêòîð V Leiden â

ñðàâíåíèå ñ ïàöèåíòèòå, êîèòî íÿìàò òîçè ãåíåòè-

÷åí äåôåêò. Àíàëèçúò íà ñúùèòå àâòîðè ïîêàçâà,

÷å ôàêòîð V Leiden å íàèñòèíà ðèñêîâ ôàêòîð çà

ÄÂÒ â èëèîôåìîðàëíèÿ ñåãìåíò. Òåçè äàííè ñà

âàæíè, çàùîòî äðóãè èçñëåäâàíèÿ óñòàíîâÿâàò, ÷å

âåíîçíèòå òðîìáîçè â èëèî-ôåìîðàëíèÿ ñåãìåíò

ñ ïî-ãîëÿìà âåðîÿòíîñò ñå ñâúðçâàò ñ ÁÒÅ [40].

Óïîòðåáàòà íà îðàëíè êîíòðàöåïòèâè ñå ñìÿòà çà

ðèñêîâ ôàêòîð çà òðîìáîçà, à ñú÷åòàíèåòî é ñ

âðîäåíè òðîìáîôèëèè êàòî ôàêòîð V Leiden è

ïðîòðîìáèí G20210A çíà÷èòåëíî çàâèøàâà òîçè

ðèñê [2, 40]. Àêî õåòåðîçèãîòíàòà ôîðìà íà Ôàêòîð

V Leiden äàâà 6-8 ïúòè ïî-âèñîê ðèñê îò ðàçâèòèå

íà òðîìáîçà, òî ñú÷åòàíèåòî è ñ ïðèåì íà îðàëíè

êîíòðàöåïòèâè äàâà 30-êðàòíî íàðàñòâàíå íà

ðèñêà, à ïðè êîìáèíèðàíåòî íà õîìîçèãîòíî

íîñèòåëñòâî íà ìóòàöèÿòà ñ îðàëíà êîíòðàöåïöèÿ

ðèñêúò ñå óâåëè÷àâà ñòîêðàòíî [54]. Â äðóãî

èçñëåäâàíå óñòàíîâåíèÿò ðèñê çà öåðåáðàëíà

òðîìáîçà ïðè óïîòðåáà íà îðàëíè êîíòðàöåïòèâè

(odds ratio 22.1) ñå çàâèøàâà ïîâå÷å îò 6 ïúòè (odds

ratio 149.3) ïðè êîìáèíàöèÿ ñ õåòåðîçèãîòíî

íîñèòåëñòâî íà ïðîòðîìáèí G20210A [14, 36].

Ïðè æåíèòå âðîäåíèòå òðîìáîôèëèè ôàêòîð V

Leiden è ïðîòðîìáèí G20210A ìîãàò äà èãðàÿò ðîëÿ

è çà ïîâòàðÿùè ñå ñïîíòàííè àáîðòè è äðóãè

óñëîæíåíèÿ êàòî ïðååêëàìïñèÿ, îòëåïâàíå íà

ïëàöåíòàòà, çàáàâÿíå ðàñòåæà íà ïëîäà è ìúðòâî

ðàæäàíå. Äàííèòå â èçñëåäâàíåòî íà Ridker è ñúòð.

ïîêàçâàò 8 % ÷åñòîòà íà ôàêòîð V Leiden ñðåä æåíè

ñ èñòîðèÿ çà ïîâòàðÿùè ñå ñïîíòàííè àáîðòè â

ñðàâíåíèå ñ 3.7% ñðåä æåíè áåç èñòîðèÿ çà

ïîâòàðÿùè ñå ñïîíòàííè àáîðòè (odds ratio 2.3) [47].

Â ïðîó÷âàíåòî íà Êîëåâà è ñúòð. ôàêòîð V Leiden

ñå óñòàíîâÿâà ïðè 23.7%, à ïðîòðîìáèí G20210A

ïðè 11% îò æåíèòå ñ ïîâòàðÿùè ñå ñïîíòàííè

àáîðòè â ñðàâíåíèå ñ êîíòðîëíàòà ãðóïà, êúäåòî

÷åñòîòàòà íà ôàêòîð V Leiden å 5.8%, à íà

ïðîòðîìáèí G20210A  3.8% [30]. Kupferminc è ñúòð.

íàìèðàò 20% ÷åñòîòà íà ôàêòîð V Leiden ñðåä

æåíèòå ñ ãèíåêîëîãè÷íè óñëîæíåíèÿ êàòî ïðååê-

ëàìïñèÿ, îòëåïâàíå íà ïëàöåíòàòà, çàáàâÿíå

ðàñòåæà íà ïëîäà è ìúðòâî ðàæäàíå â ñðàâíåíèå ñ

6% ïðè æåíè ñ íîðìàëíè áðåìåííîñòè [31]. Â
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ñúùîòî ïðîó÷âàíå çà ïðîòðîìáèí G20210A

ìóòàöèÿòà ñúîòíîøåíèåòî å 10% ïðè æåíè ñ

ïîñî÷åíèòå ïî-ãîðå ãèíåêîëîãè÷íè óñëîæíåíèÿ

ñðåùó 3% ïðè æåíè ñ íîðìàëíè áðåìåííîñòè.

Õèïåðõîìîöèñòåèíåìèÿòà ñúùî ñå ñ÷èòà çà

ðèñêîâ ôàêòîð çà âåíîçíà è àðòåðèàëíà òðîìáîçà

[13]. Â ìíîãî ñëó÷àè ïîâèøåíèòå ïëàçìåíè íèâà

íà õîìîöèñòåèíà ñà âñëåäñòâèå íà äåôèöèò â

äèåòàòà íà ôîëàò è âèò. Â6 è Â12. Ìåòèëåíòåòðàõèä-

ðîôîëàò ðåäóêòàçàòà (MTHFR) å êëþ÷îâ åíçèì â

ìåòàáîëèçìà íà õîìîöèñòåèíà. Óñòàíîâåíè ñà äâà

ïðîòðîìáîòè÷íè ïîëèìîðôèçìa â ãåíà, êîäèðàù

MTHFR – Ñ677Ò è À1289Ñ. Ïúðâèÿò îò òÿõ ñå ñðåùà

â îêîëî 40-45% îò êàâêàçêàòà ïîïóëàöèÿ è ñå

èçÿâÿâà ñ 50% ðåäóöèðàíà ñïåöèôè÷íà àêòèâíîñò

íà MTHFR, êîåòî âîäè äî íàìàëåíî ïðåâðúùàíå

íà õîìîöèñòåèíà â ìåòèîíèí. Ïðè õåòåðîçèãîòèòå,

îáà÷å, ïëàçìåíèòå íèâà îáèêíîâåíî îñòàâàò â

íîðìàëíèòå ãðàíèöè. Õîìîçèãîòíèòå íîñèòåëè íà

Ñ677Ò ïîëèìîðôèçìà äîñòèãàò ÷åñòîòà 10%. Ïðè

òÿõ ñå ïîëó÷àâà ëåêà õèïåðõîìîöèñòåèíåìèÿ,

îñîáåíî â ñëó÷àèòå íà íàìàëåíè ïëàçìåíè íèâà

íà ôîëèåâàòà êèñåëèíà. Âòîðèÿò ïîëèìîðôèçúì -

À1289Ñ ñå ñðåùà â îêîëî 33% îò êàâêàçêàòà

ïîïóëàöèÿ. Âèñîêàòà ÷åñòîòà íà äâàòà ïîëèìîð-

ôèçìà â ãåíà çà MTHFR ïðåäïîëàãàò è ñðàâíèòåëíî

âèñîêà ÷åñòîòà íà êîìáèíèðàíî íîñèòåëñòâî íà

äâàòà äåôåêòà. Òî âîäè äî õèïåðõîìîöèñòåèíåìèÿ

è íàìàëåíè ïëàçìåíè íèâà íà ôîëèåâàòà êèñåëèíà

[24, 42]. Äàííèòå â ëèòåðàòóðàòà îòíîñíî ðîëÿòà

íà MTHFR Ñ677Ò è À1289Ñ ïîëèìîðôèçìèòå çà

ðàçâèòèåòî íà ÂÒÅ íå ñà îáùîïðèåòè. Óñòàíîâåíî

å, îáà÷å, ÷å ÷åñòîòî íàëè÷èå íà ôàêòîð V Leiden

èëè ïðîòðîìáèí G20210A çàåäíî ñ õîìîçèãîòíî

íîñèòåëñòâî íà MTHFR Ñ677Ò äàâà ïî-âèñîê ðèñê

çà ÂÒÅ â ñðàâíåíèå ñ íàëè÷èåòî ñàìî íà ôàêòîð V

Leiden èëè ïðîòðîìáèí G20210A [10, 15].

ÂÐÎÄÅÍÀ ÒÐÎÌÁÎÔÈËÈß: ÈÍÄÈÊÀÖÈÈ ÇÀ

ÈÇÑËÅÄÂÀÍÅ ÍÀ ÏÀÖÈÅÍÒÈÒÅ

Ëàáîðàòîðíàòà äèàãíîñòèêà íà òðîìáîôèëèèòå ñå

ïðîìåíè äðàìàòè÷íî ñëåä îòêðèâàíåòî íà Ôàêòîð

V Leiden è ïðîòðîìáèí G20210A. Â ñëó÷àé íà

ïîâòàðÿùà ñå âåíîçíà òðîìáîçà â îêîëî 60% îò

ïàöèåíòèòå ñå óñòàíîâÿâà íàëè÷èåòî íà íàñëåä-

ñòâåí è/èëè ïðèäîáèò ðèñêîâ ôàêòîð. Òàçè èíôîð-

ìàöèÿ å îò èçêëþ÷èòåëíî çíà÷åíèå ïðè êîíòðîëèðà-

íåòî íà òàêèâà ïàöèåíòè, à â ñëó÷àèòå íà ãåíåòè÷íà

òðîìáîôèëèÿ – è íà ñåìåéñòâàòà èì. Òîâà å ìíîãî

âàæíî è â ñëó÷àèòå íà ñú÷åòàíèåòî íà âðîäåíà

òðîìáîôèëèÿ è ïðèåì íà îðàëíè êîíòðàöåïòèâè,

ïðè êîåòî îòíîñèòåëíèÿò ðèñê îò òðîìáîçà å

çíà÷èòåëíî çàâèøåí.

ÄÍÊ àíàëèçúò ñå ñ÷èòà çà çëàòåí ñòàíäàðò ïðè

èçñëåäâàíèÿòà çà ãåíåòè÷íè èçìåíåíèÿ. Çà ðàçëèêà

îò ôóíêöèîíàëíèòå òåñòîâå çà êîàãóëàöèÿ, ÄÍÊ

àíàëèçúò íå ñå âëèÿå îò îñòðàòà ôàçà íà çàáîëÿ-

âàíåòî èëè îò ïðèëîæåíèòå àíòèêîàãóëàíòè.

Ñúùåñòâóâàò è íÿêîè îãðàíè÷åíèÿ íà ÄÍÊ òåñòèðà-

íåòî, ñâúðçàíè ñ ôàêòà, ÷å èçâåñòíèòå ãåíåòè÷íè

íàðóøåíèÿ, êîèòî ñå èçñëåäâàò, íå ïîêðèâàò âñè÷êè

èçìåíåíèÿ â çàñåãíàòèòå ìîëåêóëè, êîèòî ìîãàò äà

äîâåäàò äî òðîìáîçà.

Ìàêàð ÷å âëèÿíèåòî íà ãåíåòè÷íèòå ôàêòîðè çà

ðàçâèòèåòî íà ÂÒÅ å äîáðå èçâåñòíî, íÿìà

îáùîïðèåòî ìíåíèå îòíîñíî ðîëÿòà íà ÄÍÊ

òåñòèðàíåòî â ñòðàòåãèÿòà çà ïðåâåíöèÿ íà ÂÒÅ è

íà íåéíèòå ðåöèäèâè. Ñàìîñòîÿòåëíîòî íàëè÷èå

íà ãåíåòè÷åí äåôåêò çà ïðåä-ðàçïîëîæåíîñò êúì

òðîìáîçà íå îçíà÷àâà íåïðåìåííî, ÷å ïàöèåíòúò

ùå ïðåòúðïè òðîìáîòè÷åí åïèçîä. Íî ïîçíàâàíåòî

íà ãåíåòè÷íèòå âàðèàíòè çà òðîìáîôèëèÿ è

íà÷èíúò ïî êîéòî òå ñè âçàèìîäåéñòâàò åäèí ñ äðóã,

êàêòî è ñ âúíøíè ôàêòîðè å êðèòè÷íî çà ðàçáèðà-

íåòî íà ìîëåêóëÿðíèòå ìåõàíèçìè, ó÷àñòâàùè â

îáðàçóâàíåòî íà òðîìáè è çà îòêðèâàíåòî è

ëå÷åíèåòî íà èíäèâèäè â ðèñê. Äîêàòî èíäèâèäèòå

ñ åäèíè÷íà ãåíåòè÷íà ìóòàöèÿ ìîãàò äà ñà

ïðåäèìíî àñèìïòîìàòè÷íè (è òàêà äà îñòàíàò

íåäèàãíîñòèöèðàíè), íàëè÷èåòî íà ïðèäîáèòè èëè

ïðåõîäíè ðèñêîâè ôàêòîðè ïðè òÿõ ìîãàò äà óñêîðÿò

íàñòúïâàíåòî íà òðîìáîòè÷åí åïèçîä. Òúé êàòî

ïîâå÷åòî îò òåçè òðîìáîòè÷íè åïèçîäè ìîãàò äà

áúäàò ïðåäîòâðàòåíè, ìíîãî âàæíî å äà ñå

îáìèñëÿò âúçìîæíè ñêðèíèíãîâè ïðîöåäóðè çà

èäåíòèôèöèðàíå íà âèñîêî-ðèñêîâèòå èíäèâèäè,

êîåòî èìà çíà÷åíèå çà ïðåäïðèåìàíåòî íà ñúîòâåò-

íà ïðîôèëàêòèêà. Èíäèâèäèòå ñ ôàìèëíà èñòîðèÿ

çà ÂÒÅ ñà â ðèñê çà ðàííî íàñòúïâàíå íà çàáîëÿ-

âàíåòî è îòêðèâàíåòî íà ñïîìåíàòèòå ãåíåòè÷íèòå

äåôåêòè áè áèëî îò ïîëçà è çà èäåíòèôèöèðàíåòî

íà äðóãè çàñåãíàòè òåõíè ðîäíèíè.

Ïîíàñòîÿùåì ïðåïîðú÷èòåëíèòå èíäèêàöèè çà

ïðîâåæäàíåòî íà òåñò çà òðîìáîôèëèè âêëþ÷âàò:

1) èäèîïàòè÷åí èëè ïîâòàðÿù ñå ÂÒÅ; 2) ïúðâè

åïèçîä íà ÂÒÅ â ìëàäà âúçðàñò (<40 ã.); 3) ôàìèëíà

èñòîðèÿ çà ÂÒÅ (îñîáåíî ïðè ðîäíèíè ïî ïðàâà

ëèíèÿ ñ òðîìáîçà â ìëàäà âúçðàñò); 4) ÂÒÅ íà

íåîáè÷àéíî ìÿñòî (íàïð. öåðåáðàëíà, õåïàòàëíà,

ìåçåíòåðèàëíà èëè ðåíàëíà âåíîçíà òðîìáîçà); 5)

íåîíàòàëíà purpura fulminans. Èçñëåäâàíåòî òðÿáâà

äà ñå èçâúðøè è ïðè æåíè ñ ÂÒÅ, êîèòî ñà áðåìåííè

èëè ñà â ïîñëåðîäîâ ïåðèîä, èëè ïúê ïðèåìàò

îðàëíè êîíòðàöåïòèâè. Ñúùåñòâóâà è íåäâóñìèñ-

ëåíî ìíåíèå, ÷å èçñëåäâàíåòî òðÿáâà äà ñå

èçâúðøè ïðè æåíè ñ ïîâòàðÿùè ñå ñïîíòàííè

àáîðòè èëè ñïîíòàíåí àáîðò â ïî-êúñíèòå åòàïè íà

áðåìåííîñòòà.

Ëàáîðàòîðíîòî èçñëåäâàíå íà èíäèâèäè ñ òðîì-

áîçà òðÿáâà äà áúäå ñåëåêòèâíî è îñíîâàíî íà

èíäèâèäóàëíà èñòîðèÿ è êëèíè÷åí ïðåãëåä. Íå

âñè÷êè ïàöèåíòè ñ èñòîðèÿ íà òðîìáîçà òðÿáâà äà

áúäàò ïîäëàãàíè íà ñêúïî ñòðóâàùè èçñëåäâàíèÿ.

Ïðèäîáèòè ñúñòîÿíèÿ ïðè÷èíÿâàùè òðîìáîçà

òðÿáâà äà áúäàò èçêëþ÷åíè - çëîêà÷åñòâåíî è

ìèåëîïðîëèôåðàòèâíî çàáîëÿâàíå, ïðîäúëæèòåë-

íà èìîáèëèçàöèÿ, àíàòîìè÷íè äåôåêòè, áðåìåí-

íîñò, îðàëíà êîíòðàöåïöèÿ èëè õèðóðãè÷íà

èíòåðâåíöèÿ, òúé êàòî ìîãàò äà çàâèøàò ðèñêà îò

òðîìáîçà.

Â ëèòåðàòóðàòà âñå îùå íÿìà ïîñòèãíàò êîíñåíñóñ

îòíîñíî ñêðèíèíãîâîòî èçñëåäâàíå íà ðèñêîâè
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ïàöèåíòè çà ðàçâèòèå íà òðîìáîçà, êàêòî è çà

ïðîôèëàêòè÷íîòî ïðèëàãàíå íà àíòèêîàãóëàíòè,

òúé êàòî â ãîëÿìà ÷àñò îò ñëó÷àèòå íîñèòåëñòâîòî

íà ãåíåòè÷åí ôàêòîð çà ðàçâèòèå íà òðîìáîçà

îñòàâà àñèìïòîìàòè÷íî äî íàìåñàòà íà îòêëþ÷âàù

ôàêòîð, êîéòî äà ïðåäèçâèêà íåéíîòî íàñòúïâàíå.

Âúïðåêè òîâà, âñå ïîâå÷å ñå íàëàãà ìíåíèåòî, ÷å å

ïðàâèëíî èçâúðøâàíåòî íà îöåíêà íà èíäèâèäóàë-

íèÿ òðîìáîòè÷åí ðèñê íà ñúîòâåòíèÿ èíäèâèä ÷ðåç

èçñëåäâàíå çà íîñèòåëñòâî íà ãåíåòè÷íè ôàêòîðè

çà òðîìáîçà ñ îãëåä ðàçðàáîòâàíå íà àäàïòèðàíà

êúì ðèñêà èíäèâèäóàëèçèðàíà ïðîôèëàêòèêà –

ìåäèêàìåíòîçíà ïî âðåìå íà ðèñêîâè ñèòóàöèè

(íàïð. õèðóðãè÷íà íàìåñà, áðåìåííîñò, îáåçäâèæ-

âàíå) èëè êîíñóëòèðàíå çà ìîäèôèêàöèÿ, êîíòðîëè-

ðàíå èëè èçáÿãâàíå íà êîíêðåòíè ðèñêîâè ôàêòîðè

(íàïð. ïîâèøåíî òåëåñíî òåãëî, òþòþíîïóøåíå,

îáåçäâèæâàíå, âèñîêî êðúâíî íàëÿãàíå, õèïåðëèïè-

äåìèÿ îðàëíè êîíòðàöåïòèâè, õîðìîí-çàìåñòè-

òåëíà òåðàïèÿ). Òîâà ïîçâîëÿâà íàìàëÿâàíå íà

âåðîÿòíîñòòà çà íàñòúïâàíå íà òðîìáîòè÷íî

ñúáèòèå è ñúîòâåòíî íà çàáîëåâàåìîñòòà è

ñìúðòíîñòòà ïðåäèçâèêàíè îò ÂÒÅ, à íå íà

ïîñëåäíî ìÿñòî è íà ñðåäñòâàòà âëàãàíè çà ëå÷åíèå

íà áîëíèòå ñ ÂÒÅ. Î÷àêâà ñå, ÷å óñòàíîâÿâàíåòî

íà íàñëåäñòâåíèòå òðîìáîôèëèè çàåäíî ñ ïîäõî-

äÿùî êîíñóëòèðàíå íà ñåìåéñòâîòî áè èìàëî

âàæíà ðîëÿ çà ïúðâè÷íà ïðåâåíöèÿ íà ÂÒÅ ïðè

àñèìïòîìàòè÷íè ðîäñòâåíèöè íà çàñåãíàòè ïàöè-

åíòè. Òîâà îáà÷å ïðåäñòîè äà áúäå äîêàçàíî â

íàó÷íè èçñëåäâàíèÿ, òúé êàòî äàííèòå äî ìîìåíòà

ñà íåäîñòàòú÷íè. Èíôîðìèðàíèòå ëåêàð è ïàöèåíò,

ðàáîòåùè çàåäíî, áèõà ìîãëè åôåêòèâíî äà

óïðàâëÿâàò òðîìáîôèëèÿòà è äà ïðåäîòâðàòÿò

ïîñëåäâàùî òðîìáîòè÷íî ñúáèòèå.

Â çàêëþ÷åíèå ìîæå äà ñå êàæå, ÷å ìàñîâà

ñêðèíèíãîâà ïðîãðàìà íå áè áèëà èêîíîìè÷åñêè

îáîñíîâàíà, íî â ñâåòëèíàòà íà èíäèâèäóàëèçèðà-

íèÿ ïîäõîä, îöåíêàòà íà èíäèâèäóàëíèÿò ðèñê îò

ñú÷åòàíèåòî íà ãåíåòè÷íè è ïðèäîáèòè ðèñêîâè

ôàêòîðè å îò èçêëþ÷èòåëíî çíà÷åíèå çà ïðîôè-

ëàêòèêàòà è äèàãíîñòèêàòà íà ÂÒÅ. Êàòî ñå èìà

ïðåäâèä è ðàííàòà âúçðàñò íà âúçíèêâàíå íà

çàáîëÿâàíåòî, âñè÷êè íà÷èíè çà íåãîâîòî ïðîôè-

ëàêòèðàíå ñà îò èçêëþ÷èòåëíà âàæíîñò è îïðåäåëÿò

ñîöèàëíàòà çíà÷èìîñò íà èçâúðøâàíåòî íà

ãåíåòè÷íè èçñëåäâàíèÿ çà ïðåäðàçïîëîæåíîñò,

âêëþ÷èòåëíî è çà ÷óâñòâèòåëíîñò êúì òåðàïèÿòà.

Ïîäõîäúò ïî-ñêîðî òðÿáâà äà å ñåëåêòèâåí, íàñî÷åí

êúì ìëàäè ïàöèåíòè ñ âúçðàñò íà âúçíèêâàíå íà

ÂÒÅ < 45 ã; ïðè íàñòúïâàíå íà íåïðîâîêèðàíî (áåç

íàëè÷èå íà äîïúëíèòåëíè ðèñêîâè ôàêòîðè)

òðîìáîåìáîëè÷íî ñúáèòèå; ïðè æåíè ñ îãëåä

ïðåäîòâðàòÿâàíå íàñòúïâàíå íà ÂÒÅ ïî âðåìå íà

áðåìåííîñò – íà ïîâòàðÿùè ñå ñïîíòàííè àáîðòè

ïðåäè 12 ãåòàöèîííà ñåäìèöà, ïðååêëàìïñèà,

îòëåïâàíå íà ïëàöåíòàòà, çàáàâÿíå ðàñòåæà íà

ïëîäà; â ñëåäðîäîâèÿ ïåðèîä, ïî âðåìå íà

óïîòðåáà íà îðàëíè êîíòðàöåïòèâè èëè õîðìîíàëíà

òåðàïèÿ è ïðè ñëó÷àè íà íÿêîé îò ãîðåèçáðîåíèòå

ñèòóàöèè íàñòúïèëè ïðè ðîäíèíè îò ïúðâà ëèíèÿ –

ðîäèòåëè, áðàòÿ, ñåñòðè è äåöà. Âñè÷êî òîâà â

êðàéíà ñìåòêà ùå äîâåäå äî ïîäîáðÿâàíå íà

ïúðâè÷íàòà è âòîðè÷íà ïðîôèëàêòèêà íà ÂÒÅ.
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ÐÅÇÞÌÅ

Íåîáõîäèìîñòòà îò ïðîäúëæèòåëíî ëå÷åíèå ñ

êóìàðèíîâè àíòèêîàãóëàíòè è ïîääúðæàíå íà INR

ìåæäó 2 è 3 èìà ñúùåñòâåíî çíà÷åíèå â ëå÷åíèåòî

è ïðåäîòâðàòÿâàíå ðåöèäèâè íà âåíîçåí òðîìáåì-

áîëèçúì (ÂÒÅ). Âúïðåêè äîêàçàíàòà ôàðìàêîòåðà-

ïåâòè÷íà åôåêòèâíîñò, ïðè 10-17% îò ïàöèåíòèòå

ãîäèøíî íàñòúïâàò óñëîæíåíèÿ îò êðúâîèçëèâè.

Òîâà íàëàãà òúðñåíåòî íà íîâ ïîäõîä ïðè îïðåäå-

ëÿíå íà äîçàòà. Ôàðìàêîãåíåòèêàòà äàâà ðåøåíèå

íà òîçè ïðîáëåì, êàòî ïîçâîëÿâà îïðåäåëÿíåòî íà

èíäèâèäóàëíàòà ÷óâñòâèòåëíîñò íà îðãàíèçìà äà

ìåòàáîëèçèðà äàäåíè ëåêàðñòâåíè ñóáñòàíöèè.

Óñòàíîâåíî å, ÷å âàðèàöèÿòà â èíäèâèäóàëíàòà äîçà

íà êóìàðèíîâèòå àíòèêîàãóëàíòè ñå âëèÿå çíà÷è-

òåëíî îò âàðèàöèè â ãåíèòå íà äâà åíçèìà –

öèòîõðîì Ð 450 2C9 (CYP2C9), êîéòî ãè ìåòàáî-

ëèçèðà è âèòàìèí Ê åïîêñèä ðåäóêòàçà êîìïëåêñ 1

(VKORC1) – ôàðìàêîëîãè÷íàòà ìèøåíà íà òåçè

ëåêàðñòâåíè ïðåïàðàòè. Ãåíåòè÷íèòå ïîëèìîð-

ôèçìè G-1639A â ãåíà çà VKORC1 è *2 è *3 â ãåíà çà

CYP2Ñ9 îáÿñíÿâàò 35-50% îò èíòåðèíäèâèäóàëíàòà

âàðèàáèëíîñò â äîçàòà íà êóìàðèíèòå. Ïîçíàâàíåòî

íà òåçè ãåíåòè÷íè èçìåíåíèÿ ôîêóñèðà óñèëèÿòà êúì

ñúçäàâàíå íà íîâà êîíöåïöèÿ çà àíòèòðîìáîòè÷íî

ëå÷åíèå è ïðîôèëàêòèêà íà ÂÒÅ, îñíîâàíî íà

èíäèâèäóàëíèòå õàðàêòåðèñòèêè íà ïàöèåíòà.

Êëþ÷îâè äóìè: ÂÒÅ, ÄÂÒ, CYP2C9, VKORC1

SUMMARY

 The necessity of prolong treatment with coumarinic

anticoagulants and maintaining the INR between 2 and

3 is very effective in treatment and prevention of ve-

nous thrombembolism (VTE). Despite the prooved

pharmacotherapeautical effectivness, in 10-17% of the

patients yearly occur complications of haemorrhages.

That imposes the search for a new approach of dose

determination. The pharmacogenetics gives a resolu-

tion to this problem, enabling the determination of the

individual sensitivity of the organism to metabolize the

particular medications. It was established that the vari-

ation in the individual dose of coumarin anticoagulants

is considerably influenced by variations in the genes

of two enzymes – cytochrom P 450 (CYP2C9), which

metabolizes them and vitamin K epoxide reductase

complex 1 (VKORC1) – the pharmacologic target for

this medications. Genetic polymorphisms G-1639A in

the gene for VKORC1 and *2 and *3 in the gene for

CYP2Ñ9 explain 35-50% of the inter-individual vari-

ability in the dose of coumarins. Knowledge of these

genetic alterations focuses the efforts to the creation

of a new concept concerning the antithrombotic treat-

ment and prophylaxis of venous thrombembolism,

based on the individual patient characteristics.

Keywords: VTE, DVT, CYP2C9, VKORC1
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ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Èíäèâèäóàëíàòà âàðèàöèÿ â îòãîâîðà íà îðãàíèçìà

êúì ëå÷åíèå ñ äàäåí ëåêàðñòâåí ïðåïàðàò, íåãîâàòà

åôåêòèâíîñò è íèâîòî íà èçÿâà íà ñòðàíè÷íè åôåêòè

çàâèñè îò ÷àñòè îò ôàêòîðè, êîèòî ñà èçâåñòíè è

ëåñíî îïðåäåëèìè êàòî âúçðàñò, ïîë, òåëåñíî òåãëî,

÷åðíîäðîáíà è áúáðå÷íè ôóíêöèè, ñúïúòñòâàùî

äðóãî ëå÷åíèå, õåòåðîãåííîñò íà çàáîëÿâàíåòî è

õðàíèòåëåí ðåæèì èëè òþòþíîïóøåíå. Â äîïúë-

íåíèå, îáà÷å, âîäåùà ðîëÿ â òåçè ïðîöåñè èìàò è

âðîäåíè âàðèàíòè íà åíçèìèòå, ó÷àñòâàùè â

ëåêàðñòâåíèÿ ìåòàáîëèçúì, òðàíñïîðòåðè, ðåöåï-

òîðè è ìîëåêóëè îò êàñêàäàòà íà ñèãíàëíàòà

òðàíñäóêöèÿ [10]. Ôàðìàêîãåíåòèêàòà äàâà ðåøåíèå

íà òîçè ïðîáëåì, êàòî ïîçâîëÿâà îïðåäåëÿíåòî íà

èíäèâèäóàëíàòà ÷óâñòâèòåëíîñò íà îðãàíèçìà äà

ìåòàáîëèçèðà ñúîòâåòíè ëåêàðñòâåíè ñóáñòàíöèè,

÷ðåç îïðåäåëÿíå íà ãåíåòè÷íè ïîëèìîðôèçìè, íàé-

÷åñòî òèï åäèíè÷íà íóêëåîòèäíà çàìÿíà (SNP, sin-

gle nucleotide polymorphism), êîèòî ïðåäñòàâëÿâàò

ìèíèìàëíè èçìåíåíèÿ â ãåíåòè÷íàòà èíôîðìàöèÿ,

êîäèðàùà äàäåí ïðîòåèí. Òàêèâà âàðèàíòè ñå ñ÷èòàò

çà íîðìàëíè è ñúùåñòâóâàò â íàä 1% îò ïîïóëà-

öèÿòà, íî ïðè îïðåäåëåíè óñëîâèÿ ìîãàò äà çàñåãíàò

ôåíîòèïíàòà èçÿâà, ò.å. íèâîòî íà åêñïðåñèÿ íà

äàäåíèÿ ïðîòåèí èëè íåãîâàòà ôóíêöèÿ. Â íÿêîè

ñëó÷àè ðàçëèêà îò ñàìî åäèí íóêëåîòèä ìîæå äà

äîâåäå äî äåñåòîêðàòíî ïîâèøàâàíå íà ëåêàðñòâå-

íàòà êîíöåíòðàöèÿ â êðúâòà è äî íåî÷àêâàíè,

ïîíÿêîãà ôàòàëíè ñòðàíè÷íè åôåêòè. Â äðóãè ñëó÷àè

ïðèëîæåíàòà äîçà ìîæå äà áúäå íåäîñòàòú÷íà çà

ïîñòèãàíå íà ëå÷åáåí åôåêò. Ïîçíàâàíåòî íà òåçè

ãåíåòè÷íè èçìåíåíèÿ áè ïîçâîëèëî íàñòðîéâàíå íà

ëå÷åíèåòî êúì èíäèâèäóàëíàòà ãåíåòè÷íà êîíôèãó-

ðàöèÿ íà ïàöèåíòà ïîä ôîðìàòà íà òåðàïèÿ,

„ñêðîåíà“ çà îòäåëíèÿ ïàöèåíò è ñ ïî-âèñîêà

åôåêòèâíîñò è áåçîïàñíîñò. Ïîñëåäíèòå äàííè

ïîêàçâàò, ÷å ïîâå÷åòî îò ëåêàðñòâàòà ñà åôåêòèâíè

ïðè íå ïîâå÷å îò 60% îò êëèíè÷íèòå ñëó÷àè, äîêàòî

çíà÷èòåëåí áðîé îò ïàöèåíòèòå ðàçâèâàò ñòðàíè÷íè

ðåàêöèè êúì ëå÷åíèåòî [28]. Òàêà, ãåíîòèïíèÿò

àíàëèç ïðåäè ïðèåìàíå íà ëåêàðñòâîòî èçãëåæäà

îáåùàâàù êëèíè÷åí ïîäõîä çà íàìàëÿâàíå íà

ñòðàíè÷íèòå åôåêòè è ïîâèøàâàíå íà åôèêàñíîñò-

òà íà ëå÷åíèåòî ñ äàäåí ëåêàðñòâåí ïðåïàðàò.

Ôàðìàêîãåíåòèêàòà å ïúðâàòà ñòúïêà êúì ïåðñîíà-

ëèçèðàíàòà ìåäèöèíà. Òÿ å îáøèðíà îáëàñò íà

èçñëåäâàíå, ïðèëîæèìà âúâ âñè÷êè ñôåðè íà

ìåäèöèíàòà, êîÿòî ìîæå äà îáÿñíè íÿêîè îò

âàðèàöèèòå ìåæäó èíäèâèäèòå â îòãîâîð íà ëå÷åíèå

ñ ðàçëè÷íè êëàñîâå ëåêàðñòâåíè ïðåïàðàòè [25].

Îðàëíèòå àíòèêîàãóëàíòè âàðôàðèí (Coumadin),

àöåíîêóìàðîë (Sintrom) è ôåíïðîêóìîí (Marcumar) ñå

ïðèëàãàò â ìåäèöèíñêàòà ïðàêòèêà îò ïî÷òè 70 ãîäèíè,

íî â ðàçáèðàíåòî íà òÿõíîòî äåéñòâèå è ìåòàáîëèçúì

è íà âðúçêàòà ãåíîòèï-ôåíîòèï, çíà÷èòåëåí ïðîãðåñ å

ïîñòèãíàò åäâà ïðåç ïîñëåäíèòå 10 ãîäèíè áëàãîäà-

ðåíèå íà ôàðìàêîãåíåòèêàòà [26].

Çà ïîñëåäíèòå 70 ãîäèíè êóìàðèíîâèòå âèòàìèí Ê

àíòàãîíèñòè áÿõà åäèíñòâåíîòî òåðàïåâòè÷íî

ðåøåíèå çà îðàëíà àíòèêîàãóëàöèÿ ïðè ïúðâè÷íà è

âòîðè÷íà ïðîôèëàêòèêà íà àðòåðèàëíèòå è âåíîçíè

òðîìáîçè. Çà íàøàòà ñòðàíà àöåíîêóìàðîëà (Sintrom)

å íàé-èçïîëçâàíèÿò ïåðîðàëåí àíòèêîàãóëàíò.

Ïàðàäîêñàëíî å, ÷å â ñúùîòî âðåìå òîé å ñðåä òîï

ïåò íà ëåêàðñòâàòà îò âñè÷êè êàòåãîðèè, ïðè÷èíÿâàù

íàé-ñåðèîçíè è ôàòàëíè ñòðàíè÷íè åôåêòè [31]. Òîé

èìàò íèñúê òåðàïåâòè÷åí èíäåêñ. Ãëàâíàòà ïðè÷èíà

çà òîâà å øèðîêàòà âàðèàöèÿ íà èíäèâèäóàëíàòà äîçà

ìåæäó èíäèâèäèòå è çàòðóäíåíèåòî òÿ äà ñå îïðåäåëè

[10]. Çà àöåíîêóìàðîë å ìåæäó 1-56 mg [56]. Òåçè

øèðîêè âàðèàöèè â íåîáõîäèìàòà äîçà, îòðàçÿâàùè

ôàðìàêîêèíåòè÷íè è ôàðìàêîäèíàìè÷íè àñïåêòè, íà

ñâîé ðåä îïðåäåëåíè îò ãåíåòè÷íè è îáêðúæàâàùè

ôàêòîðè èçèñêâàò ÷åñòî èçìåðâàíå íà INR íà

ïðîòðîìáèíîâîòî âðåìå, çà äà ñå îïðåäåëè ñòåïåíòà

íà àíòèêîàãóëàöèÿ è íåîáõîäèìîñòòà îò ïðîìÿíà íà

äîçàòà. Ïàöèåíòèòå, ïîäëîæåíè íà ëå÷åíèå ñ îðàëíè

àíòèêîàãóëàíòè ñà èçëîæåíè íà ðèñê îò óñëîæíåíèÿ

êàòî òåæúê êðúâîèçëèâ, ïðè÷èíåí îò ïðåêîìåðíà

àíòèêîàãóëàöèÿ èëè íååôåêòèâíîñò íà ëå÷åíèåòî

ïîðàäè íåäîñòàòú÷íî íèâî íà àíòèêîàãóëàöèÿ [49].

Êðúâîèçëèâèòå ñà ñâúðçàíè ñúñ ñâðúõäîçà íà

àíòèêîàãóëàíòèòå, òúé êàòî å íåîáõîäèìî ïîâå÷å

âðåìå çà îïðåäåëÿíå íà àäåêâàòíàòà äîçà çà âñåêè

ïàöèåíò â îïòèìàëíèÿ INR îáõâàò. Îñîáåíî â ïúðâèòå

ñåäìèöè íà ëå÷åíèåòî ðèñêúò îò õåìîðàãè÷íè

èíöèäåíòè ãîäèøíî íàäõâúðëÿ 10-17% (âêëþ÷èòåëíî

ìàñèðàíè êðúâîèçëèâè ïðè 2-5 % è 0.5-1% ôàòàëíè

êðúâîèçëèâè) êàòî å äåñåòîêðàòíî ïî-âèñîê â

ñðàâíåíèå ñ òîçè íà 12 ìåñåö îò ëå÷åíèåòî [22, 36] 1-

7% îò ïàöèåíòèòå [4]. Ñ íàðàñòâàíå íà âúçðàñòòà ñå

óñòàíîâÿâà, ÷å íèâîòî íà ôàòàëíèòå êðúâîèçëèâè

äîñòèãà 7-9% ãîäèøíî [18]. Çà äà ñå îñèãóðè

ìàêñèìàëíà ïðîòåêöèÿ ñðåùó òðîìáåìáîëè÷íè

óñëîæíåíèÿ, êàòî â ñúùîòî âðåìå ñå ìèíèìèçèðà

ðèñêúò îò êðúâîèçëèâè ïðè ëå÷åíèå ñ âèòàìèí Ê

àíòàãîíèñòè, èíòåçèòåòúò íà òåðàïèÿòà òðÿáâà äà ñå

ïîääúðæà â ðàìêèòå íà òåñåí òåðàïåâòè÷åí îáõâàò.

Çà ðàçëèêà îò ñëó÷àèòå íà ìåõàíè÷íè ñúðäå÷íè êëàïè,

êúäåòî å íåîáõîäèì ïî-âèñîê èíòåíçèòåò íà àíàòè-

êîàãóëàíòíàòà òåðàïèÿ, INR â ãðàíèöèòå ìåæäó 2.0 è

3.0 å óñòàíîâåí êàòî îïòèìàëåí òåðàïåâòè÷åí îáõâàò

çà ïîâå÷åòî êëèíè÷íè ñúñòîÿíèÿ ñ ðèñê îò òðîìáåìáî-

ëè÷íè ñúáèòèÿ.

Íàñêîðî ïîëó÷èëèòå îäîáðåíèå çà óïîòðåáà íîâè

îðàëíè àíòèêîàãóëàíòè äèðåêòåí òðîìáèí èíõèáè-

òîð (äàáèãàòðàí) è äèòðåêòåí èíõèáèòîð íà ôàêòîð

Xà (àïèêñàáàí, ðèâàðîêñàáàí) ñå õàðàêòåðèçèðàò

ñ ôèêñèðàí äîçîâ ðåæèì, ïðåäñêàçóåìà áèîíàëè÷-

íîñò, íèñêî íèâî íà êðúâîèçëèâèòå è íå èçèñêâàò

õðàíèòåëíè ðåñòðèêöèè è ìíîãîêðàòíî òåñòèðàíå

íà êðúâòà [8, 9, 41]. Âèñîêàòà èì öåíà, îáà÷å, è

ëèïñàòà íà àíòèäîò â ñëó÷àé íà õåìîðàãè÷åí

èíöèäåíò ïðàâè ëå÷åíèåòî ñ âèòàìèí Ê àíòàãîíèñ-

òèòå âñå îùå ãëàâíà âúçìîæíîñò. Òîâà íàëàãà

òúðñåíåòî íà íîâ ïîäõîä ïðè îïðåäåëÿíå äîçàòà

íà ïðèëàãàíèòå èíäèðåêòíè àíòèêîàãóëàíòè.

Ïðåç ïîñëåäíîòî äåñåòèëåòèå ñå íàòðóïàõà

äîêàçàòåëñòâà çà ôàêòà, ÷å âàðèàöèÿòà â èíäèâèäó-

àëíàòà äîçà íà êóìàðèíîâèòå àíòèêîàãóëàíòè ñå

âëèÿå çíà÷èòåëíî îò âàðèàöèè â ãåíèòå íà äâà

åíçèìà – öèòîõðîì Ð 450 2C9 (CYP2C9), êîéòî ãè
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ìåòàáîëèçèðà è âèòàìèí Ê åïîêñèä ðåäóêòàçà

êîìïëåêñ 1 (VKORC1) – ôàðìàêîëîãè÷íàòà ìèøåíà

íà òåçè ëåêàðñòâåíè ïðåïàðàòè.

Êàêòî å èçâåñòíî çà ïî÷òè âñè÷êè åíçèìè, êîäèðàíè

â ãåíîìà, ñëó÷àéíè ãåíåòè÷íè ìóòàöèè (îñíîâíî
SNP), îñâåí àêî íå âîäÿò äî ïúëíî íàðóøàâàíå íà
åêñïðåñèÿòà íà åíçèìà, ìîãàò äà äîâåäàò äî ñëàáî
óëîâèìà èëè äî ÿñíî èçðàçåíà ïðîìÿíà â íèâîòî
íà åêñïðåñèÿòà íà åíçèìà èëè íà íåãîâàòà ôóíêöèÿ.
Òàêèâà àëòåðíàòèâíè ôîðìè íà ãåíà (àëåëíè

âàðèàíòè) ñå ñ÷èòàò çà íîðìàëíè è ñúùåñòâóâàò â
íàä 1% îò ïîïóëàöèÿòà.

CYP2C9

CYP2C9 å åíçèì îò ñóïåðñåìåéñòâîòî íà öèòîõðîì
Ð 450 (CYP), ÷èÿòî ãëàâíà ôóíêöèÿ å ôèíàëíî
îêèñëåíèå íà îðãàíè÷íè ñóáñòàíöèè – êñåíîáèîòè-
öè (âêëþ÷èòåëíî ëåêàðñòâà) è åíäîãåííè âåùåñòâà

[30]. Êëàñèôèêàöèÿòà íà CYP âêëþ÷âà 18 ñåìåéñòâà
(îçíà÷åíè ñ àðàáñêè öèôðè) è 43 ïîä-ñåìåéñòâà
(îçíà÷åíè ñ áóêâè) â ñúîòâåòñòâèå ñ êîäèðàíàòà
àìèíîêèñåëèíà. Îò òÿõ íàé-âàæíà ðîëÿ çà ëåêàð-
ñòâåíèÿ ìåòàáîëèçúì èìàò CYP3À4, CYP2D6,
CYP2C9, CYP2C19, CYP2B6 è CYP1A2 [10].

 Ìàêàð îò 1985ã. äà å èçâåñòíî, ÷å CYP2C9 å

îòãîâîðåí çà ìåòàáîëèçìà íà êóìàðèíèòå, êëþ÷î-

âàòà ðîëÿ íà ãåíåòè÷íèòå ïîëèìîðôèçìè â ãåíà çà

CYP2C9 çà äîçèðàíåòî íà âàðôàðèíúò å óñòàíîâå-

íà ïðåç 90-òå ãîäèíè íà ìèíàëèÿ âåê [1, 19, 33].

Ìíîæåñòâî àëåëíè âàðèàíòè â ãåíà çà CYP2C9 ñà

îïèñàíè â ëèòåðàòóðàòà, ïîâå÷åòî îò êîèòî

ñåðèîçíî çàñÿãàò åíçèìíàòà àêòèâíîñò íà êîäèðà-

íèÿ ïðîòåèí. Âúç îñíîâà íà ôåíîòèïíàòà èçÿâà

ïîïóëàöèÿòà ìîæå äà ñå ðàçäåëè íà „ñèëíî

ìåòàáîëèçèðàùè” – òàêèâà ñ íîðìàëåí êàïàöèòåò

íà åíçèìà, „ñëàáî ìåòàáîëèçèðàùè” – ñúñ ñèëíî

íàìàëåí êàïàöèòåò íà åíçèìà, à ìåæäó òåçè äâå

êàòåãîðèè ìÿñòî çàåìàò „óìåðåíî ìåòàáîëèçèðà-

ùèòå”. Èäåíòèôèöèðàíè ñà íàä 50 àëåëíè âàðèàíòà

íà CYP2C9 (àêòóàëíà èíôîðìàöèÿ ìîæå äà ñå

íàìåðè íà óåáñàéòà íà Human CYPallel Nomencla-

ture – http://www.cypalleles.ki.se/). Òðè îñíîâíè

àëåëíè âàðèàíòà ñà âàæíè çà ìåòàáîëèçìà íà

êóìàðèíîâèòå âèòàìèí Ê àíòàãîíèñòè. Äèâèÿò òèï

ñå îçíà÷àâà êàòî CYP2C9*1. Õîìîçèãîòèòå ïî äèâ

òèï (*1/*1) ñà ñèëíî ìåòàáîëèçèðàùè. Àëåëíèòå

âàðèàíòè íà CYP2Ñ9 – *2 (Arg144Cys) è *3

(Ile359Leu) çàñÿãàò ôàðìàêîêèíåòèêàòà íà êóìàðè-

íèòå, òúé êàòî èìàò íàìàëåíà åíçèìíà àêòèâíîñò

– äî åäâà 12% è 5% ñúîòâåòíî çà õîìîçèãîòèòå *2/

*2 è *3/*3 [ 26, 34]. Îò êëèíè÷íà ãëåäíà òî÷êà òå ñå

ñâúðçâàò ñ ïîâèøåíà ÷óâñòâèòåëíîñò êúì âàðôàðèí

è íàëè÷èåòî èì ïîçâîëÿâà ñ ïîâå÷å îò 85%

ñèãóðíîñò äà ñå ïðåäñêàæàò ïàöèåíòèòå, êîèòî

ñëàáî ìåòàáîëèçèðàò êóìàðèíîâèòå àíòèêîàãóëàí-

òè è èçèñêâàò íàìàëÿâàíå íà äîçàòà [1, 58]. Lee è

ñúòð. óñòàíîâÿâàò CYP2C9*2 è CYP2C9*3 ñóìàðíî

â 35% îò Êàâêàçêàòà ïîïóëàöèÿ (42% â õúðâàòñêîòî

íàñåëåíèå). Â ðàçëè÷íèòå ïîïóëàöèè îò áÿëîòî

íàñåëåíèå CYP2C9*2 è CYP2C9*3 ñà ñ ÷åñòîòà

ñúîòâåòíî 8-19% è 4-16%. Â àôðèêàíñêîòî è

àçèàòñêîòî íàñåëåíèå è äâàòà àëåëà ñà ìíîãî ðÿäêî

Ôèãóðà 1.  Ìåõàíèçúì íà äåéñòâèå è ìåòàáîëèçúì íà

âàðôàðèíà. VKORC1: Âèòàìèí Ê åïîêñèä ðåäóêòàçà åíçèì 1 [36]

ñðåùàíè (0.5-4%) [23]. Õîìîçèãîòíî íîñèòåëñòâî íà

CYP2C9*2 è CYP2C9*3, êàêòî è íà êîìáèíèðàíèòå

õåòåðîçèãîòè *2/*3 ñðåä êàâêàçêîòî íàñåëåíèå ñà

îòíîñèòåëíî ðÿäêî ñðåùàíè (0.5-2.5%) [42].

Îïèñàíè ñà è äðóãè âàðèàíòè ñ íàðóøåíà åíçèìíà

àêòèâíîñò (íàïðèìåð CYP2C9*11), íî òå ñà òîëêîâà

ðÿäêî ñðåùàíè, ÷å íå ñà ïðèëîæèìè â ðóòèííàòà

êëèíè÷íà ïðàêòèêà.

VKORC1

Ìîëåêóëàòà, êîÿòî ñå ÿâÿâà ìèøåíà çà äåéñòâèåòî

íà êóìàðèíîâèòå àíòèêîàãóëàíòè å âèòàìèí Ê

åïîêñèä ðåäóêòàçà êîìïëåêñ 1 (VKORC1). Èäåíòè-

ôèêàöèÿòà íà ãåíà, êîäèðàù VKORC1 äàòèðà îò

2004, êîåòî ïîçâîëè èçó÷àâàíåòî íà âðúçêàòà

ìåæäó äîçàòà íà êóìàðèíîâèòå âèòàìèí Ê àíòàãî-

íèñòè è ïîëèìîðôèçìèòå â ãåíà çà VKORC1 [24,

60]. Òîé å ëîêàëèçèðàí â 16 õðîìîçîìà è êîäèðà

äèòèîë-çàâèñèìà ðåäóêòàçà, êîÿòî èãðàå âàæíà

ðîëÿ çà ãàìà-êàðáîêñèëèðàíåòî íà âèòàìèí-Ê-

çàâèñèìèòå ôàêòîðè íà ñúñèðâàíåòî. Ïî âðåìå íà

êàðáîêñèëèðàíåòî ðåäóöèðàíèÿò âèòàìèí Ê ñå

îêèñëÿâà äî âèòàìèí Ê-2.3-åïîêñèä, êîéòî ñå

ðåãåíåðèðà äî ðåäóöèðàí âèòàìèí Ê ñ ïîìîùòà íà

VKORC1, çà äà ó÷àñòâà â íîâ öèêúë íà ñúñèðâàíå.

(Ôèã. 1) Íåîáðàòèìîòî áëîêèðàíå íà VKORC1

åíçèìà îò êóìàðèíîâèòå àíòèêîàãóëàíòè áëîêèðà

ðåãåíåðàöèÿòà íà âèòàìèí Ê, êîåòî îò ñâîÿ ñòðàíà

âîäè äî íåôóíêöèîíàëíè ïðî-êîàãóëàíòíè ôàêòîðè.

VKORC1 ãåíúò ñå îòëè÷àâà ñ ìíîæåñòâî ïîëèìîð-

ôèçìè, ãðóïèðàíè â íÿêîëêî õàïëîòèïà, òúé êàòî

îïðåäåëåíè êîìáèíàöèè îò òÿõ ïðîÿâÿâàò ñèëíà

ñêà÷åíîñò, ò.å. óíàñëåäÿâàò ñå çàåäíî è åäèíèÿ íå

ñå íàáëþäàâà â îòñúñòâèåòî íà äðóãèÿ [27] Ñðåä

òÿõ õàïëîòèïúò, êîéòî âêëþ÷âà ïîëèìîðôèçìúò G-

1639A (íóêëåîòèäíà çàìÿíà íà ãóàíèí (G) ñ àäåíèí

(A) â ïîçèöèÿ -1639), ëîêàëèçèðàí â ïðîìîòîðà íà

VKORC1 ãåíà ñå î÷åðòàâà êàòî íàé-âàæåí ïî

îòíîøåíèå íà âàðèàöèèòå â ÷óâñòâèòåëíîñòòà êúì
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êóìàðèíîâèòå àíòèêîàãóëàíòè è ñ åêñöåñèâåí

àíòèêîàãóëàöèîíåí ðèñê [28]. Íàëè÷èåòî ìó çàñÿãà

ôàðìàêîäèíàìè÷íèÿò îòãîâîð êúì êóìàðèíèòå è å

îïðåäåëÿù çà äîçàòà. Ñâúðçâà ñå ñ ïî-íèñêè íèâà

íà âèòàìèí Ê â íåãîâàòà àêòèâíà ôîðìà ïîðàäè

íàðóøàâàíå íà íåãîâèÿò ìåõàíèçúì íà ðåöèêëè-

ðàíå ÷ðåç åïîêñèä-ðåäóêòàçàòà [26]. Òîâà å òàêà,

òúé êàòî íóêëåîòèäíàòà çàìÿíà íà ãóàíèí (G) ñ

àäåíèí (A) â ïîçèöèÿ -1639 âîäè äî íàìàëÿâàíå íà

àêòèâíîñòòà íà ïðîìîòîðà è ñúîòâåòíî äî ïîíèæà-

âàíå íèâîòî íà åêñïðåñèÿ íà ãåíà çà VKORC1

(íèñêî íèâî íà ìÐÍÊ) è íà ñèíòåçèðàíèÿ ïðîòåèí ñ

30-50% . Òîâà îò ñâîÿ ñòðàíà ùå äîâåäå äî

ïîíèæåíà ïðîäóêöèÿ íà àêòèâíè ñúñèðâàùè

ôàêòîðè ó õåòåðîçèãîòíèòå (GÀ) è õîìîçèãîòíèòå

ïî ìóòàíòíèÿ àëåë (ÀÀ) èíäèâèäè. Â ñðàâíåíèå ñ

õîìîçèãîòèòå ïî äèâèÿ òèï àëåë (GG) íàìàëÿâàíåòî

íà äîçàòà å ñúîòâåòíî ñ 25% è ñ 50% ïðè õåòåðî-

çèãîòíèòå (GÀ) è õîìîçèãîòíèòå ïî ìóòàíòíèÿ àëåë

(ÀÀ) [35, 59) Ñúùîòî ñå íàáëþäàâà è çà èíòðîííèÿò

ïîëèìîðôèçúì Ñ1173Ò (íóêëåîòèäíà çàìÿíà íà

öèòîçèí (Ñ) ñ òèìèí (Ò) â ïîçèöèÿ 1173), êîéòî

ïðèíàäëåæè êúì ñúùèÿ õàïëîòèï. Â ðåäèöà

îáøèðíè íàó÷íè ïðîó÷âàíèÿ å èçâúðøåíî ãåíîòèïè-

ðàíå íà òåçè äâà ïîëèìîðôèçìà è å ïîòâúðäåíà

òÿõíàòà ñèëíà ñêà÷åíîñò, êîåòî å èíäèêàöèÿ, ÷å

âñåêè îò òÿõ å åäíàêâî èíôîðìàòèâåí è ìîæå äà

ñå èçïîëçâà çà ìàðêåð [35, 40].

