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Ներկայումս գիտական տեսանկյունից չափա-
զանց կարևորվում է բույսերում հանքային տարրերի 
կուտակման դինամիկայի ուսումնասիրումը, քանի 
որ մասնագիտական աղբյուրները փաստում են, որ 
մակրոտարրերը և միկրոտարրերը ունակ են կանխելու 
մի շարք հիվանդությունների զարգացումը, իսկ 
որոշները (ռադիոնուկլիդներ, ծանր մետաղներ) ընդհա-
կառակը` դրսևորում են թունավոր և կանցեռոգեն 
հատկություններ [2]:

Հանքային տարրերը կարևոր դերը են խաղում 
կենդանի օրգանիզմների կենսագործունեության մեջ: 
Դրանք առանցքային դեր ունեն այնպիսի կենսական 
կարևոր գործընթացներում, ինչպիսիք են նյութափո-
խանակությունը, կենսասինթեզը, հանդիսանում 
են ֆերմենտների կոֆակտորներ, մտնում են նաև 
վիտամինների, հորմոնների, պիգմենտների բա-
ղադրության մեջ, ուստի նրանց անբավարարությունը 
կարող է բերել զարգացման և աճի խանգարումների [7]: 

Բույսերում միկրոտարրերի նկատմամբ պա-
հանջը և դրանց քանակները, ի տարբերություն 
հանքային և օրգանական սնուցող նյութերի, շատ 
փոքր է, սակայն, տեղանքի հողագրական, ջրագրա-
կան առանձնահատկություննով և էկոլոգիական 
աղտոտվածությամբ պայմանավորված, այդ քա-
նակները կարող են տատանվել՝ գերազանցելով 
թույլատրելի սահմանները: Հաշվի առնելով վերջին 
տասնամյակում դեղաբույսերի, դրանցից ստացվող 

դեղանյութերի և դեղաձևերի նկատմամբ աճող հե-
տաքրքրությունը, կարևորվում է դրանց նկատմամբ 
որակի վերահսկողության պահանջների խստացումը: 
Այս տեսանկյունից՝ դեղաբույսերի դեղաբանական 
ակտիվության և արդյունավետության գնահատման 
կարևոր պահանջներից մեկը պետք է հանդիսանա 
դեղաբուսահումքում հանքային տարրերի քանակա-
կան որոշումը [10]: Պատշաճ լաբորատոր գործընթացի 
(GLP) շրջանակներում դեղաբուսական հումքի որակի 
հսկումը, ծանր մետաղներով և ռադիոնուկլիդներով 
աղտոտվածության աստիճանի որոշումը ժամանա-
կակից մեթոդներով և սարքավորումներով, ներկայումս 
ԱՀԿ-ի դեղաբուսական հումքերի որակի հսկման 
պարտադիր պահանջներից մեկն է և կարևորվում է 
բուսական պատրաստուկների ստանդարտավորման 
գործընթացում [9]: 

Հաշվի առնելով խնդրի արդիականությունը, մեր 
ուսումնասիրության նպատակը դարձավ ՀՀ ֆլորայի 
էնդեմիկ տեսակների՝ կատվադաղձ Մուսինիի (Nepeta 
mussinii, Spreng) և կատվադաղձ գորշադեղնավունի 
(Nepeta sulphurea, C.Koch ) օդաչոր հումքերի հանքային 
կազմերի ուսւոմնասիրումը: 

Հետազոտության նյութը և մեթոդները 
Հետազոտության նյութեր են եղել Վայքի 

(Վ) (բարձրությունը ծովի մակարդակից` 1300մ, 
39°41΄10˝N, 45°28΄0˝W) նախալեռնային, 
Ծաղկահովտի (Ծ) (բարձրությունը ծովի մակարդակից՝ 
2100մ, 40°38΄10˝N, 44°13΄23˝W) լեռնային գոտիներից 
Nepeta mussinii (Spreng.) և Մանթաշ (Մ) գետի հովտից 
(բարձրությունը ծովի մակարդակից 1960մ, 40°38΄58˝N, 
44°03΄03˝W) հավաքված Nepeta sulphurea (C. Koch) 
տեսակների հումքերը: Հումքերը մթերվել են 2017թ 
հուլիսին ծաղկման փուլում՝ դեղաբուսական հումքերի 
մթերման և չորացման գործընթացները կանոնա-
կարգող միջազգային հրահանգների համաձայն [8]: 
Հումքերի հերբարիզացումը և նույնականացումն իրա-
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կանացվել է ՀՀ ԳԱԱ Բուսաբանության ինստիտուտի 
հերբարիումում (Գրանցման համարներն են՝ ERE 
194781 (Ծաղկահովիտ), ERE 194782 (Մանթաշ), ERE 
194783 (Վայք)): 

Հումքերի մոխրային զանգվածների հանքային 
կազմերը որոշվել են ՀՀ Գիտությունների ազգային 
ակադեմիայի Երկրաբանական գիտությունների 
ինստիտուտի Անալիզների քիմիական մեթոդների 
լաբորատորիայում՝ ատոմային-ադսորբցիոն 
սպեկտրոֆոտոմետրիայի մեթոդով (AAC-1N, Carl Zeiss, 
Germany):

Հետազոտության արդյունքները վիճակագրական 
մշակման են ենթարկվել Ստյուդենտի t թեստի համա-
ձայն:

Հետազոտության արդյունքները և քննարկումը
Նախնական ստանդարտավորման շրջա-

նակներում կատարված հետազոտության արդյունքում՝ 
որոշվել են հումքերի մոխրային զանգվածների 
հանքային կազմերը: Հայտնաբերվել են 13 կենսածին 
տարրեր, որոնցից 4-ը մակրոտարրեր են (K, Na, Ca, Mg), 
որոնք կազմում են մոխրի գերակշիռ զանգվածը (Ծ՝ 
30,63 %, Վ՝ 34 %, Մ՝ 33,92 %), 5-ը՝ միկրոտարրեր (Fe, 
Cu, Cr, Co, Zn), (Ծ՝ 0,7785 %, Վ՝ 0,4819 %, Մ՝ 0,1821 %) 
3-ը՝ ուլտրամիկրոտարրեր (Mn, Cd, Pb, Ni), այդ թվում՝ 
6-ը էսենցիալ (Fe, Cu, Zn, Mn, Cr, Co) և 2-ը՝ պայմա-
նական էսենցիալ (Ni, Cd) [5, 6]: Ուսումնասիրված 
հումքերի բոլոր նմուշների դեպքում դիտվել է տարրերի 
քանակական նպարունակության նվազման հետևյալ 
օրինաչափությունը՝ K>Ca>Mg>Fe>Na>Mn>Zn>Pb>Cr>
Cu>Cd>Co>Ni:

Հետազոտության համեմատական վերլուծության 
արդյունքները ցույց տվեցին (աղ.1, նկ. 1), որ բոլոր 3 
մարզերից մթերված նմուշները էկոլոգիապես մաքուր 
են՝ թունավոր տարրերի (Pb, Cd) և հայտնաբերված 
էսենցիալ և պայմանական էսենցիալ տարրերի քա-
նակները չեն գերազանցել ԱՀԿ-ի ուղեցույցներով ծանր 
մետաղների համար կանոնակարգված թույլատրելի 
խտության սահմանները։ Ոչ մի նմուշում As չի 
հայտնաբերվել [4, 11, 12]: 
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Նկ.1. ՀՀ տարբեր տարածաշրջաններից մթերված 
օդաչոր հումքերում էսենցիալ և պայմանական էսենցիալ 
տարրերի պարունակության (մգ/կգ, %) գծապատկերը 

Տվ յալների վերլուծությունը ցույց է տալիս, որ 
բոլոր 3 տարածաշրջաններից մթերված հումքերն 
ունեն քիմիական տարրերի գրեթե նույն որակական 
կազմերը, պարզապես տարբերվում են քանակապես: 

Ըստ որոշ հեղինակների՝ բույսի նորմալ 
զարգացման համար Fe և Mn տարրերի հա-
րաբերությունը դրանում պետք է լինի 1,5-2,5 [3]: 
Այս օրինաչափությունը կիրառելով կատվադաղձի 
մթերված հումքերի դեպքում` գրանցվեցին հետևյալ 
արդյունքները` Ծաղկահովտում Fe-Mn փոխհա-
րաբերությունը կազմեց 25,0, Վայքից մթերված հումքի 

Աղյուսակ 1. 
Էսենցիալ և պայմանական էսենցիալ տարրերի պարունակությունը (մգ/կգ, %) 3 տարածաշրջաններից մթերված 
օդաչոր հումքերում 
շրջան

տարր

Ծաղկահովիտ Վայք Մանթաշ

% մգ/կգ % մգ/կգ % մգ/կգ

K 22,203±0,039 23287,607±204,538 26,105±0,158 23287,6 ±156,375 17,854±0,024 16618,41±21,229
Na 0,195±0, 005 201,023± 5,795 0,144±0,024 138,488 ±22,554 0,156±0,013 139,653±11,776
Mg 1,643±0,037 1735,122±21,423 1,763±0 ,021 1740,77±21,022 3,123±0,014 2904,73±13,167
Ca 6,603±0, 016 6982,214±17,846 6,004±0,183 5934,003±182,362 12,804±0,113 11916,81±106,15
Zn 0,0273±0,002 28,571±2,341 0,0206±0,002 19,783±1,901 0, 031±0,0017 27,934±1,139
Cu 0,0005±0,00003 0,533±0,033 0,0008±0,00003 0, 795±0, 032 0,0012±0,0003 0, 897±0,267
Mn 0,0304±0, 0018 31,746±1,802 0,027±0,0014 26,708±1,362 0,044±0,0038 37,243±3,434
Fe 0,754±0,,019 793,5±19,509 0,465±0,017 454, 847±17,938 0,153±0,009 139,653±9,311
Pb <0,001 <1,06 <0,001 <0,99 <0,001 <0,9
Cr <0,001 <1,06 <0,001 <0,99 <0,001 <0,9
Co <0,0001 <0,11 <0,0001 <0,099 0,0001 <0,09
Ni <0,0001 <0,11 <0,0001 <0,099 0,0001 <0,09
Cd <0,0001 <0,11 <0,0001 <0,099 <0,0001 <0,09
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դեպքում` 17,03, Մանթաշի հումքի նմուշում` 3,75: 
Նշված 3 մարզերում այս հարաբերակցությանը գե-
րազանցող ցուցանիշը վկայում է հողի մեջ մանգանի 
համեմատ երկաթի բարձր քանակության և հավաքված 
հումքերի` երկաթ կուտակելու ունակության մասին: 

Ընդհանուր առմամբ, բույսերում էսենցիալ 
տարրերը հիմնականում ստացվում են հողից [8]: Ըստ 
էության, բոլոր նմուշներում մակրոտարրերից առավե-
լագույն քանակներով հանդես են գալիս K, Ca, Mg, Na, 
տարրերը: Ընդ որում, նատրիումի համեմատաբար քիչ 
քանակներ գրանցվեցին միայն Վայքի նմուշում, որը 
բնորոշ է այս տարածաշրջանին և պայմանավորված է 
հողում այս տարրի և նրա միացությունների խտությամբ 
և այս հողերում նատրիում պարունակող անլուծելի 
միացությունների առկայությամբ, որոնք գործնա-
կանում անհասանելի են բույսերին: Վայքի նմուշում 
դիտվել է K-ի մեծ քանակ, որը այդ վայրի շագանա-
կագույն հողերում K2O-ի հավասար բաշխվածության 
շնորհիվ է: Ծաղկահովտի նմուշում հատկապես բարձր 
էին Na-ի և Fe-ի քանակները: Մանթաշի նմուշում՝ 
Mg, Ca, Zn, Mn-ի քանակները՝ տեղանքի ողողվող գե-

տահովտադարավանդային հողերի հատկություններով 
պայմանավորված, որոնք աչքի են ընկնում կլանված 
Mg-ի բարձր պարունակությամբ և կարբոնատների 
առկայությամբ [1]: 

Եզրակացություններ
Հայաստանի բնակլիմայական տարբեր 

գոտիներում աճող կատվադաղձ Մուսինի և 
գորշադեղնավուն տեսակներից մթերված հումքերն 
ունեն հանքային տարրերի գրեթե նույն որակա-
կան կազմը, պարզապես տարբերվում են քանա-
կապես: Հետազոտված բոլոր հումքերը էկոլոգիապես 
մաքուր են. ոչ մի նմուշում չի հայտնաբերվել As, իսկ 
հայտնաբերված մյուս թունավոր տարրերի (Pb, Cd) 
քանակները չեն գերազանցել թույլատրելի խտության 
սահմանները:

Բնակլիմայական պայմանները և տեխնածին 
գործոնները էականորեն պայմանավորում են 
բույսերում մակրոտարրերի և միկրոտարրերի գո-
յացումը և պարունակությունը:
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Р Е З Ю М Е

ИЗУЧЕНИЕ МИНЕРАЛЬНОГО СОСТАВА ВОЗДУШНО-СУХОГО СЫРЬЯ КОТОВНИКА МУСИНИ 
(NEPETA MUSSINII, SPRENG) И ОЦЕНКА ЭКОЛОГИЧЕСКОЙ ЗАГРЯЗНЕННОСТИ КОТОВНИКА 
СЕРНОЖЕЛТОГО (NEPETA SULPHUREA, C. KOCH), ПРОИЗРАСТАЮЩИХ В РАЗНЫХ РЕГИОНАХ 
АРМЕНИИ
Аршакян Н.И.
ЕГМУ, Кафедра фармакогнозии

Ключевые слова: Nepeta L, макроэлементы, микроэлемен-
ты, атомно-абсорбционная спектрофотометрия.

Современная медицина особое внимание уделяет изу-
чению достижений народной медицины. Об этом свидетель-
ствуют многочисленные документы и указатели ВОЗ в этой 
сфере. Приоритетным направлением научной и практиче-
ской фармации является изучение ресурсов лекарствен-
ных растений и создание новых препаратов на их основе. 
Главная задача для достижения этой цели-стандартизация 
лекарственного растительного сырья. Цель этой работы - 
определение числовых показателей качества сырья: влаж-

ность, зола общая, зола нерастворимая в 10% -ной соляной 
кислоте, экстрактивные вещества. Материалом для исследо-
вания служило сырье вышеуказанных растений, собранных 
в июне 2017 года с территории г. Вайк (Вайотц Дзор), села 
Цахкаовит (Арагацотн), села Манташ (Ширак). Исследования 
проводились по указаниям руководства ВОЗ «Quality control 
methods for herbal materials». Определены числовые показа-
тели качества сырья, которые могут быть использованы для 
предварительной стандартизации: влажность, зола общая, 
зола нерастворимая в 10%-ной соляной кислоте, экстрактив-
ные вещества.

S U M M AR Y

STUDY OF THE MINERAL COMPOSITION OF THE AIR-DRIED RAW MATERIALS OF THE MUSINI 
(NEPETA MUSSINII, SPRENG) AND ASSESSMENT OF THE ECOLOGICAL CONTAMINATION OF THE 
(NEPETA SULPHUREA, C. KOCH) GROWING IN DIFFERENT REGIONS OF ARMENIA
Arshakyan N.I.
YSMU, Department of Pharmacognosy

Keywords: Nepeta L, macroelements,microelements, atomic ab-
sorption spectrophotometry.

The aim of this study was to determine weight loss on drying, 
extractable matter, total ash and acid-insoluble ash. Thirteen 
biogenic elements of ash masses were found, 4 of them were 
macroelements (K, Na, Ca, Mg), 5 of them were microelements 
(Fe, Cu, Cr, Co, Zn), and 3 of them were ulrtamicroelements (Mn, 
Cd, Pb, Ni). The six elements (Fe, Cu, Zn, Mn, Cr, Co) were essen-
tial and the two (Ni, Cd) were conditionally essential. The highest 
result of the raw material weight loss during drying process was 
in samples from Vayk – 11.34%, the lowest one was in samples 
from Tsakhkahovit – 7.84%. The highest content of total ash was 
in samples from Tsakhkahovit – 10.59%, and the lowest one was 
in those from Mantash – 9,31%. The highest amount of 10% HCl 

insoluble ash was in samples from Tsakhkahovit – 2.37%, and 
the amount of 10% HCl insoluble ash in the samples from Man-
tash and Vayk was equal (2.29%). The highest content of ex-
tractable matters was found in the raw material obtained from 
Tsaghkahovit – 12.52%, from Vayk – 11,6%, and from Mantash  
– 11,5%. 

The highest result of the raw material weight loss during dry-
ing process was observed in analytical sample obtained from 
Vayk. The highest content of total ash, 10% HCl insoluble ash, 
and extractable matters was observed in samples from Tsakh-
kahovit. All samples cultivated from 3 regions are ecologically 
clean.
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УДК: 612.4.018+615.217+616-092

РОЛЬ ПАРАТИРЕОИДНОГО ГОРМОНА В ФУНКЦИОНАЛЬНОЙ 
АКТИВНОСТИ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ
Минасян А.В.
ЕГМУ, кафедра физиологии

Получена։ 20.05.2022, рецензирована: 24.06.2022, принята: 19.10.2022.

Ключевые слова: паратгормон, гипофункция около-
щитовидных желез, аорта, кардио-васкулярная си-
стема, кальциевые каналы, цАМФ.

В последние десятилетия сердечно-сосудистые 
заболевания (ССЗ) занимают 1-е место в общей струк-
туре причин смертности и инвалидизации населения 
[21, 17]. Среди факторов риска развития ССЗ особое 
значение придается нарушению метаболизма кальция 
(Са). Дефицит Са может привести к развитию широко-
го спектра ССЗ, в том числе артериальной гипертензии 
(АГ) [12, 16, 23] и аритмии [15]. Предыдущими иссле-
дованиями кафедры физиологии показано модули-
рующее влияние паратиреоидного гормона (ПТГ) на 
функциональное состояние сосудов [7, 4], нейронов 
[6, 2] и сердца [5]. Несмотря на важное научно-прак-
тическое значение полученных в этом направлении 
данных, механизмы реализации эффектов ПТГ на со-
кратительную способность сосудов и реактивность 
сердечно-сосудистой сиситемы (ССС) в условиях 
ПТГ-зависимого нарушения кальций-фосфорного об-
мена (КФО) недостаточно изучены. Вышеизложенное 
делает необходимым дальнейшее исследование роли 
широко распространенных ПТГ-зависимых гипо- и ги-
перкальциемических состояний в деятельности ССС, 
что, в определенной степени, позволит использовать 
их в клинической практике. 

Целью настоящей работы является изучение ме-
ханизмов влияния ПТГ на сократительную способность 
аорты (ССА), а также состояние системных гемодина-
мических реакций в условиях нарушения КФО, ин-
дуцированного удалением околощитовидных желез 
(ОЩЖ).

Материал и методы
Исследования проводились на 130 половозрелых 

крысах– самцах массой 200-250 г. Все животные нахо-
дились в идентичных условиях содержания.

Исследование ССА у крыс производили в норме и 
в условиях специфического нарушения КФО, индуци-
рованного гипофункцией ОЩЖ, под действием ПТГ, а 
также с применением фармакологических препаратов 
(верапамила и теофиллина). Животные были разделе-
ны на 4 группы: 1-ю группу составили интактные крысы 
(контроль, n=17), 2-ю – крысы с паратиреопривной ги-
покальциемией (n=15), 3-ю группу- интактные крысы, 
исследование ССА которых проводилось под действи-
ем ПТГ (10-10 М, n=17) а 4-ю группу составили крысы, 
исследование ССА которых проводилось в условиях 
добавления в перфузионный раствор верапамила 
(10-5 М, n=15) и теофиллина (10-4 М, n=15). Влияние 
верапамила (10-5 М, n=15) и теофиллина (10-4 М, n=15) 
на ССА изучали также и в сочетании с ПТГ (10-10 М). У 
всех крыс после декапитации (под эфирным наркозом) 
и забора крови для определения уровней Са, Са2+ и 
Р в сыворотке крови удаляли отрезок аорты для изу-
чения изотонической ССА в условиях in vitro методом 
изолированных органов [9]. Удаленный отрезок аорты 
разрезали на кольца шириной в 2 мм. В исследованиях 
использовалось 6 колец, соединенных шелковыми ни-
тями. Длина цепи колец составляла 2,5 см. В качестве 
перфузионного раствора использовался аэрирован-
ный карбогеном буферный раствор Кребса-Хенселей-
та, имеющий при t=36,5˚-37˚C и рН=7,38-7,42 следу-
ющий состав: NaCl – 6,89 г; KCl-335 мг; CaCl2- 277 мг; 
MgSO4  X 7 H2O – 246 мг; KH2PO4 – 136 мг; NaHCO3 – 
2,1 г; глюкоза – 1,08 г на 1л дистиллированной воды. 
У всех крыс регистрировалась изотоническая ССА с 
использованием прибора «Isotonichе Messeinrichtung» 
(Germany), индуцированная адреналином (10-5 М) и па-
паверином (10-4 М) (табл.).

В острых опытах непрямым методом измерения 
были изучены также изменения артериального давле-
ния (АД) и пульса у крыс. Регистрация систолического, 
диастолического, среднего АД (САД) и частотоы сер-

*  А Д Р Е С  Д Л Я  К О Р Р Е С П О Н Д Е Н Ц И И

А.В. Минасян

ЕГМУ, кафедра физиологии

Адрес: РА, Ереван, 0025, ул. Корьюна 2
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дечных сокращений (ЧСС) осуществляли с использова-
нием хвостовой манжетки и тонометра (фирма LETICA, 
модель LE5001, Испания). Животные были разделены 
на две группы: контрольную (n=10) и опытную (n=10). 
Опытную группу составляли животные, которым после 
нембуталовой анестезии (40 мг/кг, в/б) удаляли ОЩЖ. 
Сравнивались гемодинамические показатели у интакт-
ных и паратиреопривных крыс. Полученные данные 
обрабатывались с помощью t-теста Стьюдента, исполь-
зуя усредненные данные с помощью компьютерной 
программы «STATISTICA 6.0». Достоверным считались 
данные р<0,05.

Результаты и обсуждение
Результаты исследования представлены в табли-

це. Исследования показали, что у животных с удален-
ными ОЩЖ наблюдается достоверное снижение инду-
цированной адреналином сократительной активности 
колец аорты по сравнению с интактными животными. 
Так, если в контроле амплитуда сокращения в сред-
нем составляла 15,6±0,74 см, то у опытной группы 
животных она уменьшалась до 9,2±1,9 см (р<0,05). 
Производилась также регистрация индуцированно-
го папаверином расслабления сосуда по амплитуде и 
длительности. Результаты опытов показали незначи-
тельное снижение амплитуды расслабления у парати-
реопривных крыс (84,36±4,61% против 84,77±3,21% 
в контроле, р>0,05). Вместе с тем, наблюдалось удли-

нение эффектов сокращения и расслабления изолиро-
ванных колец аорты в ответ на введение адреналина 
и папаверина соответственно до 23±3,8 минут против 
13±1,36 минут в контроле (р<0,05) и 24±3,5 минут про-
тив 18,3±1,4 минут в контроле (р>0,05).

Проведенные нами исследования и анализ полу-
ченных данных позволили заключить, что если осла-
бление реактивности ССА паратиреопривных крыс 
является следствием системных изменений и связан-
ных с ними нарушений обмена Са на уровне, в том 
числе, гладкомышечных клеток (ГМК), то аналогич-
ной направленности эффект, зарегистрированный в 
условиях действия ПТГ in vitro является, в основном, 
результатом Са-зависимого механизма действия гор-
мона. Такая возможность действия ПТГ основывается 
на следующих представлениях. Адреналин в концен-
трации 10-5 М вызывает сокращение аорты интактных 
крыс равное по амплитуде 15,6±0,74 см (табл.). На 
фоне ПТГ (10-10 М) та же концентрация адреналина 
вызывает сокращение аорты амплитудой 4,65±0,57 
см, что составляет 27,3% от исходной величины ампли-
туды сокращения, зарегистрированного под влиянием 
адреналина. Производилась также регистрация инду-
цированного папаверином расслабления сосуда по ам-
плитуде и длительности.

Под действием ПТГ эффект расcлабления аор-
тальных колец, индуцированный папаверином, более 
выражен. Амплитуда расслабления сосуда на фоне 

Таблица
Показатели амплитуды и длительности сокращений (в условиях действия 10-5 М адреналина) и расслаблений 
(в условиях действия 10-4 М папаверина) колец изолированной аорты интактных и паратиреопривных крыс; в 
условиях действия ПТГ (10-10 М); верапамила (10-5 М); верапамила (10-5 М) в сочетании с ПТГ (10-10 М); теофил-
лина (10-4 М); теофиллина (10-4 М) в сочетании с ПТГ (10-10 М) 

Серии исследо-
ваний

Регистрируемые эффекты (М±m)

Количе-
ство

Амплитуда адрена-
линового (10-5 М) 
сокращения (см)

Амплитуда папаве-
ринового рассла-

бления (10-4 М) (%)

Длительность 
адреналиновых 

сокращений (мин.)

Длительность 
папавериновых 
расслаблений 

(мин.)
Контрольная 
группа 15,6±0,74 84,77±3,21 13±1,36 18,3±1,4 17

Паратиреоприв-
ная группа 9,2±1,9* 84,36±4,61 23±3,8* 24±3,5 15

ПТГ 4,65±0,57* 89±7 15,88±1,23 14,12±1,15* 17

Верапамил 0 0 0 0 15

Верапамил + ПТГ 4,17±0,63* 106,9±6,9* 12,93±1,4* 12,33±0,96* 15

Теофиллин 0,93±0,085* 197,53±31,54* 8,8±1,09* 10,67±0,45* 15

Теофиллин + ПТГ 4,31±0,33* 140,86±11,42* 8,46±0,76* 15,53±0,45* 15

Примечание: * - p<0,05
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ПТГ составляла 89±7% против 84,77±3,21% в контро-
ле (р<0,05). Вместе с тем, наблюдалось удлинение со-
кратительных эффектов изолированных колец аорты 
в ответ на введение адреналина до 15,88±1,23 минут 
против 13±1,36 минут в контроле (р>0,05) и укороче-
ние расслабляющих эффектов изолированных колец 
аорты в ответ на введение папаверина до 14,12±1,15 
минут против 18,3±1,4 минут в контроле (р<0,05). Ло-
гично допустить, что подобное понижение ССА явля-
ется следствием блокирующего действия ПТГ на зве-
нья, осуществляющие реализацию сократительного 
эффекта адреналина. Общеизвестно, что адреналин 
вызывает сокращение сосудов путем активации α–
адренорецепторов, которые связаны с Gq протеином. 
В результате активируется фосфолипаза С, образует-
ся инозитол-3-фосфат (IP3) и диацилглицерол, активи-
рующий протеикиназу С. Далее IP3 вызывает выброс 
депонированных ионов Са2+ из цитоплазматического 
ретикулума, а образовавшийся IP4 - поступление Са2+ в 
цитоплазму миоцитов через связывание с α–адреноре-
цепторами. Далее образовавшийся комплекс откры-
вает кальциевые каналы L-типа, что приводит к повы-
шению содержания кальция в клетке, включению его 
в процесс взаимодействия актина с миозином и сокра-
щению [14, 18]. Исходя из этого ослабление (в условиях 
действия ПТГ) вызванного адреналином сокращения 
аорты может быть следствием полного или частичного 
блокирования гормоном всех или одного из указанных 
звеньев реализации эффектов адреналина. Можно 
предположить, что ПТГ блокирует L-кальциевые кана-
лы и связанные с их активацией сократительные отве-
ты не влияя на другой путь повышения внутриклеточ-
ной концентрации Са2+- выброс Са2+из депо. Следует 
учесть, что в ГМК преобладает механизм поступления 
Са2+ извне. При таком допущении можно объяснить 
установленный в эксперименте факт сокращения аор-
ты почти такой же амплитуды как под действием ПТГ, 
так и в условиях сочетанного применения ПТГ с блока-
тором кальциевых каналов L-типа – верапамилом. Как 
видно из таблицы, раздельное применение верапами-
ла приводило к почти полному блокированию вызван-
ного адреналином сокращения аортальных колец, а в 
условиях сочетанного применения ПТГ с верапамилом 
усредненная величина амплитуды сокращения аорты 
составила 4,17±0,63 см и фактически оказалась поч-
ти равной амплитуде сокращения аорты, зарегистри-
рованной под влиянием ПТГ (4,65±0,57 см). Следова-
тельно, можно заключить, что ПТГ частично снимает 
блокирующий эффект верапамила с восстановлением 

способности аортальных колец к ответу на действие 
адреналина. Это в свою очередь позволяет предполо-
жить, что частичное восстановление паратгормоном 
ССА, блокированной верапамилом, является резуль-
татом действия ПТГ либо на те же механизмы, через 
которые реализует свой эффект верапамил, либо на 
другие механизмы, обусловливающие ССА.

При анализе же эффектов папаверинового рас-
слабления аорты в условиях сочетанного применения 
ПТГ и верапамила было установлено еще большее уве-
личение амплитуды расслабления аорты, достигающее 
106,9±6,9% против 84,77±3,21 в контроле (p<0,05).

Из этого следует, что ПТГ на фоне верапамила 
приводит не только к восстановлению вызванного 
адреналином сокращения аорты, но и к усилению эф-
фекта ее расслабления, индуцированного папавери-
ном. Производилась также оценка длительности со-
кращения и расслабления колец изолированной аорты 
в исследуемых нами условиях. При сочетанном воздей-
ствии верапамила с ПТГ длительность адреналиновых 
эффектов уменьшилась, составив 12,93±1,4 минут 
против 13±1,36 в контроле. Согласно представлен-
ным данным, длительность вызванного папаверином 
расслабления аорты в контрольной серии составила 
18,3±1,4 минут, а под действием ПТГ уменьшалась до 
14,12±1,15 минут (р<0,05). Аналогичная закономер-
ность наблюдалась и в условиях сочетанного приме-
нения верапамила с ПТГ, где длительность рассла-
бляющих эффектов на изолированные кольца аорты 
составила 12,33±0,96 минут (р<0,05). 

Таким образом, напрашивается вывод о том, что 
адреналиновое сокращение аорты является не толь-
ко следствием активации им основного L-кальциево-
го пути реализации эффекта, но и замаскированного 
этим мощным эффектом влияния адреналина через 
другие, рецептор-управляемые мембранные кальци-
евые каналы [8, 22]. Показано также ингибирующее 
влияние ПТГ на индуцированное вазопрессином со-
кращение ГМК сосудов [11]. Кроме того установлено, 
что ПТГ не ингибирует Т- и R-кальциевые каналы ГМК 
сосудов [20], через которые и могут реализоваться эф-
фекты адреналина в условиях действия ПТГ и блокиро-
вания верапамилом L- кальциевых каналов. На осно-
вании указанных фактов мы допускаем возможность 
блокирующего действии ПТГ на кальциевые каналы 
L-типа ГМК. Дальнейшие исследования с применением 
фармакологического анализа эффектов ПТГ на ССА 
показали правомерность наших предположений отно-
сительно действия ПТГ в основном через Са-зависи-
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мые механизмы.
Аналогичные рассуждения применительны и при 

анализе вызванных адреналином эффектов, зареги-
стрированных в условиях раздельного и сочетанного 
применения ПТГ с теофиллином. Как и следовало ожи-
дать, ССА в условиях действия той же дозы адреналина 
на фоне теофиллина (10-4 М) подверглась выраженной 
депрессии – амплитуда сокращений аорты по сравне-
нию с контролем почти в 15 раз уменьшилась и соста-
вила 0,93±0,085 см (р<0,05).

Таким образом наблюдается однонаправленность 
эффектов, зарегистрированных под влиянием ПТГ и 
теофиллина, с той лишь разницей, что уменьшение 
степени сокращения аорты под действием теофиллина 
более выражено.

Механизмом действия теофиллина является бло-
када аденозиновых А1 рецепторов и ингибирование 
фосфодиэстеразы, приводящее к повышению содер-
жания цАМФ [19], что приводит к расслаблению ГМК 
вследствие дефосфорилирования киназы легких цепей 
миозина (КЛЦМ). В условиях сочетанного применения 
теофиллина и ПТГ эффект ослабления адреналиново-
го сокращения должен быть более выраженным, чем 
при отдельном применении теофиллина, чего не про-
исходит, и эффект сокращения продолжает регистри-
роваться так же, как и при отдельном применении ПТГ. 
Основываясь на механизме действия теофиллина [19], 
можно предположить, что восстановление сокращения 
аорты при сочетанном применении ПТГ с теофиллином 
может быть результатом активации фосфодиэстеразы 
под действием ПТГ с уменьшением цАМФ и усилением 
сокращения. Однако возможности такого развития 
процесса противоречат данные, свидетельствующие 
о том, что ПТГ активирует аденилатциклазу и образо-
вание цАМФ [10], что естественно должно привести, 
по описанному выше механизму, к цАМФ-зависимо-
му ослаблению, а не усилению сокращения. Следова-
тельно, результаты ингибиторного анализа с помощью 
теофиллина, в свою очередь, свидетельствуют о том, 
что восстановление эффекта сокращения аорты в ус-
ловиях сочетанного применения ПТГ с теофиллином 
(табл.) есть следствие не активации заблокированного 
теофиллином цАМФ-зависимого механизма ослабле-
ния сокращения, а результат подключения к процессу 
иного ПТГ- обусловленного, Са-зависимого механизма 
сокращения аорты, который требует дополнительного 
изучения.

 

Рис. 1 Частота сердечных сокращений у контроль-
ных (1) и паратиреопривных (2) крыс до (a) и после (b) 
внутривенного введения адреналина (10-5 М)

Рис. 2 Показатели систолического (1), диастоли-
ческого (2) и среднего артериального давления (3) у 
контрольных и паратиреопривных крыс до и после 
внутривенного введения адреналина (10-5 М). Кон-
трольная группа до (a) и после (c) внутривенного вве-
дения адреналина, паратиреопривная группа до (b) и 
после (d) внутривенного введения адреналина

Что касается эффектов папаверинового рассла-
бления, то они в присутствии верапамила не проявля-
лись, а при сочетанном применении ПТГ с верапами-
лом становились более выраженными по сравнению 
с эффектами, зарегистрированными в условиях дей-
ствия лишь ПТГ. Известно, что под действием папа-
верина активность КЛЦМ снижается, что и приводит 
к расслаблению ГМК сосудов [13]. Под действием ПТГ 
амплитуда папавериновых расслаблений может уве-
личиваться в связи с повышением в условиях действия 
ПТГ уровня цАМФ [10], обусловливающего дополни-
тельное расслабляющее действие. При сочетанном 
применении ПТГ с верапамилом более выраженное 
папавериновое расслабление можно рассматривать 
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как результат блокирования верапамилом L-кальцие-
вых каналов и ПТГ-обусловленного повышения уровня 
цАМФ. 

В острых опытах были изучены также изменения 
АД и пульса у крыс непрямым методом измерения. Как 
видно из рисунков, у животных с удаленными ОЩЖ, 
наблюдалось достоверное снижение исходного систо-
лического и диастолического давлений. Так, систо-
лическое давление в контрольных опытах в среднем 
составляло 103,9±4,38 мм рт. ст, а после паратирео-
идэктомии наблюдалось незначительное понижение– 
100,76±4,88 мм рт. ст. (p>0,05). Диастолическое дав-
ление существенно изменилось: если в контроле оно 
составляло 80,4±4,2 мм рт. ст, то после паратиреоидэк-
томии снизилось до 60,8±2,79 мм рт. ст. (p<0,05). САД 
тоже понизилось у паратиреопривных животных до 
69,3±3,92 мм рт. ст. против 87,2±4,189 мм рт. ст. в кон-
троле (p<0,05). Согласно полученным нами данным, у 
животных с удаленными ОЩЖ наблюдaлось достовер-
ное увеличение ЧСС по сравнению с интактными жи-
вотными (313,16±3,24 уд/мин против 357,8±2,26 уд/
мин, p<0,05). Повышение ЧСС можно считать компен-
саторной реакцией в ответ на снижение АД. В ответ 
на введение адреналина у паратиреопривных крыс 
отмечаются более существенные сдвиги, то есть бо-
лее выраженное повышение АД и ЧСС по сравнению с 
контролем (рис. 2), а значит повышение реактивности 
сердечно-сосудистой системы.

Хотя эти реакции созвучны ослаблению ССА пара-
тиреопривных крыс, реактивность аорты таких крыс на 

добавление в среду адреналина отличается от реак-
тивности ССС паратиреопривных крыс при внутривен-
ном введении им адреналина: в исследованиях in vitro 
она понижена, а в опытах in vivo – повышена с досто-
верным увеличением ЧСС и показателей АД. 

Последнее позволяет допустить, что у лиц с 
ПТГ-зависимым нарушением КФО, а также различ-
ным уровнем ПТГ, Са и Р в крови различные эндо- и 
экзогенные вазоактивные вещества, а также эмоцио-
генные воздействия могут привести к неадекватному 
повышению ЧСС (рис. 1) и АД (рис. 2) с вытекающими 
из этого последствиями. Это может быть связано с тем, 
что в целостном организме в результате воздействия 
факторов внешней и внутренней среды меняется 
плотность и чувствительность различных рецепторных 
образований, модулирующих реакции организма. По-
добное предположение подтверждается также преды-
дущими исследованиями, проведенными на кафедре 
физиологии ЕГМУ [1, 3], показавшими резкое повы-
шение активности вегетативной нервной системы под 
воздействием различных факторов.

Полученные нами данные представляют не только 
теоретический, но и практический интерес. В частно-
сти, установленные в наших исследованиях изменения 
реактивности аорты и системных гемодинамических 
реакций у паратиреопривных животных и под влияни-
ем ПТГ диктуют небходимость их учета в клинике ССЗ, 
сопровождающихся ПТГ-зависимыми нарушениями 
КФО, и выборе соответствующей тактики лечения та-
ких больных.
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Ա Մ Փ Ո Փ Ո Ւ Մ

ՊԱՐԱԹԻՐԵՈԻԴ ՀՈՐՄՈՆԻ ԴԵՐԸ ՍՐՏԱՆՈԹԱՅԻՆ ՀԱՄԱԿԱՐԳԻ ՖՈՒՆԿՑԻՈՆԱԼ ԱԿՏԻՎՈՒԹՅԱՆ 
ՄԵՋ
Մինասյան Ա.Վ.
ԵՊԲՀ, ֆիզիոլոգիայի ամբիոն

Բանալի բառեր՝ պարաթիրեոիդ հորմոն, սրտանոթային հա-
մակարգ, աորտա, կալցիումական անցուղիներ, ցԱՄՖ:

Իրականացվել է հարվահանագեղձերի հեռացմամբ 
պայմանավորված և պարաթիրեոիդ հորմոնի ազդեցությամբ 
կալցիում-ֆոսֆորային փոխանակության խանգարումներով 
կենդանիների աորտայի կծկողական հատկությունների 
և համակարգային հեմոդինամիկական ռեակցիաների 
ամբողջական  համեմատական ուսումնասիրություն, 
ինչպես նաև ՊԹՀ-ի ազդեցության մեխանիզմների 
ֆարմակոլոգիական վերլուծություն: Ստուգիչ և հարվահա-
նազերծված առնետների մեկուսացված աորտայի կծկողա-
կան ունակության in vitro վերլուծության, ինչպես նաև ՊԹՀ-ի  
(10-10М), միոցիտների թաղանթի L-կալցիումական անցուղիների 
շրջափակիչ վերապամիլի (10-5М) և ֆոսֆոդիէսթերազի արգե-
լակիչ թեոֆիլինի (10-4М) ազդեցությամբ ուսումնասիրության 
արդյունքները ցույց են տվել ՊԹՀ-ի և նրանով պայմա-
նավորված խանգարումների կարգավորիչ ազդեցության 
հնարավորությունը աորտայի` ադրենալինով (10-5М) 

հարուցված կծկման և պապավերինով (10-4М) հարուցված 
թուլացման ազդեցությունների վրա: Հետագա in vivo հե-
տազոտություններով հնարավորություն է տրվել հաստատելու 
հարվահանագեղձերի հեռացմամբ պայմանավորված 
կալցիում-ֆոսֆորային փոխանակության խանգարմամբ 
առնետների ՍԶՀ-ի մեծացման և զարկերակային ճնշման բոլոր 
ցուցանիշների նվազման փաստը: Սակայն նշված կենդանիների 
դեպքում ակնհայտ փոփոխությունը ադրենալինի ֆիզիոլոգիա-
կան խտությունների ներարկման դեպում սրտի և անոթների 
ադրենոռեակտիվության արտահայտված մեծացումն էր: 
Տվյալ ֆենոմենի կլինիկական նշանակությունն անժխտելի է, 
և խորհուրդ է տրվում նման խանգարումներով կլինիկական 
դրսևորումների, արտահայտված մեծացման և հուզածին, 
սթրեսածին ազդեցությունների  դեպքում հաշվի առնել անո-
թային լուրջ բարդությունների (կաթվածներ, ինֆարկտ) առա-
ջացման հավանականությունը՝ պայմանավորված հիվանդների 
ԶՃ-ի պարաթիրեոիդ կախյալ կալցիում-ֆոսֆորային փոխա-
նակության խանգարումներով:

S U M M AR Y

ROLE OF PARATHYROID HORMONE IN THE FUNCTIONAL ACTIVITY OF CARDIO-VASCULAR SYSTEM
Minasyan A.V.
YSMU, Department of Physiology

Keywords: parathyroid hormone, cardio-vascular system, aorta, 
calcium channel, cAMP.

A comprehensive comparative study of the contractile ability 
of aorta and systemic hemodynamic responses has been per-
formed in animals with impaired calcium-phosphorus metab-
olism, caused by removing the parathyroid glands and under 
the influence of parathyroid hormone (PTH). In addition, the 
analysis of its pharmacological mechanism of action has been 
performed. The results of aorta contractility in vitro studies in 
control and parathyreoidectomied rats as well as under the in-
fluence of PTH physiological concentrations (10-10 M), L-blocker 
of Са-channels of myocyte membrane - verapamil (10-5 M) and a 
phosphodiesterase inhibitor - theophylline (10-4 M) demonstrat-
ed the possible regulatory impact of PTH and related disorders 
to reduce the aorta contractility induced by adrenaline (10-5 M) 
and its relaxation caused by papaverine (10-4 M). Further, in 

vivo studies revealed that the increase of heart rate (HR) and 
the decrease of blood pressure (BP) in rats with impaired calci-
um-phosphorus metabolism is caused by the parathyroidecto-
my. Special attention should be paid to the fact that we have 
observed increased reactivity of aortic myocytes in parathy-
reoidectomied animals in response to the action of adrenaline 
and papaverine, as well as a sharp increase in adrenoreactivity 
of heart and blood vessels, thus the increase in HR and BP in 
response to the usual doses of adrenaline. The clinical signif-
icance of this phenomenon is undeniable. The possibility of a 
sharp increase of BP in patients with PTH-dependent distur-
bance of calcium-phosphorus metabolism and the potential of 
development of severe vascular complications (strokes, heart 
attacks) in the context of emotional and stress influences should 
be considered in clinically similar conditions.
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Stroke is caused by the severe disruption of blood 

flow to the brain. Stroke symptoms include abrupt numb-
ness, weakness, or paralysis in the face, arm, or leg. They 
can include disorientation, slurred speech, or difficulty 
comprehending speech. Pain is one of the most promi-
nent symptoms of stroke, occurring in 19–74% of pa-
tients. The post-stroke pain caused by the brain lesion 
itself is persistent, often treatment-refractory, and the 
painful sensations can be a major problem, decreasing 
the affected patient’s quality of life [9]. The most common 
post-stroke deficiency is hemiparesis of the upper contra-
lateral limb. This condition affects the functional indepen-
dence and satisfaction among 50 to 70% of patients with 
stroke. Approximately 80% of patients experience acute 
hemiparesis while 40% experience this condition chron-
ically. Recovery of functional outcomes post-stroke is 
heterogeneous. About 71% of patients with mild to mod-
erate upper extremity paresis achieved some dexterity 
after 6 months post-stroke, while the same was true for 
only 60% of severely affected patients. Only 5% of peo-
ple who have undergone total paralysis have achieved 
functional use of their arm [19]. 

Continuous high-frequency deep brain stimulation 
(DBS) is a well-established treatment for essential trem-
or and Parkinson’s disease. Current developments tend 
to widen the therapeutic window of DBS and focus on 
closed loop deep brain stimulation systems, where stim-
ulation is dynamically controlled by feedback from central 
and peripheral biomarkers. Moreover, stimulation may be 
directed by the amplitude or the phase (timing) of the bio-
marker signal [12]. As stroke survivors often experience 
significant disability and impaired quality of life related to 
ongoing maladaptive responses and persistent neurolog-

ic deficits, several brain structures have been stimulated 
to address these questions. 