Ïîëèìîðôèçìúò G-1639A â ãåíà çà VKORC1 å

øèðîêî ðàçïðîñòðàíåí â Àçèàòñêèÿ ðåãèîí (äî

95%), äîêàòî â Àôðèêàíñêàòà ïîïóëàöèÿ å ñ ÷åñòîòà

15%. Êàâêàçêàòà ïîïóëàöèÿ çàåìà ñðåäíî ïî

÷åñòîòà ìÿñòî ñ 40%. Òîâà ïîïóëàöèîííî ñïåöè-

ôè÷íî ðàçïðåäåëåíèå ñå îòðàçÿâà è îò íåîáõîäè-

ìîñòòà îò íèñêè äîçè êóìàðèí â àçèàòñêàòà

ïîïóëàöèÿ, ñðåäíè â åâðîïåéñêàòà è âèñîêè äîçè â

àôðèêàíñêàòà ïîïóëàöèè,êàêòî å ïîêàçàíî îò

ðåäèöà íåçàâèñèìè èçñëåäâàíèÿ [11, 35].

ÐÎËß ÍÀ ÏÎËÈÌÎÐÔÈÇÌÈÒÅ G-1639A Â ÃÅÍÀ

ÇÀ VKORC1 È *2 / *3 Â ÃÅÍÀ ÇÀ CYP2C9 ÏÐÈ

ËÅ×ÅÍÈÅÒÎ Ñ ÊÓÌÀÐÈÍÎÂÈ ÀÍÒÈÊÎÀÃÓËÀÍÒÈ

Êóìàðèíîâèòå âèòàìèí Ê àíòàãîíèñòè ïðèëàãàíè

ïåðîðàëíî çà àíòèêîàãóëàöèÿ äåéñòâàò ÷ðåç

äèðåêòíî ïîòèñêàíå íà ðåãåíåðàöèÿòà íà ðåäóöè-

ðàíàòà ôîðìà íà âèòàìèí Ê îò íåãîâàòà åïîêñèäíà

ôîðìà ÷ðåç èíõèáèðàíå íà åíçèìà âèòàìèí Ê

åïîêñèä ðåäóêòàçà êîìïëåêñ 1(VKORC1) (Ôèã. 1).

Ðåäóöèðàíèÿò âèòàìèí Ê å êîôàêòîð çà ïîñò-

òðàíñëàöèîííî ãàìà-êàðáîêñèëèðàíå íà ãëóòàìè-

íîâèòå àìèíîêèñåëèííè îñòàòúöè â ìîëåêóëèòå íà

íÿêîëêî âèòàìèí-Ê-çàâèñèìè áåëòúêà îò íîðìàëíà-

òà õåìîñòàçà, à èìåííî ôàêòîð II, VII, IX è X, ïðîòåèí

C, S è Z, êîèòî ñå àêòèâèðàò ñàìî ñëåä åíçèìíàòà

òðàíñôîðìàöèÿ íà Gln â Gla. Ïîðàäè îãðàíè÷åíàòà

íàëè÷íîñò íà âèòàìèí Ê â òúêàíèòå in vivo, áúðçîòî

ðåöèêëèðàíå íà âèòàìèí Ê åïîêñèäà äî ðåäóöèðàí

âèòàìèí Ê êâèíîë å ñêîðîñòîîïðåäåëÿù åòàï îò

öèêúëà íà âèòàìèí Ê.

Â ïðàêòèêàòà â ñâåòîâåí ìàùàá ïðèëàãàíèòå

êóìàðèíîâè àíòèêîàãóëàíòè âêëþ÷âàò òðè ëåêàð-

ñòâåíè ïðåïàðàòà – âàðôàðèí (Coumadin), àöåíîêó-

ìàðîë (Sintrom) è ôåíïðîêóìîí (Marcumar).

Âàðôàðèíúò å íàé-÷åñòî ïðåäïèñâàíèÿò îðàëåí

àíòèêîàãóëàíò â Ñåâåðíà Àìåðèêà, Àçèÿ è Àíãëèÿ,

äîêàòî àöåíîêóìàðîë è ôåíïðîêóìîí ñà ïî-÷åñòî

èçïîëçâàíè â êîíòèíåíòàëíà Åâðîïà è Þæíà

Àìåðèêà [53]. Â Áúëãàðèÿ ïðåïàðàòà íà èçáîð å

àöåíîêóìàðîëúò. Íåãîâèòå ôàðìàêîãåíåòè÷íè

îòíîøåíèÿ ñà îò îñíîâíî çíà÷åíèå ïðè ëå÷åíèå è

ïðîôèëàêòèêà íà ïàöèåíòèòå â Áúëãàðèÿ. Òåçè

ëèïèäíî ðàçòâîðèìè êóìàðèíîâè ïðîèçâîäíè ñå

àáñîðáèðàò ëåñíî ñ óñâîÿåìîñò íàä 95%. Ïîðàäè

íåñòåðåîñåëåêòèâíà ñèíòåçà, êóìàðèíèòå ñå

ïðèåìàò ãëàâíî êàòî ðàöåìè÷íà ñìåñ íà R- è S-

åíàíòèîìåðè. Êàêòî â ñëó÷àèòå íà ìíîãî äðóãè

ëåêàðñòâà, ñòåðåîèçîìåðèòå èçâúðøâàò ðàçëè÷íè

äåéñòâèÿ è èìàò ðàçëè÷íà ó÷àñò. Íàé-îáùî,

àíòèêîàãóëàíòíèÿò åôåêò íà S-åíàíòèîìåðúò íà

êóìàðèíîâèòå ïðîèçâîäíè å îêîëî 3-5 ïúòè ïî-

ñèëåí â ñðàâíåíèå ñ òîçè íà R-åíàíòèîìåðà, íî ïúê

êëèðúíñà íà S-åíàíòèîìåðà å ïî-áúðç [44, 50].

Ïîâå÷åòî êóìàðèíè êàòî âàðôàðèíà è àöåíîêóìà-

ðîëà ñå åëèìèíèðàò îò ÷åðíèÿ äðîá, äîêàòî

ôåíïðîêóìîíúò ñå åêñêðåòèðà ïðåç áúáðåöèòå. Èìà

íÿêîëêî çíà÷èòåëíè ðàçëèêè âúâ ôàðìàêîêèíåòè÷-

íèÿò ïðîôèë íà ðàçëè÷íèòå êóìàðèíîâè ïðîèçâîä-

íè, êîèòî ìîãàò äà ñå êëàñèôèöèðàò êàòî áúðçî- è

áàâíî-äåéñòâàùè ëåêàðñòâà, îñíîâàíî íà òåõíèÿ

ïîëóæèâîò (Òàáëèöà 1). Âàðôàðèíúò èìà ïîëóæèâîò

â öèðêóëàöèÿòà 24-33 ÷àñà è 35-58 ÷àñà ñúîòâåòíî

çà S- è R-åíàíòèîìåðèòå [50]. Çà ðàçëèêà îò íåãî,

S- è R-åíàíòèîìåðèòå íà àöåíîêóìàðîëà ñå

èç÷èñòâàò ìíîãî ïî-áúðçî ñ âðåìå íà ïîëóæèâîò 1.8

÷àñà è 6.6 ÷àñà ñúîòâåòíî. Ôåíïðîêóìîíúò

ïðîÿâÿâà íàé-áàâíàòà êèíåòèêà íà êëèðúíñ, êàòî

ãëàâíî íåìåòàáîëèçèðàíè S- è R-åíàíòèîìåðè ñå

åêñêðåòèðàò ïðåç óðèíàòà ñúñ ïîëóæèâîò â öèðêóëà-

öèÿòà ñúîòâåòíî 110-130 ÷àñà è 110-125 ÷àñà. S-

åíàíòèîìåðèòå ñå ìåòàáîëèçèðàò ãëàâíî îò

CYP2C9, à R-åíàíòèîìåðèòå îò äðóãè èçîåíçèìè

íà öèòîõðîì Ð450, êîåòî âàæè îñîáåíî çà ôåíïðî-

êóìîíúò [33, 50].

Òàáëèöà 1.

Ôàðìàêîêèíåòè÷åí

ïðîôèë íà âèòàìèí Ê

àíòàãîíèñòèòå

(ïî Ufer è ñúòð. [50])

 Средна 

дневна 
доза 

Екскреция на 

неусвоено 
лекарство 

CYP2C9 

метаболизъм 

Влияние на 

CYP2C9 алелни 
варианти 

Време на полуживот 

в енантиомер 
циркулацията 

Варфарин 

(рацемичен) 
6 мг < 5% интензивен 

CYP2C9*2, 

CYP2C9*3 

S енантиомер - 30 h 

R енантиомер - 40 h 

Аценокумарол 

(рацемичен) 
4 мг 1% интензивен CYP2C9*3 

S енантиомер - 2 h 

R енантиомер - 7 h 

Фенпрокумон 

(рацемичен) 
2-3 мг 40% умерен CYP2C9*3 

S енантиомер - 120 h 
R енантиомер - 120 h 
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Ìàêàð ÷å êëèíè÷íèÿò åôåêò íà âàðôàðèíà ñå

îñíîâàâà ãëàâíî íà íåãîâèÿ S åíàíòèîìåð, êîéòî

ôàðìàêîëîãè÷íî å ìíîãî ïî-àêòèâåí îò R-åíàíòèî-

ìåðúò, ñå ïðåäïîëàãà ÷å äâàòà åíàíòèîìåðà ïðèåòè

ñúâìåñòíî êàòî ðàöåìè÷íà ñìåñ ïîñòèãàò îòíîñè-

òåëíî ñòàáèëåí åôåêò íà àíòèêîàãóëàöèÿ äî

èç÷èñòâàíåòî èì îò îðãàíèçìà. Ôàðìàêîêèíåòè÷-

íèÿò ïðîôèë ñå îôîðìÿ îò êîìáèíèðàíåòî íà S-

åíàíòèîìåðúò, êîéòî äîñòèãà ïî-áúðçî ïèê íà

ïëàçìåíàòà êîíöåíòðàöèÿ, ïîñëåäâàí îò ïî-

ïðîäúëæèòåëåí ïåðèîä íà ñòàáèëíà ïëàçìåíà

êîíöåíòðàöèÿ íà ïî-ñëàáî àêòèâíèÿò R-åíàíòèîìåð

[44]. Åôåêòúò íà CYP2Ñ9 *2 è *3 ïîëèìîðôèçìèòå

å íàé-èçÿâåí çà âàðôàðèíà. È çà äâàòà àëåëíè

âàðèàíòà åíçèìíîòî ðàçãðàæäàíå íà S-âàðôàðèíà

è S-àöåíîêóìàðîëà å ñèëíî íàìàëåíî. Åòî çàùî

ïðè õîìîçèãîòíèòå (*2/*2; *3/*3) èëè ïðè êîìáèíèðà-

íèòå õåòåðîçèãîòíè (*2/*3) ïàöèåíòè ïëàçìåíèòå

íèâà íà ïî-àêòèâíèÿ S-åíàíòèîìåð áúðçî íàðàñòâàò

äî ñâðúõòåðàïåâòè÷íè íèâà, êîåòî âîäè äî ïîâèøåí

ðèñê îò õåìîðàãè÷íè èíöèäåíòè [7, 44]. Takahashi è

ñúòð. [45] äåìîíñòðèðàò, ÷å ïðè õîìîçèãîòèòå

CYP2C9 *3/*3 ïîääúðæàùàòà äîçà íà âàðôàðèíà å

åäâà åäíà ÷åòâúðò îò òàçè íåîáõîäèìà ïðè ñèëíî

ìåòàáîëèçèðàùèòå ïàöèåíòè. Òîçè åôåêò å ìíîãî

ïî-ñëàáî èçÿâåí ïðè ôåíïðîêóìîíúò ãëàâíî ïîðàäè

ó÷àñòèåòî è íà äðóãè èçîåíçèìè îò ñóïåðñåìåé-

ñòâîòî íà öèòîõðîì Ð450, êàòî è ïîðàäè äèðåêòíàòà

áúáðå÷íà åêñêðåöèÿ [37].

Åôåêòúò íà VKORC1 àëåëíèòå âàðèàíòè å îòíîñè-

òåëíî åäíàêúâ è çà òðèòå âèòàìèí Ê àíòàãîíèñòè è

äàâà îáÿñíåíèå çà 25% îò âàðèàöèÿòà â îòãîâîðà

êúì ëå÷åíèå ñ êóìàðèíîâè àíòèêîàãóëàíòè.

Ðàöåìè÷íèÿò àöåíîêóìàðîë èìà íÿêîëêî ôàðìà-

êîëîãè÷íî çíà÷èìè ðàçëèêè îò âàðôàðèíà. Òîé èìà

îêîëî ÷åòèðè ïúòè ïî-êðàòúê ïîëóæèâîò â ñðàâíå-

íèå ñ âàðôàðèíà. Îñâåí òîâà S-åíàíòèîìåðà ñå

ìåòàáîëèçèðà òîëêîâà áúðçî îò CYP2C9 (ïîëóæè-

âîò ïî-ìàëêî îò 2 ÷àñà), ÷å àíòèêîàãóëàíòíèÿ åôåêò

íà àöåíîêóìàðîëà å ïî÷òè èçöÿëî îñíîâàí íà

äåéñòâèåòî íà öèðêóëèðàùèÿò R-åíàíòèîìåð [12,

47]. S - àöåíîëóìàðîëúò, êàêòî è S-âàðôàðèíà ñå

ìåòàáîëèçèðà ïî÷òè èçöÿëî îò CYP2Ñ9, äîêàòî R-

àöåíîêóìàðîëà ñå ìåòàáîëèçèðà ãëàâíî îò CYP2Ñ9,

íî ñúùî è îò CYP2Ñ19 è CYP1À2 [47]. Ñòåïåíòà íà

ïðèíîñ íà CYP2Ñ9 çà öÿëîñòíèÿ êëèðúíñ íà

âàðôàðèíà è àöåíîêóìàðîëà ñúùî å ðàçëè÷íà.

CYP2Ñ9 å îòãîâîðåí çà îêîëî 85% îò êëèðúíñà íà

S-âàðôàðèíà, äîêàòî çà êëèíè÷íî çíà÷èìèÿò R-

àöåíîêóìàðîë CYP2Ñ9 å îòãîâîðåí çà îêîëî 40%

îò êëèðúíñà [16].

Õåòåðîçèãîòíîòî íîñèòåëñòâî íà CYP2Ñ9*3 å

ñâúðçàíî ñ íàä 15 ïúòè íàìàëåí êëèðúíñ è

ñúîòâåòíî ïîâèøåí ïîëóæèâîò íà S-àöåíîêóìàðîëà

â ñðàâíåíèå ñ äèâèÿ òèï *1/*1, ïîðàäè êîåòî èçèñêâà

ïî-íèñêà äîçà. Òîâà íå ñå îòíàñÿ çà âàðèàíòúò *2

[17, 48], êîåòî îòëè÷àâà àöåíîêóìàðîëà îò âàðôà-

ðèíà. Ïðåäïîëàãà ñå, ÷å ôóíêöèÿòà íà òîçè åíçèìåí

âàðèàíò ïî îòíîøåíèå ìåòàáîëèçìà íà àöåíîêóìà-

ðîëà íå å ñúùåñòâåíî íàðóøåíà [46]. CYP2Ñ9*3

àëåëíèÿò âàðèàíò ñå ñâúðçâà ñúùî ñ íàìàëåíà

âåðîÿíîñò çà äîñòèãàíå íà ñòàáèëåí INR ïðåç

ïúðâèòå 6 ìåñåöà îò óïîòðåáàòà íà àöåíîêóìàðîë

è îò ïîâèøåí ðèñê çà ñâðúõ àíòèêîàãóëàöèÿ (INR

>6) [37].

Âðúçêàòà íà ãåíîòèïíèÿ âàðèàíò G-1639A íà

VKORC1 ñ ÷óâñòâèòåëíîñòòà êúì àöåíîêóìàðîë å

ïî-ãîëÿìà îò òàçè, íàáëþäàâàíà ïðè CYP2Ñ9, òúé

êàòî âåðîÿòíîñòòà çà íåîáõîäèìîñò îò íèñêè äîçè

àöåíîêóìàðîë, ñâúðçàíà ñ íîñèòåëñòâî íà À àëåë

å ïî÷òè òðè ïúòè ïî-âèñîêà îò âåðîÿòíîñòòà

ñâúðçàíà ñ CYP2Ñ9 âàðèàíòèòå. Òàêà ïîëèìîðôèç-

ìúò G-1639A â ãåíà çà VKORC1 ìîäèôèöèðà

åôåêòúò íà CYP2Ñ9 âúðõó ñòàòóñà íà àíòèêîàãóëà-

öèÿ [29], êàòî òåæêà ñâðúõ àíòèêîàãóëàöèÿ ñå

ñâúðçâà ãëàâíî ñ êîìáèíàöèÿ îò âàðèàíòíèòå àëåëè

íà äâàòà ãåíà VKORC1 è CYP2Ñ9 [5, 32, 38].

Çíà÷èòåëíàòà ðîëÿ íà íåïîëèìîðôíèÿ CYP3A4

åíçèì â ìåòàáîëèçìà íà ôåíïðîêóìîíà ãî ïðàâè

âåðîÿòíî ïî-áåçîïàñåí çà óïîòðåáà â ñðàâíåíèå ñ

äðóãèòå êóìàðèíîâè ïðîèçâîäíè. Â äîïúëíåíèå

îêîëî 40% îò ïðèåòàòà äîçà äèðåêòíî ñå åêñêðåòèðà

ïðåç áúáðåöèòå èëè æëú÷êàòà (Òàáëèöà 1). Ïî òåçè

ïðè÷èíè ïîíÿêîãà ôåíïðîêóìîíúò å ïðåäïî÷èòàí

êàòî àëòåðíàòèâà ïðè ïàöèåíòè ñ àëåëíèòå

âàðèàíòè CYP 2C9*2 èëè *3, êîèòî çíà÷èòåëíî

êîìïðîìåòèðàò ìåòàáîëèçìà íà âàðôàðèíà è â

ãîëÿìà ñòåïåí íà àöåíîêóìàðîëà [20, 51].

Åôåêòúò íà CYP2Ñ9 *2 è *3 âúðõó ôàðìàêîêèíåòè-

êàòà è àíòèêîàãóëàíòíèÿ îòãîâîð å íàé-ñëàáî

èçÿâåí ïðè ôåíïðîêóìîíúò, îáà÷å VKORC1

ãåíîòèïà ìîæå äà ìîäèôèöèðà òîçè åôåêò è äà

äîâåäå äî âàðèàöèè â äîçàòà [2, 39].

Ìíîãîêðàòíî å óñòàíîâåíî, ÷å êîìáèíàöèÿòà îò

ïîëèìîðôèçìè â ãåíèòå çà VKORC1 è çà CYP2Ñ9

àäèòèâíî ïîâèøàâà ðèñêà îò ñâðúõ-àíòèêîàãóëàöèÿ

ñ ïîñëåäâàùè óñëîæíåíèÿ îò õåìîðàãè÷íè èíöè-

äåíòè [2, 29, 32, 38, 39], êàòî íàé-ãîëÿìî å

âëèÿíèåòî â ïúðâèòå ñåäìèöè îò çàïî÷âàíå íà

êóìàðèíîâà àíòèêîàãóëàíòíà òåðàïèÿ. Ìàêàð äðóãè

èçñëåäîâàòåëè äà íå íàìèðàò òàêàâà àäèòèâíîñò

[5, 52], ïðåç 2007 ã. Àìåðèêàíñêàòà àäìèíèñòðàöèÿ

ïî õðàíèòå è ëåêàðñòâàòà (FDA) âêëþ÷âà â

ëèñòîâêàòà íà âàðôàðèíà èíôîðìàöèÿ çà âðúçêàòà

íà áåçîïàñíàòà è åôåêòèâíà äîçèðîâêà ñ ãåíåòè÷-

íèòå âàðèàíòè íà VKORC1 è CYP2Ñ9, âêëþ÷èòåëíî

òàáëèöà (Òàáëèöà 2) ñ ïðåïîðú÷èòåëíèòå äîçè çà

âñÿêà ãåíåòè÷íà êîìáèíàöèÿ.

Òàáëèöà 2.  Äîçèðîâêà íà âàðôàðèí ñúîáðàçíî ãåíåòè÷-

íèòå âàðèàíòè íà VKORC1 è CYP2Ñ9

(http://packageinserts.bms.com/pi/pi_coumadin.pdf)
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Ñëåä îòêðèâàíåòî íà ôàêòà, ÷å ãåíåòè÷íè ïîëèìîð-

ôèçìè íà VKORC1 è CYP2Ñ9 îáÿñíÿâàò 35-50%

îò èíòåðèíäèâèäóàëíàòà âàðèàáèëíîñò íà îòãîâîðà

êúì ëå÷åíèå ñ êóìàðèíîâè àíòèêîàãóëàíòè, ñà

ðàçðàáîòåíè ðàçëè÷íè àëãîðèòìè çà îïðåäåëÿíå íà

òî÷íàòà äîçà çà äàäåí ïàöèåíò. Âñè÷êè òå âêëþ÷âàò

èçâåñòíè âå÷å ôàêòîðè êàòî âúçðàñò, ïîë, òåëåñíî

òåãëî è ñúïúòñòâàùî ëå÷åíèå, êàêòî è ãåíåòè÷íè

ôàêòîðè - VKORC1 è CYP2Ñ9 ïîëèìîðôèçìèòå [6,

13, 43, 55, 53]. Åäèí îò ïúðâèòå ôàðìàêîãåíåòè÷íî-

áàçèðàíè äîçèðàùè àëãîðèòìè å ïðåäëîæåí îò

Sconce è ñúòð., êîéòî ïðè ðåïëèêàòèâíà êîõîðòà

ïàöèåíòè ïîçâîëÿâà îò÷èòàíåòî íà îêîëî 80% îò

âàðèàöèÿòà â äîçàòà âàðôàðèí, íåîáõîäèìà çà

äîñòèãàíå íà INR ìåæäó 2 è 3 [43]. VKORC1 è

CYP2Ñ9 ïîëèìîðôèçìèòå çàåäíî ñ âúçðañòòà è

òåëåñíîòî òåãëî ñà îòãîâîðíè çà 60-65% îò

âàðèàöèÿòà íà äîçàòà íà êóìàðèíèòå [14, 15, 54].

Ïîâå÷åòî îò ðàçðàáîòåíèòå àëãîðèòìè ñå îòíàñÿò

çà âàðôàðèíà è åäâà íÿêîëêî, ïóáëèêóâàíè â

ïîñëåäíèòå 3 ãîäèíè êàñàÿò àöåíîêóìàðîëà. Íÿêîè

îò òÿõ ñà â ïðîöåñ íà âàëèäèðàíå ÷ðåç êëèíè÷íè

èçïèòàíèÿ.

CYP2Ñ9 ìåòàáîëèçèðà è äðóãè ëåêàðñòâåíè
âåùåñòâà, ñðåä êîèòî íåñòåðîèäíèòå ïðîòèâîâúç-

ïàëèòåëíè ëåêàðñòâà (ÍÑÏÂË). Òå (ñ èçêëþ÷åíèå

íà öèêëîîêñèãåíàçà-ÑÎÕ2 ñåëåêòèâíèòå ÍÑÏÂË)
ïîòèñêàò àãðåãàöèÿòà íà òðîìáîöèòèòå, êîåòî

ïîâèøàâà ðèñêà îò êðúâîèçëèâè. Òîâà ôàðìàêîäè-
íàìè÷íî âçàèìîäåéñòâèå íå ñå îòðàçÿâà â ïðîìÿíà

íà ïðîòðîìáèíîâîòî âðåìå èçìåðåíî êàòî INR, íî
ïðè ñú÷åòàâàíå ñ ïðèåì íà êóìàðèíîâè àíòèêîàãó-

ëàíòè ðèñêúò íàðàñòâà [57, 61]. Â òúðñåíå íà

îáÿñíåíèå íà âçàèìîäåéñòâèåòî ìåæäó ÍÑÏÂË è
êóìàðèíîâèòå àíòèêîàãóëàíòè Kohl è ñúòð [21]

ñúçäàâàò ìîäåë, êîéòî ñðàâíÿâàò ñ èçñëåäâàíèÿ in
vivo. Òå óñòàíîâÿâàò ïîâèøàâàíå íà ïëàçìåíèòå

êîíöåíòðàöèè íà êóìàðèíîâèòå àíòèêîàãóëàíòè:

1.32 ïúòè çà ðàöåìè÷åí âàðôàðèí, 1.28 ïúòè çà
ðàöåìè÷åí àöåíîêóìàðîë è 1.11 ïúòè çà ðàöåìè÷åí

ôåíïðîêóìîí. Çà S-âàðôàðèíà ïîâèøåíèåòî å
äîðè 1.58 ïúòè. Ïðè ïàöèåíòè ëåêóâàíè ñ àöåíî-

êóìàðîë ðèñêúò îò ñâðúõ-àíòèêîàãóöèÿ ïðè óïîòðå-
áà íà ÍÑÏÂË ìåòàáîëèçèðàíè îò CYP2Ñ9 ñå

ìîäèôèöèðà îò àëåëíèòå âàðèàíòè íà ãåíà,

îñîáåíî CYP2Ñ9*3. Çà äèâèÿ òèï CYP2Ñ9 (*1/*1 )
óïîòðåáàòà íà ÍÑÏÂË ñúâìåñòíî ñ êóìàðèíîâè

àíòèêîàãóëàíòè íÿìà îòðàæåíèå, òúé êàòî ïðè òåçè
ïàöèåíòè åíçèìíàòà àêòèâíîñò íà CYP2Ñ9 å â

ïúëíèÿ ñè êàïàöèòåò. Ïîâèøàâàíå íà INR (>4.9) ïðè

óïîòðåáà íà ÍÑÏÂË çàåäíî ñ àöåíîêóìàðîë ñå
íàáëþäàâà ñàìî â ãðóïàòà íà ïàöèåíòèòå ñ àëåëíè

âàðèàíòè CYP2Ñ9 *2 è *3 [3]. Êàïàöèòåòúò èì äà
õèäðîêñèëèðàò ñóáñòðàòèòå ñè å íàìàëåí, òàêà ÷å

ïðèåìàíåòî åäíîâðåìåííî íà äâà ñóáñòðàòà ìîæå
äà èìà ôàðìàêîêèíåòè÷åí åôåêò âúðõó åëèìèíèðà-

íåòî íà åäèíèÿ èëè è íà äâàòà.

ÌÅÒÎÄÈ ÇÀ ÎÏÐÅÄÅËßÍÅ

Ìåòîäèòå çà ãåíîòèïèçèðàíå íà àëåëíè âàðèàíòè

âå÷å ñà ïðèëîæèìè â ðóòèííàòà êëèíè÷íà ïðàêòèêà

– íåîáõîäèìà å ñàìî åäíà ïðîáà îò òúêàíè èëè

êëåòêè (íàïð. 3-5 ìë âåíîçíà êðúâ èëè íàòðèâêà îò

áóêàëíà ëèãàâèöà) çà ãåíåòè÷åí àíàëèç; ïðîáèòå

ìîãàò äà áúäàò âçåòè ïðè ïúðâà ñðåùà ñ ïàöèåíòà

è ïîëó÷åíèòå ðåçóëòàòè äà áúäàò èçïîëçâàíè â õîäà

íà ëå÷åíèåòî, áåç íåîáõîäèìîñò îò ìíîãîêðàòíî

ïðèëàãàíå íà ìåòîäà. Îïèñàíè ñà è ðóòèííî ñå

ïðèëàãàò ðàçëè÷íè ìîëåêóëÿðíî-áèîëîãè÷íè

ìåòîäè çà àíàëèç è ãåíîòèïèðàíå íà ïîëèìîðôèçìè

- ÄÍÊ ñåêâåíèðàíå, àëåë-ñïåöèôè÷åí PCR, RFLP-

PCR, real-time PCR, ñòàíäàðòèçèðàíè ìèêðî÷èïîâå

è äð., âñåêè îò êîèòî ñå îòëè÷àâà ïî èíôîðìàòèâ-

íîñò, óäîáñòâî íà èçïúëíèìîñò è öåíà.

Íåîáõîäèìà å åêñïåðòíà îöåíêà çà èíòåðïðåòèðàíå

íà äàííèòå îò àíàëèçà è ñâúðçâàíåòî èì ñ

îïðåäåëåí ôåíîòèï ÷ðåç ñðàâíÿâàíå ñ äàííè çà

êëèíè÷íèÿ îòãîâîð íà ëå÷åíèåòî è íàáëþäàâàíèòå

íåæåëàíè ëåêàðñòâåíè ðåàêöèè.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ñúâðåìåííàòà íàó÷íà ëèòåðàòóðà óòâúðæäàâà

èíäèâèäóàëèçèðàíèÿò ïîäõîä çà ëå÷åíèå íà

âåíîçíèÿò òðîìáåìáîëèçúì. Ñ íàâëèçàíåòî íà

ñúâðåìåííèòå ìîëåêóëÿðíî-áèîëîãè÷íè ìåòîäè â

ðóòèííàòà êëèíè÷íà ïðàêòèêà, ñâîå ìÿñòî âå÷å

çàåìàò è ôàðìàêîãåíåòè÷íèòå èçñëåäâàíèÿ. Òå

óñòàíîâÿâàò èíäèâèäóàëíàòà ÷óâñòâèòåëíîñò êúì

êóìàðèíîâèòå àíòèêîàãóëàíòè, ïðåäîïðåäåëåíà îò

ãåíåòè÷íè âàðèàíòè íà ãåíèòå CYP2C9 è VKORC1.

Êîìáèíèðàíèÿò àíàëèç íà âàðèàíòèòå íà äâàòà ãåíà

ïîçâîëÿâà îáÿñíåíèåòî íà 35-50% îò èíäèâèäóàë-

íàòà âàðèàöèÿ â äîçàòà íà êóìàðèíîâèòå àíòèêîà-

ãóëàíòè. Ðàçðàáîòåíè ñà è äèàãíîñòè÷íè íàáîðè çà

äåòåêöèÿ íà òåçè ãåíåòè÷íè âàðèàíòè, êàêòî è

àëãîðèòìè çà èç÷èñëÿâàíå íà ëåêàðñòâåíàòà äîçà,

îò÷èòàùè âëèÿíèåòî íà ãåíåòè÷íèòå ôàêòîðè â

êîìáèíàöèÿ ñ êëèíè÷íè è äåìîãðàôñêè ïàðàìåòðè.

Ìàêàð ãåíåòè÷íîòî îïðåäåëÿíå íà VKORC1 è

CYP2Ñ9 ïîëèìîðôèçìèòå äà íå çàìåíÿ ìîíèòîðè-

ðàíåòî íà êðúâíàòà êîàãóëàöèÿ ñ îïðåäåëÿíå íà

INR, òîâà èçñëåäâàíå å â ïîìîù íà êëèíèöèñòà çà

ïðåöèçèðàíå íà èíäèâèäóàëíàòà äîçà è çà èäåíòè-

ôèöèðàíåòî íà ãðóïàòà ïàöèåíòè, êîèòî ïðèòåæàâàò

ïîâèøåí ðèñê çà ìàñèðàíè êðúâîèçëèâè. ×ðåç

áúðçî ãåíîòèïèðàíå íà VKORC1 è CYP2Ñ9 ïðåäè

çàïî÷âàíå íà ëå÷åíèå ñ îðàëíè àíòèêîàãóëàíòè è

îò÷èòàíå íà äåìîãðàôñêè è êëèíè÷íè ôàêòîðè,

áàëàíñèðàíàòà äîçà êóìàðèíîâè àíòèêîàãóëàíòè

ìîæå äà áúäå îïðåäåëåíà a priori, êàêòî è äà ñå

ñúêðàòè âðåìåòî çà äîñòèãàíå íà ñòàáèëåí INR.

Òîâà áè äîâåëî äî èçáÿãâàíå íà ðèñêà îò ñâðúõäî-

çèðàíå â ïåðèîäà íà çàïî÷âàíå íà ëå÷åíèåòî è

ñúîòâåòíî íà ðèñêà îò õåìîðàãè÷íè èíöèäåíòè.

Âñè÷êî òîâà ùå äîïðèíåñå çà ïîâèøàâàíå åôèêàñ-

íîñòòà è áåçîïàñíîñòòà íà ëå÷åíèåòî ñ êóìàðèíîâè

àíòèêîàãóàíòè.

Â çàêëþ÷åíèå ìîæå äà êàæåì, ÷å ìàñîâà ñêðèíèí-

ãîâà ïðîãðàìà íå áè áèëà èêîíîìè÷åñêè îáîñíîâà-

íà, íî â ñâåòëèíàòà íà èíäèâèäóàëèçèðàíèÿ ïîäõîä,

îöåíêàòà íà èíäèâèäóàëíèÿò ðèñê îò ñú÷åòàíèåòî

íà ãåíåòè÷íè è ïðèäîáèòè ðèñêîâè ôàêòîðè å îò

èçêëþ÷èòåëíî êëèíè÷íî çíà÷åíèå çà äèàãíîñòèêàòà
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íà ÂÒÅ. Êàòî ñå èìà ïðåäâèä è ðàííàòà âúçðàñò íà

âúçíèêâàíå íà çàáîëÿâàíåòî, âñè÷êè íà÷èíè çà

íåãîâîòî ïðîôèëàêòèðàíå ñà îò èçêëþ÷èòåëíà

âàæíîñò è îïðåäåëÿò ñîöèàëíàòà çíà÷èìîñò íà

èçâúðøâàíåòî íà ãåíåòè÷íè èçñëåäâàíèÿ çà

ïðåäðàçïîëîæåíîñò, âêëþ÷èòåëíî è çà ÷óâñòâèòåë-

íîñò êúì òåðàïèÿòà. Ïîäõîäúò ïî-ñêîðî òðÿáâà äà

å ñåëåêòèâåí, íàñî÷åí êúì ìëàäè ïàöèåíòè ñ

âúçðàñò íà âúçíèêâàíå íà ÂÒÅ < 45 ã; ïðè íàñòúïâà-

íå íà íåïðîâîêèðàíî (áåç íàëè÷èå íà äîïúëíèòåë-

íè ðèñêîâè ôàêòîðè) òðîìáîåìáîëè÷íî ñúáèòèå;

ïðè æåíè ñ îãëåä ïðåäîòâðàòÿâàíå íàñòúïâàíå íà

ÂÒÅ ïî âðåìå íà áðåìåííîñò – íà ïîâòàðÿùè ñå

ñïîíòàííè àáîðòè ïðåäè 12 ãåòàöèîííà ñåäìèöà,

ïðååêëàìïñèà, îòëåïâàíå íà ïëàöåíòàòà, çàáàâÿíå

ðàñòåæà íà ïëîäà; â ñëåäðîäîâèÿ ïåðèîä, ïî âðåìå

íà óïîòðåáà íà îðàëíè êîíòðàöåïòèâè èëè õîðìî-

íàëíà òåðàïèÿ è ïðè ñëó÷àè íà íÿêîé îò ãîðåèç-

áðîåíèòå ñèòóàöèè íàñòúïèëè ïðè ðîäíèíè îò

ïúðâà ëèíèÿ – ðîäèòåëè, áðàòÿ è ñåñòðè, äåöà.

Íåîáõîäèìî å íà âñè÷êè íèâà è îò âñè÷êè ñïåöèà-

ëèñòè äà ñå ïîñòèãíå ìàêñèìàëíî äîáðî ïðåäñòàâÿ-

íå è àíàëèç íà âñè÷êè àñïåêòè, êîåòî â êðàéíà

ñìåòêà ùå äîâåäå äî ïîäîáðÿâàíå íà ïúðâè÷íàòà

è âòîðè÷íà ïðîôèëàêòèêà íà ÂÒÅ.
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SUMMARY

Alzheimers disease (AD) is a common neurodege-

nerative disorder with the earliest clinical symptom of

olfactory dysfunction, which is a potential clinical

marker for AD severity and progression. This article

reviews relevant research on olfactory dysfunction in

AD and evaluates the predictive value of olfactory dys-

function for the epidemiological, pathophysiological,

and clinical features of AD, as well as interaction be-

tween olfactory dysfunction and cognitive impairment.

We summarize the problems of existing studies and

provide a useful reference for further studies in AD

olfactory impairment and for clinical applications of

olfactory testing.

Keywords: olfactory dysfunction, Alzheimers disease,

olfactory testing, progress

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Áîëåñòòà íà Àëöõàéìåð (ÁÀ) å íàé-÷åñòîòî

íåâðîäåãåíåðàòèâíî çàáîëÿâàíå, êîåòî ñå àñîöèè-

ðà ñ 60%-80% îò âñè÷êè ñëó÷àè íà äåìåíöèÿ. Ïðåç

ïîñëåäíèòå äåñåòèëåòèÿ çàñòàðÿâàíåòî íà íàñåëå-

íèåòî óâåëè÷è çíà÷èòåëíî ðàçïðîñòðàíåíèåòî íà

ÁÀ. Ïîñòåïåííîòî íà÷àëîòî è áàâíàòà ïðîãðåñèÿ

íà çàáîëÿâàíåòî ñà ïðåäèçâèêàòåëñòâî çà ðàííî

îòêðèâàíå è ðàçãðàíè÷àâàíå îò äðóãè ïðè÷èíè çà
êîãíèòèâåí äåôèöèò, òàêà è îò ôèçèîëîãè÷íîòî

ñòàðååíå íà ìîçúêà. Ïðåç ïîñëåäíèòå ãîäèíè,

èçñëåäâàíèÿòà âúðõó íîâè áèîìàðêåðè ïðè ÁÀ

äàäîõà âúçìîæíîñò çà ðàííà äèàãíîñòèêà. Íàäåæä-

íè è ÷óâñòâèòåëíè íåâðîèçîáðàçèòåëíè, ëèêâîðîëî-

ãè÷íè è êëèíè÷íè áèîìàðêåðè çà ðàííà äèàãíîñòèêà

ñà îñîáåíî êðèòè÷íè çà ñâîåâðåìåííà èäåíòèôè-

êàöèÿ íà çàáîëÿâàíåòî. Â ìîìåíòà, áèîïàðàìåòðè,

êàòî Pittsburg compound B (PIB-PET, àìèëîèä áåòà

1-42, ôîñôîðèëèðàíèÿò tau (P-tau) ïðîòåèí, îáùèÿ

tau-ïðîòåèí è äðóãè âúçïàëèòåëíè ôàêòîðè â

öåðåáðîñïèíàëíà òå÷íîñò âñå îùå íå ñà øèðîêî

èçïîëçâàíè â êëèíè÷íàòà ïðàêòèêà. Íàëèöå å

ñïåøíà íåîáõîäèìîñò îò åäíà åâòèíà, ëåñíî-
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äîñòúïíà è ïðàêòè÷íà äèàãíîñòè÷íà ñòðàòåãèÿ çà

ðàííî îòêðèâàíå íà ÁÀ.

Çà ïðîìåíè â îáîíÿòåëíà ôóíêöèÿ ïðè ÁÀ å äîêëàä-

âàíî îùå 1974 ã. [4]. Ñëåä 40 ãîäèíè íà èçñëåäâàíèÿ

âúðõó îáîíÿòåëíèòå íàðóøåíèÿ ïðè ÁÀ, òå îñòàâàò

âñå îùå íåðàçáðàíè. Íÿêîè êëèíè÷íè èçñëåäâàíèÿ

ïîòâúðæäàâàò, ÷å îáîíÿòåëíàòà äèñôóíêöèÿ å

âåðîÿòíî åäèí îò íàé-ðàííèòå êëèíè÷íè ñèìïòîìè

íà ÁÀ [5, 6]. Â ïîäêðåïà íà òåçè ðåçóëòàòè ñà

òèïè÷íèòå çà áîëåñòòà ïàòîàíàòîìè÷íè ïðîìåíè

ïúðâî â åíòîðèíàëíèÿ êîðòåêñ è ïîñòåïåííîòî èì

ðàçïðîñòðàíåíèå âúðõó îñòàíàëèòå ðåãèîíè íà

ìîçúêà [7]. Êîìáèíèðàíåòî íà îáîíÿòåëíî ôóíêöèî-

íàëíî òåñòóâàíå ñ êîíâåíöèîíàëíè äèàãíîñòè÷íè

ìåòîäè, ìîæå äà ïîäîáðè ÷óâñòâèòåëíîñòòà è

ñïåöèôè÷íîñòòà â äèàãíîñòèêàòà íà ÁÀ, ñ êîåòî äà

óëåñíè ðàííîòî é ðàçïîçíàâàíå [8].

ÅÏÈÄÅÌÈÎËÎÃÈß ÍÀ ÎÁÎÍßÒÅËÍÈÒÅ ÍÀÐÓ-

ØÅÍÈß ÏÐÈ ÈÍÄÈÂÈÄÈ Â ÍÀÏÐÅÄÍÀËÀ ÂÚÇ-

ÐÀÑÒ È ÏÀÖÈÅÍÒÈ Ñ ÄÅÌÅÍÖÈß

Â ïîñëåäíèòå ãîäèíè ðàñòå íàó÷íèÿò èíòåðåñ êúì

îáîíÿòåëíàòà äèñôóíêöèÿ è íåéíàòà ðîëÿ êàòî

ðàíåí ìàðêåð ïðè ðåäèöà íåâðîäåãåíåðàòèâíè

çàáîëÿâàíèÿ (áîëåñò íà Àëöõàéìåð, áîëåñò íà

Ïàðêèíñîí (ÏÁ), ìíîæåñòâåíà ñêëåðîçà, äåìåíöèÿ

ñ òåëöà íà Ëåâè, áîëåñò íà Õúíãòèíòîí [9].

Ïîçíàíèåòî çà ðàçïðîñòðàíåíèåòî íà îáîíÿòåëíà

äèñôóíêöèÿ ïðè èíäèâèäèòå ñ ôèçèîëîãè÷íî

ñòàðååíå íà ìîçúêà è ïàöèåíòèòå ñ íåâðîäåãåíå-

ðàòèâíè çàáîëÿâàíèÿ îñòàâà íåÿñíî è îãðàíè÷åíî.

Doty et al. â ñâîå ïðîó÷âàíå îöåíÿâàò îáîíÿíèåòî

ñðåä 1955 ëèöà íà âúçðàñò îò 5 ãîäèíè äî 99 ãîäèíè

ñ ïîìîùòà íà îáîíÿòåëåí èäåíòèôèêàöèîíåí òåñò

è óñòàíîâÿâàò, ÷å ïîëîâèíàòà îò èíäèâèäèòå íà

âúçðàñò 65-80 ãîäèíè èìàò çíà÷èòåëåí îáîíÿòåëåí

äåôèöèò. Ðàçïðîñòðàíåíèåòî íà îáîíÿòåëíàòà
äèñôóíêöèÿ ñðåä ïîïóëàöèÿòà íàä 80 ãîäèíè å

ïîâå÷å îò 75% [10]. Murphy et al. ïðîâåæäàò

êîõîðòíî åïèäåìèîëîãè÷íî ïðîó÷âàíå, áàçèðàíî íà

ïîïóëàöèÿ îò 2491 âúçðàñòíè íà âúçðàñò îò 53

ãîäèíè äî 97 ãîäèíè è óñòàíîâÿâàò, ÷å ñðåäíàòà

ñòîéíîñò íà îáîíÿòåëíàòà äèñôóíêöèÿ ñðåä òàçè

ïîïóëàöèÿ å 24,5%. Ðàçïðîñòðàíåíèåòî íà îáîíÿ-

òåëíàòà äèñôóíêöèÿ ñå óâåëè÷àâà ñ âúçðàñòòà.

Èíäèâèäè íà âúçðàñò 80-97 ãîäèíè èìàò ïðåâåñ íà

îáîíÿòåëíà äèñôóíêöèÿ îò 62.5% [11]. Òþòþíîïó-

øåíå, ìîçú÷íîñúäîâà ïàòîëîãèÿ, îòîëàðèíãîëî-

ãè÷íè ïðîáëåìè è èíôåêöèè íà ãîðíèòå äèõàòåëíè

ïúòèùà ñà ñâúðçàíè ñ ïîâèøåí ðèñê îò ïîÿâà íà

îáîíÿòåëíè íàðóøåíèÿ. Ïðè çäðàâè âúçðàñòíè

èíäèâèäè, ñòàðååíåòî íà ìîçúêà å íàé-ðåëåâàíòíèÿ

ôàêòîð çà íàìàëÿâàíå íà îáîíÿíèåòî, äîðè ïî-

çíà÷èì îò òþòþíîïóøåíåòî [12]. Òúðñåíåòî íà

ïîëîâè ðàçëè÷èÿ, ñâúðçàíè ñ îáîíÿòåëíà äèñôóíê-

öèÿ ïîêàçâàò, ÷å ïðè ìúæå ðèñêúò îò ðàçâèòèåòî é
å ïî-ãîëÿì, îòêîëêîòî ïðè æåíèòå. Òàçè ïîëîâà

äèâåðãåíöèÿ ìîæå äà ñå îáÿñíè ñ ðàçëè÷èÿòà â

áðîÿ íà îáîíÿòåëíèòå êëåòêè â îáîíÿòåëíèÿ áóëá.

Ñêîðîøíî ïðîó÷âàíå ïîòâúðæäàâà òåçè ïîëîâè

ðàçëè÷èÿ, êàòî ïîñî÷âà, ÷å æåíèòå èìàò 40-50%

ïîâå÷å îáîíÿòåëíèÿ êëåòêè â îáîíÿòåëíèÿ áóëá,

êîåòî ìîæå äà îáÿñíè ïî-âèñîêèÿ ðèñê çà îáîíÿ-

òåëíà äèñôóíêöèÿ ïðè ìúæåòå [14]. Ñâúðçàíàòà ñ

âúçðàñòòà îáîíÿòåëíà äèñôóíêöèÿ ìîæå äà áúäå

ïðè÷èíåíà îò ñâúðçàíè êàêòî ñ âúçðàñòîâàòà

îñèôèêàöèÿ è ñúñ çàòâàðÿíåòî íà îòâîðèòå íà

ðåøåòú÷íàòà êîñò, òàêà è ñ âúçðàñòîîáóñëîâåíè

óâðåäè íà îáîíÿòåëíèòå ðåöåïòîðè [12].

Âúïðåêè, ÷å ðàçëè÷íèòå äåìîãðàôñêè è ñîöèîëî-

ãè÷åñêè äàííè âîäÿò äî õåòåðîãåííîñò â åïèäåìèî-

ëîãèÿòà íà îáîíÿòåëíèòå íàðóøåíèÿ, âèñîêîòî

ðàçïðîñòðàíåíèå íà îáîíÿòåëíàòà äèñôóíêöèÿ ïðè

ïàöèåíòè ñ äåìåíöèÿ å áåçñïîðåí ôàêò. Óñòàíîâåíî

å, ÷å îáîíÿòåëíàòà äèñôóíêöèÿ å ÷åñò è ðàíåí

ñèìïòîì íà ïðè íÿêîè ôîðìè íà äåìåíöèÿ è

äîñòèãà íàé-âèñîêà ÷åñòîòà ïðè ÁÀ – 100%, ïðè

äåìåíöèÿ ïðè ÏÁ – 90%, ïðè ôðîíòîòåìïîðàëíà

äåìåíöèÿ (FTLD) – 96% , ïðè ñúäîâà äåìåíöèÿ –

15% [17]. Çà ðàçëèêà îò ñëóõîâèòå è çðèòåëíèòå

íàðóøåíèÿ, îáîíÿòåëíèòå ïðîòè÷àò íåçàáåëÿçàíî,

êàêòî çà ïàöèåíòà, òàêà è çà êëèíèöèñòà. Çàòîâà

ïðè ñúìíåíèå çà íåâðîäåãåíåðàòèâåí ïðîöåñ, òå

òðÿáâà äà áúäàò àêòèâíî òúðñåíè ñ öåë ðàííî

îòêðèâàíå íà êîãíèòèâåí äåôèöèò.

ÏÀÒÎÔÈÇÈÎËÎÃÈ×ÍÈ ÌÅÕÀÍÈÇÌÈ ÍÀ ÎÁÎ-

ÍßÒÅËÍÀÒÀ ÄÈÑÔÓÍÊÖÈß ÏÐÈ ÁÀ

Òî÷íèÿò ïàòîôèçèîëîãè÷åí ìåõàíèçúì íà îáîíÿ-

òåëíà äèñôóíêöèÿ ïðè ÁÀ íå å íàïúëíî èçÿñíåí.

Ñúâðåìåííè êëèíè÷íè èçñëåäâàíèÿ ïîêàçâàò, ÷å

îáîíÿòåëíèòå íàðóøåíèÿ ïðè ÁÀ ñå àñîöèèðàò ñ

ïàòîëîãè÷íî íàòðóïâàíå íà òàó ïðîòåèí â îáîíÿòåë-

íèÿ áóëá è îáîíÿòåëíèòå âòîðè÷íè êîðîâè ïðåäñòà-

âèòåëñòâà [19]. Wilson et al. èçâúðøâàò îáîíÿòåëíî

ôóíêöèîíàëíî òåñòóâàíå ñðåä 166 ó÷àñòíèöè â

íà÷àëîòî íà ïðîó÷âàíåòî è îñúùåñòâÿâàò âïîñëåä-

ñòâèå ìîçú÷íà àóòîïñèÿ íà 77 ïàöèåíòè ñ ÁÀ,

ïî÷èíàëè â ïðîöåñà íà èçñëåäâàíåòî. Àâòîðèòå

óñòàíîâÿâàò, ÷å ïëúòíîñòòà íà íåâðîôèáðèëàðíè

âúçëè å îñíîâíèÿò ïàòîëîãè÷åí ôàêòîð, êîéòî

âëèÿå íà îáîíÿòåëíàòà ôóíêöèÿ, îñîáåíî â

åíòîðèíàëíèÿ êîðòåêñ, õèïîêàìïà, ÑÀ1 îáëàñòòà,

è ñóáèêóëóìà. Íå ñå óñòàíîâÿâà âðúçêà ìåæäó

íåâðîôèáðèëàðíèòå âúçëè â îñòàíàëèòå ìîçú÷íè

ðåãèîíè è îáîíÿòåëíèòå íàðóøåíèÿ [20]. Bahar-

Fuchs et al. [21]. èçâúðøâàò îáîíÿòåëíî òåñòóâàíå

è Pittsburg compound B ïîçèòðîííà åìèñèîííà

òîìîãðàôèÿ (PIB-PET) ïðè 19 çäðàâè äîáðîâîëöè,

24 ïàöèåíòè ñ àìíåñòè÷íî ëåêî êîãíèòèâíî

íàðóøåíèå (àËÊÍ), è 20 ïàöèåíòè ñ ÁÀ. Ðåçóëòàòèòå

îò ïðîó÷âàíåòî ïîêàçâàò, ÷å àñîöèèðàíàòà ñ ÁÀ

îáîíÿòåëíà äèñôóíêöèÿ íå êîðåëèðà ñ íàòðóïâà-

íåòî íà àìèëîèä áåòà 1-42, à ñå èíäóöèðà îò

ïàòîëîãè÷íèòå ïðîìåíè â òàó ïðîòåèíà.

Ïàòîàíàòîìè÷íèòå èçñëåäâàíèÿ ïðåäîñòàâÿò íàé-

ïðåêèòå è ìîùíè äîêàçàòåëñòâà çà ïàòîëîãè÷íèòå

ïðîìåíè â ðàìêèòå íà åíòîðèíàëíàòà êîðà â

ðàííèòå åòàïè íà ÁÀ. Braak è Braak êëàñèôèöèðàò

ïàòîàíàòîìè÷íèòå èçìåíåíèÿ ïðè ÁÀ â VI ñòàäèÿ

íà áàçàòà íà ðàçïðåäåëåíèåòî íà íåâðîôèáðàëàð-

íè âúçëè è ñåíèëíè ïëàêè. Íåâðîôèáðèëàðíè âúçëè

è ñåíèëíè ïëàêè â I-II ñòàäèé ñå íàìèðàò ñàìî â
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òðàíñåíòîðèíàëíèÿ êîðòåêñ, êàòî â îñòàíàëèòå

ñòàäèè ðàçïðîñòðàíåíèåòî èì ñå ðàçøèðÿâà è

âúðõó îñòàíàëàòà ìîçú÷íà êîðà. Christen-Zaech et

al. àíàëèçèðàò110 àóòîïñèîííè ìàòåðèàëà è

óñòàíîâÿâàò, ÷å ïðè ñëó÷àèòå ñ îáîíÿòåëåí

äåôèöèò êîëè÷åñòâîòî íà äåãåíåðàòèâíèòå ïðîìå-

íè (ñåíèëíè ïëàêè, íåâðîôèáðèëàðíè âúçëè) å

ìíîãî âèñîêî - 84% îò ñëó÷àèòå ñ ÁÀ. Äåãåíåðàòèâ-

íè ïðîìåíè â îáîíÿòåëíèÿ êîðòåêñ ñà íàëèöå âúâ

âñè÷êè 19 ñëó÷àè ñ âåðèôèöèðàíà ÁÀ è ñàìî â äâå

îò 19-òå êîíòðîëè.