To address the feasibility and effectiveness of DBS in 
case of stroke a search and review of available literature 
was performed. We included the relevant literature and 
pooled the available knowledge in this field from Medline 
and EBSCO Host databases describing the use of deep 
brain stimulation in stroke survivors without combination 
of other therapies. The animal studies and reviews, narra-
tives were excluded. The therapy modalities used in com-
bination with DBS were excluded. 

The identified brain targets
The main targets identified form the DBS after stroke 

were the posterior limb of the internal capsule (PLIC), 
sensory thalamus, and periventricular/periaqueductal 
grey (PVG/PAG) for intractable pain, motor thalamus was 
targeted for tremor, and globus pallidus internus (GPi) for 
post- stroke dystonia. To improve post-stroke dyskinesia, 
DBS of motor thalamus has been performed [1,2].

DBS for post-stroke pain
In terms of reported outcome, VPL/VPM and PLIC 

DBS produced moderate improvements in pain in most 
cases, while PVG/PAG stimulation also relieved pain but 
did so in a smaller proportion of patients. Patients, who 
received stimulation of both PVG/PAG and somatosenso-
ry thalamus, tended to experience improvement slightly 
more frequently than those receiving stimulation of VPL/
VPM alone. Despite these apparently favourable results, 
DBS’s efficacy in treating post-stroke pain should be 
carefully examined, as the pain often worsens or recurs 
following the disappearance of insertional effect which in-
fluences the analgesia. Indeed, many of these studies did 
not report on long-term follow-up. More recently, stud-
ies have explored management of post-stroke pain by 
stimulating putative hubs of the affective sphere of pain, 
namely nucleus accumbens (NAc), anterior limb of the in-
ternal capsule (ALIC), and anterior cingulate cortex (ACC) 
and cingulum (NAc/ALIC: 60-130 Hz, 60-450 μs, 1-6.9 V; 
ACC/cingulum: 120-130 Hz, 450 μs, 4-6.9 V). With the ex-
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ception of one study that targeted both NAc and PVG, 
these attempts proved largely unsuccessful at improving 
overall pain scores but conferred some benefit in terms 
of affective components of pain and comorbid psychiatric 
symptoms [2].

According to another study, analysis on the effects 
of spinal cord stimulation (SCS), deep brain stimulation 
(DBS) of the thalamic nucleus ventralis caudalis (VC) and 
motor cortex stimulation (MCS) in 45 patients with post-
stroke pain was done. Satisfactory pain control was ob-
tained more frequently as the stimulation site was moved 
to higher levels (7% by SCS, 25% by DBS and 48% by 
MCS). These findings imply that abnormal processing of 
nociceptive information develops at the level of deaffer-
entation and spreads to higher levels to a varying extent. 
This may be one of the reasons why satisfactory pain con-
trol was obtained more frequently as the stimulation site 
was moved to higher levels [9, 11].

The accumulated evidence fails to show pooled ben-
eficial effects for post-stroke pain alleviation using DBS.

DBS in post-stroke tremors
Most patients had suffered thalamic, brainstem, 

or cerebellar lesions and exhibited the following types 
of tremors: pure action tremor (either intention tremor, 
postural tremor, or both), pure resting tremor or Holmes 
tremor (combined action and resting tremor ) [13]. Action 
and intention tremor has been closely linked to dysfunc-
tion within the cerebello-thalamo-cortical and dentato-ru-
bro-thalamic networks. Although, DBS’s efficacy in treat-
ing intention tremor may be dependent on the proximity 
of active contacts to these tracts, future studies should 
be conducted the reveal the alleviating role of DBS in 
case of stroke induced tremor.

DBS in dystonia and motor deficits
The post-stroke dystonia is thought to result from 

maladaptive reorganization of the motor network, pos-
sibly involving mechanisms such as trans-synaptic neu-
ronal degeneration, inflammatory changes, and aberrant 
neuroplasticity. It is classically arising from lesions along 
the cortico-striato-pallido-thalamo-cortical or cerebel-
lo-thalamo-cortical pathway, often presenting months or 
years post-ictus. Our search established GPi as the most 
frequent DBS target in post-stroke dystonia. Stimulation 
parameters generally fell within the ranges of 130-185 
Hz, 60-210 μs, and 2-4 V[1,2]. Indeed, it has been sug-
gested that combined GPi and VIM DBS may better mod-
ulate both the cortico-striato-pallido-thalamo-cortical and 

cerebello-thalamo-cortical pathways. Studies suggest 
DBS may confer improvements in motor impairment fol-
lowing stroke in certain clinical circumstances. PLIC was 
the target most frequently associated with reported im-
provements in post-stroke spastic paresis. Up to 70% of 
patients who underwent insertion of DBS electrodes ei-
ther into PLIC itself or into structures just proximal to or 
continuous with it, reportedly experienced at least some 
motor benefit from stimulation [2]. Another case series 
described successful stimulation of VOp thalamus just ad-
jacent to PLIC. However, it is likely that the electrode was 
again positioned just adjacent to PLIC given the procedur-
al details elaborated on in their earlier case series. The 
mechanism is likely that recruitment of descending motor 
fibres within PLIC is key to DBS’s effect. Activated motor 
fibres may act at the level of the spinal cord to reduce 
spasticity by modulating and inhibiting the segmental 
stretch reflex (H-reflex) in a manner akin to baclofen. Al-
ternatively, DBS might serve to antidromically stimulate 
corticospinal fibres, potentially providing sufficient input 
to reactivate or retune dysfunctioning motor programs 
and help promote plastic recovery. This is concordant 
with evidence that STN DBS may exert influence on high-
er motor areas in part via antidromic corticospinal action. 
Finally, DBS PLIC may act on nearby thalamic neurons, 
influencing thalamic reticular cells and/or modulating neu-
ronal activity of thalamic relay cells to alter motor circuitry 
through thalamocortical signalling [7]. 

DBS for post-stroke dyskinesia
Post-stroke dyskinesias typically include chorea, 

ballism, athetosis, or a combination thereof, and are typ-
ically the first movement disorder to manifest following 
injury. Most reviewed case studies reported marked im-
provement of dyskinetic symptoms following DBS in at 
least 13 patients, this improvement was noted as being 
maintained over a year. The most frequently targeted 
area was the motor nucleus of the thalamus (specifically 
VIM/VO), for which a broad range of stimulation parame-
ters have been applied (25-185 Hz, 120-500 μs, 1-8 V)
[6,15,20]. DBS targeting the dentato-thalamo-cortical 
(DTC) pathway at its origin in the lateral cerebellar nucle-
us (LCN) has been shown to enhance motor recovery in a 
rodent model of cortical ischemia. LCN DBS also yielded 
frequency-specific changes in motor cortex excitability 
in the normal brain, indexed by motor evoked potential 
(MEP) amplitude [14]. Activation of the DTC pathway in-
creases cortical excitability in both naïve and post-stroke 
animals. These effects may underlie, at least partially, 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/ischemia
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/cortical-excitability
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/motor-evoked-potential
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functional reorganization and therapeutic benefits asso-
ciated with chronic LCN DBS in post-stroke animals[14]. 
DBS of the thalamic nuclei ventralis oralis posterior et 
intermedius proved to be useful in more than 70% of 
patients with post-stroke involuntary movements (hemib-
allismus, hemichoreo-athetosis, distal resting and/or ac-
tion tremor, and proximal postural tremor). The effect of 
DBS of the thalamic nucleus ventralis caudalis or internal 
capsule on post-stroke pain was seen to be ineffective. 
The reversibility of DBS makes them an important option 
for the control of post-stroke movement disorders and 
post-stroke pain [10]. By stimulating deep nuclei or white 
matter tracts, DBS is able to influence large cortical net-
works via stimulation of intrinsic pathways. A case study 
showing the efficacy of bilateral globus pallidus internus 
(GPi) DBS for medically refractory idiopathic generalized 
dystonia has been demonstrated repeatedly. More vari-
able outcomes have been reported in the treatment of 
secondary dystonia with GPi DBS. Following unsuccessful 
medical management for many years and an axial involve-
ment of the dystonia, the patient underwent bilateral GPi 
DBS with dual microelectrode mapping of cell firing and 
evoked field potentials (fEP). On the intact side it was 
found regular firing of pallidal neurons and normal fEP 
indicative of functioning striatopallidal pathways. The af-
fected side was found to include a higher frequency of 
bursting pallidal neurons. fEP could not be evoked on the 
affected side, suggesting their origin to be striatal GAB-
Aergic afferents. It was concluded from the study that the 
patient had marked benefit from bilateral GPi DBS, which 
suggests that the therapeutic effects of DBS were medi-
ated by the intact pathways in this case of hemidystonia 
[3, 8].

Discussion
Emerging sources create a solid background for DBS 

as a modality in chronic phase of stroke. DBS might in-
fluence motor cortex plasticity, its efficacy might also be 
expected to depend on relatively intact motor circuitry. 
Conversely, DBS may in fact be particularly suited for pa-
tients with diffuse motor cortex damage. By stimulating 
discrete deep nuclei or white matter tracts, DBS could 
bypass damaged cortical regions and promote reorga-
nization via sparse endogenous pathways. This indirect 
means of stimulation would enable consistent application 
of current to the perilesional cortices regardless of lesion 
heterogeneity. Consequently, DBS may prove especially 
useful for treating patients with large, distributed cortical 
lesions. Furthermore, posterior limb of the internal cap-

sule DBS may improve paresis in certain circumstances. 
More work is needed to clarify DBS’s impact on post-
stroke paresis and maladaptive responses [2]. In addi-
tion, DBS could likely reduce spasticity even in stroke pa-
tients with severely compromised motor cortex, since this 
is probably underpinned by activation of descending CST 
and modulation of spinal circuitry. However, as DBS is an 
invasive surgical procedure, prospective patients must 
be clinically stable and medically fit to be eligible. Time 
must also be allotted for surgical assessment and plan-
ning, as well as preoperative care. In practice, this would 
prevent most patients from undergoing DBS in the imme-
diate aftermath of their injury, even if this were desirable. 
The vulnerable nature of the post-stroke brain may fur-
ther complicate matters. There exist a handful of reports 
of peri-electrode oedema and consequent increases in 
intracranial pressure (ICP) following DBS surgery; while 
this complication is often asymptomatic, it may present 
a heightened risk for stroke patients, whose ICP may 
be already elevated secondary to pre-existing oedema. 
Brain oedema is a predictor of poor clinical outcome af-
ter stroke and the development of additional oedema in 
the acute/subacute post-ictal period following invasive 
neurosurgery could prompt clinical deterioration. It would 
therefore seem prudent to wait until these phenomena 
are resolved before considering DBS surgery in stroke 
patients.

New modalities such as hydro-kinesitherapy, tran-
scranial stimulation and physical rehabilitation are being 
used to improve post-stroke outcomes [16]. Largely pref-
aced in research using DBS and increasing attempts to 
map cognitive faculties to regions of the brain, the advent 
of non-invasive brain stimulation has led to numerous 
studies exploring the role of neurostimulation in modulat-
ing memory [4, 17].

The rising prevalence of neurological disorders such 
as stroke, multiple sclerosis, cerebral palsy, or brain in-
juries has led to a market for devices (neurorobotics, 
brain-computer interfaces, wearable devices, and non-in-
vasive stimulators) for motor neurorehabilitation valued 
at USD 915.1 million in 2015. Robotic-assisted thera-
pies are increasingly becoming available for stroke re-
habilitation[5,18]. The ability to provide high-dosage and 
high-intensity interventions is a significant advantage of 
robotic-assisted devices. A lack of devices targeting hand 
rehabilitation exists as most current devices target elbow 
and shoulder movements, and ovel therapeutic options 
are urgently needed to augment current approaches.
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Conclusion
In conclusion, the lack of randomized controlled tri-

als, heterogeneity among existing studies and reporting 

differences raise the importance of standardized ap-
proaches to reveal the effects of DBS in chronic phase 
of stroke.
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Ա Մ Փ Ո Փ Ո Ւ Մ

ՈՒՂԵՂԻ ԽՈՐ ԽԹԱՆՄԱՆ ԴԵՐԸ ԿԱԹՎԱԾԻՑ ՀԵՏՈ ՎԵՐԱԿԱՆԳՄԱՆ ԳՈՐԾԸՆԹԱՑՈՒՄ
Մատինյան Ս.Վ.
ԵՊԲՀ, կենսաքիմիայի ամբիոն

Բանալի բառեր` կաթված, ուղեղի խոր խթանում, ցավ, 
դիսկինեզիա: 

Կաթվածն առաջանում է ուղեղային արյան շրջա-
նառության խիստ խանգարման պատճառով: Կաթվածի 
հետևանքով առաջացած ախտանիշները հաճախ կայուն են 
և չեն ենթարկվում բուժման ժամանակակից սխեմաներին։ 
Աշխատանքի ընթացքում վերլուծվել է ուղեղի խոր խթանման 
դերը՝ որպես կաթվածի քրոնիկական փուլում ախտանիշները 
մեղմացնող գործոն։ Վերլուծվել են նաև մինչև հիմա առկա 
թիրախները և կատարվել է համեմատական վերլուծություն 
ուղեղի տարբեր հատվածների թիրախավորման տե-

սակետից։ Ցույց է տվել, որ ուղեղի խոր խթանման սխե-
մաներն օգտակար են եղել կաթվածի հետևանքով առաջա-
ցած դիսկինեզիայի, ցավի, շարժողական խանգարումների 
և հետկաթվածային տրեմորի համուղղման գործընթացում։ 
Այնուամենայնիվ, իրականացված աշխատանքների 
հետերոգենությունը և երկարատև հսկում չիրականացնելը 
նվազեցնում են առկա տվ յալների հավաստիությունը: Կլինի-
կական հետագա փորձարկումներ իրականացնելուհամար 
անհրաժեշտ է մշակել միասնական մոտեցումներ։
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Р Е З Ю М Е

РОЛЬ ГЛУБОКОЙ СТИМУЛЯЦИИ МОЗГА В РЕАБИЛИТАЦИИ ПОСЛЕ ИНСУЛЬТА
Матинян С.В.
ЕГМУ, кафедра биохимии

Ключевые слова: инсульт, глубокая стимуляция мозга, 
боль, дискинезия.

Инсульт вызывается тяжелым нарушением мозгового 
кровообращения. Симптомы, возникающие в результате 
инсульта, часто носят стойкий характер и не реагируют на 
современные схемы лечения. В ходе работы была проана-
лизирована роль глубокой стимуляции мозга как фактора 
облегчения симптомов в хронической фазе инсульта. Так-
же были проанализированы существующие мишени и про-

веден сравнительный анализ с точки зрения нацеливания 
на разные участки мозга. Показано, что варианты глубокой 
стимуляции мозга были полезны при лечении дискинезии, 
вызванной инсультом, боли, двигательных расстройств и по-
стинсультного тремора. Однако неоднородность проводимых 
исследований и отсутствие длительного наблюдения снижа-
ют достоверность имеющихся данных, и дальнейшие клини-
ческие испытания требуют разработки единого подхода.
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Mitral valve prolapse (MVP) is the most common pri-
mary valvular abnormality that may be found in a popula-
tion of young adults. In some individuals MVP is silent or 
it may be manifested with non-specific symptoms such as 
palpitations, dizziness, chest pain, and abnormal electro-
cardiogram (ECG) repolarization with or without ventric-
ular arrhythmias [14]. MVP affects 2-3% of the general 
population and results from different pathological pro-
cesses ranging from isolated prolapse to myxomatous, 
or Barlow’s disease of the mitral valve that leads to the 
abnormal bulging of the valvular leaflets [1, 8, 11]. This 
bulging for example in the presence of degenerative 
processes results from annular dilation and excess leaf-
let tissue that can cause protrusion of a leaflet portion 
or an entire leaflet into the left atrium [12]. Such myxo-
matous degeneration is the most common cause of MVP 
in developed countries, while in developing countries it is 
rheumatic heart disease. Other etiologies leading to MVP 
include Marfan syndrome, acute ischemia, endocarditis 
[8]. The main complications are related to the progres-
sion of mitral regurgitation, endocarditis, sudden death, 
and stroke [1]. As for genetic associations, familial and 
sporadic cases of MVP were described [7].

However, as suggested by Althunayyan et al., there 
are some dilemmas in the management of MVP. Since 
factors affecting the progress of mitral regurgitation are 
unclear, there aren’t any therapeutic targets to prevent 
progression. Evidence-based methods to decrease the 
risk of MVP complications, such as sudden death, stroke, 
and endocarditis have not been identified. In patients 
presenting with symptoms of severe mitral regurgitation, 

valve surgery is recommended. In asymptomatic patients, 
risk stratification and monitoring of markers of left ven-
tricular dysfunction, atrial fibrillation, pulmonary hyper-
tension, and valve reparability are required to correctly 
identify the time of intervention [1]. Therefore, there is 
an increasing awareness of the association between MVP 
and sudden cardiac death. The electrocardiographic risk 
factors associated with an increased risk of sudden cardi-
ac death in MVP include ventricular ectopics and T-wave 
inversion in inferior leads [15].

Hence, the present study aimed to assess the prev-
alence and association of MVP with long QTc interval and/
or ventricular arrhythmias, such as ventricular ectopics, in 
a population of young male patients. 

Methods 
The medical histories of young male candidates aged 

18-28, were investigated. Data on ECG and echocardiog-
raphy were collected and analyzed. We randomly chose 
male candidates’ medical histories covering the period 
from 2010 to 2021. Among those 100 control groups, 
70 were diagnosed with MVP, according to the inclusion 
criteria. The inclusion criteria for the group of patients 
with MVP was as follows: being a male candidate, being in 
the age group of 18-28, and being diagnosed with grade 
I or II MVP, recorded in the medical history of the patient. 
Those criteria for the control group included an abso-
lute absence of diagnosis of MVP and an asymptomatic 
condition reported by the candidate during the physical 
examination. Exclusion criteria for both groups was the 
presence of any congenital heart problems; smoking was 
not considered as an exclusion factor. 

For this study, several imaging and electrocardiog-
raphy findings were considered to be important to make 
a meaningful comparison between the two groups inves-
tigated. ECG was recorded in all subjects Schiller AT 102 
electrocardiographic machine which records 3 derivatives 
simultaneously of paper speed 25 mm/s with calibration 
of 0.5 mV/cm. QT interval was measured as the time from 
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the beginning of the QRS to the end of the T-wave in milli-
seconds. If the T was biphasic, the second peak was used. 
QT prolongation was considered as > 440 msec. QTc for 
heart rate was calculated using Bazette’s correction for-
mula (QT/ √RR). 

Ambulatory ECG recording. The 24-hour ambulatory 
ECG was performed by a Holter system (Schiller, Switzer-
land) recording the daily activities of all participants. Pre-
mature ventricular contractions (PVC) were evaluated by 
Lown and Wolf criteria. 

Statistical analysis 
Statistical analysis was performed using IBM_26.0.0 

SPSS statistical package. Continuous variables were ex-
pressed by mean, standard deviation (SD), and categori-
cal data as numbers and percentages. Data are reported 
as mean ± 1 SD. Unpaired Student’s t-test was used to 
compare both groups, and p-values ≤0.05 were regarded 
as significant. 

Results 
Patients’ baseline characteristics in MVP and control 

groups were recorded, including variables such as mean 
age, mean heart rate, smoking status, etc. which showed 
both groups are similar in baseline characteristics and 

therefore comparable (Table 1). The mean value of the 
QTc interval was 399.56±35.05 ms for control group indi-
viduals, whereas this number changed to 396.47±32.40 
ms for individuals with MVP. The values for the QTc inter-
val ranged from 341-509 ms for the control population, 
294-508 ms for those with MVP. For the control group, 
the mode was calculated to be 376ms, in the population 
with MVP population, 403 ms. The two-tailed P value of 
controls and MVP groups calculated by unpaired t-Test, 
equals 0.56 (t (169) = 0.5833, p= 0.56, α = 0.05, stan-
dard error of difference = 5.297) (Table 2). 

Fig. 1. Histogram of QTc interval distribution in the control 
group 

Table 1. 
Patients’ baseline characteristics table in MVP and control groups 

Variables MVP group (n=70) Control group (n=100) 

Mean age (years) 19.82±2.81 20.15±2.96 

Mean heart rate (bpm) 92.61±22.15 86.48±19.67 

Smoker (n, %) 20 (28.5) 29 (29) 

Inverted T-waves (n, %) 7 (1) 0 (0) 

Palpitation (n, %) 20 (28.5) 25 (25) 

Syncope (n, %) 3 (4) 5 (5) 

Dizziness (n, %) 11 (15) 10 (10) 

Dyspnea (n, %) 5 (7) 7 (7) 

Table 2. 
Mean and mode of QTc interval in MVP and control group 

Variables MVP group (n=70) Control group (n=100) 

Mean 396.47±32.40 399.56 ±35.05 

Mode 403 376 
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Fig. 2. Histogram of QTc interval distribution in MVP pa-
tients 

The distribution of QTc interval may be seen in Histo-
grams of QTc interval distribution in the control group and 
MVP group (Fig. 1, 2). 

A t test failed to reveal a statistically reliable differ-
ence between the mean of QTc intervals that the controls 
had (399.56 ±35.051) and in patients with MVP (396.47 
±32.40) (t (169) = 0.5833, p= 0.56, α = 0.05, standard 
error of difference = 5.297) 

In the control group, the frequency of premature ven-
tricular ectopics (PVC) was 9%; Wolff–Parkinson–White 
syndrome was seen in 7% of the individuals; no parox-
ysmal ventricular tachycardia was recorded, and a 2% 
shortened PQ interval was observed. Analysis in the MVP 
group revealed premature ventricular ectopics (PVC) in 
8.6% of patients; Wolff–Parkinson–White syndrome in 
10% of the patients; 1.4% paroxysmal ventricular tachy-
cardia was recorded among them, and the frequency of 
shortened PQ interval was 2.9% (Table 3).

Discussion 
Given the controversial nature of data on the topic 

of association of MVP with QTc interval and ventricular 
arrhythmias, we decided to investigate this relationship 
among young male patients. 

The association of MVP as a benign condition, with 

Ventricular arrhythmias (VAs), has been studied for many 
years. According to Dejgaard et al., factors such as young-
er age, previous syncope, more PVCs, PM fibrosis, and 
larger longitudinal MAD distance in the posterolater-
al wall assessed by cardiac magnetic resonance (CMR) 
have a higher risk of developing VAs [6]. Bekheit et al., 
during their investigation on Idiopathic MVP, have pointed 
out several mechanisms for the development of such ar-
rhythmias, among which were: pre-excitation syndromes, 
bradycardias, and mitral valve or left ventricular abnor-
malities seen in MVP patients. It was hypothesized that 
the abnormal mitral leaflet motion is seen in MVP which 
acts as a mechanical stimulus for the generation of ecto-
pic beats. But this does not explain the intermittent na-
ture of these arrhythmias. Moreover, as MVP associated 
arrhythmias are often associated with QT interval, and 
are the result of repolarization abnormalities; such ob-
servations were confirmed by the evidence of QT prolon-
gation, high incidence of ST-T-U changes on the repeat-
ed ECG of MVP patients, collected by Bekheit et al. It is 
explained in their work that incidence of QT prolongation 
in patients with MVP is reportedly varied; ranging from 
as low as 0.6% to as high as 64% [2]. Weissler-Snir and 
coworkers also in their retrospective study among 239 
patients with long QT, and negative genetic testing, found 
bileaflet MVP to be the most common structural pathol-
ogy, detected in 8.9% of patients [18]. İmamoğlu et al. 
describe QT dispersion as “the difference between the 
longest and shortest QT periods in electrocardiogram 
(ECG) derivations.” Hence, it is thought that QT disper-
sion emphasizes the regional character of differences 
in ventricular repolarization [9]. The importance of this 
difference is highlighted in studies performed on adults, 
which showed that increased QT dispersion in patients 
with MVP is associated with ventricular arrhythmias, how-
ever, the same may not be stated about QT length as it is 
not associated with ventricular arrhythmias directly [16]. 
More studies confirm the same findings of QT dispersion. 
Kulan et al demonstrated that QT dispersion increased in 
MVP patients compared to the control group and there 

Table 3. 
Frequency of ventricular arrhythmias in MVP and control group 

Ventricular Arrhythmias MVP group (n=70) Control group (n=100) 

Shortened PQ interval (n, %) 2 (2.9%) 2 (2%) 

Ventricular extrasystole (n, %) 6 (8.6%) 9 (9%) 

Paroxysmal ventricular tachycardia (n, %) 1 (1.4%) 0 (0%) 

Wolff–Parkinson–White syndrome (n, %) 7 (10%) 7 (7%) 
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was a correlation between the increase in QT dispersion 
and complex ventricular arrhythmias. Their findings did 
not show the same changes in QTc of the patient group 
compared to the healthy controls [10]. The results of 
Çetinkaya and colleagues studying 37 children with pri-
mary MVP and 26 healthy children, was similar to Kulan 
et al. in that an increase in QT dispersion was seen in the 
children with MVP compared to the healthy children while 
no significant difference was detected in terms of QTc [3]. 
This is in contrast to the results of Ülgen et al. investigat-
ing QTc in 58 adult patients with primary MVP versus 60 
healthy individuals, which showed that QTc was increased 
in the patient group [17]. Cowan and colleagues explain 
the clinical importance of QTc prolongation being present 
in MVP patients, as a relation being present between this 
repolarization abnormality and sudden death in patients 
with MVP. Their study too, however, revealed that QTc 
prolongation is not a common finding in patients with idio-
pathic MVP [5]. Lastly, the Framingham study revealed no 
evidence of QT prolongation in association with MVP [13].

Zouridakis and colleagues in their study investigat-
ed the reason for this QT dispersion in MVP patients and 
found that QT and JT dispersions are associated with the 
echocardiographic degree of MVP and mitral leaflet thick-
ness [19]. On the other hand, in their work, Muthukumar 
et al. list some of the other high-risk markers of MVP, 
detected on ECG, as inverted or biphasic T waves, QT 
dispersion, QT prolongation, and premature ventricular 
contractions originating from the left ventricular outflow 
tract and papillary muscles. They mention that the ECG 
abnormalities are thought to provide a favorable condi-
tion for the emergence of torsade de pointe, a variant 
form of ventricular tachycardia which may be one of the 
mechanisms of sudden death. However, the recent data 
point out the presence of autonomic dysfunction in se-

vere MVP, with an increased level of circulating catechol-
amines [15]. However, in this context, our study showed 
no relation between primary MVP and prolongation of 
QTc interval on ECG; and no association among VAs and 
MVP was detected in our population. 

The controversy in the results between different 
studies regarding relations between MVP and QT prolon-
gation or Ventricular arrhythmias is explained by Cham-
bers in their work, as being caused by methodologic 
differences, for example in patient selection, the use of 
historical control populations, or the use of the rate-cor-
rection formula derived from Bazette, which has numer-
ous shortcomings [4].

The primary limitation in our retrospective study is 
the lack of a female population. Moreover, there was an 
age limit of 18-28 for selection of young candidates for 
our study, which leaved out younger and more elderly pa-
tients. 

Conclusion 
Our study showed that there was no relationship 

between MVP prolonged QT interval. Moreover, despite 
several previous studies demonstrating the high proba-
bility of electrophysiological abnormalities in MVP, our 
study demonstrated no relation between MVP and prev-
alence of ventricular arrhythmias, such as Shortened PQ 
interval, Ventricular extrasystole, Paroxysmal ventricular 
tachycardia, Wolff–Parkinson–White syndrome in young 
male patients. 

Based on our results, we concluded that there is no 
relationship between MVP with prolonged QT interval 
and ventricular arrhythmias in young male candidates. 
There was also no increase in ectopic ventricular activity 
observed with worsening of MVP. 
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QT ԻՆՏԵՐՎԱԼԻ ՏԵՎՈՂՈՒԹՅՈՒՆԸ ԵՎ ՓՈՐՈՔԱՅԻՆ ԱՌԻԹՄԻԱՆԵՐԸ ԱՌԱՋՆԱՅԻՆ ՄԻՏՐԱԼ 
ՊՐՈԼԱՊՍՈՎ ՀԻՎԱՆԴ ԵՐԻՏԱՍԱՐԴՆԵՐԻ ՇՐՋԱՆՈՒՄ
Շամյար Ս., Ավետիսյան Ք., Խոդավերդյան Հ., Սիսակյան Հ.Ս.
ԵՊԲՀ, Ընդհանուր և ինվազիվ սրտաբանության կլինիկա, Համալսարանական թիվ 1 հիվանդանոց 

Բանալի բառեր՝ միտրալ փականի պրոլապս (ՄՓՊ), QT 
ինտերվալ, QTc, վաղաժամ փորոքային էկտոպիաներ, երիտա-
սարդներ: 

Միտրալ փականի պրոլապսը (ՄՓՊ) առաջնային 
փականային ամենատարածված անոմալիան է երի-
տասարդների շրջանում: ՄՓՊ-ն կարող է ընթանալ 
անախտանիշ կամ դրսևորվել ոչ սպեցիֆիկ ախտանիշներով, 
ինչպիսիք են սրտխփոցը, գլխապտույտը, ցավը կրծքա-
վանդակում: Բնորոշվում է էլեկտրասրտագրի հնարավոր 
փոփոխություններով` ոչ նորմալ ռեպոլ յարիզացիայով, 
ինչպես նաև հնարավոր են փորոքային առիթմիաներ: 

Հետազոտության նպատակն է գնահատել ԷՍԳ անո-
մալությունները, QT ինտերվալի երկարացումը և փորոքային 
առիթմիաները ՄՓՊ-ով արական սեռի երիդասարդների 
շրջանում: 

Ռետրոսպեկտիվ հետազոտվել են 18-28 տարեկան 170 
արական սեռի երիտասարդների ԷՍԳ-ն, էխոսրտագրության 
և 24-ժամյա Հոլտեր-հետազոտության տվ յալները: 70 երի-
տասարդներ ՄՓՊ ախտորոշմամբ և 100 առողջ անհատներ 
(ստուգիչ խումբ) ընտրվել են 2010-2021թթ. հաշվառված 
2067 արական սեռի ներկայացուցիչների հիվանդության 
պատմագրերից` հաշվի առնելով ներառման չափանիշները: 
Միջին թվաբանականը, մեդիանան և QTc ինտերվալների 
մոդուլը հաշվարկվել են և համեմատվել երկու խմբերում: 
Իրականացվել է այնպիսի առիթմիաների տարածվածության 
գնահատումը, ինչպիսիք են կարճ PQ ինտերվալը, փորո-

քային էքստրասիստոլաները, պարոքսիզմալ փորոքային 
տախիկարդիան, Վոլֆ-Պարկինսոն-Վայթի համախտանիշը: P 
գործակիցը ստուգիչ և ՄՓՊ խմբում հաշվարկվել է t-թեստի 
միջոցով: 

Ստուգիչ խմբում միջին QTc ինտերվալը 399,56մվ±35,051 
էր, մինչդեռ այս ցուցանիշը ՄՓՊ խմբում ընդգրկված 
անհատների դեպքում 396,47մվ±32,408 (p=0,56) էր: Ստուգիչ 
խմբում մոդուլը 376 մվ էր, իսկ ՄՓՊ պոպուլ յացիայում՝ 
403մվ, մեդիանան՝ 395,5մվ և 397,50մվ, ստուգիչ և ՄՓՊ 
խմբերում՝ համապատասխանաբար: 

Վաղաժամ փորոքային էկտոպիաները (ՎՓԷ) դիտվեցին 
9% ստուգիչ խմբում և 8,6% ՄՓՊ-ով երիտասարդների 
շրջանում, Վոլֆ-Պարկինսոն-Վայթի համախտանիշի հա-
ճախությունը՝ 7% ստուգիչ խմբում և 10%՝ ՄՓՊ անհատների 
շրջանում: ՄՓՊ խմբում պարոքսիզմալ փորոքային տախի-
կարդիայի և կարճ PQ ինտերվալի տարածվածությունը 
1,4% և 2,9% էին համապատասխանաբար, մինչդեռ այս 
ցուցանիշները ստուգիչ խմբում 0% և 2% էին: 

Մեր հետազոտության արդյունքում ՄՓՊ-ի և QT 
ինտերվալի ու փորոքային առիթմիաների միջև կապը արա-
կան սեռի երիտասարդների շրջանում չհայտնաբերվեց: 
Մեր հետազոտության մեջ արական սեռի երիտասարդների 
շրջանում որևէ կապ չդիտվեց ՄՓՊ-ի և փորոքային էկտոպիկ 
ակտիվության կամ պաթոլոգիկ ինտերվալի միջև: 
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Р Е З Ю М Е 

ПРОДОЛЖИТЕЛЬНОСТЬ ИНТЕРВАЛА QT И ЖЕЛУДОЧКОВЫЕ АРИТМИИ У МОЛОДЫХ  
ПАЦИЕНТОВ С ПЕРВИЧНЫМ МИТРАЛЬНЫМ ПРОЛАПСОМ
Шамияр С., Аветисян К., Ходавердян Г., Сисакян А.С.
ЕГМУ, Университетская больница номер 1, Клиника общей и инвазивной кардиологии 

Ключевые слова: пролапс митрального клапана, интервал 
QT, QTc, преждевременные желудочковые эктопии, моло-
дые люди. 

Пролапс митрального клапана (ПМК) является наибо-
лее распространенной первичной аномалией клапана, ко-
торая может быть обнаружена у лиц молодого возраста. У 
некоторых людей ПМК протекает бессимптомно или может 
проявляться неспецифическими симптомами, такими как 
сердцебиение, головокружение, боль в груди, аномальная 
реполяризация электрокардиограммы (ЭКГ) с желудочковы-
ми аритмиями или без них. 

Исследование было направлено на оценку ассоциации 
аномалий ЭКГ, удлинения интервала QT и желудочковых 
аритмий у молодых людей с первичным ПМК.

Ретроспективно изучены ЭКГ, эхокардиограммы и 24-ча-
совые холтеровские записи 170 мужчин в возрасте 18-28 
лет. В исследование были включены 70 пациентов с диагно-
зом ПМК, отобранных среди 2067 историй болезни мужчин с 
2010 по 2021 годы в соответствии с критериями включения, 
а также 100 здоровых молодых людей в качестве контроль-
ной группы. Среднее значение, медиана и модуль интерва-
лов QTc были рассчитаны и сравнены в обеих группах. Затем 
был проведен расчет распространенности желудочковых 
аритмий, таких как укороченный интервал PQ, желудочко-
вая экстрасистолия, пароксизмальная желудочковая тахи-

кардия, синдром Вольфа-Паркинсона-Уайта. Значение P в 
контрольной и исследуемой (ПМК) группах было рассчитано 
с помощью t-Test. 

В контрольной группе средний интервал QTc составил 
399,56 мс ± 35,051, тогда как у лиц с ПМК это значение 
составило 396,47 мс ± 32,408 (p = 0,56). Для контрольной 
группы модуль был рассчитан как 376 мс, в популяции с ПМК 
- 403 мс. Медианные значения составили 395,5 мс, 397,50 мс 
для контрольной и ПМК популяций соответственно. 

Кроме того, преждевременные желудочковые эктопии 
(ПЖЭ) наблюдались у 9% пациентов контрольной группы и 
8,6% пациентов с ПМК. Частота синдрома Вольфа-Паркинсо-
на-Уайта составила 7% в контрольной группе против 10% у 
пациентов с ПМК. И, наконец, распространенность пароксиз-
мальной желудочковой тахикардии и укороченного интерва-
ла PQ в группе лиц с ПМК составила 1,4% и 2,9% соответ-
ственно, в то время как в контрольной группе эти показатели 
составили 0% и 2%. 

Наше исследование показало отсутствие взаимосвязи 
между ПМК, удлиненным интервалом QT и желудочковыми 
аритмиями у молодых людей. В нашем исследовании мы не 
наблюдали никакой связи между ПМК и желудочковой экто-
пической активностью или патологическим интервалом QT у 
молодых людей.
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Primary lymphedema is a rare disease, affecting 1 in 
100,000 individuals, that occurs when the lymphatic sys-
tem has not developed adequately (or is not functioning 
as it should) from birth due to a genetic reason [2]. Pri-
mary lymphedema develops as soon as the lymph vessel 
system can no longer cope with the strain. This usually 
happens in early life. It is called ‘primary’ because the im-
pairment is not due to a ‘secondary’ cause like an illness 
or an injury [9,12-15].

Primary lymphedema can have different causes:
 � Aplasia: Parts of the lymphatic system are miss-

ing.
 � Hypoplasia: Lymphatic vessels are underdevel-

oped or present in below-average numbers. This 
is the most common cause of primary lymphede-
ma.

 � Hyperplasia: Lymphatic vessels are larger than 
normal and don’t work as well as normal-sized 
vessels.

 � Fibrosis of lymph nodes: hardening and scarring 
of the tissue.

Primary lymphedema almost always affects the pe-
diatric population, its onset in adults is uncommon. Boys 
are more likely to present in infancy, while girls commonly 
develop the disease during adolescence [15].

There are different types of primary lymphedema 
and there are many known syndromes that have been 
linked with it, including Noonan Syndrome, Prader Willi, 
Yellow Nail Syndrome, and Turner Syndrome [17, 20].

Regardless of whether a patient has primary or sec-
ondary lymphedema, the subsequent pathophysiology of 
the condition is equivalent and treatment approach also 

is similar [6,7,9,10,13].  Over time, the diseased area 
increases in size because the interstitial lymphatic fluid 
causes subcutaneous fibroadipose production. Lymph-
edema is a chronic condition that does not improve and 
slowly worsens. Lymphedema progresses through four 
stages. Stage 0 indicates a normal extremity clinically, 
but with abnormal lymph transport (i.e., illustrated by lym-
phoscintigraphy). Stage 1 is early edema, which improves 
with limb elevation. Stage 2 represents pitting edema 
that does not resolve with elevation. Stage 3 describes 
fibroadipose deposition and skin changes [9]. 

The severity of lymphedema is categorized as mild 
(<20% increase in extremity volume), moderate (20–
40%), or severe (>40%). Limb volume measurements can 
be made using a tape measure, perometer, or by water 
displacement. Tape measurements are the least accurate 
method to determine extremity volume because it must 
be calculated; it is also difficult to use the exact reference 
points for future assessments. In addition, depending on 
how tight the examiner pulls the tape measure, the cir-
cumference can change significantly. In children, extrem-
ity measurements are particularly problematic because 
the limbs are still growing.

Location
Lymphedema almost universally involves an extremi-

ty; rarely, isolated genital or another anatomical area may 
be affected. The distal extremity exhibits edema; if the 
hand or foot are not involved, the diagnosis of lymphede-
ma should be questioned. If a patient complains of swell-
ing outside of the limbs or genitalia, lymphedema likely is 
not the cause. However, primary generalized lymphede-
ma (including the face and trunk) can occur rarely. Prima-
ry lymphedema affects the lower extremities in 92% of 
cases, and 50% have bilateral disease. Sixteen percent of 
children with idiopathic lymphedema have upper extrem-
ity disease [6,14,15]. 

Lymphedema signs:
 � Inspection: increased volume of one or more 

limbs, swelling, including fingers or toes;
 � A feeling of heaviness or tightness;
 � Restricted range of motion;
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 � Volume (or circumference) measurements, sim-
ple (tape measure), automated, comparison of 
the two limbs, with constant landmarks: inferior 
edge of the patella, anterior fold of the elbow;

 � Palpation: firm skin (thickness at pinching), with 
mild or no pitting edema (fibrosis);

 � Stemmer’s sign;
 � Topography (uni- or bilateral, lower or upper limb, 

face, genitals);
 � Genital lymphedema: man (increased scrotal 

skin thickness, testicular hydrocele, lymphedema 
of pubis, penis, foreskin), woman (lymphedema 
of major and/or minor labia, pubis). Lymphatic 
vesicles, possibly with lymph or chyle oozing.

Differential Diagnosis of Lymphedema [16,18]: 
Lymphedema must be differentiated from congestive 
heart failure, glomerulonephritis, nephrotic syndrome, 
hypoproteinemia, drug reactions, cirrhosis of the liver, 
pretibial myxedema, constrictive pericarditis, lower limb 
dependency syndrome, lipedema, bilateral chronic ve-
nous insufficiency, malignancy, DVT, malignant lymphede-
ma, postoperative complications following surgery, cel-
lulitis, baker cyst,  cyclical and idiopathic edema, arthritis 
in children is associated with lower limb swelling, but the 
underlying mechanism is unknown.

Lymphedema complications may include:
 � Skin infections (cellulitis). The trapped fluid pro-

vides fertile ground for germs, and the smallest 
injury to the arm or leg can be an entry point for 
infection. Affected skin appears swollen and red 
and is typically painful and warm to the touch. 
Your doctor may prescribe antibiotics to keep on 
hand so that you can start taking them immedi-
ately.

 � Sepsis. Untreated cellulitis can spread into the 
bloodstream and trigger sepsis-a potentially 
life-threatening condition that occurs when the 
body’s response to an infection damages its 
own tissues. Sepsis requires emergency medical 
treatment.

 � Leakage through the skin. With severe swelling, 
the lymph fluid can drain through small breaks in 
the skin or cause blistering.

 � Skin changes. In some people with very severe 
lymphedema, the skin of the affected limb can 
thicken and harden so it resembles the skin of 
an elephant.

 � Cancer. A rare form of soft tissue cancer can re-
sult from the most-severe cases of untreated 

lymphedema.
For the aim to avoid complications, it is very import-

ant to diagnose on time and not to delay treatment.

Imaging
Although lymphedema usually can be identified by 

history and physical examination, patients often under-
go ultrasound, MRI, and/or CT prior to their referral to 
our center. These tests are not sensitive or specific for 
lymphedema and may show only skin thickening or sub-
cutaneous edema. Lymphedema cannot be diagnosed by 
histopathology; biopsy specimens may show non-specific 
skin and adipose inflammation [21].

The definitive diagnostic test for lymphedema is 
lymphoscintigraphy. This study involves the injection of a 
tracer protein (99m Tc-sulfur colloid) into the hand or foot, 
after which the tracer is preferentially taken up by the 
lymphatic vasculature. A gamma camera positioned over 
the patient then detects the 99m Tc-sulfur colloid signal 
(gamma emissions), with sequential images showing the 
migration of tracer via the lymphatic system proximally 
to the inguinal or axillary lymph nodes. Abnormal findings 
include delayed transit time of the radiolabeled colloid to 
the regional lymph nodes, dermal backflow (accumulation 
of tracer in cutaneous lymphatics), asymmetric node up-
take, and/or formation of collateral lymphatic channels. 
The test gives qualitative information (i.e., normal or 
abnormal lymphatic function) that is 96% sensitive and 
100% specific for lymphedema [5,8,11,19].

Although newer imaging modalities can give informa-
tion that may be useful for surgical planning, they are not 
as accurate for diagnosing lymphedema. Magnetic reso-
nance lymphangiography outlines lymphatic vasculature 
of the limb but has a sensitivity of 68% for lymphedema.  
Indocyanine green lymphangiography details subdermal 
lymphatics, but the specificity for lymphedema is 55% [1]. 

Treatment
The goal of lymphedema therapy is to restore func-

tion, reduce physical and psychologic suffering, and pre-
vent the development of infection [3,9,10].

Initiate therapy for lymphedema as early as possible 
before extensive, irreversible fibrosclerotic changes oc-
cur in the interstitium. Strict compliance with treatment 
techniques is essential, even though they are often cum-
bersome, uncomfortable, inconvenient, and time-con-
suming, with treatment lasting throughout the lifetime of 
an individual.

Lymphedema greatly increases the risk of skin in-
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fections (cellulitis). Antibiotics must be prescribed once 
symptoms appear.

Techniques and equipment that can help reduce 
lymphedema swelling. Exercises. Gentle contraction of 
the muscles in the arm or leg can help move the excess 
fluid out of the swollen limb.

 � Manual lymph drainage. Therapists trained in 
this massage-like technique use very light pres-
sure to move the trapped fluid in the swollen limb 
toward an area with working lymph vessels. Peo-
ple should avoid manual lymph drainage if they 
have a skin infection, blood clots or active cancer 
in the affected limb.

 � Compression bandages. Using low-stretch ban-
dages to wrap the entire limb encourages lymph 
fluid to flow back toward the trunk of the body.

 � Compression garments. Close-fitting elastic 
sleeves or stockings can compress the arm or 
leg to encourage lymph fluid drainage. These 
garments often require a prescription to ensure 
that the proper amount of compression is used. 
You may need to be measured by a professional 
to ensure proper fit.

 � Sequential pneumatic compression. A sleeve 
worn over the affected arm or leg connects to a 
pump that intermittently inflates the sleeve, put-
ting pressure on the limb and moving lymph fluid 
away from the fingers or toes.

Surgical treatment for lymphedema may include [3,4]:
 � Lymph node transplant. Lymph nodes are taken 

from a different area of the body and then at-
tached to the network of lymph vessels in the 
affected limb. Many people with early-stage 
lymphedema see good results from this surgery 
and can decrease the amount of compression 
needed.