Â ðèíåíöåôàëîíà ñà ðàçïîëîæåíè ìíîæåñòâî

íåâðîííè ìðåæè, èçïîëçâàùè ðàçëè÷íè íåâðîìå-

äèàòîðè, êîåòî çàòðóäíÿâà ðàçêðèâàíåòî íà òî÷íèòå

ìåõàíèçìè íà îáîíÿòåëíàòà òðàíñäóêöèÿ. Ïðè

íîðìàëíè îáñòîÿòåëñòâà, îáîíÿòåëíàòà ñèñòåìà å

áîãàòà íà àöåòèëõîëèí, ãëóòàìàò, ãàìà-àìèíîáóòè-

ðîâà êèñåëèíà è äðóãè íåâðîòðàíñìèòåðè. Àöåòèë-

õîëèíîâèÿò äåôèöèò ñå ñìÿòà çà åäíà îò îñíîâíèòå

ïðè÷èíè çà óâðåæäàíå íà ïàìåòòà è åêçåêóòèâíèòå

ôóíêöèè. Ðåäèöà ïðîó÷âàíèÿ àñîöèèðàò ðåäóêöèÿ-
òà íà àöåòèëõîëèí ïðè ïàöèåíòè ñ ÁÀ, ñ íàáëþäà-

âàíàòà ïðè òÿõ îáîíÿòåëíà äèñôóíêöèÿ [23].

Îáîíÿòåëíèòå íàðóøåíèÿ ïðè ïàöèåíòè ñ èäèîïà-

òè÷íà ÏÁ íå ïîêàçâàò ïîäîáðåíèå ñëåä ëå÷åíèå ñ

äîïàìèíåðãè÷íè ñðåäñòâà [24]. Â ïðîó÷âàíå íà

Velayudhan et al. ñå óñòàíîâÿâà, ÷å èíõèáèòîðè íà

õîëèíåñòåðàçà áèõà ìîãëè çíà÷èòåëíî äà ïîäîáðÿò

îáîíÿòåëíàòà ôóíêöèÿ íà ïàöèåíòè ñ ÁÀ. Òîçè

ðåçóëòàò ïðåäïîëàãà, ÷å ôóíêöèîíàëíèòå ïðîìåíè

â îáîíÿòåëíàòà èäåíòèôèêàöèÿ ìîãàò äà ñå

èçïîëçâàò çà ïðåäâèæäàíå íà åôåêòà îò òåðàïèÿòà

ïðè ïàöèåíòè ñ ÁÀ [25].

ÊËÈÍÈ×ÍÀ ÕÀÐÀÊÒÅÐÈÑÒÈÊÀ ÍÀ ÎÁÎÍßÒÅË-
ÍÀÒÀ ÄÈÑÔÓÍÊÖÈß ÏÐÈ ÏÀÖÈÅÍÒÈ Ñ ÁÀ

Îáîíÿòåëíàòà äèñôóíêöèÿ ïðè ÁÀ ñå ïðåäñòàâÿ
ãëàâíî êàòî íàðóøåíà îáîíÿòåëíà èäåíòèôèêàöèÿ,

êîåòî ñå ñëó÷âà ïî âðåìå íà ðàííàòà ôàçà íà

áîëåñòòà è ñå âëîøàâà ñ íàïðåäâàíåòî é. Â ñâîå

ïðîó÷âàíå Serby et al. èçïîëçâàò University of Penn-

sylvania 40-item Smell Identification Test (UPSIT) çà

ïðîâåæäàíå íà îáîíÿòåëíî òåñòóâàíå ïðè 55

ïàöèåíòè ñ ÁÀ. Ðåçóëòàòèòå ìó ïîêàçâàò, ÷å äîðè â

íàé-ðàííèòå åòàïè íà ÁÀ ñå óñòàíîâÿâà íàðóøåíèå

â îáîíÿòåëíàòà èäåíòèôèêàöèÿ, à ïîâèøåí

îáîíÿòåëåí ïðàã ñå êîíñòàòèðà ñàìî ïî âðåìå íà

êúñíèÿ ñòàäèé íà çàáîëÿâàíåòî. Ôóíêöèîíàëíàòà

îöåíêà íà îáîíÿòåëíàòà èäåíòèôèêàöèÿ ïîêàçâà

àñîöèàöèÿ ñúñ ñòîéíîñòèòå îò Mini-Mental State

Examination (MMSE), íî îáîíÿòåëíèÿò ïðàã íå å

ñâúðçàí ñ ðåçóëòàòèòå îò MMSE. Ïðåäõîäíè

êëèíè÷íè ïðîó÷âàíèÿ ñúùî íå íàìèðàò ïðîìåíè â

îáîíÿòåëåí ïðàã â ðàííèòå ñòàäèè íà ÁÀ [27].

Ìåòààíàëèç íà Rahayel et al. âúðõó îáîíÿòåëíà

äèñôóíêöèÿ ïðè ÁÀ è ÏÁ (îáùî âêëþ÷åíè 81
èçñëåäâàíèÿ) ïîêàçâà, ÷å íàðóøåíèÿòà íà îáîíÿ-

òåëíàòà èäåíòèôèêàöèÿ è îáîíÿòåëíàòà äèñêðèìè-

íàöèÿ ñà ïî-õàðàêòåðíè çà ÁÀ, îòêîëêîòî ïðè ÏÁ,

äîêàòî ïðè ÏÁ óâðåäèòå â îáîíÿòåëíèÿ ïðàã ñà ïî-

èçðàçåíè, îòêîëêîòî ïðè ÁÀ [29]. Òåçè ðåçóëòàòè

ïîêàçâàò, ÷å îáîíÿòåëíàòà äèñôóíêöèÿ, ïðè ÏÁ å

ïðåäèìíî â îáîíÿòåëíîòî âúçïðèÿòèå, äîêàòî

îáîíÿòåëíèòå íàðóøåíèÿ ïðè ÁÀ àíãàæèðàò

âòîðè÷íè êîðîâè ïîëåòà íà îáîíÿòåëíèÿ àíàëèçà-

òîð. Â îáîáùåíèå, àâòîðèòå ñìÿòàò, ÷å îáîíÿòåë-

íàòà èäåíòèôèêàöèÿ è äèñêðèìèíàöèÿ ñà ñðåä íàé-

èíòåðåñíèòå òåìè çà íàó÷íè èçñëåäâàíèÿ, êîèòî

òðÿáâà äà áúäàò âêëþ÷åíè â ñóáêëèíè÷íîòî

îòêðèâàíå íà ÁÀ.

ÍÅÂÐÎÈÇÎÁÐÀÇßÂÀÙÈ ÈÇÑËÅÄÂÀÍÈß È
ÎÁÎÍßÒÅËÍÀ ÄÈÑÔÓÍÊÖÈß ÏÐÈ ÏÀÖÈÅÍÒÈ Ñ
ÁÀ

Ïóáëèêóâàíè ñà ìíîãî íåâðîèçîáðàçÿâàùè ïðîó÷-

âàíèÿ, êîèòî èçñëåäâàò ðåãèîíàëíèòå ïàòîôèçèîëî-

ãè÷íè ïðîìåíè â ìåäèàëíèÿ òåìïîðàëåí ëîá è äðóãè

îáëàñòè íà ìîçúêà. Â êëèíè÷íî èçñëåäâàíå,

èçïîëçâàùî fMRI Wang et al. óñòàíîâÿâàò, ÷å Blood

oxygen level dependent (BOLD) ñèãíàëàúò â ïúðâè÷-

íàòà îáîíÿòåëíà êîðà å ïî-ñëàá ïðè ïàöèåíòèòå ñ

ðàíåí ñòàäèé íà ÁÀ â ñðàâíåíèå ñúñ çäðàâèòå

êîíòðîëè [33]. Murphy et al. ïðîâåæäàò äðóãî

ïðîó÷âàíå ñ fMRI, èçâîäèòå îò êîåòî ñî÷àò, ÷å ïðè

ïàöèåíòèòå ñ ÁÀ âðúçêàòà ìåæäó îðáèòîôðîíòàëíèÿ

êîðòåêñ è ìåäèàëíèÿ òåìïîðàëåí ëîá å ïðåêúñíàòà.

Òîâà âîäè äî íàìàëåíî àêòèâèðàíå â öÿëàòà êîðà,

îñîáåíî â ìåäèàëíèÿ òåìïîðàëåí ëîá. Foster et al.

ïðîâåæäàò ïðè ïàöèåíòè ñ ÁÀ â ñúñòîÿíèå íà ïîêîé
èçñëåäâàíå ñ fluorodeoxyglucose-PET. Ðåçóëòàòèòå

ïîêàçâàò, ÷å îáîíÿòåëíàòà èäåíòèôèêàöèÿ ñå

àñîöèèðà ñ ïèêîâè ñòîéíîñòè íà ôëóîðäåîêñèãëþ-

êîçà â äåñíèÿ superior parietal lobule, gyrus occipito-

temporalis medialis, gyrus frontalis inferior, precuneus

ïðè ïàöèåíòè â ðàíåí ñòàäèé íà ÁÀ. Îáîíÿòåëíàòà

äèñêðèìèíàöèÿ êîðåëèðà ñúñ ñòîéíîñòèòå íà

ôëóîðäåîêñèãëþêîçà â ëÿâàòà ïîñòöåíòðàëíà êîðà,

à îáîíÿòåëíèÿò ïðàã ñúñ ñòîéíîñòèòå â äåñíèÿ

òàëàìóñ è ìàëêèÿ ìîçúê [35].

ÏÐÎÃÍÎÑÒÈ×ÍÀ ÑÒÎÉÍÎÑÒ ÍÀ ÎÁÎÍßÒÅËÍÎ-
ÒÎ ÒÅÑÒÓÂÀÍÅ Â ÏÐÎÃÐÅÑÈßÒÀ ÍÀ ÁÀ

Ìíîæåñòâî êëèíè÷íè ïðîó÷âàíèÿ ïîêàçàò, ÷å 18%-

30% îò ñëó÷àèòå ñ MCI ñà â ðèñê îò êîíâåðñèÿ â ÁÀ
äî 3 ãîäèíè ñëåä ïîñòàâÿíå íà äèàãíîçàòà [36]. Çà

äà ñå ïîäîáðè òî÷íîñòòà è ðàííàòà äèàãíîñòèêà íà

ÁÀ è äà ñå èäåíòèôèöèðàò âèñîêîðèñêîâèòå

ïîïóëàöèè, å íåîáõîäèìî äîáðî ïðîãíîçèðàíå íà

òðàíôîðìàöèÿòà îò ËÊÍ äî ÁÀ. Â ïîñëåäíèòå

ãîäèíè ñå îáñúæäà âúçìîæíîñòòà îáîíÿòåëíîòî

ôóíêöèîíàëíî äà áúäå ìàðêåð â ïðîãíîñòèêàòà íà

êîíâåðñèÿòà íà ËÊÍ êúì ÁÀ. Êîõîðòíî ïðîó÷âàíå

íà Wilson et al. âúðõó 471 çäðàâè âúçðàñòíè

èíäèâèäè è ïàöèåíòè ñ ËÊÍ óñòàíîâÿâà òÿñíà

âðúçêà ìåæäó íèâîòî íà ïàòîëîãè÷íèòå ïðîìåíè â

êîðàòà íà ãëàâíèÿ ìîçúê è ñòåïåíòà íà ðèñêà îò

ðàçâèòèåòî íà ïðîäðîìàëíà ÁÀ [37]. Äðóãî ñêîðîø-

íî èçñëåäâàíå ïðîñëåäÿâà ïðîãíîñòè÷íàòà ñòîé-

íîñò íà òåñòóâàíåòî íà îáîíÿòåëíàòà èäåíòèôè-

êàöèÿ ïàðàëåëíî ñ íåâðîïñèõîëîãè÷íî òåñòóâàíå

ïðè ïàöèåíòè ñ ÁÀ, ïðåæèâÿëè êîíâåðñèÿ îò ËÊÍ.

Ðåçóëòàòèòå îò 2-ãîäèøíî ïðîñëåäÿâàíå ïîêàçâàò,

÷å 47% îò ïàöèåíòèòå ñ ËÊÍ è ñ íàðóøåíà
îáîíÿòåëíà èäåíòèôèêàöèÿ è 11% îò ïàöèåíòèòå ñ
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ÀÊÒÓÀËÍÈ ÄÈÀÃÍÎÑÒÈ×ÍÎ-ËÅ×ÅÁÍÈ ÏÐÎÁËÅÌÈ

ËÊÍ ñ íîðìàëíî îáîíÿíèå åâåíòóàëíî áèõà ñå
òðàíñôîðìèðàëè â ÁÀ [38]. Òåçè ðåçóëòàòè
äîêàçâàò, ÷å òåñòóâàíå íà îáîíÿòåëíàòà äèñêðèìè-
íàöèÿ çàåäíî ñ íåâðîïñèõîëîãè÷íî òåñòóâàíå ìîãàò
äà áúäàò ìíîãî âàæåí èíñòðóìåíò çà ñêðèíèíã íà
íàñåëåíèåòî ñ âèñîê ðèñê çà ÁÀ. Äðóãî êîõîðòíî
ïðîó÷âàíå âúðõó 148 ïàöèåíòè ñ ËÊÍ â 3-ãîäèøíî
ïðîñëåäÿâàíå ïîêàçâà, ÷å êîìáèíàöèÿ îò ïåò îò
îñåì ïîòåíöèàëíè ïðåäèêòîðè (îáîíÿòåëíàòà
äèñôóíêöèÿ, UPSIT, âåðáàëíà ïàìåò, îáåì íà
õèïîêàìïà è îáåì íà åíòîðèíàëíàòà êîðà) èìàò
ñèëíà ïðåäèêòèâíà ñòîéíîñò (90% ñïåöèôè÷íîñò
è 85.2% ñåíçèòèâíîñò) çà êîíâåðñèÿòà íà ËÊÍ â ÁÀ
[39]. Lojkowska et al. ïðåç 2011 ã. ïðîâåæäàò 24-
ìåñå÷íî ïðîñëåäÿâàíå âúðõó 49 ïàöèåíòè ñ ËÊÍ è
33 êîíòðîëè. Àâòîðèòå ïðàâÿò îöåíêà íà ïðîìåíèòå
â îáîíÿòåëíèòå ôóíêöèè, êîãíèòèâíèòå ôóíêöèè,
êàêòî è â îáåìà íà ñòðóêòóðèòå íà ìåäèàëíèÿ
òåìïîðàëåí ëîá (õèïîêàìï, ïàðàõèïîêàìïàëåí
ãèðóñ è àìèãäàëà). Â ãðóïàòà ñ ËÊÍ, ïðîãíîñòè÷-
íîñòòà ïðè äîáðè ðåçóëòàòè ïðè íåâðîïñèõîëî-
ãè÷íîòî òåñòóâàíå è ñëàáî ïðåäñòàâÿíå íà òåñòà
çà îáîíÿòåëíà èäåíòèôèêàöèÿ ïîêàçâà ñåíçèòèâ-
íîñò îò 57% è ñïåöèôè÷íîñò îò 88%. Òåñòóâàíå
ñàìî íà êîãíèòèâíèòå ôóíêöèè ïîêàçâà ñåíçèòèâ-
íîñò îò 44% è ñïåöèôè÷íîñò îò 89%. Êîìáèíèðà-
íîòî òåñòóâàíå ñ êðèòåðèèòå çà ñëàáà îáîíÿòåëíà
èäåíòèôèêàöèÿ è ñëàáè ðåçóëòàòè íà íåâðîïñèõî-
ëîãè÷íè òåñòîâå ñà ïîêàçàëè ñåíçèòèâíîñò îò 100%
è ñïåöèôè÷íîñò îò 84%. Ïðîó÷âàíåòî ðàçêðèâà, ÷å
òî÷íîñòòà çà ïðîãíîçèðàíå íà ïðåîáðàçóâàíåòî íà
ËÊÍ â ÁÀ ìîæå äà áúäå ïîäîáðåíà ñ ïîìîùòà íà
êîìáèíèðàíå íà îáîíÿòåëíî òåñòóâàíå è íåâðî-
ïñèõîëîãè÷íè òåñòîâå. À ïðîñëåäÿâàùî ïðîó÷âàíå,
âêëþ÷âàùî îáåìà íà õèïîêàìïà, òåñòóâàíå íà
îáîíÿòåëíàòà èäåíòèôèêàöèÿ è òåñòóâàíå íà
êîãíèòèâíè ôóíêöèè äîïúëíèòåëíî ùå óâåëè÷è
òî÷íîñòòà íà ïðîãíîñòèêàòà [40]. Devanand et al.
ïðîâåæäàò ïðîñïåêòèâíî îáñåðâàöèîííî ïðîó÷âàíå
â ìóëòèåòíè÷åñêà îáùíîñò â Ñåâåðåí Ìàíõàòúí,
Íþ Éîðê. Îáùî 1037 ó÷àñòíèöè áåç äåìåíöèÿ ñà
îöåíåíè ñ UPSIT. Ïðè 757 îò ó÷àñòíèöèòå ñå
ïðîâåæäà ïðîñëåäÿâàíå íà 2-òà è 4-òà ãîäèíà. Ïðè
íàïðàâåíèÿ ðåãðåñèîíåí àíàëèç, ïî-íèñêè èçõîäíè
ðåçóëòàòè ïðè UPSIT ñå àñîöèèðàò ñ êîãíèòèâåí
óïàäúê (îòíîñèòåëåí ðèñê 1.067; P< 0.0001) è îñòàâà
çíà÷èòåëåí (îòíîñèòåëåí ðèñê 1.065 P< 0.0001)
ñëåä âêëþ÷âàíå íà äðóãè ïðîìåíëèâè. UPSIT, íî
íå selective reminding test ïðîãíîçèðà êîãíèòèâåí
ñïàä â ó÷àñòíèöèòå. Â discrete time survival analysis
ïî-íèñêèòå èçõîäíè ðåçóëòàòè íà UPSIT ñà ñâúðçàíè
ñ ïðåõîäà êúì ÁÀ (êîåôèöèåíò íà ðèñêà 1,099; P
<0.0001) è îñòàâàò ñèëíî çíà÷èìè (êîåôèöèåíò íà
ðèñêà 1,072 íà òî÷êà èíòåðâàë 95% CI: 1.036, 1.109,
P < 0.0001) ñëåä âêëþ÷âàíå íà äåìîãðàôñêè,
êîãíèòèâíè, è ôóíêöèîíàëíè êîâàðèàíòè. Êëèíè÷-
íîòî ïðîó÷âàíåòî íà Devanand et al. [41] ïîòâúðæäà-
âà, ÷å óâðåæäàíå íà îáîíÿòåëíàòà èäåíòèôèêàöèÿ
â ïîïóëàöèÿ ñ íîðìàëíà êîãíèòèâíà ôóíêöèÿ ïî-
òî÷íî ïðîãíîçèðà ñïàä íà êîãíèòèâíèòå ñïîñîáíîñ-
òè, îòêîëêîòî îöåíêàòà íà âåðáàëíàòà åïèçîäè÷íà
ïàìåò è ïîääúðæà ïðèëàãàíåòî íà åâòèíè è áúðçè
òåñòîâå çà îáîíÿòåëíà èäåíòèôèêàöèÿ êàòî

ìàðêåðè çà ïðîãíîçèðàíå íà âëîøàâàíåòî íà
êîãíèòèâíàòà ôóíêöèÿ â ðàííèòå åòàïè íà ÁÀ.

Òåæåñòòà íà îáîíÿòåëíàòà äèñôóíêöèÿ å ñâúðçàíà
ñ îïðåäåëåíè êëèíè÷íè ïðîÿâè ïðè ïàöèåíòè ñ ÁÀ.
Â ïðîó÷âàíå íà Velayudhan et al. ñà âêëþ÷åíè 57
ïàöèåíòà ñ ëåêà äî óìåðåíà ÁÀ ñ êúñíà ïðîÿâà è
24 âúçðàñòîâî ñòðàòèôèöèðàíè çäðàâè èíäèâèäè.
Ðåçóëòàòèòå ïîêàçâàò, ÷å òåæåñòòà íà îáîíÿòåëíà
äèñôóíêöèÿ å ïðåäâåñòíèê íà ïîâå÷å êëèíè÷íè
ñèìïòîìè èëè ïî-òåæêà èçÿâà íà ÁÀ. Òúé êàòî
îáîíÿòåëíàòà äèñôóíêöèÿ íå å íàé-ðàííîòî
êëèíè÷íî îïëàêâàíå ïðè ïàöèåíòè ñ ÁÀ òÿ ÷åñòî
îñòàâà íåðàçïîçíàòà îò êëèíèöèñòèòå. Ñàìî 6% îò
ïàöèåíòèòåñ ÁÀ ñå îïëàêâàò îò ñïàä â îáîíÿòåëíàòà
ôóíêöèÿ ïî âðåìå íà ðàííàòà ôàçà íà áîëåñòòà,
íî 90% îò òÿõ äåìîíñòðèðàò çíà÷èìà îáîíÿòåëíà
äèñôóíêöèÿ ïðè îáîíÿòåëíîòî òåñòóâàíå. Stanciu
et al. Ïðîâåæäàò ïîïóëàöèîííî áàçèðàíî êîõîðòíî
èçñëåäâàíå, êîåòî äîêàçâà, ÷å ñóáåêòèâíàòà
îáîíÿòåëíà äèñôóíêöèÿ å íåçàâèñèì ïðåäèêòîð çà
äåìåíöèÿ. Åòî çàùî, Stanciu et al. ïðåäïîëàãàò, ÷å
îöåíêàòà íà ñóáåêòèâíàòà îáîíÿòåëíà äèñôóíêöèÿ
ìîæå äà èãðàå äîïúëâàùà ðîëÿ ïðè îöåíêàòà íà
ðèñêà îò äåìåíöèÿ. Ïðåç 2011ã. Bahar-Fuchs et al.
ïðîâåæäàò 12-ìåñå÷íî ðåòðîñïåêòèâíî îáñåðâà-
öèîííî ïðîó÷âàíå, êîåòî íå îòêðèâà âðúçêà ìåæäó
íàìàëÿâàíåòî íà îáîíÿòåëíàòà ôóíêöèÿ è ðàçâèòèå
íà ÁÀ îò àìíåñòè÷åí òèï ËÊÍ.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Îáîíÿòåëíà ôóíêöèÿ ìîæå äà ñå èçïîëçâà êàòî
ìàðêåð çà êëèíè÷íàòà òåæåñò è ïðîãðåñèÿ ïðè
ïàöèåíòè ñ ÁÀ. Âúïðåêè òîâà, âñå îùå ìíîãî
âúïðîñè îñòàâàò íåèçÿñíåíè. Íå å ÿñíî êàê äà ñå
èäåíòèôèöèðàò è äèôåðåíöèðàò ñâúðçàíèòå ñ
âúçðàñòòà îáîíÿòåëíè ïðîìåíè è îáîíÿòåëíàòà
äèñôóíêöèÿ, ïðè÷èíåíà îò áîëåñòíèÿ ïðîöåñ. Íå å
ÿñíî ñúùî, ïðåç êàêâè êëèíè÷íè ñòàäèè íà ÁÀ
ïàòîëîãè÷íèòå èçìåíåíèÿ ñå îãðàíè÷àâàò äî
îáîíÿòåëíèòå ñòðóêòóðè. Îñòàâàò íåÿñíè âàëèä-
íîñòòà è êëèíè÷íîòî çíà÷åíèå ïðè ïðîãíîñòèêàòà
íà ÁÀ íà êîìáèíàöèÿ îò îáîíÿòåëíî òåñòóâàíå è
äðóãè áèîìàðêåðè. Íàðåä ñ òîâà, îò ïðîâåäåíèòå
êëèíè÷íè ïðîó÷âàíèÿ ñòàâà ÿñíî, ÷å îáîíÿòåëíîòî
òåñòóâàíå å ïîòåíöèàëíî ÷óâñòâèòåëåí êëèíè÷åí
ìàðêåð, åâòèí è óäîáåí çà èçïîëçâàíå â êëèíè÷íè
è àìáóëàòîðíè óñëîâèÿ. Íàëèöå ñà äîñòàòú÷íî
äîêàçàòåëñòâà, êîèòî ïîêàçâàò, ÷å ÷ðåç îáîíÿòåëíî
òåñòóâàíå ìîãàò äà ñå èäåíòèôèöèðàò è ðàçãðàíè-
÷àâàò ñëó÷àèòå íà ÁÀ îò íîðìàëíèòå êîíòðîëè. Òúé
êàòî ðàçëè÷íèòå îáîíÿòåëíè òåñòîâå èìàò ãîëÿìà
ïðîìåíëèâîñò, íåîáõîäèìî å ðàçðàáîòâàíåòî è
ñåðòèôèöèðàíåòî íà óíèâåðñàëåí, êðàòúê, óäîáåí,
÷óâñòâèòåëåí è òî÷åí îáîíÿòåëåí òåñò, ïðèëîæèì
â åæåäíåâíàòà êëèíè÷íà ïðàêòèêà. Ïîâå÷åòî
îáîíÿòåëíè ïðîó÷âàíèÿ âúðõó ÁÀ ñà ïðîâåäåíè
ñðåä ìàëêè êëèíè÷íè ãðóïè. Íåîáõîäèìè ñà áúäåùè
ïðîó÷âàíèÿ âúðõó ãîëåìè êëèíè÷íè êîõîðòè,
ïðîâåäåíè â óñëîâèÿ íà êîìáèíèðàíå íà îáîíÿ-
òåëíî òåñòóâàíå ñ äðóãè áèîìàðêåðè, ñ öåë
ïðåöåíêà íà òÿõíàòà êëèíè÷íà åôåêòèâíîñò è
ïðîãíîñòè÷íà ñòîéíîñò ïðè îöåíêà íà ðèñêà îò
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ïðåîáðàçóâàíå íà ËÊÍ â äåìåíöèÿ.

Íàëè÷íèÿò êúì ìîìåíòà èçñëåäîâàòåëñêè è
êëèíè÷åí îïèò ïîêàçâàò, ÷å îáîíÿòåëíîòî òåñòóâàíå

èìà ñâîÿòà ñòîéíîñò è çíà÷åíèå â åæåäíåâíàòà

êëèíè÷íà ïðàêòèêà è òðÿáâà ñà áúäå âêëþ÷åíî â

äèàãíîñòè÷íèòå è ïðîãíîñòè÷íè àëãîðèòìè â

îöåíêàòà íà ïîïóëàöèè ñ âèñîê ðèñê îò ðàçâèòèåòî

íà äåìåíöèÿ.
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ÐÅÇÞÌÅ

Èíôåêöèÿòà ñ Human Papillomavirus (HPV) å åäíà

îò íàé-øèðîêî ðàçïðîñòðàíåíèòå ïîëîâî ïðåäàâà-

íè èíôåêöèè (ÏÏÈ). Ðåäèöà ïðîó÷âàíèÿ äîêàçâàò

çàâèñèìîñòòà ìåæäó öåðâèêàëíàòà HPV-èíôåêöèÿ

è ÷åñòîòàòà íà öåðâèêàëíèòå äèñïëàçèÿ è êàðöèíîì.

Öåëòà íà ïðîâåäåíîòî îò íàñ ïðîó÷âàíå å äà

îïðåäåëè ÷åñòîòàòà è ðàçïðåäåëåíèåòî íà HPV ïðè

ïàöèåíòêè ñ íîðìàëíè è ïàòîëîãè÷íè öèòîíàìàçêè.

Ìàòåðèàë è ìåòîäè: Â ïðîó÷âàíåòî ñà âêëþ÷åíè

90 ïàöèåíòêè, êîèòî ñà èçñëåäâàíè çà öåðâèêàëíî

HPV-íîñèòåëñòâî. Ïðè âñÿêà ïàöèåíòêà å ñíåòà

àíàìíåçà è èçâúðøåí ãèíåêîëîãè÷åí ïðåãëåä ñ

öèòîíàìàçêà îò ìàòî÷íàòà øèéêà. Ðåçóëòàòèòå îò

öèòîíàìàçêèòå ñà èíòåðïðåòèðàíè ÷ðåç Òhe

Bethesda System 2001 ã., à HPV-òèïèçèðàíåòî å

íàïðàâåíî ÷ðåç ïîëèìåðàçî âåðèæíà ðåàêöèÿ (PCR).

Ðåçóëòàòè: Ïðè 86.7% îò âêëþ÷åíèòå æåíè ñå

óñòàíîâÿâàò íîðìàëíè öèòîëîãè÷íè ðåçóëòàòè,

HPV-íîñèòåëñòâî – ïðè 60%. Ïðè 75% îò ïàòîëîãè÷-

íèòå öèòîíàìàçêè ñå óñòàíîâÿâà èíôåêöèÿ ñ HPV

êàòî ïðè 77.8% îò òÿõ âèðóñíàòà èíôåêöèÿ å

ïðåäñòàâåíà îò âèñîêîðèñêîâèòå òèïîâå 16 (66.7%),

18 (22.2%) è 56 (11.1%). Îòêðè ñå ñòàòèñòè÷åñêà

çàâèñèìîñò ìåæäó öåðâèêàëíà èíôåêöèÿ ñ Chlamy-

dia Òrachomatis è àñîöèèðàíà HPV-èíôåêöèÿ.

Çàêëþ÷åíèå: Ãåíèòàëíèòå èíôåêöèè ñ HPV ñå

ñðåùàò êàêòî ïðè íîðìàëíè, òàêà è ïðè ïàòîëîãè÷íè

öèòîíàìàçêè êàòî ÷åñòîòàòà å ïî-âèñîêà âúâ

âòîðàòà ãðóïà. Ïðîâåæäàíåòî íà ïðîôèëàêòèêà íà

âèðóñíàòà èíôåêöèÿ ùå íàìàëè ÷åñòîòàòà íà

öåðâèêàëíèòå ïðåäðàêîâè è ìàëèãíåíè íåîïëàçìè,
êîèòî ñå õàðàêòåðèçèðàò ñ âèñîêà çàáîëåâàåìîñò

è ñìúðòíîñò.

Êëþ÷îâè äóìè: Human Papillomavirus, HPV-

òèïèçèðàíå, öèòîíàìàçêà, öåðâèêàëíà èíòðàåïè-

òåëíà íåîïëàçèÿ

ABSTRACT

Infection with Human Papillomavirus (HPV) is one of

the most widespread sexually transmitted infections
(STIs). Several studies demonstrate the dependence

between HPV-infections and the incidence of cervical
cancer and dysplasia.

The aim of the conducted our study was to determine

the frequency and distribution of HPV in patients with
normal and abnormal Pap smears.

Material and Methods: The study included 90 patients
who undergo routine gynecologic check with Pap

smear. They were tested for cervical HPV infection.
The results of the Pap test are interpreted by The

Bethesda System 2001 and HPV-typing is done by
Polymerase Chain Reaction (PCR).

Results: In our study at 86.7% of all included women

we established normal cytology results, and 60% of
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HPV-infected probes. In 75% of the pathological smear

is established HPV infection as in 77.8% of them the

viral infection is represented by high-risk types 16

(66.7%), 18 (22.2%) and 56 (11.1%). We find out a

statistically significant relationship between cervical

infection with Chlamydia Trachomatis and HPV.

Conclusion: Genital HPV infections are found in both

normal and pathological smear as the frequency is

higher in the second group. Prophylaxis of viral infec-

tion will reduce the incidence of cervical precancer and

malignant neoplasms, which are characterized by high

morbidity and mortality.

Keywords: Human Papillomavirus, HPV-typing, Pap

test, cervical intraepithelial neoplasia

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Èíôåêöèèòå ñ Human Papillomavirus (HPV) ñà åäíè

îò íàé-øèðîêî ðàçïðîñòðàíåíèòå ïîëîâî ïðåäàâà-

íè èíôåêöèè (ÏÏÈ) [21, 29]. Ðåäèöà ïðîó÷âàíèÿ

äîêàçâàò çàâèñèìîñòòà ìåæäó öåðâèêàëíàòà HPV-

èíôåêöèÿ è ÷åñòîòàòà íà öåðâèêàëíèòå äèñïëàçèÿ

è ðàê [4, 22, 34].

Ïîâå÷å îò 55 òèïà HPV çàñÿãàò ãåíèòàëíèÿ òðàêò

íà ÷îâåêà [3, 10]. Íèñêî ðèñêîâèòå òèïîâå êàòî HPV

6 è HPV 11 ïðè÷èíÿâàò ïðåäèìíî äîáðîêà÷åñòâåíè

ëåçèè (êîíäèëîìè), êîèòî íàé-÷åñòî ñå ðàçïîëàãàò

â àíîãåíèòàëíàòà îáëàñò [19]. Ïåðñèñòèðàùà

èíôåêöèÿ ñ âèñîêîðèñêîâèòå òèïîâå HPV – 16, 18,

31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68 ìîæå äà

äîâåäå äî ïðåäðàêîâè è ðàêîâè èçìåíåíèÿ â

çàñåãíàòèòå àíîãåíèòàëíè îáëàñòè íàé-÷åñòî

ìàòî÷íàòà øèéêà íà æåíàòà [19]. Ñðåäíàòà ÷åñòîòà
íà HPV-èíôåêöèÿ ïðè æåíè ñ öåðâèêàëåí êàðöèíîì

å âèñîêà – 99.7% [34]. Ïðè 70% îò ñëó÷àèòå ñ

öåðâèêàëåí êàðöèíîì ñå èçîëèðàò òèïîâå HPV 16

è HPV 18 [35]. Ñâîåâðåìåííàòà äèàãíîñòèêà è

ëå÷åíèå íà ëåçèèòå, ïðåäèçâèêàíè îò HPV-

èíôåêöèèòå ìîæå äà ðåäóöèðà çíà÷èòåëíî ÷åñòîòà-

òà íà öåðâèêàëíèòå êàðöèíîìè. Ïðåâåíöèÿòà íà

öåðâèêàëíèòå íåîïëàçìè ñå îñúùåñòâÿâà ÷ðåç

åæåãîäåí öèòîëîãè÷åí ñêðèíèíã [9]. Ñïåöèôè÷íîñò-

òà è ÷óâñòâèòåëíîñòòà íà öèòîëîãè÷íîòî èçñëåäâà-

íå íå å 100% [9]. Òîâà îïðåäåëÿ íåîáõîäèìîñòòà

îò ïðèëàãàíåòî íà äðóã òèï ìåòîäèêè çà èçñëåäâàíå,

ñ êîèòî äà ñå ïîâèøè òî÷íîñòòà íà äèàãíîçàòà [9].

Òàêúâ òèï èçñëåäâàíå å öåðâèêàëíèÿ HPV-ÄÍÊ òåñò

[8]. Ïðè æåíè, ïîçèòèâíè íà âèñîêîðèñêîâè òèïîâå

HPV, ðèñêúò çà ðàçâèòèå íà öåðâèêàëåí êàðöèíîì

å ïðèáëèçèòåëíî 100% ñïðÿìî òîçè ïðè HPV-

íåãàòèâíè æåíè [20].

Öåëòà íà ïðîâåäåíîòî îò íàñ ïðîó÷âàíå å äà

îïðåäåëè ÷åñòîòàòà è ðàçïðåäåëåíèåòî íà òèïîâåòå

HPV ïðè ïàöèåíòêè ñ íîðìàëíè è ïàòîëîãè÷íè

öèòîíàìàçêè.

ÌÀÒÅÐÈÀËÈ È ÌÅÒÎÄÈ

Â ïðîó÷âàíåòî çà ïåðèîä îò 18 ìåñåöà (2011-2012

ã.) â ÃÏÑÌÏ „ÃèíÀðò”, ñà âêëþ÷åíè 90 ïàöèåíòêè,

íà âúçðàñò îò 18 äî 67 ãîäèíè, êîèòî íÿìàò

ãèíåêîëîãè÷íè îïëàêâàíèÿ. Ïðè âñÿêà åäíà

ïàöèåíòêà å ñíåòà àíàìíåçà è îñúùåñòâåí

ãèíåêîëîãè÷åí ïðåãëåä, ïðè êîéòî ñà âçåòè ïî äâå

ïðîáè îò öåðâèêàëíèÿ êàíàë. Åäíàòà ïðîáà å

öèòîíàìàçêà, íàíåñåíà âúðõó ïðåäìåòíî ñòúêëî,

êîåòî ñå èçïðàùà â ïàòîëîãîàíàòîìè÷íà ëàáîðàòî-

ðèÿ è ñå îöâåòÿâà ïî ìåòîäà íà Papanicolau.

Ðåçóëòàòúò ñå èíòåðïðåòèðà ïî Bethesda System –

2001 ã. [2]. Âòîðàòà ïðîáà å öåðâèêàëåí ñåêðåò,

êîéòî ñå èçïðàùà çà HPV ÄÍÊ-òèïèçèðàíå çà 11

ãåíîòèïà HPV. Èçñëåäâàíåòî ñå èçâúðøâà ÷ðåç

Polymerase Chain Reaction (PCR).

Ïîñðåäñòâîì âúïðîñíèöè ñà ñúáðàíè ñîöèàëíî-

äåìîãðàôñêè äàííè êàòî: íà÷èí íà æèâîò, áðîé íà

ïîëîâèòå ïàðòíüîðè, íà÷àëî íà ñåêñóàëåí æèâîò,

òþòþíîïóøåíå, óïîòðåáà íà îðàëíè êîíòðàöåïòèâè

è ðåçóëòàòè îò ïðåäõîäíè öèòîëîãè÷íè èçñëåäâàíèÿ.

ÑÒÀÒÈÑÒÈ×ÅÑÊÈ ÀÍÀËÈÇ

Äàííèòå ñà îáðàáîòåíè ÷ðåç êîìïþòúðåí ñîôòóåúð

SPSS for Windows 8.0.0. Èçïîëçâà ñå Chi-square

statistic test (Ðearson). Çà îïðåäåëÿíå çàâèñèìîñòòà

ìåæäó HPV-èíôåêöèÿòà è ðèñêîâèòå ôàêòîðè å

èçïîëçâàí ìíîãîôàêòîðåí ðåãðåñèîíåí àíàëèç. Çà

ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìè ñå ïðèåìàò ñòîéíîñòè ïðè

p < 0.05.

ÐÅÇÓËÒÀÒÈ

Ðåçóëòàòèòå îò ïðîâåäåíèòå öèòîëîãè÷íè èçñëåäâà-

íèÿ íà âêëþ÷åíèòå â ïðîó÷âàíåòî ïàöèåíòêè ñà:

íîðìàëíè ðåçóëòàòè 78 (87%); àòèïè÷íè ïëîñêè

êëåòêè ñ íåîïðåäåëåíî çíà÷åíèå (ASCUS) – 3

(25%); íèñêîñòåïåííè ïëîñêîêëåòú÷íè èíòðàåïè-

òåëíè ëåçèè (LSIL) – 7 (58.3%); âèñîêîñòåïåííè

èíòðàåïèòåëíè ïëîñêîêëåòú÷íè èíòðàåïèòåëíè

ëåçèè (HSIL) – 2 (16.7%); öåðâèêàëåí êàðöèíîì – 0

(0%). Íà âñè÷êè ïàöèåíòêè ñå íàïðàâè öåðâèêàëåí

ÄÍÊ HPV òåñò. Ðåçóëòàòèòå çà HPV-íîñèòåëñòâî è

îòäåëíèòå òèïîâå âèðóñè (11 òèïà) ñà ïðåäñòàâåíè

â òàáëèöà 1. Îò èçñëåäâàíèòå ïàöèåíòêè 60% ñà

ïîçèòèâíè çà öåðâèêàëíà HPV èíôåêöèÿ. Ïðè 26

(57.7%) èìà íîðìàëíè öèòîëîãè÷íè ðåçóëòàòè, à

ïðè 35 (77.7%) îò òÿõ ñå óñòàíîâÿâàò ïàòîëîãè÷íè

ðåçóëòàòè. Ðàçïðåäåëåíèåòî íà HPV ïðè ïàòîëîãè÷-

íèòå öèòîíàìàçêè å êàêòî ñëåäâà: ASCUS – 66.7%

(2/3); LSIL – 71.4% (6/7) è HSIL – 100% (2/2).

Âèñîêîðèñêîâè òèïîâå HPV ñå óñòàíîâÿâàò ïðè

82.2% [37] îò íîðìàëíèòå öèòîëîãè÷íè ðåçóëòàòè è

ïðè 77.8% îò ïàòîëîãè÷íèòå òàêèâà. ×åñòîòàòà íà

èíôåêöèÿòà ñ íèñêîðèñêîâèòå HPV òèïîâå å

ñëåäíàòà: ïðè íîðìàëíè öèòîëîãè÷íè ðåçóëòàòè

17.8% [8], à ïðè ïàòîëîãè÷íè – 22.2% [2]. Ðàçïðåäå-

ëåíèåòî íà èçñëåäâàíèòå âèðóñíè ãåíîòèïîâå ïðè

HPV (+) ïàöèåíòêè å ïðåäñòàâåíî ïî ñëåäíèÿò

íà÷èí: HPV òèï 16 ñå óñòàíîâÿâà ïðè 61.1% [33],

êàòî ñ íîðìàëíè è ïàòîëîãè÷íè öèòîíàìàçêè ñà

ñúîòâåòíî 27 (60.3%) è 6 (66.7%) îò æåíèòå. Òèï

HPV 6 ñå ñðåùà ïðè 6 (13.3%) îò æåíèòå ñ íîðìàëíè

öèòîëîãè÷íè ðåçóëòàòè è ïðè 1 (11.1%) îò ãðóïàòà ñ

ïàòîëîãè÷íè öèòîëîãè÷íè ðåçóëòàòè.
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Òàáëèöà 1.

Ðàçïðåäåëåíèå íà ïàöèåíòèòå ñïîðåä

HPV-íîñèòåëñòâî è öèòîëîãè÷åí

ðåçóëòàò

 Общо 
пациенти 

(n=90) 

Нормален 
цитологичен 

резултат 
(n=78) 

 
ASCUS

3
 

(n=3) 

 
LSIL

4
 (n=7) 

 
HSIL

5
 

(n=2) 

 
ОБЩО 

(n=12) 

HPV-
отрицателни 

36 (40%) 33 (42.3%) 1 (33.3%) 2 (28.6%) 0 (0%) 3 (25%) 

HPV-
положителни 

54 (60%) 45 (57.7%) 2 (66.7%) 5 (71.4%) 2 (100%) 9 (75%) 

HR
1
 HPV+ 44 (81.5%) 37 (82.2%) 2 (100%) 3 (60%) 2 (100%) 7 (77.8%) 

LR
2
 HPV+ 10 (18.5%) 8 (17.8%) - 2 (40%) 0 (0%) 2 (22.2%) 

HPV 16 33 (61.1%) 27 (60.3%) 2 (100%) 2 (40%) 2 (100%) 6 (66.7%) 
HPV 18 1 (1.9%) 1 (2.2%) - - - -  

HPV 33 4 (7.4%) 4 (8.8%) - - - -  

HPV 31 1 (1.9%) 1 (2.2%) - - - -  

HPV 35 1 (1.9%) 1 (2.2%) - - - -  

HPV 45 1 (1.9%) 0 (0%) - 1 (20%) - 1 (11.1%) 

HPV 56 2 (3.7%) 2 (4.4%) - - - -  

HPV 66 1 (1.9%) 1 (2.2%) - - - -  
HPV 6 7 (12.9%) 6 (13.3%) - 1 (20%) - 1 (11.1%) 

HPV 70 2 (3.7%) 2 (4.4%) - - - -  

HPV 81 1 (1.9%) 0 (0%) - 1 (20%) - 1 (11.1%) 

�

Ñïîðåä ðåçóëòàòèòå îò ïðîâåäåíîòî ïðîó÷âàíå íàé-

âèñîêà å ÷åñòîòàòà íà öåðâèêàëíàòà HPV èíôåêöèÿ
ïðè ïàöèåíòêè äî 25 ãîäèíè. Âèñîêîðèñêîâèòå

òèïîâå ñå íàáëþäàâàò ïî÷òè ñúñ ñõîäíà ÷åñòîòà âúâ

âñè÷êè âúçðàñòîâè ãðóïè ñ òåíäåíöèÿ çà íàìàëÿâàíå

â ãðóïàòà ñëåä 55 ãîäèíè. Â ïîñëåäíàòà ãðóïà

äîìèíèðàò ïðåäèìíî íèñêîðèñêîâèòå òèïîâå HPV.

Â ïðîó÷âàíåòî å èçñëåäâàíà çàâèñèìîñòòà íà HPV-

èíôåêöèèòå è ðèñêîâèòå ôàêòîðè êàòî âúçðàñò,

êîéòàðõå, áðîé íà ñåêñóàëíèòå ïàðòíüîðè, òþòþíî-

ïóøåíå, ïðèåì íà îðàëíè êîíòðàöåïòèâè, àíàìíåçà

çà ïðåêàðàíè â ìèíàëîòî ÏÏÈ (òàáëèöà 2).
Óñòàíîâè ñå ñòàòèñòè÷åñêè çàâèñèìîñò ìåæäó HPV-

èíôåêöèÿ è áðîé íà ñåêñóàëíèòå ïàðòíüîðè e”3, â

ñðàâíåíèå ñ òåçè êîèòî ñà èìàëè êîíòàêò ñàìî ñ

åäèí. Ñúùî òàêà ïðè ïàöèåíòêè ñ ÏÏÈ ñ ïðè÷èíèòåë

Chlamidya trachomatis, ÷åñòîòàòà íà HPV-èíôåê-

öèèòå å ïî-âèñîêà ñïðÿìî òåçè, ïðè êîèòî íå ñå

óñòàíîâÿâà òàêàâà (òàáëèöà 2).

Îñòàíàëèòå èçñëåäâàíè ðèñêîâè ôàêòîðè íå

ïîêàçâàò ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà çàâèñèìîñò ñ

÷åñòîòàòà íà HPV-èíôåêöèèòå (ð>0.05).

1âèñîêîðèñêîâè òèïîâå HPV;
2íèñêîðèñêîâè òèïîâå HPV;
3àòèïè÷íè ïëîñêè êëåòêè ñ íåîïðåäåëåíî

çíà÷åíèå;
4íèñêîñòåïåííè ïëîñêîêëåòú÷íè

èíòðàåïèòåëíè ëåçèè;
5âèñîêîñòåïåííè ïëîñêîêëåòú÷íè

èíòðàåïèòåëíè ëåçèè.

Òàáëèöà 2.  Çàâèñèìîñò ìåæäó ðèñêîâè ôàêòîðè è HPV-

èíôåêöèè

Рискови фактори Брой HPV+ HPV- p 

1. Възраст     
 

 
0.4 

<25 8 (8.9%) 6 (75%) 2 (25%) 

25-34 14 (15.6%) 8 (57.1%) 6 (42.9%) 

35-44 20 (22.2%) 10 (50%) 10 (50%) 

45-54 29 (32.2%) 17 (58.6%) 12 (41.4%) 
?55 19 (21.1%) 4 (21%) 15 (79) 

2. Първи полов контакт     
0.6 <18 54 (60%) 31 (57.4%) 23 (42.6%) 

?18 36 (40%) 23 (63.9%) 13 (36.1%) 

3. Брои партньори     
0.007 <3 27 (30%) 12 (44.4%) 15 (55.6%) 

?3 63 (70%) 42 (66.7%) 21 (33.3%) 
4. Тютюнопушене     

0.15 Не 88 (98%) 52 (59.1%) 36 (40.9%) 

Да 2 (2%) 2 (100%) 0 (0%) 

5. ОКС
1
     

0.8 Да 2 (2.2%) 1 (50%) 1 (50%) 

Не 88 (87.8%) 52 (59.1%) 36 (40.9%) 

6. Паритет     
 

0.4 
0 51 (56.7%) 32 (62.7%) 19 (37.3%) 

1-3 28 (31.1%) 16 (57.1%) 12 (42.9%) 

?3 11 (12.2%) 6 (54.5%) 5 (45.5%) 

7. Анамнеза за ППИ
2
     

0.03 Не 56 (62.2%) 30 (53.6%) 26 (46.4%) 

Chlamydia trachomatis 32 (35.6%) 22 (68.8%) 10 (31.2%) 

�
1îðàëíè êîíòàðöåïòèâíè ñðåäñòâà; 2ïîëîâî ïðåäàâàíè

èíôåêöèè

ÎÁÑÚÆÄÀÍÅ

Èçñëåäâàíåòî çà íîñèòåëñòâî íà HPV è îñîáåíî
íà âèñîêîðèñêîâèòå òèïîâå ñå èçïîëçâà âñå ïî-

÷åñòî êàòî ñêðèíèíãîâ ìåòîä, ñïîìàãàù çà îòãðàíè-
÷àâàíåòî íà ðèñêîâèòå çà öåðâèêàëåí ðàê, ãðóïè

[6]. Öåðâèêàëíèÿ HPV òåñò å ïðåïîðú÷èòåëåí ïðè
ïàöèåíòêè ñ íåÿñåí öèòîëîãè÷åí ðåçóëòàò, êàêòî è

ïðè àñèìïòîìàòè÷íè æåíè ñ íîðìàëíè öèòîíàìàçêè
[6]. Îñúùåñòâÿâàíåòî íà ïîäîáíî èçñëåäâàíå ìîæå

äà ðåäóöèðà ÷åñòîòà íà öåðâèêàëíèòå êàðöèíîìè,
òúé êàòî ãîëÿìà ÷àñò îò òÿõ ñå àñîöèèðàò ñ HPV-

èíôåêöèÿ è ïåðñèñòåíöèÿ [6].

Îáùàòà ÷åñòîòà íà âèñîêîðèñêîâèòå òèïîâå HPV â
ïðîáèòå ñ íîðìàëåí öèòîëîãè÷åí ðåçóëòàò å 81.5%.

Ïðîó÷âàíèÿ ïî òåìàòà íà Ouedraogo et al. 2011 ã. è

Piras et al. 2011 ã. óñòàíîâÿâàò ïîäîáíà ÷åñòîòà íà
èíôåêöèÿòà ñ âèñîêîðèñêîâè HPV òèïîâå [27, 28].

Íàé-÷åñòî èçîëèðàíèÿ ïî ñâåòîâíè äàííè âèñîêî-
ðèñêîâ ãåíîòèï å HPV 16 [10]. Íÿêîè àâòîðè îáà÷å

íå óñòàíîâÿâàò äîìèíèðàíå íà HPV 16. Piras et al.
2011 óñòàíîâÿâàò, ÷å HPV 16 e íà òðåòî ìÿñòî ïî

÷åñòîòà ñëåä òèï 59 è òèï 35 [28]. Â èçñëåäâàíå íà
Didelot-Rousseau et al. 2006 íàé-÷åñòî èçîëèðàíèòå

òèïîâå HPV ñà 52, 35 è 58 [14].

Íàøèòå ðåçóëòàòè ïîêàçâàò íàëè÷èå íà öåðâèêàëíà
HPV èíôåêöèÿ ïðè 60% îò èçñëåäâàíèòå ïàöèåíò-

êè. Òàêàâà èíôåêöèÿ ñå îòêðèâà ïðè 75% îò
ïàòîëîãè÷íèòå öèòîëîãè÷íè ðåçóëòàòè è ïðè 57.7%

îò íîðìàëíèòå öèòîíàìàçêè. Ñïîðåä de Sanjose et
al. 2007ã. ÷åñòîòà íà HPV-èíôåêöèèòå ïðè æåíè ñ

íîðìàëíè öèòîëîãè÷íè ðåçóëòàòè å îêîëî 10.4%

[10]. Ðàçëè÷èÿòà â ïîëó÷åíèòå îò íàñ ðåçóëòàòè è
òåçè â ñâåòîâåí ìàùàá ìîæå áè ñà ðåçóëòàò îò

ïîïóëàöèîííèòå ðàçëè÷èÿ è ðàçëè÷íèòå ðèñêîâè
ôàêòîðè, íà êîèòî ñà ïîäëîæåíè èçñëåäâàíèòå

ïàöèåíòêè [16]. Âèñîêàòà ÷åñòîòà íà HPV-èíôåêöèè
ïðè ïàöèåíòêè ñ íîðìàëíè öèòîëîãè÷íè ðåçóëòàòè

ìîæå äà ñå îáÿñíè ñ íèñêàòà ÷óâñòâèòåëíîñò íà
öèòîíàìàçêàòà [7, 9, 17]. Îñâåí òîâà ìèêðîñêîïñêà-

òà äèàãíîçà è ïîñëåäâàùà èíåðïðåòàöèÿ íà
ðåçóëòàòà å ñóáåêòèâíà, êîåòî ìîæå äà äîâåäå äî

ôàëøèâî íåãàòèâíè ðåçóëòàòè ïðè 20% äî 45% îò
ñëó÷àèòå [7, 9, 17].

Ïðè 75% îò æåíèòå, âêëþ÷åíè â ïðîó÷âàíåòî ñ

ïàòîëîãè÷íè öèòîëîãè÷íè ðåçóëòàòè ñå óñòàíîâÿâà
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èíôåêöèÿ ñ HPV. Îò òÿõ ïðè 71.4% îò öèòîíàìàç-

êèòå ñ ðåçóëòàò LSIL ñå óñòàíîâÿâà íîñòèòåëñòâî

íà HPV, äîêàòî ïðè òåçè ñ ðåçóëòàò HSIL, èíôåêòè-

ðàíèòå ñà 100%. Ñïîðåä äàííèòå îò íàøåòî

ïðîó÷âàíå ÷åñòîòàòà íà HPV-èíôåêöèèòå ñå

ïîâèøàâà ñúñ ñòåïåíòà íà òåæåñòòà íà öåðâèêàë-

íàòà äèñïëàçèÿ. Íàé-÷åñòî ñðåùàíèÿò òèï HPV,

êîéòî ñå àñîöèèðà ñ ïðåäðàêîâè è ðàêîâè èçìåíå-

íèÿ íà ìàòî÷íàòà øèéêà å òèï 16. Ïîëó÷åíèòå

ðåçóëòàòè ñúîòâåòñòâàò íà äàííèòå îò äðóãè

ïðîó÷âàíèÿ [26, 30].

Ñïîðåä ïðîó÷âàíå íà Francesh et al. 2006 ã.

âúçðàñòîâîòî ðàçïðåäåëåíèå íà ÷åñòîòàòà íà HPV-

èíôåêöèèòå ñå ðàçëè÷àâà çíà÷èòåëíî ìåæäó

ðàçëè÷íèòå ñòðàíè [18]. Íàé-âèñîêà ÷åñòîòà íà HPV-

èíôåêöèèòå â ñòðàíè êàòî Íèãåðèÿ è Ñúåäèíåíèòå

Àìåðèêàíñêè Ùàòè (ÑÀÙ) å ñðåä æåíèòå â ðåïðî-

äóêòèâíà âúçðàñò êàòî ñëåä òîâà ñ ïîâèøàâàíå íà

âúçðàñòòà – íàìàëÿâà [1, 15]. Ïðè æåíèòå â Ìåêñèêî

è Ñåíåãàë ñå íàáëþäàâà è âòîðè ïèê – ïðè ïî-

âúçðàñòíè ãðóïè ïàöèåíòêè [25, 36]. Ñïîðåä
ïðîó÷âàíèÿ â Êåíèÿ è Åòèîïèÿ ÷åñòîòàòà íà

ñðåùàíå íà HPV-èíôåêöèèòå å âèñîêà âúâ âñè÷êè

âúçðàñòîâè ãðóïè [12, 24]. Ñïîðåä äàííèòå îò

ïðîâåäåíîòî îò íàñ ïðîó÷âàíå íàé-âèñîêà å

÷åñòîòàòà íà HPV-èíôåêöèèòå ïðè æåíè íà âúçðàñò

ïîä 25 ãîäèíè. Âèñîêàòà ÷åñòîòà íà âèðóñíàòà

èíôåêöèÿ âúâ âúçðàñòîâàòà ãðóïà ïîä 25 ãîäèíè å

ðåçóëòàò îò ïîëîâàòà àêòèâíîñò íà ïàöèåíòêèòå [25].

Ñïîðåä äàííèòå â ëèòåðàòóðàòà ñúùåñòâóâàò

ðåäèöà äîïúëíèòåëíè ðèñêîâè ôàêòîðè, êîèòî
ìîãàò äà ïîâèøàò ÷åñòîòàòà íà HPV-èíôåêöèèòå,

âèðóñíàòà ïåðñèñòåíöèÿ è ïîñëåäâàùàòà ïðîãðå-

ñèÿ êúì öåðâèêàëåí êàðöèíîì [5, 33]. Òàêèâà

ôàêòîðè ìîãàò äà áúäàò âúçðàñò, ïàðèòåò, óïîòðå-

áàòà íà îðàëíè êîíòðàöåïòèâè, òþòþíîïóøåíå,

ñúïúòñòâàùè ÏÏÈ êàòî Chlamydia trachomatis èëè

Human Immunodeficiency Virus (HIV) [5, 33]. Ñïîðåä

ïðîó÷âàíå íà Silinis et al. 2005 ã. è Lehtinen et al.

2011 ã. èíôåêöèÿòà ñ Chlamydia trachomatis

ïîâèøàâà ÷åñòîòàòà íà èíôåêòèðàíå ñ èëè

ïåðñèñòèðàíå íà âå÷å ïðèäîáèòà HPV-èíôåêöèÿ

[23, 32]. Îñâåí òîâà ñïîðåä Seraceni et al. 2014 ã.,

ÏÏÈ ïîâèøàâàò ÷åñòîòàòà íà ïðîãðåñèðàíå êúì

öåðâèêàëíà íåîïëàçèÿ ÷ðåç èìóíîêîìïðîìåí-

òèðàíå íà ëîêàëíèÿ èìóíèòåò [31]. Ïðè æåíè ñ HIV

ðèñêúò îò HPV-èíôåêöèÿ è âñè÷êè ïîñëåäâàùè

óñëîæíåíèÿ å ìíîãî âèñîê [13].

Â íàøåòî ïðîó÷âàíå ñå îòêðèâà ñòàòèñòè÷åñêè

çàâèñèìîñò ìåæäó HPV-èíôåêöèÿ è áðîÿò íà

ñåêñóàëíèòå ïàðòíüîðè è òàêàâà çà HPV è ÏÏÈ.

Ìåæäó îñòàíàëèòå èçñëåäâàíè ðèñêîâè ôàêòîðè è

÷åñòîòàòà íà âèðóñíàòà èíôåêöèÿ çàâèñèìîñòòà å

íåçíà÷èòåëíà.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

HPV-àñîöèèðàíèòå èíôåêöèè ñà åäíè îò íàé-

÷åñòèòå ÏÏÈ, êîèòî çàñÿãàò æåíèòå â ðåïðîäóê-

òèâíà âúçðàñò. Ïðåäèçâèêâàíèòå îò òåçè èíôåêöèè

çëîêà÷åñòâåííè ïðîìåíè íà ìàòî÷íàòà øèéêà ïðè

æåíàòà ñå õàðàêòåðèçèðàò ñ âèñîêà ñìúðòíîñò.

Ïðîâåæäàíåòî íà ìàñîâè èìóíèçàöèè ñðåùó HPV

ìîæå äà íàìàëè ÷åñòîòàòà íà ðàçïðîñòðàíåíèå íà

âèðóñíàòà èíôåêöèÿ è ñâúðçàíèòå ñ íåÿ êàíöåðî-

ãåííè ïîñëåäñòâèÿ.

Ñïîðåä äàííèòå îò ïðîâåäåíîòî îò íàñ ïðîó÷âàíå

÷åñòîòàòà íà öåðâèêàëíàòà HPV-èíôåêöèÿ å

âèñîêà, êàêòî ïðè ïàöèåíòêè ñ íîðìàëíè öèòîëîãè÷-

íè ðåçóëòàòè, òàêà è ïðè òåçè ñ ïàòîëîãè÷íè òàêèâà.

Çà ïîâèøàâàíå íà ÷óâñòâèòåëíîñòòà è ñïåöèôè÷-

íîñòòà íà öèòîíàìàçêèòå å íåîáõîäèìî ïðèëàãàíå

íà öåðâèêàëåí HPV òåñò. Òîâà ùå äîâåäå äî

íàìàëÿâàíå ÷åñòîòàòà íà öåðâèêàëíèòå íåîïëàçìè,

êîåòî ùå ïîäîáðè êà÷åñòâîòî è ïðîäúëæèòåëíîñòòà

íà æèâîò.
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ÐÅÇÞÌÅ

Ñòàòèÿòà ïðåäñòàâÿ ðàçðàáîòåíè àëãîðèòìè çà

ðàííà ðåõàáèëèòàöèÿ ïðè ïàöèåíòè ñëåä ÷åðíî-

äðîáíà è áúáðå÷íà òðàíñïëàíòàöèÿ, ñ îãëåä

îïòèìàëíîòî èì âúçñòàíîâÿâàíå è ïðåäîòâðàòÿ-

âàíå íà âúçìîæíèòå ñëåäîïåðàòèâíè óñëîæíåíèÿ.

Àíàëèçèðàí å òåõíèÿò åôåêò âúðõó êàðäèîïóëìî-

íàëíèòå ïîêàçàòåëè ïðè îïåðèðàíè â ÓÁ „Ëîçåíåö”

Ñîôèÿ îò íà÷àëîòî íà 2015 ãîäèíà äî àïðèë 2016

ãîäèíà 31 ïàöèåíòè: 23 (74.19%) îò òÿõ ñëåä

òðàíñïëàíòàöèÿ íà ÷åðåí äðîá, 7 (22.58%) – ñëåä

òðàíñïëàíòàöèÿ íà áúáðåê è 1 (3.23%) – ñëåä

åäíîâðåìåííà òðàíñïëàíòàöèÿ íà ÷åðåí äðîá è

áúáðåê. Âúç îñíîâà íà ïîëó÷åíèòå ðåçóëòàòè,

ëèòåðàòóðíèòå äàííè è îïèòà, êîéòî èìàìå â

Îòäåëåíèåòî ïî ôèçèêàëíà è ðåõàáèëèòàöèîííà

ìåäèöèíà îò ñòàðòèðàíåòî íà òðàíñïëàíòàöèîííàòà

äåéíîñò ïðåç 2004 ã., èçïîëçâàíèòå ñðåäñòâà íà

ôèçèêàëíàòà è ðåõàáèëèòàöèîííà ìåäèöèíà ñà

ñèñòåìàòèçèðàíè â äâà ïîäïåðèîäà  ðåõàáèëèòàöèÿ

â îòäåëåíèåòî çà èíòåíçèâíî ëå÷åíèå è ðåõàáèëè-

òàöèÿ â êëèíè÷íîòî îòäåëåíèå. Âêëþ÷eíè ñà

åëåìåíòè îò ïàñèâíàòà è àêòèâíàòà êèíåçèòåðàïèÿ:

äèõàòåëíà ðåõàáèëèòàöèÿ ñ âñè÷êèòå é ðàçíîâèä-

íîñòè, ïàñèâíè è àêòèâíè äâèæåíèÿ íà êðàéíèöèòå,

ïîåòàïíà âåðòèêàëèçàöèÿ, ðàçëè÷íè ìàñàæíè

ïîõâàòè è ïñèõîëîãè÷åñêè ïîäõîäè.

Êëþ÷îâè äóìè: àëãîðèòìè, ðàííà ðåõàáèëèòàöèÿ,

áúáðå÷íà è ÷åðíîäðîáíà òðàíñïëàíàòöèÿ

ABSTRACT

The current article presents developed algorithms for

early rehabilitation in patients after liver and kidney
transplantation. The algorithms purpose is to increase

the rate of recovery and help prevent the possible

postoperative complications. Their effect is analyzed

on cardio-respiratory indicators applied in 31 patients

operated at University Hospital Lozenetz Sofia from

the beginning of 2015 to April 2016. 7 (22,58%) of them

underwent a liver transplantation, and 23 (74,19%) –

a kidney transplantation, 1 (3,23%) simultaneous liver

and kidney transplantation. The used means of Physi-

cal and Rehabilitation Medicine are systematized in

two subperiods  rehabilitation in Intensive Care Unit

and rehabilitation in Clinical Department, based on

results, literature review and hands-on experience of

since 2004. The elements of passive and active

kinesiotherapy: pulmonary rehabilitation with its all

varieties, passive and active muscular movements,

gradual verticalisation, different massage methods and

psychological approaches are included in.

Keywords: algorithms, early rehabilitation, liver and

kidney transplantation

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Íåîáõîäèìîñòòà îò ðàííà ðåõàáèëèòàöèÿ ïðè

ïàöèåíòè, ïîäëîæåíè íà ÷åðíîäðîáíà è áúáðå÷íà

òðàíñïëàíòàöèÿ å îïèñàíà â ëèòåðàòóðàòà, âúïðåêè

÷å äàííèòå ñà îñêúäíè [6]. Ïîâå÷åòî ïðîó÷âàíèÿ
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èçñëåäâàò åôåêòà íà ðåõàáèëèòàöèîííèòå ïðîãðà-

ìè â ïî-êúñíèòå åòàïè [12]. Ôèçèêàëíàòà è ðåõàáè-

ëèòàöèîííà ìåäèöèíà ïðåäëàãà ñïåöèôè÷íè

ïîäõîäè, êîèòî äîïúëâàò õèðóðãè÷íîòî è ìåäèêà-

ìåíòîçíî ëå÷åíèå è ñà îò ðåøàâàùî çíà÷åíèå çà

îïòèìàëíîòî ôóíêöèîíàëíî âúçñòàíîâÿâàíå è

ïðåäîòâðàòÿâàíå íà âúçìîæíèòå ñëåäîïåðàòèâíè

óñëîæíåíèÿ. Ïðîòîêîëè çà ïîäîáðåíî âúçñòàíîâÿ-

âàíå (Enhanced Recovåry After Surgery – ERAS),

ïðèäîáèëè øèðîêî ïðèçíàíèå â îáùàòà õèðóðãèÿ,

ñà ñúçäàäåíè è ïðèëîæåíè è ñëåä áúáðå÷íà

òðàíñïëàíòàöèÿ. Âêëþ÷âàò ïîðåäèöà îò ïåðèîïå-
ðàòèâíè ìåðêè, ìåæäó êîèòî è ðàííà ðåõàáèëè-

òàöèÿ. Öåëòà èì å äà ñå íàìàëè ïðîäúëæèòåëíîñòòà

íà áîëíè÷íèÿ ïðåñòîé, êàòî ñå ïîääúðæà ïî-íèñêà

çàáîëåâàåìîñò è ñå óâåëè÷è óäîâëåòâîðåíîñòòà íà

ïàöèåíòèòå [7].

Ðåõàáèëèòàöèîííèòå ïðîãðàìè ñëåä òðàíñïëàíòà-

öèÿ èìàò ìíîãî îáùî ñ ïðîãðàìèòå çà îíêîáîëíè è

áîëíè ñ õðîíè÷íè çàáîëÿâàíèÿ. Â ðåçóëòàò íà

ìåòàáîëèòåí è õðàíèòåëåí äåôèöèò, ñâúðçàí ñ
äúëãîãîäèøíîòî õðîíè÷íî îðãàííî çàáîëÿâàíå, ïðè

ïàöèåíòèòå ñå íàáëþäàâà óìîðà, íàìàëåíà

ìóñêóëíà ñèëà, ïåðèôåðíè íåâðîïàòèè. Âúçìîæíè

ñà êîãíèòèâíè íàðóøåíèÿ è äåïðåñèÿ. Ïî òàçè

ïðè÷èíà ðåõàáèëèòàöèÿòà îáèêíîâåíî ñå ïðèñïîñî-

áÿâà êúì äèàãíîçàòà è òèïà íà îðãàííàòà òðàíñ-

ïëàíòàöèÿ. Ñïåöèôè÷íèòå é êîìïîíåíòè ñå

îïðåäåëÿò ïî-ñêîðî îò ñïåöèôè÷íèòå óñëîæíåíèÿ,

íàñòúïèëè â ðåçóëòàò íà çàáîëÿâàíåòî [4, 9].

Ðàíî èíèöèèðàíàòà ðåõàáèëèòàöèÿ å âàæåí
åëåìåíò îò ïîñòîïåðàòèâíèòå ãðèæè [10]. Çàïî÷âà

îò ïúðâèÿ äåí ñëåä îïåðàöèÿòà, âåäíàãà ñëåä êàòî

ïàöèåíòúò å õåìîäèíàìè÷íî ñòàáèëèçèðàí [5, 10,

11]. Ïðè äîáðå ïëàíèðàíîòî è ñèñòåìàòèçèðàíîòî

é ïðèëîæåíèå , õåìîäèíàìè÷íèòå è ðåñïèðàòîðíèòå

ïðîìåíè, ïðîñëåäÿâàíè íà ìîíèòîð â Îòäåëåíèåòî

çà èíòåíçèâíî ëå÷åíèå (ÎÈË), ñà âúâ ôèçèîëîãè÷íè

ãðàíèöè [12].

Äîáðàòà âåíòèëàöèÿ íà áåëèÿ äðîá å âàæíî

óñëîâèå ïðè âúçñòàíîâÿâàíåòî è ìîæå äà ñå
íàðóøè îò èíòóáàöèÿòà, çàëåæàâàíåòî è ãîëÿìàòà

îïåðàòèâíà ðàíà. Äðóã âàæåí ôàêòîð â ðàçâèòèåòî

íà áåëîäðîáíèòå óñëîæíåíèÿ å äèàôðàãìàëíàòà

äèñôóíêöèÿ, ïðîèçòè÷àùà îò áîëêàòà ïîðàäè

ðàçðåçà è äðàçíåíåòî, à â ðåäêè ñëó÷àè ïàðåçàòà

íà äèàôðàãìàëíèÿ íåðâ [11]. Òîâà íàëàãà íåîáõîäè-

ìîñòòà îò êîíòðîë è çàïàçâàíå ïðàâèëíîòî

ôóíêöèîíèðàíå íà äèõàòåëíàòà ñèñòåìà [1].

Ðàííàòà âåðòèêàëèçàöèÿ íàìàëÿâà ïðîöåíòà íà

âúçìîæíèòå óñëîæíåíèÿ, ñâúðçàíè ñ àêèíåçèÿòà è

çàëåæàâàíåòî: çàäúðæàíå íà ñåêðåòè â äèõàòåëíèòå

ïúòèùà è ïî-âèñîêî äèõàòåëíî ñúïðîòèâëåíèå;

òðóäíè óñëîâèÿ çà îòêàøëÿíå; ëîøî õðàíåíå íà

òúêàíèòå, âîäåùî äî äåêóáèòàëíè ðàíè; çàäúðæàíå

íà âåíîçíà êðúâ â äîëíèòå êðàéíèöè. Íàìàëåíàòà

ôèçè÷åñêà àêòèâíîñò ïî âðåìå íà çàáîëÿâàíåòî,

îòíîñèòåëíî ãîëÿìàòà ïðîäúëæèòåëíîñò íà îïåðà-

öèÿòà, àíåñòåçèÿòà è àíàëãåçèÿòà, îïåðàòèâíàòà

ðàíà è ñúïúòñòâàùàòà áîëêà ñà ñïåöèôè÷íèòå
ïðîáëåìè íà ðàííèÿ ñëåäîïåðàòèâåí ïåðèîä [10].

Ïàöèåíòèòå â òîçè ïåðèîä ìîãàò äà èçïèòâàò

áåçïîêîéñòâî è íåñèãóðíîñò, çàðàäè ñòåïåíòà íà

õèðóðãè÷åñêàòà èíòåðâåíöèÿ, çàîáèêàëÿùîòî ãè

îáîðóäâàíå çà ìîíèòîðèðàíå, âúçìîæíîñòòà çà

æèâîòîçàñòðàøàâàùè óñëîæíåíèÿ. Äðóãà ïðè÷èíà

çà áåçïîêîéñòâî å èìóíîñóïðåñèâíàòà òåðàïèÿ.

Ñðåäíî 7 äíè ñëåä îïåðàöèÿòà, ïàöèåíòèòå ñå

èçâåæäàò îò îòäåëåíèåòî çà èíòåíçèâíè ãðèæè â

õèðóðãè÷íàòà êëèíèêà, êîåòî å îò ãîëÿìî çíà÷åíèå

çà ïñèõè÷eñêîòî èì ñúñòîÿíèå. Âúçâúðíàòà å

ñïîñîáíîñòòà äà ñå ãðèæàò çà ñåáå ñè îò ãëåäíà

òî÷êà íà ïðèäâèæâàíå è ñàìîîáñëóæâàíå. Ðåõà-

áèëèòàöèÿòà ïðîäúëæàâà îò äîñòèãíàòîòî íèâî íà

àêòèâíîñò, ñ öåë óâåëè÷àâàíå ïîäâèæíîñòòà íà

ãîðíèòå êðàéíèöè, ìóñêóëíàòà ñèëà è èçäðúæëèâîñò

íà äîëíèòå êðàéíèöè è öÿëîñòíî ïîäîáðåíèå â

îáùîòî ñúñòîÿíèå. [10] Ïðåïîðú÷âàíèòå â ëèòåðà-

òóðíèòå èçòî÷íèöè ïîõâàòè ñà: äèàôðàãìàëíè

äèõàòåëíè òåõíèêè, êàøëè÷íè òåõíèêè, óâåëè÷àâàíå

ðàçãðúùàíåòî íà áåëèÿ äðîá ÷ðåç åêñïèðàòîðíè

òåõíèêè. Îò ìàíóàëíèòå ìåòîäè ñå âêëþ÷âàò ãðúäíè

ïåðêóñèè è âèáðàöèè, à çà ïðåäîòâðàòÿâàíå
çàãóáàòà íà ìóñêóëíà ìàñà – àêòèâíèòå óïðàæíåíèÿ

[1, 2, 11]. Îïåðèðàíèòå ñå íàáëþäàâàò ïîñòîÿííî

çà ïðèçíàöè çà ðåàêöèÿ íà îòõâúðëÿíå íà ïðèñàä-

êàòà: âèñîêà òåìïåðàòóðà, áîëêà. Ïðîñëåäÿâà ñå

îáåìúò íà îòäåëåíàòà óðèíà è ëàáîðàòîðíèòå

ïîêàçàòåëè çà áúáðå÷íàòà ôóíêöèÿ. Ïðîäúëæàâà

óëòðàçâóêîâèÿò êîíòðîë íà êîðåìíèòå îðãàíè.

Ðåõàáèëèòàöèÿòà ñå ïðîâåæäà äî èçïèñâàíå íà

ïàöèåíòèòå îò áîëíèöàòà.

Â Îòäåëåíèåòî çà èíòåíçèâíî ëå÷åíèå ÎÈË íà
Óíèâåðñèòåòñêà áîëíèöà „Ëîçåíåö” Ñîôèÿ ñà

ïðîñëåäåíè 31 ïàöèåíòè, îïåðèðàíè îò íà÷àëîòî íà

2015 ãîäèíà äî àïðèë 2016 ãîäèíà: 23 (74.19%) îò

òÿõ ñëåä òðàíñïëàíòàöèÿ íà ÷åðåí äðîá, 7 (22.58%)

– ñëåä òðàíñïëàíòàöèÿ íà áúáðåê, à 1 (3.23%) – ñëåä

åäíîâðåìåííà òðàíñïëàíòàöèÿ íà ÷åðåí äðîá è

áúáðåê. Àíàëèçèðàí å åôåêòúò íà ïðèëîæåíèòå

ðåõàáèëèòàöèîííè ìåðîïðèÿòèÿ (äèõàòåëíà ðåõà-

áèëèòàöèÿ è ðàííà ìîáèëèçàöèÿ) âúðõó êàðäèîïóë-

ìîíàëíèòå ïîêàçàòåëè. Âúç îñíîâà íà ïîëó÷åíèòå

ðåçóëòàòè, íà ëèòåðàòóðíèòå äàííè è îïèòà îò

ñòàðòèðàíåòî íà òðàíñïëàíòàöèîííàòà äåéíîñò â ÓÁ

„Ëîçåíåö” ïðåç 2004 ã., èçïîëçâàíèòå ñðåäñòâà íà

ôèçèêàëíàòà è ðåõàáèëèòàöèîííà ìåäèöèíà ñà

ñèñòåìàòèçèðàíè è ñà ðàçðàáîòåíè àëãîðèòìè.

Ïåðèîäúò íà ðàííà ðåõàáèëèòàöèÿ ñëåä òðàíñ-

ïëàíòàöèÿ å ðàçäåëåí íà äâà ïîäïåðèîäà  ðåõàáè-

ëèòàöèÿ â îòäåëåíèåòî çà èíòåíçèâíî ëå÷åíèå è

ðåõàáèëèòàöèÿ â êëèíè÷íîòî îòäåëåíèå. Èçãðàäå-
íèòå àëãîðèòìè ñà â ñúîòâåòñòâèå ñúñ ñâåòîâíèòå

ñòàíäàðòè çà ïîñòèãàíå íà îïòèìàëíî âúçñòàíî-

âÿâàíå è ïðåäîòâðàòÿâàíå íà âúçìîæíèòå ñëåäîïå-

ðàòèâíè óñëîæíåíèÿ. Ñïàçåíè ñà îñíîâíèòå

ïðèíöèïè çà ðàííî èíèöèèðàíå, èíäèâèäóàëè-

çèðàíå, ïîñòåïåííîñò è ñïåöèôè÷íà îðèåíòèðàíîñò.

Àëãîðèòìèòå âêëþ÷âàò åëåìåíòè îò ïàñèâíàòà è

àêòèâíàòà êèíåçèòåðàïèÿ: äèõàòåëíà ðåõàáèëèòà-

öèÿ ñ âñè÷êèòå é ðàçíîâèäíîñòè, ïàñèâíè è àêòèâíè

äâèæåíèÿ íà êðàéíèöèòå, ïîåòàïíà âåðòèêàëèçà-
öèÿ, ðàçëè÷íè ìàñàæíè ïîõâàòè è ïñèõîëîãè÷åñêè

ïîäõîäè. Íà áîëíèòå ñå ðàçÿñíÿâàò îòäåëíèòå
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ñòúïêè è ñðåäñòâà, êîèòî ñå ïðèëàãàò çà ïðîôèëàê-

òèêà íà äåêóáèòóñèòå, õèïîñòàòè÷íàòà ïíåâìîíèÿ,

òðîìáåìáîëèèòå. Òîâà ñå íàëàãà è ïîðàäè ñòðàõà

îò áîëêà. Ïðè èçïúëíåíèå íà ïðîãðàìàòà ñå

ïðîñëåäÿâàò ïðîìåíèòå â ñúðäå÷íàòà è äèõàòåë-

íàòà ÷åñòîòà, êðúâíîòî íàëÿãàíå, ñàòóðàöèÿòà.

ÀËÃÎÐÈÒÚÌ ÇÀ ÐÅÕÀÁÈËÈÒÀÖÈß Â ÎÒÄÅËÅ-

ÍÈÅÒÎ ÇÀ ÈÍÒÅÍÇÈÂÍÎ ËÅ×ÅÍÈÅ

Öåëòà íà ðàííàòà ðåõàáèëèòàöèÿ â ÎÈË ïðè

ïàöèåíòè ñëåä ÷åðíîäðîáíà è áúáðå÷íà òðàíñïëàí-

òàöèÿ å ÷ðåç åìîöèîíàëíà ïîäêðåïà, ñèñòåìíî

îáó÷åíèå è âúçäåéñòâèå äà ñå âúçâúðíå è ñòàáèëè-

çèðà ôóíêöèîíàëíàòà è ïñèõè÷åñêàòà ãîäíîñò íà

áîëíèÿ, äà ñå ïðåäîòâðàòÿò âúçìîæíèòå ñëåäîïå-

ðàòèâíè óñëîæíåíèÿ: ìóñêóëíà àòðîôèÿ è ñëàáîñò,

îðòîñòàòèçúì, âåíîçíè òðîìáîçè, åìáîëèè,

äåêóáèòóñè, ñíèæåíà âåíòèëàöèÿ è áðîíõîïíåâ-

ìîíèÿ, çàïåê è çàòðóäíåíî óðèíèðàíå, áåçñúíèå,

äåïðåñèÿ è ñòðàõ.

Ïðîâåæäà ñå ïðè ëåãëîòî íà áîëíèÿ, äâà ïúòè

äíåâíî.

Ïúðâè ñëåäîïåðàòèâåí äåí

Ïîíÿêîãà åêñòóáàöèÿòà ñëåä îïåðàöèÿòà ñå çàáàâÿ

è ìÿñòîòî íà ôèçèîòåðàïåâòà å äà ìèíèìèçèðà

çàñòîÿ íà áðîíõèàëåí ñåêðåò ñ ëåê ïåðêóòîðåí

ìàñàæ âúðõó ãúðäèòå, îòïðåä è âñòðàíè. Ïàöèåíòúò

å â ïîëîæåíèå ïî ãðúá. Ïðèëàãàò ñå ïàñèâíè

äâèæåíèÿ íà êðàéíèöèòå è ëå÷åíèå ñ ïîëîæåíèå.

Ñëåä åêñòóáàöèÿòà ñå çàïî÷âà ñ äèõàòåëíè

óïðàæíåíèÿ, ïåðêóòîðåí ìàñàæ, êàòî ïàöèåíòúò ñå

ïîäêàíâà äà êàøëÿ è äà îòõðà÷âà. Èçïúëíÿâàò ñå

óïðàæíåíèÿ ñ ïîìîù è àêòèâíè óïðàæíåíèÿ çà

êðàéíèöèòå â ëåãëîòî. Òå ñòèìóëèðàò êðúâîîáðà-

ùåíèåòî è äèøàíåòî, èçïúëíÿâàò ñå ïîä .íàäçîð,

êàòî ñå ñëåäÿò êàðäèîðåñïèðàòîðíèòå ïîêàçàòåëè

íà ìîíèòîð. Äâèæåíèÿòà â òàçîáåäðåíèòå ñòàâè,
îñîáåíî ôëåêñèÿòà, ñå èçâúðøâà â îãðàíè÷åíè

úãëè, çà äà ñå èçáåãíå íàïðåæåíèåòî â êîðåìíàòà

îáëàñò, êîåòî áè ïðåäèçâèêàëî áîëêà.

Âòîðè ñëåäîïåðàòèâåí äåí

Ïðè äîáðà ïîíîñèìîñò ïðîãðàìàòà ñå ðàçøèðÿâà.

Ïðåäè ìîáèëèçàöèÿòà ñå îáñúæäàò áåëîäðîáíèÿò,

ñúðäå÷íèÿò ðåçåðâ è íèâîòî íà õåìîãëîáèíà.

Ðåøåíèå çà çàïî÷âàíå íà ôèçè÷åñêà àêòèâíîñò ñå

âçèìà ïðè: ñòàáèëíè õåìîäèíàìè÷íè ïîêàçàòåëè,

äîáðî ñúñòîÿíèå íà îïåðàòèâíàòà ðàíà è àäåêâàòíà

ïñèõè÷åñêà ðåàêöèÿ îò ñòðàíà íà áîëíèÿ. Ïðèëàãàò

ñå àêòèâíè äâèæåíèÿ çà äîëíèòå è ãîðíèòå

êðàéíèöè. Áîëíèòå ñå îáó÷àâàò äà ñå îáðúùàò

ñàìîñòîÿòåëíî è ñå ïðèâåæäàò äî ñåäåæ â ëåãëîòî.

Çà äà ñå êîíòðîëèðà ôóíêöèÿòà íà äèõàòåëíàòà

ñèñòåìà ñå èçïîëçâàò ñëåäíèòå òåõíèêè:

♦ ðåëàêñèðàíå íà ñêëîííèòå êúì ñêúñÿâàíå

äîïúëíèòåëíè ìóñêóëè, ó÷àñòâàùè â äèøàíåòî

- m. pectoralis, m. sternocleidomastiodeus, mm.

scalenii, ÷ðåç ðåëàêñèðàùè ïîëîæåíèÿ è ìàñàæ-

íè ïîõâàòè;

♦ ïîëîæèòåëíî íàëÿãàíå â êðàÿ íà åêñïèðèóìà;

♦ ïàñèâèçàöèÿ íà èçäèøâàíåòî  àêòèâèçèðàíå íà

ìóñêóëèòå íà èçäèøâàíåòî ÷ðåç ñúçíàòåëíî ìó

çàáàâÿíå, ñ àâòîòðåíèíã èëè èçäèøâàíå ñúñ ñâèòè

óñòíè è ñ èçãîâàðÿíå íà ñúãëàñíèòå Õ, Ø, Ô;

♦ óñâîÿâàíå íà ñåãåìåíòàðíî ãðúäíî (ðåáðåíî)

äèøàíå è çàñèëâàíå íà ìåæäóðåáðåíèòå

ìóñêóëè, êàòî íà òðåíèðàíèÿ ñåãìåíò ñå îêàçâà

ñúïðîòèâëåíèå;

♦ ñàêàäèðàíî äèøàíå è äèðèæèðàíà êàøëèöà

(îòêàøëÿíå).

Íà òîçè åòàï å âàæíî áîëíèòå äà ñå îáó÷àò â

åôåêòèâåí íà÷èí çà àêòèâåí äðåíàæ íà áðîíõèàë-

íîòî äúðâî. Ïðèëàãàò ñå çâóêîâî – ôîíàöèîííè

äèõàòåëíè óïðàæíåíèÿ, ïðåäèçâèêâàùè òðåïòåíå

íà ãðúäíàòà ñòåíà è ãîðíèòå äèõàòåëíè ïúòèùà è

ïîäãîòâÿùè, ñòèìóëèðàùè è óëåñíÿâàùè îòõðà÷âà-
íåòî. Åäíîâðåìåííî ñå ïðèëàãà ëåê ïåðêóòîðåí

ìàñàæ íà ãúðáà. Â äèõàòåëíèòå óïðàæíåíèÿ ñå

âêëþ÷âàò è ãîðíèòå êðàéíèöè. Ïðîòèâîïîêàçàíè ñà

óïðàæíåíèÿ ñ ïðîäúëæèòåëíî çàäúðæàíå è íàïúâà-

íå. Ïðîñëåäÿâàò ñå õåìîäèíàìè÷íèòå ïîêàçàòåëè.

Çà óëåñíÿâàíå íà îòõðà÷âàíåòî, îáó÷åíèåòî â

ïðàâèëíà êàøëèöà ìîæå äà ñå ïðåäøåñòâà îò

èíõàëàöèè ñ ôèçèîëîãè÷åí ðàçòâîð.

Òðåòè ñëåäîïåðàòèâåí äåí

Àêî ñúñòîÿíèåòî íà ïàöèåíòà ïîçâîëÿâà, çàïî÷âà

ïîåòàïíà âåðòèêàëèçàöèÿ. Òÿ ñå ïðåäõîæäà

çàäúëæèòåëíî îò ïîäãîòîâêà ñ äèõàòåëíà ðåõàáèëè-

òàöèÿ è àêòèâíè è ïîäïîìîãíàòè óïðàæíåíèÿ çà

êðàéíèöèòå â ëåãëîòî. Ïðè ëèïñà íà ïðîòèâîïîêàçà-

íèÿ, ïàöèåíòúò ñå ïðèâåæäà äî ñåäåæ ñúñ ñïóñíàòè

êðàêà. Èçâúðøâà ñå ïðåç ñòðàíè÷íî ïîëîæåíèå,

òàêà ÷å äà íå ñå íàòîâàðâàò êîðåìíèòå ìóñêóëè è

òàçîâèÿò ïîÿñ. Â ñåäíàëî ïîëîæåíèå ñå èçïúëíÿâàò

îòíîâî àêòèâíè óïðàæíåíèÿ çà êðàéíèöèòå, ïîõâàòè

îò ïàñèâíàòà êèíåçèòåðàïèÿ  ìàñàæíà ÿêà. Â
ïàóçèòå ïðîäúëæàâàò äèõàòåëíèòå óïðàæíåíèÿ è

òåõíèêèòå çà îòêàøëÿíå. Áîëíèÿò ïîåìà âúçäóõ

ïðåç íîñà è èçäèøâà ïî âðåìå íà òèõà êàøëèöà,

êàòî ñå ïîòóïâà ïî ãúðáà. Òîâà ñå ïðèëàãà äî

çàðàñòâàíå íà îïåðàòèâíàòà ðàíà.

Ñëåäâàùèÿò åòàï å âåðòèêàëèçàöèÿ äî ëåãëîòî è
ïîäãîòîâêà çà õîäåíå  íÿêîëêî ñòúïêè íàïðåä, íàçàä

è âñòðàíè. Ïàöèåíòúò òðÿáâà äà ïðåîäîëåå 2
ïðåïÿòñòâèÿ: âúçìîæíîñòòà çà ïîâèøàâàíå íà

êîðåìíîòî íàëÿãàíå è ïîñëåäâàùà áîëêà, ãîëÿìîòî
êîëè÷åñòâî äðåíîâå, ðàçïîëîæåíè îò äâåòå ñòðàíè

íà êîðåìà è öåíòðàëíèÿ âåíîçåí ïúò îò äÿñíàòà
èëè ëÿâàòà ñòðàíà íà øèÿòà. Òåçè åëåìåíòè,

ñâúðçàíè ñ áîëêàòà è ñòðàõà îò íåÿ, ìîãàò äà
äîâåäàò äî íåæåëàíèå íà ïàöèåíòà äà áúäå

ïîäâèæåí. Åòî çàùî òðÿáâà äà áúäå îáó÷åí äà ñå
ñúîáðàçÿâà ñ òÿõ. Çà äà ñå ïîäãîòâè ïàöèåíòúò çà

ìîáèëèçàöèÿ â îòäåëåíèåòî çà èíòåíçèâíî ëå÷å-
íèå, äðåíàæèòå, ñîíäèòå è êàòåòðèòå, òðÿáâà äà

áúäàò äîáðå ôèêñèðàíè êúì òÿëîòî ìó è àêî å
íåîáõîäèìî äà ñå óäúëæàò.

Ðàçõîäêèòå îêîëî ëåãëîòî è â ñòàÿòà ñà çàäúëæè-

òåëíî ñ ïîìîùòà íà ôèçèîòåðàïåâò. Íåîáõîäèìî å

äà ñå ñëåäè íèâîòî íà àäàïòàöèÿ íà ñúðäå÷íî-
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ñúäîâàòà ñèñòåìà (ÅÊÃ ïðîìåíè, ðèòúìíè è

ïðîâîäíè íàðóøåíèÿ, ÑÀÍ, ÄÀÍ, ïóëñîâà ÷åñòîòà,

ñàòóðàöèÿ) è íàëè÷èåòî íà îðòîñòàòè÷íè ïðîÿâè

(âíåçàïíà óìîðà, ñëàáîñò, ñòåíîêàðäíà áîëêà,

ïðåáëåäíÿàâíå, çàäóõ). Ïðè äîáðà ïîíîñèìîñò

áîëíèÿò õîäè â ðàìêèòå íà ñòàÿòà, êàòî ñ âñåêè

èçìèíàò äåí ðàçñòîÿíèåòî ñå óâåëè÷àâà. Àêî íå

ðåàãèðà äîáðå, àêòèâíîñòòà ìó ñå îãðàíè÷àâà.

×åòâúðòè äåí è äî èçâåæäàíå â êëèíè÷íîòî

îòäåëåíèå

Ðåõàáèëèòàöèîííàòà ïðîãðàìà ïðîäúëæàâà îò

ïðåäõîäíèòå äíè, ñ õîäåíå â ñòàÿòà è îáó÷åíèå â
äåéíîñòè îò åæåäíåâíèÿ æèâîò (ÄÅÆ). Âñÿêà ñòúïêà

îò íåÿ ñå óäúëæàâà ñòðîãî èíäèâèäóàëíî, ñïîðåä

ñúñòîÿíèåòî íà áîëíèÿ. Ïðè âúçíèêíàëè óñëîæíå-

íèÿ ïðîãðàìàòà ñå çàáàâÿ èëè ïðåêðàòÿâà. Ïî

âðåìå íà âñè÷êè äåéíîñòè ïàöèåíòúò ñå ìîòèâèðà

äà áúäå ïî-àêòèâåí. Íàñúð÷àâà ñå çà ïî-÷åñòà

ñìÿíà íà ïîçèöèèòå è ïî- ãîëÿìàòà èì ïðîäúëæè-

òåëíîñò. Îò ïàñèâíàòà êèíåçèòåðàïèÿ ïðè ïîêàçà-

íèòå áîëíè ñå ïðèëàãàò: ìàñàæíà ÿêà, ïåðêóòîðåí

ìàñàæ íà ãðúäíèÿ êîø, çîíîòåðàïèÿ.

Îñíîâíè ïðèíöèïè íà ðàííàòà ìîáèëèçàöèÿòà

â ÎÈË ïðè ïàöèåíòèòå ñëåä ÷åðíîäðîáíà è

áúáðå÷íà òðàíñïëàíòàöèÿ ñà:

♦ Ïðèëàãà ñå ïîñòåïåííî;

инхалации с 

физиологичен разтвор 

Хирургично отделение 

липса на 

лимитиращи 
фактори 

 

позиционна терапия 

релаксиращи 

положения; 
масажни похвати – 

масажна яка 
перкуторен масаж 
върху гръдния кое 

  

активни и пасивни движения за 
горни и долни крайници в леглото 

флеклия в ТБС до 90 гр. 

ходене в стаята; 

обучение в ДЕЖ; 

внезапна умора; слабост;  

стенокардна болка; пребледняавне; 
задух; 

ритъмни и проводни наруеения;  
САН>20 mmHg и ДАН >10 mmHg; 

пулсова честота > 20уд/мин 

от тези в покой; 

 

активни движения за 

горни и долни 
крайници  

  

обръщане и седеж в 

леглото  

  

активни движения за 
горни и долни крайници 

и от седеж със 

спуснати крака лабораторни показатели;  
УЗ на коремни органи; 

  

вертикализация до 
леглото; 

преместване в стол; 
подготовка за ходене; 

Ходене около 

програмата от 
предхождащите дни 

Дихателна 
рехабилитация  

  
положително налягане в 

края на експириума и 
активизиране мускулите на 

издиеването 
 

Прекратяване или забавяне на 
рехабилитацията  

Емоционална подкрепа 

мотивация 
насърчаване 

  

сегментарно диеане  
 

дирижирана каелица;  
сакадирано диеане; 

 

не 

да 

рееение за 

мобилизация  

хемодинамична 

стабилност; 
хемоглобин в норма; 
добро състояние на 

оперативната рана; 
адекватност; 

да 

не 

Първи 

следоперативен 

ден 

� 

Втори 

следоперативен 

ден 

� 

 

Трети 
следоперативен ден 

вертикализация без 
лтабилизиращ колан 

 
Четвърти  

следоперативен ден  
и до извеждане от ОИЛ 

Релаксиране на m. 

pectoralis, m. 
sternocleidomastiodeus, 

mm. scalenii 

Алгоритъм за ранна рехабилитация  
след трансплантация  

Отделение за интензивно лечение  

 

♦ Ïðîãðàìàòà å íäèâèäóàëèçèðàíà;

♦ Çàïî÷âà ñ 60 ìèíóòíè ñåñèè, êîèòî íàìàëÿâàò

äî 30 ìèíóòè ïðè óâåëè÷àâàíå íà ñàìîñòîÿòåë-

íàòà àêòèâíîñò;

♦ Ôëåêñèÿòà â ÒÁÑ å íå ïîâå÷å îò 90 ãðàäóñà;

♦ Äèõàòåëíàòà ðåõàáèëèòàöèÿ ñå ïðîâåæäà ïðåç

öåëèÿ ïðîöåñ íà âúçñòàíîâÿâàíå â èíòåíçèâíîòî

îòäåëåíèå, êàòî ñå ðåäóâà ñ äðóãèòå êèíåçè-

òåðàïåâòè÷íè òåõíèêè;

♦ Ïðîòèâîïîêàçàíî å èçïîëçâàíåòî íà ñòàáèëèçè-

ðàù êîëàí, çà äà íå ñå ïðèòèñêà òðàíñïëàí-

òèðàíèÿ îðãàí;

♦ Åìîöèîíàëíà ïîäêðàïà, íàñúð÷àâàíå è ìîòèâà-

öèÿ ñúïúòñòâàò öåëèÿ ïðîöåñ íà âúçñòàíîâÿâàíå.

ÀËÃÎÐÈÒÚÌ ÇÀ ÐÅÕÀÁÈËÈÒÀÖÈß Â ÕÈÐÓÐ-

ÃÈ×ÍÎÒÎ ÎÒÄÅËÅÍÈÅ

Öåëòà íà òîçè åòàï îò ðåõàáèëèòàöèÿòà å äà ñå

ïîäîáðè íèâîòî íà ôèçè÷åñêà àêòèâíîñò, äà ñå

ïðåîäîëåå ñëåäîïåðàòèâíàòà óìîðà, äà ñå óâåëè÷è

íåçàâèñèìîñòòà íà äåéíîñòèòå îò åæåäíåâèåòî è

ñàìîîáñëóæâàíåòî ïî âðåìå íà áîëíè÷íèÿ ïðåñòîé.

Ðåõàáèëèòàöèîííàòà ïðîãðàìà ïðîäúëæàâà îò

äîñòèãíàòîòî íèâî íà àêòèâíîñò è âêëþ÷âà:

Äèõàòåëíà ðåõàáèëèòàöèÿ – îáó÷åíèå âúâ ôèçèî-
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ëîãè÷åí òèï äèøàíå:

♦ Äåáëîêèðàíå íà äèàôðàãìàòà è ïîäîáðÿâàíå íà
íåéíàòà ïîäâèæíîñò è ïðàâèëíîòî é èçïîëçâàíå

â äèõàòåëíèÿ àêò;

♦ Ðåëàêñèðàùè ïîëîæåíèÿ è ìàñàæíè ïîõâàòè íà

äèõàòåëíàòà ìóñêóëàòóðà è îñîáåíî íà ñêúñåíè

îò ïàòîëîãè÷íèÿ òèï äèøàíå äîïúëíèòåëíèòå

ìóñêóëè, êàêòî è ìóñêóëèòå íà êîðåìíàòà ñòåíà.

♦ Äèàôðàãìàëíèòå äèõàòåëíè óïðàæíåíèÿ,

ôîðñèðàíèòå åêñïèðàòîðíè òåõíèêè è òåõíèêèòå

çà äðåíàæ íà áðîíõèàëíàòà äúðâî (îòêàøëÿíå)

ñà àêòèâíî ïîäïîìàãàíè îò ãîðíèòå êðàéíèöè.

Àêòèâíè óïðàæíåíèÿ:

♦ Çà ãîðíè è äîëíè êðàéíèöè

Èçïîëçâàò ñå èçîìåòðè÷íè è èçîòîíè÷íè óïðàæíå-

íèÿ çà ìóñêóëíà ñèëà, ñ àêöåíò âúðõó ðàìåííèÿ

ïîÿñ, ðàçãúâàíå íà êîëÿíîòî ñðåùó ñúïðîòèâëåíèå

â ñåäíàëî ïîëîæåíèå, ïîâäèãàíå íà ïðúñòè. Ñ îãëåä

âúçñòàíîâÿâàíå íà íîðìàëíàòà åëàñòè÷íîñò íà

ñòðóêòóðèòå íà îïîðíî-äâèãàòåëíèÿ àïàðàò, ïðè

ïðîäúëæèòåëíî îáåçäâèæåíè ïàöèåíòè, ñå ïðèëà-

ãàò óïðàæíåíèÿ çà ðàçòÿãàíå. Ñòðå÷èíã óïðàæíåíèÿ

è ïîçè ñà ïîäãîòîâêà çà óïðàæíåíèÿòà ñ íàòîâàð-

âàíå, ïîäïîìàãàò ðåëàêñàöèÿòà è íàìàëÿâàò

òðåâîæíîñòòà.

♦ Êîðåêöèÿ íà ïîçàòà

Óïðàæíåíèÿòà çà êîðåêöèÿ íà ïîçàòà ñà îñîáåíî
íåîáõîäèìè çà ïàöèåíòèòå ñëåä ÷åðíîäðîáíà

òðàíñïëàíòàöèÿ, ïðè êîÿòî õèðóðãè÷íèÿò ðàçðåç å

õîðèçîíòàëíî íà êîðåìà è âîäè äî íàìàëÿâàíå íà

àìïëèòóäàòà íà âåíòèëàòîðíèòå äâèæåíèÿ íà

äèàôðàãìàòà è íà ãðúäíèÿ êîø. Òîâà å ïðè÷èíà çà

öÿëîñòíî íàìàëÿâàíå íà äèõàòåëíèÿ ïîòåíöèàë.

Îáó÷åíèå â äåéíîñòè îò åæåäíåâèåòî (ÄÅÆ)

♦ Ïàöèåíòèòå ñå îáó÷àâàò â ïðèäîáèâàíå íà

ñàìîñòîÿòåëíîñò, íåçàâèñèìîñò è ïðàâèëíà

ëîêîìîöèÿ.

Îáó÷åíèå â õîäåíå:

♦ Ïðîäúëæèòåëíîñòòà íà õîäåíå ïîñòåïåííî ñå

óâåëè÷àâà èçâúí ñòàÿòà è â êîðèäîðà;

♦ Ïðè äîáðà ïîíîñèìîñò, ïàöèåíòèòå ñå òðåíèðàò â

èçêà÷âàíå íà ñòúëáè, ïúðâîíà÷àëíî åäèí åòàæ è

ïîñòåïåííî ïîâå÷å, â çàâèñèìîñò îò ïîíîñèìîñòòà;

♦ Ðàçõîäêèòå â ñòàÿòà è êîðèäîðà ñå ïðîâåæäàò

äâà ïúòè äíåâíî.

Îáó÷åíèå è ïðåîáó÷åíèå

♦ Ïàöèåíòèòå ñå îáó÷àâàò â õèãèåííî-äâèãàòåëåí

ðåæèì, êîéòî å íóæíî äà ñïàçâàò îñîáåíî ïî âðåìå

íà ïúðâèòå øåñò ñåäìèöè ñëåä îïåðàöèÿòà;

♦ Èíäèâèäóàëíî ñå ðàçÿñíÿâàò ïîëçèòå îò ôèçè÷-

åñêàòà àêòèâíîñò;

♦ Ïðîâåæäà ñå îáó÷åíèå â äîïóñòèìîòî íèâî íà

ôèçè÷åñêà àêòèâíîñò è â ñàìîêîíòðîë (äà ñå ãðèæàò

çà ôèçè÷åñêîòî ñè ñúñòîÿíèå ñàìîñòîÿòåëíî).

Ïàöèåíòèòå ïîëó÷àâàò èíñòðóêöèè äà èçáÿãâàò

âäèãàíå íà òåæåñòè ïîâå÷å îò 4,500 êã è äåéíîñòè,

âîäåùè äî íàïðÿãàíå. Ïðåïîðúêèòå ñà ñúîáðàçåíè

ñúñ ñâåòîâíèòå è âêëþ÷âàò àåðîáíè óïðàæíåíèÿ

êàòî õîäåíå, êîëîåçäåíå, íî íå è èçïîëçâàíå íà

áÿãàùà ïúòåêà, èçáÿãâàíå íà íàêëîíè. Â ïðîãðàìà

ñå ïðåïîðú÷âà 5-10 ìèíóòè ðàçõîäêà âñåêè äåí è

óâåëè÷àâàíå íà õîäåíåòî ñ ïî 5 ìèíóòè íà âñåêè 3

äíè. Öåëòà å äà ñå äîñòèãíå äî 30 ìèíóòè õîäåíå

íàé-ìàëêî 5 äíè â ñåäìèöàòà. Çàïî÷âà ñå ñ

èíòåíçèâíîñò 60-65% îò ìàêñèìàëíèÿ ïóëñ è ñå

íàïðåäâà äî 75-80%. Èíñòðóêöèèòå ñà â ñúîò-

âåòñòâèå ñ ïðåïîðúêèòå íà American Heart Associa-
tion çà äâèãàòåëíà àêòèâíîñò îò 150 ìèíóòè

ñåäìè÷íî. Ïàöèåíòèòå çàïèñâàò ìèíóòèòå, ïðåêàðà-

íè â õîäåíå âñåêè äåí â äíåâíèê.

Îñíîâíè ïðèíöèïè íà ðåõàáèëèòàöèÿòà â

êëèíè÷íîòî îòäåëåíèå

♦ Óïðàæíåíèÿòà íàïðåäâàò ïîñòåïåííî, ñ óâåëè-

÷àâàíå áðîÿ íà ïîâòîðåíèÿòà, ÷åñòîòà ïðåç äåíÿ

è èíòåíçèâíîñòòà, ñïîðåä the patient’s general

condition. îáùîòî ñúñòîÿíèå íà ïàöèåíòà;

♦ Çà ñïåñòÿâàíå íà åíåðãèÿ è èçáÿãâàíå íà

ïðåêîìåðíàòà óìîðà ñå èçïîëçâàò ñïåöèôè÷íè

òåõíèêè çà òðåíèðîâêà è ðåëàêñèðàíå. Óìîðàòà

å îñíîâåí ïðîáëåì ïðè ïàöèåíòèòå ñ ÷åðíîäðîá-

íè è áúáðå÷íè çàáîëÿâàíèÿ, êîéòî ìîæå äà ñå

èçîñòðè â íà÷àëîòî íà ñëåäîïåðàòèâíèÿ ïåðèîä;

♦ Ïðîâåæäà ñå ïñèõîòåðàïèÿ çà ïðåîäîëÿâàíå íà

ñòðàõà îò ïîâèøåíà ôèçè÷åñêà àêòèâíîñò è

îáùî ïîäîáðÿâàíå ïñèõè÷åñêîòî ñúñòîÿíèå.

Ïñèõîëîãè÷åñêàòà ñòðàíà íà ðåõàáèëèòàöèÿòà

ïðåäïîëàãà àêòèâèðàíå íà ëè÷íîñòíèÿ ïîòåí-

öèàë è ìîáèëèçèðàíå íà âúòðåøíèòå ðåñóðñè;

Ððåõàáèëèòàöèÿòà ïðîäúëæàâà äî èçïèñâàíå îò

áîëíèöàòà.

ÎÁÑÚÆÄÀÍÅ

Âúïðåêè ïóáëèêóâàíèòå ðåçóëòàòè îò Stiller, K., et

al. (2004), ÷å ðàííàòà ìîáèëèçàöèÿòà ïðè òåæêî

áîëíè ïàöèåíòè è ïðè ïàöèåíòè ñëåä îïåðàöèÿ â

ÎÈË å ñâúðçàíà ñúñ çíà÷èòåëíî ïîâèøàâàíå íà

ñúðäå÷íàòà ÷åñòîòà è êðúâíîòî íàëÿãàíå è ñïàä â

ïåðèôåðíîòî íàñèùàíå ñ êèñëîðîä, òå îïðåäåëÿò

ïîòåíöèàëíèòå ïîëçè êàòî ïîâå÷å îò âúçìîæíèòå

ðèñêîâå [13]. Çàêëþ÷åíèåòî íà Ìor, E., et al., (2001)

å, ÷å ðàííàòà åêñòóáàöèÿ, äèõàòåëíàòà ðåõàáèëèòà-
öèÿ è ðàííàòà âåðòèêàëèçàöèÿ ñêúñÿâàò ïðåñòîÿ â

ÎÈË è ïðåäîòâðàòÿâàò âúçìîæíèòå óñëîæíåíèÿ [8].