 � New drainage paths. Another option for ear-

ly-stage lymphedema, this procedure creates 
new connections between the lymph network 
and blood vessels. The excess lymph fluid is then 
removed from the limb via blood vessels.

 � Removal of fibrous tissue. In severe lymphede-
ma, the soft tissues in the limb become fibrous 
and hardened. Removing some of this hardened 
tissue, often through liposuction, can improve the 
limb’s function. In very severe cases, hardened 
tissue and skin may be removed with a scalpel.

Actuality of the pathology for Armenia: Primary 
lymphedema diagnosis and treatment must be organized 
on time to avoid complications and to improve quality 
of life of these patients, mainly children. In all countries, 
as well as in Armenia there are registered cases of pri-
mary lymphedema. But not everywhere it is possible to 
arrange diagnostic of lymph system, especially among 
children, which turns into a very big problem for parents. 
There is also a lack of specialists, who are also not com-
pletely specialized. This is a big issue, which must be tak-
en into consideration, and it will be very good to develop 
the lymphology field in Armenia. Doctors must be special-
ized abroad (Germany, Spain, USA), where lymphology 
is well developed. We need to obtain equipment for ex-
aminations and provide therapeutic care for the pre- and 
post-surgical period to make the medical service for this 
pathology available in our country as well. 

We should know that the therapeutic approach for 
primary lymphedema is approximately similar with the 
secondary lymphedema, which is a more frequent prob-
lem (approximately 1 in 1000 individuals) as compared 
with the primary lymphedema (1 in 100,000 individuals), 
and there are a lot of patients also with the secondary 
lymphedema, who need regular specialized care, which is 
missing. Thus, it will be very good if we initiate the devel-
opment of lymphology in Armenia.
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Ա Մ Փ Ո Փ Ո Ւ Մ

ԱՌԱՋՆԱՅԻՆ ԼԻՄՖԵԴԵՄԱ
ԵՊԲՀ ներքին հիվանդությունների պրոպեդևտիկայի ամբիոն
Պետրոսյան Ա.Հ., Ջնդոյան Զ.Տ.

Բանալի բառեր՝ առաջնային լիմֆոստազ, լիմֆեդեմա, 
լիմֆոդրենաժ, կոմպրեսիոն բանտաժներ, ավշահանգույցների 
փոխպատվաստում, դրենավորող ուղիներ:

Առաջնային լիֆեդեման հազվադեպ հիվանդություն է, 
որի դեպքում ավշային համակարգի բնածին ոչ լիարժեք 
զարգացվածության պատճառով առաջանում է այտուց՝ 
լիմֆոստազ: Հիմքում կարող է լինել ավշանոթների 
անաճությունը, թերաճությունը, գերաճը կամ ֆիբրոզը: 
Ախտորոշումը հաստատելու և պատճառը բացահայտելու 
համար կիրառվում են համակարգչային շերտագրություն՝ 
կոնտրաստ նյութով՝ տեխնիցիում 99 (99m Tc-sulfur colloid), 
գամմագրաֆիա, ինչպես նաև ինդոցիանինգրինով 
լիմֆանգիոգրաֆիա, որոնք, ցավոք, չեն կատարվում Հա-
յաստանում:

Առաջնային լիֆեդեմայով հիվանդների բուժումն իրա-
կանացվում է թերապևտիկ պրոցեդուրաների՝ մանուալ 
լիմֆոդրենաժ ապահովող մերսումների և կոմպրեսիոն 
բանտաժների միջոցով, իսկ վիրահատական բուժման ժամա-
նակ կատարվում է ավշահանգույցների փոխպատվաստում, 
նոր դրենավորող ուղիների ստեղծում, ֆիբրոտիկ հյուսվածքի 
հեռացում:

Երկրորդային լիմֆոստազով հիվանդներն ավելի շատ 
են (1:1000), քան առաջնային լիմֆոստազով հիվանդները 
(1:100.000): Երկրորդային լիմֆոստազի հիմքում սովո-
րաբար առկա է լինում այլ հիվանություն, վնասվածք, 
կամ այն կարող է լինել հետվիրահատական բարդություն: 
Քանի որ առաջնային լիմֆոստազի բուժումը երկրորդային 
լիմֆոստազի բուժումից էապես չի տարբերվում, հատկապես 
վերջույթներում տեղակայված լինելու  դեպքում, և քանի որ 
մեր հանրապետությունում շատ են լիմֆատիկ այտուցով 
հիվանդները, իսկ ավշային համակարգի խնդիրներով 
զբաղվող մասնագետները շատ քիչ են, և ավշաբանությունը 
(լիմֆոլոգիա) այդքան էլ զարգացած չէ Հայաստանում, 
ուստի ցանկալի է ուշադրություն դարձնել այս հարցին և 
մասնագետներ վերապատրաստել, որպեսզի լիմֆոստազով 
հիվանդերի հետազոտությունները և բուժօգնությունը հա-
սանելի դառնա նաև Հայաստանում: Այն մեծ պահանջարկ 
կունենա նաև տարածաշրջանի երկրներում, քանի որ նման 
հիվանդները շատ են և մշտական խնամքի, բուժման կարիք 
ունեն:
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Р Е З Ю М Е

ПЕРВИЧНАЯ ЛИМФЕДЕМА
ЕГМУ, Кафедра внутренних болезней и пропедевтики
Петросян А.Г., Джндоян З.Т.

Ключевые слова: первичный лимфостаз, лимфедема, лим-
фодренаж, компрессионная терапия, трансплантация 
лимфатических узлов.

Первичная лимфедема – редко встречаемая патология, 
при которой из-за врожденного неполноценного развития 
лимфатической системы развивается отек – лимфостаз. В 
основе лежит аплазия, гипоплазия, гиперплазия или фиброз 
лимфатических сосудов.

Для диагностики применяется КТ с контрастом – Технеций 
99 (99m Tc-sulfur colloid), гаммаграфия, а также лимфангиогра-
фия с индоцианином зеленым.

При консервативном лечении применяется мануальный 
лимфодренаж, компрессионные бандажы. В основе хирур-
гического лечения лежит трансплантация лимфатических 
узлов, образование новых лимфатических путей, удаление 
фибротической ткани.

Больные вторичным лимфостазом встречаются чаще 
(1:1000) по сравнению с больными первичным лимфостазом 
(1:100000). Причинами вторичного лимфостаза могут быть 
другие заболевания, травмы или послеоперационные ослож-
нения. Лечение первичного лимфостаза, особенно когда он 
локализован в конечностях, ничем не отличается от лечения 
вторичного лимфостаза. Поскольку в нашей стране много 
таких больных, а лимфология развита недостаточно и мало 
специалистов, то целесообразно специализировать врачей 
из числа заинтересованных в этой области и обеспечить в 
ближайшем будущем всеми доступными методами исследо-
вания и лечения больных лимфостазом. Такая специализи-
рованная медицинская служба, организованная в Армении, 
будет востребована и в других- региональных странах.
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Возникновение у больных локального рецидива 
или другой опухоли в области ранее облученного объ-
ема без приобретения системного характера распро-
странения зачастую требует проведения повторного 
курса радиотерапии (РТ) -реиррадиации (ре-РТ). В про-
шлом широко было распространено мнение: РТ в пре-
делах одной анатомической зоны можно проводить 
лишь один раз на протяжении всей жизни (учитывая 
пределы толерантности здоровых тканей), в этой связи 
проведение ре-РТ практически не обсуждалось (были 
проведены лишь немногочисленные ограниченные ис-
следования, показавшие отрицательные результаты).

Данное обстоятельство было обусловлено также 
и тем, что применявшиеся в то времени 2D-техноло-
гии не давали возможности полноценного безопас-
ного сохранения окружающих опухоль здоровых тка-
ней, в связи с чем ре-РТ могла привести к тяжелым 
последствиям. За последние два десятилетия новые 
технические возможности РТ (IMRT, IGRT, VMAT, Proton 
Therapy) совместно с новыми достижениями в области 
радиобиологии позволили пересмотреть бывшие под-
ходы к ре-РТ, в связи с чем значительно увеличилось 
количество публикаций на данную тему. К сожалению, 
данные публикации носят, в основном, ретроспек-
тивный характер и не обеспечивают необходимый 
доказательный уровень по сравнению с имеющимся 
материалом по первичному облучению, по поводу ко-
торого давно уже существуют утвержденные клиниче-
ские протоколы.

Тем не менее, ре-РТ может обеспечивать не толь-

ко паллиативный эффект, но и давать возможность 
добиться стойкого продолжительного локального кон-
троля. В настоящее время современные лечебные 
подходы и технические возможности РТ позволяют 
проводить повторное облучение опухолей практиче-
ски любой локализации, нередко вплоть до повторной 
куративной дозы. Как правило, ре-РТ назначается при 
отсутствии других альтернативных методов лечения. 
Во многих случаях хирургическое вмешательство бы-
вает затруднено также из-за послерадиационного 
фиброза данной области. Ограничения химиотерапии, 
обычно, определяются тяжелым общим состоянием и 
низкой чувстительностью конкретного гистологиче-
ского типа к химиопрепаратам.

Вместе с ожидаемой терапевтической эффектив-
ностью лечения, необходимо оценивать также угрожа-
ющие здоровью пациента потенциальные риски и воз-
можное снижение качества жизни. При планировании 
лечебного или даже паллиативного курса ре-РТ важно 
принимать во внимание целый ряд факторов:

1. дозу, полученную во время первого облуче-
ния (EQD2), объем облучения;

2. применялась ли при облучении сочетанная хи-
миотерапия;

3. временной интервал между двумя курсами РТ;
4. подпадающие в объем облучения здоровые 

ткани и органы риска;
5. возникшие после первой РТ ранние и поздние 

послелучевые изменения;
6. степень тяжести общего состояния пациента;
7. возможность применения альтернативных ме-

тодов лечения.
Несомненно, что желательно воздерживаться от 

повторного облучения той же области, в которой при 
первом курсе была превышена толерантность тка-
ней, приведшая или способная привести к нарушению 
функции органа.

Те больные, у которых повтор заболевания был 
зафиксирован в пределах объема первой РТ (V95 
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=95%) в течение первых 6 месяцев после завершения 
лечения, как правило, имеют уже радиорезистентную 
опухоль и, обычно, не рассматриваются как кандидаты 
на ре-РТ. Такое течение заболевания предполагает, 
что первичная опухоль изначально содержала в себе 
радиорезистентные клоны, из которых впоследствии 
развивается рецидив заболевания, следовательно, те-
рапевтический эффект у этих больных ожидаемо бу-
дет ограниченным.

Для корректного сравнения применяемых раз-
личных режимов фракционирования, необходимо пе-
рерасчитывать дозы на эквивалентные стандартному 
режиму 2 Гр в день (EQD2). Вместе с этим необходи-
мо использовать линейно-квадратичную модель (LQ 
model) со следующими показателями α/β: для ранних 
реакций- 10, для поздних реакций- 3.

При планировании курса РТ обязательно учиты-
вается функционально-анатомическое строение окру-
жающих структур. Все органы, в зависимости от ана-
томических, гистологических, цитоархитектонических 
особенностей, структуры функциональной единицы ор-
гана подразделяются, с точки зрения радиобиологии, 
на последовательные (serial), параллельные (parallel) 
и смешанные, так называемые последовательно-па-
раллельные (serial-parallel) органы. Последователь-
ными органами считаются спинной мозг, оптические 
нервы и их перекрест, ствол мозга и т.д. Параллель-
ные органы – это легкие, почки, слюнные железы, пе-
чень… Примером смешанных органов может служить 
сердце, где из структурных элементов миокард имеет 
последовательное строение, а коронарные сосуды – 
параллельное. В случае последовательных органов, 
если будет превышен порог толерантности радиации 
даже у незначительной функциональной части органа, 
может наступить необратимая потеря функции всего 
органа. В то же самое время, у параллельных органов 
наибольшее значение имеет объем облучения и поте-
ря функции органа наступает только при применении 
больших объемов РТ.

В зависимости от полученной органом дозы и 
произошедшей в нем послелучевой функционально- 
анатомической перестройки, некоторые органы с тече-
нием времени восстанавливают свою толерантность к 
облучению, в то время как у целого ряда других орга-
нов эти изменения носят постоянный характер.

На основании различных исследований, проведен-
ных на животных, и на нескольких клинических, про-
веденных за последние годы, были определены новые 
подходы в отношении пределов толерантности тканей 

при ре-РТ. Ниже приводятся данные по толерантности 
основных жизненно-важных органов к ре-РТ.

В отношении ре-РТ спинного мозга имеется це-
лый ряд исследовательских данных. Граница толерант-
ности спинного мозга варьирует от шейного отдела 
до поясничного. Однако, исследования на мартышках 
резус показали, что после первого облучения (44 Гр) 
толерантность спинного мозга восстанавливается от 
начальной дозы на 33,6 Гр (76%), 37,6 Гр (85%) и на 
44,6 Гр (101%) в первый, второй и третий годы соот-
ветственно [1]. При превышении порога толерантности 
поздние осложнения проявляются в виде миелопатий.

В одном из ретроспективных исследований были 
проанализированы прогностические критерии раз-
вития миелопатии после повторного облучения у 40 
больных, из которых у 11 были отмечены явления 
миелопатии в среднем спустя 11 месяцев [12]. Была 
предложена система оценки рисков, основанная на 3 
основных параметрах, увеличивающих возможность 
развития миелопатии:

1. кумулятивная доза РТ ≤135,5 Гр (биологиче-
ская эффективная доза – БЭД), рассчитанная 
на α/β=2 Гр для шейного и грудного отделов 
спинного мозга, и на α/β=4 Гр для поясничного 
отдела;

2. интервал между двумя курсами РТ менее 6 
месяцев;

3. суммарная доза для каждого курса ≤ 98 Гр по 
БЭД.

Исследование QUANTEC пересмотрело данные 
13 центров РТ, в которых интервал между курсами со-
ставлял в среднем ≥ 6 месяцев [8]. Случаев миелопа-
тии зафиксировано не было при кумулятивной дозе ≤ 
60 Гр с разовой дозой, эквивалентной 2 Гр (EQD2).

Радионекроз тканей головного мозга при ре-РТ 
конвенционным фракционированием выявлялся при 
кумулятивной дозе выше 100 Гр [11]. Поздние явления 
нейротоксичности проявляются, в основном, в виде де-
миелинизации и радионекроза. Осложнения, обуслов-
ленные радионекрозом, представляют серьезную про-
блему для таких больных. Тем не менее, риск развития 
радионекроза остается низким (менее 10%) при полу-
ченной кумулятивной дозе EQD2 100-110 Гр, однако 
резко возрастает (до 25%) при дозах 130 Гр и выше.

Реакция легких на облучение проявляется в двух 
последовательных явлениях: пневмонита как ранней 
реакции, затем в виде позднего фиброза легочной тка-
ни. Данные по толерантности легочной ткани к ре-РТ 
немногочисленны. Повторное облучение в дозах 50 Гр 
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(10-70 Гр) у больных раком легкого, которые первично 
получили до 60 Гр (30-80 Гр), проявляло симптомати-
ческие лучевые пневмониты в 56% случаев. Однако, 
у больных из цитируемого исследования средняя про-
должительность жизни составила 5 месяцев, что недо-
статочно для суждения о поздних послелучевых изме-
нениях [13].

Толерантность сердца после ре-РТ с интервалом 
в 9 месяцев исследовалась в опытах на крысах, при 
этом функция сердца проверялась ex vivo спустя 6 ме-
сяцев после повторного облучения. За среднюю толе-
рантную дозу была условно принята та доза, которая 
приводила к потере функции сердца на 50% и выше 
(ED50) [23]. 

Почки являются одними из радиочувствительных 
органов организма. Исследования, проведенные на 
мышах, крысах и свиньях показали, что нанесенное 
облучением повреждение почек прогрессирует, а не 
восстанавливается с течением времени, к тому же 
радиорезистентность почек к повторному облучению 
с течением времени не возрастает между двумя кур-
сами РТ [19].

При повторном облучении мочевого пузыря ис-
следовательские данные также не показали восста-
новления толерантности, что привело к уменьшению 
объема мочевого пузыря у мышей примерно на 50% 
[18].

Применение радиомодификаторов при проведе-
нии ре-РТ может привести к усилению и учащению как 
ранних, так и поздних проявлений радиотоксичности. 
Особенного внимания заслуживает выбор режима 
фракционирования дозы при ре-РТ. Данные многочис-
ленных ретроспективных исследований показали, что 
в плане уменьшения поздней токсичности преимуще-
ства имеют гиперфракционные режимы. 

В отношении повторного облучения опухолей дру-
гих локализаций имеются лишь ограниченные данные.

Повторное облучение опухолей области головы и 
шеи после сальважной операции или же без нее по-
казало преимущество перед паллиативной химиотера-
пией. При этом, естественно, случаи ранней (мукозиты, 
фарингиты) и поздней токсичности (остеорадионекроз, 
тризм) при ре-РТ регистрировались чаще [7].

Применение новейших методов РТ, таких как IMRT 
и др., дает возможность эскалации дозы облучения в 
области опухоли, следовательно, лучшего местного 
контроля. Кроме того, использование таких методик 
применительно к ре-РТ снижает смертность пациентов 
по сравнению с конвенционными методами РТ [10, 21]. 

Для этого требуется тщательное определение мишени 
облучения и ее оконтурирование. Особенно информа-
тивным в таких случаях является применение данных 
позитронно-эмиссионной томографии (PET/CT). Было 
показано, что основным прогностическим критерием 
возникновения токсичности Grade 3 и выше при ре-
РТ является объем CTV (Clinical Target Volume – Объем 
клинической мишени) 50 см3 и больше. Напротив, у тех 
больных, CTV которых не превышал 25 см3, тяжелых 
проявлений токсичности зафиксировано не было [22]. 
Для достижения существенной регрессии опухоли и 
отсрочки рецидива заболевания требуется доза облу-
чения не менее 50 Гр [14]. Многие исследователи при-
меняют дозу 60 Гр при повторном облучении, исполь-
зуя различные рекомендации по ре-РТ [9]. Некоторые 
крупные исследования показали, что высокие дозы 
облучения повышают данные выживаемости и местно-
го контроля над опухолью [3, 4]. В настоящий момент 
не существует определенного консенсуса для выбора 
общей дозы и режима фракционирования. Однако, 
известно, что у некоторых, тщательно отобранных па-
циентов, можно провести ре-РТ вплоть до повторной 
полной лечебной дозы (66 – 70 Гр). Немаловажное 
значение при этом играет также и применяемая тех-
ника облучения.

Повторное облучение опухолей центральной 
нервной системы (ЦНС) может привести к улучшению 
безрецидивной и общей выживаемости у некоторых 
пациентов. Указанные показатели у больных с опу-
холями ЦНС могут сильно варьировать в зависимости 
от гистологического типа опухоли. Следовательно, 
интервал между двумя курсами РТ также может силь-
но варьировать. Вопрос повторного облучения High 
Grade глиом остается не до конца выясненным, хотя, 
известно, что у отдельных пациентов с высоким индек-
сом Карновского и небольшими размерами опухоли, 
ре-РТ может оказатсья эффективной, особенно в тех 
случаях, когда изначально опухоль была Low Grade с 
последующим перерождением в High Grade. При этом 
рекомендуется применение современных технологий 
РТ в дозах 30 – 35 Гр за 5 – 15 фракций [20, 16, 15]. У 
больных с изначальными High Grade глиомами, полу-
чившими в первый раз куративную дозу (54 – 60 Гр), 
проводить ре-РТ конвенционными технологиями не 
рекомендуется. Подведение тумороцидной дозы на 
область рецидива значительно лимитировано в связи 
с потенциальными фатальными или тяжелыми токси-
ческими явлениями, поскольку большинство пациен-
тов получали РТ при первом лечении в максимально 
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толерантных дозах. В некоторых случаях возможны ис-
ключения для отдельных больных, у которых рецидив 
заболевания наступил спустя 4 и более лет, но даже 
и тогда, в целях уменьшения токсичности, рекоменду-
ется снижение общей дозы и сохранный объем облу-
чения.

У больных с глиобластомами рецидивы возникают, 
в среднем, спустя 9 месяцев после первичного лече-
ния. Согласно разным источникам, повторная РТ у та-
ких больных обеспечивает 4 – 6 месяцев свободной 
от прогрессирования выживаемости (Progression Free 
Survival) [5, 2]. В случаях таких опухолей как шван-
номы, гемангиоперицитомы интервал между двумя 
курсами РТ может быть значительно дольше. Выбор 
больных для ре-РТ должен проводиться с учетом всех 
известных прогностических и предиктивных факторов.

При повторном облучении гинекологических опу-
холей (рак тела матки, шейки матки, влагалища и вуль-
вы) возможно применение сочетанной РТ: дистанцион-
ной РТ и брахитерапии. Лечение может проводиться 
как с целью достижения местного контроля, так и в 
симптоматических целях, например, для достижения 
гемостатического эффекта. В исследовании Sommers 
et al. из 376 больных 86,8% больным была проведе-
на дистанционная РТ, 7,7% – в сочетании с брахитера-
пией и 5,5% - только брахитерапия. Доза повторного 
облучения была эквивалентна 45 – 50 Гр. Пятилетняя 
выживаемость составила 30% при сочетании хирур-
гического лечения с РТ, только после хирургического 
лечения – 12%, а только при РТ – 4% [17]. Необходи-
мо отметить, что в данном исследовании операция, в 
основном, выполнялась в объеме экзентерации. Раз-
личные лучевые осложнения наблюдались в 4,3% и 
проявлялись в виде циститов, уретральных стриктур, 
малабсорбции и лимфостаза нижних конечностей. В 
некоторых случаях наблюдалось развитие свищевых 
ходов.

Повторное облучение костных метастазов, со-
провождаемых болевым синдромом, оказывается эф-
фективным, когда первое облучение не обеспечивает 
адекватного обезболивания или если после первого 
эффекта наступает рецидив. Метаанализ литератур-
ных данных показал, что около 20% больных, получав-
ших паллиативную РТ по поводу костных метастазов, 
получают в дальнейшем ре-РТ. При этом положитель-
ный обезболивающий эффект достигается у 58% боль-
ных [6].

Цель – исследовать целесообразность повторного 
облучения больных с различными локализациями опу-

холей, с учетом показателей выживаемости больных, 
возможных осложнений и последующего качества 
жизни.

Материалы и методы
Работа носит проспективный характер и была ини-

циирована в начале 2019 года. Нами предполагается 
завершить рекрутирование больных 31 декабря 2022 
года, с последующим прослеживанием в течение еще 
1 года, после чего будут опубликованы окончатель-
ные результаты. К настоящему моменту рассмотрены 
данные лечения 1300 больных, получавших радиоте-
рапию в Центре радиотерапии “ИРА МЕДИКАЛ Груп” 
с марта 2019 по март 2022 гг. В данное исследование 
были включены 52 больных, получивших повторный 
курс РТ, что составило 4% от общего количества боль-
ных. Больные, срок прослеживания которых составил 
менее 3 месяцев на момент подготовки публикации, в 
исследование включены не были. 

Лечение проводилось на линейном ускорителе 
Varian Clinac iX с энергиями 6 и 15 МВ, с применением 
технологий 3D CRT или IMRT (в зависимости от клини-
ческой ситуации). Прослеживание больных выполня-
лось с использованием данных канцер-регистра На-
ционального центра онкологии МЗ РА и на основании 
данных собственного телефонного опроса пациентов.

Медиана возраста больных (22-мужчины и 30- 
женщин) составила 60,5 лет (22 - 81). Распределение 
по патологиям: опухоли ЦНС - 17 больных, метастати-
ческое поражение головного мозга - 10, гинекология 
- 6, опухоли головы и шеи - 6, метастатическое пора-
жение костей скелета - 4, рак молочной железы - 3, 
другие локализации – 6; распределение по стадиям 
заболевания: в III стадии – 7 (13,5%) больных, в IV – 37 
(71,1%), неклассифицируемые – 8 (15,4%).

Средний интервал между двумя курсами радиоте-
рапии составил 34,5 месяцев (1,5 - 252); медиана сум-
марной эквивалентной дозы от двух курсов облучения 
– 99 Гр (56-121. Исключая больных, получивших ре-РТ 
по поводу повторного метастатического поражения 
костей или головного мозга, суммарная эквивалентная 
доза составляла 102 Гр (84 - 121); средний срок про-
слеживания больных после ре-РТ составил 9 месяцев 
(4 -29,5).

Ниже, в таблице, приведена сводная характери-
стика пациентов.
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Результаты и обсуждение
К моменту подготовки данной публикации сред-

няя продолжительность жизни после второго курса РТ 
составила 6,5 месяцев (1 - 23) у скончавшихся боль-
ных. У 7 пациентов из 52-х, чей индекс Карновского из-
начально составлял не выше 60%, продолжительность 
жизни составила 3,5 и меньше месяцев, что оказало 
сильное влияние на общую статистику продолжитель-
ности жизни у всей когорты больных. Без учета ука-
занных 7 больных в статистическом анализе медиана 
продолжительности жизни у оставшихся больных ока-
залась равной 10 месяцам (4 - 23). 

По состоянию на 31.03.2022 года живы 31 (59,6%) 
пациент, чья медиана прослеживания составляет 12 
месяцев (6 - 31). В настоящий момент продолжается 
рекрутирование больных и их прослеживание.

Оценивается также послелучевое качество жизни 
больных и количество лучевых осложнений. Смертных 
случаев, связанных с проведенным лечением, и за-
метного снижения качества жизни зафиксировано не 
было.

Результаты, полученные в ходе данного проспек-
тивного исследования, показывают, что проведение 
повторного облучения с применением новых техно-
логий (вплоть до повторного куративного курса РТ) 
позволяет добиться улучшения показателей выжива-
емости без снижения качества жизни пациентов. Не-
обходима тщательная селекция контингента больных, 
являющихся возможными кандидатами для ре-РТ, с 
учетом ряда факторов, связанных с предыдущим ле-
чением, временным промежутком наступления реци-
дива, гистологическими параметрами, общим состоя-
нием больных и т.д., являющимися прогностическими 
критериями для каждой локализации опухолей.

Конфликт интересов
Авторы заявляют об отсутствии какого-либо кон-

фликта интересов по представленному материалу.

Таблица 
Данные пациентов, включенных в исследование
Пол
Мужской
Женский

22 (42,3%)
30 (57,7%)

Медиана возраста 60,5 лет (22 - 81)
Распределение по патологиям
Опухоли ЦНС
МТС головного мозга
Гинекологические опухоли
Опухоли головы и шеи
МТС костной системы
Рак молочной железы
Другие локализации

17 (32,8%)
10 (19,2%)
6 (11,5%)
6 (11,5%)
4 (7,7%)
3 (5,8%)
6 (11,5%)

Стадия заболевания
III стадия
IV стадия
Неклассифицируемые 

7 (13,5%)
37 (71,1%)
8 (15,4%)

Средний интервал между двумя курсами РТ 34,5 месяца (1,5 – 252)
Средняя эквивалентная суммарная доза обоих курсов РТ
Исключая пациентов с мтс поражением головного мозга и 
костной системы

99 Гр (56 – 121)
102 Гр (84 – 121)

Средний срок прослеживания после ре-РТ 9 месяцев (4 – 29,5)
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Ա Մ Փ Ո Փ Ո Ւ Մ

ՆԱԽԿԻՆՈՒՄ ՃԱՌԱԳԱՅԹՎԱԾ ՏԱՐԲԵՐ ՏԵՂԱԿԱՅՄԱՆ ՈՒՌՈՒՑՔՆԵՐԻ ՌԵՑԻԴԻՎՆԵՐԻ ԿԱՄ 
ՇԱՐՈՒՆԱԿԱԿԱՆ ԱՃԻ ԿՐԿՆԱԿԻ ՌԱԴԻՈԹԵՐԱՊԻԱՅԻ ՆՊԱՏԱԿԱՀԱՐՄԱՐՈՒԹՅԱՆ ՄԱՍԻՆ
Քարամյան Ն․Ս․1,2, Առուստամյան Մ․Կ․1
1. «ԻՐԱմեդիքլգրուպ» ռադիոթերապիայի կենտրոն
2. ՀՀ ԱՆ Ս. Ավդալբեկյանի անվ. առողջապահության ազգային ինստիտուտ, ուռուցքաբանության ամբիոն

Բանալի բառեր՝ ճառագայթային թերապիա, ճառագայթային 
թերապիայի կրկնակի կուրս (ռեիռադիացիա)։

Ներածություն: Հիվանդների շրջանում նախկինում ճառա-
գայթված ծավալում ռեցիդիվի կամ երկրորդային ուռուցքի 
առաջացման դեպքում հաճախ անհրաժեշտ է իրակա-
նացնել նախկինում ճառագայթված ծավալի կրկնակի ճառա-
գայթում (ռեիռադիացիա)։ Նախկինում համարվում էր, որ մեկ 
անատոմիական զոնան կյանքի ընթացքում կարող է ճառա-
գայթվել մեկ անգամ (հաշվի առնելով նորմալ հյուսվածքների 
տոլերանտությունը), և կրկնակի ճառագայթումն այլևս չէր 
քննարկվում (կատարվել էին միայն շատ սահմանափակ 
քանակով հետազոտություններ)։ Դա պայմանավորված էր 
նաև այն հանգամանքով, որ հին տեխնոլոգիաները հնա-
րավորություն չէին տալիս լիարժեք պաշտպանելու ուռուցքի 
շրջակա առողջ հյուսվածքները և կարող էին հանգեցնել 
ծանր բարդությունների։ Վերջին տասնամյակներում 
ռադիոթերապիայի տեխնիկական հնարավորությունների 
և ռադիոկենսաբանության զարգացմանը զուգահեռ ավե-
լանում են նման հրապարակումների քանակը, սակայն 
դրանք հիմնականում ռետրոսպեկտիվ հետազոտություններ 
են և չունեն հավաստի ապացուցողական մակարդակ  
առաջին անգամ ճառագայթման ցուցումների համեմատ։ 
Այնուամենայնիվ, ռեիռադիացիան կարող է ոչ միայն լինել 
որպես պալիատիվ բուժում, այլև հնարավորություն է տալիս 
հասնելու հիվանդության երկարատև տեղային հսկողության։ 
Ներկայումս բուժական մոտեցումներով և տեխնիկական 
հնարավորություններով հնարավոր է երկրորդ անգամ ճառա-
գայթել ցանկացած տեղակայման ուռուցք ընդհուպ երկրորդ 
կուրատիվ դոզա։ 

Նպատակը: Վերլուծելով հիվանդների ապրելիության 
ցուցանիշները, հնարավոր բարդությունները և կյանքի 
որակը՝ ուսումնասիրել կրկնակի ճառագայթային բուժման 
նշանակման նպատակահարմարությունը ուռուցքների 
տարբեր տեղակայման ժամանակ։

Նյութերը և մեթոդները: Ուսումնասիրվել են 1300 հի-
վանդների տվ յալներ, որոնք 2019թ. մարտ ամսից մինչև 
2022թ․ մարտը ստացել են ճառագայթային բուժում 
«ԻՐԱմեդիքլգրուպ» Ճառագայթային կենտրոնում։ 
Վերլուծության համար առանձնացվել է 52 հիվանդ, որոնք 
ստացել են ճառագայթային բուժման կրկնակի կուրս (ռեի-
ռադիացիա). դա կազմում է ընդհանուր հիվանդների 4%-ը։ 
Հիվանդների տարիքի մեդիանան կազմել է 60,5 տարե-
կան (22 - 81), 22 տղամարդ, 30 կին, ըստ ախտորոշման՝ 
կենտրոնական նյարդային համակարգի ուռուցքներ ունեցել 
է 17 հիվանդ, գլխուղեղի երկրորդային մետաստատիկ 

ախտահարում՝ 10, գինեկոլոգիական ուռուցքներ՝ 6, գլխի 
և պարանոցի ուռուցքներ՝ 6, ոսկրային համակարգի մե-
տաստատիկ ախտահարում՝ 4, կրծքագեղձի քաղցկեղ՝ 3, այլ 
տեղակայման ուռուցքներ՝ 6։ Հիվանդության փուլը եղել է III  7 
հիվանդի դեպքում, IV՝  37-ի դեպքում, չդասակարգվող՝  8-ի 
դեպքում: 

Երկու կուրսերի միջև եղած ինտերվալի մեդիանան կազմել 
է 34,5 ամիս (1,5 – 252 ամիս): Երկու կուրսերի գումարային 
էկվիվալենտ դոզայի մեդիանան կազմել է 99 Գր (56 –121 Գր)։ 
Բացառելով այս ցանկից գլխուղեղի և ոսկրային համակարգի 
երկրորդային ախտահարմամբ հիվանդներին՝ երկու կուրսերի 
գումարային էկվիվալենտ դոզայի մեդիանան կազմեց 102 
Գր (84 – 121 Գր),  հիվանդների հսկողության մեդիանան 
կրկնակի ռադիոթերապիայի կուրսից հետո կազմում է 9 
ամիս  (1 – 29,5 ամիս):

Արդյունքները:  Հսկողության ընթացքում մահացած հի-
վանդների ապրելիության մեդիանան կազմում է 6,5 ամիս (1 
– 23)։ 52 հիվանդից 7-ի դեպքում, որոնք ի սկզբանե ունեցել են 
ցածր Կառնոֆսկու գործակից (60%), ապրելիությունը կազմել 
է 3,5 ամիս և ավելի քիչ։ Բացառելով նրանց վերլուծությունից՝ 
մյուս հիվանդների ապրելիության մեդիանան կազմեց 10 
ամիս (4 – 23 ամիս)։ 31.03.2022 դրությամբ ողջ է 31 հիվանդ 
(59,6%), որոնց հսկողության մեդիանան կազմում է  13 ամիս 
(5-29,5 ամիս)։ 

Գնահատվել են նաև հիվանդների հետճառագայթային 
կյանքի որակը և բարդությունների քանակը։ Կյանքի որակի 
նվազեցում վաղ շրջանում և բուժման հետ կապված մահվան 
դեպքեր չեն գրանցվել։ 

Տվ յալ պրոսպեկտիվ հետազոտության արդյունքները 
ցույց են տալիս, որ նորագույն տեխնոլոգիաներով 
կրկնակի ռադիոթերապիայի կուրս անցկացնելով 
(ընդհուպ  երկրորդ կուրատիվ դոզա)՝ կարելի է հասնել հի-
վանդների ապրելիության բարձրացման՝ առանց կյանքի 
որակի ցուցանիշների նվազման։ Բուժական կամ նույնիսկ 
պալիատիվ ռադիոթերապիայի կրկնակի կուրս նա-
խատեսելիս պետք է հաշվի առնել մի շարք գործոններ՝ 
պայմանավորված նախկինում ստացած բուժմամբ և հի-
վանդի անհատական բնութագրերով: Անհրաժեշտ է կա-
տարել հիվանդների մանրակրկիտ ընտրություն՝ հաշվի 
առնելով վերոնշյալ գործոնները։ 

Պլանավորվում է հետազոտությունն ավարտելուց հետո 
մշակել կրկնակի ճառագայթման ենթակա հիվանդների 
ընտրության չափանիշների ուղեցույց։
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ABOUT THE EXPEDIENCY OF RE-IRRADIATION OF PREVIOUSLY IRRADIATED TUMORS RELAPSES 
AND CONTINUED GROWTH FOR DIFFERENT LOCALIZATIONS
Karamyan N.S.1,2, Arustamyan M.K.1
1 “IRA Medical Group” Radiotherapy Center
2 National Institute of Health after S. Avdalbekyan, MoH, RA, Department of Oncology
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Introduction: The development of a recurrence or a second 

tumor in previously irradiated patients requires, in some cases, 
repeated radiotherapy (reirradiation) of the previously irradiat-
ed tissue volume. In the past decades, it was widely believed 
that it was possible to irradiate one anatomical zone in curative 
doses only once (taking into account the tolerance of healthy 
tissues) and the issue of repeated irradiation was practically 
not discussed (there are only a few studies). This approach was 
due to the fact that the use of old technologies did not allow 
sufficient protection of healthy tissues surrounding the tumor, 
which led to severe complications. Due to the development of 
radiotherapy technologies and new advances in radiobiology, 
the number of studies on the re-irradiation of recurrent tumors 
has recently increased significantly, however, they are mainly 
retrospective in nature and do not have a sufficient evidence 
compared to indications for primary radiotherapy. However, re-
irradiation can be used not only for palliative purposes, but also 
to achieve long-term local control. Modern medical approaches 
and technical capabilities make it possible to re-irradiate tumors 
of any localization, up to the second curative dose.

Purpose: To investigate the expediency of repeated irradi-
ation of patients with different tumor localizations, taking into 
account the survival rates of patients, possible complications 
and subsequent quality of life.

Materials and methods: For the first time in Armenia, an 
analysis of the results of reirradiation is carried out on the ba-
sis of the experience of one clinic. The results of treatment of 
1300 patients, who received radiotherapy at the IRA MEDICAL 
Group Radiotherapy Center from March 2019 to March 2022 
were studied. The study included 52 patients, who received the 
second course of RT, which accounted for 4% of the total num-
ber of patients. The median age of patients was 60.5 years (22 
- 81), including 22 men, 30 women, based on pathologies: CNS 

tumors - 17 patients, brain metastasis - 10, gynecology - 6, head 
and neck tumors - 6, metastatic skeletal bone lesions - 4, breast 
cancer - 3, other localizations - 6. Stage of the disease: III - 7 
patients, IV - 37, unclassified - 8.

The mean interval between two courses of radiotherapy 
was 34.5 months (1.5 - 252). The median total equivalent dose 
from two irradiation courses is 99 Gy (56-121). Except of the 
patients, who received reirradiation for metastatic relapse, the 
total equivalent dose was 102 Gy (84–121), and the median fol-
low-up time after reirradiation was 9 months (4–29.5).

Results: The average life expectancy of patients, who died 
during the observation period was 6.5 months (1-23). In 7 out 
of 52 patients, who initially had low KPS (60%), survival was up 
to 3.5 months or less. After excluding these patients from fur-
ther statistical analysis, the median survival of the remaining 
patients was 10 months (4 – 23). As of March 31, 2022, 31 pa-
tients (59.6%) are alive, with an average follow-up of 13 months 
(5 – 29.5).

The number of post-radiation complications and the quality 
of life of patients were also assessed. There were no treatment 
related deaths or reduced quality of life in the early stages.

The results of this prospective study demonstrate that the 
use of the latest technologies in repeat radiotherapy can im-
prove survival and quality of life in these patients. Thanks to 
new technologies, it is possible to conduct a repeated course of 
radiotherapy even in curative doses. When planning the second 
therapeutic or palliative course of radiotherapy, it is necessary 
to carefully select patients, taking into account a number of fac-
tors related to the previous treatment and the individual char-
acteristics of the patient.

After completion of the study, we plan to create recommen-
dations on the criteria for selecting candidates for re-irradiation.
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ՀՏԴ՝ 616.71-007.234

ԳԼՅՈՒԿՈԿՈՐՏԻԿՈԻԴ-ԻՆԴՈՒԿՑՎԱԾ ՕՍՏԵՈՊՈՐՈԶԻ 
ԱՐԴԻԱԿԱՆՈՒԹՅՈՒՆԸ, ԿԱՆԽԱՐԳԵԼՄԱՆ ԵՎ ԲՈՒԺՄԱՆ 
ԺԱՄԱՆԱԿԱԿԻՑ ՄՈՏԵՑՈՒՄՆԵՐԸ
Էֆրեմիդու Մ․Լ.1, Օսիպյան Մ․Ա.1, Ղազինյան Ի․Ս.2, Գինոսյան Ք․Վ.1
1 ԵՊԲՀ ներքին հիվանդությունների (ռևմատոլոգիա) ամբիոն, «Հերացի» թիվ 1 համալսարանական հիվանդանոց 
2 ԵՊԲՀ ներքին հիվանդությունների պրոպեդևտիկայի ամբիոն, «Հերացի» թիվ 1 համալսարանական հիվանդանոց

Ստացված է՝ 22.04.2022, գրախոսված է՝ 20.05.2022, ընդունված է՝ 19.10.2022

Բանալի բառեր՝ գլ յուկոկորտիկոստերոիդներ, 
երկրորդային օստեոպորոզ, կոտրվածքների ռիսկ, FRAX, 
բիսֆոսֆոնատներ:

Օստեոպորոզը հենաշարժիչ համակարգի 
ախտահարումն է, բնութագրվում է ոսկրային 
զանգվածի նվազմամբ, ոսկրային հյուսվածքի 
միկրոարխիտեկտոնիկայի խանգարմամբ, 
որը հանգեցնում է ոսկրերի փխրունության և 
կոտրվածքների հավանականության մեծացման [11]։ 

Գլ յուկոկորտիկոստերոիդները (ԳԿՍ) լայնորեն 
կիրառվում են ռևմատոլոգների, ներզատաբանների, 
թոքաբանների, թերապևտների և այլ մասնագետների 
կողմից՝ մի շարք համակարգային աուտոիմունային 
հիվանդությունների բուժման ժամանակ իմունային 
համակարգի բորբոքումը ճնշելու նպատակով։ Ողջ 
աշխարհի բնակչության 1-2%-ը երկարատև բուժվում է 
գլ յուկոկորտիկոիդային թերապիայով, այդ պատճառով 
ստերոիդ-ինդուկցված օստեոպորոզը երկրորդային 
օստեոպորոզի ամենահաճախադեպ պատճառն է և   
յաթրոգեն հիվանդություն է [8, 13, 18]։ 

Հոդվածի նպատակն է մատնանշել ԳԿՍ-երի 
բուժման հետևանքով երկրորդային օստեոպորոզի 
առաջացման կանխարգելման արդիականությունը։ 
Սույն աշխատանքը հնարավորություն կընձեռի 
ռևմատոլոգներին, ընտանեկան բժիշկներին, թե-
րապևտներին մշակելու գլ յուկոկորտիկոիդ-
ինդուկցված օստեոպորոզով և մեծ ռիսկի գոտում 
առկա հիվանդների վարման ճիշտ և ժամանակակից 
ռազմավարությունը, որն էլ իր հերթին կնպաստի 
օստեոպորոզի հետևանքով առաջացած կոմպրեսիոն 
կոտրվածքներով հիվանդների քանակի նվազմանը, 
ինչպես նաև տվ յալ խմբի հիվանդների կյանքի որակի 

բարելավմանը։ 
Հոդվածը բացի տեսական նյութից պարունակում 

է նաև գործնական առաջարկություններ նման հի-
վանդներին տարբեր ռիսկի գործոնների առկայության 
դեպքում վարելու վերաբերյալ, որն էլ ավելի է 
հեշտացնում հոդվածի գործնական կիրառությունը։ 
Աշխատանքի նպատակներից է նաև FRAX ցուցանիշի 
հաշվման ներդրումը գլ յուկոկորտիկոիդ-ինդուկցված 
օստեոպորոզին առնչվող բժիշկների պրակտիկայում։

ԳԿՍ-ով երկարատև բուժվող հիվանդների 10%-
ի դեպքում ախտորոշվում է կոտրվածք, իսկ 30-40%-ի 
դեպքում ռադիոգրաֆիկ տվ յալներով հայտնաբերվում 
են ողերի կոտրվածքներ։ Հատկանշական է, որ 
ոսկրային հյուսվածքի զանգվածի ամենամեծ կորուստը 
կատարվում է ԳԿՍ-ով բուժման առաջին 3-6 ամիսների 
ընթացքում [6]: Հետագայում բուժմանը զուգահեռ 
ոսկրային զանգվածը շարունակում  է նվազել, սա-
կայն ավելի դանդաղ։  Կոտրվածքների ռիսկի մե-
ծացումը և ոսկրային հյուսվածքի զանգվածի կորուստն 
ուղիղ համեմատական են ընդունած ԳԿՍ-ի դեղա-
չափին։ Հետևաբար գլ յուկոկորտիկոիդ-ինդուկցված 
օստեոպորոզը դեղաչափ-կախյալ պրոցես է [6, 20]։ 
Օրական մեծ և կումուլատիվ մեծ դեղաչափերը մե-
ծացնում  են կոտրվածքների ռիսկը, հատկապես ողերի 
կոտրվածքների, քանի որ ԳԿՍ-ներն առավելապես 
ազդում են տրաբեկուլ յար ոսկրերի վրա [6, 20]։

Գլ յուկոկորտիկոիդների ազդեցության մե-
խանիզմները ոսկրային հյուսվածքի վրա բազմազան 
են: ԳԿՍ-ներն ազդում են ոսկրային բոլոր բջիջների 
վրա՝ թե՛ օստեոբլաստների, թե՛ օստեոցիտների 
և թե՛ օստեոկլաստների [6]։ Ակտիվացնելով 
պրոապոպտոտիկ մոլեկուլները՝ ԳԿՍ-ները հանգեցնում 
են օստեոցիտների սինթեզի և նրանց քանակի 
նվազման, RANKL-լիգանդի և M-CSF-գործոնների 
էքսպրեսիայի մեծացման, օստեոպրոտոգերինի 
էքսպրեսիայի նվազման, որն էլ հանգեցնում է 
օստեոկլաստոգենեզի, օստեոկլաստների ակտի-
վացմանը և հետևաբար ոսկրային ռեզորբցիայի 
ուժգնացմանը [3, 6, 19]։ Այս ուղին դիտվում է ԳԿՍ-
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ների ընդունման սկզբնական փուլում: ԳԿՍ-ներ երկա-
րատև ընդունելու դեպքում մեծանում է PPAR-γ2-ի, 
ինչպես նաև սկլերոստինի էքսպրեսիան՝ բացասական 
ազդեցություն թողնելով Wnt/β-կատենին ազդանշա-
նային մեխանիզմի  վրա, որն էլ իր հերթին հանգեցնում 
է օստեոբլաստների նախորդներից օստեոբլաստների 
տարբերակման խաթարմանը, օստեոբլաստների 
պրոապոպտոտիկ մոլեկուլների ակտիվացմանը [6, 
12, 16]: Ի վերջո  օստեոբլաստոգենեզն ընկճվում է, 
օստեոբլաստների քանակը՝ նվազում, որի հետևանքով 
նվազում է ոսկրագոյացումը։ Այսպիսով, ԳԿՍ-ների 
ընդունման սկզբնական փուլում ակտիվանում է 
ոսկրերի ռեզորբցիան, իսկ հետագայում՝ խափանվում 
ոսկրագոյացումը: 

Բացի ոսկրային հյուսվածքի վրա անմի-
ջական ազդեցությունից, ԳԿՍ-ներն ունեն նաև 
միջնորդավորված ազդեցություն, այն է՝ բացասական 
ազդեցություն կալցիումի ներծծման վրա (նվազեցնում 
են կալցիումի աբսորբցիան աղիքներում, ավելացնում 
են էքսկրեցիան երիկամներում), աճի հորմոնի ընկճում, 
հարվահանաձև գեղձի աշխատանքի խաթարում (պա-
րաթիրեոիդ հորմոնի գերակտիվացում), սեռական 
հորմոնների թերարտադրություն [6, 16]։ Այս բոլոր մե-
խանզիմներն իրենց հերթին հանգեցնում են ոսկրագո-
յացման և ոսկրային հյուսվածքի հանքայնացման 
նվազման, ոսկրային հյուսվածքի միկրոարխիտեկտոնի-
կայի խանգարման և ոսկրի քայքաման մեծացման։ 

ԳԿՍ-ները ռևմատոլոգի կողմից նշանակվում 
են շարակցական հյուսվածքի աուտոիմունային հի-
վանդությունների դեպքում, ուստի թե՛ պրոբորբոքային 
միջնորդանյութերը (TNF-α, IL-6, IL-17 և այլն), թե՛ բուն 
ռևմատոլոգիական հիվանդությունները (հոդերի 
դեֆորմացիաները, շարժումների սահմանափակումը, 
անշարժացումը), թե՛ ԳԿՍ-ի ազդեցությունը մկա-
նային հյուսվածքի վրա (մկանային ատրոֆիա, որն էլ 
լրացուցիչ ռիսկի գործոն է վայր ընկնելու և կոտրվածք 
ստանալու) բացասաբար են ազդում ոսկրային 
հյուսվածքի կառուցվածքի և նրա զանգվածի վրա՝ 
հանգեցնելով ոսկրային հյուսվածքի քայքայման հա-
րաճման [2, 5, 17]։  

Այսպիսով, ակնհայտ է երկարատև ԳԿՍ-ային թե-
րապիա ստացող հիվանդների շրջանում  երկրորդային 
օստեոպորոզի և կոտրվածքների ռիսկը հնարավորինս 
վաղ կանխարգելելու անհրաժեշտությունը։ 

2017-ին ամերիկյան ռևմատոլոգների կոլեգիան 
(American College of Rheumatology) մշակել և սահմանել 
է ուղեցույցներ գլ յուկոկորտիկոիդ-ինդուկցված 
օստեոպորոզի կանխարգելման և բուժման համար 
[4, 7]։ Առաջնորդվելով այս ուղեցույցով՝  առաջնային 

են կոտրվածքների ռիսկի գնահատումը և վերագնա-
հատումը: Կոտրվածքի ռիսկի առաջնային գնա-
հատման համար հիվանդներին բաժանում են 2 խմբի 
[4]: 

Առաջին խմբի հիվանդների (մինչև 40 տարեկան) 
դեպքում գնահատում են՝

 � անամնեստիկ տվ յալները՝ ԳԿՍ-ների ընդունման դե-
ղաչափն ու վաղեմությունը, ընկնելը, կոտրվածքների 
առկայությունը, կոտրվածք ստանալու ռիսկի 
գործոնները, ինչպիսիք են՝ թերսնուցումը, քաշի 
կտրուկ կորուստը, հիպոգոնադիզմը, երկրորդային 
հիպերպարաթիրեոզը, վահանաձև գեղձի 
ախտահարումը, ազդրի կոտրվածքի ընտանե-
կան անամնեզը, վնասակար սովորությունները 
(ալկոհոլի և ծխախոտի չարաշահում), ուղեկցող հի-
վանդությունների առկայությունը,

 � ֆիզիկական զննման տվ յալները՝ մարմնի քաշի և 
հասակի չափումը, մկանային ուժի ստուգումը,

 � հավանական, սակայն չբացահայտված 
կոտրվածքների հայտնաբերումը՝ շոշափելիս ողնա-
շարի պրոյեկցիայով ցավոտությունը, կոնքոսկրի և 
ստորին կողի միջև տարածության նվազումը, 

 � ԳԿՍ–ային թերապիան սկսելուց 6 ամիս անց 
անհրաժեշտ է կատարել դենսիտոմետրիա:
Երկրորդ խմբի հիվանդների (40 տարեկանից մեծ) 

դեպքում գնահատում են. 
 � FRAX-ը (Fracture Risk Assessment Tool)՝ կոտրվածքի 

ռիսկը գնահատող ալգորիթմը: ԳԿՍ-ներ օրա-
կան >7,5 մգ ընդունելու դեպքում FRAX-ը պետք է 
բազմապատկել մեծ օստեոպորոտիկ կոտրվածքի 
դեպքում 1,15-ով, իսկ ազդրոսկրի կոտրվածքի 
դեպքում՝ 1,2-ով։ Մեծ օստեոպորոտիկ կոտրվածք 
են  ողնաշարի (կլինիկորեն), բազկոսկրի և նախա-
դաստակի ոսկրերի կոտրվածքները [4, 10]։ 

 � Դենսիտոմետրիան պետք է կատարել հնա-
րավորինս շուտ՝ ԳԿՍ-ային թերապիան սկսելուց 
առնվազն 6 ամսվա ընթացքում։
ԳԿՍ երկարատև ընդունող հիվանդները պետք է 

մշտապես լինեն դինամիկ հսկողության տակ, և բուժման 
ընթացքում պետք է կատարվի կոտրվածքների ռիսկի 
վերագնահատում: 

Առաջին խմբի այն հիվանդները (մինչև 40 տարե-
կան), որոնք շարունակում են իրենց բուժումը ԳԿՍ-
ով և կոտրվածքի միջին կամ մեծ ռիսկի խմբում են 
(անամնեզում կոտրվածք, ըստ դենսիտոմետրիայի՝ 
Z-score <-3 կամ ոսկրային ընդհանուր զանգվածի 
10%-ի տարեկան կորուստ, ԳԿՍ-երի մեծ դեղա-
չափի ընդունում՝ պրեդնիզոլոն ≥ 30 մգ/օր կամ 
>5 գ կումուլատիվ, բազմաթիվ օստեոպորոտիկ 
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ռիսկի գործոնների միաժամանակյա առկայություն, 
օստեոպորոզի դեմ դեղի չընդունում), պետք է 
դենսիտոմետրիա կատարեն 2-3 տարին մեկ անգամ [4, 
7, 10]։

Երկրորդ խմբի հիվանդները (40 տարեկանից մեծ) 
բաժանված են հետևյալ ենթախմբերի.

 � Հիվանդներ, որոնք շարունակում են իրենց բուժումը 
ԳԿՍ-ով և չեն ստացել օստեոպորոզի  բուժում 
(կալցիումը և վիտամին D-ն հաշվի չի առնվում), 
նրանց դեպքում պետք է հաշվել FRAX-ը և կատարել 
դենսիտոմետրիա 1-3 տարին մեկ անգամ:

 � Հիվանդներ, որոնք ստանում են ԳԿՍ-ների մեծ 
դեղաչափ (պրեդնիզոլոն ≥ 30 մգ/օրը կամ > 5 գ 
կումուլատիվ) կամ անամնեզում ունեն կոտրվածք. 
նրանց դեպքում պետք է հաշվել FRAX-ը և կատարել 
դենսիտոմետրիա ավելի հաճախ, քան 1-3 տարին 
մեկ անգամ:

 � FRAX-ի ալգորիթմի հաշվում և դենսիտոմետրիա 
1-3 տարին մեկ անգամից հազվադեպ կարելի է կա-
տարել այն բուժառուների դեպքում, որոնք ստանում 
են ԳԿՍ-ների քիչ դեղաչափ և անամնեզում չունեն 
կոտրվածք:

 � Հիվանդներ, որոնք շարունակում են իրենց 
բուժումը ԳԿՍ-ով և ստացել են նաև օստեոպորոզի 
բուժում. նրանց դեպքում կարելի է կատարել 
դենսիտոմետրիա 2-3 տարին մեկ անգամ շարունա-
կաբար ամբողջ ԳԿՍ-ով բուժման ընթացքում:

 � Հիվանդներ, որոնք շարունակում են իրենց բուժումը 
ԳԿՍ-ով և հակաօստեոպորոտիկ դեղերով և դեռ 
շարունակում են մնալ միջինից մեծ ռիսկային 
խմբում. նրանց դեպքում պետք է դենսիտոմետրիա 
կատարել 2-3 տարին մեկ անգամ:
Այնուամենայնիվ, անգամ կանխարգելման միջո-

ցառումների ամբողջ ծավալն ապահովելու դեպքում 
ԳԿՍ-ներ ընդունելը կարող է հանգեցնել երկրորդային 
օստեոպորոզի առաջացման, և հարկավոր է անցնել 
հաջորդ փուլին՝ բուժմանը [1, 4, 7, 9, 10, 14, 15]։ Այս 
փուլում կարևոր է հաշվի առնել ոչ միայն դեղորայքային 
բուժումը, այլև սովորեցնել հիվանդներին առողջ ապրե-
լակերպ վարել (ընդունել բալանսավորված սնունդ, 
հետևել քաշին, կատարել ֆիզիկական վարժություններ, 
դադարեցնել ծխելը և սահմանափակել ալկոհոլի 
ընդունումը)։ Կալցիումի (1000–1200 մգ/օր) և վի-
տամին D–ի (600–800 IU/օր) բավարար քանակի 
ընդունումը նույնպես օստեոպորոզի կանխարգելման 
և բուժման հիմնաքարերից մեկն է [4, 15]։ Անցնելով 
գլ յուկոկորտիկոիդ-ինդուկցված օստեոպորոզի 
բուժման դեղորայքային մոտեցումներին՝ նշենք, որ 
ըստ վերոնշյալ ուղեցույցի՝ առաջարկվում է՝ ≥40 

տարեկան, ոչ մանկածնման տարիքի կանայք և ≥40 
տարեկան տղամարդիկ, որոնք ունեն կոտրվածքների 
առաջացման միջինից մեծ ռիսկ, պետք է ստանան 
դեղորայքային բուժում ներընդունման բիսֆոսֆո-
նատներով [1, 4, 7, 14]։ Անարդյունավետության 
դեպքում բուժման համար օգտագործվում են ներերա-
կային բիսֆոսֆոնատներ, երկրորդային ընտրության 
դեղեր են տերիպարատիդը, դենոսումաբը։ 

Այլ են մոտեցումները մանկածնման 
(ռեպրոդուկտիվ) տարիքի, հղիություն պլանավորող 
կանանց դեպքում, քանի որ ներերակային բիսֆոսֆո-
նատները և դենոսումաբը պոտենցիալ ռիսկ են պտղի 
համար, և դրանք հարկավոր է նշանակել միայն 
կոտրվածք ստանալու շատ մեծ ռիսկի դեպքում, ուստի 
տվ յալ դեպքում երկրորդ ընտրության  դեղ է տերիպա-
րատիդը [1, 4, 14]։ Շատ կարևոր հարց. ինչպե՞ս վարվել, 
եթե բուժառուն ստանում է հակաօստեոպորոտիկ 
բուժում, բայց ընդհատել է ԳԿՍ-ային թերապիան [4, 9]՝

 � կոտրվածքի քիչ ռիսկ ունենալու դեպքում 
հարկավոր է դադարեցնել հակաօստեոպորոտիկ 
դեղ ընդունելը, բայց շարունակել օգտագործել 
կալցիում և վիտամին D,

 � կոտրվածքի միջին և մեծ ռիսկ ունենալու դեպքում 
խորհուրդ է տրվում մինչև վերջ ավարտել և չդա-
դարեցնել հակաօստեոպորոտիկ դեղն ընդունելը:

Ամփոփում
Գլ յուկոկորտիկոիդ-ինդուկցված օստեոպորոզը 

երկրորդային օստեոպորոզի ամենահաճախադեպ 
պատճառն է:

 � Ոսկրային զանգվածի ամենամեծ կորուստը լինում 
է ԳԿՍ թերապիան սկսելուց առաջին 3-6 ամիսների 
ընթացքում:

 � ԳԿՍ-ները սկզբնական շրջանում հանգեցնում են 
ոսկրի ռեզորբցիայի մեծացման, իսկ հետագայում 
ոսկրագոյացման ընկճման:

 � Կոտրվածքի հավանականությունն ուղիղ համե-
մատական է ԳԿՍ-ների ընդունման երկա-
րատևությանն ու ընդունած դեղաչափին:

 � Անհրաժեշտ է ճիշտ ժամանակին գնահատել 
օստեոպորոտիկ կոտրվածքի բոլոր ռիսկերն ու 
կանխարգելել դրանց առաջացումը:

 � Հակաօստեոպորոտիկ բուժումն իրականացնելիս 
հարկավոր է հաշվի առնել այնպիսի գործոններ, 
ինչպիսիք են հիվանդի տարիքը, անամնեզում 
կոտրվածքի առկայությունը, ԳԿՍ-ի ընդունման 
ժամկետն ու կումուլատիվ դեղաչափը, ուղեկցող հի-
վանդությունները, կոտրվածքի ռիսկը և այլն:

 � Ներընդունման բիսֆոսֆոնատները առաջին 
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ընտրության դեղերն են՝ օստեոպորոտիկ 
կոտրվածքները կանխարգելելու և երկրորդային 

օստեոպորոզը բուժելու դեպքում:
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ГЛЮКОКОРТИКОИД-ИНДУЦИРОВАННЫЙ ОСТЕОПОРОЗ: АКТУАЛЬНОСТЬ, СОВРЕМЕННЫЕ 
ПОДХОДЫ К ПРОФИЛАКТИКЕ И ЛЕЧЕНИЮ
Эфремиду М.Л.1, Осипян М.А.1, Казинян И.С.2, Гиносян К.В.1
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Ключевые слова: глюкокортикостероиды, вторичный 
остеопороз, риск переломов, FRAX, бисфосфонаты.

Остеопороз, индуцированный глюкокортикоидами (ГК), 
является самой частой причиной вторичного остеопороза. 
Наибольшая потеря костной массы происходит в течение 
первых 3-6 месяцев после начала глюкокортикоидной тера-
пии. ГК посредством ряда механизмов первоначально при-
водят к усилению резорбции костной ткани, далее – после-
дующему подавлению костеобразования. Риск переломов 
прямо пропорционален длительности и кумулятивной дозе 
принимаемых ГК. Необходимо вовремя проводить оценку и 
переоценку рисков остеопоротических переломов и предот-
вратить их возникновение. Денситометрию следует прово-
дить пациентам в возрасте до 40 лет через 6 месяцев после 

начала ГК- терапии. Для пациентов старше 40 лет нужно счи-
тать FRAX-алгоритм оценки риска переломов. При проведе-
нии лечения остеопороза необходимо учитывать такие фак-
торы, как возраст больного, наличие перелома в анамнезе, 
продолжительность приема и дозировку ГК, сопутствующие 
заболевания, риск перелома и т.д. Пероральные бисфосфо-
наты являются препаратами первой линии для профилак-
тики остеопоротических переломов и лечения вторичного 
остеопороза. При неэффективности их, лечение проводят 
внутривенными бисфосфонатами, в качестве препаратов 
второй линии рассматривают терипаратид, деносумаб. Не 
стоит забывать о немедикаментозном лечении и обучaть па-
циентов вести здоровый образ жизни.

https://doi.org/10.1186/ar2165
https://doi.org/10.3389/fendo.2021.782118
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GLUCOCORTICOID-INDUCED OSTEOPOROSIS: RELEVANCE, MODERN APPROACHES TO PREVENTION 
AND TREATMENT
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Glucocorticoid-induced osteoporosis (GIOP) is a common 
cause of secondary osteoporosis. The highest rate of bone loss 
occurs within the first 3–6 months of glucocorticoid treatment. 
Direct effects of glucocorticoids on bone include an early, tran-
sient increase in bone resorption and long-term suppression of 
bone formation. The risk of fractures is directly proportional to 
the duration and dosage of glucocorticoids taken. It is neces-
sary to assess and reassess the risks of osteoporotic fractures 
in time and prevent their occurrence. Densitometry should be 
performed in patients under the age of 40 years 6 months after 
the start of corticosteroid therapy. For patients older than 40 

years FRAX should be considered. When treating osteoporosis, 
it is important to take into account such factors as the age of 
the patient, the history of fractures or osteoporosis, the dura-
tion of administration and cumulative dosage of glucocorticoids, 
concomitant diseases, the risk of fracture, etc. Bisphosphonates 
are the first-line treatment option for the prevention of fracture 
in patients receiving glucocorticoids. If oral bisphosphonates 
are ineffective, intravenous bisphosphonates are used for 
treatment. Teriparatide and denosumab are considered as sec-
ond-line drugs. It is also important to educate patients to lead a 
healthy lifestyle.
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ՀՏԴ` 616․36։616․98

ԼՅԱՐԴԱՅԻՆ ԴՐՍԵՎՈՐՈՒՄՆԵՐԸ COVID-19 ՎԻՐՈՒՍԱՅԻՆ ՎԱՐԱԿԻ 
ԴԵՊՔՈՒՄ ԵՎ ՌԵՄԴԵՍԻՎԻՐԻ ԱԶԴԵՑՈՒԹՅՈՒՆԸ ԼՅԱՐԴԻ 
ՖՈՒՆԿՑԻԱՅԻ ՎՐԱ ԱՅԴ ՀԻՎԱՆԴՆԵՐԻ ՇՐՋԱՆՈՒՄ
Մինասյան Ա․Մ1․, Ասոյան Վ․Ա2․, Հովհաննիսյան Ա․Հ2․, Սիմոնյան Ա․Ռ1․, Խաչատրյան Թ․Ա1․, Սանամյան Ա․Վ․1, 
Զեյնալ յան Ա․Հ․1, Ավետիսյան Ն․Մ․1, Մամուլ յան Ա․Վ․1, Հակոբյան Ա․Պ1․
1ԵՊԲՀ, ներքին հիվանդությունների(պուլմոնոլոգիայի և նեֆրոլոգիա) ամբիոն
 2ԵՊԲՀ, ինֆեկցիոն հիվանդությունների ամբիոն 

Ստացված է՝ 03.10.2022, գրախոսված է՝ 14.10.2022, ընդունված է՝ 19.10.2022

Բանալի բառեր՝ COVID-19, հեպատոցիտների վնասում, 
տրանսամինազներ, ռեմդեսիվիր։

Կորոնավիրուսային հիվանդությամբ հիվանդների 
շրջանում լ յարդային ֆերմենտների բարձր մա-
կարդակը կարող է հայտնաբերվել 14-76% դեպքերում 
[2, 7]: Համաձայն վերջին մետաանալիզի տվ յալների, 
որը ընդգրկել է 107 աշխատանք (20874 COVID-19 
դրական հիվանդ), լ յարդային հիպերֆերմենտեմիան 
գրանցվել է 23.1%-ի դեպքում [1, 2]: Լյարդի վնասման 
տարբերակն ավելի հաճախ հեպատոցել յուլ յար է, գե-
րակշռող դեպքերում` աննշան կամ անցողիկ [4, 7, 9, 
13]: Phipps M.M. et al. 2273 COVID-19 վիրուսային վա-
րակով հիվանդների ռետրոսպեկտիվ հետազոտության 
արդյունքում 45% հիվանդների դեպքում նշում են 
լ յարդի աննշան վնասում (ԱԼԱՏ-ը նորմայի վերին մա-
կարդակի սահմանում կամ 2 անգամ այդ սահմանից 
ցածր), չափավոր վնասում (2-5 անգամ վերին 
սահմանից բարձր) 21% դեպքերում և արտահայտված 
վնասում (5 անգամ վերին մակարդակից ավել) 6.4% 
դեպքերում [13]: 

 Համաձայն մեծ ռետրոսպեկտիվ հետազոտության 
տվ յալների՝ ԱՍԱՏ-ի բարձր մակարդակը նկատվել է 
ավելի հաճախ, քան ԱԼԱՏ-ի դեպքում ՝ հաստատելով 
այն փաստը, որ ԱՍԱՏ-ը կարող է լինել COVID-19 
վիրուսային վարակի ախտորոշման հավաստի ինդի-
կատոր [6]: Լյարդի վնասման մարկեր կարող է հանդի-
սանալ նաև խոլեստատիկ տարբերակը, որն ավելի 
հազվադեպ է զուգորդվում COVID-19 վիրուսային վա-
րակի հետ [11,13], իսկ ԳԳՏ-ի բարձր մակարդակը 
ներկայացված է մեկ հետազոտության արդյունքում 

COVID-19 վիրուսային վարակով հիվանդների 13,6%-ի 
շրջանում [14]:

COVID-19 վիրուսային վարակով և լ յարդային 
ֆերմենտների բարձր մակարդակով հիվանդների 
շրջանում մի շարք պատճառներ պայմանավորված 
չեն COVID-19 վիրուսային վարակով, սակայն կարող 
են զուգորդվել վերջինիս հետ, դրանցից են՝ հե-
պատիտներ A-ն, B-ն, C-ն, միոկարդի իշեմիան, այլ 
մկանների վնասումը, ցիտոկինների արտազատման 
համախտանիշը [7, 12, 19]: Singh S. et al. հաշվի 
առնելով ԱՄՆ-ում 2780 COVID-19 դրական հի-
վանդների շրջանում կատարված հետազոտության 
արդյունքները, նշում են մահացության մեծ ռիսկ լ յարդի 
նախորդող հիվանդությամբ հիվանդների շրջանում, 
առանց լ յարդային ախտահարման հիվանդների համե-
մատ [16]:

Ըստ Kulkarni A.V. et al. մետաանալիզի 
արդյունքների COVID-19 վիրուսային վարակով 
հիվանդների 25,4%-ի դեպքում նշում են դեղերի 
ընդունմամբ պայմանավորված լ յարդի վնասում, որը 
ռեմդեսիվիրի դեպքում կազմում է 15,2% [12]: Գրա-
կանության մեջ ներկայացված ռեմդեսիվիրի հե-
պատոտոքսիկ ազդեցության վերաբերյալ տվ յալները 
սահմանափակ են։ Չկան ռեմդեսիվիրի կիրառման 
վերաբերյալ հետազոտություններ լ յարդի վնասմամբ 
հիվանդների շրջանում։ Ինչպես հավաստում են 
European Medicines Agency տվ յալները, ռեմդեսիվիրը 
տոքսիկ է հեպատոցիտների նկատմամբ, և FDA-ն նշում 
է լ յարդի ֆերմենտների մակարդակի բարձրացում 
ռեմդեսիվիրով բուժված հիվանդների շրջանում [5]։

Լյարդի դիսֆունկցիայի հաճախականության մե-
ծացումը COVID-19 վիրուսային վարակով հիվանդների 
շրջանում և այն ռեմդեսիվիրի կիրառմանը վերագրելը 
քննարկման անհրաժեշտություն է առաջացնում։ 
Աննշանից (Grade 1) չափավոր (Grade 2) տրանսամի-
նազեմիան նկատվել է ռեմդեսիվիր ստացած առողջ կա-
մավորների շրջանում, որը նորմալացել է ռեմդեսիվիրի 
կիրառման ավարտի հետ մեկտեղ [18]: Մի շարք հեղի-

*  Ն Ա Մ Ա Կ Ա Գ Ր Ո Ւ Թ Յ Ա Ն  Հ Ա Ս Ց Ե

Ա․Մ․ Մինասյան

ԵՊԲՀ, ներքին հիվանդությունների (պուլմոնոլոգիայի և նեֆրոլոգիա) 
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նակներ նույնպես արձանագրել են տրանսամինազների 
մակարդակի աննշան բարձրացում՝ պայմանավորված 
ռեմդեսիվիրի նշանակմամբ [3,10,20]։

SIMPLE-Severe հետազոտության ընթացքում 
գնահատվել է ռեմդեսիվիրի 5 և 10 օրվա նշանակման 
արդյունավետությունը և անվտանգությունը COVID-19 
վիրուսային վարակի ծանր ընթացքով հոսպիտա-
լացվածների շրջանում, նշվել է 3-4° տրանսամի-
նազների բարձր մակարդակ բուժման ընդհատումով 
2,5% և 3,6% հիվանդերի դեպքում 5 և 10 օր բուժում 
ստացածների շրջանում համապատասխանաբար 
[8]: Անդրադառնալով SIMPLE- Moderate ռանդոմի-
զացված բազմակենտրոն հետազոտությանը, որը 
գնահատել է ռեմդեսիվիրի 5 և 10 օրվա նշանակման 
նաև ստանդարտ բուժման արդյունավետությունը և 
անվտանգությունը, և նշում է լ յարդի բիոքիմիական 
հետազոտության տվ յալների նույն մակարդակը բոլոր 
երեք խմբերում, ավելի հաճախ տրանսամինազների 
3-4° բարձրացումը ստանդարտ բուժում ստացած հի-
վանդների շրջանում [17]։ 

Ամփոփելով կարող ենք նշել, որ լ յարդային 
հիպերֆերմենտեմիան հիմնականում աննշան է 
կամ չափավոր արտահայտված և սովորաբար չի 
հանգեցնում բուժման դադարեցմանը [13-15]: Ավելին՝ 
լ յարդի ֆերմենտային ֆունկցիայի խանգարումը 
հակացուցում չէ COVID-19 վիրուսային վարակի 
ռեմդեսիվիրով բուժմանը, և ֆերմենտային տեղա-
շարժերը պետք է մոնիթորինգի ենթարկվեն բոլոր 
հոսպիտալացված հիվանդների դեպքում [1]: 

Հետազոտության նպատակը
Հաշվի առնելով խնդրի գիտական 

ուսումնասիրության ժամանակակից մակարդակը 
և արդիականությունը՝ հետազոտության նպա-
տակն է ուսումնասիրել լ յարդի ֆունկցիոնալ 
փոփոխությունները COVID-19 վիրուսային վարակի 
դեպքում, նաև գնահատել ռեմդեսիվիրի ազդեցությունը 
լ յարդի ֆերմենտների մակարդակի վրա այդ հի-
վանդների շրջանում։ 

Հետզոտության նյութը և մեթոդները
Հետազոտությունը ռետրոսպեկտիվ է, 

ուսումնասիրվել են COVID 19 վիրուսային վարակով 
58 հիվանդների հիվանդության պատմություններ: 
Հիվանդության պատմագրերը ընտրվել են՝ հաշվի 
առնելով COVID-19 վիրուսային վարակի ախտորոշումը՝ 
հաստատված RT-PCR, O2-կախյալ, SpO2≤94% (սենյա-
կային օդի պայմաններում), ԱԼԱՏ/ԱՍԱՏ մակարդակը 
<5 անգամ, հաստատված թոքաբորբ (թոքերի ՀՇ)։ 

Անամնեզում նշվում են շփումը վարակվածների 
հետ, կլինիկական սիմպտոմների առկայությունը 
(ջերմության բարձրացում, ռեսպիրատոր 
սիմպտոմներ)։

Հիվանդները բուժվել են «Միքայել յան վի-
րաբուժության ինստիտուտ»-ի COVID թերապիա բա-
ժանմունքում 09․21-12․21թ․։ Ընտրանքը բաժանվել է 
երկու խմբի՝ միայն ռեմդեսիվիր ստացածներ՝ I խումբ 
(n = 40), II խումբ (n = 18)՝ ռեմդեսիվիրը զուգակցված 
ցեֆտրիաքսոնի հետ։ Բոլոր հիվանդները առաջին օրը 
ստացել են ռեմդեսիվիր 200 մգ x 1, այնուհետև 100 մգ x 
1/օր ներերակային ճանապարհով 4 օր տևողությամբ։ II 
խմբի հիվանդները ռեմդեսիվիրին զուգահեռ ստացել են 
ցեֆտրիաքսոն 1գ x 2/օր ն/ե, 5 օր ։ Հիվանդների միջին 
տարիքը 65,4 է, (IQR 57,25-71): Տղամարդիկ կազմել են 
47% (27), կանայք՝ 53% (31): Հոսպիտալացման միջին 
տևողությունը եղել է 9,8 (IQR 7.5 - 12) օր: 

Տվ յալների բազան ստեղծվել է Microsoft Excel 
ծրագրով։ Վիճակագրական վերլուծության համար կի-
րառվել է R 4.2.0 ծրագիրը։ Քանակական միավորները 
նկարագրելիս կիրառվել է մեդիան + IQR, համեմատելիս՝ 
երկկողմանի t թեստ տարբեր վարիացիաների համար։ 
Որակական տվ յալները նշվել են տոկոսով, համեմատվել 
Chi-Squared թեստով։

Արդյունքներ և քննարկում
Վերլուծելով պատմագրերից ստացված տվ յալները 

(աղ յուսակ 1) ՝ պարզ է դառնում, որ I խմբի հիվանդները, 
որոնց դեպքում թոքերի ախտահարումը ըստ ՀՇ-ի՝ 
15% է, ստացել են միայն ռեմդեսիվիր։ C-ՌՊ-ի (մգ/լ) 
մակարդակը այդ հիվանդների դեպքում ընդունվելիս 
եղել է 25, իսկ դուրս գրվելիս՝ 22, ԱԼԱՏ 25/36,5, ԱՍԱՏ 
22,65/32,4 (Մ/լ) ընդունվելիս/դուրս գրվելիս համապա-
տասխանաբար։

II խմբի հիվանդների դեպքում թոքերի ախտա-
հարման մակերեսը կազմել է 25%, որն ավելին է քան I 
խմբի հիվանդներինը։ Այդ հիվանդները 5 օր ստացել են 
ռեմդեսիվիրի հետ համատեղ ցեֆտրիաքսոն ն/ե ճանա-
պարհով։

Բացի դրանից, C-ՌՊ, ԱԼԱՏ, ԱՍԱՏ-
մակարդակներն արձանագրվել են ավելի բարձր 
ցուցանիշներով (նորմայի սահմաններում) ընդունվելիս, 
նվազումով C-ՌՊ-ի պարագայում, մինչդեռ լ յարդի 
ֆերմենտային ֆունկցիայի խանգարումը նկատվել է 
ցուցանիշների աննշան շեղումներով, որը հավանաբար 
կարելի է բացատրել հեպատոցիտների շարունակական 
վնասումով վիրուսային վարակով պայմանավորված, 
նաև ռեմդեսիվիրով հնարավոր բուժմամբ և վերջինիս 
ցեֆտրիաքսոնի հետ զուգակցմամբ։ 
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Եզրակացություն
Այսպիսով, ռեմդեսիվիրի կիրառումը COVID-19 

վիրուսային վարակով հիվանդների շրջանում 
զուգորդվում է լ յարդի բիոքիմիական ցուցանիշների 
աննշան տեղաշարժով, առանց բուժման ընդհատման 
անհրաժեշտության։ Որպես հետևություն, նշենք որ 
մինչև ռեմդեսիվիրով բուժման սկիզբը անհրաժեշտ 
է որոշել լ յարդի բազային ֆունկցիան բոլոր հի-
վանդների շրջանում, իրականացնել ամենօրյա 
մոնիտորինգ լ յարդի ֆունկցիոնալ վիճակի վերաբերյալ 
այդ հիվանդների շրջանում թերապիայի ընթացքում, 
խուսափելով COVID-19 վիրուսային վարակով հոսպի-
տալացվածների շրջանում այլ հեպատոտոքսիկ դե-
ղամիջոցների կիրառումից։ 

Նկատվում է նաև, որ լ յարդային ֆերմենտների մա-
կարդակն աննշան շեղումներով զուգորդվում է ավելի 
ծանր ընթացքի հետ այդ հիվանդների շրջանում: Բացի 

COVID-19 վիրուսային վարակից, այդ հիվանդների 
վարման ընթացքում պետք է նաև հաշվի առնել մինչև 
ստացիոնար ընդունվելը լ յարդի վնասմանը հանգեցնող 
այլ պատճառների առկայությունը (ոչ ստերոիդային 
հակաբորբոքային դեղամիջոցներ, հակաբիոտիկներ): 
Չնայած COVID-19 վիրուսային վարակի բուժումը կարող 
է փոխկապված լինել լ յարդի ֆունկցիայի խանգարման 
հետ (համաձայն մասնագիտական գրականության 
տվ յալների), սակայն այն շարունակվում է մոնիթորինգի 
պայմաններում: Լյարդային հիվանդությունների հե-
տազոտման ամերիկյան ասոցիացիան նախատեսում է 
մի շարք հետազոտություններ՝ բնութագրելու COVID-19 
վիրուսային վարակի ընթացքը և ելքը լ յարդի քրոնի-
կական հիվանդություններով հիվանդների շրջանում` 
նպատակ ունենալով ներկայացնելու այդ հիվանդների 
վարման ուղեցույցներ [15]:

Աղյուսակ 1

Տվյալ I խումբ (n = 40)
ռեմդեսիվիր

II խումբ (n = 18)
ռեմդեսիվիր+ցեֆտրիաքսոն p value

Տղամարդ (%) 50% (20) 39% (7) 0,43

Կին (%) 50% (20) 61% (11)

Տարիք մեդիան 65,5
IQR 56-72

64
IQR 61-71 0,996

Թոքերի ախտահարում (ՀՇ) 
մեդիան

15
IQR 5-20

25 
IQR 15-45 0,01

C-ՌՊ 1 (մգ/լ)
մեդիան
(ընդունվելիս)

25
IQR 8,99-52,37

41,93
IQR 20,41-75,4 0,32

C-ՌՊ 2 (մգ/լ)
 մեդիան
(դուրս գրվելիս)

22,46
IQR 8,47-24,86

30,53
IQR 9,07-49,14 0,13

ԱԼԱՏ1 (Մ/լ)
մեդիան
(ընդունվելիս)

25
IQR 17,2-42,7

31,75
IQR 16-50,6 0,88

ԱԼԱՏ2 (Մ/լ) 
մեդիան
(դուրս գրվելիս)

36,5
IQR 21,1-36,5

36,5
IQR 28,8-52,1 0,38

ԱՍԱՏ1 (Մ/լ)
 մեդիան
(ընդունվելիս)

22,65
IQR 16,1-30,1

25,8
IQR 14,7-50,5 0,78

ԱՍԱՏ2 (Մ/լ)
մեդիան
(դուրս գրվելիս)

32,4
IQR 16,5-32,5

31,55
IQR 14,2-32,4 0,74

ՀՇ –համակարգչային շերտագրություն, ԱԼԱՏ-ալանինամինոտրանսֆերազա 
C-ՌՊ -C-ռեակտիվ սպիտակուց, ԱՍԱՏ-ասպարտատամինոտրանսֆերազա
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Р Е З Ю М Е

ПЕЧЕНОЧНЫЕ ПРОЯВЛЯНИЯ ПРИ COVID-19 ВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИИ И ВЛИЯНИЕ РЕМДЕСИВИРА 
НА ФУНКЦИЮ ПЕЧЕНИ У ЭТИХ БОЛЬНЫХ 
Минасян А.М.1, Асоян В.А.2, Оганисян А.У.2, Симонян А.Р.1, Хачатрян Т.А.1, Санамян А.В.1, Зейналян А.О.1, Аветисян Н.М.1, 
Мамулян А.В.1, Акопян А.П.1.
1. ЕГМУ, Кафедра внутренних болезней (пульмонология и нефрология) 
2. ЕГМУ, Кафедра инфекционных болезней

Ключевые слова: COVID-19, повреждение печени, транса-
миназы, ремдесивир. 

COVID-19 вирусная инфекция ассоциируется с повышени-
ем уровня биохимических показателей печени в 14%-76% 
случаев. Ряд авторов связывает патогенетические меха-
низмы повреждения печени при коронавирусной инфекции 
с прямым цитотоксическим влиянием репликации вируса. 
Различные препараты, применяемые в лечении COVID-19 
являются гепатотоксичными, в 15,2% в случае терапии рем-
десивиром. Основываясь на данных рандомизированных 
исследований, ремдесивир одобрен FDA для лечения госпи-
тализированных больных с коронавирусной инфекцией. И 
предостерегает относительно повышения печеночных фер-
ментов у этой категории больных.

Учитывая вышесказанное, целью данного исследова-
ния является определение функции печени у больных с 
COVID-19 вирусной инфекцией и оценка влияния ремдесиви-

ра на уровень печеночных ферментов у госпитализирован-
ных больных. С этой целью мы изучили 58 историй болезни 
пациентов с коронавирусной инфекцией, которые лечились 
в институте хирургии им. Микаеляна А. Л.. Исходя из получен-
ных данных, заключаем, что у больных с 15-25% поражения 
легких, лечение ремдесивиром приводит к незначительным 
изменениям (в пределах нормы) уровня аланин- и аспартата-
минотрансфераз, что можно приписать к продолжающемуся 
повреждению гепатоцитов в течение COVID-19 инфекции. 
Несмотря на это, лечение пациентов с COVID-19 инфекци-
ей ремдесивиром должно продолжаться с определением 
базовой функции печени (до начала лечения) и мониторин-
гом уровня печеночных ферментов у госпитализированных 
больных, с избежанием применения других гепатотоксичных 
препаратов.

https://www.tandfonline.com/servlet/linkout?suffix=CIT0027&dbid=16&doi=10.1080%2F08998280.2021.1885289&key=10.1002%2Fphar.2464
https://www.tandfonline.com/servlet/linkout?suffix=CIT0027&dbid=128&doi=10.1080%2F08998280.2021.1885289&key=000583726200001
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https://www.ema.europa.eu/en/documents/other/summary-compassionate-use-remdesivir-gilead_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/other/summary-compassionate-use-remdesivir-gilead_en.pdf
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http://scholar.google.com/scholar_lookup?hl=en&volume=383&publication_year=2020&pages=1827-1837&issue=19&author=JD+Goldman&author=DCB+Lye&author=DS+Hui&title=Remdesivir+for+5+or+10+days+in+patients+with+severe+Covid-19&doi=10.1056%2FNEJMoa2015301
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S U M M AR Y

HEPATIC MANIFESTATION OF COVID-19 VIRAL INFECTION AND THE EFFECT OF REMDESIVIR ON 
LIVER FUNCTION IN THIS PATIENTS 
Minasyan A.M1., Asoyan V.A2., Hovhannisyan A.H2., Simonyan A.R1., Khachatryan T.A1., Sanamyan A.V1.,Zeynalyan A.H1.,  
Avetisyan N.M1., Mamulyan A.V.1, Hakobyan A.P.1
1. YSMU, Department of Internal Diseases (Pulmonology and Nephrology)
2. YSMU, Department of Infectious Diseases

Keywords: COVID-19, liver injury, transaminases, Remdesivir 
COVID-19 is associated with elevation of liver biochemistries 

in 14% -76% of patients. Numerous mechanisms have been 
hypothesized to explain the pathogenesis of liver injury asso-
ciated with COVID-19, such as direct cytotoxicity due to virus 
replication in the liver. Various drugs used in the management 
of COVID-19 are potential hepatotoxins, in 15.2% of Remdesivir 
treated patients. Based on the data from randomized controlled 
trials, Remdesivir was approved by the FDA for treatment of 
hospitalized patients with COVID-19. At the same time FDA has 
cautioned about the incidence of elevated liver enzymes in this 
category of patients.

According to the above, the aim of our study is to reveal 
liver functional changes in patients with COVID-19 viral infec-

tion and assess Remdesivir influence on liver enzymes level in 
hospitalized patients. For this purpose we studied 58 cases of 
COVID-19 patients, who were treated in A.L. Mikaelyan Institute 
of Surgery. We concluded, that in patients with 15% -25% af-
fected lung tissue (CT-scan data ), treatment with Remdesivir 
led to mild changes (in normal ranges) of alanine and aspartate 
aminotransferase level, which we can ascribe to continued he-
patocytes injury due to COVID infection. Despite this, treatment 
with Remdesivir of COVID-19 patients should be continued with 
evaluation of baseline liver function and closely monitored liver 
enzymes, level in hospitalized patients, avoiding the use of oth-
er hepatotoxic drugs.
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При наличии различных заболеваний, прочност-
ные свойства твердых тканей зуба человека имеют 
тенденцию к снижению. Ярким проявлением данных 
изменений является синдром Шегрена. Синдром Ше-
грена - системное заболевание невыясненной этио-
логии, характерной чертой которого является симпто-
мокомплекс, включающий поражение секретирующих 
эпителиальных желез с развитием сухого кератоконъ-
юнктивита, паренхиматозного сиалоаденита на фоне 
аутоиммунного заболевания [3]. Одним из основных 
стоматологических признаков при данном заболева-
нии на фоне усиливающейся ксеростомии является 
развитие системного кариозного процесса твердых 
тканей зуба с поражением биологически иммунных 
зон [4].

В проведенных ранее исследованиях показано, 
что у пациентов, страдающих синдромом Шегрена, 
прочность корневого дентина зубов, микроструктура 
которых неотличима от здорового дентина, подобна 
прочности дентина соматически сохранных пациентов 
[8]. Результаты этого исследования открыли возмож-
ность использования в ортопедических конструкциях 
корневой части зубов пациентов с данным заболева-
нием. Для укрепления структуры зуба рекомендовано 
восстановление коронковой части с использованием 
эндоканальных штифтов, которые создают дополни-
тельную опору при распределении жевательной на-

грузки [1]. В последнее время для реставрации твер-
дых тканей зубов широко применяются штифты из 
стекловолокна.

Однако остается неясным, изменяются ли свой-
ства коронкового дентина при синдроме Шегрена. 
Поэтому существует необходимость в проведении 
дополнительных исследований механических свойств 
коронкового дентина у группы пациентов, страдающих 
синдромом Шегрена. Сжатие является основной схе-
мой напряженного состояния при эксплуатации зубов. 
Следовательно, выбор данной деформационной схемы 
для изучения механических свойств дентина является 
оптимальным, когда моделируется ситуация, наиболее 
приближенная к реальным условиям.

Целью данного исследования является сравнение 
в эксперименте механических свойств дентина корне-
вой и коронковой частей зуба при сжатии у пациентов, 
страдающих синдромом Шегрена, со свойствами ин-
тактного дентина. 

Материалы и методы
Для проведения исследований использованы че-

тыре резца: два в основной группе (синдром Шегрена) и 
два в группе сравнения (без соматической патологии), 
удаленные по медицинским показаниям согласно эти-
ческому протоколу Уральского государственного ме-
дицинского университета (г. Екатеринбург). Зубы были 
подвергнуты антисептической обработке и фотодоку-
ментированы с помощью фотоаппарата (Cannon D60 с 
Canon EF-S 60 mmf/2.8 Macro USM и Canon Macrolite 
MT-24 EX). Далее они были разрезаны вдоль длинной 
оси на две равные части с помощью алмазной пилы с 
водным охлаждением объекта реза, что предотвраща-
ло зуб от перегревания и повреждения органических 
компонентов. Поверхности реза зубов сканировали на 
Epson Perfection V750 Pro. Затем из половинок зубов 
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изготавливали кубовидные образцы с сечением 2 х 
2 мм2 и толщиной 0,7 мм. Данные размеры образцов 
являются оптимальными для измерения механических 
свойств дентина при сжатии [5]. Для приготовления 
образцов, половинки утоняли на алмазной чашке и с 
использованием абразивных бумаг. Полученную пла-
стину разрезали на образцы. Размеры контролирова-
ли с помощью микрометра МКЦ-25. Было изготовлено 
десять образцов основной группы и десять из дентина 
зубов в группе сравнения. Стоит отметить, что образ-
цы изготавливали как из корневого, так и коронкового 
дентина, поскольку ранее было показано, что механи-
ческие свойства дентина не зависят от положения в 
зубе [6]. 