Óñòàíîâåíè ñà çíà÷èòåëíèòå ôóíêöèîíàëíè ïîëçè

îò ðàííàòà ðåõàáèëèòàöèÿ è ïðè ïàöèåíòèòå ñëåä

÷åðíîäðîáíà è áúáðå÷íà òðàíñïëàíòàöèÿ. Òðàíñ-

ïëàíòèðàíèòå ïàöèåíòè, êîèòî ñå âåðòèêàëèçèðàò

íà âòîðè èëè íàé-êúñíî òðåòè ñëåäîïåðàòèâåí äåí

èìàò ïî-êðàòúê ïðåñòîé â ÎÈË (ïðåâåæäàò ñå â

õèðóðãè÷íîòî îòäåëåíèå ñëåä 5-7 äíè). Ñïåöèàëèñ-

òèòå ïî ôèçèêàëíà è ðåõàáèëèòàöèîííà ìåäèöèíà

òðÿáâà äà áúäàò çàïîçíàòè ñ ïîòåíöèàëíèòå

óñëîæíåíèÿ è ñëîæíèòå ìåäèöèíñêè ïðîáëåìè,

êîèòî ìîãàò äà ïîâëèÿÿò íà âúçñòàíîâèòåëíèÿ

ïðîöåñ [3, 5, 6]. Ïðè ïàöèåíòèòå â àíàìíåçàòà ñå
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Алгоритъм за 

рехабилитация в 
хирургичното отделение 

Дехоспитализация 

Дихателна рехабилитация: 
обучение във физиологичен тип 

дишане 

Активни упражнения 

Ходене 

Обучение в ДЕЖ 

Обучение и 

преобучение 

 

в стаята; 

в коридо р; 
изкачване на стълби; 

изометрични; 

изотонични; 
разтягане; 

Психологическа 
терапия 

диафрагмални 
дихателни техники 

релаксиращи положения; 
масажни похвати 

в ползите от редовната ФА; 
в допустимото ниво на ФА; 

в самоконтрол; 

 

подкрепа; 

мотивация; 
насърчаване 

корекция на позата 

Показатели 
в норма  

Признаци за отхърляне 

на присадката – 
температура, болка 

Лабораторни показатели 

УЗ контрол 

Кардиопулмонални 

показатели (АН, СЧ, 

ДЧ, сатурация) 

не 

Прекратяване или забавяне на 

рехабилитацията 

самообслужване; 
къпане; 

обличане; 

да 

ñúîáùàâàò ïîâå÷å îò åäíî ñúïúòñòâàùè çàáîëÿâà-

íèÿ. ×åðíèÿò äðîá è áúáðåöèòå ñà îðãàíè, êîèòî

ñà âúâ âðúçêà ñ âñè÷êè ñèñòåìè â ÷îâåøêèÿ

îðãàíèçúì, îò êîåòî ñëåäâà, ÷å ðåöèïèåíòúò å

èçïðàâåí ïðåä îãðîìåí áðîé ôèçèîëîãè÷íè

ïðîìåíè. Âúçìîæíè ñà ðåäèöà ñëåäîïåðàòèâíè

óñëîæíåíèÿ – àôóíêöèÿ íà ãðàôòà, èíôåêöèè.

Âñè÷êî òîâà å ïðè÷èíà çà åæåäíåâíè åõîãðàôñêè

íàáëþäåíèÿ è ëàáîðàòîðíè èçñëåäâàíèÿ. Òîâà

íàëàãà ïðåç îñòðèÿ ñëåäîïåðàòèâåí ïåðèîä è ïî

âðåìå íà ïðèëîæåíèåòî íà ðàííàòà ðåõàáèëèòàöèÿ

ïîñòîÿííî ëåêàðñêî íàáëþäåíèå è ïðîñëåäÿâàíå

íà êàðäèîïóëìîíàëíèòå ïîêàçàòåëè.

Èçïîëçâàíèòå â àëãîðèòìèòå ñðåäñòâà íà ôèçèêàë-

íàòà è ðåõàáèëèòàöèîííà ìåäèöèíà ñå èäèâèäóà-

ëèçèðàò â ñúîòâåòñòâèå ñúñ ñúñòîÿíèåòî íà âñåêè

ïàöèåíò è ñà ñïåöèôè÷íî îðèåíòèðàíè. Âñÿêà

ñëåäâàùà ñòúïêà ñå ïðèëàãà â ñëó÷àé, ÷å ëèïñâàò

îïëàêâàíèÿ è ïðîìåíèòå â êàðäèî-ïóëìîíàëíèòå

ïîêàçàòåëè ñà â äîïóñòèìèòå ãðàíèöè. Çà äîáðà

ïîíîñèìîñò ïðåïîðú÷âàìå ïðèíöèïà íà ïîñòå-

ïåííîñò. Âðåìåòî çà ðåõàáèëèòàöèÿ ñå èçïîëçâà è

çà ðàçãîâîðè ñ ïàöèåíòèòå, êîåòî èìà âàæåí

ïñèõîëîãè÷åñêè åôåêò.

Â çàêëþ÷åíèå, ïîòâúðæäàâà ñå íåîáõîäèìîñòòà è

áåçîïàñíîñòòà îò ïðèëàãàíåòî íà ðàííè ðåõàáèëè-

òàöèîííè àëãîðèòìè ïðè ïàöèåíòèòå ñëåä ÷åðíî-

äðîáíà è áúáðå÷íà òðàñïëàíòàöèÿ. Óñòàíîâåí å

ïîëîæèòåëåíèÿò èì åôåêò âúðõó âúçñòàíîâÿâàíåòî

è ñêúñÿâàíå ïðåñòîÿ â ÎÈË. Ðåõàáèëèòàöèÿòà å

âàæåí ïñèõîëîãè÷åñêè èñòðóìåíò ïðè ïàöèåíòèòå

ñëåä òðàíñïëàíòàöèÿ.
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ÂËÈßÍÈÅ ÍÀ ÇÀÕÀÐÍÈß ÄÈÀÁÅÒ ÒÈÏ 2 ÂÚÐÕÓ ÍßÊÎÈ

ÏÎÊÀÇÀÒÅËÈ ÍÀ ÑÈÑÒÅÌÍÎÒÎ ÂÚÇÏÀËÅÍÈÅ È

ÊÐÚÂÍÎ-ÃÀÇÎÂÀÒÀ ÎÁÌßÍÀ ÍÀ ÏÀÖÈÅÍÒÈ Ñ ÕÎÁÁ

Ïëàìåí Òèòîðåíêîâ1, Êîñòà Êîñòîâ1, Âàëåíòèí Èâàíîâ2

1Êëèíèêà ïî ïíåâìîëîãèÿ è ôòèçèàòðèÿ – Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ, Ñîôèÿ
2Êëèíèêà ïî åíäîêðèíîëîãèÿ – Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ, Ñîôèÿ

ÐÅÇÞÌÅ

Çàõàðíèÿò äèàáåò è ÕÎÁÁ ñà áîëåñòè ñúñ çíà÷èìà

ñîöèàëíà è èêîíîìè÷åñêà òåæåñò, çàñÿãàùè ìèëèîíè

õîðà ïî ñâåòà. Ñðåäíî 14% îò ïàöèåíòèòå ñ ÕÎÁÁ

èìàò çàõàðåí äèàáåò êàòî ïðèäðóæàâàùà áîëåñò.
Äèàáåòúò îêàçàâà íåãàòèâåí åôåêò âúðõó êîíòðîëà

íà äèøàíåòî, êðúâíî-ãàçîâàòà îáìÿíà, áåëîäðîá-

íàòà ôóíêöèÿ è ñúäåéñòâà çà ïî-òåæêî ïðîòè÷àíå

íà ÕÎÁÁ ÷ðåç ñòèìóëèðàùèÿ ñèñòåìíîòî âúçïàëå-

íèå åôåêò íà õèïåðãëèêåìèÿòà. Ëîøèÿò ìåòàáîëè-

òåí êîíòðîë íà çàõàðíèÿ äèàáåò çàñèëâà îòðèöàòåë-

íîòî âëèÿíèå íà áîëåñòòà âúðõó ÕÎÁÁ.

Êëþ÷îâè äóìè: çàõàðåí äèàáåò, ÕÎÁÁ, âúçïàëå-

íèå, êðúâíî-ãàçîâà îáìÿíà, ìåòàáîëèòåí êîíòðîë

ABSTRACT

Diabetes mellitus and COPD both have significant

social and economic burden affecting millions of peo-

ple worldwide. Average 14% of patients with COPD

have diabetes as comorbidity. Diabetes influences

negatively bråathing control, blood gas exchange, lung

function and contributes to a more severe course of

COPD by the stimulating efect of hyperglcemia on

systemic inflammation. Worsened metabolic control

of diabetes reinforces the negative impact of the dis-

ease on COPD.

Keywords: diabetes mellitus, COPD, inflammation,

blood-gas exchange, metabolic control

Çàõàðíèÿò äèàáåò (ÇÄ) å åäíà îò ñîöèàëíî

çíà÷èìèòå áîëåñòè íà íàøåòî ñúâðåìèå. Ïî

ñòàòèñòè÷åñêè äàííè íà Ñâåòîâíàòà çäðàâíà

îðãàíèçàöèÿ (ÑÇÎ) êúì 2014 ã. îò áîëåñòòà ñòðàäàò

422 ìëí äóøè îò äâàòà ïîëà, îò ðàçëè÷íè âúçðàñòî-

âè è ñîöèàëíè ãðóïè. Ñâåòîâíàòà çàáîëåâàåìîñò

îò ÇÄ å íàðàñíàëà îò 4.7% ïðåç 1980 ã. íà 8.5%

ïðåç 2014 ã. Ïðåç 2012 ã. 1.5 ìëí äóøè ñà ïî÷èíàëè

îò ÇÄ, à 2.2 ìëí ïîðàäè âèñîêà êðúâíà çàõàð. ÑÇÎ

î÷àêâà ïðåç 2030 ã. ÇÄ äà ñòàíå ñåäìàòà âîäåùà
ïðè÷èíà çà ñìúðò â ñâåòà [1].

Õðîíè÷íàòà îáñòðóêòèâíà áåëîäðîáíà áîëåñò

(ÕÎÁÁ) å øèðîêî ðàçïðîñòðàíåíà áîëåñò, ÷èÿòî

îñíîâíà ïðè÷èíà ñà òþòþíîïóøåíåòî è çàìúðñå-

íèÿò âúçäóõ. Ñïîðåä Ñâåòîâíàòà èíèöèàòèâà çà

ÕÎÁÁ (Global Initiative for Chronic Obstructive Lung

Disease, GOLD) ïðåç 2010 ã. 384 ìëí äóøè ñà áèëè

äèàãíîñòèöèðàíè ñ ÕÎÁÁ êàòî ñâåòîâíàòà çàáîëå-

âàåìîñò å 11.7%. Ïî äàííè íà ïðîãðàìàòà BOLD,

îöåíÿâàùà òåæåñòòà íà çàáîëåâàåìîñòòà îò ÕÎÁÁ,
ñðåäíî 10.1% îò ïàöèåíòèòå ñà ñ ÕÎÁÁ 2 ñòåïåí,

ïðè êîÿòî ïàöèåíòèòå âñå îùå ñà áåçñèìïòîìíè èëè

ñà ñúñ ñëàáî èçðàçåíà ñèìïòîìàòèêà è íå òúðñÿò

ìåäèöèíñêà ïîìîù. Ñïîðåä ÑÇÎ ÕÎÁÁ ñå î÷àêâà

äà ñòàíå òðåòàòà âîäåùà ïðè÷èíà çà ñìúðò â ñâåòà

ïðåç 2020 ã. [2].

INFLUENCE OF TYPE 2 DIABETES MELLITUS ON SOME

SYSTEMIC INFLAMMATION AND BLOOD-GAS

EXCHANGE MARKERS IN PATIENTS WITH COPD

P. Titorenkov1, K. Kostov1, V. Ivanov2

1Clinic of Pneumology and Phthisiatrics – Military Medical Academy, Sofia
2Clinic of Endocrinology – Military Medical Academy, Sofia
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ÂËÈßÍÈÅ ÍÀ ÇÀÕÀÐÍÈß ÄÈÀÁÅÒ ÂÚÐÕÓ

ÄÈØÀÍÅÒÎ

ÇÄ, öåíòúð íà äèøàíåòî, õåìîðåöåïòîðè

Ïðè ïàöèåíòèòå ñúñ ÇÄ å óâðåäåí õèïîêñè÷íèÿ

ðåôëåêñåí êîíòðîë íà âåíòèëàöèÿòà [3-5]. Ñúùå-

âðåìåííî, Calverly et al., Ewing et al. è Soler et al.

ïîêàçâàò, ÷å ïðè äèàáåòèöèòå îòãîâîðúò íà

êàðîòèäíèòå õåìîðåöåïòîðè íà õèïîêñèÿ íå å

çàñåãíàò îò àâòîíîìíàòà íåâðîïàòèÿ [6-8]. Äîðè àêî

êàðîòèäíèòå õåìîðåöåïòîðè ôóíêöèîíèðàò íîð-

ìàëíî, ïàòîëîãè÷åí ìîçú÷íî-ñúäîâ îòãîâîð íà

õèïîêñèÿ ìîæå äà ïðè÷èíè öåíòðàëíî ïîòèñêàíå

íà äèøàíåòî [9]. Èçâåñòíî å, ÷å ïðè äèàáåòèöè

ìîçú÷íèÿò êðúâåí òîê å ïðîìåíåí [10]. Òúé êàòî

íîðìàëíî õèïîêñèÿòà å ìîùåí ñòèìóë çà ìîçú÷íàòà

âàçîäèëàòàöèÿ, àêî òÿ íå ñå îñúùåñòâè, òîãàâà

õèïîêñèÿòà ìîæå äà îêàæå òåæúê ìåòàáîëèòåí

åôåêò âúðõó ìîçúêà è äà ïîòèñíå öåíòðàëíî

âåíòèëàöèÿòà ÷ðåç ïðîìÿíà âúâ ôóíêöèîíèðàíåòî

íà öåíòðàëíèÿ íåâðîí [9].

Äèàáåòíà àâòîíîìíà íåâðîïàòèÿ è áÿë äðîá

Íàðóøåíèÿòà â íåðâíàòà ïðîâîäèìîñò (ïåðèôåðíà

íåâðîïàòèÿ) èëè íà ïðåäàâàíåòî íà ñèãíàëèòå â

íåðâíî-ìóñêóëíàòà âðúçêà (ìèàñòåíåí ñèíäðîì),

äåôåêòíàòà ìóñêóëíà êîíòðàêöèÿ è íàðóøåíèÿòà â

åëàñòè÷íèòå è ñúïðîòèâèòåëíèòå õàðàêòåðèñòèêè

íà äèõàòåëíàòà ñèñòåìà (ÄÑ) (ïðîìåíè â åëàñòàíñà

è/èëè ðåçèñòúíñà) ñà ôàêòîðèòå, êîèòî âåðîÿòíî

ó÷àâñòâàò â íàðóøåíèÿòà íà áåëîäðîáíàòà ôóíêöèÿ

ïðè ÇÄ [9].

Îêñèäàòèâíèÿò ñòðåñ çàåìà îñíîâíî ìÿñòî â

ïàòîãåíåçàòà êàêòî íà äèàáåòíàòà íåâðîïàòèÿ, òàêà

è íà íÿêîè áåëîäðîáíè áîëåñòè êàòî ÕÎÁÁ

íàïðèìåð. Âúïðåêè, ÷å ñå ñ÷èòà, ÷å áåëèÿò äðîá å

ïîùàäåí îò êëèíè÷íî çíà÷èìè óñëîæíåíèÿ íà ÇÄ,

â ëèòåðàòóðàòà èìà ìíîãî äàííè, ÷å è òîçè îðãàí å

çàñåãíàò îò äèàáåòíàòà íåâðîïàòèÿ [11,12]. Pieron

et al. è Heaton et al. ñúîáùàâàò çà íàìàëåí

áðîíõîêîíñòðèêòîðåí îòãîâîð íà õîëèíåðãè÷íè

ñòèìóëè è åóêàïíè÷íà õèïåðâåíòèëàöèÿ ïðè

äèøàíå íà ñòóäåí âúçäóõ [13,14]. Ñïîðåä òÿõ

ïðè÷èíàòà çà òîâà å íàìàëåíàòà âàãóñîâà àêòèâíîñò

â ïîêîé. Áðîíõîìîòîðíàòà äèñôóíêöèÿ, íàáëþäà-

âàíà ïðè áîëíè îò ÇÄ âåðîÿòíî ñòîè â îñíîâàòà íà

âåíòèëàöèîííî-ïåðôóçèîííè íàðóøåíèÿ, âîäåùè

äî âëîøåíàòà ãàçîâà îáìÿíà, íàáëþäàâàíà îò

íÿêîè àâòîðè ïðè äèàáåòèöè.

ÇÄ, äèõàòåëíà ìóñêóëàòóðà è ïåðèôåðíè

äèõàòåëíè ïúòèùà

Ïðè äèàáåòèöè ñà íàáëþäàâàíè ðåäèöà áèîõèìè÷-

íè åíçèìíè è ôóíêöèîíàëíè ïðîìåíè â ñêåëåòíèòå

ìóñêóëè, âêë. è ðåñïèðàòîðíèòå[ 9]. Ñïîðåä Heimer

et al. ïðè ëèöàòà ñúñ ÇÄ å íàìàëåíà èçäúðæëèâîñò-

òà (ò.å. ïî-áúðçî íàñòúïâà ìóñêóëíà óìîðà), íî íå

è ñèëàòà íà ìóñêóëèòå [15]. Ìåõàíèçìúò íà

íàðóøåíèåòî íà ôóíêöèÿòà íà äèõàòåëíèòå ìóñêóëè

ìîæå äà ñå îáÿñíè êàêòî ñ íåâðîïàòèÿòà, òàêà è ñ

ìèîïàòèÿòà, íàáëþäàâàíè ïðè ÇÄ [9].

ÇÄ, åíäîòåëíà äèñôóíêöèÿ è áÿë äðîá

Áåëèÿò äðîá èìà áîãàòà ñúäîâà ìðåæà, ÷ðåç êîÿòî
ñå îñúùåñòâÿâà ãàçîâàòà îáìÿíà. Õèïåðãëèêåìèÿòà

è îêñèäàòèâíèÿò ñòðåñ, íàáëþäàâàíè ïðè ÇÄ

ïðè÷èíÿâàò åíäîòåëíà äèñôóíêöèÿ, êîÿòî íà ñâîé

ðåä âîäè äî ïðîìåíè â áåëîäðîáíèÿ êðúâîòîê è îò

òàì – äî íàðóøåíèå â ñúîòíîøåíèåòî âåíòèëàöèÿ/

ïåðôóçèÿ, çàäåáåëÿâàíå íà àëâåîëàðíî-êàïèëÿð-

íàòà ìåìáðàíà è ñúîòâåòíî – äî íàðóøåí ãàçîîá-

ìåí (ïðîìÿíà â ïàðöèàëíèòå íàëÿãàíèÿ íà êðúâ-

íèòå ãàçîâå è â äèôóçèîííèÿ êàïàöèòåò íà áåëèÿ

äðîá çà âúãëåðîäåí îêñèä – D
LCO

). Çà òîâà ãîâîðÿò

ðåçóëòàòèòå îò ðåäèöà èçñëåäâàíèÿ íà áåëîäðîá-

íàòà ôóíêöèÿ ïðè äèàáåòèöè, êîèòî ïîêàçâàò

íàìàëåíèå â äèõàòåëíèòå îáåìè è â D
LCO

. Ìåõàíèç-

ìúò íà åíäîòåëíà äèñôóíêöèÿ ñå îáÿñíÿâà ñ

ðåäóêöèÿòà íà ãëþêîçàòà äî ñîðáèòîë â ïîëèîëîâèÿ

ïúò. Òîâà âîäè äî íàìàëåíèå íà íèâîòî íà ÍÀÄÔ,

êîåíçèì îò ñúùåñòâåíî çíà÷åíèå çà âúçñòàíîâÿâà-

íåòî íà àíòèîêñèäàíòíèòå ìîëåêóëè (ðåäóöèðàíèÿ

ãëóòàòéîí, àñêîðáèíîâàòà êèñåëèíà è òîêîôåðîëà).
ÍÀÄÔ å è êî-ôàêòîð íà åíäîòåëíàòà NO-ñèíòåòàçà

[16]. Òàêà ñå ìîäèôèöèðà ðåäóêöèîííîòî ñúñòîÿíèå

íà êëåòêèòå è ñå ñòèãà äî ïðîäóêöèÿ íà ñóïåðîêñèä-

íè àíèéîíè [17].

ÇÄ, ìèêðî- è ìàêðîàíãèîïàòèÿ è áåëîäðîáíàòà

ôóíêöèÿ

Õèïåðãëèêåìèÿòà îêàçà îòðèöàòåëíî âëèÿíèå âúðõó

áåëîäðîáíàòà ôóíêöèÿ. Ñïîðåä íÿêîè àâòîðè

äèõàòåëíàòà ôóíêöèÿ íå å çàñåãíàòà, íî äðóãè

(Sandler, Wanke et al., Ramirez, Maccioni) ñúîáùàâàò

çà íàðóøåí D
LCO

 è çà íàìàëåíèå íà áåëîäðîáíèòå

îáåìè è íà åëàñòè÷íîòî ñúïðîòèâëåíèå íà áåëèÿ

äðîá [12,16,18-20]. Walter et al. èçñëåäâàò âðúçêàòà

ìåæäó êðúâíîçàõàðíîòî íèâî íà ãëàäíî è áåëî-

äðîáíàòà ôóíêöèÿ [21]. Òå èçïîëçâàò äàííè îò

êîõîðòà ïîòîìöè íà ó÷àñòíèöèòå âúâ Ôðàìèíãàì-

ñêîòî èçñëåäâàíå (Offspring Cohort of the Framin-

gham Heart Study) è óñòàíîâÿâàò, ÷å ôîðñèðàíèÿò

áåëîäðîáåí îáåì çà 1 ñåêóíäà (ÔÅÎ
1
) è ôîðñèðà-

íèÿò âèòàëåí êàïàöèòåò (ÔÂÊ) ñà íàìàëåíè ïðè
äèàáåòèöè, êàòî òàçè òåíäåíöèÿ å ïî-èçðàçåíà ïðè

íàñòîÿùè ïóøà÷è, îòêîëêîòî ïðè íåïóøà÷è. Àêî íå

ñå îò÷èòà ïóøåíåòî êàòî ôàêòîð, ñïàäúò íà ÔÅÎ
1
 å

ïðîïîðöèîíàëåí íà íàðàñòâàíåòî íà êðúâíîçàõàð-

íîòî íèâî íà ãëàäíî [21].

Â èçñëåäâàíèÿ íà Asanuma et al. ñúùî ñà îïèñàíè

ïî-íèñêè ðåçóëòàòè îò ôóíêöèîíàëíîòî èçñëåäâàíå

íà áåëèÿ äðîá ïðè ïàöèåíòè ñúñ ÇÄ è òîâà å

ïîòâúðäåíî îò Schnack et al., êîèòî äîêóìåíòèðàò

ÿñíàòà âðúçêà ìåæäó ðåçóëòàòèòå îò ñïèðîìåòðèÿòà
è äúëãîñðî÷íèÿ ìåòàáîëèòåí êîíòðîë [22, 23]. Â

ëèòåðàòóðàòà èìà ïðîòèâîðå÷èâè äàííè îò ïðîó÷-

âàíèÿòà âúðõó âðúçêàòà ìåæäó íàðóøåíèÿòà â

áåëîäðîáíàòà ôóíêöèÿ è ÇÄ, íî ïîâå÷åòî ñî÷àò

íåãàòèâíîòî ìó âëèÿíèå âúðõó áåëîäðîáíàòà

ôóíêöèÿ [24-27]. Davis et al. ÷ðåç ñïèðîìåòðèÿ

óñòàíîâÿâàò íàìàëåíèå íà áåëîäðîáíèòå ôóíêöèî-

íàëíè ïîêàçàòåëè ïðè áîëíè ñúñ ÇÄ òèï 2 (ÇÄ2),

ñðàâíåíî ñúñ çäðàâè êîíòðîëè [28]. Çàòëúñòÿâà-

íåòî, ñúäîâàòà áîëåñò è ïðîäúëæèòåëíîñòòà íà ÇÄ
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äîïðèíàñÿò çà ñíèæåíèåòî íà áåëîäðîáíàòà

ôóíêöèÿ. Ïðè àêòèâíèòå è áèâøèòå ïóøà÷è å áèëà

óñòàíîâåíà êëèíè÷åñêè çíà÷èìà õðîíè÷íà îáñòðóê-

öèÿ íà âúçäóøíèÿ ïîòîê [29].

Ñïîðåä van den Borst et al. âúçìîæíà âðúçêà ìåæäó

ñíèæåíàòà áåëîäðîáíà ôóíêöèÿ è äèàáåòà å

âúçïàëåíèåòî [30]. Â ãîëÿìî ïðîó÷âàíå ñ ïàöèåíòè

ñúñ ÇÄ2, ïðîâåäåíî îò Yeh et al. å óñòàíîâåíî, ÷å

ïðè òÿõ â ñðàâíåíèå ñ êîíòðîëèòå èìà ïîâèøåíèå

íà ëåâêîöèòèòå (ËÅÂ) è ôèáðèíîãåíà (ÔÁÃ) è

íàìàëåíè íèâà íà ÔÅÎ
1
 è ÔÂÊ, êàòî òîçè ôàêò íå

å ìîãúë äà áúäå îáÿñíåí îò àâòîðèòå íà ïðî-

ó÷âàíåòî [30, 31].

Îñíîâíèòå íàðóøåíèÿ íà áåëîäðîáíàòà ôóíêöèÿ

ïðè ÇÄ ñå ñâúðçâàò ñ íàìàëåíèå íà áåëîäðîáíèòå

îáåìè (ðåñòðèêòèâåí âåíòèëàòîðåí ñèíäðîì) è

íàìàëåíèå íà D
LCO

. Èíòåðåñ ïðåäèçâèêâà âúïðîñúò

êàêúâ å ìåõàíèçìúò ïî êîéòî âúçíèêâàò ñïîìåíà-

òèòå íàðóøåíèÿ. Vracko è Vogt ñúîáùàâàò, ÷å ïðè

ïàöèåíòè ñúñ ÇÄ òèï 1 (ÇÄ1), å íàáëþäàâàíî

çàäåáåëÿâàíå íà àëâåîëàðíàòà è êàïèëÿðíàòà

áàçàëíè ìåìáðàíè [12, 32, 33]. Ñïîðåä äàííè íà

Innocenti et al. D
LCO

 íà áåëèÿ äðîá å íàìàëåí êàòî

ðåçóëòàò îò çàäåáåëÿâàíåòî íà àëâîåëàðíî-

êàïèëÿðíàòà ìåìáðàíà, äúëæàùî ñå íà ïðîìåíèòå

â êîëàãåíà è åëàñòèíà è ìèêðîàíãèîïàòèÿòà [34].

Ïðè ïàöèåíòèòå ñúñ ÇÄ ñå íàáëþäàâà è çàäåáå-

ëåíèå íà àëâåîëàðíàòà åïèòåëíà è ïóëìî-êàïèëÿð-

íà áàçàëíè ìåìáðàíè [35]. Òúé êàòî àëâåîëàðíàòà

ñòåíà è ñòåíèòå íà ìàëêèòå êðúâîíîñíè ñúäîâå

ó÷àâñòâàò â áåëîäðîáíèÿ ãàçîîáìåí, òÿõíîòî

çàäåáåëÿâàíå ñå èçÿâÿâà ñ íàìàëåíèå íà D
LCO

 [18].

Mori et al. èçñëåäâàò 80 ïàöèåíòà (45 ìúæå è 35

æåíè) ñ èíñóëèíî-íåçàâèñèì ÇÄ, êàòî íèêîé îò òÿõ

íå å ñòðàäàë îò õðîíè÷íà ñúðäå÷íà èëè áåëîäðîáíà

áîëåñò. Àâòîðèòå èçñëåäâàò âðúçêàòà ìåæäó

ðåçóëòàòèòå îò ôóíêöèîíàëíèòå áåëîäðîáíè

èçñëåäâàíèÿ è ïðîäúëæèòåëíîñòòà íà ÇÄ, âèäà íà

ëå÷åíèåòî, íàëè÷èåòî íà äèàáåòíè óñëîæíåíèÿ.

Ðåçóëòàòèòå èì ïîêàçâàò, ÷å [24]:

♦ å íàëèöå îòðèöàòåëíà âðúçêà ìåæäó D
LCO

 è

ïðîäúëæèòåëíîñòòà íà ÇÄ. Äðóãèòå ïàðàìåòðè

íà áåëîäðîáíàòà ôóíêöèÿ – âèòàëåí êàïàöèòåò

(ÂÊ), ÔÅÎ
1
 èëè ïàðöèàëíîòî íàëÿãàíå íà

êèñëîðîäà â àðòåðèàëíàòà êðúâ (pO
2
) íå çàâèñÿò

îò ïðîäúëæèòåëíîñòòà íà ÇÄ;

♦ ïàöèåíòèòå ñ äèàáåòíà ìèêðîàíãèîïàòèÿ ñà

áèëè ñ ëåêî íàìàëåíèå íà ÂÊ, êàêòî è ñ íàìàëåí

D
LCO

, ñðàâíåíî ñ ïàöèåíòèòå áåç òåçè íàðóøå-

íèÿ. Íå å áèëà óñòàíîâåíà âðúçêà ìåæäó

äèàáåòíàòà ìèêðîàíãèîïàòèÿ è ÔÅÎ
1
, ðÎ

2
 èëè

ïàðöèàëíîòî íàëÿãàíå íà âúãëåðîäíèÿ äèîêñèä

â àðòåðèàëíàòà êðúâ (ðÑÎ
2
);

♦ ïàöèåíòèòå, ëåêóâàíè ñ èíñóëèí ñà èìàëè

çíà÷èòåëíî íàìàëåíèå íà D
LCO

, ñðàâíåíî ñ òåçè,

ëåêóâàíè ñ äðóãè ìåäèêàìåíòè. Íå å áèëà

óñòàíîâåíà âðúçêà ìåæäó âèäà ëå÷åíèå è ÂÊ,

ÔÅÎ
1
, ðÎ

2
 è ðÑÎ

2
 [24].

ÕÎÁÁ È ÇÄ

Çàáîëåâàåìîñò è âçàèìîäåéñòâèå íà ÕÎÁÁ ñúñ ÇÄ

Äàííèòå îò åïèäåìèîëîãè÷íèòå ïðîó÷âàíèÿ

ïîêàçâàò, ÷å îïðåäåëåíè ïðèäðóæàâàùè áîëåñòè

êàòî ÇÄ ñà ïî-÷åñòè ñðåä ïàöèåíòèòå ñ ÕÎÁÁ è ñå

ñâúðçâàò ñ ïî-ëîø êðàåí èçõîä îò áîëåñòòà [36].

Ñïîðåä äàííè íà Baker et al. ïðè ïàöèåíòèòå ñ ÕÎÁÁ

å ïîâèøåíà ÷åñòîòàòà íà ÇÄ è îñòðàòà õèïåðãëè-

êåìèÿ [37]. Rana et al. óñòàíîâÿâàò, ÷å ïðè æåíè ñ

ÕÎÁÁ ðèñêúò çà ðàçâèòèå íà ÇÄ2 íàðàñòâà ñ 1.8

ïúòè [38]. Song et al. óñòàíîâÿâàò, ÷å íàëè÷èåòî íà

àñòìà è/èëè ÕÎÁÁ ñå ñâúðçâà ñ 1.75 ïúòè ïî-ãîëÿì
ðèñê çà ðàçâèòèå íà ÇÄ2 êàòî òîâà å íåçàâèñèìî îò

ïóøà÷åñêèÿ ñòàòóñ è äðóãè ðèñêîâè ôàêòîðè çà ÇÄ,

êàòî ñàìî çà ÕÎÁÁ ðèñêúò å áèë 1.5 ïúòè ïî-ãîëÿì

[39]. Â ìíîãî ïðîó÷âàíèÿ, îáõâàùàùè ãîëÿì áðîé

ïàöèåíòè å óñòàíîâåíî, ÷å èìà çíà÷èòåëíà

çàáîëåâàåìîñò îò ÇÄ ñðåä áîëíèòå ñ ÕÎÁÁ –

ñðåäíî ìåæäó 10 è 14% [40-45]. ×åñòîòàòà íà ÇÄ ñå

ïîâèøàâà óñïîðåäíî ñ áåëîäðîáíàòà óâðåäà,

íàðàñòâàíåòî íà âúçðàñòòà è ÈÒÌ íàä 30 êã/ì2 [45].

Äåéñòâèå íà èíñóëèíà è ìåõàíèçúì íà èíñóëè-
íîâàòà ðåçèñòåíòíîñò ïðè ÕÎÁÁ

Èíñóëèíúò å àíàáîëåí õîðìîí, ÷èèòî åôåêòè ñå

îñúùåñòâÿâàò ñëåä ñâúðçâàíåòî ìó ñúñ ñïåöè-

ôè÷íèÿ çà íåãî ðåöåïòîð, ðàçïîëîæåí â êëåòêè íà

÷åðíèÿ äðîá, áåëèÿ äðîá, ñêåëåòíàòà ìóñêóëàòóðà,

ìàñòíàòà òúêàí è ñúäîâèÿ åíäîòåë. Èíñóëèíúò å

ìèòîãåí è ðàñòåæåí ôàêòîð çà ãëàäêîìóñêóëíèòå

êëåòêè íà ÄÏ, êàêòî è íà áðîíõèàëíèòå è àëâåî-

ëàðíèòå åïèòåëíè êëåòêè. Ïðè îïèòè in vitro

èíñóëèíúò ïîäîáðÿâà ïðåäèçâèêàíàòà îò õèïîêñèÿ
âàçîêîíñòðèêöèÿ è ïðè÷èíÿâà âàçîäèëàòàöèÿ íà

ïóëìîíàëíàòà àðòåðèÿ [46]. Ïðîèíôëàìàòîðíèòå

öèòîêèíè è íàé-âå÷å òóìîðíèÿò íåêðîçèñåí ôàêòîð

α (TNF-α) è èíòåðëåâêèí (Il)-6 èíäóöèðàò èíñóëè-

íîâà ðåçñèòåíòíîñò (ÈÐ) êàòî áëîêèðàò ïðåäàâà-

íåòî íà ñèãíàëèòå ïðåç èíñóëèíîâèÿ ðåöåïòîð è

òàêà ïîâèøàâàò ðèñêà çà ðàçâèòèå íà ÇÄ2 [47]. TNF-

α, êîéòî å êëþ÷îâ ìåäèàòîð â ïðîöåñà íà çàãóáàòà

íà ìóñêóëíà òúêàí, îòêëþ÷âà êàõåêñèÿòà êàòî

íàìàëÿâà ïåðèôåðíîòî äåéñòâèå íà èíñóëèíà [48].

Çàãóáàòà íà ìóñêóëíà ìàñà, õàðàêòåðíà çà ÕÎÁÁ è

íàìàëåíèÿò îêñèäàòèâåí êàïàöèòåò íà ìàñòíàòà

òúêàí âîäÿò äî ïî-ãîëÿìà çàãóáà íà ìóñêóëíà òúêàí

è íàòðóïâàíå íà ìàñòíà òúêàí, êîåòî íà ñâîé ðåä

ïîâèøàâà íèâîòî íà TNF-α è ïî òîçè íà÷èí

óâåëè÷àâà ÈÐ è çàãóáàòà íà ìóñêóëíà ìàñà [49].

Ðèñêîâè ôàêòîðè çà ðàçâèòèå íà ÇÄ ïðè ÕÎÁÁ

Ìåõàíèçìèòå ïî êîèòî ÕÎÁÁ ìîæå äà ïðåäèçâèêà

ðàçâèòèå íà ÇÄ âêëþ÷âàò ñèñòåìíîòî âúçïàëåíèå,

îêñèäàòèâíèÿ ñòðåñ è ëå÷åíèåòî ñ ãëþêîêîðòèêî-
èäè. Òþòþíîïóøåíåòî ïîâèøàâà ðèñêà îò ðàçâèòèå

íà ÈÐ è ÇÄ êàòî îòêëþ÷âà ñèñòåìíîòî âúçïàëåíèå

è îêñèäàòèâíèÿ ñòðåñ, êîèòî ñà õàðàêòåðíè çà

ÕÎÁÁ. Ïðè ïàöèåíòè ñ ÕÎÁÁ áåç õèïîêñåìèÿ è áåç

ÇÄ ÈÐ ñå ñâúðçâà ñúñ ñèñòåìíîòî âúçïàëåíèå (÷ðåç

Il-6) è èíäåêñà íà òåëåñíàòà ìàñà (ÈÒÌ, body mass

index, BMI) [37]. ÕÎÁÁ ïîâèøàâà ðèñêà îò ðàçâèòèå

íà ÇÄ2 ñëåäñòâèå íà âúçïàëèòåëíèòå ïðîöåñè è/



46 õäõå

LXIX áðîé 1/2017

èëè ñòðàíè÷íèòå åôåêòè íà âèñîêèòå äîçè êîðòèêî-

ñòåðîèäè (ÊÑ), èçïîëçâàíè çà ëå÷åíèå [50]. Â ãîëÿìî

ïîïóëàöèîííî ïðîó÷âàíå ñ ïàöèåíòè ñ ÕÎÁÁ è

àñòìà Suissa et al. óñòàíîâÿâàò, ÷å èíõàëàòîðíèòå

ÊÑ ïîâèøàâàò ñ 34% ðèñêà çà âúçíèêâàíå íà ÇÄ, à

ïðè ïàöèåíòèòå, êîèòî âå÷å ñà çàïî÷íàëè òåðàïèÿ

ñ ïåðîðàëíè àíòèäèàáåòíè ñðåäñòâà, òå óâåëè÷àâàò

ðèñêà îò ïðîãðåñèðàíå êúì èíñóëèíîëå÷åíèå ñ 34%,

êàòî ïðè âèñîêèòå äîçè ÈÊÑ ðèñêúò íàðàñòâà ñ 54%

[51]. Ðèñêúò îò ðàçâèòèå íà ÇÄ å ñâúðçàí ñ

ïîâèøåíèÿ ÔÁÃ è äðóãèòå ìàðêåðè íà âúçïàëå-

íèåòî [52]. Êëþ÷îâî ìÿñòî çàåìà ÿäðåíèÿò òðàíñ-
êðèïöèîíåí ôàêòîð êÂ, êîéòî èíèöèèðà åêñïðå-

ñèÿòà íà ðåäèöà ïðîèíôëàìàòîðíè ìîëåêóëè êàòî

TNF-α, Il-6 è àäõåçèîííèòå ìîëåêóëè, ÷èèòî

ïîâèøåíè íèâà ñå óñòàíîâÿâàò ïðè ïàöèåíòè ñ

ïðåääèàáåòíà ÈÐ [39].

Îêñèäàòèâíèÿò ñòðåñ ñå ÿâÿâà ñâúðçâàùî çâåíî
ìåæäó ñèñòåìíîòî âúçïàëåíèå, õèïîêñèÿòà, ÈÐ çà
âúçíèêâàíåòî íà ÇÄ2 ïðè ïàöèåíòèòå ñ ÕÎÁÁ.
Âúçïàëåíèåòî è îêñèäàòèâíèÿ ñòðåñ, íàáëþäàâàíè

ïðè ÕÎÁÁ èçèñêâàò åíåðãèåí èçëèøúê, êîéòî íà ñâîé
ðåä îáîñòðÿ ñúùåñòâóâàùàòà õèïîêñèÿ, à òÿ íà ñâîé
ðåä äîïðèíàñÿ çà ñúùåñòâóâàíåòî íà ÈÐ. Ñúùå-

âðåìåííî, TNF-α, èãðàåù êëþ÷îâà ðîëÿ âúâ
âúçïàëèòåëíàòà êàñêàäà è â ñèñòåìíèòå åôåêòè íà
ÕÎÁÁ, ñòèìóëèðà ïðîäóêöèÿòà íà êèñëîðîäíèòå
ðàäèêàëè, êîåòî äîïúëíèòåëíî çàñèëâà îêñèäàòèâ-
íèÿ ñòðåñ [53]. Õèïîêñèÿòà, õàðàêòåðíà çà ïàöèåí-
òèòå ñ ÕÎÁÁ, îñîáåíî â òåæêèòå ñòåïåíè íà áîëåñòòà,
îò ñâîÿ ñòðàíà äîïðèíàñÿ çà ðàçâèòèåòî íà ÇÄ2 êàòî

ñòèìóëèðà àïîïòîçàòà íà β-êëåòêèòå íà ïàíêðåàñà

÷ðåç èíäóöèðàíèÿ îò õèïîêñèÿòà ôàêòîð 1α (hypoxia-

induced factor-1α, HIF-1α) [54, 55].

ÖÅË

Öåë íà íàñòîÿùîòî ïðîó÷âàíå å èçñëåäâàíå íà
âëèÿíèåòî íà ÇÄ2 âúðõó ïîêàçàòåëèòå íà âúçïàëå-
íèåòî è êðúâíî-ãàçîâàòà îáìÿíà íà ïàöèåíòè ñ

ÕÎÁÁ.

ÌÅÒÎÄÈ

Èçïîëçâàíè ñà ìåòîäè, îöåíÿâàùè êà÷åñòâîòî íà
æèâîò, áåëîäðîáíàòà ôóíêöèÿ, ôèçè÷åñêèÿ êàïàöè-
òåò, ìåòàáîëèòíèÿ êîíòðîë è ÅÊÖ íà èçñëåäâàíèòå
ïàöèåíòè. Ìåòîäèòå ñà êëèíè÷íè, àíêåòíè, ëàáîðà-
òîðíè, ôóíöèîíàëíè è ñòàòèñòè÷åñêè. Âñè÷êè
ëàáîðàòîðíè èçñëåäâàíèÿ ñà ïðîâåäåíè â Öåíòðàë-
íàòà ëàáîðàòîðèÿ íà ÂÌÀ - Ñîôèÿ.

I. Àíêåòåí ìåòîä (òåñò çà îöåíêà íà ÕÎÁÁ).

II. Ëàáîðàòîðíè ìåòîäè.

1. Êðúâíî-ãàçîâ àíàëèç (ÊÃÀ).

2. Ãëèêèðàí õåìîãëîáèí (ÍbÀ
1
Ñ).

3. Êðúâíà çàõàð.

3. Ïîêàçàòåëè íà âúçïàëåíèåòî.
3.1. Ñêîðîñò íà óòàÿâàíå íà åðèòðîöèòèòå (ÑÓÅ).
3.2. CRP.

3.3. Ôèáðèíîãåí.

3.4. Áðîé ëåâêîöèòè.

III. Ôóíêöèîíàëíè ìåòîäè.

1.Ôóíêöèîíàëíî èçñëåäâàíå íà äèøàíåòî (ÔÈÄ).

IV. Êëèíè÷åí ìåòîä – âêëþ÷âà îñíîâíèòå

åëåìåíòè íà ìåäèöíñêèÿ ïðåãëåä – àíàìíåçà,

àóñêóëòàöèÿ, ïåðêóñèÿ.

V. Ñòàòèñòè÷åñêè ìåòîäè.

1. Îïèñàòåëíè ìåòîäè è ìåòîäè çà îöåíêà

1.1. Âàðèàöèîíåí àíàëèç íà êîëè÷åñòâåíè ïðîìåí-

ëèâè – ñðåäíà ñòîéíîñò, ñòàíäàðòíî îòêëîíåíèå,

ìèíèìóì, ìàêñèìóì.

1.2. ×åñòîòåí àíàëèç íà êà÷åñòâåíè ïðîìåíëèâè

(íîìèíàëíè è ðàíãîâè), êîéòî âêëþ÷âà àáñîëþòíè

÷åñòîòè, îòíîñèòåëíè ÷åñòîòè (â ïðîöåíòè),

êóìóëàòèâíè îòíîñèòåëíè ÷åñòîòè (â ïðîöåíòè)

1.3. Ãðàôè÷íè èçîáðàæåíèÿ.

2. Ìåòîäè çà ïðîâåðêà íà õèïîòåçè

2.1. Íåïàðàìåòðè÷íè ìåòîäè

2.1.1 Ìåòîä õè-êâàäðàò (Chi-square test) èëè òî÷åí

òåñò íà Ôèøåð (Fishers exact test) – òúðñåíå íà

âðúçêà ìåæäó äâå êà÷åñòâåíè ïðîìåíëèâè.

2.1.2 Ìåòîä íà Ìàí-Óéòíè (Mann-Witney) – ñðàâíÿ-

âàíå íà äâå ãðóïè íà åäíà êîëè÷åñòâåíà ïðîìåíëè-

âà, êîãàòî ðàçïðåäåëåíèåòî íå å íîðìàëíî.

2.1.3 Òåñò íà Êðóñêàë-Óîëèñ (Kruskal-Wallis) –

ñðàâíÿâàíå íà ïîâå÷å îò äâå íåçàâèñèìè ãðóïè ïî

îòíîøåíèå íà õàðàêòåðèñòèêèòå íà êîëè÷åñòâåíà

ïðîìåíëèâà, êîÿòî íÿìà íîðìàëíî ðàçïðåäåëåíèå.

2.1.4. Ìåòîäè íà Êîëìîãîðîâ-Ñìèðíîâ (Kolmogorov-

Smirnov) è Øàïèðî-Óéëê (Shapiro-Wilk) – ïðîâåðêà

çà íîðìàëíîñò íà ðàçïðåäåëåíèåòî íà êîëè÷åñò-

âåíà ïðîìåíëèâà.

2.2. Ïàðàìåòðè÷íè

2.2.1 T-òåñò çà äâå íåçàâèñèìè èçâàäêè (Independ-

ent Samples T-Test) – ïðîâåðêà çà ðàâåíñòâî íà äâå

ñðåäíè ïðè íîðìàëíî ðàçïðåäåëåíèå.

2.2.2 Åäíîôàêòîðåí äèñïåðñèîíåí àíàëèç (Oneway

ANOVA – íåçàâèñèìè èçâàäêè) – ïðîâåðêà çà

ðàâåíñòâî íà ïîâå÷å îò äâå ñðåäíè ñòîéíîñòè ñ

èçïîëçâàíå íà Post Hoc Tests çà ìíîæåñòâåíè

ñðàâíåíèÿ.

3. Êîðåëàöèîíåí àíàëèç

3.1. Íåïàðàìåòðè÷åí êîåôèöèåíò íà ëèíåéíà

êîðåëàöèÿ – Ñïèðìàí (Spearman).

3.2. Ïàðàìåòðè÷åí êîåôèöèåíò íà ëèíåéíà

êîðåëàöèÿ – Ïèðñúí (Pierson).

Èçïîëçâàíîòî îò íàñ êðèòè÷íî íèâî íà çíà÷èìîñò

å α = 0.05. Ñúîòâåòíàòà íóëåâà õèïîòåçà ñå

îòõâúðëÿ, êîãàòî Ð ñòîéíîñòòà (Ð-value) å ïî-ìàëêà

îò α.

Çà îáðàáîòêà íà äàííèòå îò ïðîó÷âàíåòî, ñâúðçàíî

ñ äèñåðòàöèîííàòà ðàáîòà, áåøå èçïîëçâàíà

âåðñèÿòà íà SPSS – SPSS for Windows 13.0.

ÄÈÇÀÉÍ ÍÀ ÏÐÎÓ×ÂÀÍÅÒÎ

Íàñòîÿùèÿò òðóä ïðåäñòàâëÿâà ïðîñïåêòèâíî

ïðîó÷âàíå ïðè âúçðàñòíè ïàöèåíòè ñ ÕÎÁÁ è ÇÄ2,

èçñëåäâàùî âëèÿíèåòî íà ÇÄ2 âúðõó ïîêàçàòåëèòà
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ÀÊÒÓÀËÍÈ ÄÈÀÃÍÎÑÒÈ×ÍÎ-ËÅ×ÅÁÍÈ ÏÐÎÁËÅÌÈ

íà âúçïàëåíèåòî è êðúâíî-ãàçîâàòà îáìÿíà íà

ïàöèåíòè ñ ÕÎÁÁ.

Ïðîó÷âàíåòî å ïðîâåäåíî â Êëèíèêàòà ïî Ïíåâìî-

ëîãèÿ è ôòèçèàòðèÿ íà ÂÌÀ - Ñîôèÿ ïðåç ïåðèîäà

2013-2014 ã. Èçñëåäâàíèòå ïàöèåíòè ñà áèëè

õîñïèòàëèçèðàíè â êëèíèêàòà ïî ðàçëè÷íè ïîâîäè,

êàòî èçïîçëâàíèòå â íàñòîÿùèÿ òðóä ëàáîðàòîðíè

è ôóíêöèîíàëíè ïîêàçàòåëè ñà èçñëåäâàíè ñëåä

îòçâó÷âàíå íà îñòðèòå âúçïàëèòåëíè ïðîìåíè. Â

ïðîó÷âàíåòî íå ñà âêëþ÷åíè ïàöèåíòè ñúñ ñúìíå-

íèå çà/äîêàçàíà çëîêà÷åñòâåíà áîëåñò. Âñè÷êè

ïàöèåíòè ñà ïîäïèñàëè èíôîðìèðàíî ñúãëàñèå çà

ó÷àñòèåòî ñè â ïðîó÷âàíåòî.

ÏÀÖÈÅÍÒÈ È ÐÅÇÓËÒÀÒÈ

Â íàó÷íàòà ðàáîòà ñà âêëþ÷åíè 61 ïàöèåíòè, 35 ñ

ÕÎÁÁ è 26 ñ ÕÎÁÁ è ÇÄ2, îöåíåíè ïî ñëåäíèòå

êðèòåðèè:

♦ ïðîäúëæèòåëíîñò íà ÕÎÁÁ è ÇÄ2;
♦ ïóøà÷åñêè ñòàòóñ;

♦ òåæåñò íà ÕÎÁÁ, îïðåäåëåíà ÷ðåç ñïèðîìåòðèÿ

è ÑÀÒ;

♦ ÷åñòîòà íà åêçàöåðáàöèèòå íà ÕÎÁÁ;

♦ êðúâíî-ãàçîâà îáìÿíà, èçñëåäâàíà ÷ðåç ÊÃÀ

(ðÎ
2
, ðÑÎ

2
, SatO

2
);

♦ ÈÒÌ;

♦ ìåòàáîëèòåí êîíòðîë íà ÇÄ2, îïðåäåëåí ÷ðåç

íèâîòî íà HbA1C;

♦ íèâî íà âúçïàëåíèåòî, îïðåäåëåíî ÷ðåç ñòîé-

íîñòèòå íà ÑÓÅ, CRP, íèâàòà íà ÔÁÃ, áðîÿ ËÅÂ.

1. Äåìîãðàôñêè õàðàêòåðèñòèêè íà ãðóïèòå

ïàöèåíòè:

Ãðóïà ñ ÕÎÁÁ:

Б
р
о
й
 Пол 

Ср. възраст 
(г.) 

Пушачески статус - бр (%) 
Среден  

ИТМ, kg/m2 

ЕКЦ - бр (%) 

м ж активен бивш непушач 0 1 ?2 

35 29 6 69.37±8.54 11 (31.4) 18 (51.4) 4 (11.4) 28.91±8.85 3 (8.6) 21 (60) 11 (31.4) 

�

Íå ñà ñúîáùèëè ïóøà÷åñêèÿ ñè ñòàòóñ 2 (5.7%) ïàöèåíòà. Ïðè 6 (17.1%) ïàöèåíòà ÈÒÌ íå å èç÷èñëåí.

Ãðóïà ñ ÕÎÁÁ è ÇÄ2:

Б
р

о
й
 Пол 

Ср. възраст 

(г.) 

Пушачески статус - бр,(%) 
Среден  

ИТМ, kg/m2 

ЕКЦ - бр,(%) 

м ж активен бивш непушач 0 1 ?2 

26 22 4 66.35±9.62 2 (7.7) 16 (61.5) 3 (11.5) 32.11±6.56 8 (30.8) 14 (53.8) 4 (15.4) 

�

Îò ãðóïàòà 5 (19.2%) ïàöèåíòà íå ñà ñúîáùèëè ïóøà÷åñêèÿ ñè ñòàòóñ. Ïðè 4 (15.3%) ïàöèåíòà ÈÒÌ íå å

èç÷èñëåí.

Îò ïàöèåíòèòå 8 (30.8%) ñà íà èíñóëèíîëå÷åíèå çà ÇÄ2, à îñòàíàëèòå 18 (69.2%) – íà ïåðîðàëíà òåðàïèÿ.

Ñðåäíàòà ïðîäúëæèòåëíîñò íà ÇÄ2 îò ïîñòàâÿíåòî íà äèàãíîçàòà äî âêëþ÷âàíåòî íà ïàöèåíòèòå â

èçñëåäâàíåòî å 9ë9 ± 8.69ã.

2. Ðåçóëòàòè îò ïðîâåäåíèòå èçñëåäâàíèÿ:

à) ôóíêöèîíàëíè

♦ ÕÎÁÁ:

Среден  

ФЕО1 (%) 

Степени - бр (%) Групи - бр (%) 

II III IV B C D 

44.99±13.86 10 (28.6) 20 (57.1) 5 (14.3) 11 (31.4) 1 (2.9) 23 (65.7) 

�

КГА - средни стойности CAT - бр (%) 

рО2 (mmHg) рСО2 (mmHg) SatO2 (%) Средно (т.) <10 т. ?10 т. 

69.46±13.61 41.6206±5.80 93.47±3.14 24.97±8.23 1 (2.9) 32 (91.4) 

�

Ïðè 1 (2.9%) ïàöèåíòà ÊÃÀ íå å ïðîâåäåí ïîðàäè îòêàç îò àðòåðèàëíà ïóíêöèÿ. Îòêàçàëè ñà äà ïîïúëíÿò

ÑÀÒ 2 (5.7%) ïàöèåíòà.

♦ ÕÎÁÁ è ÇÄ2:

Среден ФЕО1 
(%) 

Степени - бр (%) Групи - бр (%) 

I II III IV B C D 
50.59±17.41 1 (3.8) 12 (43.2) 10 (38.5) 3 (11.5) 11 (42.3) 2 (7.7) 13 (50) 

�

КГА - средни стойности CAT - бр (%) 

рО2 (mmHg) рСО2 (mmHg) SatO2 (%) Средно (т.) <10 т. ?10 т. 

66.93±10.78 43.6462±8.30 92.17±5.76 24.50±9.10 2 (7.7%) 24 (92.3%) 

�
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ÑÓÅ íå å èçñëåäâàíà ïðè 1 (2.9%) ïàöèåíò, CRP – ïðè 2 (5.7%), à ÔÁÃ – ïðè 8 (22.86%) ïàöèåíòà, ïîðàäè

îòêàç çà äîïúëíèòåëíè âåíåïóíêöèè.

♦ ÕÎÁÁ è ÇÄ2:

Средни стойности на лабораторните показатели на групата 

СУЕ (mm/h) CRP (mg/L) ФБГ (g/L) ЛЕВ (х10
9
/L) кр. Захар (mmol/L) HbA1c (%) 

12.68±8.69 6.53±7.26 4.28±1.36 13.05±18.59 8.05±2.44 7.23±1.15 

�

á) ëàáîðàòîðíè

♦ ÕÎÁÁ:

Средни стойности на лабораторните показатели на групата 

СУЕ (mm/h) CRP (mg/L) ФБГ (g/L) ЛЕВ (х10
9
/L) Кръвна захар (mmol/L) 

19.09±16.30 14.62±24.19 5.14±2.13 9.19±2.96 5.77±1.36 

�

ÑÓÅ íå å èçñëåäâàíà ïðè 1 (3.8%) ïàöèåíò, CRP –

ïðè 1 (3.8%), à ÔÁÃ – ïðè 4 (15.4%) ïàöèåíòà,

ïîðàäè îòêàç çà äîïúëíèòåëíè âåíåïóíêöèè.

4. Ðåçóëòàòè îò ñòàòèñòè÷åñêàòà îáðàáîòêà íà

äåìîãðàôñêèòå, ëàáîðàòîðíèòå è ôóíöèîíàëíèòå

ïîêàçàòåëè:

Óñòàíîâèõà ñå ñëåäíèòå ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìè

ïàðàìåòðè÷íè è íåïàðàìåòðè÷íè êîåôèöèåíòè íà

êîðåëàöèÿ:

À. Î÷àêâàíè ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìè êîðåëàöèè,

îòðàçÿâàùè ôèçèîëîãè÷íîòî ïðîòè÷àíå íà äèøà-

íåòî, êðúâíî-ãàçîâàòà îáìÿíà è ïðîãðåñèâíèÿ õîä

íà ÕÎÁÁ:

Â ãðóïàòà áåç ÇÄ2

♦ ìåæäó ÔÅÎ
1
 è ÔÅÎ

1
/ÔÂÊ – Spearman’s rho =

0.676 (Ð<0.0001) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè

çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó pO2 è SatO2 – Spearman’s rho = 0.961

(Ð<0.0001) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè

çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó pCO
2
 è SatO

2
 – ïàðàìåòðè÷åí êîåôèöè-

åíò íà êîðåëàöèÿ íà Pierson r = - 0.493 (Ð=0.003)

– îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çí÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó pO
2
 è pCO

2
 – Spearman’s rho = - 0.370

(Ð=0.031) – îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà

êîðåëàöèÿ.

Â ãðóïàòà ñúñ ÇÄ2

♦ ìåæäó ÔÅÎ
1
 è ÂÊ – ïàðàìåòðè÷åí êîåôèöèåíò

íà êîðåëàöèÿ íà Pierson r = 0.803 (P<0.0001) –

ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó ÔÅÎ
1
 è ÔÅÎ

1
/ÔÂÊ – ïàðàìåòðè÷åí

êîåôèöèåíò íà êîðåëàöèÿ íà Pierson r = 0.641
(P<0.0001) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè

çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó ñòåïåí íà ÕÎÁÁ è ÂÊ – Spearman’s rho =

- 0.652 (Ð<0.0001) – îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè

çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó ñòåïåí íà ÕÎÁÁ è ÔÅÎ1/ÔÂÊ – Spear-

man’s rho = - 0.692 (Ð<0.0001) – îòðèöàòåëíà

ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó SatO
2
 è pO

2
 – Spearman’s rho Spearman’s

rho = 0.956 (Ð<0.0001) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè-

÷åñêè çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó pCO
2
 è SatO

2
 – Spearman’s rho = - 0.389

(Ð=0.049) – îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà
êîðåëàöèÿ.

Á. Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìè êîðåëàöèè ìåæäó

ïîêàçàòåëèòå íà âúçïàëåíèåòî

Â ãðóïàòà áåç ÇÄ2

♦ ìåæäó ÔÁÃ è ÑÓÅ – Spearman’s rho = 0.613

(Ð=0.001) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà

êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó ÔÁÃ è ÑRP – Spearman’s rho = 0.500
(Ð=0.011) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà

êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó ÑÓÅ è ÑRP – Spearman’s rho = 0,408

(Ð=0,023) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà

êîðåëàöèÿ;

Â ãðóïàòà ñúñ ÇÄ2

♦ ìåæäó CRP è ÔÁÃ – Spearman’s rho = 0.520

(Ð=0.016) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà

êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó CRP è ÑÓÅ – Spearman’s rho = 0.523

(Ð=0.009) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà

êîðåëàöèÿ.

Â. Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìè êîðåëàöèè ìåæäó

ïîêàçàòåëèòå íà âúçïàëåíèåòî è êðúâíî-ãàçîâàòà

îáìÿíà

Â ãðóïàòà áåç ÇÄ2

♦ ìåæäó pO
2
 è ÔÁÃ – Spearman’s rho = - 0.456

(Ð=0.019) – îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà

êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó SatO
2
 è ÑRP – ïàðàìåòðè÷åí êîåôèöèåíò

íà êîðåëàöèÿ íà Pierson r = - 0.407 (Ð=0.021) –

îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó pO
2
 è ÑRP – Spearman’s rho = - 0.407

(Ð=0.021) – îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà
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êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó áðîÿ íà ËÅÂ è pCO
2
 – ïàðàìåòðè÷åí

êîåôèöèåíò íà êîðåëàöèÿ íà Pierson r = - 0.367

(Ð=0.036) – îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà

êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó SatO
2
 è ÔÁÃ – Spearman’s rho = - 0.438

(Ð=0.025) – îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà

êîðåëàöèÿ.

Â ãðóïàòà ñúñ ÇÄ2

♦ ìåæäó áðîÿ íà ËÅÂ è pO
2
 – Spearman’s rho = -

0.480 (Ð=0.013) – îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè

çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó áðîÿ íà ËÅÂ è SatO
2
 – Spearman’s rho = -

0.444 (Ð=0.023) - îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè

çíà÷èìà êîðåëàöèÿ.

♦ ìåæäó äàâíîñòòà íà ÇÄ2 è ÈÒÌ – Spearman’s

rho = - 0.427 (Ð=0.047) – îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè-

÷åñêè çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

Ã. Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìè êîðåëàöèè ìåæäó

ïîêàçàòåëèòå íà âúçïàëåíèåòî è êðúâíî-ãàçîâàòà

îáìÿíà è ìåòàáîëèòíèÿ êîíòðîë è ïðîäúëæèòåë-

íîñòòà íà ÇÄ2

♦ ìåæäó íèâîòî íà êð.çàõàð è CRP – Spearman’s

rho = 0.511 (Ð=0.009) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè-

÷åñêè çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó íèâîòî íà êð.çàõàð è ÑÓÅ – Spearman’s

rho = 0.521 (Ð=0.008) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè-

÷åñêè çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó íèâàòà íà êð.çàõàð è ÔÁÃ – Spearman’s

rho = 0.688 (Ð<0.0001) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè-

÷åñêè çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó ñòîéíîñòòà íà HbA1c è pO
2
 – Spearman’s

rho = - 0.455 (Ð=0.025) – îòðèöàòåëíà ñòàòèñòè-

÷åñêè çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó ñòîéíîñòòà íà HbA1c è SatO
2
 – Spear-

man’s rho = - 0.511 (Ð=0.011) – îòðèöàòåëíà

ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà êîðåëàöèÿ;

♦ ìåæäó SatO
2
 è pO

2
 – Spearman’s rho = 0.944

(Ð<0.0001) – ïîëîæèòåëíà ñòàòèñòè÷åñêè

çíà÷èìà êîðåëàöèÿ (ïðè ïàöèåíòèòå ñ ÕÎÁÁ, ïðè
êîèòî ÅÊÖ ïðîòè÷àò ñ íàé-èçðàçåíè ñèìïòîìè -

çàäóõ, êàøëèöà è îòäåëÿíå íà õðà÷êè);

♦ ìåæäó SatO
2
 è ïðîäúëæèòåëíîñòòà íà ÇÄ –

Spearman’s rho = - 0.651 (Ð=0.030) – îòðèöàòåëíà

ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìà êîðåëàöèÿ (ïðè ïàöèåí-

òèòå ñ ÕÎÁÁ, ïðè êîèòî ÅÊÖ ïðîòè÷àò ñ íàé-

èçðàçåíè ñèìïòîìè – çàäóõ, êàøëèöà è îòäåëÿíå

íà õðà÷êè).

ÎÁÑÚÆÄÀÍÅ

Ïðèäðóæàâàùèòå áîëåñòè ñà âàæíà õàðàêòåðèñòèêà

è ñúùåñòâåí åëåìåíò îò ïðîòè÷àíåòî íà ÕÎÁÁ. Òå

ïîâëèÿâàò êëèíè÷íèÿ õîä íà áîëåñòòà è êà÷åñòâîòî

íà æèâîò íà ïàöèåíòèòå [54]. Ìàêàð è äà ñà

ïðîâåäåíè ìíîãî ïðîó÷âàíèÿ, ìàëêî å èçâåñòíî çà

ñïåöèôè÷íîòî ïîâëèÿâàíå íà äâåòå õðîíè÷íè

áîëåñòè ÕÎÁÁ è ÇÄ. Òàçè èíôîðìàöèÿ å âàæíà çà

çäðàâíèòå ñïåöèàëèñòè, çà äà ìîãàò òå äà ïåðñîíà-

ëèçèðàò ëå÷åáíèòå ñòðàòåãèè ïðè ïàöèåíòèòå ñ

ÕÎÁÁ è ÇÄ [56].

Âêëþ÷åíèòå â íàñòîÿùîòî èçñëåäâàíå ïàöèåíòè ñà

ñ âå÷å äèàãíîñòèöèðàíè ÕÎÁÁ è ÇÄ2. Èçñëåäâàíèòå

ïîêàçàòåëè õàðàêòåðèçèðàò ïðîòè÷àíåòî íà äâåòå

áîëåñòè - ìåòàáîëèòåí êîíòðîë íà ÇÄ2, áåëîäðîáíà

ôóíêöèÿ, êðúâíî-ãàçîâà îáìÿíà, ÷åñòîòà íà ÅÊÖ è

äð. Ñòàòèñòè÷åñêàòà îáðàáîòêà íà ðåçóëòàòèòå

ðàçêðè íÿêîè èíòåðåñíè êîðåëàöèè. Íÿêîè îò òÿõ

ïîêàçâàò î÷àêâàíè çàâèñèìîñòè ìåæäó ïîêàçàòåëè,

õàðàêòåðèçèðàùè ôóíêöèîíàëíîòî ñúñòîÿíèå íà

ïàöèåíòèòå - ìåæäó ÔÅÎ
1
 è ÔÅÎ

1
/ÔÂÊ, ìåæäó ÔÅÎ

1

è ÂÊ, ìåæäó pO
2
 è SatO

2
, ìåæäó pCO

2
 è SatO

2
, ìåæäó

pO
2
 è pCO

2
. Òåçè çàâèñèìîñòè ñà åäíàêâè è â äâåòå

èçñëåäâàíè ãðóïè ïàöèåíòè – ñ è áåç ÇÄ2 è

îòðàçÿâàò ôèçèîëîãè÷íîòî ïðîòè÷àíå íà ïðîöåñèòå

äèøàíå è êðúâíî-ãàçîâà îáìÿíà.

Â ãðóïàòà ïàöèåíòè ñ ÕÎÁÁ è ÇÄ2 óñòàíîâèõìå

î÷àêâàíè îòðèöàòåëíè êîðåëàöèè ìåæäó ñòåïåíòà

íà òåæåñò íà ÕÎÁÁ, îòðàçÿâàùà çàãóáàòà íà

áåëîäðîáíà ôóíêöèÿ è ÂÊ è ÔÅÎ
1
/ÔÂÊ – ñ óâåëè÷à-

âàíå íà ñòåïåíòà íàìàëÿâàò íèâàòà íà ñïèðîìåò-

ðè÷íèòå ïîêàçàòåëè, êîåòî å â ñúîòâåòâñòâèå ñ

åñòåñòâåíèÿ õîä íà áîëåñòòà – ïðîãðåñèâíà çàãóáà

íà áåëîäðîáíà ôóêöèÿ [54].

Â ãðóïàòà ñ ÕÎÁÁ áåç ÇÄ2 ñå óñòàíîâèõà ïîäîáíè

î÷àêâàíè çàâèñèìîñòè ìåæäó ñïèðîìåòðè÷íèòå

ïîêàçàòåëè è ñòåïåíèòå íà íàðóøåíèå íà áåëî-

äðîáíàòà ôóíêöèÿ, êàòî ïî-íèñêèòå ñòîéíîñòè íà

ìåäèàíèòå/ñðåäíèòå ñòîéíîñòè ñå íàáëþäàâàò ïðè

ïàöèåíòèòå ñ ÕÎÁÁ 4 ñòåïåí.

Ïîêàçàòåëè íà âúçïàëåíèåòî

Âúçïàëåíèåòî èãðàå îñíîâíà ðîëÿ â ïàòîãåíåçàòà

íà äâåòå ðàçãëåæäàíè áîëåñòè [57, 58]. Ïî òàçè

ïðè÷èíà è â äâåòå èçñëåäâàíè ãðóïè ïàöèåíòè

ïîêàçàòåëèòå íà âúçïàëåíèåòî (ÑÓÅ, CRP, ÔÁÃ,

áðîé ËÅÂ) ñà èçñëåäâàíè ïîäðîáíî è àíàëèçèðàíè

âíèìàòåëíî. Íàáëþäàâàò ñå ðåäèöà èíòåðåñíè

ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìè êîðåëàöèè êàêòî ìåæäó

ñàìèòå ïîêàçàòåëè íà âúçïàëåíèåòî, òàêà è ìåæäó

òÿõ è ïîêàçàòåëèòå íà êðúâíî-ãàçîâàòà îáìÿíà è
ïîêàçàòåëèòå, õàðàêòåðèçèðàùè ìåòàáîëèòíèÿ

êîíòðîë íà ÇÄ2. Â äâåòå èçñëåäâàíè ãðóïè ïàöèåíòè

(ñúñ è áåç ÇÄ2) ñå óñòàíîâÿâàò ïîëîæèòåëíè

ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìè êîðåëàöèè ìåæäó ïîêàçà-

òåëèòå ÔÁÃ è ÑÓÅ, ÔÁÃ è ÑRP, ÑÓÅ è ÑRP. Òåçè

êîðåëàöèè îòðàçÿâàò îñíîâíàòà ðîëÿ, êîÿòî

âúçïàëåíèåòî èãðàå â ïàòîãåíåçàòà íà äâåòå

áîëåñòè. Âèñîêè íèâà íà ÑRP, ÔÁÃ, Il ïðè ïàöèåí-

òèòå ñ ÕÎÁÁ ñà óñòàíîâåíè â ðåäèöà èçñëåäâàíèÿ

[59-62]. Âèñîêèòå íèâà íà ÑRP ñå ñâúðçâàò ñ ïî-

ëîøà áåëîäðîáíà ôóíêöèÿ, ïî-÷åñòè ÅÊÖ íà ÕÎÁÁ,

ñ ïîâèøåí ðèñê çà âúçíèêâàíå íà ÇÄ, ïî-ëîøî

êà÷åòâî íà æèâîòà è ñà ïðåäâèæäàù ôàêòîð çà

õîñïèòàëèçàöèèòå è ñìúðòíîñòòà íà ïàöèåíòèòå ñ

ÕÎÁÁ [57, 63-67]. Ïðè ïàöèåíòèòå ñ ÕÎÁÁ íèâàòà

íà ïëàçìåíèÿ ÔÁÃ ñà ïîâèøåíè, êàòî å óñòàíîâåíà

âðúçêà ìåæäó âèñîêèòå íèâà íà òîçè ïîêàçàòåë,

íèñêèÿ ÔÅÎ
1
 è ïîâèøåíèÿ ðèñê çà õîñïèòàëèçàöèÿ
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[47]. Ñïîðåä Thomsen et al. ñèíõðîííîòî ïîâèøåíèå

íà íèâàòà íà CRP, ÔÁÃ è áðîÿ ËÅÂ ñå ñâúðçâà ñ

ïîâèøåí ðèñê çà ÷åñòè ÅÊÖ íà ÕÎÁÁ [65]. Â

ïðåäñòàâåíèòå ðåçóëòàòè å íàëèöå ïîëîæèòåëíà

êîðåëàöèÿ ìåæäó ÔÁÃ îò åäíà ñòðàíà è ÑRP è ÑÓÅ

îò äðóãà. Ñïîðåä Augusti è Sin ïëàçìåíèÿò ÔÁÃ å

îáâúðçàí ñ ðèñêà çà ðàçâèòèå íà ÕÎÁÁ, ïðîãðå-

ñèÿòà íà áîëåñòòà è ñìúðòíîñòòà, íåçàâèñèìî îò

äðóãèòå ðèñêîâè ôàêòîðè çà ÕÎÁÁ êàòî âúçðàñò,

òþòþíîïóøåíå è áåëîäðîáíà ôóíêöèÿ, ïîðàäè

êîåòî çà ñåãà å åäèíñòâåíèÿò óòâúðäåí áèîìàðêåð

çà ÕÎÁÁ [60, 68]. Óñòàíîâåíèòå â íàñòîÿùîòî
èçñëåäâàíå ïîëîæèòåëíè êîðåëàöèè ìåæäó ÔÁÃ è

ÑRP è ÑÓÅ ñúùî îòðàçÿâàò ðîëÿòà íà òîçè

ïîêàçàòåë êàòî áèîìàðêåð çà ÕÎÁÁ.

Êðúâíî-ãàçîâà îáìÿíà – ïîêàçàòåëè íà âúçïàëå-

íèåòî – ÕÎÁÁ

Çà ÕÎÁÁ ñà õàðàêòåðíè íàðóøåíèÿòà â êðúâíî-

ãàçîâàòà îáìÿíà (õèïîêñåìèÿ è õèïåðêàïíèÿ), êîèòî

ñå äúëæàò íà âëîøåíèÿ îò ïðîãðåñèÿòà íà áîëåñòòà

òðàíñïîðò íà Î
2
 è ÑÎ

2
 ïðåç àëâåîëàðíî-êàïèëÿð-

íàòà ìåìáðàíà. Êúì òîâà äîïðèíàñÿò è íàìàëåíàòà

âåíòèëaöèÿ, ïîâèøåíàòà ðàáîòà íà äèõàòåëíèòå

ìóñêóëè, õèïåðèíôëàöèÿòà, òåæêàòà îáñòðóêöèÿ íà

âúçäóøíèÿ ïîòîê â ÄÏ, êàòî â êðàéíà ñìåòêà ñå

ñòèãà äî çàäðúæêà íà ÑÎ
2
 [54]. Ïîëó÷åíèòå â

íàñòîÿùîòî èçñëåäâàíå ðåçóëòàòè îòðàçÿâàò

çàâèñèìîñòòà íà êðúâíî-ãàçîâàòà îáìÿíà îò

íàðóøåíèÿòà íà áåëîäðîáíàòà ôóíêöèÿ, âúçïàëå-

íèåòî è êëèíè÷íèÿ õîä íà ÕÎÁÁ - ìåæäó pO
2
 è ÔÁÃ,

ìåæäó SatO
2
 è ÑRP, ìåæäó pO

2
 è ÑRP è ìåæäó SatO

2

è ÔÁÃ.

Èíòåðåñíè êîðåëàöèè ñå ïîëó÷èõà ìåæäó áðîÿ ËÅÂ

â ïåðèôåðíàòà êðúâ êàòî ïîêàçàòåë íà âúçïàëåíèå

è pCO
2
, pO

2
 è SatO

2
 â äâåòå èçñëåäâàíè ãðóïè

ïàöèåíòè ñ ÕÎÁÁ – ñúñ è áåç ÇÄ2. Â ãðóïàòà ñ

ÕÎÁÁ áåç ÇÄ2 ñå óñòàíîâè îòðèöàòåëíà êîðåëàöèÿ

ìåæäó áðîÿ ËÅÂ è pCO
2
, äîêàòî â ãðóïàòà ñ ÕÎÁÁ

è ÇÄ2 îòðèöàòåëíèòå êîðåëàöèè áÿõà ìåæäó áðîÿ

ËÅÂ è pO
2
 è SatO

2
. Ïðè ïàöèåíòèòå ñ ÕÎÁÁ ñà

íàáëþäàâàíè ðàçëè÷íè íàðóøåíèÿ â öèðêóëèðà-
ùèòå ËÅÂ, êîåòî ñå äúëæè íà âúçïàëèòåëíèòå

ìåäèàòîðè [47]. Ðåäèöà âúçïàëèòåëíè ìîëåêóëè

êàòî Il-1, 3, 6, 8, TNF-α, êîèòî ó÷àâñòâàò â ïàòîãå-

íåçàòà ïðè ÕÎÁÁ, ìîãàò äà äîâåäàò äî ïîâèøåíèå

íà áðîÿ ËÅÂ ïðè ïàöèåíòèòå ñ ÕÎÁÁ [54, 69].

Íèñêàòà SatO
2
 ïðè ëèöàòà ñ ÕÎÁÁ ñ ëåâêîöèòîçà

ìîæå äà ñå îáÿñíè ñ ôàêòîðà âúçïàëåíèå, êàêòî è

ñ íàáëþäàâàíàòà õèïîêñåìèÿ ïðè ÕÎÁÁ, êîÿòî ñàìà

ïî ñåáå ñè âîäè äî íèñêà SatO
2
. Ðàçáèðà ñå, ïðè

ëèöàòà ñúñ ÇÄ2, êúäåòî óñòàíîâèõìå îòðèöàòåëíè

êîðåëàöèè ìåæäó ñòîéíîñòèòå íà HbA1c è pO
2
 è

SatO
2
, âëèÿíèå îêàçâà è ñàìàòà ïðèäðóæàâàùà

ÕÎÁÁ áîëåñò – çàðàäè ãëèêèðàíåòî íà ïðîòåèíèòå

çàäåáåëÿâà àëâåîëàðíî-êàïèëÿðíàòà ìåìáðàíà,

êîåòî âëîøàâà äîïúëíèòåëíî êðúâíî-ãàçîâàòà

îáìÿíà [24, 35]. Óñòàíîâåíèòå â íàñòîÿùîòî

èçñëåäâàíå îòðèöàòåëíè êîðåëàöèè ìåæäó áðîÿ

ËÅÂ è pO
2
 è SatO

2
 ñà â ñúîòâåòñòâèå ñ ïðåäñòàâå-

íèòå îò äðóãè ïðîó÷âàíèÿ äàííè è ïîêàçâàò
âúçìîæíà âðúçêà ìåæäó ïîêàçàòåëèòå íà êðúâíî-

ãàçîâàòà îáìÿíà è ëåâêîöèòíèÿ áðîé â ïåðèôåð-

íàòà êðúâ. Èíòåðåñíà å õèïîêàïíèÿòà ïðè ëèöàòà ñ

ëåâêîöèòîçà â ãðóïàòà ñ ÕÎÁÁ áåç ÇÄ2. Âåðîÿòíî

òÿ ñå äúëæè íà îïèòà çà êîìïåíñàöèÿ ÷ðåç òàõèïíåÿ

íà õèïîêñåìèÿòà, äúëæàùà ñå íà óâðåäåíàòà îò

âúçïàëåíèåòî áåëîäðîáíà ôóíêöèÿ, ïîðàäè êîåòî

ñïàäà íèâîòî íà pCO
2
.

ÕÎÁÁ – ÇÄ – êðúâíî-ãàçîâà îáìÿíà

Âëèÿíèåòî íà ïðèäðóæàâàùèÿ ÕÎÁÁ ÇÄ2 âúðõó

êðúâíî-ãàçîâàòà îáìÿíà â íàñòîÿùîòî èçñëåäâàíå

ñå îòðàçè ÷ðåç íÿêîëêî îòðèöàòåëíè êîðåëàöèè –

ìåæäó ñòîéíîñòèòå íà HbA1c è pO
2,
 ìåæäó ñòîéíîñ-

òèòå íà HbA1c è SatO
2
, ìåæäó ïðîäúëæèòåëíîñòòà

íà ÇÄ2 è pO
2
 è ìåæäó ïðîäúëæèòåëíîñòòà íà ÇÄ2 è

SatO
2
. Òåçè ñòàòèñòè÷åñêè ðåçóëòàòè ïîêàçâàò

îòðèöàòåëíîòî âúçäåéñòâèå íà ãîëÿìàòà ïðîäúëæè-

òåëíîñò íà ÇÄ2 è ëîøèÿ ìó ìåòàáîëèòåí êîíòðîë,

èçðàçåí ÷ðåç íèâîòî íà HbA1c, âúðõó êðúâíî-

ãàçîâàòà îáìÿíà – è äâàòà ôàêòîðà âîäÿò äî íèñêè

íèâà íà pO
2
 è SatO

2
. Îáÿñíåíèå çà òåçè çàâèñè-

ìîñòè ìîãàò äà ñå îòêðèÿò âúâ âúçäåéñòâèåòî íà

õèïåðãëèêåìèÿòà, õàðàêòåðíà çà ÇÄ, âúðõó ÷îâåø-

êèÿ îðãàíèçúì, êîÿòî ïðè÷èíÿâà çàäåáåëÿâàíå íà

àëâåîëàðíî-êàïèëÿðíàòà ìåìáðàíà ÷ðåç ãëèêèðàíå

íà ïðîòåèíèòå â íåÿ, êàêòî è íååíçèìíî ãëèêèðàíå

íà êîëàãåíà è åëàñòèíà â ãðúäíèÿ êîø è áåëîäðîá-

íèÿ ïàðåíõèì è òàêà íàìàëÿâà åëàñòè÷íîñòòà èì

[18, 24].

ÕÎÁÁ – ÇÄ – âúçïàëåíèå

Â íàñòîÿùîòî èçñëåäâàíå â ãðóïàòà ïàöèåíòè ñ

ÕÎÁÁ è ÇÄ2 ñå óñòàíîâÿâàò ïîëîæèòåëíè êîðåëà-

öèè ìåæäó íèâîòî íà êðúâíàòà çàõàð îò åäíà ñòðàíà
è íèâàòà íà CRP, ÑÓÅ è ÔÁÃ îò äðóãà, êîåòî å â

ñúîòâåòñòâèå ñ óñòàíîâåíèòå â äðóãè ïðîó÷âàíèÿ

äàííè. Óñèëâàùèÿò âúçïàëåíèåòî åôåêò íà õèïåð-

ãëèêåìèÿòà èìà íåãàòèâíî âëèÿíèå âúðõó ïðîòè-

÷àíåòî íà ÕÎÁÁ è êðàéíèÿ èçõîä îò áîëåñòòà – ïî-

÷åñòè è ïî-òåæêî ïðîòè÷àùè ÅÊÖ, ïî-äúëúã áîëíè÷åí

ïðåñòîé, ïîâèøåí ðèñê îò ñìúðò [50, 70, 71].

Ïîñëàíèÿ çà êëèíè÷íàòà ïðàêòèêà

1. ÇÄ2 ÷ðåç õèïåðãëèêåìèÿòà, ñòèìóëèðàùà

âúçïàëåíèåòî è ëîøèÿ ìåòàáîëèòåí êîíòðîë îêàçâà

îòðèöàòåëíî âúçäåéñòâèå âúðõó áåëîäðîáíàòà

ôóíêöèÿ, êðúâíî-ãàçîâàòà îáìÿíà è êà÷åñòâîòî íà

æèâîò íà ïàöèåíòèòå ñ ÕÎÁÁ, ñ êîåòî äîïðèíàñÿ

çà ïî-òåæêî ïðîòè÷àíå íà ÕÎÁÁ.

2. Ïðîäúëæèòåëíîñòòà íà ÇÄ2, îñîáåíî, êîãàòî å ñ

ëîø ìåòàáîëèòåí êîíòðîë, îêàçâà îòðèöàòåëíî

âúçäåéñòâèå âúðõó áåëîäðîáíàòà ôóíêöèÿ è

êðúâíî-ãàçîâàòà îáìÿíà íà ïàöèåíòèòå ñ ÕÎÁÁ.
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ÐÅÇÞÌÅ

Â íàñòîÿùàòà ñòàòèÿ îïèñâàìå êëèíè÷åí ñëó÷àé ñ
53 ãîäèøíà ïàöèåíòêà ñ ðàäèêóëàðíà êèñòà â
îáëàñòòà íà äîëíèÿ ïúðâè äåñåí ìîëàð. Ïàöèåíò-
êàòà ïîñòúïè ñ îïëàêâàíå îò ïîñòîÿííà òúïà áîëêà
â îáëàñòòà íà äîëíàòà ÷åëþñò âäÿñíî, äàòèðàùà
îò îêîëî ìåñåö. Êëèíè÷íèÿò ïðåãëåä óñòàíîâè
ïåðêóòîðíà áîëêà íà çúá 46, ïîêðèò ñ ìåòàëîêåðà-
ìè÷íà êîðîíà. Ïî àíàìíåñòè÷íè äàííè, ïðåäè
ãîäèíè å ïðîâåæäàíî êîíñåðâàòèâíî ëå÷åíèå íà
çúáà, ïðè êîåòî òîé å äåâèòàëèçèðàí. Âåñòèáóëàð-
íàòà ëèãàâèöà â îáëàñòòà íà ïúðâèÿ äåñåí ìîëàð
áå îòî÷íà è õèïåðåìèðàíà. Íà íàïðàâåíàòà
ðåíòãåíîãðàôèÿ ñå óñòàíîâè êèñòîçíà ôîðìàöèÿ ñ
ðàçìåðè 2õ1 ñì, ðàçïîëîæåíà ïîä êîðåíèòå íà
äîëíèÿ äåñåí ïúðâè ìîëàð, îòñòîÿùà íà 2-3ìì. îò
ìàíäèáóëàðíèÿ êàíàë. Ïîä ìåñòíà ïðîâîäíà
àíåñòåçèÿ êîðåíèòå íà çúáà ñå ñåïàðèðàõà è
åêñòðàõèðàõà. Ñ õîðèçîíòàëåí è âåðòèêàëåí ðàçðåç
â îáëàñòòà íà ëèãàâèöàòà îêîëî çúáà 46 ñå
îòïðåïàðèðà ìóêîïåðèîñòàëíî ëàìáî. Êèñòîçíèÿò
ñàê ñå åêñòèðïèðà. Äåôåêòúò ñå ðåâèçèðà è ïðîìè
ñ àíòèñåïòè÷åí ðàçòâîð. Êîñòíàòà ðàíà ñå çàïúëíè
ñ êîñòåí ìàòåðèàë è âúðõó íåãî ñå ïîñòàâè
êîëàãåíîâàòà ìåìáðàíà. Ëàìáîòî ñå àäàïòèðà è
çàøè êúì ñúñåäíèòå òúêàíè.

Êëþ÷îâè äóìè: îäîíòîãåííè êèñòè, ðàäèêóëàðíà
êèñòà, êîñòîçàìåñòâàù ìàòåðèàë, êîëàãåíîâà
ìåìáðàíà

ABSTRACT

The following article describes the clinical case of a

53-year old female patient with a radicular cyst of the

first right molar.

During admission the patient complained from a con-

stant dull pain, located in the right mandibular region,

dating back one month. The clinical examination es-

tablished percussive pain in tooth 46, which is cov-

ered with a metal ceramic crown. According to the

medical history, the tooth has been treated conserva-

tively a couple of years ago, and thus has been devi-

talized. The vestibular mucosa around the first right

molar was swollen and hyperemic. The orthopanoto-

mogram showed a cystic formation with dimensions

2x1 cm in diameter, enveloping the roots of tooth 46

and reaching the mandibular canal of the lower jaw.

The roots of the tooth were separated and extracted

under conductive local anesthesia. The cystic sac was

extirpated. The defect was revised and laved with an

antiseptic solution. A mucoperiosteal vestibular flap

was prepared. The bone wound was filled with bone

material and closed with a collagen membrane. The

flap was adapted and sutured to the adjacent tissues.

Keywords: odontogenic cysts, radicular cyst, bone

replacement graft, colagenous membrane
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ÖÅË ÍÀ ÄÎÊËÀÄÀ

Äîêëàäúò èìà çà öåë äà ïðåäñòàâè ìóëòèôóíêöèî-

íàëåí ïîäõîä ïðè ëå÷åíèå íà êèñòè íà ÷åëþñòèòå.

ÏÐÎÂÅÄÅÍÈ ÈÇÑËÅÄÂÀÍÈß È ÌÅÄÈÊÀÌÅÍ-

ÒÎÇÍÀ ÒÅÐÀÏÈß

Ïðåäîïåðàòèâíî áÿõà íàïðàâåíè ñëåäíèòå èçñëåä-

âàíèÿ: îðòîïàíòîìîãðàôèÿòà, ÏÊÊ, Õåìîñòàçà,

Áèîõèìèÿ è òåñòóâàíå çàëåðãèÿ.

Êàòî ïðåâåíöèÿ ñðåùó âúçïàëèòåëåí ïðîöåñ ñëåä

îïåðàöèÿòà áå ïðîâåäåíà àíòèáèîòè÷íà òåðàïèÿ ñ

Êëèíäàìèöèí 3x600mg. i.v.., à çà îáåçáîëÿâàíå –

Ïàðàöåòàìîë 2õ1 ôë i.v.

ÄÈÑÊÓÑÈß

Îäîíòîãåííèòå êèñòè ñà ÷åñòî ñà åäíà îò íàé-÷åñòî

ñðåùàíàòà ïàòîëîãèÿ â ëèöåâî ÷åëþñòíàòà îáëàñò,

êîÿòî íàëàãà ïðîâåæäàíå íà õèðóðãè÷íà ñòîìàòîëî-

ãè÷íà ñàíàöèÿ. Â ðàííèòå ñòàäèè, êîãàòî îùå ñà ñ

ìàëêè ðàçìåðè ïðîòè÷àò áåç ñèìïòîìàòèêà è

îáèêíîâåíî ñå îòêðèâàò ñëó÷àéíî íàïðàâåíî

ðåíòãåíîãðàôñêî èçñëåäâàíå(íàé-÷åñòî îðòîïàíòî-

ìîãðàôèÿ). Ñ íàðàñòâàíåòî èì ñå ïîÿâÿâàò

ñëåäíèòå ñèìïòîìè: áîëêà, ïàòîëîãè÷íà ïîäâèæ-

íîñò íà çúáà, êîÿòî ïîíÿêîãà ñå ñúïðîâîæäà ñ

äèñëîêàöèÿ. Â òàêèâà ñëó÷àè ñå íàáëþäàâàò

ñåòèâíè è ôóíêöèîíàëíè ñìóùåíèÿ, êàòî çàòðóä-

íåíî äúâ÷åíå, çàòðóäíåí ãîâîð è äð. Ðåíòãåíîãðà-

ôè÷íî ñå èçîáðàçÿâà êàòî îêðúãëåíà ñÿíêà îêîëî

êîÿòî èìà áåëåçíèêàâà ëèíèÿ (linea albuginea).

Êîñòíàòà äåñòðóêöèÿïðè ïî-ãîëåìè ìàíäèáóëàðíè

êèñòè ìîæå äà äîñòèãíå äî äîëíî÷åëþñòíèÿ ðúá è

äà äîâåäå äî ïàòîëîãè÷íà ôðàêòóðà íà äîëíàòà

÷åëþñò.. Åòî çàùî ðàííàòà äèàãíîñòèêà, êàêòî è

íàâðåìåííîòî ïðîâåæäàíå íà ñòîìàòîëîãè÷íà

õèðóðãè÷íà ñàíàöèÿ, ñà îò èçêëþ÷èòåëíî çíà÷åíèå.

Ïðèëàãàò ñå äâà ìåòîäà çà õèðóðãè÷íî ëå÷åíèå íà

îäîíòîãåííè êèñòè ñ ïî-ãîëåìè ðàçìåðè. Ïðè

ïúðâèÿ ìåòîä ñëåä ïðåìàõâàíå íà êèñòîçíèÿ ñàê

îòïðåïàðèðàíîòî ìóêîïåðèîñòàëíî ëàìáî ñå

çàøèâà íà ãëóõî, à ìÿñòîòî íà òàêà îôîðìèëàòà ñå

êîñòíà ëåçèÿ ñå èçïúëâà ñ êðúâ. Òàêà ðåãåíåðà-

öèÿòà, à ñúùî è îñòåîãåíåçàòà íà êîñòíèÿ äåôåêò

ïðîòè÷à ïî-äúëãî. Âåðîÿòíîñòòà çà óñëîæíåíèÿ îò

âúçïàëèòåí õàðàêòåð ñà ãîëåìè, êàòî ïîíÿêîãà ñå

ñòèãà äî îñòåîìèåëèò.

Ïðè âòîðèÿ ìåòîä, êîéòî å èçâåñòåí ïîä èìåòî
íàïðàâëÿâàíà êîñòíà ðåãåíåðàöèÿ, äåôåêòúò ñå

çàïúëâà ñ êîñòîçàìåñòâàù ìàòåðèàë è êîëàãåíîâà

ìåìáðàíà,êàòî ïî òîçè íà÷èí ñå ñòèìóëèðà ïðîöåñà
íà îñòåîãåíåçàòà..Òàêà ñå óëåñíÿâà ïî-áúðçàòà

êîñòíà ðåãåíåðàöèÿ. Êîñòíèòå ïðèñàäêè áèâàò
ñëåäíèòå âèäîâå: àâòîãåííà êîñòíà ïðèñàäêà –

âçèìà ñå êîñò îò ñàìèÿ ïàöèåíò è ñå ïîñòàâÿ íà
ìÿñòîòî íà äåôåêòà, êñåíîãåííà – ëèîôèëèçèðàíà

êîñò îò òðóïåí æèâîòèíñêè ìàòåðèàë, à ñúùî îò

ñèíòåòè÷åí ðåçîðáèðóåì àëîãåíåí ìàòåðèàë-íàé-
÷åñòî õèäðîêñèëàïàòèò.

Òàêà ïðè èçïîëçâàíèÿ îò íàñ ìåòîä íà íàïðàâëÿ-

âàíà êîñòíà ðåãåíåðàöèÿ âúðõó êîñòíàòà ïðèñàäêà

ñå ïîñòàâÿ êîëàãåíîâà ìåìáðàíà, êîÿòî ïðåäïàçâà
îò íàâëèçàíå íà ÷óæäè íà êîñòòà êëåòêè è òúêàíè

îò îáëàñòòà íà ïðèñàæäàíåòî. Êîëàãåíîâàòà
ìåìáðàíà îñèãóðÿâà ñòàáèëíîñòòà íà êîñòíèÿ

ãðàôò è ïîäïîìàãà ïî áúðçîòî âúçñòàíîâÿâàíå íà
îêîëíèòå òúêàíè.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Îò íàòðóïàíèÿò íè îïèò ìîæå äà ñå íàïðàâè èçâîäà,

÷å õèðóðãè÷íèÿò ìåòîä çà ëå÷åíèå íà êèñòè ñ
êîñòîçàìåñòâàù ìàòåðèàë è êîëàãåíîâà ìåìáðàíà

ïîäîáðÿâà è óñêîðÿâà êîñòíàòà ðåãåíåðàöèÿ è èìà
âàæíî çíà÷åíèå ïðè îïåðàòèâíîòî ëå÷åíèå íà

êèñòèòå íà ÷åëþñòíèòå êîñòè.
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PATOLOGICAL PSYCHIC REACTIONS AFTER LIMB AMPUTATION
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ÐÅÇÞÌÅ

Íàñòîÿùàòà ñòàòèÿ èìà çà öåë äà ïðåäñòàâè ÷àñò

îò íåòèïè÷íèòå, ïàòîëîãè÷íè ðåàêöèè íà ïàöèåíòè

ñëåä àìïóòàöèÿ, ñ êîèòî å ñâúðçàíî ïðåðàáîòâàíå-

òî íà ïñèõè÷íèÿ òðàâìàòèçúì è åìîöèîíàëíîòî

ñòàáèëèçèðàíå. Èçñëåäâàíåòî ñå îòíàñÿ äî 32

ñëó÷àÿ íà áîëíè ñ àìïóòàöèÿ, ñ êîèòî ñà ïðîâåæ-

äàíè ïñèõîëîãè÷íè èíòåðâåíöèè ïðåäè è ñëåä

õèðóðãè÷íàòà íàìåñà. Èçïîëçâàíèòå ìåòîäè ñà â

ñôåðàòà íà êà÷åñòâåíèòå íàó÷íè èçñëåäâàíèÿ.

Ðåçóëòàòèòå ïîêàçâàò òðóäíîòî åìîöèîíàëíî

èíòåãðèðàíå íà çàãóáàòà è íóæäàòà îò ïñèõîòåðà-

ïåâòè÷íà ðàáîòà ñ öåë ñïðàâÿíå ñ òðàóðà. Ïàòîëî-

ãè÷íèòå ïñèõè÷íè ðåàêöèè ñà ïàðàäîêñàëåí íà÷èí

íà íåïðèåìàíå íà ðåàëíèòå ôàêòè ïðè àìïóòàöèÿ

è çàòðäóíÿâàò ñåðèîçíî ïñèõè÷íîòî è ôèçè÷åñêî

âúçñòàíîâÿâàíå íà áîëíèòå.

Êëþ÷îâè äóìè: àìïóòàöèÿ, ïñèõîàíàëèçà, ïñèõîòåðàïèÿ

ABSTRACT

The purpose of the current article is to present some

of the atypical, pathological reactions of patients who

had limb amputation. The processing of the psycho-

logical traumatism and the emotional stabilization are

connected to those reactions precisely. The research

refers to 32 cases of patients with limb amputation,

who undergo psychological interventions prior and

after the surgery. The methods applied are qualita-

tive. The results show difficulties with the emotional

acceptance of the loss and necessity of psychotherapy

to process the grieve. Pathological psychic reactions

are a paradox way of non-accepting the reality of am-

putation and a serious hinder for the psychic and physi-

ological rehabilitation of patients.

Keywords: amputation, psychoanalysis, psycho-

therapy

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Òåæêèòå çàãóáè ïðîâîêèðàò óñåùàíå çà îãðîìíà

çàïëàõà â ïñèõè÷íèÿ àïàðàò. Òå çàñòðàøàâàò

èíòåãðèòåòà íà Àçà, îáè÷àéíîòî ôóíêöèîíèðàíå íà

÷îâåêà è ÷óâñòâîòî çà ñèãóðíîñò è ïåðñïåêòèâà.

ßâÿâàò ñå îñíîâíà åêçèñòåíöèàëíà òåìà è áàçèñíî

îïàñåíèå. Ñòðàõúò, áîëíèÿò äà çàãóáè ÷àñò îò ñåáå

ñè, å áåçñúçíàâàí êàñòðàöèîíåí ñòðàõ, ñâúðçàí

çàåäíî ñ òîâà ñ óñåùàíåòî çà áåçîáåêòåí è

áåçïðåäñòàâåí óæàñ. Ïðîâîêèðà çàïëàõàòà îò

èíâàëèäèçàöèÿ è íîñè ïðåæèâÿâàíåòî çà ïîëèòðàâ-

ìàòèçúì. Íà ñúçíàòåëíî ðàâíèùå ïàöèåíòèòå

èçïèòâàò îãðîìíà òðåâîãà îòíîñíî ðàçëè÷íèòå

àñïåêòè íà ñâîåòî ôóíêöèîíèðàíå. Çàñòðàøåíè ñà

ñîöèàëíèòå ðîëè, ïðîôåñèîíàëíàòà ïîçèöèÿ,

èíòèìíîñòòà è áëèçîñòòà. Íà òàçè îñíîâà çíà÷è-

òåëíî ñå ïîíèæàâà ñàìîîöåíêàòà è öåëèÿò ëè÷íîñ-

òåí èäåíòèòåò è èíòåãðèòåò å ïîä âúïðîñ.

Â ñâîÿ òðóä „Òðàóð è ìåëàíõîëèÿ“ (1917) Çèãìóíä

Ôðîéä îïèñâà ïñèõè÷íàòà ðàáîòà, êîÿòî ñå íàëàãà

÷îâåê äà ñâúðøè â îïèòà ñè äà ñå ñïðàâè ñúñ çàãóáàòà.

Ïðåäñòàâÿ àíàëîãèè ìåæäó ìåëàíõîëèÿòà è îïëàêâà-

íåòî, òðàóðà (mourning). È â äâàòà ñëó÷àÿ èíäèâèäúò
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ñå ïðîÿâÿâà â åäèí ñäúðæàí, ïàðàëèçèðàí, ñâèò

îáðàç. Íåãîâàòà àêòèâíîñò å îãðàíè÷åíà. Çàãóáåí å

èíòåðåñúò ìó êúì âúíøíèÿ ñâÿò. Àçúò å „êàïñóëèðàí“

â ñâîå èçîëèðàíî îò áîëêàòà ïðîñòðàíñòâî.

Îòêðèâàíåòî íà äåïðåñèâíàòà ïîçèöèÿ â ïñèõîàíà-

ëèçàòà äàâà âúçìîæíîñò íà Ìåëàíè Êëàéí äà

íàïðàâè ñåðèîçåí ïðèíîñ êúì ïðèðîäàòà íà

òúãóâàíåòî, íà ïñèõè÷íèÿ òðàóð. Ïðåæèâÿâàíåòî çà

èç÷åðïàíî èëè îòñëàáåíî Åãî ïîðàæäà îïëàêâà-

íåòî, ÷å ñóáåêòúò íÿìà ÷óâñòâà èëè ïîðèâè.

Ñúçäàâà ÷óâñòâîòî çà áåçíàäåæäíîñò. Çàãóáàòà

ïîðàæäà ñúùî óñåùàíåòî, ÷å íå ñè ëè÷íîñò. Ìîæå

äà äîâåäå äî äåïåðñîíàëèçàöèÿ ó áîëíèÿ.

ÖÅË

Öåë íà ìàòåðèàëà å äà ïðåäñòàâè íÿêîè íåòèïè÷íè

ïñèõîëîãè÷íè ðåàêöèè ñïðÿìî çàãóáàòà íà ÷àñò îò

ñîáñòâåíîòî òÿëî ïðè ïàöèåíòè ñ àìïóòàöèÿ íà

êðàéíèê. Ðåàêöèèòå ñà íàáëþäàâàíè íåïîñðåäñòâå-

íî ñëåä õèðóðãè÷íàòà èíòåðâåíöèÿ è â ðàííèÿ

ñëåäîïåðàòèâåí ïåðèîä. Òå îòðàçÿâàò íåâúçìîæ-

íîñòòà çà ïðèåìàíå íà ôàêòà íà ñúçíàòåëíî è íà

áåçñúçíàâàíî ïñèõè÷íî íèâî.

ÌÀÒÅÐÈÀË È ÌÅÒÎÄÈ

Â èçñëåäâàíåòî ñà âêëþ÷åíè 32 ñëó÷àÿ íà áîëíè

íà âúçðàñò 46-78 ãîäèíè ñ îñúùåñòâåíà àìïóòàöèÿ

íà êðàéíèê. Ïàöèåíòèòå ñà îïåðèðàíè â Êëèíèêàòà

ïî ñúäîâà õèðóðãèÿ è àíãèîëîãèÿ íà Âîåííîìåäè-

öèíñêà àêàäåìèÿ (28 ñëó÷àÿ) è â Êëèíèêàòà ïî

îðòîïåäèÿ è òðàâìàòîëîãèÿ íà Óíèâåðñèòåòñêà

áîëíèöà „Ëîçåíåö“ (4 ñëó÷àÿ).

Ñ áîëíèòå å ïðîâåæäàíî ïñèõîëîãè÷íî êîíñóëòèðà-

íå â ðàìêèòå íà áîëíè÷íèÿ ïðåñòîé – íåïîñðåäñòâå-

íî ïðåäè è ñëåä õèðóðãè÷íàòà íàìåñà, êàêòî è â

ñëåäâàùèòå ìîìåíòè íà ñëåäîïåðàòèâíèÿ ïåðèîä

â êëèíè÷íè óñëîâèÿ. Ïðîâåäåíî å è ïðîñëåäÿâàíå

íà ñëó÷àèòå íà àìáóëàòîðåí ïðèíöèï ñëåä èçïèñâà-

íåòî îò ñúîòâåòíàòà êëèíèêà. Êîíñóëòàòèâíàòà

ðàáîòà å ñúñ ñðåäíà ïðîäúëæèòåëíîñò 3 ìåñåöà.

Ñúñ ñåäåì îò ñëó÷àèòå (5 ìúæå è 2 æåíè) ñå

ïðîâåæäà ïñèõîàíàëèòè÷íà ïñèõîòåðàïèÿ ñ ÷åñòîòà

íà ñåñèèòå åäèí ïúò ñåäìè÷íî â ïåðèîäà 2014-2016

ã. Â ïîâå÷åòî ñëó÷àè ïñèõîòåðàïåâòè÷íàòà ðàáîòà

âúðâè óñïîðåäíî ñ ïðîöåäóðèòå íà ïðîòåçèðàíå,

ðåàëèçèðàíè çà ïîâå÷åòî áîëíè â ÷åòâúðòèÿ-ïåòèÿ

ìåñåö ñëåä îïåðàöèÿòà.

ÐÅÇÓËÒÀÒÈ È ÎÁÑÚÆÄÀÍÅ

Ñïîðåä ïñèõîàíàëèòè÷íîòî ðàçáèðàíå çàãóáàòà íà

îðãàí òðÿáâà îòíîâî äà ñå ïðåæèâåå, íî â ìèñëèòå

íà ÷îâåêà. Òîâà å íîâî ïðåæèâÿâàíå, êîåòî ñå

ñúïúòñòâà ñ êîíñòàòàöèÿ íà çàãóáà çà Åãîòî – òîâà,

êîåòî áåøå, ïîâå÷å íÿìà äà áúäå. Íÿêîè õîðà ñå

îñâîáîæäàâàò ïî òîçè íà÷èí îò âðúçêàòà ñè ñ

ïî÷èíàë áëèçúê. Äðóãè èçïàäàò â ñúñòîÿíèå íà

äúëáîêà äåïðåñèÿ. Ìåõàíèçìúò íà èçòëàñêâàíåòî

êàòî îñíîâåí çàùèòåí ìåõàíèçúì ïðå÷è íà

ïñèõè÷íàòà ðàáîòà ïî ñêúðáåíåòî è òðàóðà. Òîâà å

èçòëàñêâàíå íà çíà÷èìè îáåêòè è âðúçêè. Îñòàâà

äúëáîêî äåïðåñèâíà âðúçêà ïðè àìïóòèðàíèÿ

áîëåí, â êîÿòî îáåêòúò, çàãóáåíèÿò îðãàí ñå

„íàòîâàðâà“ ñ íåðàçðåøèìè ÷óâñòâà. Àçúò èìà

òåíäåíöèÿòà äà ñå èäåíòèôèöèðà ñúñ çàãóáåíèÿ

îáåêò. Â „Òðàóð è ìåëàíõîëèÿ“ Ôðîéä, çà äà

èëþñòðèðà òåçè ïðîöåñè, èçïîëçâà ìåòàôîðàòà çà

òîâà, ÷å „ñÿíêàòà íà îáåêòà ïàäà âúðõó Àçà“. Ñïîðåä

íåãî, â ïðîöåñà íà ïðåðàáîòâàíå íà òðàóðà,

èíäèâèäúò å íóæíî äà ñå ñïðàâè ñ äâà èìïóëñà - ñ

òîçè íà ëþáîâòà è ñ òîçè íà îìðàçàòà.

Ïðè îñúùåñòâÿâàíå íà àìïóòàöèÿ áîëíèÿò å â ðèñê

è â îïàñíà êðèòè÷íà çà íåãî ñèòóàöèÿ. Ïðè ïîäîáåí

òèï çàãóá,à ôóíêöèîíèðàíåòî ìó èìà òåíäåíöèÿòà

äà áúäå äîìèíèðàíî îò áåçñúçíàâàíàòà îìðàçà.

Ïîðàäè òåæêàòà ôèçè÷åñêà ïðîìÿíà ïàöèåíòúò

çàãóáâà ïñèõè÷íèòå ñè îïîðè. Òîâà ìîæå äà ãî

äîâåäå äî ðåäèöèà íåòèïè÷íè è ïàòîëîãè÷íè

ðåàêöèè îò òèïà:

♦ àãðåñèâíî îòðåàãèðàíå è àãðåñèâíî ïîâåäåíèå

êúì îñòàíàëèòå – êúì áëèçêèòå è êúì ìåäèöèí-

ñêèÿ ïåðñîíàë,

♦ ñàìîíàðàíÿâàíå è âñÿêàêúâ ðîä àâòîàãðåñèâíè

äåéñòâèÿ, âêëþ÷èòåëíî ñóèöèäíè ìèñëè, ïðåæè-

âÿâàíèÿ, íàìåðåíèÿ è ðåàêöèè,

♦ õèïîìàíèéíî ïîâåäåíèå,

♦ íåàäåêâàòíî è íåñúîòâåòíî çà íåãîâàòà ëè÷íîñò

ïîâåäåíèå,

♦ äðóãè.

Ïàòîëîãè÷íèòå ðåàêöèè ïðè òåæúê òðàâìàòèçúì

èìàò èçöÿëî çàùèòíè ïñèõè÷íè öåëè. Çàùèòíèòå

ðåàêöèè ñà íàïúëíî áåçñúçíàâàíè çà ïàöèåíòà. Òîé

íå å â ñúñòîÿíèå äà ñè äàäå ñìåòêà çà òÿõ.

Îñúçíàâàíåòî èì å ïðåäìåò íà ïñèõîëîãè÷íàòà è

ïñèõîòåðàïåâòè÷íà ðàáîòà ïî ñïðàâÿíåòî ñúñ

çàãóáàòà è ïî ïñèõè÷íèÿ òðàóð. Êàòî èëþñòðàöèÿ

íà òîâà ïðåäñòàâÿìå òðè êëèíè÷íè ïðèìåðà, ïðè

êîèòî ÿñíî ñå íàáëþäàâàò ðåàêöèè íà íåïðèåìàíå

íà àìïóòàöèÿòà êàòî ôàêò è êàòî ñúáèòèå â

æèçíåíàòà èñòîðèÿ íà áîëíèÿ.