Механические испытания на одноосное сжатие 
выполняли на установке Shimadzu AG-X 50 kN. Ско-
рость нагружения была постоянной и равнялась 0,1 
мм/мин. Испытания прекращали после достижения 
максимального напряжения, при котором на деформа-
ционной кривой наблюдался перегиб, что соответству-
ет зарождению трещины в образце [7].

Результаты и обсуждение
Микроскопические исследования шлифов обеих 

групп показали, что в выбранных анатомически подоб-
ных зубах (резцы) пациентов здоровых и с синдромом 
Шегрена значительных морфологических различий 
выявлено не было. При аттестации шлифа зуба ос-
новной группы (синдром Шегрена) обнаружены об-
ласти со склерозированным (прозрачный) дентином, 
захватывающие все поверхности как в корневой, так 
и в коронковой части зуба. При этом интенсивность 
изменений имеет тенденцию к усилению от центра к 
периферии. Вследствие сужения дентинных каналов 
при избыточном отложении перитубулярного дентина, 
канальцы с их содержимым и межклеточное вещество 
приобретают одинаковый показатель преломления 
света [8]. Такой дентин выглядит прозрачным (рис. 1). 
Внутри зуба имеется полость (корневой канал), форма 
которой соответствует анатомии корня зуба. В ден-
тине определяется большое количество дентинных 
каналов. Визуально определяется обызвествленный, 
глобулярный дентин (dentinum globulare) в виде од-
нородно сливающихся белесоватых линий. Наиболее 
интенсивно он определяется в прилежащих областях 
к корневому каналу зуба [2]. В коронковой части ин-
тактного зуба участков склероза не определяется, 
наблюдается небольшая область склерозированного 

Рис. 1 Резец пациента, страдающего синдромом Ше-
грена, и его вертикальное сечение

Рис. 2 Резец здорового пациента и его вертикальное 
сечение
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дентина (прозрачного в верхушке корня), что связано 
с возрастными изменениями (рис. 2). 

При испытании на сжатие, деформационные кри-
вые, наиболее близкие к средним в группе, приведе-
ны на рисунке 3. Форма кривой для образцов денти-
на, изготовленных из зубов пациентов с синдромом 
Шегрена, совпадает с формой кривой для образцов из 
интактного дентина. На деформационных кривых при 
начале испытания определяется нелинейное поведе-
ние, что связано с несовершенством образцом. Далее 
кривые линейны до напряжения ~300 МПа, после чего 
зависимость напряжения от деформации нелинейная. 
Данное поведение характерно для упруго-пластичных 
твердых тел. 

Зачастую пациенты настроены на сохранение соб-
ственных зубов, без ортопедического вмешательства. 
В диссертационной работе С. С. Григорьева (2011) на 
основе комплексного материаловедческого подхода 
доказаны высокоупругие свойства дентина корневой 
части зуба у больных с синдромом Шегрена, что яви-
лось основанием для их сохранения в качестве опо-
ры при восстановлении коронковой части зуба [3]. В 
связи с проведенными исследованиями физико-меха-
нических свойств коронкового дентина, появляется 
возможность сохранения и использования не только 
корня, но и тканей коронки зуба у данной группы па-
циентов, что дает возможность проведения прямых 
реставраций пломбировочным материалом и рестав-
раций с использованием стекловолоконных штифтов.

Заключение
В работе показано, что несмотря на наличие об-

ластей склерозированного дентина в зубах пациентов, 
страдающих синдромом Шегрена, механические свой-
ства коронкового и корневого дентина зубов не отли-
чаются от свойств дентина здорового человека при 
сжатии. Поэтому коронковая часть зуба так же, как и 
корневая, может использоваться при реставрации и в 
качестве основы для ортопедических конструкций. 

Благодарности: Работа выполнена при поддержке 
РФФИ № 20-48-660017 р_а.
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մախտանիշից տառապող հիվանդների ատամներում առկա 
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THE COMPARATIVE ASSESSMENT OF THE MECHANICAL PROPERTIES OF THE ROOT AND CROWN 
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The paper presents a comparative assessment of the defor-

mation behavior of crown and root teeth removed for medical 
reasons in patients with the Sjogren’s syndrome, with the prop-
erties of intact teeth under conditions of uniaxial compression. 
Microscopic grading of vertical sections of teeth revealed areas 
of a scleroses in patients with the Sjogren’s syndrome. Mechan-

ical tests have shown that dentin is a strong elastic and durable 
hard tissue capable of plastic deformation. At the same time, 
the strength characteristics of teeth with the Sjogren’s syn-
drome does not differ from healthy dentin. Based on this, it can 
be concluded that dentin in patient with Sjogren’s syndrome, 
both coronal and root, can be used as the basis for restoration.
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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ИМПРЕГНАЦИИ ДЕНТИНА ЗУБОВ 
НАНОЧАСТИЦАМИ ГИДРОКСИДА МЕДИ-КАЛЬЦИЯ ПРИ 
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ ЛЕЧЕНИИ КАРИЕСА
Румянцев В.А., Бессуднова А.Р., Блинова А.В., Заблоцкая Н.В.
ФГБОУ ВО «Тверской государственный медицинский университет» МЗ РФ, Тверь, Россия 
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Ключевые слова: кариес дентина, гидроксид ме-
ди-кальция, гальванофорез, электронно-микроскопи-
ческое исследование.

Современные эпидемиологические исследования 
показывают, что распространенность и интенсивность 
кариеса зубов у населения не снижаются и эта пато-
логия остается основной причиной раннего удаления 
зубов. В то же время эффективность лечения кариеса 
зубов в стадии дефекта остается недостаточной из-за 
рецидивирующего и вторичного кариеса [5]. По пово-
ду рецидивов кариеса проводится около 40% всех свя-
занных с лечением зубов терапевтических стоматоло-
гических мероприятий.

При эндодонтическом лечении апикального пе-
риодонтита успешно используется метод «депофоре-
за» гидроксида меди-кальция (ГМК), при котором при 
введении с помощью электрического тока наночастиц 
препарата в дентинные трубочки (ДТ) осуществляется 
их деконтаминация и обтурация. Это позволяет сохра-
нять зубы с труднопроходимыми корневыми каналами 
[1]. Используя в качестве источника тока гальваниче-
скую пару из двух разных металлов [3], мы получили 
еще более выраженный эффект при лечении ослож-
ненных форм кариеса зубов [2]. 

При кариесе дентина патогенная микрофлора 
проникает в ДТ и вызывает его деминерализацию [4], 
приводящую в дальнейшем к пигментации и наруше-
нию адгезии пломбы. На 1 мм2 поверхности дентина 
приходится около 60000 ДТ с диаметром каждой в 
среднем 800-1000 нм. Микробная биопленка, раз-
множаясь под пломбой, распространяется вдоль нее, 
вызывая рецидив кариеса, и в сторону пульпы зуба, 
вызывая ее воспаление [6, 7]. Для профилактики этих 

явлений предлагаются разные способы обтурации ДТ: 
с помощью дентинных адгезивов [12], лазерного [10] 
и фотодинамического воздействия [11], наночастиц 
гидроксиапатита [8, 9] и др. Но все они не способны 
оказывать длительное противомикробное и обтури-
рующее действия в отношении ДТ. Мы предположили, 
что наноимпрегнация дентина кариозного зуба ГМК 
может оказаться эффективной в профилактике реци-
дивирующего кариеса и пульпита. 

Целью исследования явилась электронно-микро-
скопическая оценка эффективности наноимпрегна-
ции дентина зубов in vitro препаратом гидроксида ме-
ди-кальция.

Материал и методы
Для исследования в лабораторной модели были 

подобраны 20 удаленных у пациентов в возрасте от 
18 до 42 лет постоянных пораженных кариесом и ин-
тактных зубов с сохранившимися коронками. Среди 
изученных зубов были 8 резцов и клыков, 5 первых и 
вторых премоляров и 7 первых и вторых моляров как 
верхней, так и нижней челюсти. 

У интактных зубов трепанировали коронку и пре-
парировали полость средней глубины. Если зуб был ра-
нее лечен по поводу кариеса – удаляли старую пломбу 
и освежали дно полости бором. Дно и стенки полостей 
обрабатывали 17% раствором ЭДТА для удаления 
«смазанного» слоя и промывали дистиллированной 
водой. Импрегнацию дентина осуществляли препара-
том ГМК с помощью гальванофореза в лабораторной 
модели. Она представляла собой ванночку, заполнен-
ную физиологическим раствором, в которой в мелами-
новой губке размещались удаленные зубы так, чтобы 
их корни до эмалево-дентинной границы находились в 
растворе. Дно полости покрывали тонким слоем ГМК, 
сверху помещали алюминиевую фольгу и хлопчатобу-
мажную нить, которая служила дренажем и одновре-
менно электролитическим мостиком к раствору в ван-
ночке. Таким образом, алюминий фольги и медь ГМК 
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создавали гальваническую пару. Зубы закрывали вре-
менной пломбой «Septopack» с выведением наружу 
дренажа из нити. Величину гальванического тока из-
меряли мультиметром. Она колебалась в разных зубах 
от 13 до 15 мкА. В качестве ГМК применяли «Купрал» 
(Humanchemie GmbH, Германия).

Через 3, 7 и 14 суток (всего 3 серии) зубы вынима-
ли из раствора, удаляли временные пломбы, полости 
промывали от остатков ГМК дистиллированной водой. 
Затем зубы тонким алмазным диском распиливали по 
оси так, чтобы линия среза проходила перпендику-
лярно дну полости. Поверхности образцов тщательно 
шлифовали с помощью шлиф-машины и изучали на 
сканирующем электронном микроскопе (СЭМ) «Hitachi 
TM3030» (Япония) при ускоряющем напряжении 15 
кВ, который также позволяет осуществлять элемент-
ный анализ исследуемого материала.

Результаты и обсуждение
Значения гальванического тока, полученные в 

эксперименте (13-15 мкА), свидетельствуют о том, что 
такой ток не ощущается пациентом во время процеду-
ры, поскольку эти величины меньше порога чувстви-
тельности пульпы зуба при кариесе.

Изучение на электронном микроскопе первой 
серии образцов дентина зубов (спустя 3 суток нано-
импрегнации) показало обтурацию единичных ДТ на 
глубину до 25 мкм (рис. 1). В среднем в полях зрения 
оказались обтурированными 10-12% ДТ.

Рис. 1 Поверхностный и интертубулярный дентин 1 
серии зубов через 3 суток наноимпрегнации ГМК. Дно 
полости, СЭМ, ув.×8000. Стрелками показаны участ-
ки обтурации ДТ ГМК
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Рис. 2 Элементный состав поверхностей 1 серии 
сколов зубов через 3 суток наноимпрегнации ГМК по 
данным СЭМ 

Из рисунка 2 следует, что в дентине зубов после 
наноимпрегнации ГМК преобладает кальций, в мень-
шей степени – такие элементы, как медь, цинк, сера и 
др.

Спустя 7 суток наноимпрегнации во второй серии 
исследований также наблюдалась единичная, но бо-
лее интенсивная обтурация ДТ ГМК на глубину 80-100 
мкм (рис. 3). В среднем число обтурированных трубо-
чек составило 35-40%.

Рис. 3 Поверхностный и интертубулярный дентин 
2 серии зубов через 7 суток наноимпрегнации ГМК. 
Стрелками «А» показаны участки обтурации ДТ 
ГМК. Стрелками «Б» - отложения ГМК на поверхно-
сти дентина. Дно полости, СЭМ, ув. ×10000

На 14 сутки эксперимента при изучении третьей 
серии образцов зубов было выявлено значительное 
увеличение числа обтурированных ГМК ДТ на глубину 
до 800 мкм (рис. 4, 5). Их среднее число в полях зрения 
составило 85-90%.
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Рис. 4 Поверхностный и интертубулярный дентин 
3 серии зубов через 14 суток наноимпрегнации ГМК. 
Стрелками показаны участки обтурации ДТ ГМК. 
Дно полости, СЭМ, ув. ×2000

Рис. 5 Поверхностный и интертубулярный дентин 
3 серии зубов через 14 суток наноимпрегнации ГМК. 
Стрелками показаны участки обтурации ДТ ГМК. 
Дно полости, СЭМ, ув. ×8000

Также было отмечено, что на эффективность на-
ноимпрегнации влияет не только ее длительность, 
но и такие факторы, как возраст пациента и наличие 
кариозных поражений на зубах. Так, в зубах, удален-
ных у 18-20-летних пациентов при одной и той же дли-
тельности наноимпрегнации по результатам СЭМ в 
дентине в среднем на 17% больше содержалось таких 
элементов, как медь, кальций и сера в сравнении с зу-
бами, удаленными у пациентов в возрасте 30-40 лет. 
В дентине зубов с кариозными поражениями этих эле-
ментов было обнаружено в среднем на 22% меньше, 
чем в первоначально интактных зубах. Это может объ-
ясняться как уменьшением с возрастом диаметра ДТ, 
так и отложением иррегулярного вторичного дентина. 

При кариозных поражениях имеет место выработка 
заместительного дентина одонтобластами в зоне, при-
лежащей к кариозному поражению, что также может 
затруднять процесс проникновения наночастиц ГМК в 
ДТ. 
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Рис. 6 Элементный состав и распределение элемен-
тов в области поверхностей полостей 3 серии зу-
бов через 14 суток наноимпрегнации ГМК по данным 
СЭМ. Дно полости, СЭМ, ув. ×8000

Результаты анализа элементного состава и топо-
графического распределения элементов в дентине 
(рис. 6) свидетельствуют о том, что спустя 14 суток 
наноимпрегнации в дентине наиболее заметно уве-
личивается количество кальция и фосфора. При этом 
количество меди, серы, магния и других элементов су-
щественно не меняется. В то же время в этом спектре 
появляется алюминий.

Проведенное экспериментальное исследование, 
таким образом, показало, что гальванофорез препа-
рата ГМК с целью наноимпрегнации ДТ следует осу-
ществлять в сроки не менее 14 суток. При этом удается 
обтурировать наночастицами препарата 85-90% ДТ, 
что в дальнейшем может предупреждать развитие ре-
цидивирующего кариеса и пульпита. В указанный срок 
глубина проникновения наночастиц ГМК в ДТ состав-
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ляет в среднем 800 мкм. Учитывая, что патогенная ми-
крофлора обнаруживается в ДТ на глубине 300 мкм, 
это способно обеспечить надежную деконтаминацию 
дентина, но в то же время наночастицы ГМК не дохо-
дят до пульпы и не провоцируют ее раздражения.

Анализ элементного состава дентина показал, что 
под влиянием гальванофореза ГМК дентин зубов на-
сыщается кальцием, что также можно рассматривать 
как положительный эффект, способствующий восста-
новлению его минерального состава, нарушенного в 
результате микробной деминерализации. 

Представленные данные экспериментального 
исследования позволяют предположить, что предло-
женная методика гальванофоретической наноимпрег-
нации дентина может оказаться высокоэффективной 
при лечении кариеса зубов, но требует дальнейшей 
клинической оценки.

Выводы
С целью профилактики рецидивов кариеса зубов 

и развития пульпита после инструментальной обработ-
ки полости наноимпрегнацию дентина путем гальва-
нофореза гидроксида меди-кальция целесообразно 
проводить в течение 14 суток. За этот срок происходит 
обтурация 85-90% дентинных трубочек на глубину в 
среднем 800 мкм.

Эффективность наноимпрегнации дентина ги-
дроксидом меди-кальция снижается с увеличением 
возраста пациента, а также при наличии кариозного 
процесса.

Наноимпрегнация дентина зубов гидроксидом ме-
ди-кальция в течение 14 суток обеспечивает его на-
сыщение кальцием, что способствует восстановлению 
его минерального состава, нарушенного в результате 
микробной деминерализации. 
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Ա Մ Փ Ո Փ Ո Ւ Մ

ԿԱՐԻԵՍԻ ՓՈՐՁԱՐԱՐԱԿԱՆ ԲՈՒԺՄԱՆ ԺԱՄԱՆԱԿ ՊՂԻՆՁ-ԿԱԼՑԻՈՒՄԻ ՀԻԴՐՕՔՍԻԴԻ 
ՆԱՆՈՄԱՍՆԻԿՆԵՐԻ ԻՄՊՐԵԳՆԱՑԻԱՅԻ ԱՐԴՅՈՒՆԱՎԵՏՈՒԹՅՈՒՆԸ ԱՏԱՄԻ ԴԵՆՏԻՆՈՒՄ
Ռումյանցև Վ. Ա., Բեսսուդնովա Ա. Ռ., Բլինովա Ա. Վ., Զաբլոցկայա Ն. Վ.

Բանալի բառեր՝ դենտինի կարիես, պղինձ-կալցիումի 
հիդրօքսիդ, գալվանոֆորեզ, էլեկտրոնամանրադիտակային հե-
տազտություն:

Խոռոչը գործիքային մշակման ենթարկելու հետևանքով 
կարիեսի ախտադարձը և պուլպիտի առաջացումը 
կանխարգելելու համար նպատակահարմար է 14 օրվա 

ընթացքում կատարել դենտինի նանոիմպրեգնացիա 
գալվանոֆորեզի միջոցով՝ կիրառելով կալցիում-պղնձի 
հիդրօքսիդ: Այդ ընթացքում կատարվում է դենտինային խողո-
վակների 85-90% օբտուրացիա 800 միկրոն խորությամբ:
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S U M M AR Y

EFFECTIVENESS OF DENTAL DENTIN IMPREGNATION WITH COPPER-CALCIUM HYDROXIDE 
NANOPARTICLES IN EXPERIMENTAL TREATMENT OF CARIES
Rumyantsev V.A., Bessudnova A.R., Blinova A.V., Zablotskaya N.V.
Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education “Tver State Medical University” of the Ministry of Health of the 
Russian Federation 

Keywords: caries dentin, copper-calcium hydroxide, galvano 
phoresies, electron microscopic examination.

For the prevention of recurrent and secondary caries of 
teeth, as well as bullets, antiseptic treatment of the carious cav-
ity, dentine adhesives, laser radiation, etc. are used. However, 
these methods do not allow achieving effective decontamina-
tion and obturation of dentine tubules, in which pathogenic mi-
croflora can continue to persist. 

In the experimental treatment of dentin caries using electron 
microscopy, the effectiveness of a new technique of galvano-
phoretic nanoimpregnation of dentin with nanoparticles of a 
complex preparation of copper-calcium hydroxide was studied. 

Galvanophoresies was performed using an aluminum foil in con-
tact with a copper-containing preparation.

After instrumental treatment of the cavity, it is advisable to 
carry out nanoimpregnation of dentin for 14 days. During this 
period, 85-90% of the dentine tubules are obturated to an av-
erage depth of 800 microns and the dentine is saturated with 
calcium, which contributes to the restoration of its mineral com-
position, disturbed as a result of microbial demineralization. The 
effectiveness of nanoimpregnation of dentin with copper-calci-
um hydroxide decreases with age of the teeth, as well as with 
existing carious cavity.
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КОМПЛЕКСНОЕ ЛЕЧЕНИЕ ВНУТРЕННИХ НАРУШЕНИЙ ВИСОЧНО-
НИЖНЕЧЕЛЮСТНОГО СУСТАВА ПАЦИЕНТОВ С РАЗЛИЧНЫМИ 
ВИДАМИ ПРИКУСА
Гарамян Б.Г.1, Чхиквадзе Т.В.1, Бекреев В.В.1, Акопян Г.В.2
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Ключевые слова: внутренние нарушения височ-
но-нижнечелюстного сустава, окклюзионная дис-
функция, виды прикуса, окклюзионная шинотерапия, 
артроцентез, артроскопия.

Патология височно-нижнечелюстного сустава 
(ВНЧС) представляет важную проблему в стоматоло-
гии в силу своей широкой распространенности и зна-
чительному влиянию на качество жизни пациентов 
[1–3]. В более чем 70% случаев, по данным последних 
исследований, заболевания ВНЧС сочетаются с нару-
шением окклюзии [4]. Из-за такой частоты встреча-
емости сочетания данных патологий многие авторы 
полагают, что нарушения окклюзии могут играть важ-
ную роль в этиопатогенезе заболеваний ВНЧС [5–7]. 
Один из возможных механизмов был описан в работе 
Savajani и соавторов [8]. Согласно данным указанных 
авторов, возникновение нарушений окклюзии приво-
дит к компенсаторной асимметрии сокращения мышц 
и смещению головок нижней челюсти. Из-за этого впо-
следствии травмируются нервные окончания капсулы 
сустава, задисковых зон, а также возникают наруше-
ние кровоснабжения тканей, изменения ширины су-
ставной щели и положения суставного диска. Помимо 
этого, существуют доказательства того, что наруше-
ние окклюзии в значительной мере осложняет тече-
ние заболевания ВНЧС [9, 10, 11]. 

С другой стороны, опубликованы результаты ис-
следований, в которых не выявлена корреляционная 
связь между частотой развития патологий ВНЧС и 
количеством окклюзионных нарушений [12]. Несмо-

тря на то, что этиология внутренних нарушений (ВН) 
ВНЧС является многофакторной, игнорирование роли 
окклюзии некорректно при лечении пациентов с ВН 
ВНЧС. Таким образом, в связи с отсутствием полной 
ясности в данном вопросе нами было проведено ис-
следование, целью которого являлась оценка влияния 
физиологических и патологических видов прикуса на 
эффективность лечения пациентов с внутренними на-
рушениями ВНЧС.

Материал и методы
Исследование проводилось на базе Медицинского 

центра РУДН. Было проведено комплексное обследо-
вание и лечение 139 пациентов с ВН ВНЧС с подвы-
вихом и хроническим вывихом суставного диска (по 
классификации, предложенной в 1997 году П. Г. Сы-
солятиным, М. В. Безруковым, А. И. Ильиным). Паци-
енты были разделены на три группы. Во всех группах 
были пациенты как с физиологическим, так и патоло-
гическим прикусом. Первая группа включала в себя 28 
(20,1%) пациентов, которые лечились только окклю-
зионной шинотерапией; вторая группа включала 95 
(68,3%) пациентов, лечение которых проводилось со-
четанием окклюзионной шинотерапии и применением 
артроцентеза; в третьей группе (16 человек (11,5%) 
наряду с шинотерапией и артроцентезом проводилась 
артроскопия ВНЧС. Группы пациентов были сопостави-
мы по полу и возрасту. Критериями исключения явля-
лись пациенты, которым ранее проводилось ортодон-
тическое и ортогнатическое лечение.

Обследование включало в себя опрос и осмотр 
пациентов, исследование диагностических моделей 
челюстей для определения видов прикуса и окклюзи-
онных контактов, магнитно-резонансную томографию 
(МРТ) и ультразвуковое исследование (УЗИ) ВНЧС. 
Пациентам проводилось поэтапное лечение, включа-
ющее в себя окклюзионную шинотерапию (I этап); при 
недостаточной эффективности- окклюзионную шино-
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терапию и артроцентез (II этап); окклюзионную шино-
терапию и артроцентез в сочетании с артроскопией (III 
этап лечения).

После лечения ВН ВНЧС для оценки состояния 
сустава всем пациентам проводилось повторное МРТ 
ВНЧС и УЗИ ВНЧС. Всем пациентам с патологией при-
куса проводили ортодонтическое или ортопедическое 
лечение одновременно с лечением ВН ВНЧС или по-
сле его завершения.

Статистическая обработка полученных результа-
тов проводилась с помощью программного обеспече-
ния Statistica 8.0, критерием различий в группе служил 
t-критерий Стьюдента. Различия считались значимыми 
при * - р<0,05, ** - р<0,01.

Результаты и обсуждение
В результате исследования оказалось, что груп-

пы пациентов значительно различались между собой 
по сложности и длительности проводимого лечения. 
Так, у пациентов с ВН ВНЧС и патологическим видом 
прикуса в 82,6% случаев требовалось дополнитель-
но применение артроцентеза и в 34,8%- артроскопии 
(95 пациентов из 139), тогда как пациенты с физио-
логическими видами прикуса (ортогнатический, про-
генический, бипрогенический и прямой) нуждались в 
указанных методах лечения в 80,2% и 7,8% случаев 
соответственно (табл. 1).

В группах пациентов значимо различались дли-
тельность терапии, а также количество проведенных 
артроцентезов у пациентов на втором и третьем эта-
пах лечения. В первой группе длительность лечения 
составляла 6,2 месяца для пациентов с физиологиче-
ским прикусом и 8,7 (р<0,01) месяцев для пациентов 
с патологическим прикусом; дополнительные методы 
лечения (артроцентез и артроскопия) не применялись. 

Во второй и третьей группах пациентов длительность 
лечения пациентов с патологией прикуса была также 
большей: во второй группе- 4,9 и 6,8 (р<0,01) месяцев 
для пациентов с физиологическим и патологическим 
видами прикуса соответственно, в третьей группе с 
применением шинотерапии, артроцентеза и артроско-
пии у пациентов с физилогическим прикусом составля-
ла 13,1 (р<0,05) месяца, а у пациентов с патологией 
прикуса - 14,5 месяцев (рис. 1).
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Рис. 1 Сроки лечения пациентов во всех трех группах 
с патологией прикуса и без его патологии (в месяцах)

Сроки лечения зависят также от вида физиологи-
ческого или патологического прикуса. На рис. 2 пока-
зано время лечения пациентов с различными видами 
физиологического и патологического прикуса.

Как уже отмечалось, на первом этапе лечения 
применялась только окклюзионная шина. На втором 
и третьем этапах лечения количество необходимых 
атроцентезов потребовалось у пациентов с патоло-
гией прикуса значительно больше, чем у пациентов с 
физиологическим прикусом. Данные о количестве ар-
тропункций у пациентов с различными видами прикуса 
представлены на рис. 3.

Таблица 1
Количество пациентов с различными видами прикуса на этапах лечения

Физиологические виды прикуса Патологические виды прикуса
I этап 

лечения
II этап 

лечения
III этап 

лечения
I этап 

лечения
II этап 

лечения
III этап 

лечения
Ортогнатический 61 53 - Глубокий 6 6 2
Прогенический 39 28 5 Открытый 5 4 2
Бипрогенический 11 7 - Дистальный 3 2 2
Прямой 5 5 4 Мезиальный 7 5 1

Перекрестный 2 2 1
Количество пациентов в 
%, которым потребовалось 
применение артропункции 
и артроскопии

80,2% 7,8% 82,6% 34,8%
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Рис. 2 Сроки лечения пациентов с ВН ВНЧС в зависи-
мости от вида прикуса. Среднее время лечения при 
каждом виде прикуса (в месяцах)
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Рис. 3 Количество проведенных артроцентезов у па-
циентов с различными видами прикуса 

На рис. 4 показано среднее количество потребо-
вавшихся артропункций у пациентов с физиологиче-
ским и патологическим прикусом. У пациентов с пато-

логическим прикусом для нормализации положения 
суставного диска потребовалось проведения в сред-
нем на 14,95 артроцентезов больше.
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Рис. 4 Среднее количество проведенных артроцен-
тезов у пациентов с физиологическим и патологиче-
ским видами прикуса

Заключение
Вид прикуса является важным аспектом в лечении 

ВН ВНЧС. В настоящий момент на основе имеющихся 
в научной литературе данных нельзя однозначно сде-
лать вывод, какая из патологий первична, а какая вто-
рична, однако большинство авторов поддерживают 
идею о том, что существующие у пациента патологи-
ческие виды прикуса в большей или меньшей степе-
ни влияют на возникновение ВН ВНЧС. Результаты 
данного исследования наглядно демонстрируют, что 
патологические виды прикуса существенно увеличи-
вают длительность лечения пациентов с ВН ВНЧС и 
зачастую требуют прибегнуть наряду с окклюзионной 
шинотерапией дополнительно к артроцентезу и артро-
скопии. Таким образом, пациенты с ВН ВНЧС нуждают-
ся в комплексном обследовании для своевременного 
выявления патологий прикуса. Взаимосвязь ВН ВНЧС 
и вид прикуса необходимо всегда учитывать в выборе 
дальнейшей тактики лечения и планирования терапии 
для достижения наилучшего результата.
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ԲՈՒԺՈՒՄԸ
Ղարամյան Բ.Գ.1, Չխիկվաձե Թ.Վ.1, Բեկրև Վ.Վ.1, Հակոբյան Գ.Վ.2

1. Ժողովուրդների բարեկամության ռուսաստանյան համալսարան, դիմածնոտային վիրաբուժության և վիրաբուժական ստո-
մատոլոգիայի  ամբիոն, ՌԴ, Մոսկվա, 
2. ԵՊԲՀ դիմածնոտային վիրաբուժության և վիրաբուժական ստոմատոլոգիայի բաժանմունք

Բանալի բառեր՝ ՔՍԾՀ-ի ներքին  խանգարումներ, օկլ յուզիվ 
դիսֆունկցիա, օկլ յուզիվ բծերի թերապիա, արթրոցենտեզ, 
արթրոսկոպիա:

ՔՍԾՀ–ի ներքին խանգարումները շատ դեպքերում 
զուգորդվում են կծվածքի խանգարումներով: Աշխատանքում 
ՔՍԾՀ–ի ներքին խանգարումներով հիվանդների շրջանում 
գնահատվել են մի քանի չափորոշիչներ՝ բուժման ընդհանուր 
տևողությունը, արթրոցենտեզների և արթրոսկոպիայի վիրա-

հատությունների քանակը, որոնք կատարվել են հիվանդների 
շրջանում: Պարզվել է, որ ախտաբանական կծվածք ունեցող 
հիվանդների դեպքում անհրաժեշտ է իրականացնել ավելի 
բարդ և հաճախ ավելի երկար բուժում, քան ֆիզիոլոգիական 
կծվածքով հիվանդների դեպքում, որը պետք է հաշվի առնել 
բուժման մարտավարությունն ընտրելիս և բուժումը պլա-
նավորելիս լավագույն արդյունքի հասնելու համար:

S U M M AR Y

COMPLEX TREATMENT OF INTERNAL TMJ DISORDERS IN PATIENTS WITH DIFFERENT BIT TYPES
Gharamanyan B.G.1, Chkhikvadze T.V.1, Bekreev V.V.1, Hakobyan G.V.2
1Peoples Friendship University of Russia (RUDN), Department of Surgical Dentistry and Maxillofacial Surgery, Moscow, Russian Fed-
eration 
2YSMU after M. Heratsi, Department of Maxillofacial Surgery and Surgical Dentistry

Keywords: internal temporomandibular joint disorders, occlusive 
dysfunction, bite type, occlusive splint therapy, arthrocentesis, ar-
throscopy.

Internal disorders of the temporomandibular joint (TMJ) in 
most cases are combined with the presence of occlusion disor-
ders in patients, TMJ diseases, or only occlusive disorders. How-
ever, it is known that the violation of occlusion can significantly 
complicate the course of TMJ disease, and incorrect treatment 
tactics lead to instability of the formed occlusion and relapse 
of the disease. Nevertheless, the available literature does not 
show how strongly occlusive disorders influence the complexity 

of treatment of TMJ pathology and its duration. In our work, we 
assessed several parameters: the total duration of treatment, 
the number of arthrocentesis and arthroscopy operations per-
formed in patients with TMJ with pathological occlusion and in 
patients with physiological occlusion. It was revealed that pa-
tients with pathological occlusion require more complex and 
often longer therapy than patients with physiological occlusion. 
This must be taken into account when determining the treat-
ment tactics and planning therapy to achieve the best result.
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Рецессия десны (РД) является распространенным 
заболеванием и выявляется практически в 60–100% 
случаев после 50 лет [2, 7–9, 11–13]. 

Проблема эстетических нарушений в стоматоло-
гии распространена и часто выходит на первый план: 
из-за РД пациенты жалуются на косметические де-
фекты, несимметричность улыбки, повышенную чув-
ствительность зубов и даже «разный уровень шеек 
зубов». И они обеспокоены возможной потерей зубов. 
По данным отечественной и зарубежной литературы, 
при воспалительных заболеваниях пародонта доля 
РД составляет 5–10%. В индустриальных странах в 
последнее десятилетие эти показатели растут, что, 
по мнению ряда авторов, обусловлено повышением 
уровня гигиены полости рта у населения. Сегодня РД 
определяют как невоспалительную апикальную мигра-
цию десневого края от ее физиологического положе-
ния ниже цементно-эмалевой границы с постепенным 
обнажением поверхности корня зуба с вестибулярной 
или оральной стороны [2, 7, 8, 11–13].

Международная классификация болезней (МКБ-
10) рассматривает рецессию как патологическое со-
стояние тканей пародонта. Широкое распространение 
получила классификация Миллера (1985), по которой 
РД делится на четыре класса в зависимости от сохране-
ния межальвеолярной кости и положения апикального 
края слизистой относительно мукогингивальной грани-

цы, при этом добавлена градация по ширине для 1-го 
и 2-го класса. РД– полиэтиологическое заболевание. 
Среди причин возникновения РД выделяют морфоло-
гические, механические, функциональные нарушения, 
а также воспалительные заболевания тканей пародон-
та. Диагностика РД сегодня– это актуальная проблема 
и пародонтологии, и стоматологии [2, 7-9, 11-13]. 

Цель – провести системный анализ клинических 
показателей РД у пациентов в возрасте от 35 до 44 
лет, проживающих в г. Екатеринбург.

Материалы и методы 
Исследование проведено на кафедре терапевти-

ческой стоматологии и пропедевтики стоматологиче-
ских заболеваний ФГБОУ ВО УГМУ Минздрава Рос-
сии, на кафедре моделирования управляемых систем 
ФГАОУ ВО УрФУ и в амбулаторно-поликлинических 
условиях на базе ООО «ТАКИ–Дент», г. Екатеринбург. 
Обследовано 30 человек: 10 мужчин (33,3%) и 20 
женщин (66,7%), обратившихся к стоматологу. Все па-
циенты имели в анамнезе различный уровень стомато-
логической заболеваемости. 

Критерии включения: наличие добровольного ин-
формированного согласия на участие в исследовании, 
возраст от 35 до 44 лет, заинтересованность в уча-
стии, отсутствие признаков острого или обострения 
хронического воспаления пародонта, отсутствие ме-
дицинских противопоказаний, отсутствие признаков 
острого или обострения хронического соматического 
или инфекционного заболевания. 

Критерии исключения: ранее проведенная хирур-
гическая коррекция прикрепления уздечек и боковых 
тяжей, ранее проведенное ортодонтическое лечение, 
курение, злоупотребление алкоголем, прием наркоти-
ческих веществ [2, 7–9, 11–13].

Клиническое обследование включало: анализ жа-
лоб и данных анамнеза; внешний осмотр и осмотр по-
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лости рта; определение гигиенического статуса жите-
лей (упрощенный индекс гигиены (ИГ) Green-Vermillion 
(OHI-S), 1964, значения ИГ и уровень гигиены: 0,0–1,2 
ед. – хороший; 1,3–3,0 ед. – удовлетворительный; 3,1– 
6,0 ед. – плохой); интенсивность кариеса зубов (индекс 
КПУ зубов). 

Для характеристики степени воспаления тканей 
пародонта применяли индекс CPI. Распространенность 
РД изучена с помощью индекса РД Леуса П. А., Казе-
ко Л. А. (1993): до 25% – легкое поражение; 26–50%– 
средняя степень тяжести поражения; 51–100% – тяже-
лая степень поражения.

Индекс РД пациента рассчитывали по формуле: 
ИР =∑ кодов/6 зубов; средний индекс рецессии груп-
пы пациентов вычисляли путем нахождения средне-
го числа индивидуальных значений индекса: средний  
ИР = ∑ИР/n пациентов. 

Интерпретация: степень тяжести рецессии десны 
легкая – 0,1–2,0; средняя – 2,1–3,5; тяжелая – 3,5–5,0 
[2, 7–9]. Диагноз рецессии десны определялся по клас-
сификации Miller P. D. (1985). В ходе клинико-инстру-
ментального обследования оценивались параметры: 
величина РД (разность между расстоянием от середи-
ны режущего края коронки зуба до уровня апикально 
смещенной десны и от середины режущего края до 
эмалево-цементной границы), биотип (фенотип) тка-
ней пародонта (толстый/тонкий). 

Статистическая обработка материала проведена 
на персональном компьютере с помощью пакета при-
кладных программ Statistica 6.0. Данные представле-
ны в виде средних арифметических величин и стан-
дартной ошибки среднего (М±m). Для установления 
достоверности различий использовалось t-распреде-
ление Стьюдента. Различия считали достоверными при 
р≤0,05 [1– 6, 10].

Результаты и их обсуждение
По данным комплексного обследования выявлено, 

что среднее значение ИГ составило 1,62±0,16 – удов-
летворительный уровень. Обнаружены гендерные раз-
личия. Так, у женщин удовлетворительный уровень 
гигиены в 1,4 раза был выше, чем у мужчин. Распро-

страненность кариеса зубов у обследуемых пациентов 
составила 98%; интенсивность кариеса зубов также 
высокая – КПУ зубов = 16,35±2,5 ед. Этот показатель 
значительно превышает российский уровень – 12,3 
единицы [1]. В структуре индекса КПУ зубов преобла-
дает компонент «П», причем у женщин он в 1,8 раза 
выше, чем у мужчин. Это подтверждает тот факт, что 
женщины чаще посещают стоматолога по поводу ле-
чения кариеса и его осложнений [1–5]. У мужчин пре-
обладает компонент «У».Это подтверждает то, что они 
чаще обращаются за стоматологической помощью по 
поводу удаления зубов. Индекс рецессии десны (по П. 
А. Леусу, Л. А. Казеко) составил 1,13±0,13 легкой сте-
пени тяжести. 

Рис. 1 а) Cостояние полости рта у пациентки В., 37 
лет; б) Cостояние полости рта у пациента К., 36 лет

У 20 пациентов основной группы обнаружена ло-
кализованная РД – 66,7%. Пациенты предъявляли жа-
лобы на повышенную чувствительность зубов и эстети-
ческий дефект. Локализованная РД у них обусловлена 
анатомо-физиологическими особенностями, функци-
ональной перегрузкой, наличием суперконтактов и 
травмой десны. Основные симптомы РД – повышенная 
чувствительность к температурным раздражителям, 
снижение уровня десны, валикообразное утолщение 
краевой десны. 

У семи пациентов (36,7%) выявлена генерализо-
ванная РД. Симптомы данного заболевания – сниже-
ние уровня десны, обнажение корня зуба, повышенная 
чувствительность зуба к температурным и химическим 
раздражителям, хронический генерализованный паро-
донтит легкой степени. 

Причины развития РД у лиц в возрасте от 35 до 44 
лет представлены на диаграмме (рис. 2).
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Рис. 3 Графическая идентификация показателей 
причин развития РД у пациентов в возрасте от 35 
до 44 лет (в %)

Следует отметить, что клиновидные дефекты, 
сопровождающие РД, диагностированы в 76,7% слу-
чаев (у 23 обследованных) и встречаются преимуще-
ственно в центральном сегменте нижней челюсти, в 
боковых отделах верхней челюсти. Аномалии прикуса 
определены в 60% случаев (у 18 пациентов). Ортопе-
дические конструкции, которые создают условия для 
хронической травматизации десны (нависающими кра-
ями искусственных коронок зубов), выявлены у 50% 
(15 обследованных). Агрессивная техника чистки зу-
бов и низкий уровень гигиены полости рта отмечены в 
16,7% случаев; нависающие края пломб и тонкий био-
тип слизистой – в 10%.

Выводы
1. Системный анализ клинических показателей ре-

цессии десны выявил, что распространенность РД 
легкой степени тяжести составила 90%, средней 
степени тяжести – 10%. РД у пациентов в возраст-
ной группе от 35 до 44 лет в 80% случаев относит-
ся к 1-му классу по Миллеру, в 20% – к 3-му классу. 

2. Клиновидные дефекты при РД обнаружены у 
76,7% обследованных и встречаются преимуще-
ственно в центральном сегменте нижней челюсти 
и в боковых отделах верхней челюсти (p < 0,05).

3. Установлено, что травмирование десны нависаю-
щими краями пломб и коронок диагностировано у 
50% пациентов. Аномалии прикуса как этиологи-
ческий фактор составили 60% (p < 0,05).

4. Проведенное исследование показало целесоо-
бразность регулярного посещения стоматолога 
для профилактического осмотра с целью ранней 
диагностики, что позволит своевременно провести 
лечение зубов и предотвратить развитие РД.

5. Контроль проведения индивидуальной гигиены 
полости рта, правильной чистки зубов, подбора 
зубной щетки и зубной пасты – важные условия 
профилактики РД.

Л И Т Е Р А Т У Р А

1. Воронина О.В., Еловикова Т.М., Григорьев С.С. Стоматологический статус 

у пациентов частной клиники, работающих на машиностроительном пред-

приятии г. Екатеринбурга // В сборнике: Материалы Международного кон-

гресса «Стоматология Большого Урала». 2020, с. 175–177

2. Еловикова Т.М., Григорьев С.С., Исмаилова С.Х. Анализ факторов риска 

развития рецессии десны у лиц среднего возраста // В сборнике: Материа-

лы Международного конгресса «Стоматология Большого Урала». 2020, с. 

187–189

3. Еловикова Т.М., Карасева В.В., Жолудев С.Е., Скурихина Я.С., Мирсаев Т.Д. 