ÊËÈÍÈ×ÅÍ ÏÐÈÌÅÐ 1

Ñëó÷àé íà ïàöèåíòêà íà 26 ãîäèíè, ïðè êîÿòî ñëåä

íÿêîëêî õèðóðãè÷íè èíòåðâåíöèè ïî ïîâîä íà

òóìîðíà ôîðìàöèÿ â îáëàñòòà íà õîäèëîòî ñå ñòèãà

äî àìïóòàöèÿ. Ìîæåì äà ñè ïðåäñòàâèì èçìåðåíè-

ÿòà íà ïîäîáåí òèï çàãóáà â ïñèõè÷íîòî è ôèçè÷åñ-

êî ôóíêöèîíèðàíå íà åäíî ìëàäî ìîìè÷å. Èñòîðèÿ-

òà íà çàáîëÿâàíåòî å ìíîãîãîäèøíà è ñúïúòñòâàíà

ñ ïî÷òè ïîñòîÿííà áîëêà, èçîëàöèÿ îò îñòàíàëèòå

è îãðàíè÷åíèÿ â îáðàçîâàòåëíèòå ïîòðåáíîñòè.

Ñëåä àìïóòàöèÿòà ïàöèåíòêàòà ðåàãèðà ñ áóðíà

ðàäîñò. Íàñòðîåíèåòî é å åóôîðè÷íî è çàðàçèòåëíî

çà îñòàíàëèòå. Õàðàêòåðèçèðà ñå ñ ïðåêîìåðíà

ïðèïîâäèãíàòîñò è ÷óâñòâî íà òðèóìô íàä áîëåñò-

òà. Èçïúëíåíà å ñ îïòèìèçúì è å ñêëîííà äà

õèïåðáîëèçèðà åôåêòà îò îïåðàöèÿòà ñè.

Â òîçè ñëó÷àé íàøèòå õèïîòåçè ñà ñâúðçàíè ñ

íàëè÷èåòî íà òåæêî õèïîìàíèéíî çàùèòíî ïîâåäå-
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íèå, ïîä êîåòî ñòîè îãðîìåí äåïðåñèâèòåò. Òîçè

äåïðåñèâèòåò äîòîëêîâà çàñòðàøàâà áîëíèÿ, ÷å

ïñèõè÷íèÿò àïàðàò çàùèòíî ãî îáðúùà â ïðîòèâîïî-

ëîæíîòî íà ñúçíàòåëíî ðàâíèùå. Ìàñêèðà ãî äî

íåóçíàâàåìîñò. Ïðîìåíÿ ãî äî òàêàâà ñòåïåí, ÷å

äà èçãëåæäà ðàäîñò âìåñòî ñêðúá. Ïî ïîäîáåí

ìåõàíèçúì ñàìèÿò ïñèõè÷åí òðàóð ïî çàãóáàòà

ñòàâà çàòðóäíåí è íåâúçìîæåí â ïðîäúëæèòåëåí

ïåðèîä îò âðåìå.

ÊËÈÍÈ×ÅÍ ÏÐÈÌÅÐ 2

Ïàöèåíò íà 54 ãîäèíè, êîéòî íåïîñðåäñòâåíî ñëåä

îïåðàòèâíàòà íàìåñà ðåàãèðà ñ íàïúëíî íåñúîò-

âåòíî íà ñèòóàöèÿòà ïîâåäåíèå. Òîé îòêðèâà ñ

îãðîìíà èçíåíàäà ôàêòà íà àìïóòàöèÿòà, ñÿêàø

íèêîãà íå å çíàåë, ÷å ïðåäñòîè è íå å áèë

èíôîðìèðàí çà íåãî. Çàïî÷âà äà çàäàâà âúïðîñè

îò òèïà: „êàêâî ñòå ìè ïðè÷èíèëè“, „êàêâî ñå å

ñëó÷èëî“ è ò.í. Ïñèõèêàòà „èçêëþ÷âà“ îò ñúçíàíèåòî

íà áîëíèÿ âñè÷êè ðåàëíè ñúáèòèÿ îò ïðåäîïåðàòèâ-

íèÿ ìîìåíò. Òðàâìàòà å òîëêîâà íåïðèåìëèâà, ÷å

äúëãî âðåìå èíäèâèäúò ðåàãèðà ñúñ çàùèòíèÿ

ôåíîìåí denial (îòðè÷àíå, îòêàç).

Ó áîëíèÿ âúçíèêâàò îãðîìíè ãíåâíè èíïóëñè êúì

õèðóðãè÷íèÿ åêèï, îñúùåñòâèë îïåðàöèÿòà. Ïîñëà-

íèåòî å íà îáâèíåíèå çà èçâúðøåíî çëî è íåñïðà-

âåäëèâîñò. Âàæíî å äà ñå èìà ïðåäâèä, ÷å ïîäîáíè

ðåàêöèè ñúäúðæàò èðàöèîíàëåí ãíÿâ, êîéòî íå å

àäðåñèðàí êîíêðåòíî è íå å ñâúðçàí ñ òåçè, êúì êîèòî

å íàñî÷åí. Òîâà å ïðåæèâÿâàíå – ðåçóëòàò îò

îáåçäâèæâàíåòî, áîëêàòà, çàãóáàòà è áåçïåðñïåêòèâ-

íîñòòà. Íå òðÿáâà ïðîôåñèîíàëèñòèòå äà ãî ïðèåìàò

ëè÷íî, íåçàâèñèìî ÷å çâó÷è òàêà.

Ïîäîáíà ðåàêöèÿ å èçðàç íà áåçñèëèåòî è áåçïî-

ìîùíîñòòà è ïðåïÿòñòâà ñúùî „âëèçàíåòî è

ïðåìèíàâàíåòî ïðåç çàêîíîìåðíèòå ïðåæèâÿâàíèÿ

íà ïñèõîëîãè÷åí òðàóð.

ÊËÈÍÈ×ÅÍ ÏÐÈÅÌÐ 3

Ñëó÷àé íà ïàöèåíò íà 60 ãîäèíè, ïðè êîéòî,

íåïîñðåäñòâåíî ñëåä õèðóðãè÷íàòà íàìåñà ñå

íàáëþäàâà ïúëåí îòêàç äà ñå ïðèåìå ðåàëíîñòòà

íà àìïóòàöèÿòà. Ôàíòîìíèòå áîëêè ïðè íåãî

çàñèëâàò îùå ïîâå÷å ÷óâñòâîòî, ÷å çàãóáà íå ñå å

ñúñòîÿëà è ÷å íå å âúçìîæíà. Ïî íèêàêúâ íà÷èí

áîëíèÿò „íå èñêà“ äà ïðèåìå è ïðèçíàå òîâà, êîåòî

ñå å ñëó÷èëî. Íåçàâèñèìî îò îïèòèòå íà ëåêóâàùèÿ

åêèï äà ãîâîðè çà àìïóòàöèÿòà, íå ñå çàáåëÿçâàò

èíäèêàöèè äîðè íà ÷àñòè÷íî èíòåãðèðàíå. Òàêúâ

ðîä ïñèõè÷íè ðåàêöèè ñà õàðàêòåðíè çà ñèòóàöèè

íà ïðèåìàíå íà øîêèðàùè íîâèíè. Âúïðåêè

èíôîðìèðàíîñòòà, òóê íå ìîæå äà ñå ãîâîðè çà

îñúçíàâàíå, à ïî-ñêîðî çà ïúëíî „ñöåïâàíå“,

ñïëèòèíã íà ëîøîòî è äîáðîòî.

Èçâåñòíî å, ÷å òàêèâà ïîâåäåíèÿ íà ïàöèåíòè íå

ñà èçêëþ÷åíèå. Â ñâåòîâíàòà ïðàêòèêà ñå èçïîëçâàò

ðàçëè÷íè ìåòîäè çà óëåñíÿâàíå íà âúçïðèÿòèåòî

íà àìïóòèðàíè áîëíè. Åäèí îò òÿõ å ïîäõîäúò ñ

ïîñòàâÿíå íà îãëåäàëî ïðåä ïàöèåíòà, êîéòî

ñìÿòàìå çà îñîáåíî äðàñòè÷åí, ñàäèñòè÷åí è

íåïðèåìëèâ. Äîáðèòå ïðîôåñèîíàëíè ïðàêòèêè

ïîêàçâàò, ÷å â òàêèâà ñëó÷àè ïîäõîäÿùîòî „îãëåäà-

ëî“ áè òðÿáâàëî äà áúäå ïñèõîëîãè÷íàòà, à ïî-

êúñíî è ïñèõîòåðàïåâòè÷íàòà ðàáîòà ñëåä îñú-

ùåñòâÿâàíå íà àìïóòàöèÿòà.

Òðàâìàòà ïðè àìïóòèðàíèòå áîëíè å ïðåæèâÿâàíå,

êîåòî â êðàòúê ïåðèîä îò âðåìå äàâà íà ñúçíàíèåòî

ìíîãî èíòåíçèâíà ñòèìóëàöèÿ. Òàçè ñòèìóëàöèÿ å

òîëêîâà ñèëíà è ìîùíà, ÷å òðóäíî ìîæå äà áúäå

îáðàáîòåíà è âîäè äî ñåðèîçíè íàðóøåíèÿ â

íà÷èíà íà ôóíêöèîíèðàíå íà Åãîòî íà ïàöèåíòà.

Ôðîéä òâúðäè, ÷å æèâèÿò îðãàíèçúì å çàùèòåí îò

âúíøíèòå äðàçíèòåëè ÷ðåç çàùèòåí ùèò, êîéòî

ïîçâîëÿâà ïîíîñèìî êîëè÷åñòâî âúçáóäà äà

ïðåìèíàâà ïðåç íåãî. Àêî ñòàíå ðàçêúñâàíå íà òîçè

ïëàñò, ñå ñëó÷âà òðàâìà. Êîãàòî ñå ñòèãíå äî

àíòèêàòåêñèñ, äåìîáèëèçèðàíå íà íàõëóâàùèòå

êîëè÷åñòâà âúçáóäà, ñòàâà âúçñòàíîâÿâàíå íà

íåîáõîäèìèòå óñëîâèÿ çà ôóíêöèîíèðàíåòî íà

ïðèíöèïà íà óäîâîëñòâèåòî. Â ñëó÷àèòå íà

àìïóòàöèÿ ïðîöåñèòå íà ïñèõè÷åí òðàóð ñà

íåîáõîäèìà „áóôåðíà çîíà“, ïðåç êîÿòî áîëíèÿò

òðÿáâà äà ïðåìèíå, çà äà çàïî÷íå íåãîâîòî

ôèçè÷åñêî è ïñèõè÷íî âúçñòàíîâÿâàíå è ñòàáèëèçè-

ðàíå. Òåæêîòî ñîìàòè÷íî çàáîëÿâàíå âèíàãè ìîæå

äà äîâåäå äî íàðóøåíèÿ âúâ âúçïðèÿòèÿòà íà

÷îâåêà çà âúíøíèÿ è çà âúòðåøíèÿ ìó ñâÿò, äî

÷óâñòâà íà äåðåàëèçàöèÿ è äåïåðñîíàëèçàöèÿ.

Âúçìîæíî å äà äîâåäå äî ïîñî÷åíèòå è äî äðóãè

ïàòîëîãè÷íè ðåàêöèè, íàðóøàâàùè âðúçêàòà íà

ïàöèåíòà ñúñ ñâåòà è ñúñ ñîáñòâåíàòà ìó èäåíòè÷-

íîñò. Â òîçè ñìèñúë êàòåãîðè÷íî ìîæå äà ñå êàæå,

÷å çàãóáàòà íà ÷àñò îò ñåáå ñè, îò ñîáñòâåíîòî òÿëî,

êðèå îãðîìíè ïñèõè÷íè ðèñêîâå. Ñóèöèäíèòå èäåè,

íàìåðåíèÿ è ïîâåäåíèÿ ñà ñàìî ÷àñò îò òåçè

ðèñêîâå. Ïñèõè÷íèòå äåêîìïåíñàöèè îò òðåâîæåí

è äåïðåñèâåí ïîðÿäúê ìîãàò äà áúäàò íàé-

ðàçíîîáðàçíè.

Ïðè àìïóòèðàíèòå áîëíè êëèíè÷íèòå íàáëþäåíèÿ

è îïèò ïîêàçâàò íàëè÷èåòî è íà ò.íàð. êóìóëàòèâíà

òðàâìà. Òÿ ñå ïîëó÷àâà â ðåçóëòàò îò íàïðåæåíèÿòà

è äèñòðåñà, êîèòî ïðîèçòè÷àò îò çàãóáåíîòî è îò

êîíòåêñòà íà çàâèñèìîñòòà. Ïðè ïàòîëîãè÷íèòå

ðåàêöèè íà òðàóð ñëåä àìïóòàöèÿ ñà íàëèöå

ðåãðåñèâíè „äâèæåíèÿ“ êúì ìíîãî ðàííè ïëàñòîâå

â ðàçâèòèåòî íà ïñèõèêàòà â îíòîãåíåòè÷åí àñïåêò.

Íàïðèìåð, òîâà ìîãàò äà áúäàò ïðåæèâÿâàíèÿ è

óñåùàíèÿ îò íàé-ðàííîòî äåòñòâî, êîãàòî Åãîòî å

çàâèñèìî îò ìàéêàòà â íåéíàòà ôóíêöèÿ íà çàùèòåí

ùèò è ïîìîùåí Àç. Â æèâîòà íà âúçðàñòíèÿ ÷îâåê

ñëåä îïåðàöèÿòà ëèïñâà ïîäîáíà ôóíêöèÿ è â

áåçñúçíàâàíîòî íåéíàòà ñòîéíîñò ñå àêòèâèçèðà.

Â ðåàëíîñòòà ìîæå äà äîâåäå äî ïðåêúñâàíå íà

âðúçêèòå ìåæäó ïàöèåíòà è äðóãèòå, äî ÷óâñòâà íà

ïúëíà èçîëèðàíîñò, èçîñòàâåíîñò è ñàìîòà.

Èíâàëèäèçàöèÿòà â äåéñòâèòåëíîòî è ñèìâîëè÷íî-

òî ñå àñîöèèðà ñ ïúëíîòî îòõâúðëÿíå, îáðå÷åíîñò,

àíèõèëàöèÿ è ïñèõè÷åí ðàçïàä. Âðúçêàòà å ñ èäåÿòà

çà ëèïñà íà êîíòðîë âúðõó òÿëîòî, âúðõó ñåáå ñè è

æèâîòà ñè. Çàãóáåíî å óñåùàíåòî çà ñèãóðíîñò è

çàùèòåíîñò.
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ÐÅÇÞÌÅ

Êðúâòà íÿìà öåíà è çàìåñòèòåë êúì íàñòîÿùèÿ

ìîìåíò. Åäèíñòâåíèÿò íà÷èí çà îñèãóðÿâàíå íà

íåîáõîäèìèòå êðúâ è êðúâíè ñúñòàâêè å êðúâîäàðÿ-

âàíåòî. Íàé-äîáðèÿò íà÷èí êðúâòà äà å áåçîïàñíà

è åôåêòèâíà å äà áúäå äàðåíà îò áåçâúçìåçäíè è

äîáðîâîëíè êðúâîäàðèòåëè. Íàñòîÿùàòà ðàçðàáîò-

êà ïðåäñòàâÿ ðåçóëòàòè îò ïðîó÷âàíå ñðåä ìëàäåæè

íà âúçðàñò 18 ãîäèíè îòíîñíî ïîçíàíèÿòà èì çà

êðúâîäàðÿâàíåòî è íóæäàòà îò êðúâ. Àíàëèçèðà ñå

íàãëàñàòà íà ìëàäèòå õîðà çà êðúâîäàðÿâàíå,

ìÿñòîòî íà êîåòî áèõà êðúâîäàðèëè, êàêòî è íà

ïðèçèâèòå, íà êîèòî áèõà ñå îòçîâàëè. Ïîçíàíèåòî

çà îòíîøåíèåòî êúì êðúâîäàðÿâàíåòî å îò ñúùåñò-

âåíî çíà÷åíèå çà óñïåøíà ïðîìîöèÿ íà äàðÿâàíåòî

íà êðúâ è íàáèðàíå è çàäúðæàíå íà äîáðîâîëíè è

áåçâúçìåçäíè êðúâîäàðèòåëè.

Êëþ÷îâè äóìè: êðúâîäàðÿâàíå, êðúâîäàðèòåëè,

öåíòúð ïî òðàíñôóçèîííà õåìàòîëîãèÿ, ïîçíàíèÿ

çà êðúâîäàðÿâàíå, îòíîøåíèå êúì êðúâîäàðÿâàíå

ABSTRACT

Blood has no price and substitute to the present mo-

ment. The only way to ensure the necessary blood

and blood components are blood donations. The best

way for blood to be safe and effective is to be donated

by voluntary blood donors. This development presents

the results of a survey among young people aged 18

years old on their knowledge about blood donation

and the need for blood. Analysed are the attitude and

mindset of young people toward blood donation, the

place where they would donate, as well as the calls

they would respond to. Knowledge of the attitude to-

wards blood donation is essential for successful pro-

motion of blood donation and recruitment of voluntary

donors.

Keywords: blood donation, blood donors, transfusion

haematology ñenter, knowledge about blood donation,

attitude towards blood donation

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Êðúâîäàðÿâàíåòî å õóìàíåí è äîáðîâîëåí àêò íà

ìèëîñúðäèå è ÷îâåøêà ñîëèäàðíîñò, ïðè êîéòî îò

äàðèòåëÿ áåçâúçìåçäíî ñå âçåìà êðúâ èëè êðúâíè

ñúñòàâêè [2]. Öåëòà å äà ñå îñèãóðÿò áåçîïàñíè è

åôåêòèâíè êðúâíè ïðîäóêòè â äîñòàòú÷íî êîëè÷åñò-

âî çà çàäîâîëÿâàíå íà íóæäèòå íà ëå÷åáíèòå

çàâåäåíèÿ îò êðúâ è êðúâíè ïðîäóêòè çà ñïàñÿâàíå

íà ÷îâåøêè æèâîòè. Âàæíî óñëîâèå çà îñèãóðÿâàíå

íà áåçîïàñíè è êà÷åñòâåíè êðúâíè ïðîäóêòè å

íàáèðàíå è çàäúðæàíå íà äîáðîâîëíè è áåçâúç-

ìåçäíè êðúâîäàðèòåëè. Ñòðåìåæúò å ïðåç 2020

ãîäèíà òå äà ñòàíàò îñíîâíèÿ èçòî÷íèê çà ñíàáäÿ-

âàíå ñ êðúâ [15]. Ìëàäèòå õîðà ñà íàäåæäàòà è

áúäåùåòî íà áåçîïàñíà êðúâ â ñâåòà. Òå ñà çäðàâè,

àêòèâíè, äèíàìè÷íè è îòçèâ÷èâè è òðÿáâà äà áúäàò

íàñúð÷àâàíè, âäúõíîâåíè è ìîòèâèðàíè, çà äà

äàðÿò êðúâ äîáðîâîëíî. Íåîáõîäèìî óñëîâèå çà

åäèí ìëàä ÷îâåê äà ñòàíå êðúâîäàðèòåë å ïúðâî

òîé äà áúäå èíôîðìèðàí çà ñàìàòà ïðîöåäóðà è
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çà íóæäèòå îò êðúâíè ïðîäóêòè, â ïîñëåäñòâèå äà

áúäå ñòèìóëèðàí äà äàðè êðúâ çà ïúðâè ïúò è äà

áúäå çàäúðæàí êàòî ðåäîâåí äîáðîâîëåí è

áåçâúçìåçäåí êðúâîäàðèòåë.

ÖÅË

Öåëòà íà íàñòîÿùåòî ïðîó÷âàíå å äà ñå óñòàíîâè

ñðåä ó÷åíèöè â ãèìíàçèàëåí êóðñ íèâîòî íà

ïîçíàíèå çà âçåìàíåòî íà êðúâ è íåéíîòî çíà÷åíèå;

äà ñå óñòàíîâÿò ïîëîæèòåëíèòå è îòðèöàòåëíè

íàãëàñè êúì êðúâîäàðÿâàíåòî â èçâàäêàòà.

Ðåçóëòàòèòå îò àíàëèçà íà ïîëó÷åíàòà èíôîðìàöèÿ

ìîæå äà ñå èçïîëçâàò çà óñïåøíà ïðîìîöèÿ íà

áåçâúçìåçäíîòî äîáðîâîëíî êðúâîäàðÿâàíå íà

ìëàäè õîðà â Öåíòúðà ïî òðàíñôóçèîííà õåìàòîëî-

ãèÿ - Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ.

ÌÀÒÅÐÈÀË È ÌÅÒÎÄÈ

Ïðîâåäåíî å ïðîó÷âàíå ñðåä 160 ó÷åíèöè â 11 êëàñ

îò 18 ÑÓ “Óèëÿì Ãëàäñòîí”, ãð. Ñîôèÿ è Ãèìíàçèÿ ñ

ïðåïîäàâàíå íà ÷óæäè åçèöè, ãð. Ïëåâåí. Îò òÿõ

102 (63.75%) ñà ìîìè÷åòà è 58 (36.25%) ñà

ìîì÷åòà. Íà âúçðàñò 18 ãîäèíè ñà 70 îò ó÷àñòíè-

öèòå (43.75%) è 90 (56.25%) ñà íà 17 ãîäèíè

(íàâúðøâàùè 18 â ãîäèíàòà íà ïðîó÷âàíåòî).

Ó÷àñòèåòî â ïðîó÷âàíåòî å ïî ñîáñòâåíî æåëàíèå

è å àíîíèìíî. Ñúáðàíàòà èíôîðìàöèÿ å îáîáùåíà

è àíàëèçèðàíà.

Çà öåëòà å ðàçðàáîòåí âúïðîñíèê â äâå ÷àñòè. Ñ

âúïðîñèòå îò ïúðâàòà ÷àñò ñå ñúáèðà èíôîðìàöèÿ

çà ïîçíàíèÿòà íà ìëàäèòå õîðà çà êðúâîäàðÿâà-

íåòî, êàêòî è çà îòíîøåíèåòî è íàãëàñàòà èì çà

êðúâîäàðÿâàíå.

ÐÅÇÓËÒÀÒÈ

Ðåçóëòàòèòå, îòðàçÿâàùè íèâîòî íà ïîçíàíèå è

íàãëàñàòà çà êðúâîäàðÿâàíå ñðåä àíêåòèðàíèòå

ìëàäè õîðà ñà îòðàçåíè â òàáëèöà 1.

ÎÁÑÚÆÄÀÍÅ

Ïðåç 2015 è 2016 ãîäèíà âúâ ÂÌÀ ñà èçâúðøåíè

ñúîòâåòíî 5359 è 5221 êðúâîäàðÿâàíèÿ, êàòî

ïðåîáëàäàâàò êðúâîäàðèòåëè íà âúçðàñò 31-40

ãîäèíè. Äàðèòåëèòå íà âúçðàñò 18-20 ãîäèíè ñà 118

(2.20%) çà 2015 ãîäèíà è 88 (1.70%) çà 2016 ãîäèíà.

Ñðåä ó÷àñòâàëèòå ìëàäåæè â íàñòîÿùåòî ïðîó÷âà-

íå ñàìî 7 áÿõà äàðÿâàëè êðúâ äî òîçè ìîìåíò, íî

ìíîãî îò òÿõ, 104 (65%), èìàõà áëçúê ÷îâåê â

ñåìåñòâîòî è 69 (43.13%) ïîçíàò èëè ïðèÿòåë, êîéòî

å äàðÿâàë êðúâ, ò.å. èìàò äîáúð ïðèìåð â îáêðúæå-

íèåòî ñè. Óñòàíîâåíî å, ÷å ðîäèòåëèòå è ïðèÿòåëèòå

èìàò áëàãîïðèÿòåí åôåêò âúðõó íàãëàñàòà çà

êðúâîäàðÿâàíå è å ïî-âåðîÿòíî õîðàòà â òàêàâà

îáñòàíîâêà äà ñòàíàò äàðèòåëè [12, 13].

Åäíà îò îñíîâíèòå öåëè íà òðàíñôóçèîííàòà

ìåäèöèíà å ïîâèøàâàíå íà áåçîïàñíîñòòà è

åôåêòèâíîñòòà íà èçïîëçâàíèòå â êëèíè÷íàòà

ïðàêòèêà êðúâ è êðúâíè ïðîäóêòè [10]. Êà÷åñòâîòî

Òàáëèöà 1.  Ïîçíàíèÿ è íàãëàñè çà êðúâîäàðÿâàíå ñðåä

ìëàäåæè íà 18 ãîäèíè

 „Познания и нагласи за кръводаряване” 
Резултати 

Момичета Момчета Общо % 

1. Дарявали ли сте кръв?                                                                                                     

Да 3 4 7 4.38 
Не 99 54 153 95.62 

2. Ваш родител или член на семейството дарявал ли е кръв? 

Да 67 37 104 65.00 

Не  32 20 52 32.50 
Не знам 4 0 4 2.50 

3. Ваш приятел дарявал ли е кръв? 

Да 54 15 69 43.13 

Не  42 43 85 53.13 
Не знам 6 0 6 3.74 

4. Знаете ли количеството кръв което се дарява?  

Верен отговор 7 5 12 7.50 

Неверен отговор / Не знам 95 53 148 92.50 
5.През колко месеца е допустимо да се дарява кръв?  

Верен отговор 4 4 8 5.00 

Неверен отговор 98 54 152 95.00 

6. Колко килограма минимум трябва да тежи човек, за да може да дари кръв?  
Верен отговор 38 24 62 38.75 

Неверен отговор 64 34 98 61.25 

7. Каква е минималната възраст за кръводаряване в България?  

Верен отговор 76 24 100 62.50 

Неверен отговор 26 34 60 37.50 
8. Знаете ли какво представлява процедурата по кръводаряване? 

Да 67 42 109 68.13 

Не 35 16 51 31.87 

9.Според Вас, безопасно ли е даряването на кръв? 
Да 78 48 126 78.75 

Не 22 10 32 20.00 

Не знам 2 0 2 1.25 

10. Ако смятате, че е опасна процедура, в какво се състои опасността? 
(отворен въпрос) 

11.Искате ли да знаете повече за кръводаряването и нуждата на пациентите 
от кръвопреливане? 

Да 89 32 121 75.63 

Не 13 26 39 24.37 

12. От къде, според Вас, е най-добре да се получава информация? 

Възпитание в семейството, включително 
личен пример на родители и близки 

42 21 63 39.40 

Училище – в часове по здравна култура 55 24 79 49.40 

Медии и социални мрежи 12 6 18 11.20 

Кръвни центрове и здравни заведения 86 43 129 80.63 

13. Знаете ли коя кръвна група сте? 

Да 38 26 64 40.00 
Не 64 32 96 60.00 

14. Знаете ли, че при кръводаряване ще се изследва кръвната Ви група? 

Да 95 55 150 93.75 
Не 7 3 10 6.25 

15. Знаете ли, че при кръводаряване кръвта Ви ще се изследва за маркери 

на СПИН, сифилис, хепатит В и хепатит С? 

Да 84 53 137 85.63 

Не 18 5 13 14.37 

16. Знаете ли къде може да се дари кръв? 

Във всяка болница 34 26 60 37.50 

Във всяка лаборатория 30 9 39 24.38 

В специализиран кръвен център 78 42 120 75.00 

17. Ще се отзовете ли да дарите кръв, ако Ваш близък или приятел се 
нуждае от кръвопреливане? 

Да 102 58 160 100.00 

18. Ще се отзовете ли да дарите кръв при призив от социална мрежа или 
медиите? 

Да 30 12 42 26.25 

Не 72 46 118 73.75 

19. Ще се отзовете ли да дарите кръв при: 

Покана лице в лице                               Да 85 46 131 81.88 

Покана по телефона                             Да 17 12 29 17.50 

Покана с писмо                                      Да 21 15 36 22.50 

20. Даряването на кръв, според Вас, е: 

Хуманно 103 51 154 96.25 

Алтруистично 30 24 54 36.25 

Яко 2 9 11 6.88 

Тъпо 0 0 0 0.00 

Страшно 12 5 17 10.63 

Отвратително 0 1 1 0.63 

21. Ако ваш близък се нуждае от кръвопреливане, кого бихте помолили да 
дари кръв? 

Роднини 97 51 148 92.50 

Приятели 87 19 106 66.25 

Съученици 31 25 56 35.00 

Хора от социалните мрежи 12 4 16 10.00 

Бих потърсил помощ чрез медиите 18 5 23 14.38 

Няма да моля никого, осигуряването на 
кръв за моя близък е задължение на 

Кръвния център 

3 2 5 3.13 

22. Къде бихте дарили кръв? 

В Кръвния център 101 57 158 98.75 

В мобилен екип на удобно място – в 
мола, парка, стадиона 

4 7 11 6.88 

çàïî÷âà îò äîíîðà è ñïîðåä ìåäèöèíñêè ñòàíäàðò

„Òðàíñôóçèîííà õåìàòîëîãèÿ” ïðè ïîäáîðà íà

êàíäèäàòèòå çà äîíîðè ñå îïðåäåëÿ äàëè ëèöåòî å

â äîáðî çäðàâå è äàëè îòãîâàðÿ íà ðåäèöà

êðèòåðèè, çà äà ñå çàùèòè êàêòî ñîáñòâåíîòî ìó
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çäðàâå, òàêà è äà ñå çàùèòè ðåöèïèåíòúò [1, 3].

Ìàëúê ïðîöåíò îò ìëàäåæèòå – ñúîòâåòíî 7.5 è 5%

çíàÿò, ÷å ïðè ñòàíäàðòíî äàðÿâàíå ñå äàðÿâàò 450

ml êðúâ è ìèíèìàëíèÿò èíòåðâàë ìåæäó äàðÿâà-

íèÿòà å äâà ìåñåöà, íî ñðàâíèòåëíî ïîâå÷å îò

ó÷åíèöèòå çíàÿò èçèñêâàíåòî, ÷å ìèíèìàëíîòî

òåãëî íà êàíäèäàò-äàðèòåëèòå å 50 kg, à äîïóñòè-

ìàòà âúçðàñò å íàä 18 ãîäèíè – ñúîòâåòíî 38.5% è

62.5%. Ìëàäèòå õîðà ñà äîáðå èíôîðìèðàíè, ÷å

ïðè êðúâîäàðÿâàíå ñå èçâúðøâàò èçñëåäâàíèÿ íà

äàðåíàòà êðúâ – 93.75% çíàÿò, ÷å ñå èçñëåäâà

êðúâíàòà èì ãðóïà è 85.63% – ñêðèíèíã çà ìàðêåðè

íà òðàíñìèñèâíè èíôåêöèè. Òîâà ñå èçâúðøâà â

ëàáîðàòîðèè çà äèàãíîñòèêà íà äàðåíàòà êðúâ

ñïîðåä óñëîâèÿòà è ðåäà íà Íàðåäáà ¹18 îò 2004 ã.

[4]. Ñðàâíèòåëíî ãîëÿì ïðîöåíò îò àíêåòèðàíèòå

ñìÿòàò, ÷å íàðåä â êðúâíèÿ öåíòúð êðúâ ìîæå äà

ñå äàðè è âúâ âñÿêà áîëíèöà - 37.5%, èëè ëàáîðàòî-

ðèÿ  24.38%, à 25% èçîáùî íå ïðèïîçíàâàò êðúâíèÿ

öåíòúð êàòî ìÿñòî çà êðúâîäàðÿâàíå.

Íà áàçàòà íà ãîðåïîñî÷åíèòå ðåçóëòàòè, ñïîðåä

êîèòî ïîçíàíèÿòà íà àíêåòèðàíèòå çà êðúâîäàðÿ-

âàíåòî ñà îñêúäíè è íåäîñòàòú÷íè, òî 68.13% îò

òÿõ ïðåöåíÿâàò ñàìè, ÷å çíàÿò êàêâî ïðåäñòàâëÿâà

ïðîöåäóðàòà ïî êðúâîäàðÿâàíå. Â ñúùîòî âðåìå

76% îò ó÷àñòíèöèòå â àíêåòàòà èçðàçÿâàò æåëàíèå

äà íàó÷àò ïîâå÷å çà êðúâîäàðÿâàíåòî è íóæäàòà

íà ïàöèåíòèòå îò êðúâ.

Óñòàíîâåíà å âðúçêà ìåæäó çíàíèÿòà çà êðúâîäà-

ðÿâàíå è íàìåðåíèåòî äà ñå äàðè [8]. Îñâåí ÿñíè

îáðàçîâàòåëíè ìàòåðèàëè çà êðúâòà, ïðîöåäóðàòà

íà êðúâîäàðÿâàíå è âàæíèòå ïîëçè çà ïàöèåíòà [1],

ñà íåîáõîäèìè è îáðàçîâàòåëíè êàìïàíèè çà

ïîâèøàâàíå íà çíàíèÿòà ïî îòíîøåíèå íà áåçîïàñ-

íîñòòà íà ïðîöåñà íà âçåìàíå íà êðúâ è òåêóùèòå

íóæäè çà àäåêâàòíî ñíàáäÿâàíå ñ êðúâ çà åôåêòèâ-

íî óâåëè÷àâàíå íà êðúâîäàðÿâàíåòî [14]. Ïðåäïî-

÷èòàí ìåòîä çà ïîëó÷àâàíå íà ìàòåðèàëè óñòàíîâåí

ïðè äðóãè ïðîó÷âàíèÿ å åëåêòðîííàòà ïîùà [8, 14].

Ïðè òîâà èçñëåäâàíå êàòî ïðåäïî÷èòàíè èçòî÷íèöè

çà èíôîðìàöèÿ ñå îòêðîÿâàò êðúâíèòå öåíòðîâå,

ó÷èëèùåòî è ñåìåéñòâîòî. ßñíî å, ÷å êðúâíèòå

öåíòðîâå ñàìè íå ìîãàò äà îáðàçîâàò ìëàäèòå õîðà

çà èçêëþ÷èòåëíàòà íåîáõîäèìîñò îò êðúâîäàðèòåëè

è êðúâíè ïðîäóêòè, íî çàåäíî ñ ó÷èëèùåòî,

ñåìåéñòâîòî è ìåäèèòå ìîæå äà èìàò ãîëÿìà ðîëÿ

â çäðàâíîòî âúçïèòàíèå è çà íàìàëÿâàíå íåäîñòèãà

îò êðúâ [8]. Â ïðîó÷âàíèÿ å óñòàíîâåíî, ÷å

èíôîðìàöèÿòà çà íèñêè êðúâíè çàïàñè â êðúâíèòå

öåíòðîâå [11] è îáÿâè ïî òåëåâèçèÿòà [9] óëåñíÿâàò

ðåøåíèåòî çà êðúâîäàðÿâàíå ñðåä õîðà, êîèòî íå

ñà äàðÿâàëè äî òîçè ìîìåíò.

78.75% îò ó÷àñòíèöèòå â ïðîó÷âàíåòî ñìÿòàò, ÷å

êðúâîäàðÿâàíåòî å áåçîïàñíà ïðîöåäóðà, 1% íå

çíàÿò äàëè òîâà å òàêà, à 20% ñìÿòàò, ÷å êðúâîäàðÿ-

âàíåòî å ñâúðçàíî ñ íÿêàêâà îïàñíîñò: ïðèëîøà-

âàíå, êîëàïñ, çàðàçÿâàíå, êðúâíîãðóïîâà íåñúâ-

ìåñòèìîñò ìåæäó äîíîð è ðåöèïèåíò, ñúìíåíèå â

èçïúëíåíèåòî íà ïðîöåäóðàòà, íèñêà õèãèåíà â

êðúâíèÿ öåíòúð èëè íå ìîãàò äà îïðåäåëÿò òî÷íî.

Ãîòîâíîñò äà äàðÿò êðúâ èçðàçÿâàò 100% îò

ó÷àñòíèöèòå â ïðîó÷âàíåòî, êîãàòî òåõåí áëèçúê

÷îâåê ñå íóæäàå îò êðúâîïðåëèâàíå. Äîñòà âèñîê

ïðîöåíò – 81.88% ñà ñêëîííè äà ñå îòçîâàò ïðè

ïîêàíà çà êðúâîäàðÿâàíå “ëèöå â ëèöå”, êîåòî

ïîòâúðæäàâà äîñåãàøíèÿ îïèò îò êðúâîäàðèòåëñêè

êàìïàíèè, ÷å êîëêîòî ïî-ïåðñîíàëíî å îòïðàâåíà

åäíà ïîêàíà çà êðúâîäàðÿâàíå, òîëêîâà ïî-ãîëÿìà

å âåðîÿòíîñòòà çà óñïåõ [7]. Âúïðåêè âèñîêàòà

àêòèâíîñò íà ìëàäèòå õîðà â ñîöèàëíèòå ìðåæè,

ñàìî 26.25% áèõà ñå îòçîâàëè äà êðúâîäàðÿò ïðè

ïðèçèâ èìåííî îò òàì. Íàðåä ñ ïîêàíà çà êðúâîäà-

ðÿâàíå ïî òåëåôîíà, íà êîÿòî áèõà ñå îòçîâàëè

17.5%, è ïîêàíàòà ñ ïèñìî, íà êîÿòî áèõà ñå

îòçîâàëè 22.5%, òåçè íà÷èíè çà íàáèðàíå íà

êðúâîäàðèòåëè ìîãàò äà áúäàò èçïîëçâàíè. Ñàìî

5 ó÷àñòíèöè (3%) ñà îòãîâîðèëè, ÷å îñèãóðÿâàíåòî

íà êðúâ å çàäúëæåíèå íà Êðúâíèÿ öåíòúð.

Áîëøèíñòâîòî îò ó÷àñòíèöèòå â ïðîó÷âàíåòî

(98.75%) ïðåäïî÷èòàò Êðúâíèÿ öåíòúð êàòî ìÿñòî

çà êðúâîäàðÿâàíå è åäâà 6.88% áèõà êðúâîäàðèëè

è/èëè â ìîáèëåí åêèï íà óäîáíî çà òÿõ ìÿñòî -

ó÷èëèùå, òúðãîâñêè öåíòúð, ñòàäèîíà, ïàðêà èëè

äð. Òîçè ðåçóëòàò íàé-âåðîÿòíî ñå äúëæè íà ïî-

ãîëÿìàòà ñèãóðíîñò, êîÿòî ùå ïîëó÷àò â öåíòúðà

ïî òðàíñôóçèîííà õåìàòîëîãèÿ.

Íàñòîÿùåòî ïðîó÷âàíå óñòàíîâÿâà ïîçèòèâíî

îòíîøåíèå íà èçâàäêàòà êúì êðúâîäàðÿâàíåòî:

96.25% îò 18 ãîäèøíèòå îïðåäåëÿò êðúâîäàðÿâàíåòî

êàòî àêò íà õóìàíèçúì, 36.25% íà àëòðóèçúì, 6.88%

ãî îïðåäåëÿò êàòî ÿêî è ñàìî çà 10.63% ñè å

ñòðàøíè÷êî. Ñïîðåä åäèí ó÷åíèê êðúâîäàðÿâàíåòî

å îòâðàòèòåëíî. Êàòî îïöèÿ çà îòãîâîð â àíêåòàòà èìà

è îòðåäåëåíèåòî „òúïî”, íî íèêîé îò ó÷àñòíèöèòå íå

å îòãîâîðèë òàêà, êîåòî å è êîñâåíî äîêàçàòåëñòâî çà

ñåðèîçíîñòòà, ñ êîÿòî ìëàäèòå õîðà ñà ñå îòíåñëè

êúì ïðîó÷âàíåòî è òåìàòà çà êðúâîäàðÿâàíåòî.

ÈÇÂÎÄÈ

Ïðè íàïðàâåíîòî ïðîó÷âàíå ñå óñòàíîâÿâàò

íåäîñòàòú÷íè ïîçíàíèÿ è èíôîðìèðàíîñò íà

ó÷àñòíèöèòå çà êðúâîäàðÿâàíåòî è íóæäàòà îò

êðúâíè ïðîäóêòè. Â ñúùîòî âðåìå ñå îòêðîÿâà

ïðîÿâÿâåíèÿò èíòåðåñ äà ñå íàó÷è ïîâå÷å. Â

ïðîöåñà íà çäðàâíî îáó÷åíèå ïî òåçè òåìè å

îñîáåíî âàæíà ðîëÿòà íà ó÷èëèùåòî, ñåìåéñòâîòî,

çäðàâíèòå çàâåäåíèÿ. Îñâåí òîâà å íåîáõîäèìî è

àêòèâíî ó÷àñòèå íà öåíòðîâåòå çà òðàíñôóçèîííà

õåìàòîëîãèÿ íàðåä ñ ìåäèè è ñîöèàëíè ìðåæè äà

óâåëè÷àâàò ïîçíàíèÿòà çà äàðÿâàíå íà êðúâ è

êðúâîïðåëèâàíå, äà ñå ïðåîäîëåÿò îïàñåíèÿòà íà

ìëàäèòå õîðà è äà ñå ñúçäàâà ïîçèòèâíà íàãëàñà

çà êðúâîäàðÿâàíå. Òàêàâà å íåîáõîäèìà, çà äà ñå

äîñòèãíå ðàçóìíî óâåëè÷àâàíå íà êðúâîäàðÿâà-

íèÿòà îò 24-30 íà 1000 äóøè íàñåëåíèå, èëè

185 000 - 218 000 êðúâîäàðÿâàíèÿ ãîäèøíî. [5, 6]

Îòíîøåíèåòî íà ìëàäèòå õîðà îò èçâàäêàòà êúì

êðúâîäàðÿâàíåòî å ïîçèòèâíî - çà òÿõ òîâà å

ïðåäèìíî áåçîïàñåí àêò íà õóìàíèçúì è àëòðóèçúì

è áèõà äàðèëè êðúâ ïðè ïîäõîäÿùà ìîòèâàöèÿ.

Ïîçíàâàíåòî íà íàãëàñèòå íà ìëàäèòå õîðà,

ñïîñîáíîñòòà äà ñå ðàçáåðå ïñèõîëîãèÿòà èì, êàòî
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áúäåùè äàðèòåëè, å îò ñúùåñòâåíî çíà÷åíèå çà

óñïåøíà ïðîìîöèÿ è ìîòèâàöèÿòà èì çà êðúâîäà-

ðÿâàíå. Ïîëó÷åíàòà èíôîðìàöèÿ å áàçà çà

èçãîòâÿíåòî íà ñòðàòåãèÿ, íàñî÷åíà èìåííî êúì

ìëàäèòå õîðà.
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ÐÅÇÞÌÅ

Öåë: Äà ñå íàïðàâè ðåòðîñïåêòèâåí àíàëèç íà òðè

òåðîðèñòè÷íè àòåíòàòà ñ âçðèâíè óñòðîéñòâà,

ðåàêöèÿòà íà åêèïèòå íà Ñïåøíà ìåäèöèíñêà

ïîìîù è òðàâìà – öåíòðîâåòå è äà ñå íàïðàâÿò

èçâîäè.

Ìåòîäè: Ðåòðîñïåêòèâåí àíàëèç.

Èçâîäè: 1) Ãîëåìèòå òðàâìà-öåíòðîâå â ñòðàíàòà

òðÿáâà äà èìàò ñèíõðîíèçèðàíè ïîìåæäó ñè

ïëàíîâå çà äåéñòâèå ïðè áåäñòâåíè ñèòóàöèè. Òåçè

ïëàíîâå òðÿáâà äà ìîãàò äà ñå çàäåéñòâàò âúâ

âñåêè åäèí ìîìåíò ïðè íàñòúïâàíå íà òåðîðèñòè-

÷åí àêò. 2) Òðÿáâà äà ñå îðãàíèçèðàò ïåðèîäè÷íî

ñúâìåñòíè ó÷åíèÿ íà ãîëåìèòå òðàâìà – öåíòðîâå

è åêèïèòå íà Ñïåøíà ìåäèöèíñêà ïîìîù. Òàêèâà

ñèìóëàöèè ïîäîáðÿâàò ðåàêöèÿòà ïðè ðåàëíà

ñèòóàöèÿ. 3) Ïðè íóæäà, òðÿáâà äà ìîãàò äà ñå

îðãàíèçèðàò åêèïè îò äðóãè áîëíèöè îò ñúñåäíè

ãðàäîâå, êîèòî äà ñå âêëþ÷àò â ëå÷åíèåòî íà

ïîñòðàäàëèòå, êàêòî â ñëó÷àÿ ñ Áóðãàñêèÿ àòåíòàò.

4) Ñïîðåä óñëîâèÿòà, òðÿáâà ìíîãî âíèìàòåëíî äà

ñå ïðåöåíè äàëè áîëíèòå ìîãàò äà ñå òðàíñïîðòè-

ðàò áúðçî äî áîëíèöà, êúäåòî äà ïîëó÷àò íàé-

âèñîêî íèâî íà ìåäèöèíñêî îáñëóæâàíå, êàêòî ïðè

àòåíòàòèòå â Áîñòúí è íà ëåòèùå Áóðãàñ. Íÿêîè

ìàíèïóëàöèè è ïðåãëåäè áèõà ìîãëè äà ñå èçâúð-

øàò íà ìÿñòî â èìïðîâèçèðàíè ìåäèöèíñêè

ïóíêòîâå è ñëåä òîâà äà ñå îðãàíèçèðà òðàíñïîðòà

íà ïîñòðàäàëèòå äî áîëíèöà, êàêòî ïðè àòåíòàòà

íà ìåòðîñòàíöèÿ Maelbeek. 5) Ïîâå÷åòî ïàöèåíòè,

ñòèãíàëè äî áîëíè÷íî ëå÷åíèå, îöåëÿâàò. Êðèòè÷íè

ñà áúðçàòà ðåàêöèÿ íà åêèïèòå íà Ñïåøíà

ìåäèöèíñêà ïîìîù, äîáðàòà ñîðòèðîâêà íà ìÿñòî

è îðãàíèçèðàíåòî íà òðàíñïîðòà äî áîëíè÷íî

çàâåäåíèå –òðàâìà-öåíòúð. 6) Ïðè òåðîðèñòè÷åí

àòåíòàò èìà ìíîãî ãîëÿì áðîé ïîñòðàäàëè.

Ìîáèëèçèðàíåòî íà âúçìîæíî íàé-ãîëÿì áðîé

åêèïè íà Ñïåøíà ìåäèöèíñêà ïîìîù, âêëþ÷èòåëíî

è äîëåêàðñêè å îò ãîëÿìî çíà÷åíèå çà áúðçàòà

ñîðòèðîâêà è íåçàáàâåí òðàíñïîðò íà òåæêî

ïîñòðàäàëèòå.

Êëþ÷îâè äóìè: òåðîðèñòè÷åí àòåíòàò, ìåäèöèíñêî

îñèãóðÿâàíå, æåðòâè

SUMMARY

Object:To make a retrospective analysis of three ter-

rorist attacks with explosive devices, the reaction of

the emergency departments and trauma centers and

to make conclusions.

Materials and Methods: Retrospective analysis.

Conclusions: 1) The major trauma-centers in the

country should have coordinated protocols for action

in case of disasters. These protocols should be able

to be applied at any time in case of a terrorist attack

within minutes of notification of the event. 2) Joint

trainings of the major trauma centers and emergency
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departments should be organized periodically. Such

simulations improve the reaction during a real acci-

dent. 3) If necessary, it should be possible to organize

teams of the other hospitals in neighbor cities to join

in the treatment of the victims such as in the case of

the Burgas terrorist attack. 4) It should be judged very

carefully whether patients can be transported to a hos-

pital where they can receive the highest level of treat-

ment as was the case of the Boston terrorist attack

and the Burgas terrorist attack. Some treatments and

examinations could be performed at the temporary

medical points, and then we should organize the trans-

port of the victims to a hospital, as in the attacks on

the Maelbeek Metro Station. 5) Most of the patients

who have got to hospital treatment survive. The swift

reaction of the emergency department teams is criti-

cal as well as the triage and the transport to the hospi-

tal trauma centre. 6) There are a large number of vic-

tims during a terrorist attack. The organization of the

largest number possible of emergency aid teams, in-

cluding paramedical is of huge importance to the swift

triage and immediate transport of the heavily wounded

Keywords: terrorist attack, medical support, victims

Òåðìèíúò „òåðîðèçúì“ ïðîèçëèçà îò ëàòèíñêàòà

äóìà terrere  – „ïëàøà“. Íà 17 ìàðò 2005 ã. êîìèñèÿ

íà ÎÎÍ îïèñâà òåðîðèçìà êàòî âñÿêî äåéñòâèå

„èçâúðøåíî ñ öåë äà ïðè÷èíè ñìúðòòà èëè äà

íàíåñå ñåðèîçíè òåëåñíè ïîðàæåíèÿ íà ãðàæäàíè

èëè íåâîþâàùè ëèöà ñ öåë çàïëàøâàíå íà äàäåíî

íàñåëåíèå èëè çàñòàâÿíå íà äàäåíî ïðàâèòåëñòâî

èëè ìåæäóíàðîäíà îðãàíèçàöèÿ äà èçâúðøè èëè

äà ñå âúçäúðæè îò èçâúðøâàíåòî íà êàêâîòî è äà å

äåéñòâèå……“

Òåðîðèçìúò å ïðåäâèäåíîòî èçïîëçâàíå íà

íàñèëèå (èëè çàïëàõà îò íàñèëèå) ñðåùó öèâèëíè,

çà äà ñå ïîñòèãíàò öåëè, êîèòî ñà ïîëèòè÷åñêè èëè

ðåëèãèîçíè, èëè èäåîëîãè÷åñêè ïî ïðèðîäà. Òîâà

ñå ïîñòèãà ÷ðåç ñïëàøâàíå èëè ïðèíóäà, èëè

âíóøàâàíå íà ñòðàõ [16].

Òåðîðèñòúò å ÷îâåê, êîéòî èçïîëçâà íàñèëèå, çà äà

ïîñòèãíå öåëèòå ñè.

Òåðîðèçìúò å ôîðìà íà òàêîâà íàñèëèå, êîåòî:

1. Ðàçïðîñòðàíÿâà ìàñîâ ñòðàõ. (Òîâà ñå ïðàâè

çàðàäè èêîíîìè÷åñêèòå èíòåðåñè íà ïîðú÷èòåëèòå,

ïðèêðèòè çàä ïîëèòè÷åñêà, èäåîëîãè÷åñêà èëè

ðåëèãèîçíà ìîòèâàöèÿ íà èçâúðøèòåëèòå.)

2. Äåéñòâà ÷ðåç êîíñïèðàòèâíè ìðåæè. Â òÿõ

íàñèëèåòî è ïðåäèçâèêàíàòà îò íåãî äåñòàáèëèçà-

öèÿ âçàèìíî ñå óñèëâàò. [8].

Ìåäèöèíñêîòî îñèãóðÿâàíå íà íàñåëåíèåòî å

êîìïëåêñ îò âçàèìîñâúðçàíè îðãàíèçàöèîííè,

ëå÷åáíî-åâàêóàöèîííè è õèãèåííî-ïðîòèâîåïèäå-

ìè÷íè ìåðîïðèÿòèÿ [3].

Öåëè íà ìåäèöèíñêîòî îñèãóðÿâàíå:

1. Çàïàçâàíå çäðàâåòî è óêðåïâàíå ôèçè÷åñêîòî

ñúñòîÿíèå è ðàáîòîñïîñîáíîñòòà íà íàñåëåíèåòî;

2. Ñïàñÿâàíå æèâîòà íà ïîðàçåíèòå, íàìàëÿâàíå íà

ñìúðòíîñòòà è èíâàëèäíîñòòà, íàé-áúðçî âúçñòà-

íîâÿâàíå íà çäðàâåòî è ðàáîòîñïîñîáíîñòòà èì;

3. Íåäîïóñêàíå ïîÿâà è ðàçâèòèå íà èíôåêöèîçíè

çàáîëÿâàíèÿ [3];

Ïî âðåìå íà ìàñîâè áåäñòâèÿ, íîðìàëíèÿò ðèòúì

íà ðàáîòà è ãðèæè â áîëíèöèòå ñå ïðîìåíÿ ðÿçêî

áåç íèêàêâî ïðåäóïðåæäåíèå. Âðåìåòî ìåæäó

óâåäîìëåíèåòî çà áåäñòâèåòî è ïðèñòèãàíåòî íà

ïúðâèòå ïîñòðàäàëè â Ñïåøíîòî îòäåëåíèå å îò

ðåøàâàùî çíà÷åíèå, çà äà çàïî÷íå ïîäãîòîâêàòà

çà ëå÷åíèåòî èì.

ÁÓÐÃÀÑÊÈßÒ ÀÒÅÍÒÀÒ

Àâòîáóñ ñ 40 èçðàåëñêè òóðèñòè å âçðèâåí íà

ëåòèùåòî â Áóðãàñ â 17:30 ÷àñà íà 18 þëè 2012 ã.,

ñðÿäà. Çàãèíàëè ñà 7 äóøè, âêëþ÷èòåëíî ñàìèÿò

àòåíòàòîð, à 35 ñà ðàíåíè. Ñðåä çàãèíàëèòå å è

øîôüîðúò íà àâòîáóñà, êîéòî å òðÿáâàëî äà

ïðåâîçè òóðèñòèòå äî Ñëúí÷åâ áðÿã. Òîâà å ïúðâèÿò

òåðîðèñòè÷åí àêò â íàé-íîâàòà èñòîðèÿ íà Áúëãà-

ðèÿ. Íèêîé íå ïîåìà îòãîâîðíîñò çà àòåíòàòà.

Ñïîðåä ïðåìèåðà íà Èçðàåë Áåíÿìèí Íåòàíÿõó

èìà ïðèçíàöè, ÷å Èðàí ñòîè çàä òåðîðèñòè÷íàòà

àòàêà. Áúëãàðñêèòå âëàñòè íå ïîääúðæàò òàçè

âåðñèÿ. Ðàäèêàëíàòà Ëèâàíñêà ãðóïèðîâêà „Õèçáó-

ëà” îòðè÷à äà èìà íåùî îáùî ñ òåðîðèñòè÷íèÿ àêò.