Характеристика параметров гомеостатических механизмов полости рта у 

молодых курильщиков табака // Уральский медицинский журнал. 2020, № 

9 (192), с. 44–48

4. Еловикова Т.М., Кощеев А.С., Мафиеня Е.С. Прямые реставрации зубов как 

фактор возникновения окклюзионных нарушений и заболеваний пародон-

та // Проблемы стоматологии. 2014, № 4, с. 15–20

5. Еловикова Т.М., Саблина С.Н., Кощеев А.С. Гигиенические аспекты реше-

ния проблемы галитоза у молодых курильщиков табака // В сборнике: Ак-

туальные вопросы стоматологии. Сборник научных трудов, посвященный 

основателю кафедры ортопедической стоматологии КГМУ профессору 

Исааку Михайловичу Оксману. Казань, 2021, с. 173–177

6. Карасева В.В., Еловикова Т.М., Кощеев А.С. Оценка стоматологического 

статуса, контроля индивидуальной гигиены и качества жизни пациентов 

с дефектами челюстей в сочетании с медикаментозно ассоциированным 

остеонекрозом // Стоматология, 2020, т. 99, № 5, с. 80–86

7. Карнеева В.Т. Рецессия десны и ее основные причины // Здравоохранение 

Дальнего Востока, 2019, № 4, с. 54–56 

8. Костионова-Овод И.А., Трунин Д.А., Нестеров А.М., Садыков М.И. Биотип 

десны и методы его оценки (обзор литературы) // Институт стоматологии, 

2020, № 1 (86), с. 86–87

9. Силин А.В., Кирсанова Е.В., Медведева Е.Ю., Головко А.С. Рецессия десны: 

предпосылки возникновения, диагностика и профилактика //Эндодонтия 

today, 2016, № 4, с. 57–59

10. Саблина С.Н., Григорьев С.С., Еловикова Т.М., Дорохина К.Р., Кощеев А.С., 

Гостеева А.В., Асадуллаева Ж.С. Особенности клинических проявлений 

заболеваний полости рта у ВИЧ-инфицированных пациентов в условиях 

терапевтического стационара // Вестник КГМА им. И. К. Ахунбаева. 2020, 

№ 2, с. 118–128

11. Fischer K.R., Künzlberger A., Donos N., Fickl S., Friedmann A. Gingival biotype 

revisited-novel classification and assessment tool. Clin. Oral Investig., 2018 

Jan;22(1):443-448

12. Handelman C.S., Eltink A.P., BeGole E. Quantitative measures of gingival 

recession and the influence of gender, race, and attrition. Prog. Orthod., 

2018;19(1):5

13. Hytham N. Fageeh, Abdullah A. Meshni, Hassan A. Jamal, Reghunathan S. 

Preethanath, Esam Halbou Correction to: The accuracy and reliability of digital 

measurements of gingival recession versus conventional methods; BMC oral 

health, 2019

https://elibrary.ru/item.asp?id=42441461
https://elibrary.ru/item.asp?id=42441461
https://elibrary.ru/item.asp?id=42441461
https://elibrary.ru/item.asp?id=42441465
https://elibrary.ru/item.asp?id=42441465
https://elibrary.ru/item.asp?id=44206402
https://elibrary.ru/item.asp?id=44206402
https://elibrary.ru/contents.asp?id=44206395
https://elibrary.ru/contents.asp?id=44206395&selid=44206402
https://elibrary.ru/contents.asp?id=44206395&selid=44206402
https://elibrary.ru/item.asp?id=45687212
https://elibrary.ru/item.asp?id=45687212
https://elibrary.ru/item.asp?id=44027963
https://elibrary.ru/item.asp?id=44027963
https://elibrary.ru/item.asp?id=44027963
https://elibrary.ru/item.asp?id=44027963
https://elibrary.ru/contents.asp?id=44027950
https://elibrary.ru/contents.asp?id=44027950&selid=44027963
https://elibrary.ru/item.asp?id=43932839
https://elibrary.ru/item.asp?id=43932839
https://elibrary.ru/contents.asp?id=43932810
https://elibrary.ru/contents.asp?id=43932810&selid=43932839
https://elibrary.ru/item.asp?id=43922646
https://elibrary.ru/item.asp?id=43922646
https://elibrary.ru/item.asp?id=43922646
https://elibrary.ru/contents.asp?id=43922631
https://elibrary.ru/contents.asp?id=43922631&selid=43922646
https://elibrary.ru/author_items.asp?refid=751515007&fam=Fischer&init=K+R
https://elibrary.ru/author_items.asp?refid=751515007&fam=K%C3%BCnzlberger&init=A
https://elibrary.ru/author_items.asp?refid=751515007&fam=Donos&init=N
https://elibrary.ru/author_items.asp?refid=751515007&fam=Fickl&init=S
https://elibrary.ru/author_items.asp?refid=751515007&fam=Friedmann&init=A
https://elibrary.ru/contents.asp?titleid=1936
https://elibrary.ru/author_items.asp?refid=751515008&fam=Handelman&init=C+S
https://elibrary.ru/author_items.asp?refid=751515008&fam=Eltink&init=A+P
https://elibrary.ru/author_items.asp?refid=751515008&fam=Begole&init=E
https://elibrary.ru/contents.asp?titleid=22513
https://elibrary.ru/author_items.asp?refid=751515009&fam=Hytham&init=N
https://elibrary.ru/author_items.asp?refid=751515009&fam=Abdullah&init=A
https://elibrary.ru/author_items.asp?refid=751515009&fam=Hassan&init=A
https://elibrary.ru/author_items.asp?refid=751515009&fam=Reghunathan&init=S


63ԳԻՏՈՒԹՅՈՒՆ

ԲԺՇԿՈՒԹՅՈՒՆ, ԳԻՏՈՒԹՅՈՒՆ ԵՎ ԿՐԹՈՒԹՅՈՒՆ        ՆՈՅԵՄԲԵՐ 2022

Ա Մ Փ Ո Փ Ո Ւ Մ

ԼՆԴԻ ՌԵՑԵՍԻԱՅԻ ԿԼԻՆԻԿԱԿԱՆ ՑՈՒՑԱՆԻՇՆԵՐԻ ՀԱՄԱԿԱՐԳԱՅԻՆ ՎԵՐԼՈՒԾՈՒԹՅՈՒՆԸ
Ելովիկովա Տ.Մ.1, Գրիգորև Ս.Ս.1, Սաբլինա Ս.Ն.1*, Կոշեև Ա.Ս.2, Իսմաիլովա Ս.Խ.3
1 ՌԴ ԱՆ Ուրալի պետական բժշկական համալսարան, Թերապևտիկ ստոմատոլոգիայի և ստոմատոլոգիական հիվանդությունների 
ամբիոն, Եկատերինբուրգ
2 Ուրալի Ռուսաստանի առաջին նախագահ Բ.Ն. Ելցինի անվան պետական համալսարան, 
Ղեկավարվող համակարգերի մոդելավորման ամբիոն, Եկատերինբուրգ
3 «TAKI-DENT» ՍՊԸ, Եկատերինբուրգ

Բանալի բառեր՝ լնդի ռեցեսիա, սեպաձև դեֆեկտ, լնդի 
ռեցեսիայի դասակարգում ըստ Միլերի, բերանի խոռոչի հիգիե-
նա:

Հոդվածում ներկայացված է լնդերի ռեցեսիա (ԼՌ) ունեցող 
բուժառուների կլինիկական ցուցանիշների համակարգային 
վերլուծությունը: Հետազոտության մեջ ընդգրկված են եղել 30 
հիվանդ՝ 10 տղամարդ (33,3%) և 20 կին (66,7%): ԼՌ-ի  կլինի-
կական ցուցանիշների համակարգված վերլուծությունը ցույց 
է տվել, որ լնդերի չափավոր ռեցեսիայի տարածվածությունը 
կազմել է 90%, միջին ծանրությանը՝ 10%: 35-ից 44 տարե-

կան հիվանդների ԼՌ-ն ըստ Միլլերի 80% դեպքերում 
ենթարկվել է առաջին դասին, 20%-ում՝ 3-րդ դասին: ԼՌ-ի 
սեպաձև արատներ հայտնաբերվել են հետազոտված հի-
վանդների 76,7%-ի մոտ, որոնք տեղակայվել են հիմնականում 
ստորին ծնոտի կենտրոնական և վերին ծնոտի կողմնային 
հատվածներում (p<0,05): Կծվածքի շեղումները կազմել են 
60% (p<0,05): Եզրակացվում է, որ ԼՌ-ի կանխարգելման 
պայմանը բերանի խոռոչի անհատական հիգիենայի 
հսկողությունն է:
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THE SYSTEMIC ANALYSIS OF CLINICAL INDICATORS OF GINGIVAL RECESSION
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Keywords: gingival recession, wedge-shaped defects, classifica-
tion of gingival recessions according to Miller, oral hygiene.

The article presents a systemic analysis of clinical parame-
ters in patients with gingival recession experience (GR).The 
study was carried out at the Department of Therapeutic Den-
tistry and Propedeutics of Dental Diseases (the Federal State 
Budget Educational Institution of Higher Education “Ural State 
Medical University” of the Ministry of Health of the Russian Fed-
eration), the Department of Simulation of Controlled Systems 
(the Federal State Educational Institution of Higher Education 
“Ural Federal University”) and in outpatient settings on the ba-
sis of a dental clinic “TAKI-Dent” LLC (Yekaterinburg). The study 
involved 30 patients: 10 men (33.3%) and 20 women (66.7%), 
who consulted a dentist. The systemic analysis of clinical indica-
tors of gingival recession revealed that the prevalence of mild 

gingival recession was 90%, and that of moderate – 10%. Gingi-
val recession experienced by patients in the age group of 35-44 
years old in 80% of cases belongs to class I, according to Miller, 
and in other 20% - to class III. Wedge-shaped defects were de-
tected in the case of gingival recession in 76.7% of those exam-
ined, and were detected mainly in the central segment of the 
lower jaw and in the lateral sections of the upper jaw (p<0.05). 
It was ascertained that 50% of patients experience trauma of 
the gingival margin by overhanging edges of fillings and over-
hanging edges of crowns. Malocclusion was 60% (p<0.05). An 
important condition for the prevention of GR is monitoring the 
performance of individual oral hygiene, proper teeth cleaning 
and personification when prescribing personal hygiene prod-
ucts.
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Зубы являются частью жевательного аппарата и 
состоят главным образом из минерализованных тка-
ней, животным служат, дополнительно, орудием защи-
ты и нападения, а человеку – и в качестве составной 
части речевого аппарата [10].

У человека зубы представлены двумя генерация-
ми: в начале образуются выпадающие или молочные, 
а затем постоянные зубы. В лунках челюстных костей 
зубы укрепляются плотной соединительной тканью – 
периодонтом, который в области шейки зуба образует 
циркулярную зубную связку. Коллагеновые волокна 
зубной связки имеют преимущественно радиальное 
направление. С одной стороны они проникают в це-
мент корня зуба, а с другой – в альвеолярную кость. 
Периодонт выполняет не только механическую, но и 
трофическую функцию, так как в нем проходят крове-
носные сосуды, питающие корень зуба [2].

Зуб состоит из твердых и мягких частей. В твердой 
части зуба различают эмаль, дентин и цемент. Мягкая 
часть зуба представлена так называемой пульпой.

Эмаль покрывает коронку зуба. Она содержит не-
значительное количество органических веществ (око-
ло 3-4%) и неорганические соли (96-97%). Среди неор-
ганических веществ подавляющую часть составляют 
фосфаты и карбонаты кальция. В образовании эмали- 
синтезе и секреции компонентов ее органического ма-
трикса, участвуют клетки (энамелобласты), отсутству-
ющие в зрелой эмали и прорезавшемся зубе, так что 
регенерация эмали при кариесе невозможна. Эмаль 
самая твердая ткань организма, при этом, однако, и 
хрупкая. В определенных пределах эмаль проницаема 
для воды, ионов, витаминов, глюкозы, аминокислот и 
других веществ. При этом большую роль играет слю-

на не только как источник поступления различных ве-
ществ, но и как фактор, активно влияющий на процесс 
проникновения их в ткани зуба. Проницаемость повы-
шается под действием кислот, кальцитонина, спирта, 
дефицита в пище солей кальция, фосфора, фтора и др. 
Эмаль и дентин соединяются с помощью взаимных ин-
тердигитаций [9].

Дентин образует большую часть коронки, шейки 
и корня зубов. На 28% он состоит из органических ве-
ществ (главным образом коллагена), остальные 72% со-
ставляют неорганические вещества (главным образом 
фосфаты кальция и магния с примесью фторида каль-
ция). При повреждении дентина или раздражениях его 
кариозным процессом в зубе со стороны пульпы против 
очага повреждения образуется небольшое количество 
заместительного или вторичного дентина. Этот процесс 
сопровождается регенерацией периферического слоя 
пульпы путем дифференцировки клеточных элементов 
промежуточной зоны и превращения их в дентинобла-
сты. Показано также, что в дентинобластическом слое 
пульпы на всех стадиях развития зуба содержатся клет-
ки, обладающие способностью к пролиферации. Обра-
зование дентина происходит примерно через 2 недели 
после повреждения.

Но с возрастом происходят постепенные измене-
ния в химическом составе и структуре зубов. Эмаль и 
дентин на жевательной поверхности стираются. Эмаль 
тускнеет, образуются трещины и в них откладывается 
минерализованный налет. Содержание органических 
соединений в эмали, дентине и цементе уменьшается, 
а количество неорганических - возрастает. В связи с 
этим понижается проницаемость эмали, дентина и 
цемента для воды, ионов, ферментов, аминокислот и 
других веществ. С возрастом новообразование денти-
на почти полностью прекращается, количество же це-
мента в корне зуба увеличивается. Пульпа зуба с воз-
растом подвергается атрофии в результате ухудшения 
питания, вызванного склеротическими изменениями в 
том числе и ее сосудов. Количество клеточных элемен-
тов при этом уменьшается. Дентинобласты превраща-
ются в дентиноциты. Коллагеновые волокна грубеют. 
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После 40-50 лет в периодонте часто выявляются скле-
ротические изменения сосудов [11].

В таких условиях под воздействием различных 
факторов зуб легко разрушается. Если зуб разрушен 
более чем на половину, пломбирование неэффектив-
но, требуется установка коронки.

Восстановить зуб похожим на утраченный, значит 
максимально точно воссоздать его структуру, а это воз-
можно только при использовании материалов, близких 
по оптическим свойствам к эмали и дентину натураль-
ного зуба. Решаясь на протезирование зубов, пациент 
совершенно справедливо желает получить идеальный 
результат за оптимальную цену.

Сегодня самым востребованным современным ма-
териалом для протезирования зубов является диоксид 
циркония. Он значительно выделяется на фоне других 
материалов: фарфора, керамики, пластмассы и т.д.

Целью настоящей работы является изучение об-
щедоступной литературы относительно диоксида цир-
кония в качестве современного материала для проте-
зирования зубов, выявление плюсов и возможных его 
минусов.

Что такое стоматологический цирконий? Иногда 
его называют еще и «белой сталью», или «белым зо-
лотом в стоматологии», поскольку он также крепок 
и надежен как золото, при этом обладает такими же 
превосходными внешними качествами, как драгоцен-
ные металлы [3].

Цирконий (ZrSiO4) – это материал, принадлежаший 
к классу минералов солей кремниевой кислоты, кото-
рый был открыт М.Г. Клапротом в 1789 году. Диоксид 
циркония (ZrO2) – это соединение элемента циркония, 
встречающееся в природе и применяющееся в орто-
педической стоматологии уже на протяжении 10-15 
лет. Оно частично стабилизируется иттрием и обогаща-
ется алюминием. Это дает ему такие положительные 
характеристики, как прочность на изгиб (>1400 МПа), 
жесткость (1200 твердость по Виккерсу) и модуль Вей-
булла 15,84 (значения для ICE Zirconia Translucent) [16].

Помимо того, что цирконий обладает высокой 
стойкостью, он еще и является полностью биосовме-
стимым материалом. Вот почему он больше и больше 
используется в медицине: в отологии, ортопедии – для 
изготовления протезов тазобедренных и коленных 
суставов, стоматологии – для изготовления штифтов, 
имплантов, коронок, реставрации зубных протезов. В 
промышленности он используется более чем 40 лет. 
Белый – основной цвет циркония, однако возможность 
окрашивания его в цвета дентина и биотехнологиче-

ские характеристики позволяют изготавливать эстети-
ческие, биосовместимые, высококачественные стома-
тологические конструкции и импланты. 

Как указывает академик Маланьин И. В., диоксид 
циркония успешно используется в стоматологической 
практике с 1993 года. И с тех пор таковые конструкции 
стали набирать популярность среди врачей и пациен-
тов в силу неоспоримых преимуществ перед другими 
видами протезов [17].

Стоимость циркониевых коронок достаточно вы-
сока, но это компенсируется безопасностью и рядом 
его других преимуществ. Для объективности рассмо-
трим плюсы и минусы материала:

 � циркониевые протезы идеально имитируют нату-
ральные зубы и смотрятся естественно, поскольку 
за счет покрытия специальным составом достига-
ется усиление цветового эффекта;

 � протезы долговечны за счет естественной надеж-
ности, а также прочного крепления; расшатывание 
и негативные влияния на зуб исключены благода-
ря специальной технологии установки; 

 � срок эксплуатации – более чем 20 лет при условии 
соблюдения всех правил по уходу за коронкой;

 � диоксид циркония обладает выраженными анти-
бактериальными свойствами, поэтому риск разви-
тия кариеса как на основном зубе, так и на сосед-
них- практически отсутствует;

 � циркониевые протезы эстетически полностью ими-
тируют натуральные зубы благодаря большому 
выбору цветовых оттенков и специальной проце-
дуре компьютерного моделирования;

 � установка протезов – безболезненная и достаточно 
простая процедура, исключает дискомфорт, позво-
ляет индивидуально моделировать каждый зуб [18].
Стоимость циркониевых коронок достаточно вы-

сокая – и это главный недостаток материала. Дорого 
стоят и сам протез, и работа специалиста, проводя-
щего подготовку зуба и установку коронки. Характе-
ристики циркониевых коронок делают их идеальными 
для восстановления переднего зубного ряда. Имита-
ция настолько качественная, что даже стоматолог при 
беглом осмотре не сразу отличит коронки. Кроме того, 
коронки из циркония станут спасением для пациентов 
с гиперчувствительностью и аллергией, так как диок-
сид циркония имеет полную биосовместимость с орга-
низмом. Подобные конструкции можно использовать 
при протезировании зубов пациентов с сердечно-со-
судистыми заболеваниями, туберкулезом, сахарным 
диабетом и рядом других заболеваний.
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Тем не менее, при выборе типа ортопедической 
конструкции и способа ее изготовления стоматоло-
гам следует учитывать и состояние тканей пародонта, 
особенно при наличии патологии. При тяжелых забо-
леваниях пародонта наиболее эффективны конструк-
ции на основе диоксида циркония, изготовленные по 
технологии CAD/CAM. Доказано, что использование 
ортопедических конструкций на основе различных 
материалов, изготовленных по технологии CAD/CAM, 
способствует улучшению состояния пародонта опор-
ных зубов. Более того, подтверждено, что керамиче-
ские конструкции на основе циркония обеспечивают 
лучшие результаты с точки зрения уменьшения вос-
паления, поддержания и восстановления здорового 
состояния пародонта и гигиены полости рта по сравне-
нию с конструкциями, изготовленными традиционным 
способом и керамическими конструкциями на основе 
кобальта-хрома по технологии CAD/CAM [5].

Согласно Р. Ш. Гветадзе и соавт., цельнокерами-
ческие реставрации доказали, что являются ценной 
альтернативой металлокерамике, так как обладают 
прекрасной эстетикой, биосовместимостью и химиче-
ской стабильностью [4]. Из всех керамических матери-
алов, применяемых в стоматологии, наибольший инте-
рес вызывает керамика на основе диоксида циркония, 
поскольку механическая прочность этого материала 
настолько высока, что позволяет использовать его для 
изготовления протяженных зубных протезов [6, 8].

Тем не менее, керамика на основе диоксида цир-
кония не идеальна [1, 7]. Основным недостатком этого 
материала является его склонность к деградации в ре-
зультате старения или усталости.

Обмен информацией со специалистами показал, 
что переломы каркасов циркониевых коронок встре-
чаются чаще, чем можно было бы ожидать. Значение 

имеет форма препарирования. Фрактографический 
анализ показал также, что самым слабым местом цир-
кониевых коронок является их керамический край [13]. 
Это наблюдение согласуется с утверждением A. Vatali 
и соавт. о том, что хотя в облицованной коронке кар-
кас не соприкасается напрямую с полостью рта, цир-
кониевый край реставрации находится в непрерывном 
контакте со слюной и другими жидкостями ротовой 
полости, что может инициировать деградацию матери-
ала с последующим прогрессированием процесса [15].

C. Sax и соавт. оценивали клинические и биологи-
ческие осложнения при ортопедической реабилитации 
пациентов несъемными мостовидными протезами из 3, 
4 или 5 единиц на основе диоксида циркония, установ-
ленными в жевательных областях зубного ряда. На ос-
ложнения, связанные со сколом керамики, достоверно 
влияла протяженность зубного протеза: у протезов из 
4 и 5 единиц сколы встречались в 4,9 раза чаще, чем у 
3-единичных реставраций [14].

Возможной причиной сколов и трещин может 
быть также несоответствие температурных коэффи-
циентов линейного расширения (ТКЛР) керамического 
покрытия и циркониевого каркаса. Если в начале кли-
нической службы ТКЛР облицовки и каркаса согласо-
ваны, то со временем происходит старение диоксида 
циркония, связанное с его фазовым переходом из те-
трагональной в моноклинную модификацию. Этот про-
цесс является одним из факторов осложнений, связан-
ных с трещинами и сколами облицовки [12].

Таким образом, новые знания о циркониевой ке-
рамике, о факторах влияющих на ее старение и проч-
ность позволят определить направление дальнейших 
исследований с целью усовершенствования этого пер-
спективного материала.
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Ա Մ Փ Ո Փ Ո Ւ Մ

ՍՏՈՄԱՏՈԼՈԳԻԱԿԱՆ ՑԻՐԿՈՆԻՈՒՄ
Ավագյան Տ.Գ1., Ազատյան Վ.Յ2., Ադամյան Ն.Վ.2
1 ԵՊԲՀ հյուսվածքաբանության ամբիոն
2 ԵՊԲՀ թերապևտիկ ստոմատոլոգիայի ամբիոն

Բանալի բառեր՝ ատամի հյուսվածաբանություն, ցիրկոնիումի 
դիօքսիդ, պրոթեզավորում:

Ինչպես գիտենք, հյուսվածաբանորեն ատամը կազմված 
է փափուկ և կարծր հյուսվածքներից: Ատամի կարծր 
հյուսվածքներն են էմալը, դենտինը և ցեմենտը, որոնք 
կազմված են ինչպես օրգանական, այնպես էլ անօրգանական 
նյութերից: Ատամի փափուկ հյուսվածքը կակղանն է:

Ատամի կարծր հյուսվածքներից հատկապես 
էմալն ու դենտինը տարիքին զուգընթաց ենթարկվում 
են կառուցվածքային և գործառութային խիստ 
փոփոխությունների: Այդ փոփոխություններն անդառնալի են: 
Արդյունքում 40-50 տարեկանից հետո արտածին տարբեր 
ազդակների ներգործության հետևանքով ատամի ամբողջա-
կանությունը հեշտությամբ վնասվում է: Եթե ատամի 
վնասումն ընդգրկում է կառուցվածքի կեսից ավելին, ապա 
վերջինիս վերականգնումը հնարավոր է դառնում միայն 
պրոթեզավորման միջոցով: 

Պրոթեզավորման դիմող հիվանդի և բժիշկ ստոմատոլոգի 
համար կարևորվում են հետևյալ խնդիրները. առաջին՝ ստա-
նալ բնական ատամին իր տեսքով առավելագույնս նման 
և օրգանիզմի համար անվնաս պրոթեզ, երկրորդ՝ ընտրել 

այնպիսի նյութ, որը հնարավորինս երկար ծառայի: Այդպիսի 
նյութ է ցիրկոնի երկօքսիդը (ZrO2):

Ցիրկոնի երկօքսիդը, ունենալով մարդու օրգանիզմի 
հետ բացարձակ կենսահամատեղելիություն, կարող է 
օգտագործվել տարբեր հիվանդություններից տառապող 
մարդկանց շրջանում՝ ալերգիաներ, շաքարային դիաբետ, 
սրտանոթային հիվանդություններ և այլն: Այն վերջին քսան 
տարիների ընթացքում լայնորեն կիրառվում է ամբողջ 
աշխարհում ինչպես ստոմատոլոգիական պրակտիկայում, 
այնպես էլ բժշկության այլ ճյուղերում:

Ցիրկոնի երկօքսիդը մետաղին փոխարինող, բնական 
ատամի գույնով, լուսանցիկ նյութ է, որն աչքի է ընկնում իր 
երկարակեցությամբ:

Սակայն ոլորտի առաջատար մասնագետների փորձն ու 
հոդվածների վերլուծությունը հնարավորություն են տալիս 
եզրակացնելու հետևյալը. ստոմատոլոգիական ցիրկոնի 
բարձր գնային արժեքից բացի, կան նաև որոշ խոցելի և 
թերի ուսումնասիրված մասնագիտական խնդիրներ: Դրանց 
ուղղությամբ կատարվելիք հետազոտությունները հետա-
գայում կնպաստեն այդ խոստումնալից նյութի առավել լայն 
կիրառմանը:

S U M M AR Y

DENTAL ZIRCONIUM
Avagyan T.G1, Azatyan V.Y.2, Adamyan N.V.2
1 YSMU, Department of Histology 
2 YSMU, Department of Therapeutic Dentistry

Keywords: tooth histology, zirconium dioxide, prosthesis.
As we know, a tooth consists of soft and hard tissues from 

the histological aspect. The hard tissues of a tooth are the 
enamel, dentin and cementum, which consist of organic as well 
as inorganic components. The soft tissue is known as the pulp.

With age, the hard issues of a tooth, especially the enamel 
and dentin, undergo major structural and functional changes; 
those changes are irreversible. As a result, from the age of 40-
50 years, the tooth integrity is easily damaged due to various 
exogenous factors. If the tooth damage affects more than half 
of its structure, the restoration of the latter is only possible 
through prosthesis. The following two goals are important for a 
dentist and a patient seeking prosthesis. First, obtaining a safe 
prosthesis with a maximum external resemblance to a natural 
tooth. Second, choosing materials that will serve as long as pos-

sible. One such material is zirconium dioxide (ZrO2).
Due to its high biocompatibility with the human body, zirconi-

um dioxide can be used among patients with various diseases, 
such as allergies, diabetes, cardiovascular diseases, etc. In the 
last twenty years this material has been widely applied around 
the world not only within dental practice but also in other fields 
of medicine. Zirconium dioxide is a translucent and highly dura-
ble metal substitute with a natural tooth color.

However, analyses of the experience and articles by lead-
ing specialists allows us to draw the following conclusion. Apart 
from the cost of the dental zirconium, there are pending special-
ized issues that have not been studied properly. Future studies 
addressing these issues will contribute to the wider application 
of this promising material.

http://WWW.Zirkonzahn.com
http://WWW.Simpladent.com
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Չախոյան Ա.Ա.1, Սահակյան Ա.Ե.2
1 ԵՊՀ ֆարմացիայի ինստիտուտ, ֆարմտեխնոլոգիայի և ֆարմացիայի էկոնոմիկայի ու կառավարման ամբիոն
2 Ակադեմիկոս Էմիլ Գաբրիել յանի անվան դեղերի և բժշկական տեխնոլոգիաների փորձագիտական կենտրոն

Ստացված է՝ 20.05.2022, գրախոսված է՝ 24.06.2022, ընդունված է՝ 19.10.2022

Բանալի բառեր՝ դեղերի արդյունավետ կիրառում, 
ֆորմուլ յարային համակարգ, ֆորմուլ յարային ցանկ, դե-
ղաբուժական կոմիտե:

Շատ երկրներում դեղային ապահովումը առողջա-
պահության առանցքային խնդիրներից է, որը 
լուծելու համար անհրաժեշտ է առողջապահությանը 
հատկացվող ֆինանսական միջոցները արդյունավետ 
կիրառել: Միջազգային փորձը ցույց է տալիս, որ 
առողջապահության բյուջեի օպտիմալացման առավել 
արդյունավետ միջոցը դեղերի ռացիոնալ կիրառումն է, 
որի ապահովումը դիտվում է որպես քաղաքացիների 
առողջության պահպանման կարևոր գործոն [49, 86]: 
Դեղերի արդյունավետ (ռացիոնալ) կիրառում ասելով՝ 
նկատի է առնվում, որ հիվանդները անհրաժեշտ ժամա-
նակահատվածում և համեմատաբար փոքր ծախսերով 
ստանում են արդյունավետ դեղեր՝ համապատասխան 
կլինիկական ցուցումներով ու դեղաչափերով [7, 85]: 

Շատ երկրներում դեղերի համար ծախսերի 
մասնաբաժինը առողջապահության ազգային 
բյուջեից տատանվում է 10-40%-ի սահմաններում: 
Որոշ հետազոտություններ ցույց են տալիս, որ դեղային 
ապահովմանը հատկացվող ֆինանսական միջոցների 
88%-ը, ըստ էության, «քամուն է տրվում», որը վկայում 
է դեղային ապահովման համակարգում որակական 
փոփոխությունների անհրաժեշտության մասին [8, 26, 
27, 33]:

Առողջապահության համաշխարհային 
կազմակերպությունը (ԱՀԿ) մասշտաբային քաղաքա-
կանություն է իրականացնում՝ դեղերի արդյունավետ 
կիրառման սկզբունքները ներդնելու նպատակով: Այդ 
ուղղությամբ ԱՀԿ-ի կողմից իրականացված միջո-
ցառումների վերլուծությունը ցույց է տվել, որ չնա-

յած պետությունների մեծ մասն աշխատում է որո-
շակի ծրագրեր իրականացնել դեղերի կիրառման 
արդյունավետությունը մեծացնելու նպատակով, 
այնուամենայնիվ վերջին տարիներին երկրների մեծ 
մասում դեղերի կիրառման գործընթացում նշա-
նակալից բարելավումներ չեն եղել, և դեղերի ոչ 
արդյունավետ կիրառումը շարունակում է մնալ լուրջ 
հիմնախնդիր [35, 45]: 

Դեղերի արդյունավետ կիրառման վրա կարող են 
ազդել այնպիսի գործոններ, ինչպիսիք են՝

 � նույն բուժական ազդեցությամբ բազմաթիվ 
գրանցված դեղերի առկայությունը, 

 � շուկայում թանկարժեք նոր դեղերի հայտնվելը, 
երբեմն չապացուցված կլինիկական արդյունա-
վետությամբ, 

 � դեղերի մասին առկա տեղեկատու գրականության ոչ 
բավարար հավաստիությունն ու օբյեկտիվությունը,

 � դեղագործական ընկերությունների ակտիվ մարքե-
թինգը, այդ թվում՝ դեղերի առաջմղման էթիկական 
նորմերի խախտմամբ,

 � դեղագործական շուկայում կեղծ դեղերի շրջա-
նառության խնդիրը,

 � վճարովի բժշկական ծառայությունների շուկայի 
զարգացումը,

 � դեղերի սպառման բոլոր փուլերում դեղերի 
ընտրության, նշանակման, գնման, բաշխման և կի-
րառման համակարգի անկատարությունը,

 � դեղերն արդյունավետ կիրառելուն բժշկական անձ-
նակազմի ոչ բավարար պատրաստվածությունը, 

 � բուժական գործընթացում բուժման ստանդարտ-
ների և գիտականորեն հիմնավորված մոտեցում-
ների անբավարար օգտագործումը հիվանդու-
թյունների բուժման և ախտորոշման համար դեղեր 
ընտրելիս [36, 37, 38]: 
Ըստ այսմ ԱՀԿ-ն դեղերն արդյունավետ կիրառելու 

նպատակով առաջարկում է 12 հիմնական բա-
ղադրիչներ՝
1. դեղերի կիրառումը համակարգող միջառարկայա-

կան ազգային մարմնի առկայություն,
2. կլինիկական ուղեցույցներ, 
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3. հիմնական դեղերի ցանկ,
4. ֆորմուլ յարային համակարգի (ՖՀ) ներդրում 

բուժկանխարգելիչ հաստատություններում,
5. նախադիպլոմային փուլում դեղաբուժության 

խնդրակողմնորոշված ուսուցում,
6. որակավորման անընդհատ բարձրացման 

պարտադիր գործընթաց,
7. վերահսկում, հաշվետվություն և հետադարձ կապ,
8. դեղերի մասին անկախ տեղեկատվություն,
9. դեղերի ճիշտ կիրառման հարցերում հիվանդների 

կրթական (դեղակրթական) մակարդակի 
բարձրացում,

10. հրաժարում ֆինանսական սխալ խթաններից,
11. բավարար ֆինանսական միջոցների առկայություն՝ 

դեղերի հասանելիություն ապահովելու համար, 
12. դեղերով ապահովելու պատշաճ կարգավորում [38, 

61, 74]:
Յուրաքանչյուր երկրում դեղերի արդյունավետ կի-

րառման ծրագիրը պետք է ունենա 3 կառուցվածքային 
տարրեր (ուղղություններ)՝
1. դեղերի ռացիոնալ կիրառման ռազմավարություն և 

մոնիթորինգ,
2. բժիշկների կողմից դեղերի նպատակամետ նշա-

նակում և դեղագետների կողմից պատշաճ 
բացթողում,

3. սպառողների կողմից դեղերի ճիշտ կիրառում, որի 
համար անհրաժեշտ է ստեղծել դեղերի մասին 
արդյունավետ տեղեկատվական համակարգ և մե-
ծացնել պացիենտների պատասխանատվությունը 
բուժման վերաբերյալ որոշումներ կայացնելիս [76]:
ԱՀԿ-ի փորձագետները կարևորում և նշում են, որ 

դեղերի արդյունավետ կիրառման հիմնական գործիքը 
ՖՀ-ի ներդրումն է ու կատարելագործումը [44]: Դե-
ղագործական օգնության արդյունավետությունն անմի-
ջականորեն պայմանավորված է ՖՀ-ի կիրառմամբ, որը 
նպաստում է դեղերի ընտրության գործընթացի բարե-
լավմանը, որոնք բժշկական օգնություն տրամադրելիս 
անհրաժեշտ են բուժկանխարգելիչ գործընթացն 
ապահովելու համար` հաշվի առնելով «ապացուցո-
ղական բժշկության» և դեղատնտեսագիտության 
(ֆարմակոէկոնոմիկայի) սկզբունքները [9]:

Հետազոտության նպատակն է ֆորմուլ յարային 
համակարգի մասին մասնագիտական գրականական 
վերլուծությունը և դեղերի արդյունավետ կիրառման 
համար նրա անհրաժեշտության բացահայտումը: Կի-
րառվել են համակարգային, պատմական և համեմա-
տական վերլուծության մեթոդները: Հետազոտության 
առարկան տարբեր երկրներում իրականացված գի-
տական   հետազոտությունների արդյունքներն են, 

ինչպես նաև ֆորմուլ յարային համակարգի մշակման 
ուղեցույցները:

ՖՀ-ն մշակվում է՝ ըստ կլինիկական ուղեցույցների, 
և ներկայումս զարգացող երկրներում պետական 
հիմունքներով պացիենտների 40%-ը և մասնավոր 
հիմունքներով պացիենտների 30%-ը բուժվում են ըստ 
այդ ուղեցույցների [69, 75]:

Հաշվի առնելով, որ ֆորմուլ յարային սահմանա-
փակումները հանգեցնում են ֆինանսական միջոցների 
տնտեսման, մտահոգություն է առաջանում բուժման 
նոր մեթոդներին հասանելիությունը սահմանափակ 
լինելու վերաբերյալ, ուստի ծախսերը պետք է հաշվի 
առնվեն միայն անվտանգության, արդյունավետության 
և բուժական կարիքները ապահովումելուց հետո, և 
բուժումը պետք է գնահատվի առողջապահության 
ընդհանուր ծախսերի վրա ազդեցության տեսանկյունից 
[55]:

Մասնագիտական գրականության մեջ կա 
ֆորմուլ յարային համակարգի և ֆորմուլ յարային 
ցանկի մի քանի սահմանում, որոնցում ընդգծվում 
են գործընթացի առավել կարևոր կողմերը և դրա 
ստեղծման նպատակները [48]:

Ֆորմուլ յարային համակարգը (անգլ. formulary - 
կանոնների հավաքածու) շարունակաբար փոփոխվող 
կանոնների ամբողջությունն է, որի միջոցով առողջա-
պահական կազմակերպությունը սահմանում է 
դեղերի, դեղերին հարակից ապրանքների կիրառման 
ու բուժման կարգերը և բացահայտում է, թե լա-
վագույն բժշկական օգնություն ապահովելու համար 
որոնք են բժշկական տեսանկյունից առավել ծախս-
արդյունավետները: ՖՀ-ն կիրառվում է ինչպես բժշկա-
կան ծառայություն մատուցող հաստատություններում, 
այնպես էլ այդ ծառայությունների համար վճարող 
կազմակերպությունների կողմից [71, 77]:

Ֆորմուլ յարը (ֆորմուլ յարային ցանկ) անընդհատ 
թարմացվող ցուցակ է՝ մշակված համապատասխան 
մասնագետների կողմից, որը ներառում է դեղերի 
և դրանց հարակից ապրանքների ցանկը, դեղերի 
կիրառման կանոնները, դրանց առնչվող տեղե-
կատվությունը, որոշումները ընդունելու գործիքները և 
կազմակերպչական ուղեցույցները [71]: 

Դեղերի բազմազանությունը, դրանց անվտանգ և 
արդյունավետ կիրառման բարդությունը, ինչպես նաև 
դրանց հարաբերական արժեքների տարբերությունը 
հարկադրում է առողջապահության համակարգին 
ունենալ դեղերի կիրառման կարգեր, որը կնպաստի 
ռացիոնալ, փաստերի վրա հիմնված, կլինիկորեն հա-
մապատասխան, անվտանգ և ծախս-արդյունավետ 
դեղաբուժմանը [52]: Մյուս կողմից՝ հիմնավորված 
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և սահմանված բուժման ստանդարտներ չլինելը 
հանգեցնում է այն բանին, որ դեղերի նշանակումն ու կի-
րառումը ունեն քաոսային և շատ հաճախ իռացիոնալ 
բնույթ, որն էլ ավելի է բարդացնում իրավիճակը: Նման 
հանգամանքներում առողջապահության կարիքների 
և բյուջետային ծախսերի միջև հավասարակշռության 
հասնելու համար կարևոր գործիք է հանդիսանում ՖՀ-ն, 
որը հնարավորություն է տալիս բավարարելու առողջա-
պահության համակարգի նվազագույն կարիքները 
[11, 30]: ՖՀ-ն, առողջապահության կազմակերպման 
ժամանակակից մեթոդներից մեկը լինելով, ներկայում 
կիրառվում է բոլոր զարգացած երկրներում և տալիս 
է շատ առավելություններ, որոնցից առավել կարևոր 
է բուժօգնության որակի բարձրացումը: Ըստ ԱՀԿ-ի 
տվ յալների՝ ՖՀ-ն հնարավորություն է տալիս նշանա-
կալիորեն բարձրացնելու բուժօգնության որակը և 80%-
ով նվազեցնելու բժշկական սխալները դեղերի նշա-
նակման գործընթացում: ԱՀԿ-ն ընդգծում է ներկայումս 
առողջապահության համակարգում առկա լավագույն 
ռազմավարական հնարավորությունները [47]: 

Այլ կերպ ասած, ՖՀ-ն տեղեկատվական-տնտե-
սագիտական ուսմունք է, որի նպատակն է առողջա-
պահության սոցիալական-կողմնորոշված համակարգի 
զարգացումը շուկայական տնտեսության մեջ: Այն հնա-
րավորություն է տալիս սահմանափակելու հաճախակի 
կիրառվող դեղերի քանակությունը՝ դեղերի ցանկով, 
այն է` ֆորմուլ յարային ցանկով, որը ի տարբերություն 
հիմնական դեղերի ցանկի, ունի պարտադիր, սահմա-
նափակող բնույթ, այն դեպքում, երբ հիմնական դեղերի 
ցանկն ունի խորհրդատվական բնույթ [44, 47]: 

Բացի դրանից, հարկ է նշել, որ ՖՀ-ն առողջա-
պահության մասնագետների առաջ անընդհատ ծագող 
ներքոհիշյալ խնդիրների լուծման մեթոդներից մեկն է.

 � դեղերի գնման համար սահմանափակ միջոցները,
 � բուժական այլընտրանքների աճը,
 � դեղերի սխալ նշանակումը կամ ոչ ռացիոնալ կի-

րառումը,
 � շուկայում վտանգավոր, ոչ արդյունավետ և 

կասկածելի դեղերի առկայությունը,
 � դեղի մասին օբյեկտիվ տեղեկատվություն չլինելը,
 � դեղերի մեծ քանակներ ապահովելու, պահպանելու 

և գնելու թանկ արժեքները [14]:
Ընդհանուր առմամբ ազգային դեղային քա-

ղաքականությամբ նախատեսվում է դեղային պա-
շարների ապահովում և դրանց արդյունավետ կի-
րառում: Ազգային դեղային քաղաքականության 
ձևավորման գործընթացի փուլերից է ՖՀ-ի մշակումն 
ու ներդրումը, որը դինամիկ փոխհարաբերության 
մեջ է առաջին հերթին դեղերի պետական գրանցա-

մատյանի, բուժական ուղեցույցների և հայրենական 
դեղարտադրողների գների պետական գրանցա-
մատյանի հետ: Ռուսաստանում ՖՀ-ի կիրառման 
փորձը (բուժկանխարգելիչ հաստատություններում 
սկսել է կիրառվել 1994-ից) ցույց է տվել, որ այդ դի-
նամիկ փոխհարաբերության պակասը հանգեցնում է 
հենց ֆորմուլ յարային համակարգի գործնական նշա-
նակության կորստի: Աշխատելով գրանցամատյանների 
և ստանդարտների տեղեկատվական դաշտում` 
ֆորմուլ յարային համակարգը ազգային դեղային քա-
ղաքականության ձևավորման արդյունավետության 
ինդիկատորի դեր է կատարում [29]:

Ցանկացած ՖՀ ենթադրում է գործելու 2 մա-
կարդակ՝

 � համապետական՝ կենտրոնացված մակարդակ, 
 � բուժկանխարգելիչ հաստատության՝ ապակենտրո-

նացված մակարդակ:
Ըստ այդմ, տարբերակում են ազգային, տարա-

ծաշրջանային և բուժկանխարգելիչ հաստատության 
(տեղային) ֆորմուլ յարային համակարգեր [26]: 
Ազգային ՖՀ-ի տարբերակիչ առանձնահատկությունը 
կենտրոնացման մակարդակն է, ֆունկցիաների և պա-
տասխանատվության բաշխումը [29]:

1. Ֆորմուլ յարային համակարգերի ստեղծումն ու 
զարգացումը 

ՖՀ-երի ստեղծման ու զարգացման համար 
երկար տարիներ են անհրաժեշտ եղել: Այն սկսվել է 
դեղերի պարզ ցանկերից, և տարբեր երկրների հա-
մար մեկնարկը կարելի է արձանագրել 20-րդ դարի 
30-50-ական թվականներից: ՖՀ-երը սկսել են կի-
րառվել այն երկրներում, որոնք մշակված բուժական 
ստանդարտներներ են ունեցել, իսկ ֆորմուլ յարային 
ցանկերն ի հայտ են եկել բժշկական ապահովագրա-
կան համակարգերի ներդրմանը զուգահեռ [6]:

Արևմտյան Եվրոպայում ՖՀ-ի ներդրման 
պատմությունը սկսվել է 20-րդ դարի 30-ական թվա-
կաններից Ֆրանսիայում, երբ այդ երկրի բժշկական և 
դեղագործական մասնագետների կողմից մշակվել են 
երկրի դեղագործական շուկայում առկա և բժշկական 
պրակտիկայում առավել հայտնի դեղերի ցանկերը: 
ՖՀ-ի ներդրման նպատակն է եղել դեղերի նշանակման 
գործընթացի համակարգումը և բնակչությանը դեղերով 
ապահովելու համակարգի կատարելագործումը: Հետա-
գայում՝ Ֆրանսիայում պարտադիր բժշկական ապահո-
վագրության համակարգ ներդնելուց հետո, դեղերի 
համապատասխան ցանկերին տրվեց պաշտոնական 
կարգավիճակ, քանի որ այդ ցանկերի դեղերի վրա կա-
տարվող ծախսերը պետք է փոխհատուցեր ապահո-
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վագրական ընկերությունը: Այսօր Ֆրանսիայում ՖՀ-ը 
ներկայացված է դեղերի ցանկով, որն արգելում է որո-
շակի նոզոլոգիաներում ցանկից դուրս այլ դեղեր կի-
րառելը: Ցանկում ներկայացված են նաև դեղերի հնա-
րավոր կողմնակի ազդեցությունները: Ֆրանսիայում 
(նաև Իտալիայում և Ավստրիայում) ՖՀ-ի կիրառումը 
պարտադիր է [6, 46, 87]:

Բրիտանական ազգային ֆորմուլ յարային հա-
մակարգի ստեղծումը ևս սկսվել է 20-րդ դարի 30-
ական թվականներին: 1939թ. առողջապահության 
նախարարի հրամանով նշանակվել է հանձնաժողով 
զինվորական ֆորմուլ յարի մշակման համար [56]: 
Իսկ Երկրորդ համաշխարհային պատերազմից հետո 
Թագավորական դեղագործական ընկերությունն ու 
Բրիտանական բժշկական ասոցիացիան առաջարկել 
են ողջ առողջապահության ոլորտում շարունակել 
ֆորմուլ յարի հրապարակումը հետագա կիրառման հա-
մար: Առաջին այդպիսի ֆորմուլ յարը կազմվել է 1949թ. 
Մեծ Բրիտանիայի առողջապահության ազգային 
ծառայության հիմնադրումից հետո: 20-րդ դարի 70-
ական թվականներին լույս են տեսել ֆորմուլ յարային 
տեղեկագրերը, սակայն թերի տեղեկատվություն են 
պարունակել: Բրիտանական լրամշակված ազգային 
ֆորմուլ յարը հրապարակվել է 1981թ. և մինչև այժմ 
ունեցել է շուրջ 60 հրատարակում: Մասնագետների 
կարծիքով այս ֆորմուլ յարը լավագույններից մեկն 
է, որը հիմք է դարձել եվրոպական այլ երկրների 
ֆորմուլ յարների համար [23, 56]:

Գերմանիայում ՖՀ-ի ստեղծման առաջին 
սկզբունքները սկսել են ձևավորվել 20-րդ դարի 60-
ական թվականների վերջում: Ստեղծվել են դեղերի 
ցանկեր, որոնք առաջարկվել են կիրառել որոշակի 
նոզոլոգիաներում: Ցանկերի կազմը համաձայնեցված 
էր բժշկական ապահովագրությամբ զբաղվող 
ընկերությունների հետ: Ցանկերի հիման վրա 2002թ. 
Գերմանայի բժիշկների միության կողմից երկրում 
պաշտոնապես ներդրվել է ՖՀ-ը [23, 88]:

ԱՄՆ-ում ֆորմուլ յարները սկիզբ են առել 1940-
ական թվականներին որպես զինվորականության 
համար մշակված դեղերի պարզ ցուցակներ, իսկ 
լայնորեն կիրառվել են 1950-ական թվականներին, 
երբ Ամերիկյան դեղագործական միությունը հի-
վանդանոցների դեղատների գործունեության համար 
մշակել է նվազագույն ստանդարտ, որը ՖՀ-ի ներդրման 
յուրօրինակ կոչ էր [53]: 