Ñëåä àòåíòàòà áðîÿò íà èçðàåëñêèòå òóðèñòè,

ïîñåùàâàùè Áúëãàðèÿ ðÿçêî íàìàëÿâà. Çàðàäè

áóðãàñêèÿ àòåíòàò ñà çàñèëåíè ìåðêèòå çà ñèãóð-

íîñò ïî âñè÷êè áúëãàðñêè ëåòèùà, ïðèñòàíèùà,

àâòî- è æ.ï. ãàðè.

Æåðòâèòå ñà:

Àëèîð Ïðàéñ, 26 ã. îò Àêêî

Ìàîð Õàðóø, 26 ã. îò Àêêî

Èòöõàê Êîëàíãè, 28 ã. îò Ïåòàõ Òèêâà

Àìèð Ìåíàøå, 27 ã. îò Ïåòàõ Òèêâà

Êîõàâà Øðèêè, 44 ã. îò Ðèøîí Ëåöèîí

Ìóñòàôà Êüîñîâ, 36, áúëãàðñêèÿò øîôüîð íà

àâòîáóñà, îò ñ. Þðóêîâî.[5]

Â àâòîáóñà èìà ïîñòàâåíà áîìáà. Âúçäåéñòâèåòî

é å òîëêîâà ñèëíî, ÷å çàñÿãà è äðóãèòå äâà àâòîáóñà

â áëèçîñò, ñúùî ïúëíè ñ èçðàåëñêè òóðèñòè.

Ïúðâîíà÷àëíèòå äîêëàäè çàÿâÿâàò, ÷å å áèë

ñàìîóáèéñòâåí àòåíòàò, íî ðàçñëåäâàíèÿòà ñî÷àò,

÷å áîìáàòà å áèëà ïîñòàâåíà â êóôàð â áàãàæíîòî

îòäåëåíèå.

Öåíòúòðúò çà Ñïåøíà ìåäèöèíñêà ïîìîù ãð.

Áóðãàñ å íà 13 êì îò ëåòèùåòî. ÌÁÀË „Áóðãàñ” å íà

10 êì îò ëåòèùåòî. Â 17.25 ÷àñà å ïîäàäåí ñèãíàë

â Öåíòúðà çà èíöèäåíòà íà ëåòèùåòî. Â 17.27 ÷àñà

9 àâòîìîáèëà òðúãâàò êúì ëåòèùåòî – 4 îò ãð.

Áóðãàñ, åäèí îò Ïîìîðèå, äâà îò Íåñåáúð, åäèí îò

Àéòîñ è åäèí îò Êàðíîáàò. Òúé êàòî Àéòîñ è

Êàðíîáàò ñà íà äîñòàòú÷íî ãîëÿìî ðàçñòîÿíèå îò

ëåòèùåòî, äîêàòî òå ïðèñòèãíàò âñè÷êè ïàöèåíòè

ñà èçâîçåíè [6]. Ïúðâèòå åêèïè íà Ñïåøíà

ìåäèöèíñêà ïîìîù ñà íà ëåòèùåòî çà ïî-ìàëêî îò

15 ìèíóòè îò ïîäàâàíåòî íà ñèãíàëà. Ïúðâèòå
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ïîñòðàäàëè ñà òðàíñïîðòèðàíè â ÌÁÀË „Áóðãàñ” çà

ïî-ìàëêî îò 1 ÷àñ. Åäíà ÷àñò îò ïîñòðàäàëèòå ñà

áèëè òðàíñïîðòèðàíè ñ ÷àñòíè àâòîìîáèëè, êîèòî

ñà áèëè íàáëèçî, ñ ëèíåéêè íà Ëóêîéë - Íåôòîõèì,

êîèòî ñà áèëè äî ñàìîòî ëåòèùå â ìîìåíòà íà

àòåíòàòà è òàêèâà íà ÌÁÀË „Ëàéô õîñïèòàë”.

Äåñåò èçðàåëöè ñà ïðèåòè â õèðóðãè÷íî îòåëåíèå

â Áóðãàñêàòà áîëíèöà. Èçðàåëñêè ìåäèöíñêè åêèïè

ñà ëåòåëè çà Áóðãàñ êúñíî â ñðÿäà. 32-ìà èçðàåëñêè

òóðèñòè, êîèòî ñà ñ ëåêè è ñðåäíî òåæêè íàðàíÿâà-

íèÿ ñà òðàíñïîðòèðàíè îò ãð. Áóðãàñ êúì ëåòèùå

„Ben Gurion” îùå â ÷åòâúðòúê ñëåäîáÿä. Òå ñà

ëåêóâàíè ïî-ìàëêî îò 24 ÷àñà â Áóðãàñêàòà

áîëíèöà. 3-ìà èçðàåëñêè òóðèñòè ñà â òåæêî

ñúñòîÿíèå, òðàíñïîðòèðàíè ñà âúâ Âîåííîìåäèöèí-

ñêà àêàäåìèÿ â ãð. Ñîôèÿ. Îò òðèìàòà íàé-òåæêî

ïîñòðàäàëè ñà åäèí ìúæ, ñòðàäàù îò òðàâìà íà

ãëàâà; åäíà æåíà ñ êîìáèíèðàíà ãðúäíà è êîðåìíà

òðàâìà; åäíà æåíà ñ èçãàðÿíèÿ è âúòðåøíè

íàðàíÿâàíèÿ îò ñèëàòà íà âçðèâà. Òåëàòà íà

ïî÷èíàëèòå ñúùî ñà òðàíñïîðòèðàíè â Èçðàåë â

÷åòâúðòúê âå÷åðòà. Èçðàåëñêè òóðèñòè, êîèòî èñêàò

äà ïðåêúñíàò ïî÷èâêàòà ñè èëè äà íàìàëÿò ïðåñòîÿ

ñè â Áóðãàñ, ñúùî ñà òðàíñïîðòèðàíè îáðàòíî.

Áðèã. ãåí. Itzik Kreiss å ðúêîâîäèòåë íà åâàêóàöèÿòà

íà èçðàåëñêèòå òóðèñòè. Òîé ïðàâè êîìïëèìåíò íà

áúëãàðñêèòå ìåäèöèíñêè åêèïè, êîèòî ëåêóâàò

æåðòâèòå íà àòàêàòà: „They saved lives”, „Òå ñïàñèõà

æèâîòè” [15].

Àìåðèêàíñêèòå àãåíöèè çà ñèãóðíîñò ÔÁÐ è ÖÐÓ,

çàåäíî ñ èçðàåëñêè è áúëãàðñêè ñëóæáè ðàçñëåäâàò

íàïàäåíèåòî. Äåëàòà ïðîäúëæàâàò è äî äåí

äíåøåí.

ÁÎÑÒÚÍÑÊÈßÒ ÀÒÅÍÒÀÒ

Íà 15 àïðèë 2013 ã. â 14:49 ÷àñà ìåñòíî âðåìå â

Áîñòúí ïî âðåìå íà åæåãîäíèÿ ìàðàòîí èçáóõâàò 2

ñàìîäåëíè âçðèâíè óñòðîéñòâà. Ïúðâàòà åêñïëîçèÿ

å â íåïîñðåäñòâåíà áëèçîñò äî ôèíàëíàòà ëèíèÿ.

Âòîðàòà èçáóõâà îêîëî 12 ñåêóíäè ñëåä ïúðâàòà,

íà 190 ì. îò íåÿ.

Ñëåä àíàëèçè è ðàçñëåäâàíå íà àòåíòàòà, ÔÁÐ

ñòèãà äî åòíè÷åñêèòå ÷å÷åíöè Òàìåðëàí Öàðíàåâ

(26 ã.) è áðàò ìó Äæîõàð Öàðíàåâ (19 ã.). Íà 19 àïðèë

ïðè ïðåñòðåëêà ñ ïîëèöèÿòà Òàìåðëàí Öàðíàåâ å

óáèò, íî áðàò ìó å èçáÿãàë. Ïî-êúñíî, â 18 ÷àñà íà

19 àïðèë, â Watertown, Äæîõàð å îòêðèò, ïðîñòðåëÿí

è îòêàðàí â áîëíèöà. Íà 22 àïðèë, äîêàòî âñå îùå

å â áîëíèöà, Äæîõàð å îáâèíåí â óïîòðåáà íà

îðúæèå çà ìàñîâî ïîðàçÿâàíå. Ïðèçíàò å çà

âèíîâåí íà 8 àïðèë 2015 ã. è å îñúäåí íà ñìúðò.

Ïðè àòåíòàòà èìà 3 öèâèëíè æåðòâè:

1. Krystle Marie Campbell, 29 ã., ìåíèäæúð íà

ðåñòîðàíò îò Ìåäôîðä, Ìàñà÷óçåòñ.

2. Lu Lingzi, 23 ã., êèòàéñêè ãðàæäàíèí, ñòóäåíò â

Áîñòúíñêèÿ óíèâåðñèòåò.

3. Martin William Richard, 8 ã. îò Áîñòúí.

È äâàìà ñëóæèòåëè íà ïîëèöèÿòà:

1. Sean A. Collier, 27 ã., ïîëèöàé, íà 18 àïðèë, ñëåä

çàñàäà â êîëàòà ñè, å ïðîñòðåëÿí îò áðàòÿòà

Öàðíàåâ è å ïî÷èíàë, âñëåäñòâèå íà òðàâìèòå ñè.

2. Dennis Simmonds, îôèöåð îò Áîñòúíñêàòà

ïîëèöèÿ, ïî÷èíàë íà 10 àïðèë 2014 ã. â ðåçóëòàò îò

íàðàíÿâàíèÿ îò ðú÷íà ãðàíàòà ïðè ïåñòðåëêàòà â

Watertown.

264 ïàöèåíòè ñà ëåêóâàíè â 26 áîëíèöè. Âúïðåêè

ñòåïåíòà íà íàðàíÿâàíèÿòà, ïðåòúðïåíè îò

ïîñòðàäàëèòå, íå å èìàëî ïîñëåäâàùà ñìúðòíîñò

ïðè òåçè, ëåêóâàíè â áîëíèöà [11]. Îñíîâåí ôàêòîð

çà òîâà ñà ðåøåíèÿòà è äåéñòâèÿòà íà ãîëåìèòå

òðàâìà-öåíòðîâå. Áîìáèòå ñà âçðèâåíè áëèçî äî

çåìíàòà ïîâúðõíîñò, êîåòî âîäè îñíîâíî äî

íàðàíÿâàíèÿ íà äîëíèòå êðàéíèöè.

Â òîçè ìîìåíò áîëíèöèòå â ãðàäà ñà ñ ïîâèøåíè

çäðàâíè ðåñóðñè çàðàäè ìàðàòîíà. Ïðè÷èíàòà å,

÷å ïî âðåìå íà ìàðàòîíà ïðåç 2012 ã. å èìàëî ìíîãî
ïîñåùåíèÿ íà ñïåøíèòå îòäåëåíèÿ íà áîëíèöèòå

ïîðàäè íåîáè÷àéíî âèñîêè òåìïåðàòóðè. Íà
ìÿñòîòî íà ñúáèòèåòî å èìàëî ïî÷òè 200 äóøè

çäðàâåí ïåðñîíàë è 45 ëèíåéêè íà ðàçïîëîæåíèå.

Â Áîñòúí èìà 5 òðàâìà öåíòðîâå ñ íàé-âèñîêî íèâî
íà êîìïåòåíòíîñò: Beth Israel Deaconess Medical

Center (BIDMC), Boston Medical Center (BMC),
Brigham and Women’s Hospital (BWH), Massachu-

setts General Hospital (MGH), Boston Emergency
Medical Services (EMS). Òåçè çàâåäåíèÿ èìàò

ïðîòîêîëè çà äåéñòâèå ïðè ìàñîâè áåäñòâèÿ,

îáâúðçàíè ñ àêðåäèòàöèÿòà èì. Ïðåäè 15 àïðèë
2013 ã. òåçè ïðîòîêîëè íå ñà áèëè àêòèâèðàíè çà

ñúáèòèå ñ ãîëÿì ìàùàá.

Áîñòúíñêèòå òðàâìà-öåíòðîâå ñà âñè÷êè â ðàäèóñ
îò 3.2 êì. îò ìÿñòîòî íà àòåíòàòà. Òàçè áëèçîñò

ïîçâîëÿâà äà ñå îêàæå ïúðâà ïîìîù, äà ñå íàëîæàò

òóðíèêåòè è âåäíàãà äà ñå òðàíñïîðòèðàò ïîñòðà-
äàëèòå êúì ïî-âèñîêî íèâî íà ìåäèöèíñêà ïîìîù.

Ïúðâèÿò ïàöèåíò ïðèñòèãà â áîëíèöà 11 ìèíóòè
ñëåä åêñïëîçèÿòà. Ìíîãî îò ñëóæèòåëèòå íà

áîëíèöèòå æèâåÿò áëèçî äî ðàáîòíîòî ñè ìÿñòî.

Òîâà óëåñíÿâà ìîáèëèçàöèÿòà èì.

Ïëàíîâèòå îïåðàöèè è ðåíòãåíîâè èçñëåäâàíèÿ â

áîëíèöèòå ñà ñïðåíè, îñâîáîäåíè ñà ëåãëà.

Âåäíàãà ñà ñèãíàëèçèðàíè êðúâíèòå öåíòðîâå çà

íàáàâÿíå íà êðúâ. Îõðàíàòà íà áîëíèöèòå å

ñèãíàëèçèðàíà äà áúäàò çàòâîðåíè, çà äà ñå

èçáåãíàò âòîðè÷íè àòàêè. Íà åäíà ãðóïà ñïåøíè

ìåäèöè å âúçëîæåíà çàäà÷àòà äà ðàçïðåäåëÿ

ïàöèåíòèòå è äà ïðàâÿò ïúðâè÷íè ïðåãëåäè èçâúí

Ñïåøíîòî îòäåëåíèå. Òàêà ñå ñïåñòÿâà ïðîñòðàíñò-

âîòî íà îòäåëåíèåòî. Ñëåä êàòî âëÿçàò â Ñïåøíîòî

îòäåëåíèå, ñå ïîäëàãàò íà âòîðè÷íà ñîðòèðîâêà,

èçâúðøåíà îò îáù õèðóðã. Ïîñëå ãè ïîåìàò ãðóïè

îò òðàâìàòîëîçè, êîèòî ëåêóâàò íå ïîâå÷å îò 2-3

ìà ïàöèåíòè åäíîâðåìåííî. Êîíñóëòàöèè ñå

èçâúðøâàò îò ïëàñòè÷è õèðóðçè, ñúäîâè õèðóðçè,

ÓÍÃ-ñïåöèàëèñòè, íåâðîõèðóðçè, ãðúäíè õèðóðçè,

èíôåêöèîíèñòè, ïñèõèàòðè, ñîöèàëíè ðàáîòíèöè.

Ïðåç òðàâìà-öåíòðîâåòå ñ íàé-âèñîêî íèâî íà
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êîìïåòåíòíîñò íà 15 àïðèë ñà ïðåìèíàëè 127

ïàöèåíòè, ïðèåòè ñà 75-ìà, 54-ìà ñà ïðåòúðïåëè

îïåðàòèâíè èíòåðâåíöèè.

ÁÐÞÊÑÅËÑÊÈßÒ ÀÒÅÍÒÀÒ

Ñóòðèíòà íà 22 ìàðò 2016 ã. â Áðþêñåë ñå ñëó÷âàò

òðè êîîðäèíèðàíè ñàìîóáèéñòâåíè àòåíòàòà: äâà

íà Áðþêñåëñêîòî ëåòèùå „Zaventem” è åäèí íà

ìåòðîñòàíöèÿ „Maelbeek”. 32-ìà öèâèëíè ãðàæäàíè

è 3-ìà èçâúðøèòåëè-ñàìîéáèéöè ñà çàãèíàëè, à íàä

300 äóøè ñà ðàíåíè. Îðãàíèçàöèÿòà „Èñëÿìñêà

äúðæàâà” (ÈÄÈË) ïîåìà îòãîâîðíîñò çà ñëó÷èëîòî

ñå. Òîâà å íàé-ñìúðòîíîñíèÿò òåðîðèñòè÷åí

àòåíòàò â èñòîðèÿòà íà Áåëãèÿ.

Äâàìà àòåíòàòîðè-ñàìîóáèéöè, íîñåùè âçðèâíè

âåùåñòâà â ãîëåìè êóôàðè, íàïàäàò çàëàòà çà

çàìèíàâàùè ïúòíèöè íà ëåòèùå „Zaventem”.

Ïúðâàòà åêñïëîçèÿ ñå ñëó÷âà â 07:58 ÷àñà, à

âòîðàòà îêîëî 9 ñåêóíäè ïî-êúñíî.Òðåòè àòåíòàòîð-

ñàìîóáèåö å âúçïðåïÿòñòâàí äà âçðèâè ñâîÿòà

áîìáà, ïîðàäè ñèëàòà íà ïðåäøåñòâàùèòå åêñïëî-

çèè. Òðåòàòà áîìáà å íàìåðåíà ïðè ïðåòúðñâàíå

íà ëåòèùåòî ïî-êúñíî è å óíèùîæåíà ÷ðåç êîíòðî-

ëèðàíà åêñïëîçèÿ.

Îùå åäíà åêñïëîçèÿ ñå ñëó÷âà ìàëêî ïîâå÷å îò ÷àñ

ñëåä ïúðâèòå äâå, â 09:11 ÷àñà, íà ìåòðîñòàíöèÿ

„Maelbeek”, áëèçî äî öåíòðàëàòà íà Åâðîïåéñêàòà

êîìèñèÿ, íà 10 êì îò ëåòèùå „Zaventem”. Â ìîìåíòà

íà òðúãâàíå íà âëàêà îò ìåòðîñòàíöèÿòà, áîìáàòà

èçáóõâà. Ìàøèíèñòúò âåäíàãà ñïèðà âëàêà è ïîìàãà

ïðè åâàêóàöèÿòà íà ïúòíèöèòå. Â 09:27 ÷àñà

ìåòðîòî â Áðþêñåë å çàòâîðåíî.

×åòèðèíàäåñåò äóøè ñà óáèòè íà ëåòèùå „Zaventem”.

Òàì ñà íàìåðåíè è òåëàòà íà äâàìàòà àòåíòàòîðè-

ñàìîóáèéöè. ×åòèðèíàäåñåò æåðòâè ñà óáèòè íà

ìåòðîñòàíöèÿ „Maelbeek”. ×åòèðè æåðòâè ñà

ïî÷èíàëè âñëåäñòâèå íà òðàâìèòå ñè â áîëíèöà. 300

äóøè èìàò íàðàíÿâàíèÿ, 62-ìà îò òÿõ ñà â êðèòè÷íî

ñúñòîÿíèå.

Æåðòâèòå: 17 áåëãèéñêè ãðàæäàíè, îñòàíàëèòå

æåðòâè ñà ñ äðóãà íàöèîíàëíîñò, âêë. àìåðèêàíñêè,

íèäåðëàíäñêè, øâåäñêè, êèòàé\ñêè, èíäèéñêè,

èòàëèàíñêè, ôðåíñêè, íåìñêè ãðàæäàíè. Ñðåä

çàãèíàëèòå íà ëåòèùå „Zaventem” å è AndréAdam,

áèâø Áåëãèéñêè ïîñòîÿíåí ïðåäñòàâèòåë â ÎÎÍ.

Îðãàíèçàòîðè: Ibrahim El Bakraoui, 29 ã. – óìðÿë ïðè

àòåíòàòà íà ëåòèùåòî. Najim Laachraoui, 24 ã. –

óìðÿë ïðè àòåíòàòà íà ëåòèùåòî. Mohamed Abrini,

ðîäåí íà 27 äåêåìâðè 1984 ã. – ïîìàãàë çà

îðãàíèçèðàíå íà àòåíòàòà íà ëåòèùåòî. Khalid El

Bakraoui, 27 ã. – óìðÿë ïðè àòåíòàòà íà ìåòðîñòàí-

öèÿòà. Osama Krayem, ðîäåí 1992 ã. – ïîìàãàë çà

îðãàíèçèðàíå íà àòåíòàòà íà ìåòðîñòàíöèÿòà.

Îñòàíàëèòå æèâè àòåíòàòîðè ñà àðåñòóâàíè â

ñåäìèöèòå ñëåä òîâà.

Äâàäåñåò è ïåò áîëíèöè â ðåãèîíà íà Áðþêñåë ñà

ìîáèëèçèðàíè çà ëå÷åíèå íà æåðòâèòå íà äâàòà

àòåíòàòà. Ïåòíàäåñåò îò æåðòâèòå îò ìåòðîñòàíöèÿ

„Maelbeek” ñå ëåêóâàò â áîëíèöà „Saint-Pierre” â

þæåí Áðþêñåë, êîÿòî ñå íàìèðà íà 3 êì. îò

ìåòðîñòàíöèÿòà. Âðåìåòî çà òðàíñïîðò îò ìåòðî-

ñòàíöèÿòà äî áîëíèöà „Saint-Pierre” e ïî-ìàëêî îò

10 ìèí. „Cest le moment oùlinstitutionhospitalière fait

de la médecine au pluriel” [13]. - Òîâà å ìîìåíòúò, â

êîéòî áîëíè÷íèòå èíñòèòóöèè ïðàâÿò ìåäèöèíà â

ìíîæåñòâåíî ÷èñëî. Îêîëî 100 ïîæàðíè êîëè è

ëèíåéêè îò Áðþêñåë è ×åðâåíèÿ êðúñò ñà àíãàæè-

ðàíè â ñïàñèòåëíàòà àêöèÿ ïðè ìåòðîñòàíöèÿòà.

Òàì èìà 106 ðàíåíè. Îðãàíèçèðàíè ñà äâà

ìåäèöèíñêè ïîñòà – åäèíèÿò íà óëèöà Joseph II, íà

500 ì. îò ìåòðîñòàíöèÿòà, äðóãèÿò - â õîòåë Thon,

íà 160 ì. îò ìåòðîñòàíöèÿòà. Â òåçè ïóíêòîâå ñà

ïðåãëåäàíè äåñåòêè õîðà. Ñëåä òîâà íóæäàåùèòå

ñå îò áîëíè÷íà ïîìîù ñà òðàíñïîðòèðàíè ñ

àâòîáóñè êúì áîëíèöè. Íà ëåòèùå Zaventemèìà 14

óáèòè è 96 ðàíåíè. Ñëåä àòåíòàòà ëåòèùåòî å

åâàêóèðàíî ñ ïîìîùòà íà ïîëèöèÿ è ëèíåéêè.

Ëåòèùåòî å íà 15 êì. îò öåíòúðà íà ãðàäà. Òåæêî

ïîñòðàäàëèòå ñà îòêàðàíè â áîëíèöà, à ìåäèöèíñêè

ïóíêò å ñúçäàäåí â áëèçêîòî ó÷èëèùå â Zaventem.

Ñëåä äâàòà àòåíòàòà ëåòèùåòî è ìåòðîòî ñà

çàòâîðåíè, ãðàäñêèÿò òðàíñïîðò íå ôóíêöèîíèðà.

Íà ó÷åíèöèòå íå ñå ïîçâîëÿâà äà ñè òðúãâàò îò

ó÷èëèùå áåç ïðèäðóæèòåë.

ÈÇÂÎÄÈ

1. Ãîëåìèòå òðàâìà-öåíòðîâå â ñòðàíàòà òðÿáâà äà

èìàò ïëàíîâå çà äåéñòâèå ïðè áåäñòâåíè ñèòóàöèè.

Òåçè ïëàíîâå òðÿáâà äà ìîãàò äà ñå çàäåéñòâàò âúâ

âñåêè åäèí ìîìåíò ïðè íàñòúïâàíå íà òåðîðèñ-

òè÷åí àêò, äî ìèíóòè ñëåä èçâåñòÿâàíåòî íà

ñúáèòèåòî.

2. Ïëàíîâåòå çà äåéñòâèå ïðè áåäñòâåíè ñèòóàöèè

íà ãîëåìèòå òðàâìà-öåíòðîâå òðÿáâà äà ñà

ñèíõðîíèçèðàíè ïîìåæäó ñè ñ öåë ïî-áúðçà

ðåàêöèÿ. Íå å âúçìîæíî ñàìî åäíà áîëíèöà äà

ïîåìå òåæåñòòà íà ãîëÿì òåðîðèñòè÷åí àòåíòàò.

3. Ïðè íóæäà, òðÿáâà äà ìîãàò äà ñå îðãàíèçèðàò

åêèïè îò äðóãè áîëíèöè îò ñúñåäíè ãðàäîâå, êîèòî

äà ñå âêëþ÷àò â ëå÷åíèåòî íà ïîñòðàäàëèòå.

4. Ñïîðåä óñëîâèÿòà, òðÿáâà ìíîãî âíèìàòåëíî äà

ñå ïðåöåíè äàëè áîëíèòå ìîãàò äà ñå òðàíñïîð-

òèðàò áúðçî äî áîëíèöà, êúäåòî äà ïîëó÷àò íàé-

âèñîêî íèâî íà ìåäèöèíñêî îáñëóæâàíå, êàêòî ïðè

àòåíòàòà â Áîñòúí. Íÿêîè ìàíèïóëàöèè è ïðåãëåäè

áèõà ìîãëè äà ñå èçâúðøàò íà ìÿñòî â èìïðîâèçè-

ðàíè ìåäèöèíñêè ïóíêòîâå è ñëåä òîâà äà ñå

îðãàíèçèðà òðàíñïîðòà íà ïîñòðàäàëèòå äî

áîëíèöà, êàêòî ïðè àòåíòàòèòå íà ìåòðîñòàíöèÿ

Maelbeek è íà ëåòèùå Ñàðàôîâî.

5. Êëåòú÷íèòå òåëåôîíè ñà íåíàäåæäíè çà

êîìóíèêàöèÿ ïðè áåäñòâèÿ ïîðàäè ïðåòîâàðâàíå

íà ìðåæàòà. Áîëíèöèòå òðÿáâà äà ñúçäàäàò

ñèñòåìà çà ñèãíàëèçèðàíå íà åêèïèòå íà ðàçïîëî-

æåíèå, êîÿòî äà íå âêëþ÷âà èçïîëçâàíå íà êëåòú÷íè

òåëåôîíè
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ÓÄÎÂËÅÒÂÎÐÅÍÎÑÒ ÍÀ ÏÀÖÈÅÍÒÈÒÅ ÎÒ

ÊÀ×ÅÑÒÂÎÒÎ ÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÑÊÈÒÅ ÓÑËÓÃÈ,

ÏÐÅÄËÀÃÀÍÈ Â ÌÁÀË - ÑÎÔÈß ÂÌÀ ÏÐÅÇ 2016 ÃÎÄÈÍÀ

À. Àëåêñàíäðîâ, À. Ïåòêîâ, È. Àëåêñèåâà

Êàòåäðà “Âîåííà ìåäèöèíà” – Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ, Ñîôèÿ

PATIENT SATISFACTION OF QUALITY

OF MEDICAL SERVICE IN MBAL SOFIA,

MILITARY MEDICAL ACADEMY IN YEAR 2016

A. Alexandrov, A. Petkov, I. Alexieva

Department “Military medicine” – Military Medical Academy, Sofia

ÐÅÇÞÌÅ

Àâòîðèòå ðàçãëåæäàò âúïðîñà çà óäîâëåòâîðå-

íîñòòà íà ïàöèåíòèòå îò êà÷åñòâîòî íà ìåäèöèí-

ñêèòå óñëóãè, ïðåäëàãàíè â Ìíîãîïðîôèëíà

áîëíèöà çà àêòèâíî ëå÷åíèå (ÌÁÀË) Ñîôèÿ, ÂÌÀ.

Îáîáùåíè ñà äàííèòå ïîëó÷åíè ïî äåñåò îñíîâíè

ïîêàçàòåëÿ, êîèòî äàâàò öÿëîñòíà ïðåäñòàâà çà

íàé-âàæíèòå àñïåêòè íà ìåäèöèíñêîòî

îáñëóæâàíå. Íàïðàâåí å ñðàâíèòåëåí àíàëèç íà

ðåçóëòàòèòå ïîëó÷åíè ïðåç äâà ïåðèîäà (îò 2007

äî 2011 è îò 2012 äî 2015) êàòî ñà ñúïîñòàâåíè ñ

ðåçóëòàòèòå çà 2016 ãîäèíà.

Êëþ÷îâè äóìè: êà÷åñòâî íà ìåäèöèíñêèòå óñëóãè,

óäîâëåòâîðåíîñò íà ïàöèåíòèòå, èíôîðìèðàíîñò

íà ïàöèåíòà, åôåêòèâíîñò íà ëå÷åíèåòî

SUMMARY

The topic of this paper is about patient satisfaction of

quality of medical service in Multiprofile hospital for

active treatment (MBAL) Sofia, Military Medical Acad-

emy. Results of ten main indicators showing most im-

portant aspects of medical services are analyzed.

Comparative analysis covers two periods (from 2007

to 2011 and from 2012 to 2015) and are compared to

the results in year 2016.

Keywords: quality of medical service, patient satisfac-

tion, patient information, effectiveness of the treatment

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Êà÷åñòâîòî îò ãëåäíà òî÷êà íà ïàöèåíòà å âàæåí

àñïåêò îò îáùàòà îöåíêà íà êà÷åñòâîòî íà

ìåäèöèíñêîòî îáñëóæâàíå [2, 3, 5, 6], áåç êîÿòî

óñèëèÿòà íà ïåðñîíàëà íå ïîëó÷àâàò íóæíîòî

óäîâëåòâîðåíèå, äîðè â ñëó÷àèòå, êîãàòî îáåêòèâíî

ñà ñè ñâúðøèëè ïåðôåêòíî ðàáîòàòà.

Èíôîðìàöèÿòà çà ìíåíèåòî è óäîâëåòâîðåíîñòòà

íà ïàöèåíòèòå å âàæíî ñðåäñòâî çà óïðàâëåíèå íà

êà÷åñòâîòî, òúé êàòî çäðàâíîòî îáñëóæâàíå å

íåïðåêúñíàò ïðîöåñ íà ñîöèàëíè îòíîøåíèÿ ìåæäó

ìåäèöèíñêèòå ïðîôåñèîíàëèñòè è ïàöèåíòèòå [1].

Óäîâëåòâîðåíîñòòà íà ïàöèåíòà îò ïîëîæåíèòå

ãðèæè å ïîêàçàòåë çà íèâîòî íà êîìóíèêàöèÿ

ìåäèöèíñêè ïåðñîíàë-ïàöèåíò [4].

ÌÀÒÅÐÈÀËÈ È ÌÅÒÎÄÈ

Íàïðàâåí å àíàëèç íà àíîíèìíî àíêåòíî ïðîó÷âàíå

íà ïàöèåíòèòå çà óäîâëåòâîðåíîñòòà èì îò îáñëóæ-

âàíåòî â ÌÁÀË Ñîôèÿ íà ÂÌÀ çà 2016 ãîäèíà êàòî

ñà àíêåòèðàíè 260 áîëíè ïðåç ãîäèíàòà, êàòî âñÿêî

òðèìåñå÷èå ñà àíêåòèðàíè 65. Àíêåòèðàíèòå ñà îò

11 âîäåùè êëèíèêè íà ÌÁÀË - Ñîôèÿ íà ÂÌÀ.

Àíêåòíàòà êàðòà âêëþ÷âà äåñåò îñíîâíè ïîêàçà-

òåëÿ, êîèòî äàâàò îáîáùåíà ïðåäñòàâà çà óäîâëåò-

âîðåíîñòòà íà ïàöèåíòèòå ïî íàé-âàæíèòå àñïåêòè

íà ìåäèöèíñêîòî îáñëóæâàíå êàêòî ñëåäâà:
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1. Îáñëóæâàíå ïðè ïîñòúïâàíåòî â áîëíèöàòà.

2. Ñòåïåí íà èíôîðìèðàíîñò çà õîäà íà ëå÷åíèåòî.

3. Îöåíêà íà ãðèæèòå íà ëåêàðñêèÿ åêèï.

4. Îöåíêà íà ãðèæèòå íà ìåäèöèíñêèòå ñåñòðè.

5. Îöåíêà íà äåéíîñòòà íà ñàíèòàðèòå.

6. Îöåíêà íà åôåêòèâíîñòòà íà ëå÷åíèåòî.

7. Îöåíêà íà õèãèåíàòà â êëèíèêèòå.

8. Îöåíêà íà õðàíåíåòî.

9. Îöåíêà íà áèòîâèòå óñëîâèÿ â êëèíèêèòå.

10. Îöåíêà íà öÿëîñòíèÿ ëå÷åáåí ïðîöåñ.

Ðåçóëòàòèòå ñà îöåíÿâàíè ïî ïåòîáàëíàòà ñêàëà.

Öèôðîâèÿò åêâèâàëåíò íà îöåíêàòà ïî ñêàëàòà å

ñëåäíèÿò: îòëè÷íà – 5, ìíîãî äîáðà – 4, äîáðà – 3,

çàäîâîëèòåëíà – 2, ëîøà – 1.

Âúòðåøíèÿò ñòàíäàðò, êîéòî áå ïðèåò êàòî öåë çà

ïîñòèãàíå è ïîääúðæàíå â ëå÷åáíîòî çàâåäåíèå å

îöåíêà íàä 4.50 äà ñå ïðèåìà çà îòëè÷íà, îöåíêà

îò 4.01 äî 4.49 êàòî ìíîãî äîáðà, îò 3.51 äî 4.00

äîáðà, îò 3.01 äî 3.50 êàòî çàäîâîëèòåëíà, îò 2.51

äî 3.00 êàòî íåçàäîâîëèòåëíà è ïîä 2.51 êàòî ñëàáà.

ÐÅÇÓËÒÀÒÈ È ÎÁÑÚÆÄÀÍÅ

Àíàëèçúò íà îöåíêèòå çà ïúðâèÿ ïåðèîä (2007-2011)

ïîêàçâà, ÷å íàé-âèñîêî ñå îöåíÿâà èíôîðìè-

ðàíîñòòà íà ïàöèåíòà, êàêòî è ðàáîòàòà íà

ñåñòðèíñêèòå è ëåêàðñêèòå åêèïè. Ïîêàçàòåëèòå

õèãèåíà, õðàíåíå è áèòîâî óñëîâèÿ ñúùî ñå

ïîäîáðÿâàò â çíà÷èòåëíà ñòåïåí ïðåç ïåðèîäà

2012-2015. Íàé-îò÷åòëèâî å ïîäîáðåíèåòî â

áèòîâèòå óñëîâèÿ. Òå ñå îöåíÿâàò êàòî ìíîãî äîáðè

(4.38) ïðåç 2016 ãîäèíà ïðè ñðåäíà îöåíêà çà

ïåðèîäà 2011-2015 ãîäèíà (3.84) è (4.11) çà ïåðèîäà

2012-2015 ãîäèíà. Ïðè÷èíèòå çà ïîñòèãíàòèÿ

áåçñïîðåí óñïåõ å íåïðåêúñíàòîòî îñúâðåìåíÿâàíå

íà ìàòåðèàëíàòà áàçà è áèòîâèòå óñëîâÿ. Òåçè äàííè

ñòàâàò âèäíè îò òàáëèöà ¹ 1, íà êîÿòî ñà ñðàâíåíè

îñðåäíåíèòå îöåíêè çà ïåðèîäà 2007-2011 ñ

îöåíêèòå, ïîëó÷åíè ïðåç ãîäèíàòà çà ïåðèîäà 2012-

2015 ãîäèíà êàêòî è ñðàâíåíè ñ îöåíêèòå, ïîëó÷åíè

îò èçñëåäâàíåòî ïðåç 2016 ãîäèíà:

ГОДИНА 
 
ПОКАЗАТЕЛ 

СРЕДНА ОЦЕНКА 
ЗА ПЕРИОДА 

2007-2011 

ОЦЕНКА ЗА 
ПЕРИОДА 
2012-2015 

ОЦЕНКА ЗА 
2016 ГОДИНА 

Постъпване в болницата 4.28 4.43 4.68 

Информиране на пац. 4.35 4.69 4.85 

Лекарски екип 4.35 4.63 4.83 

Сестрински грижи 4.45 4.67 4.80 

Оценка на санитарите 4.19 4.36 4.13 

Ефективност на лечение 4.23 4.45 4.48 

Оценка на хигиената 4.16 4.33 4.22 

Оценка на храненето 4.15 4.26 4.34 

Битови условия 3.84 4.11 4.38 

Лечебен процес 4.27 4.42 4.44 

 

Ôèãóðà 1

Ôèãóðà 2

Ôèãóðà 3

Êàêòî ñå âèæäà îò äàííèòå íà òàáëèöàòà îöåíêèòå,

ïîëó÷åíè çà 2016 ãîäèíà êàòî öÿëî ñà ïî-âèñîêè îò

îöåíêèòå çà äâàòà èçñëåäâàíè ïåðèîäà ïðåäè òîâà.

Êàêòî ñå âèæäà çà ïåðèîäà 2007-2011 ãîäèíà âñè÷êè

ïîëó÷åíè îöåíêè ñà â äèàïàçîíà 3.84-4.45 è ñà îò

êàòåãîðèÿ „äîáúð” (åäíà îöåíêà) è êàòåãîðèÿ “ìíîãî

äîáúð” (îñòàíàëèòå îöåíêè) ïî ïðèåòàòà îò íàñ

ñêàëà çà îöåíêà. Çà ïîñëåäíàòà ãîäèíà îò èçñëåä-

âàíåòî (2016) îöåíêèòå çà “ïîñòúïâàíå â áîëíè-

öàòà”, “èíôîðìèðàíå íà ïàöèåíòà”, “ëåêàðñêè

åêèï”, “ñåñòðèíñêè ãðèæè” ñà íàä ïðèåòàòà îò íàñ

íîðìà çà îòëè÷íà îöåíêà – 4.50, à îñòàíàëèòå ñà â

äèàïàçîíà 4.13-4.48 è ñà â äèàïàçîíà íà îöåíêàòà

“ìíîãî äîáúð”.

Ðåçóëàòèòå îò ïðîâåäåíèòå èçñëåäâàíèÿ ñà îíàãëå-

äåíè çà âñåêè ïîêàçàòåë íà ôèãóðè ¹¹ 1-10.

Ôèãóðà 4
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1. Ïåðèîäè÷íîòî ïðîó÷âàíå íà ìíåíèåòî íà
ïàöèåíòèòå çà êà÷åñòâîòî íà ìåäèöèíñêîòî
îáñëóæâàíå å âàæíî óñëîâèå çà ïîääúðæàíåòî ìó
íà âèñîêî íèâî. Îáðàòíàòà âðúçêà ñ ïàöèåíòà
ñèãíàëèçèðà ñâîåâðåìåííî çà ñëàáèòå ìåñòà â
ìåäèöèíñêîòî îáñëóæâàíå è ñïîìàãà çà íàáåëÿçâà-
íå íà àäåêâàòíè ìåðêè çà ïðîìÿíà.

2. Àíàëèçúò íà óäîâëåòâîðåíîñòòà íà ïàöèåíòèòå
îò ìåäèöèíñêîòî îáñëóæâàíå çà ïåðèîäèòå 2007-
2011 è 2012-2015 ãîäèíà ïîêàçâà, ÷å èìà òðàéíà
òåíäåíöèÿ êàêòî çà ïîâèøàâàíå íà ïîêàçàòåëèòå,
òàêà è çà ïîääúðæàíåòî èì íà âèñîêî íèâî.

3. Ñðàâíèòåëíèÿò àíàëèç íà ðåçóëòàòèòå îò âñè÷êè
èçñëåäâàíèÿ ïîêàçâà, ÷å íàé - âèñîê ðåçóëòàò å
ïîëó÷åí ïðåç 2016 ãîäèíà, êîåòî å äîêàçàòåëñòâî
çà ïîääúðæàíåòî íà âèñîêè ñòàíäàðòè â ðàáîòàòà
íà ëè÷íèÿ ñúñòàâ íà ÌÁÀË - Ñîôèÿ íà ÂÌÀ.
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ÈÑÒÎÐÈ×ÅÑÊÀ ÕÐÎÍÈÊÀ

ÐÀÄÅÒÅË ÇÀ ÇÄÐÀÂÅ È ÊÐÀÑÎÒÀ ÍÀ ËÈÖÅÒÎ

100 ãîäèíè îò ðîæäåíèåòî íà 

äîêòîð ÂÅÍÖÈÑËÀÂ ßÊÈÌÎÂ ÊÀÂÐÀÊÈÐÎÂ 

(15.01.1917 – 24.11.2009)

ïðîôåñîð ïî ëèöåâî-÷åëþñòíà õèðóðãèÿ 

Ñúâñåì áëèçî äî ãðàíèöàòà íè ñ Ãúðöèÿ, â Èçòî÷íèòå

Ðîäîïè, íà îêîëî 60 êì þãîèçòî÷íî îò Ñìîëÿí,

ðàçïîëîæåí êðàé ðåêà Âúðáèöà, ñå å øèðíàë

Åòíîãðàôñêèÿò Àðåàëåí Êîìïëåêñ Çëàòîãðàä,

óíèêàëåí åìáëåìàòè÷åí ìóçåé íà îòêðèòî, êîéòî

ïîêàçâà êàê å èçãëåæäàë ãðàäúò ïðåäè ïîâå÷å îò ñòî

ãîäèíè. Òîé å èçâåñòåí ñ èìåòî Äàðúäåðå îò 1607 ã.

äî 1934 ã. è èìåííî òóê íà 15 ÿíóàðè 1917 ã. ñå å

ðîäèë ïðîôåñîð äîêòîð ïîëêîâíèê Âåíöèñëàâ

ßêèìîâ Êàâðàêèðîâ. 

Íåãîâîòî ñåìåéñòâî å ñ ìèíàëî íà áåæàíöè è ñ

ïðîãðåñèâíè òðàäèöèè. Ïëåìåííèê å íà âèäíèÿ

ìàêåäîíñêè ðåâîëþöèîíåð Ñèìåîí Êàâðàêèðîâ. Îò

ìàëúê å âúçïèòàí íà òðóä è ðîäîëþáèå. Ñëåäâà è

çàâúðøâà ìåäèöèíà â Ñîôèÿ ïðåç 1942 ã. Ðàáîòèë

å êàòî ó÷àñòúêîâ ëåêàð â ñåëàòà Ãîðíà Ìèòðîïîëèÿ,

Òúðíåíå è Âëàäèíÿ, Ïëåâåíñêî äî 1943 ã. Âîåííàòà

ñè ñëóæáà îòáèâà êàòî òðóäîâàê ïðåç 1943-1944 ã.,

ïðè÷èíà çà êîåòî å íåãîâàòà àêòèâíà àíòèôàøèñòêà

äåéíîñò. Ïî âðåìå íà Îòå÷åñòâåíàòà âîéíà å

âêëþ÷åí â Ðúêîâîäñòâîòî íà 9-òà äèâèçèîííà

áîëíèöà, äèñëîöèðàíà â Ïëåâåí, êîÿòî å ïðèåìàëà

îñíîâíèòå êîíòèíãåíòè ðàíåíè è áîëíè, ïðèñòèãàùè

îò ôðîíòà. Çà òðè ìåñåöà (ìàé-àâãóñò 1945 ã.) å

èçïðàòåí â Þãîñëàâèÿ ñ ìåäèöèíñêà áðèãàäà çà

ïðèåìàíå è îáñëóæâàíå íà îñâîáîäåíèòå îò

ãåðìàíñêèòå êîíöëàãåðè âîåííîïëåííèöè. Îò êðàÿ

íà 1945 ã. äî ì. ìàðò 1948 ã. ñïåöèàëèçèðà õèðóðãèÿ

êàòî îðäèíàòîð â áîëíèöàòà “×åðâåí êðúñò” -

Ñîôèÿ, ïðåäøåñòâåíèê íà ÓÌÁÀËÀËÑÌ “Í. È.

Ïèðîãîâ”. Çà êðàòêî âðåìå å çàìåñòíèê íà÷àëíèê

íà õèðóðãè÷åñêîòî îòäåëåíèå âúâ Âîåííî-èíâàëèä-

íèÿ äîì - Ñîôèÿ. 

Ïðåç 1949 ã. â ìåäèöèíñêàòà ñëóæáà íà Áúëãàðñêàòà

àðìèÿ ñå ïðèâëè÷àò ñâåæè è ñïîñîáíè êàäðè.

Äîêòîð Êàâðàêèðîâ å âîåíèçèðàí ñ ÷èí êàïèòàí è â

êðàÿ íà ì. äåêåìâðè 1949 ã. å èçïðàòåí âúâ ÂÌÀ

“Ñ. Ì. Êèðîâ” - Ëåíèíãðàä, êúäåòî ñïåöèàëèçèðà

“Õèðóðãè÷åñêà ñòîìàòîëîãèÿ è ëèöåâî-÷åëþñòíà

õèðóðãèÿ”. Ñëåä çàâðúùàíåòî ìó íà 22 ôåâðóàðè

1951 ã., âå÷å ìàéîð, òîé å íàçíà÷åí êàòî íà÷àëíèê

íà çúáîëå÷åáíîòî îòäåëåíèå â Îáùîâîéñêîâàòà

áîëíèöà - Ñîôèÿ. Ñàìî ñëåä íÿêîëêî ìåñåöà, íà

25 ìàé 1951 ã., âúâ âîåííîìåäèöèíñêèÿ ùàò ñå

èçïèñâà çà ïúðâè ïúò äëúæíîñòòà “Íà÷àëíèê íà

÷åëþñòíî-ëèöåâî îòäåëåíèå”, íà êîÿòî å ïðåíàçíà-

÷åí ìàéîð Êàâðàêèðîâ. Åäíîâðåìåííî ñ òîâà òîé å

ïðèâëå÷åí äà ðàáîòè ïî ñúâìåñòèòåëñòâî êúì

Êàòåäðàòà ïî õèðóðãè÷íà ñòîìàòîëîãèÿ ïðè

Ìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ. Òóê ñúäåéñòâà çà ïîäîáðÿ-

âàíå íà êà÷åñòâîòî è çà èçäèãàíå íèâîòî íà

ðàáîòàòà, çà êîåòî ïðåç 1953 ã. å èçáðàí çà äîöåíò,

à ïðåç 1961 ã. å õàáèëèòèðàí êàòî ïðîôåñîð.

Çàùèòåíàòà îò íåãî äèñåðòàöèÿ íà òåìà “Êúì

ëå÷åíèåòî íà âðîäåíèòå öåïêîâè óðîäñòâà íà

óñòàòà” å èçäàäåíà êàòî ìîíîãðàôèÿ (ÄÂÈ, Ñîôèÿ,

1961 ã.). Ïðåç òîçè ïåðèîä ïîäïîìàãà ñ ëðêöèîííà,

îïåðàòèâíà è êîíñóëòàòèâíà äåéíîñò ðàçâèòèåòî

íà îñíîâàíîòî â ÈÑÓË õèðóðãè÷åñêî îòäåëåíèå êúì

ÍÈÑÈ - Íàó÷íî-èçñëåäîâàòåëñêèÿ Ñòîìàòîëîãè÷åí

Èíñòèòóò. 

Ñëåä ñúçäàâàíåòî íà ÂÂÌÈ (12.08.1960 ã.) ïðè

ôîðìèðàíåòî íà íîâàòà Êàòåäðà ïî âîåííîïîëåâà

òðàâìàòîëîãèÿ íà íåðâíàòà ñèñòåìà â íåéíèÿ

ñúñòàâ å âêëþ÷åíà Êëèíèêà ïî ëèöåâî-÷åëþñòíà

õèðóðãèÿ, êîÿòî å ÏÚÐÂÀÒÀ êëèíèêà â Áúëãàðèÿ è
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ñ òîâà ñå ïîñòàâÿ íà÷àëîòî íà òàçè ñïåöèàëíîñò â

ñòðàíàòà. Åäèí îò íåéíèòå ñúçäàòåëè áåçñïîðíî å

ïðîôåñîð Êàâðàêèðîâ, êîéòî å íà÷àëíèê íà

Êëèíèêàòà íåèçìåííî îò íåéíîòî îñíîâàâàíå äî

íåãîâîòî ïåíñèîíèðàíå ïðåç 1982 ã. Ìàêàð è â

ïåíñèÿ òîé íå å îòêàçâàë êîíñóëòàöèè äî êîí÷èíàòà

ñè íà 24 íîåìâðè 2009 ã., äîæèâÿë äîñòîëåëåïíàòà

92-ãîäèøíà âúçðàñò. 

Öåëèÿò ìó æèâîò å ñìèñëåí è ñúäúðæàòåëåí. Èìà

íàä 100 íàó÷íè òðóäà, îòïå÷àòàíè â íàøè è ÷óæäè

èçäàíèÿ. Àâòîð è ñúàâòîð å íà ïîâå÷å îò 15

ìîíîãðàôèè è ó÷åáíè ïîìàãàëà, ñáîðíèöè è

ðúêîâîäñòâà, ìåæäó êîèòî å äîñòàòú÷íî äà ñå

ïîñî÷àò: “Ðúêîâîäñòâî ïî ëèöåâî-÷åëþñòíà

òðàâìàòîëîãèÿ” (1971 ã.) è “Âîåííà ëèöåâî-

÷åëþñòíà õèðóðãèÿ” (1980 ã.) 

Àâòîð å íà ðåäèöà îðèãèíàëíè îïåðàòèâíè ìåòîäè

ñ ìåæäóíàðîäíà èçâåñòíîñò êàòî íàïðèìåð :

“Òîòàëíà ðèíîïëàñòèêà ñ îáåçìàñòåíî ôèëàòîâî

ñòåáëî”, “Õåéëîïëàñòèêà ïðè åäíîñòðàííè âðîäåíè

öåïêîâèäíè óðîäñòâà”, “Ìåòîä çà ñóñïåíñèâíà

ôèêñàöèÿ íà ãîðíî÷åëþñòíè ôðàêòóðè”. Èìà

ñúùåñòâåíè ïðèíîñè âúâ âúçñòàíîâèòåëíàòà

õèðóðãèÿ è îíòîëîãèÿòà íà ëèöåòî, ñúùî è â

èçñëåäâàíåòî íà âîåííîâðåìåííèòå íàðàíÿâàíèÿ â

ëèöåâî-÷åëþñòíàòà îáëàñò. Ñ ïúëíî îñíîâàíèå

ïðîôåñîð Êàâðàêèðîâ ñå ñ÷èòà çà îñíîâîïîëîæíèê

íà âîåííàòà ëèöåâî-÷åëþñòíà õèðóðãèÿ â Áúëãàðèÿ. 

Íåãîâàòà ñëóæåáíà è îáùåñòâåíà çààíãàæèðàíîñò

íå å áèëà íèêàê ìàëêà :

♦ ×ëåí íà Íàó÷íèÿ ñúâåò ïî õèðóðãèÿ êúì

Ìèíèñòåðñòâîòî íà çäðàâåîïàçâàíåòî (1956-

1960), 

♦ Çàìåñòíèê Äåêàí íà Ñòîìàòîëîãè÷íèÿ ôàêóëòåò

(1958-1960),

♦ Ïðåäñåäàòåë íà Íàó÷íèÿ ñúâåò ïî Ñòîìàòîëîãèÿ

(1978-1982),

♦ ×ëåí íà ÂÀÊ (1978-1980),

♦ Çàìåñòíèê íà÷àëíèê íà ÂÂÌÈ ïî íàó÷íàòà ÷àñò

(1964-1968),

♦ ×ëåí íà Íàó÷íèÿ Ñúâåò íà ÂÂÌÈ (1960-1982),

♦ Ïðåäñåäàòåë íà Äðóæåñòâîòî ïî ïëàñòè÷íî-

âúçñòàíîâèòåëíà õèðóðãèÿ (îò îñíîâàâàíåòî ìó

äî 1978 ã.), 

♦ Îðãàíèçàöèîíåí ñåêðåòàð íà íàó÷íèòå ôîðóìè

ñ ìåæäóíàðîäíî ó÷àñòèå ïðåç 1968 ã. , 1972 ã. ,

1976 ã. 

Ñïîðåä íåìñêèÿ ôèëîñîô Àðòóð Øîïåíõàóåð

(1788-1860) êðàñîòàòà íà ÷îâåêà çàïî÷âà îò

íåãîâîòî ëèöå è, åñòåñòâåíî, òî å íàé-âàæíàòà ÷àñò

îò íåãîâàòà âèçèÿ. Ëèöåòî å îãëåäàëî íà ÷îâåøêàòà

äóøà è ìíîãî ïîâå÷å – â íåãî å çàëîæåíà íåïðåõîä-

íàòà è íåèç÷åðïàåìàòà ÌÈÑÚË ÍÀ ÏÐÈÐÎÄÀÒÀ.

Ïðîôåñîð Âåíöèñëàâ Êàâðàêèðîâ ïîñâåòè öåëèÿ

ñè æèâîò íà êàóçàòà äà ðàç÷èòà òàçè ìèñúë, äà ÿ

ñúõðàíÿâà è äà ÿ âúçñòàíîâÿâà, àêî å çàãóáåíà.

Ïîêëîí ïðåä íåãîâîòî äåëî è ïðåä íåãîâàòà ïàìåò! 

äîöåíò Òîäîð ÊÅÐÈÍ 
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Â ÑÏÈÑÀÍÈÅ “ÂÎÅÍÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ”

Â ñïèñàíèå „Âîåííà ìåäèöèíà” ñå ïðèåìàò çà ïå÷àò

îðèãèíàëíè íàó÷íè ðàçðàáîòêè, ñâúðçàíè ñ

àêòóàëíè äèàãíîñòè÷íî-ëå÷åáíè, îðãàíèçàöèîííè,

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. Ðúêîïèñèòå ñå ïðåäàâàò íà åëåêòðîíåí íîñèòåë,

íàïèñàíè â Word, ïðèäðóæåíè ñ åäíà ðàçïå÷àòêà.

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.

“MILITARY MEDICINE” CANNOT BE HELD RESPONSIBLE FOR ERRORS OR FOR ANY CONSEQUENCES ARISING FROM THE USE OF THE

INFORMATION CONTAINED IN THIS JOURNAL. THE AUTHORS TAKE RESPONSIBILITY FOR THE CONTENT OF THEIR ARTICLES.
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