ԱՄՆ-ում, որտեղ առողջապահության համա-
կարգը շատ է հատվածավորված, համապետա-
կան ՖՀ մշակված չէ: Այնտեղ կան պետական և 
մասնավոր բժշկական ապահովագրական վճարովի 

համակարգեր, մշակված են տեղային (կորպորատիվ) 
ֆորմուլ յարային ցանկեր, որոնք օգտագործվում են 
որոշակի կազմակերպությունների ներսում՝ մասնավոր 
բուժկանխարգելիչ հաստատություններում, ապահո-
վագրական ընկերություններում: Ամերիկյան բժշկական 
ասոցիացիան 1994-ին թողարկել է դեղերի ֆորմուլ յա-
րային ցանկերի պաշտոնական ուղեցույց, որը մի 
քանի անգամ թարմացվել է [51]: Ներկայումս ԱՄՆ-
ում ՖՀ-ն դիտարկվում է որպես առողջապահության 
կազմակերպման կարևոր գործիք, որն անցել է երկար 
ճանապարհ դեղերի պարզ ցանկից մինչև դեղերի կի-
րառման համապարփակ համակարգ, որը բժշկական 
օգնություն ցուցաբերելիս երաշխավորում է պատշաճ, 
անվտանգ և ծախս-արդյունավետ կիրառում [52, 77]: 

Կանադան ունի իր դաշնային առողջապահության 
համակարգը (քաղաքացիների ունիվերսալ բժշկա-
կան ապահովագրությամբ): Յուրաքանչյուր նա-
հանգ որոշում է բուժման արժեքը և մշակում դեղերի 
ցանկեր: Առաջին անգամ դեղատնտեսագիտա-
կան վերլուծությունը (ծախս-արդյունավետության 
վերլուծությունը) անցկացվել է Օնտարիո նահանգում 
բժշկական ապահովագրական ծառայության 
կողմից վճարվող դեղերի ցանկն ընտրելու համար: 
Ավստրալիայում ևս մշակված է բժշկական ապահո-
վագրության պետական համակարգ, որտեղ դեղերն 
ընտրելիս կատարվում է դեղատնտեսագիտական 
վերլուծություն [6, 23, 46, 54, 58]:

ՌԴ-ում ՖՀ-ի մշակումը սկսվել է 2000-ի։ Մշակվել 
և հրապարակվել է «Դեղերի օգտագործման դաշնային 
ուղեցույցը (Ֆորմուլ յարային համակարգ)», որը 
ներկայումս գործում է 3 մակարդակով` ազգային, 
տարածաշրջանային և տեղային [45, 46]: Տարա-
ծաշրջանային մակարդակով ՖՀ-ն ներկայացված է 
Ռուսաստանի դաշնային սուբյեկտների ֆորմուլ յա-
րային հանձնաժողովներով, որոնց առջև դրված 
խնդիրներն են`

 � ՌԴ սուբյեկտների տարածքում ֆորմուլ յարների 
ձևավորումը և հաստատման համար ներկա-
յացնելը,

 � ֆորմուլ յարի պատշաճ կիրառման հսկումը,
 � դեղերը ֆորմուլ յարում ներառելու կամ բացառելու 

նպատակով մասնագետների հետ քննարկումը,
 � դեղերի գնահատումն ըստ արդյունավետության, 

անվտանգության և մատչելիության,
 � ֆորմուլ յարի և այն լրացնող տեղեկատվական 

նյութերի հրապարակումը:
Տեղային մակարդակով իրենց գործունեությունն 

են իրականացնում բժշկական հաստատությունների 
ֆորմուլ յարային հանձնաժողովները, որոնց հիմնական 
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պարտավորություններն են`
 � հիվանդներին բժշկական օգնության որակը 

վերլուծելը,
 � դրա կատարելագործմանն ուղղված միջո-

ցառումներ մշակելը և կատարելը, այդ թվում բժշկա-
կան հաստատության ֆորմուլ յարային ցանկի 
մշակելը, ինչպես նաև դեղերի ռացիոնալ կիրառման 
հարցով բժշկական անձնակազմի որակավորումը 
հսկելը [26]:
Ֆորմուլ յարները հիվանդանոցները կիրառել 

են սկսած 1940-ից: 1960-ական թվականներին 
շարունակվել է հիվանդանոցային ֆորմուլ յարի 
հայեցակարգի մշակումն ու ներդնումը: Մշակվել են 
ֆորմուլ յարից դեղեր ընտրելու կարգեր: 1980-ական 
թվականներին հրատարակվեցին ֆորմուլ յարների 
կլինիկական և տնտեսական նշանակության մասին 
գրքեր, որն էլ նպաստեց ֆորմուլ յարների հանրաճանաչ 
դառնալուն [66, 78]: 

Այսպիսով, վերջին 8 տասնամյակների ընթացքում 
ֆորմուլ յարները դեղերի պարզ ցանկերից վերածվել 
են բազմակողմանի համակարգերի՝ ՖՀ-երի, որոնք 
ապահովել են դեղերի անվտանգ, արդյունավետ և 
ծախս-արդյունավետ կիրառումը:

2. Ֆորմուլ յարային համակարգի գործառույթները
ՖՀ-ի հիմնական գործառույթներն են` բժշկական, 

դեղագիտական, սոցիալական, տնտեսական և տեղե-
կատվական (աղ.1) [11, 30]: 

 
3. Ֆորմուլ յարային տեղեկագիր

ՖՀ-ն հնարավորություն է տալիս կիրառելու բժշկա-
կան օգնության որակի բարձրացման երկու հիմնա-
կան մեխանիզմներ՝ բժշկական ծառայությունների 
ստանդարտավորում և գործնական բժշկության 
մեջ ապացույցների սկզբունքների ամենօրյա կի-
րառում: ՖՀ-ի հիմնական տարրերն են բուժման 
ստանդարտներն ու ֆորմուլ յարային տեղեկագրերը:

Ախտորոշման և բուժման ստանդարտը համապե-
տական փաստաթուղթ է, որը մշակվում է համապա-
տասխան մասնագետների կողմից և ներառում է 
կոնկրետ հիվանդության ախտորոշման և բուժման ժա-
մանակակից մեթոդները: Իսկ երկրորդ փաստաթուղթը՝ 
ֆորմուլ յարային տեղեկագիրը (ձեռնարկը), 
սկզբունքորեն տարբերվում է մինչև այժմ դեղերի 
մասին հայտնի այլ տեղեկագրերից: Այնտեղ դեղերի 
մասին ֆորմուլ յարային հոդվածները խմբավորված են 
ոչ թե դեղերի քիմիադեղաբանական դասակարգմամբ, 
այլ ներկայացված են կոնկրետ ախտաբանական 
բաժիններով [47]:

Ֆորմուլ յարային տեղեկագրի մշակումը 
ֆորմուլ յարների ներդրման կարևոր փուլ է՝ ուղղված 
որոշակի մասնագիտացմամբ բժիշկներին, դե-
ղագործական և բժշկական աշխատողներին, որոնք 
սպասարկում են մասնագիտացված բժշկական 
կենտրոնները կամ զբաղվում են որոշակի կարգի հի-
վանդների դեղորայքային ապահովման կազմակերպչա-
կան-մարքեթինգային խնդիրներով: Ֆորմուլ յարային 
տեղեկագիրը պետք է ներառի արդյունավետ դեղերի 
մասին տեղեկատվությունը (հաշվի առնելով դրանց 
փորձագիտական գնահատման տվ յալները և երկրի 
դեղագործական շուկայում առկայությունը), այդ 
դեղերի հոմանիշները, դեղաբանական բնութագրերը, 
այլ դեղերի հետ ընդունման արդյունքներն ու նա-
խազգուշացումները [11, 30]:

Տեղեկագրում են ներառվում միայն այն 
դեղերը, որոնք համապատասխանում են հետևյալ 
սկզբունքներին՝

 � հետազոտությունների արդյունքում հաստատված 
արդյունավետություն և անվտանգություն,

 � դեղի հասանելիություն՝ դեղագործական շուկայում 
առկայություն,

 � պահանջարկի առկայություն (որոշվում է ըստ հի-
վանդացության փոփոխության և տվ յալ ախտաբա-
նական տեսակի տարածվածության տվ յալների),

Աղյուսակ 1.
Ֆորմուլ յարային համակարգի գործառույթները․

Գործառույթներ Ֆորմուլ յարային համակարգ

Բժշկական Մշակել և որոշել տարածված հիվանդությունների արդյունավետ դեղաբուժության 
մեթոդները։ 

Դեղագիտական Միջոցառումներ ձեռնարկել դեղերի ճիշտ կիրառման հսկումն ապահովելու և սխալները 
կանխելու ու վերացնելու նպատակով։ 

Սոցիալական Երաշխավորել հիվանդների որակյալ բուժման ապահովումը:

Տնտեսական Կիրառել կլինիկորեն և տնտեսապես առավել արդյունավետ ու անվտանգ դեղեր։

Տեղեկատվական Ապահովել դեղերի մասին ապացուցողական բժշկության վրա հիմնված օբյեկտիվ տեղե-
կատվություն առողջապահության ոլորտի մասնագետների շրջանում։
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 � բուժման ստանդարտներում (կլինիկական 
ուղեցույցներում) դեղի առկայություն,

 � տնտեսական նպատակահարմարություն (որոշվում 
է դեղի կիրառման ծախս-արդյունավետության 
դեղատնտեսագիտական վերլուծության 
արդյունքների գնահատմամբ):
Ըստ այդմ՝ ֆորմուլ յարային տեղեկագրում 

ընդգրկված դեղերի կիրառումն ապահովում է կոնկրետ 
հիվանդության արդյունավետ, անվտանգ, մատչելի 
և նպատակահարմար դեղաբուժումը, քանի որ 
ֆորմուլ յարային տեղեկագիրը սահմանափակում է 
գործնական բժշկության մեջ կիրառվող դեղերի թվա-
քանակը այն դեղերով, որոնք ընտրված են ապացուցո-
ղական բժշկության սկզբունքներով [47]:

4. Ֆորմուլ յարների տեսակները
Առողջապահական շատ կազմակերպություններ 

կիրառում են ֆարմացիայի «բազմահարկ» (բազմամա-
կարդակ) դիզայնը: Հարկը ցույց է տալիս առողջապա-
հական ծրագրի ապահովման մակարդակը: Առավել 
ծախս-արդյունավետ դեղերը (հաճախ՝ գեներիկները) 
սովորաբար նշանակվում են առավել նախընտրելի 
հարկերում և ամենաքիչ ծախսատարն են: Քիչ ծախս-
արդյունավետները սովորաբար նշանակվում են քիչ 
նախընտրելի հարկերում և շատ ծախսատար: Սովո-
րաբար, նախընտրելի հարկերը կոչվում են ֆորմուլ յա-
րային, իսկ ոչ նախընտրելիները` ոչ ֆորմուլ յարային: 
Երբեմն ոչ ֆորմուլ յարային դեղերը հարկերում չեն նշա-
նակվում և չեն ներառվում ֆորմուլ յարում [50]: 

Տարբերակում են ֆորմուլ յարի «բաց» և «փակ» 
տեսակներ: Պատմականորեն «բաց» ֆորմուլ յարը 
ակնարկում էր, որ ցանկն ընդգրկում է այն բոլոր դեղերը, 
որոնք նախընտրում էր դեղ դուրս գրող բժիշկը: Իսկ 
«փակ» ֆորմուլ յարը վերջնական ցանկն էր (չկային ոչ 
ֆորմուլ յարային դեղերը), որն արտացոլում էր առավել 
նպատակահարմար դեղեր ընտրելու նպատակով 
բժիշկների, դեղագետների և առողջապահության 
ոլորտի այլ մասնագետների պարբերաբար հնչող կլինի-
կական դատողությունները: Շատ դեղագետներ դա-
դարել են կիրառել «բաց» և «փակ» տարբերակումը, 
քանի որ այժմ շատ քիչ ֆորմուլ յարներ են իրականում 
«բաց» [66]:

Ֆորմուլ յարային բացառումներ. դեղի բացառումը 
ֆորմուլ յարից կարող է ազդել դեղի լուսաբանման և 
հասանելիության վրա: Անկախ առողջապահության 
համակարգի կարգավորումներից՝ ՖՀ-ն պետք է նե-
րառի բացառման գործընթացը, որն ապահովում է 
բժիշկներին և հիվանդներին դեղերի ժամանակին հա-
սանելիությունը, որոնք չեն ներառվում ֆորմուլ յարում, 

սակայն բժշկական տեսանկյունից նպատակահարմար 
է դրանց կիրառումը հիվանդի բուժօգնության համար: 
Նման գործընթացի հիմնական սկզբունքն այն է, որ 
հիվանդի յուրահատուկ կարիքները չեն կարող բավա-
րարվել միայն ֆորմուլ յարային դեղերի կիրառմամբ: 
Ֆորմուլ յարային բացառման գործընթացը պետք 
է տեղեկատվություն տա ոչ ֆորմուլ յարային դեղեր 
կերառելու մասին, որը հնարավորություն կտա դե-
ղաբուժական կոմիտեին գնահատելու այդպիսի կի-
րառման միտումները [77]: 

Ենթաֆորմուլ յարներ. պայմանավորված պետա-
կան կարգավորմամբ` ենթաֆորմուլ յարները կարող 
են մշակվել, որպեսզի դեղային ցանկեր տրամադրվեն 
այնպիսի ոչ բժշկական մատակարարների կամ հատուկ 
հիվանդների ենթաբազմությանը, ինչպիսիք են, օրի-
նակ, բժշկական ապահովագրության ծրագրերի հի-
վանդները [77]:

5. Դեղաբուժական կոմիտե
Առողջապահության համակարգը պետք է 

մշակի, օժանդակի և իրականացնի ֆորմուլ յարային 
կառավարման գործընթացը: ՖՀ-ի կառավարման 
որոշումները պետք է լինեն հիմնված կլինիկական, 
բարոյական, իրավական, սոցիալական, փիլիսոփա-
յական, կյանքի որակի, անվտանգության փաստացի 
տվ յալների և տնտեսական գործոնների վրա, որոնք 
ապահովում են հիվանդի օպտիմալ բուժօգնությունը: 
Գործընթացը պետք է ներառի բժիշկների, դե-
ղագետների և այլ համապատասխան առողջա-
պահական մասնագետների ակտիվ և անմիջական 
ներգրավվածությունը: Այս փաստերի վրա հիմնված 
գործընթացը չպետք է հիմնված լինի բացառապես 
տնտեսական գործոնների վրա: ՖՀ-ը պետք է լինի 
ստանդարտավորված առողջապահության մեջ 
ներգրավված բաղադրիչների միջև, որը կնպաստի 
հիվանդների բուժօգնության արդյունքների ու 
անվտանգության բարելավմանը [68]:

Արդյունավետության համար դեղերի կիրառման 
կարգերում պետք է ներգրավված լինեն անհատներ, 
որոնք մասնակցում են դեղաբուժման գործընթացին: 
Այդպիսի համաձայնության են հասնում պատշաճ 
կազմակերպված և ներկայացված դեղաբուժական 
կոմիտեի (pharmacy and therapeutics (P&T)) կամ հա-
մարժեք մարմնի միջոցով դեղերի կիրառման կարգերի 
մշակմամբ և երաշխավորելով, որ այդ կարգերը 
հաստատված են բժշկական կազմակերպված անձնա-
կազմի կողմից: Այսինքն՝ դեղաբուժական կոմիտեն 
պատասխանատու է ՖՀ-ի կառավարման համար: 
Հաճախ դեղաբուժական կոմիտեին կոչվում է նաև 
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ֆորմուլ յարային կոմիտե [52]: Բացի դրանից, ԱՀԿ-ն 
խրախուսում է յուրաքանչյուր բուժկանխարգելիչ 
հաստատության ներսում դեղաբուժական կոմիտեի 
ստեղծումը՝ տվ յալ հաստատության ֆորմուլ յարային 
ցանկի համար դեղերն ընտրելու և դեղաքաղաքա-
կանություն որոշելու նպատակով [63, 73]: Դեղաբուժա-
կան կոմիտեն կազմվում է գործող բժիշկներից, դե-
ղագետներից, բուժքույրերից, ղեկավարներից, որակի 
բարելավման գծով կառավարիչներից և առողջապա-
հական այլ մասնագետներից և աշխատակիցներից, 
որոնք մասնակցում են դեղաբուժման գործընթացին 
[77]: 

Այսպիսով, դեղաբուժական կոմիտեի 
համընդհանուր նպատակներն են ֆորմուլ յարային 
կարգերի մշակումը, հաղորդակցումն ու կրթությունը և 
ֆորմուլ յարային կառավարումը (մենեջմենթը): 

Դեղաբուժական կոմիտեն պետք է՝
 � մշակի դեղերի և նրանց հարակից ապրանքների 

գնահատման, ընտրության, ախտորոշիչ ու բուժա-
կան նպատակներով կիրառման և դիտարկման 
կարգերը,

 � հաստատի այն ծրագրերն ու ընթացակարգերը, 
որոնք ապահովում են անվտանգ և արդյունավետ 
դեղաբուժումը և աջակցում դրանց իրակա-
նացմանը,

 � իր անդամների օգնությամբ մշակի, վերանայի և 
անընդհատ թարմացնի ծրագրերն ու ընթացա-
կարգերը, 

 � մասնակցի դեղերի գնումների, նշանակումների, դե-
ղաչափման, վարչական, դիտարկումների և դեղերի 
կիրառմամբ պայմանավորված բարելավման միջո-
ցառումներին,

 � հորդորի բժշկական հաստատությանը, դրա դե-
ղատնային ստորաբաժանմանը ներդնել դեղերի 
բաշխման արդյունավետ ծրագրեր ու հսկման 
ընթացակարգեր և անհրաժեշտության դեպքում 
տեխնոլոգիական առաջավոր փորձեր,

 � նախաձեռնի, ուղղորդի և վերանայի ֆորմուլ յա-
րային որոշումների անընդհատ դիտարկման արդ-
յունքները և դրանց գնահատման արդյունքները՝ 
դեղերի կիրառումն օպտիմալացնելու նպատակով,

 � համապատասխան գործողություններ իրակա-
նացնի առողջապահական հաստատություններում 
դեղերի կողմնակի ազդեցությունները և բժշկական 
սխալները կանխելու, դիտարկելու և գնահատելու 
նպատակով, այդ գործողություններից ստացված 
տվ յալները տարածի համապատասխան 
բուժանձնակազմի շրջանում տեղեկատվական և 
կրթական նպատակներով և անհրաժեշտության 

դեպքում տրամադրի նաև դեղերի ոլորտը 
կարգավորող կառույցներին,

 � ստեղծի և պլանավորի դեղերի կիրառմամբ պայմա-
նավորված կրթական ծրագրեր հիվանդների 
բուժմամբ զբաղվող աշխատակազմի համար [52, 
67]: 
Դեղաբուժական կոմիտեն պատասխա-

նատվություն է կրում իր հիվանդների և իր 
կազմակերպության հանդեպ, որ ֆորմուլ յա-
րային որոշումներ կայացնելիս հայտնաբերվեն և 
լուծվեն շահերի բախման խնդիրները: Կոմիտեի 
կազմի մասնագետները պետք է բացահայտեն դե-
ղարտադրողների, դեղերի մատակարարների հետ ֆի-
նանսական հարաբերությունները և առևտրային այլ 
հետաքրքրությունները [57]:

ՖՀ-ում բոլոր դեղերի կիրառման կարգերը, 
անկախ նրանց ծագումից, պետք է դեղաբուժա-
կան կոմիտեի կողմից վերանայվեն և վավերացվեն: 
Կարգերի վերանայման գործընթացում կարող են 
ներգրավվել դեղաբուժական կոմիտեի փորձագիտա-
կան խմբերը, որոնք պետք է լինեն դեղաբուժական 
կոմիտեի խորհրդատու, իսկ նրանց կազմում պետք է 
ընգրկվեն տվ յալ ոլորտում ճանաչված փորձագետները: 
Դեղաբուժական կոմիտեն կարող է ունենալ նաև 
ենթակոմիտեներ հատուկ բուժական ոլորտների հա-
մար (օրինակ՝ հակամանրէային դեղերի, քաղցկեղի 
բուժման, դեղերի բացասական ազդեցության) [77]:

6. Դեղերի գնահատումն ու ընտրությունը ֆորմուլ յար 
ներառելու համար

Ֆորմուլ յարային ցանկերում դեղերը ներառելու 
համար դեղերի գնահատումն ու ընտրությունն իրակա-
նացնում է դեղաբուժական կոմիտեն, որը նախևառաջ 
պետք է ընտրի դեղերի դասակարգման համակարգ: 
Առավել նպատակահարմար և արդիական է ԱԲՔ 
(անատոմիական-բուժական-քիմիական՝ Anatomical 
Therapeutic Chemical-ATC) դասակարգման համա-
կարգի կիրառումը, ըստ որի դեղերը խմբերում դա-
սակարգվում են հինգ տարբեր մակարդակներով 
(հիմնական անատոմիական խումբ, հիմնական բուժա-
կան խումբ, դեղաբանական ենթախումբ, քիմիական 
ենթախումբ, քիմիական նյութ) [80]:

Ֆորմուլ յար ներառելու համար դեղերի 
ընտրություն կատարելիս դեղաբուժական կոմիտեն 
պետք է հավաքի հետևյալ տեղեկատվությունը.

 � Տվ յալներ հիվանդացության կառուցվածքի մասին. 
հիվանդանոցային ֆորմուլ յարը պետք է համա-
պատասխանի սպասարկվող հիվանդների հի-
վանդացության կառուցվածքին: Ընդունելի է այն 



75ԳԻՏՈՒԹՅՈՒՆ

ԲԺՇԿՈՒԹՅՈՒՆ, ԳԻՏՈՒԹՅՈՒՆ ԵՎ ԿՐԹՈՒԹՅՈՒՆ        ՆՈՅԵՄԲԵՐ 2022

ֆորմուլ յարային ցանկը, որն ապահովում է հի-
վանդների 90-95%-ի դեղաբուժումը:

 � Հավաստի տվ յալներ դեղերի կլինիկական 
արդյունավետության ու անվտանգության մասին:

 � Նախորդ տարիների ընթացքում 
բուժհաստատության կողմից գնված և կիրառված 
դեղերի ցանկը, որը պետք է ներկայացնի հի-
վանդանոցային դեղատունը, ցանկալի է նվա-
զագույնը մեկ տարվա կտրվածքով՝ սեզոնային 
փոփոխություններով պայմանավորված՝ աղա-
վաղված տվ յալներից խուսափելու համար [26]:
Այս նախապատրաստական աշխատանքներից 

հետո դեղաբուժական կոմիտեն քննարկելու և 
արդյունքները գնահատելու համար պետք է իրա-
կանացնի համակարգված, փաստերի վրա հիմնված 
գործընթաց: Դեղերը ֆորմուլ յարում ներառելու 
կամ ներառումը բացառելու համար կարող են և 
պետք է անցկացվեն դեղատնտեսագիտական 
վերլուծություններ՝ բոլոր ծախսերը և արդյունքները 
գնահատելու նպատակով [36, 41, 60, 77]: Դեղատնտե-
սագիտական վերլուծության համար կիրառվում են 
հետևյալ մեթոդները. 

1. «Ծախսերի նվազագույնացում» վերլուծություն 
(cost-minimization analysis-CMA). կիրառվում է 
նույն կլինիկական արդյունավետությամբ բուժման 
2 կամ ավելի մեթոդները համեմատելու համար։ Այս 
դեպքում կարևոր է հաշվի առնել դեղաբուժության 
և դրան առընթեր այլ ծախսերը: Սովորաբար այս 
մեթոդը կիրառվում է նույն դեղի կիրառման ու դեղա-
չափման տարբեր սխեմաների արդյունավետությունը 
համեմատելու համար, ինչպես նաև բուժման 
այլընտրանքային սխեմաների հետ ակնհայտ նման 
արդյունքների դեպքում:

2. «Ծախս-արդյունավետություն» վերլուծություն 
(cost-effectiveness analysis-CEA). կիրառվում է 
տարբեր արդյունավետությամբ 2 և ավելի բուժումների 
գնային արժեքները համեմատելու համար: Այս 
մոտեցման էությունն այն է, որ հնարավոր է ցույց տալ, 
թե որքան քիչ (կամ որքան շատ) պետք է միջոցներ 
ծախսվեն որոշակի կլինիկական արդյունքի հասնելու 
համար ավելի թանկ, բայց ավելի անվտանգ կամ ավելի 
արդյունավետ այլընտրանքի հետ համեմատելիս: 
Ներկայումս չկան ծախսային ստանդարտներ դրական 
արդյունքների համար, այնուամենայնիվ, տնտեսելով 
ավելի ցածր որակի այլընտրանքներ առաջարկելը ոչ 
խելամիտ է: Հարկ է նշել, որ դեղի արժեքը չի որոշում 
դրա տնտեսական մատչելիությունը, այլ տվ յալ դե-
ղաբուժման (կուրսի) արժեքն է որոշիչը: Ծախս-
արդյունավետության վերլուծությունը օգտակար 

վերլուծական մոտեցում է, սակայն ոչ հաճախ է կի-
րառվում ֆորմուլ յարային որոշումներ կայացնելու հա-
մար համոզիչ փաստերի կամ տվ յալների հայթայթման 
բարդության պատճառով:

3. «Ծախս-օգտակարություն» վերլուծություն 
(cost-utility analysis-CUA). կիրառում են բուժման 
արժեքը և դրա օգտակարության հարաբերությունը 
որոշելու համար, որն արտացոլում է հիվանդների (նրա 
հարազատների) կամ բժիշկների կողմից բուժման 
մեթոդների ընտրությունը հիվանդության հնարավոր 
ելքի դեպքում:

Առողջապահության համակարգում դեղերի 
արդյունավետ կիրառումն ամենաարդիական 
խնդիրներից մեկն է: Այդ դեպքում առավել պարզ և 
տեղեկատվական մեթոդ է ABC/VEN վերլուծությունը, 
որը հնարավորություն է տալիս, համեմատաբար 
քիչ ջանքեր գործադրելով, գնահատելու բժշկա-
կան կազմակերպության դեղաբուժման և դեղային 
ապահովման որակը [15, 20, 42]:

ABC/VEN վերլուծությունը դեղային ապահովման 
համար դրամական միջոցների օգտագործման 
արդյունավետության գնահատման մեթոդն է, որը 
դեղերի կիրառման համաշխարհային պրակտի-
կայում ճանաչվել է արդյունավետ և ԱՀԿ-ի կողմից 
խրախուսվում է համատարած օգտագործելու համար 
[16, 32]: ABC/VEN վերլուծությունը ողջ աշխարհում 
սկսել է կիրառվել 1981-ից: Շատ երկրներում այն 
երաշխավորում է դեղային ապահովման վրա պե-
տական ծախսերի վերլուծության բավարար 
օբյեկտիվություն և օգնում է ծախսերը հասցնելու 
նվազագույնի, ու վերացնելու դեղերի ու հարակից 
ապրանքների գնումների գործընթացում ի հայտ եկած 
թերությունները: ՖՀ-ի ներդրման գործընթացը գործնա-
կանորեն անհնար է իրականացնել առանց ABC/VEN 
վերլուծության իրականացման:

ABC վերլուծությունը (Պարետոյի վերլուծություն` 
ըստ Պարետոյի սկզբունքի)  դեղային ապահովման 
ծախսերի գնահատման մեթոդ է, որը հնարավորություն 
է տալիս որոշելու ծախսերի առավել թանկարժեք 
ուղղությունները դեղերը 3 դասի կարգելու միջոցով` 
պայմանավորված որոշակի ժամանակահատվածում 
դրանց սպառման ծավալներով (դեղի միավորի արժեքը 
բազմապատկելով սպառված փաթեթների թվով): Դա-
սակարգումն իրականացվում է հետևյալ կերպ՝

 � կարգ A․ դեղեր, որոնց վրա սպառվում է դեղո-
րայքային բյուջեի հիմնական մասը (80%),

 � կարգ B․ միջին խմբի դեղեր, որոնց վրա ծախսերը 
կազմում են բոլոր սպառումների 15%-ը,

 � կարգ C․ տեսականու մնացած դեղերը կիրառման 
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ցածր հաճախականությամբ (≤5% սպառումների 
ողջ գումարից) [5, 10, 12, 22, 32]:
Այլ կերպ ասած, ABC վերլուծությունը հնա-

րավորություն է տալիս որոշելու դեղերի վրա կատարվող 
ծախսերի առավել թանկ ուղղությունները:

Համապատասխանաբար ABC վերլուծությունը 
կարելի է իրականացնել հետևյալ ուղղություններով՝

 � դեղերի վաճառքի ծավալը որոշելով,
 � դեղերի վրա ծախսերը որոշելով,
 � ամենից շատ ծախսատար դեղերի բացահայտմամբ,
 � ամենից շատ նշանակվող դեղերի բացահայտմամբ:

Դեղերի գնման ֆինանսական և աշխատանքային 
ծախսերի վերահսկման կարևոր չափորոշիչներից է 
պատվերի չափը: Պատվերների ծավալի հաստատման 
ժամանակ նպատակը պետք է լինի 1 տարում 
դրանց քանակի նվազագույնի հասցնելը, որը հնա-
րավորություն կտա ստանալու առավել բարենպաստ 
գներ, ինչպես նաև կրճատելու դեղային պաշարները: 
Այս խնդիրները կարելի է վերացնել ABC վերլուծության 
միջոցով, որն այլ կերպ կոչվում է նաև արժեքային, որի 
միջոցով դեղերի բաշխվածությունը, ըստ սպառման ծա-
վալների, հնարավորություն է տալիս տարանջատելու A 
կարգի դեղերը՝ որպես առավել կարևոր [31, 32]:

A կարգում դասվում են ծախսատար և մեծ պա-
հանջարկ ունեցող դեղերը (ապրանքները): ABC 
վերլուծությունը նպաստում է նաև այնպիսի դեղերի 
հայտնաբերմանը, որոնք չեն ներառվել ֆորմուլ յարում 
կամ դեղաբուժման ուղեցույցում, ինչպես նաև կի-
րառման համար չխրախուսված դեղերը: Ակնհայտ է, 
որ A կարգի դեղերի գնային ցանկացած իջեցում կարող 
է նպաստել բյուջետային զգալի խնայողությունների: 
ABC վերլուծությունը, լինելով չափազանց հզոր գործիք 
դեղերը ռացիոնալ կիրառելու համար, կարող է օգտա-
կար լինել գնմանը հարակից գործողությունները դյուրին 
դարձնելու համար, ինչպես, օրինակ՝ ավելի էժան 
գներով ապրանքների գնման աղբյուրները որոշելու 
և այլն: ABC վերլուծության արդյունքների հիման վրա 
կարելի է ընդունել կառավարչական որոշումներ, մշակել 
նպատակաուղղված միջոցառումների ծրագիր՝ դեղերի 
օգտագործումը բարելավելու համար, թարմացնել 
դեղերի սահմանափակ ցանկը, մշակել որակավորման 
լավացման ծրագրեր: A խմբի դեղերը դառնում են 
առաջնահերթ, որոնց մասին տեղեկատվությունը 
անհրաժեշտ է հասու դարձնել բժիշկներին` նրանց 
կլինիկական դեղաբանության և արդյունավետ դե-
ղաբուժության գիտելիքները կատարելագործելու հա-
մար, ինչպես նաև դեղերի կիրառման գնահատման 
ծրագրեր ներդրնելու և դեղատնտեսագիտական 
հսկման համար [65]: 

ABC վերլուծությունը կարելի է իրականացնել 
ինչպես դեղերի միջազգային համընդհանուր 
անվանումներով (ՄՀԱ), այնպես էլ առևտրային 
անվանումներով: Վերլուծության իրականացման հա-
մար ընդամենը անհրաժեշտ է առավել թարմ տեղե-
կատվություն դեղերի գների (միավորի արժեքի) և 
տարեկան կիրառվող միավորների քանակի մասին: 
Վերլուծության արդյունքները կարող են օգտագործվել 
ծախսերը նվազեցնելու և արդյունավետությունը 
մեծացնելու համար գնումների պլանավորմամբ, 
առաքման ժամանակացույցի սահմանմամբ, ապրանքի 
առավել ցածր արժեքի միավորի որոնմամբ, պա-
շարների կառավարմամբ և պահպանման ժամկետների 
դիտարկմամբ [25, 63, 65]:

ABC վերլուծության հետ համատեղ ֆորմուլ յա-
րային որոշումներ կայացնելու նպատակով 
անհրաժեշտ է իրականացնել VEN վերլուծություն: Այն 
հնարավորություն է տալիս գնահատելու ֆինանսական 
միջոցների օգտագործման արդյունավետությունը և կի-
րառման մեջ դեղերի որոշակի խմբի գերակայությունը: 
Այդ նպատակով հիվանդներին դուրս գրված բոլոր 
դեղերը բաժանում են 3 կարգի. 

 � V (անգլ. vital – կենսականորեն կարևոր). այն 
դեղերն են, որոնք անհրաժեշտ են կյանքը փրկելու 
համար (օրինակ` թրոմբոլիտիկները սրտաբանա-
կան հաստատություններում), միշտ անհրաժեշտ 
են կյանքի որակը պահպանելու համար (ինսուլին, 
գլ յուկոկորտիկոստերոիդներ), կամ որոնց կի-
րառումը դադարեցնելուց հետո զարգանում է 
ժուժկալության համախտանիշ:

 � E (անգլ. essential – հիմնական). հիմնական դեղերը 
առավել արդյունավետ են ոչ այնքան ծանր, բայց 
կարևոր հիվանդությունների դեմ, սակայն բա-
ցարձակ անհրաժեշտ չեն հիմնական բժշկական 
օգնության համար: 

 � N (անգլ. non-essential – երկրորդային, ոչ հիմնական 
կամ օժանդակ). այն դեղերն են, որոնք կիրառվում են 
երկրորդային (թեթև բնույթի) հիվանդությունների 
կամ ինքնաբուժման համար, ունեն կասկածելի 
արդյունավետություն կամ ունեն համեմատաբար 
բարձր արժեք աննշան բուժական առավելության 
նկատմամբ [16, 32]:
Դեղերը երկրորդային դեղերի կարգ դասելը չի 

նշանակում, որ դեղն այլևս ներառված չէ ՖՀ-ում կամ 
հիմնական դեղերի ցանկում, այլ ցույց է տալիս, որ 
տվյալ դեղը պետք է նշանակվի ցանկում (ֆորմուլ յարում) 
ընդգրկվածներից հազվադեպ, քան այն դեղերը, որոնք 
ընգրկված են ֆորմուլ յարում և առավել կարևոր են: VEN 
համակարգը մշակվել է Շրի Լանկայում, որտեղ այն 
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առաջին անգամ կիրառվել է պետական դեղագործա-
կան միության կողմից: Միության կողմից գնված բոլոր 
դեղագործական ապրանքները ստուգվել են կլինիկա-
կան դեղագետի կողմից և մուտքագրվել 3 կարգերից 
մեկում: Այնուհետև VEN համակարգի մոտեցումը 
հարմարեցվել և կիրառվել է այլ երկրներում [65]:

Դեղերի դասակարգման բարդության դեպքում 
կարելի է կիրառել պարզեցված սխեմա՝ VN (կարևոր 
և երկրորդային)  դասակարգումը, որում կարևոր 
են այն դեղերը, որոնք պետք է միշտ առկա լինեն, 
իսկ երկրորդայիններն առավել քիչ նշանակություն 
ունեցողներն են, որոնց գնումը կարող է իրականացվել 
միայն կարևոր դեղերի նկատմամբ պահանջարկը 
բավարարելուց հետո: VEN (կամ VN) համակարգերը 
մշտապես պետք է վերանայվեն և թարմացվեն: Դրանք 
օգնում են դեղագործական գնումների գործընթացում 
նվազագույնի հասցնելու անարդյունավետ ծախսերը 
և այդպիսով առավելագույնի հասցնելու բժշկական 
օգնությունը առկա միջոցներով [25, 63, 65]: 

Այս կամ այն կարգին դեղի պատկանելու մասին 
եզրահանգումը կատարվում է կա՛մ ֆորմալ, կա՛մ 
փորձագիտական VEN վերլուծության հիման վրա: 

Ֆորմալ VEN վերլուծությամբ V կարգը տրվում է 
յուրաքանչյուր դեղի, որն առաջարկվում է կիրառման 
չափորոշիչ փաստաթղթերով, իսկ մյուսներին՝ N կարգ: 
Ֆորմալ VEN վերլուծության դեպքում E կարգ չի նա-

խատեսվում: 
Փորձագիտական VEN վերլուծություն իրակա-

նացնելիս փորձագետը գնահատում է յուրաքանչյուր 
դեղի կիրառման նպատակահարմարությունը 
տվ յալ կազմակերպությունում (տարածաշրջանում) 
և որոշում է դրա պատկանելությունը կարգերից 
մեկին (V, E կամ N): Դասակարգելիս փորձագետները 
պետք է ուշադրություն դարձնեն գիտական հե-
տազոտությունների տվ յալներին, որոնք հաստատում 
են յուրաքանչյուր դեղի կիրառման նպատակա-
հարմարությունը, և հաշվի առնեն հիվանդացության 
կառուցվածքը տարածաշրջանում [65]: 

VEN վերլուծության չափանիշների անբավարար 
օբյեկտիվության հիմքով հետազոտողների մի մասը 
VEN-ի փոխարեն առաջարկում է VED հապավումը (D - 
desirable, ցանկալի)` D կարգում ներառելով այն դեղերը, 
որոնց առկայությունը ընդամենը ցանկալի է, և որոնց 
չլինելը հնարավորություն է տալիս գործելու դեղերի 
շուկայում առանց էական տնտեսական վնասների: 
Առավել էական է VED վերլուծության ժամանակ դեղերը 
կարգերի բաշխել բժշկության մեջ ապացույցների հի-
ման վրա ընդունված չափանիշներով [59, 62, 79]:

VEN կարգերում դեղերը դասակարգելիս 
հաշվի են առնում նրանց արդյունավետությունն 
ու անվտանգությունը, ուստի յուրաքանչյուր դեղի 
նկատմամբ անհրաժեշտ է փորձագիտական գնա-

Աղյուսակ 2
ABC վերլուծության արդյունքները

ՄՀԱ Առևտրային 
անվանումը

Դեղային ծախսերը
ABC կարգը

Բացարձակ արժեքը, դրամ %
1 - 195000 24,1 A
2 - 169000 20,9 A
3 - 134000 16,5 A
4 - 120000 14,8 A
5 - 76000 9,4 B
6 - 48000 5,9 B
7 - 29000 3,6 B
8 - 15000 1,8 C
9 - 13000 1,6 C

10 - 11000 1,4 C
Ընդհանուր - 810000 - -

Աղ յուսակ 3
VEN վերլուծության արդյունքները

ՄՀԱ Առևտրային անվանումը Ֆորմալ VEN վերլուծությունը Փորձագիտական VEN 
վերլուծությունը

1. - - -
2. - - -
3. - - -
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հատում: Ներկայումս ոչ բոլոր  (շուրջ 40%) կիրառվող 
դեղերն են լիովին ուսումնասիրված համապատասխան 
հետազոտություններով, բացի դրանից ոչ բոլոր, մա-
նավանդ V կարգի դեղերն է հնարավոր ուսումնասիրել 
(էթիկական պատճառներով), օրինակ` ադրենալինի 
կիրառումն անաֆիլակտիկ շոկի դեպքում: Սա-
կայն V կարգի դեղերի մեծ մասը դեռ շատ վաղուց 
է ճանաչվել կենսականորեն անհրաժեշտ, օրինակ` 
նիտրոգլիցերինը, ինսուլինը և այլն [63, 65]:

Առողջապահական հաստատությունում իրակա-
նացվող ABC/VEN վերլուծության հիմնական փուլերն են`
1. դեղերի ցուցակի կազմումը, որոնք վերջին 1 

տարում գնվել են հաստատության կողմից,
2. դեղերի դասավորումը` ըստ նրանց վրա ծախսված 

ֆինանսական միջոցների նվազման,
3. յուրաքանչյուր դեղի համար ծախսերի տոկոսային 

մասնաբաժնի հաշվարկը,
4. ստեղծված ցուցակում դեղերի դասակարգումը A, 

B, C կարգերում (աղ յուսակ 2),
5. այդ ցուցակի բոլոր դեղերի դասակարգումը` ըստ 

VEN համակարգի (աղ յուսակ 3):
Իրականացված ABC/VEN վերլուծության 

արդյունքների հիման վրա կարելի է պատասխանել 
հետևյալ հարցերին.

 � Արդյոք դեղերի վրա ֆինանսական միջոցները նպա-
տակաուղղվա՞ծ են ծախսվում դեղային ապահովման 
համակարգում բնակչության սոցիալապես անա-
պահով ու առանձին (հատուկ) խմբերի համար:

 � Ի՞նչ միջոցառումներ կիրառել դեղերի գնումներն 
արդյունավետ դարձնելու համար:

 � Ո՞ր դեղերը պետք է առաջին հերթին հանել 
բնակչության սոցիալապես անապահով ու 
առանձին (հատուկ) խմբերի համար նախատեսված 

դեղերի ցանկից:
 � Համապատասխանու՞մ են արդյոք ֆինանսական 

ծախսերը հիվանդացության կառուցվածքին:
 � Ո՞ր դեղերին են հատկացվել ավելորդ և ո՞ր դեղերին՝ 

անբավարար միջոցներ [15, 25, 42]:
ABC/VEN վերլուծության հետ մեկտեղ հաճախ են 

կիրառում հաճախության  վերլուծությունը, ըստ որի` 
ընտրված դեղերը և նրանց խմբերը դասակարգվում 
են ըստ նրանց կիրառման հաճախության: Հա-
ճախության  վերլուծությամբ որոշվում է այս կամ այն 
դեղի կիրառման հաճախությունը, բացահայտվում են 
առավել հաճախ նշանակվող և հազվադեպ կիրառվող 
դեղերը: Կիրառման հաճախությունը նշվում է հա-
րաբերական արժեքներով (100 կամ 1000 հիվանդի 
հաշվարկով, որոնք իրավունք ունեն դեղեր ստանալու 
պետության կողմից երաշխավորված անվճար բժշկա-
կան օգնության և սպասարկման ծրագրով) [17, 25]:

ABC/VEN վերլուծության և հաճախության  
վերլուծության արդյունքներն անհրաժեշտ է մշակել, հա-
մատեղել և ներկայացնել աղ յուսակներով: Ընդ որում` 
հաշվարկվում է դեղերի քանակը (նաև տոկոսները) 
տարբեր կարգերում (A, B և C), այնուհետև ամփոփվում 
են V, E և N կարգի դեղերի վրա կատարված ծախսերը և 
որոշվում յուրաքանչյուր կարգի վրա ծախսերի բաժինը 
(աղ յուսակ 4):

Ֆինանսական միջոցների ոչ ռացիոնալ կիրառման 
մասին են վկայում`

 � A խմբում N կարգի դեղերի առկայությունը,
 � A խմբում V կարգի դեղերը չլինելը, 
 � տարածված հիվանդությունների բուժման համար 

V կարգի դեղերի հազվադեպ կիրառումը:
Կոնկրետ ABC վերլուծության արդյունքների հիման 

վրա դասակարգվում է VEN  համակարգի կարգերի 

Աղյուսակ 4
ABC/VEN  հաճախության վերլուծության արդյունքները

ՄՀԱ Առևտրային
անվանում

Ֆորմալ VEN 
վերլուծություն

Փորձագիտական 
VEN վերլուծություն

Դեղը ստացած 
հիվանդների 

թիվը, %

Դեղերի վրա ծախսերը

Բացարձակ 
արժեքը, դրամ %

A խմբի դեղերը
1.
2.
3.

- - - - - -

B խմբի դեղերը
1.
2.
3.

- - - - - -

C խմբի դեղերը
1.
2.
3.

- - - - - -
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յուրաքանչյուր ապրանքային շարք: Եթե դեղերի կի-
րառման կառուցվածքը (տարեկան կտրվածքով) 
փոփոխվի, մի ապրանքը կարող է հաջորդ ABC 
վերլուծության ժամանակ ընկնել մեկ այլ կարգ: ABC/
VEN վերլուծության արդյունքները հնարավորություն 
են տալիս բացահայտելու այն դեղերը, որոնց վրա 
ծախսերի մասնաբաժինը մեծ է (ABC վերլուծության 
A խումբ) արդյունավետության մասին անբավարար 
տվ յալների (VEN վերլուծության N կամ D կարգ) կամ էլ 
կիրառման սահմանափակ ցուցումների դեպքում [39, 
46]:

Եթե տվ յալ դեղերի ցանկում գրեթե բոլորը V 
կարգի դեղեր են, ապա դեղերի տեսականու ABC/VEN 
վերլուծություն իրականացնելիս VEN վերլուծությունը 
կորցնում է իր նշանակությունը: Այդ դեպքում ABC 
վերլուծությունը համատեղում են XYZ վերլուծության 
հետ, որը մաթեմատիկական-վիճակագրական մեթոդ 
է [19]: Մեթոդի բարդությունը միայն մաթեմատիկա-
կան գիտելիքների անհրաժեշտության մեջ է: XYZ 
վերլուծության համար որպես օբյեկտ են դիտարկում 
ապրանքային որոշակի կարգ կամ միավոր, և վերցվում 
են առնվազն երեք ամսվա դրանց սպառման մասին 
տվ յալները: Այնուհետև որոշում են վարիացիայի 
գործակիցը, որը ցույց է տալիս, թե որքան է ապրանքի 
սպառումը շեղվում միջինից, այսինքն՝ կայու՞ն է արդյոք 
ապրանքի պահանջարկը, թե՞ ոչ: Այն հաշվարկվում 
է հետևյալ բանաձևերով [22]. նախ՝ միջին քա-
ռակուսային շեղումը՝

,

որտեղ -ը միջին քառակուսային շեղումն է,
-ը -րդ ժամանակահատվածի արժեքն է,

-ը N քանակի ժամանակահատվածների միջին 
արժեքն է,

-ը ժամանակահատվածների քանակն է:
Միջին քառակուսային շեղումը լայնորեն կի-

րառվում է լոգիստիկայում պահանջարկի պլա-
նավորման և պահեստային պաշարների համար 
հաշվարկներ կատարելիս:

Ապա հաշվարկում է վարիացիայի գործակիցը`

որտեղ -ը վարիացիայի գործակիցն է,
-ը միջին քառակուսային շեղումն է,
-ը N քանակի ժամանակահատվածների միջին 

արժեքն է:
Հետո արդեն ապրանքները խմբավորվում են X, Y 

և Z խմբերում ըստ վարիացիայի գործակցի աճի`

 � X խմբում են 10%-ից պակաս վարիացիայի 
գործակցով ապրանքները,

 � Y խմբում են 10-25% վարիացիայի գործակցով 
ապրանքները,

 � Z խմբում են 25%-ից ավելի վարիացիայի գործակ-
ցով ապրանքները:
Հաճախադեպ է, երբ բոլոր վերլուծվող 

ապրանքները Z խմբում են: Դա ունի իր պատճառները, 
որոնցից հիմնականը սեզոնայնությունն է, որն 
անհրաժեշտ է հաշվի առնել XYZ վերլուծությունն իրա-
կանացնելիս: Վերլուծությունն ավարտելուց հետո 
արդյունքները համակցում են ABC վերլուծության 
արդյունքների հետ, որը հնարավորություն է տալիս 
ապրանքների սպառման մասին ստացված տվ յալները 
բաժանելու 9 խմբի (AX → CZ)` պայմանավորված 
հաստատության ծախսերով (ABC) և սպառման օրինա-
չափությամբ (XYZ): Արդյունքների համակցումը հնա-
րավորություն է տալիս որոշելու առանցքային դիրքերը 
ապրանքատեսականու մեջ (աղ յուսակ 5) [13, 40]:

A և B խմբի ապրանքներն ապահովում են 
հաստատության հիմնական ապրանքաշրջա-
նառությունը, ուստի անհրաժեշտ է ապահովել դրանց 
մշտական առկայությունը, սակայն այս դեպքում ևս 
հնարավոր է առաջանան պահեստային ավելցուկային 
պաշարներ, իսկ XYZ վերլուծությունը հնարավորություն 
է տալիս ստեղծելու ապրանքային պաշարների 
այնպիսի համակարգ, որը կնվազեցնի գումարային 
ապրանքային պաշարների քանակությունը [10, 12, 15, 
19]:

Աղյուսակ 5
Ինտեգրված ABC/XYZ վերլուծության արդյունքների 
մատրիցան

Պ
ա

հա
նջ

ա
րկ

Բարձր AX AY AZ

Միջին BX BY BZ

Ցածր CX CY CZ

Բարձր Միջին Ցածր

Սպառման կայունություն

ABC/XYZ վերլուծության արդյունքների հիման վրա 
ստացված AX, BX խմբերում այն դեղերն են, որոնք ունե-
նալով մեծ ապրանքաշրջանառություն և սպառման 
կայունություն, պետք է մշտապես առկա լինեն: AY և 
BY խմբերում այն դեղերն են, որոնք ունեն մեծ և միջին 
ապրանքաշրջանառություն, և անհրաժեշտ է մեծացնել 
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պահեստային պաշարները, քանի որ սպառման միջին 
կայունություն ունեն, իսկ AZ, BZ խմբի դեղերի դեպքում 
կմեծանա պահեստային պաշարը սպառման ցածր 
կայունության հաշվին, որն էլ կհանգեցնի հավել յալ 
ծախսերի [21]:

Այսպիսով, ABC և XYZ վերլուծությունների հա-
մակցումը նպաստում է ապրանքային պաշարների 
կառավարման արդյունավետության մեծացմանը, շա-
տացնում է ամենաշահավետ ապրանքների մասնա-
բաժինը` առանց խախտելու ապրանքային տեսականու 
քաղաքականությունը և այլն [12]:

Բացի վերոնշյալ մեթոդներից, ՖՀ-ի մշակման 
համար կիրառվում է նաև ATC/DDD մեթոդը, որը 
հնարավորություն է տալիս արդյունավետորեն 
ուսումնասիրելու դեղերի պահանջարկը: Ներկայումս 
ATC/DDD համակարգը միջազգային առողջա-
պահական պրակտիկայում դեղերի կիրառման 
ուսումնասիրության ընդհանուր գործիք է, ինչպես նաև 
դեղահամաճարակաբանական հետազոտությունների 
իրականացման հիմնական մեթոդաբանական 
գործիքներից մեկն է: Այս մեթոդում  գործածվում են 
դեղերի միջազգային համընդհանուր անվանումները 
[24]:

Համակարգը սկսել են կիրառել Նորվեգիայում, 
այնուհետև Սկանդինավ յան մյուս երկրներում` 
սկսած 70-ական թթ-ից: Օսլո քաղաքում հի-
վանդանոցի կլինիկական դեղաբանության բա-
ժանմունքում 1972թ. կազմակերպվեց դեղերի կի-
րառման ուսումնասիրության կենտրոն, իսկ 1982թ. 
այն վերակազմավորվեց ԱՀԿ-ի համագործակցային 
կենտրոնի՝ դեղերի կիրառման հետազոտությունների 
համար: 1975-1976թթ. տպագրվեցին առաջին հրա-
պարակումները ATC դասակարգման և DDD մեթոդի 
կիրառմամբ: Ժամանակի ընթացքում մեթոդը հարմա-
րավետ և արդյունավետ դարձավ, որի շնորհիվ ԱՀԿ-ի 
կողմից այն առաջարկվել է որպես դեղերի վիճակագրա-
կան հետազոտությունների միջազգային ստանդարտ, և 
ԱՀԿ-ում ստեղծվել է վիճակագրության մեթոդոլոգիայի 
աշխատանքային խումբ  (The International Working 
Group for Drug Statistics Methodology) [70, 82]: Յուրա-
քանչյուր դեղ, որն ունի ATC ծածկագիր, ԱՀԿ-ի դեղերի 
վիճակագրության մեթոդոլոգիայի համագործակցային 
կենտրոնը (WHO Collaborating Centre for Drug Statistics 
Methodology) սահմանում է դրա DDD-ն (Defined Daily 
Dose):

Համաձայն ԱՀԿ սահմանման` «DDD-ն դեղի 
սահմանված միջին օրական դեղաչափն է, որը կի-
րառվում է չափահասների շրջանում հիմնական 
ցուցմամբ» (չափահասներ՝ 70 կգ մարմնի զանգվածով 

անհատներ): DDD-ն նշանակվող օրական դեղաչափի 
հետ նույնը չէ: Այն զգալիորեն պայմանավորված է հի-
վանդության ընթացքով և ծանրության աստիճանով, 
հիվանդի մարմնի զանգվածով, նրա էթնիկ ծագումով, 
դեղաբուժության ազգային ուղեցույցներով և այլ 
գործոններով: Օրինակ` ԱՀԿ ուղեցույցում նշված է, որ 
խորհուրդ տրվող (նշանակվող) օրական դեղաչափերը 
տարբեր երկրներում կարող են տարբերվել 4-5 անգամ 
[4, 64, 72, 84]: Մինչդեռ DDD-ն դեղերի կիրառման 
չափման ֆիքսված միավոր է և կարող է կիրառվել 
բնակչության տարբեր խմբերի կողմից դեղերի կիրա-
ռան վերաբերյալ համեմատական հետազոտություններ 
անցկացնելու համար: DDD-ն որոշում են միայն այն 
դեղերի դեպքում, որոնց տրված է ATC ծածկագիր, և 
որոնք ներկայացված են գոնե մեկ երկրի դեղագործա-
կան շուկայում: DDD-ի սահմանված չափերը վերա-
նայվում են յուրաքանչյուր երեք տարին մեկ անգամ:

Դեղերի կիրառման մասին տվ յալները ներկա-
յացնում են DDD/1000 բնակիչ/օր հաշվարկով, իսկ 
ստացիոնարներում դրանց կիրառումը գնահատելիս` 
DDD/100 մահճակալ/օրով` որոշելով DDD-ի քա-
նակը` NDDD-ն: Օրինակ` «10 DDD/1000 բնակիչ/
օր ցուցանիշը» ցույց է տալիս, որ միջին հաշվով 
բնակչության 1%-ը մեկ օրվա ընթացքում կարող է 
ստանալ մեկ DDD որոշակի դեղ կամ դեղերի խումբ: «70 
DDD/100 մահճակալ/օր քնաբեր դեղեր» ցուցանիշը 
վկայում է, որ ստացիոնար հիվանդների 70%-ը oրա-
կան ստանում է մեկ DDD քնաբեր դեղ: ԱՀԿ-ի կողմից 
հրատարակված «ATC ինդեքս»-ներում առանձին 
սյունակում քիմիական նյութի կողքին նշված է (մեծ մա-
սամբ) դրա` օրգանիզմ ներմուծելու եղանակը և DDD-ն 
[4, 81]:

ATC/DDD մեթոդով ստացված տվ յալները կի-
րառում են բժիշկների, դեղագետների և բժշկական 
այլ աշխատողների համար հատուկ ազգային հրա-
տարակություններում, որը հնարավորություն է տալիս 
պատկերացում կազմելու տվ յալ երկրում առանձին 
բժշկական կազմակերպություններում դեղերի կի-
րառման յուրահատկությունների մասին: ATC/DDD 
մեթոդի կիրառմամբ դեղերի կիրառման տվ յալների 
հավաքագրման և վիճակագրական վերլուծության 
սկզբնաղբյուրներ են`

 � հանրապետությունում դեղերի մեծածախ իրացման 
ծավալները,

 � դեղատներից դեղերի իրացման ծավալները, այդ 
թվում՝ անվճար բացթողումները,

 � ամբուլատոր և ստացիոնար բժշկական 
հաստատությունների բժիշկների կողմից դեղերի 
նշանակումների տվյալները [4]:
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ATC/DDD մեթոդն իրականացնելու համար 
աղ յուսակում լրացնում են դեղերի ATC ծածկագրերը և 
հաշվարկում դրանց համապատասխան DDD-ների քա-
նակները [18, 34]:

DDD մեթոդը հնարավորություն է տալիս 
հաշվարկելու պացիենտի վրա «դեղային 
ծանրաբեռնվածությունը», քանի որ արտացոլում 
է ոչ միայն նշանակվող դեղերի քանակը, դեղաչա-
փավորումը, այլև ընդունման տևողությունը: DDD 
վերլուծության համար անհրաժեշտ են հետևյալ 
տվ յալները`

 � դեղերի ցանկը, որոնք որոշակի ժամանակա-
հատվածում կիրառվել են առողջապահական 
կազմակերպության կողմից,

 � յուրաքանչյուր դեղի ՄՀԱ-ն,
 � դեղաձևը` դեղահատ, դեղապատիճ, ամպուլա և 

այլն,
 � դեղաչափը (գ, մգ, % և այլն),
 � հաշվարկման միավորը` փաթեթ, բլիստեր և այլն,
 � հաշվարկման միավորի արժեքը [34]:

Սակայն դեղերի գնագոյացման և դեղերի գների 
փոխհատուցման մասին որոշումներ ընդունելիս չի 
կարելի հիմք ընդունել DDD-ի միջոցով դեղերի և ըստ 
ATC ծածկագրերի դեղային խմբերի համեմատական 
վերլուծության տվ յալները: Դա բխում է այն հանգա-
մանքից, որ դեղերի ընդգրկումը միևնույն խմբում չի 
նշանակում, որ դրանք բուժականորեն համարժեք 
են և, հակառակը [4]: ATC/DDD դասակարգումը 
դեղերի կիրառման համար առաջարկ չի կարող 
լինել, քանի որ եզրակացություններ չի տալիս դեղերի 
արդյունավետության մասին, այլ տալիս է օբյեկտիվ վի-
ճակագրություն դեղերի կիրառման վերաբերյալ [83]:

Դեղերի կիրառման մասին վիճակագրություն 
կազմելիս ATC/DDD դասակարգմանը հաջորդում է 
DU90% (Drug Utilization 90%) վերլուծության մեթոդը, 
որը դեղերի կիրառման քանակական վերլուծության 
եղանակներից մեկն է: Մեթոդի նպատակն է դյուրին 
դարձնել բժշկի և դեղագետի աշխատանքը առողջա-
պահական կազմակերպությունում մեծածավալ դեղա-
համաճարակաբանական տվ յալներով աշխատելիս, 
քանի որ առողջապահական կազմակերպության 
կողմից կիրառվող դեղերի ցանկում կան նաև մեծ քա-
նակությամբ հազվադեպ կիրառվող դեղեր: Դրանք 
կարող են լինել ինչպես թանկարժեք, այնպես էլ էժան 
դեղեր: Ընդ որում` նաև հնարավոր է մեթոդի հա-
մակցումը VEN վերլուծությանը` միաժամանակ հաշվի 
առնելով հաճախության վերլուծության տվ յալները, 
որի արդյունքում ավելի հստակ արդյունքները 
կարտացոլեն դեղերի կիրառման մեջ առկա խնդիրները 

և հնարավոր կլինի գնահատել դեղորայքային 
ապահովման օբյեկտիվությունը առողջապահական 
կազմակերպությունում [34, 43]: 

DU90% վերլուծության իրականացման փուլերն են`
 � յուրաքանչյուր դեղի NDDD-ի հաշվարկը որոշակի 

ժամանակահատվածում,
 � յուրաքանչյուր դեղի տոկոսային մասնաբաժնի 

հաշվարկը ընդհանուր NDDD-ում,
 � դեղերի ցուցակագրումը ամենամեծ NDDD-ից 

փոքրի,
 � դեղերի երկու խմբերի ստեղծումը, որոնցից 

առաջինում (DU90%) 90% կազմողներն են NDDD-
ից, իսկ երկրորդ խմբում ցածր NDDD-ով դեղերն են, 
որոնք կկազմեն ընդհանուր NDDD–ից 10%-ը,

 � մեկ DDD-ի արժեքի հաշվարկում երկու 
սեգմենտներում էլ` DU90% և DU10%, որը հնա-
րավորություն կտա համեմատելու հաճախ և 
հազվադեպ կիրառվող դեղերի վրա կատարվող 
ծախսերը [34]:
Բացի դրանից DU90% վերլուծությունը հա-

ճախ համակցում են ABC վերլուծության հետ, 
որը հնարավորություն է տալիս վերլուծելու և 
ստանդարտացնելու մեկ տարվա (և ավելի) կտրվածքով 
տեղեկատվական ծավալը, այն դարձնելու հասկանալի, 
գնահատելու դեղերի կիրառման արդյունավետությունը 
և հիմնավորելու նրանց վրա կատարվող ֆինանսական 
ծախսերը [28]:

7. Ֆորմուլ յարային համակարգի դերը բժշկական 
ապահովագրության գործընթացում

Հայաստանում առողջության պարտադիր ապահո-
վագրության համակարգի մասին քննարկումները 
դեռևս հայեցակարգի մշակման փուլում են: Հաշվի 
առնելով ընթացիկ իրավիճակը և խնդիրները, նկատի 
ունենալով Հայաստանի առողջապահության ֆի-
նանսավորման համակարգի գնահատման մի-
ջազգային համեմատականները և ծախսարդյունավետ 
ծրագրերի դիտարկումները` 2019-ին առաջարկվեց 
«Հայաստանի Հանրապետությունում առողջության 
համապարփակ ապահովագրության ներդրման հայե-
ցակարգին հավանություն տալու մասին» որոշման 
նախագիծ, որի ընդունման անհրաժեշտությունը 
հիմնավորված էր, և նպատակն էր ստեղծել 
առողջապահության կայուն ֆինանսավորման հա-
մակարգ, որը պետք է ապահովի բնակչության 
բոլոր խմբերի համար բժշկական հիմնական ծա-
ռայությունների ֆինանսական հասանելիություն և 
պաշտպանվածություն: Նախագծի մշակման շրջա-
նակներում իրականացված հետազոտությունների 
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արդյունքում պարզ է դարձել, որ ոչ բավարար 
չափով ֆինանսավորումը հանգեցրել է մի շարք 
խնդիրների, ինչպիսիք են հասարակության սոցիա-
լապես անապահով հատվածի թույլ թիրախավորումը, 
մարզերում բժշկական մասնագիտացված անձնա-
կազմ չլինելը, բժշկական կազմակերպությունների 
թերի ծանրաբեռնվածությունը, ֆինանսական 
պատճառներով բնակչության (շուրջ 20,1%) վատ հա-
ճախումը առողջության առաջնային պահպանման 
հաստատություններ: Ֆինանսական միջոցների պա-
կասը խոչընդոտում է համակարգի զարգացմանը և 
բուժօգնության որակի բարելավմանը, նպաստում է 
բազմաթիվ ընտանիքների աղքատացմանը առողջա-
պահական աղետալի ծախսերի պատճառով, 
խոչընդոտում է բժշկական օգնության և սպասարկման 
ծառայությունների հասանելիությանը և ֆինանսական 
մատչելիությանը [2]: 

Բնակչության համար դեղերի ապահովումն 
իրականացվում է ՀՀ կառավարության սահմանած 
ցանկում ընդգրկված հիվանդությունների դեպքում և 
բնակչության որոշ սոցիալական խմբերում ընդգրկված 
անդամներին՝ անվճար կամ արտոնյալ պայմաններով: 
Դեղերը նրանց տրամադրվում են հիմնական դեղերի 
ցանկից դեղատոմսերով [3]: 

Մասնավոր ծախսերում ամենամեծ տեսակա-
րար կշիռը դեղերի և բժշկական ապրանքների (ԲԱ) 
ձեռքբերման ծախսերն են: Տնային տնտեսությունների 
առողջապահական ընդհանուր 484,576.8 մլն դրամ 
ծախսերից 188,188,1 մլն դրամը (39%-ը) դեղորայքի 
և ԲԱ-ի ձեռքբերման ծախսերն է, որից 188,178,5 մլն 
դրամը տնային տնտեսությունների կողմից առանց դե-
ղատոմսի դեղերի ձեռքբերման ծախսն է։ Դեղորայքի 
համար ծախսերի ամենամեծ տեսակարար կշիռը 
գրանցվել է շնչառական, աղեստամոքսային, ներզատա-
կան համակարգերի և ուռուցքաբանական, նյարդա-
բանական, սրտաբանական հիվանդությունների 
բուժօգնության դեպքում [1]:

Ֆինանսական կառավարման սահմանա-
փակումները, գնումների ընթացակարգերի գործող 
մեխանիզմները հնարավորություն չեն տալիս իրա-
կանացնելու հանրային ֆինանսական միջոցների 
ընթացիկ, ճկուն կառավարում, իսկ բժշկական 
կազմակերպություններում շատ դեպքերում ֆի-
նանսների ներքին կառավարման խնդիրներ են առա-
ջանում դեղերի և ԲԱ-ի գնումների ընթացակարգերին 
հետևելու, դրանց սահմանափակումները և ռիսկերը 
հաղթահարելու առումով։

Ուստի դեղերի և ԲԱ-ի գնումների գործընթացը 
պետք է հիմնված լինի առկա միջոցների ռացիո-

նալ կիրառման և լիարժեք թափանցիկության 
սկզբունքների վրա: Եթե կգործի առողջության հա-
մապարփակ ապահովագրության համակարգ, 
ապա ֆինանսական միջոցները կտրամադրվեն 
առաջնային անհրաժեշտության դեղեր ձեռքբերելու 
համար: Ընդ որում` գնման գործընթացում 
անհրաժեշտ է առաջնորդվել գնված դեղերի առավել 
անվտանգությամբ, որակով և արդյունավետությամբ: 
Առողջապահության բոլոր մակարդակներում գնված 
դեղերը պետք է բավարարեն բուժհաստատությունների 
իրական կարիքները: Բացի դրանից, վերոնշյալ հայեցա-
կարգի նախագծով առողջության պարտադիր ապահո-
վագրության շրջանակում հիվանդին հիվանդանոցային 
բուժման ընթացքում կտրամադրվեն անհրաժեշտ 
դեղերն ու ԲԱ-ները, բուժական միջամտությունները:

Այդ ամենի ռացիոնալ կազմակերպման և հայեցա-
կարգի նպատակին հասնելու համար մի շարք կարևոր 
գործառույթներ պետք է իրականացվեն, որոնցից 
միանշանակ կարևոր է ՖՀ-ի ներդրումը: Հաշվի առնելով 
այն, որ ՖՀ-ի ներդրման համար մշակվում և մի շարք 
ուսումնասիրություններ ու վերլուծություններ են իրա-
կանացվում, ընդհուպ առավել ծախս-արդյունավետ, 
անվտանգ, որակյալ դեղերի ընտրությունը, ՖՀ-ն 
արդյունավետորեն կնպաստի ֆինանսական 
միջոցների ռացիոնալ բաշխմանը, այդ կերպ նաև կա-
ջակցի հիվանդների բուժմանն ինչպես ստացիոնար, 
այնպես էլ ամբուլատոր պայմաններում: 

Մի շարք երկրներում, որտեղ ներդրված է 
առողջության պարտադիր ապահովագրական հա-
մակարգ, ֆինանսական միջոցների բաշխումը 
արդյունավետ է կազմակերպվում մասնավորապես 
ՖՀ-ի առկայության շնորհիվ, որն արտացոլվում է նաև 
այդ երկրների  դեղային քաղաքականության մեջ: 

Բացի դրանից, ՖՀ-ն կարող է կիրառվել նաև 
մասնավոր ապահովագրական ընկերությունների 
կողմից, որոնք Հայաստանում միայն բժշկական 
ապահովագրությամբ զբաղվող ապահովագրական 
ընկերություններ չեն: Իսկ ՖՀ-ի կիրառումը ապահո-
վագրական ընկերությանը հնարավորություն կտա 
կամավոր ապահովագրության դեպքում ֆորմուլ յա-
րային ցանկից դեղերը տրամադրելու ապահովագրված 
անձանց ֆինանսական միջոցների ճիշտ բաշխման ճա-
նապարհով: Այդ կերպ մասնավոր ապահովագրական 
ընկերությունը ոչ միայն առավել մրցունակ է դառնում 
շուկայում, այլև նպաստում է ապահովագրված 
անձանց առողջության բարելավմանը: Նման կերպ 
մի շարք երկրներում ոչ միայն պետական ապահո-
վագրական համակարգում է գործում դեղերի ՖՀ, այլև 
մասնավոր ապահովագրական ընկերություններում ևս: 
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Իսկ նման օրինակի կիրառումը Հայաստանում, որտեղ 
առողջության և առողջապահության ֆինանսավորման 
ցուցանիշները ցածր մակարդակում են, կնպաստի ոչ 
միայն ֆինասնական միջոցների խնայմանն ու դրանց 
ռացիոնալ բաշխմանը, այլև բնակչության առողջության 
ցուցանիշների բարելավմանը:

Այսպիսով, դեղային ապահովման որակի 
բարձրացման և դեղերի արդյունավետ կիրառման 
խնդիրն առկա է նաև Հայաստանում, որտեղ 
այդ ուղղությամբ քաղաքականություն և հե-
տազոտություններ մինչ օրս գրեթե չեն իրականացվել:

Ամփոփում
ՖՀ-ի մասին գիտական գրականության 

ուսումնասիրությունները ցույց են տվել, որ ՖՀ-ի 
ներդրումն ու ֆորմուլ յարային ցանկի պատշաճ կի-
րառումը տվ յալ երկրի առողջապահության հա-
մակարգի դեղային ապահովման համար նա-
խատեսված բյուջեում կարող է նպաստել զգալի 
խնայողությունների՝ շնորհիվ անբավարար բուժական 
արդյունավետությամբ դեղերի գնումների սահմա-
նափակման, ինչպես նաև այն դեղերի քանակի 
կրճատման, որոնք ծախսատար են փոխադրման 
ու պահպանման տեսանկյունից: Բացի դրանից, 
շուկայից դուրս են մղվում քիչ արդյունավետությամբ 
և անորակ դեղերը, դեղերի գնման գործընթացից 
բացառվում են չապացուցված և կասկածելի կլինի-
կական արդյունավետությամբ դեղերը: ՖՀ-ի կի-
րառումը կլինիկական գործունեության մեջ հնարավոր 
է դարձնում բուժման տևողության կրճատումը, որի 
արդյունքում էլ մեծացնում է ոչ միայն բժշկական 
հաստատության աշխատանքի, այլև երկրի տնտեսա-
կան արդյունավետությունը:

Շատ երկրներում դեղատնտեսագիտական, ABC, 
VEN, հաճախության, XYZ մեթոդների (և ոչ միայն) կի-
րառումը տվել է դրական արդյունքներ ոչ միայն ՖՀ-ի 
ներդրման գործում, այլև առողջապահության համա-
կարգում դեղերի գնման գործընթացներում` շեշտը 
դնելով կենսականորեն անհրաժեշտ, անվտանգ և 
ծախս-արդյունավետ դեղերի վրա: Նաև նշանակալից 
է ATC/DDD մեթոդի կիրառումը դեղերի պահանջարկն 
ուսումնասիրելիս, որը տալիս է արդյունավետ տվ յալներ 
դեղերի ֆորմուլ յարային ցանկը կազմելու համար:

Արդյունքում ֆորմուլ յարում ներառվում են 
միայն այն դեղերը, որոնց արդյունավետությունն 
ապացուցված է, որոնք անվտանգ են, որակյալ և 
ծախս-արդյունավետ, հիմնականում իրենցից գեներիկ 
դեղերն են, և բացառվում են «կրկնօրինակ» դեղերի 
գնումները` միաժամանակ հեշտացնելով դեղորայքային 

ապահովման գործընթացը: Այս ամենն էլ իր հերթին 
դյուրին է դարձնում դեղ դուրս գրող բժշկի աշխա-
տանքը, նվազեցնում բժշկական սխալները և դե-
ղաբուժման բարդությունները` այդ կերպ՝ բարելավելով 
հանրային առողջության ցուցանիշները: Մյուս կողմից` 
ՖՀ-ի ներդրումը սահմանափակում է բժշկի կլինիկա-
կան ազատությունը, քանի որ շատ բժիշկներ կիրառում 
են իրենց կողմից նախընտրելի դեղերի սահմանափակ 
ցուցակը: Սակայն նման անձնական «ֆորմուլ յարը» իր 
կլինիկական և տնտեսական արդյունավետությամբ 
դժվար թե առավել օպտիմալ լինի ֆորմուլ յարային 
ցանկից, որը մշակվում է բժշկական գիտություններով 
մասնագիտացված փորձագետների կողմից:

ՖՀ-ն արդյունավետ գործիք է նաև մասնավոր 
ապահովագրական ընկերությունների համար, նշա-
նակալից դեր ունի առողջության պարտադիր ապահո-
վագրության դեպքում` նպաստելով մի շարք խնդիրների 
լուծմանը:

Այսպիսով, ՖՀ-ն արդյունավետ մեխանիզմ է, որը 
հնարավորություն է տալիս նվազեցնելու դեղերի ձեռք 
բերման ծախսերը, բարձրացնելու դրանց ռացիոնալ 
կիրառման մակարդակը և բնակչության դեղային 
ապահովման որակը:

Կատարված ուսումնասիրությունների 
արդյունքում առաջարկվում է սկսել աշխատանքներ 
ֆորմուլ յարային համակարգի ներդրման ուղղությամբ՝ 
իրականացնելով մի շարք փուլային գործընթացներ.
1. Ընտրել բժշկական կազմակերպություն և 

ուսումնասիրել նվազագույնը մեկ տարվա 
ընթացքում գնված և կիրառված դեղերի ցանկը:

2. Գնումների արդյունքում ձեռք բերված դեղերի 
ցանկի հիման վրա կատարել դեղերի ABC, VEN, 
հաճախության, XYZ վերլուծություններ՝ բոլոր 
ծախսերը և արդյունքները գնահատելու նպա-
տակով:

3. Արդյունքների հիման վրա մշակել դեղերի 
ֆորմուլ յարային ցանկ տվ յալ բժշկական 
կազմակերպության համար:

4. Ներդնել մշակված ֆորմուլ յարային ցանկը 
բուժհաստատությունում և 1 տարի անց իրա-
կանացնել մոնիտորինգ` բուժհաստատության 
ֆորմուլ յարային համակարգի 
արդյունավետությունը գնահատելու և այն կա-
տարելագործելու (եթե անհրաժեշտ է) նպատակով:

5. Տվ յալ բուժհաստատության ֆորմուլ յարային հա-
մակարգի օրինակի հիման վրա շարունակել աշխա-
տանքները տարածաշրջանային, այնուհետև 
ազգային ֆորմուլ յարների ստեղծման ուղղությամբ:
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Р Е З Ю М Е

ФОРМУЛЯРНАЯ СИСТЕМА КАК ИНСТРУМЕНТ ДЛЯ ЭФФЕКТИВНОГО ПРИМЕНЕНИЯ 
ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ
Чахоян А.А.1, Саакян А.Е.2
1ЕГУ Институт фармации, Кафедра фармтехнологии и экономики и управления фармации
2Научный центр экспертизы лекарств и медицинских технологий им. академика Э. Габриеляна

Ключевые слова: эффективное использование лекарств, 
формулярная система, формулярный список, формуляр-
но-терапевтический комитет.

Во многих странах, а также в Армении, вопрос лекарствен-
ного обеспечения является одной из ключевых проблем 
здравоохранения. Всемирная организация здравоохранения 
реализует политику, направленную на внедрение принципов 
эффективного использования лекарств в странах, предлагая 
внедрить и улучшить формулярные системы как инструмент 
для эффективного использования лекарств. Формулярная 
система в настоящее время используется во всех развитых 
странах и дает множество преимуществ, наиболее важным 
из которых является повышение качества медицинской по-
мощи. Формулярный список лекарств включает только те 

лекарства, которые доказали свою эффективность, безопас-
ность, высокое качество, облегчая работу лиц, назначающих 
лекарства, уменьшая врачебные ошибки и осложнения фар-
макотерапии, тем самым улучшая показатели общественно-
го здравоохранения.

Таким образом, формулярная система является действен-
ным механизмом, позволяющим эффективно использовать 
лекарственные средства, снизить затраты на их приобре-
тение и, как следствие, улучшить качество лекарственного 
обеспечения населения. Поэтому его внедрение в медицин-
ских учреждениях Армении будет одним из самых эффектив-
ных шагов к положительным изменениям в системе здраво-
охранения.

S U M M AR Y

FORMULARY SYSTEM AS A TOOL FOR EFFECTIVE USE OF DRUGS
Chakhoyan A.A.1, Sahakyan A.E.2
1YSU Institute of Pharmacy, Chair of Pharmtechnology and Pharmacy Economics and Management
2Scientific Centre of Drug and Medical Technology Expertise after Academician E. Gabrielyan

Keywords: effective use of drugs, formulary system, formulary 
list, pharmacy and therapeutic committee. 

Drug provision is one of the health care key problems in 
many countries, including Armenia. The World Health Organi-
zation is implementing a policy aimed at introducing the princi-
ples of effective use of drugs in countries, offering to introduce 
and improve formulary systems as a tool for effective use of 
drugs. The formulary system is currently used in all developed 
countries and provides many advantages, the most important 
of which is the improvement of health care quality. Formulary 
list of drugs include only those drugs that are proven effective, 

safe, high quality and cost-effective, facilitating the work of the 
prescribers, decreasing medical errors and the complications of 
pharmacotherapy, thus improving public health indicators. 

Thus, the formulary system is an effective mechanism, that 
allows using drugs effectively, reduces the costs of their acqui-
sition and, consequently, improves drugs provision to the popu-
lation. Therefore, its introduction in health facilities of Armenia 
will be one of the most effective steps to have positive changes 
in the health care system.
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ՀՏԴ՝ 613.31+614.777

ՋՈՒՐ ԵՎ ԱՌՈՂՋՈՒԹՅՈՒՆ
Քոթանյան Ա․Հ1, Գյուլումյան Գ․Տ2

1․ ԵՊԲՀ հիգիենայի և էկոլոգիայի ամբիոն
2․ «Աստղիկ» բժշկական կենտրոնի ախտորոշման բաժանմունք

Ստացված է՝ 25.04.2022, գրախոսված է՝ 30.05.2022, ընդունված է՝ 19.10.2022

Բանալի բառեր՝ ջուր, ջրի ընդհանուր ընդունում, 
ջրի անբավարար ընդունում, արգինին վազոպրեսին, 
առողջություն։

Դեռևս 2500 տարի առաջ Հիպոկրատն ասել է. 
«Եթե մենք կարողանանք յուրաքանչյուր անհատին 
տալ ճիշտ քանակությամբ սնունդ և վարժություններ, ոչ 
շատ քիչ և ոչ շատ, մենք կգտնենք առողջության ամե-
նահուսալի ճանապարհը» [42]։

Հանրային առողջության ոլորտի կարևորագույն 
խնդիրներից մեկը սննդային կարգավիճակի գնա-
հատումը և բնակչության առողջության պահպանման 
ու հիվանդությունների կանխարգելման միջև կապի 
առկայության բացահայտումն է։ Սննդային բաղադրիչ 
է նաև ջուրը, այն համարվում է «ամենաէսենցիալ» 
սննդանյութ [22]։ Մարդն առանց սննդի կարող է գո-
յատևել մոտ երկու ամիս, առանց թթվածնի՝ մի քանի 
րոպե, առանց ջրի՝ մի քանի օր։ 

Ջուրն ապահովում է մարսողության, 
նուտրիենտների շրջանառության, կենսաբանա-
կան թաղանթներով նյութերի անցման, ներբջջային 
և արտաբջջային միջավայրերում նյութերի 
խտությունների կարգավորման գործընթացները, 
ինչպես նաև անմիջականորեն մասնակցում է 
կենսաքիմիական ռեակցիաներին։ Օրգանիզմում ջրի 
պարունակությունը պայմանավորված է տարիքով, 
մարմնի զանգվածով և սեռով: Ջուրը կազմում է երի-
տասարդ մարդու մարմնի զանգվածի 60%-ը: Տարիքին 
զուգընթաց ջրի պարունակությունը նվազում է (օրի-
նակ՝ 5 տարեկանում այդ ցուցանիշը 62% է, իսկ 60-79 
տարեկանում տղամարդկանց դեպքում այն նվազում 
է մինչև 50%, կանանց դեպքում՝ 42%): Օրգանիզմում 
ջրային բալանսը մշտապես տատանվում է՝ պայմա-
նավորված տրանսէպիդերմալ, շնչառական, ֆեկալ և 
միզային կորուստներով, ընդ որում՝ ջրի միջին օրական 
շրջապտույտը 3,6±1,2լ է, մետաբոլիկ ջրի քանակը՝ 

0,25-0,35լ [25]։ 
Մարդու և շատ կենդանիների ծերացման հիմնա-

կան պատճառը ջուրն է, որի անբավարարությունը 
մի կողմից առաջացնում է կենդանի օրգանիզմների 
տարբեր գործառույթների թուլացում, մյուս կողմից 
կարող է խնդիրներ ստեղծել՝ պայմանավորված 
մագնեզիումի, կալցիումի կարբոնատների և ոչ օրգա-
նական այլ հանքային նյութերի հագեցվածությամբ [1]։ 
Օրգանիզմում ջրի քրոնիկ անբավարարությունը կարող 
է հիվանդությունների գերակշռող մասի պատճառ լինել, 
որոնց էթիոլոգիական պարզաբանումների դեպքում 
կարևոր է անդրադառնալ այն հանգամանքին, որ այդ 
հիվանդություններն առաջացել են ջրային փոխա-
նակության խանգարման արդյունքում, քանի դեռ չեն 
պարզաբանվել այլ հանգամանքներ։ Այսինքն՝ սկզբում 
անհրաժեշտ է բացառել հիվանդությունների առա-
ջացման ակնհայտ պատճառները․ սա է հարցի լուծման 
կանխարգելումային մոտեցման էությունը։ Սովորա-
կան ջուրը, եթե այն չի պարունակում վնասակար 
միացություններ, առողջության հիանալի աղբյուր է [1]։ 

Այս աշխատանքի նպատակն է ուսումնասիրել 
վերջին տարիների գիտական գրականության այն 
աղբյուրները, որոնք վերաբերում են ջրի անբավա-
րար քանակներով պայմանավորված հնարավոր 
առողջական խնդիրներին և զարգացման հավանա-
կան մեխանիզմներին, ինչպես նաև գործնականում 
առողջ մարդկանց շրջանում ջրի օրական ընդհանուր 
օգտագործման (total water intake, TWI) քանակներին 
և ջրօգտագործման նորմաների վերաբերյալ առա-
ջարկություններին։

Համաձայն ժամանակակից տեսակետների՝ 
կյանքի ծագումը և սկզբնական զարգացումն ընթացել 
է ջրային միջավայրում: Երկիր մոլորակում բնակվող 
կենդանի օրգանիզմների կենսագործունեությունն 
անհնար է առանց ջրի: Ջրային միջավայրից դուրս 
գալը և որպես հետևանք հնարավոր ջրազրկման 
վտանգը լուրջ սթրեսային ազդակ են եղել կենդանի 
օրգանիզմների համար։ Նման սթրեսային իրավի-
ճակում անհրաժեշտություն է եղել ձևավորելու 
ֆիզիոլոգիական հատուկ մեխանիզմներ՝ օրգանիզմում 
ջրային ռեսուրսները պահպանելու և ռացիոնալ տեղա-
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բաշխելու նպատակով։ Այսօր էլ մարդկանց շրջանում 
սթրեսային իրավիճակներում գործադրվում են նույն 
մեխանիզմները։ Քանի որ ցանկացած ֆունկցիայի 
իրականացման համար օրգանիզմը ջրի կարիք ունի, 
ուստի այն «կառավարելը», ջրային ռեսուրսների ճիշտ 
բաշխումը միակ երաշխիքն են, որպեսզի կենսա-
կան կարևոր օրգաններըբավարար քանակությամբ 
ջուր և դրանով փոխանցվող սննդանյութեր ստա-
նան։ Ջրազրկման պայմաններում օրգանիզմը 
առաջնահերթությունը տալիս է կարևոր օրգաններին՝ 
ուղեղին, թոքերին, երիկամներին, լ յարդին և գեղձերին, 
մինչդեռ մյուս օրգանները, այդ թվում՝ մկանները, 
ոսկրերը և մաշկն անբավարար են ջուր ստանում։ 
Օրգանիզմում ջրային պաշարների ռացիոնալ տե-
ղաբաշխման առումով առանձնանում է ուղեղը, որը, 
կազմելով մարմնի զանգվածի 1/50 մասը, ստանում է 
շրջանառող արյան ծավալի 18-20%-ը [1]։

Շարունակական սթրես ռեակցիաները հի-
վանդությունների կարևոր ռիսկի գործոն են։ Ջոս 
Ֆ. Բրոսսչոտի կողմից 2016թ․ առաջարկվել է 
սթրեսի հոգեբանական և կոգնիտիվ նոր տեսության 
մոդել՝ սթրեսի ընդհանրացված անապահովության 
տեսությունը /ՍԸԱՏ/ (Generalized Unsafety Theory 
of Stress, GUTS)։ ՍԸԱՏ-ն /GUTS/ ենթադրում է, որ 
քրոնիկական սթրես պատասխանի առաջացման 
համար սթրեսորներն անհրաժեշտ չեն, բավական է 
ընկալել միայն, որ իրավիճակն անվտանգ չէ։ Նման 
պայմաններում առաջացող սթրես պատասխանը, հա-
մաձայն նյարդակենսաբանական և էվոլ յուցիոն տեսա-
կան դիտարկումների, օրգանիզմի լուռ պատասխանն 
է (default stress response), որը միշտ «միացված» է, և 
միայն անվտանգության ընկալման դեպքում ճնշվում 
է ուղեղի պրեֆրոնտալ կեղևի կողմից։ Ըստ սթրեսի 
այս տեսության՝ շարունակական սթրեսը պայմա-
նավորված է ոչ անվտանգ պայմանների մեծ մա-
սամբ չգիտակցված ընկալմամբ, որը բացատրվում է 
այն հանգամանքով, որ այս ռեակցիան ֆիլոգենետիկ 
առումով շատ հին է։ Այն եղել է կենդանական աշխարհի 
ներկայացուցիչների առաջնային հարմարվողական 
պատասխանը, և միայն որոշ կենդանիների ու բանա-
կան մարդու /homo sapiens/ դեպքում հետագայում 
գիտակցական մակարդակում առաջ եկավ ընկալելու, 
տեղեկացված լինելու «բարակ շերտ»։ Այսպես՝ այնպիսի 
պայմաններ, ինչպիսիք են միայնությունը, սոցիալական 
ցածր կարգավիճակը, ծերությունը, բնական միջա-
վայրային գործոնների անբավարարությունը, ճարպա-
կալումը, հոգնածությունը և այլն, կարող են առանց 
ակնհայտ սթրեսային ազդակների առկայության 
հանգեցնել սթրես ռեակցիայի զարգացմանը՝ լուռ 

հակազդեցության մեխանիզմով պայմանավորված 
անապահով պայմանների չգիտակցված ընկալմամբ 
[10]։ Ենթադրվում է, որ ջրի քրոնիկական անբա-
վարարության պայմաններում օրգանիզմը պա-
տասխանում է սթրեսի լուռ հակազդեցության մե-
խանիզմով։

Ջրի պահանջը կամ TWI-ն լրացվում է սովորական 
խմելու ջրով (ծորակի կամ շշալցված ջուր), ինչպես նաև 
ըմպելիքների և սննդի կազմում պարունակվող ջրի 
միջոցով։ Ջրի օրական պահանջը կարող է տարբեր 
լինել՝ պայմանավորված այնպիսի գործոններով, 
ինչպիսիք են ֆիզիկական ակտիվության մա-
կարդակը, շրջակա միջավայրի պայմանները, սննդա-
կարգը [21]: Ջրի անբավարար ընդունումը կարող է 
հանգեցնել հիպոհիդրատացիայի (ջրի պահպանման 
մեխանիզմների խթանում՝ առանց օրգանիզմում ջրի 
ընդհանուր ծավալի փոփոխման) և ջրազրկման (ջրի 
պահպանման մեխանիզմների խթանում՝ օրգանիզմում 
ջրի ընդհանուր ծավալի պակասուրդի դեպքում) [27]:

Զարգացած երկրներում ներկայումս բնակչությանը 
սպառնում է լուրջ և աղետալի սխալ․ մարդիկ, որոնք 
ենթակա են ամենօրյա սթրեսների, կարծում են, որ թեյը, 
սուրճը, ալկոհոլը և բոլոր տեսակի ըմպելիքները կարող 
են փոխարինել ջրին՝ բավարարելով օրական պա-
հանջը։ Իհարկե, նշված ըմպելիքները պարունակում 
են ջուր, սակայն միևնույն ժամանակ հարուստ են 
տարբեր տեսակի այնպիսի նյութերով, որոնք կարող են 
նպաստել ջրազրկման։

Ջրազրկումը, հիպոհիդրատացիան և ջրի քիչ 
ընդունումը հետևողականորեն հանգեցնում են 
առողջության համար անբարենպաստ հետևանքների: 
ԱՄՆ Առողջապահության և սնուցման ազգային 
հետազոտության (National Health and Nutrition 
Examination Survey, NHANES) վերջին վերլուծությամբ 
արձանագրվել է, անբավարար հիդրատացված 51-70 
տարեկան անձանց շրջանում ճարպակալման, որո-
վայնի մեծ շրջագծի, ինսուլինային ռեզիստենտության, 
պլազմայում ցածր խտության լիպոպրոտեինների 
բարձր պարունակության և մետաբոլիկ համախտանիշի 
զգալիորեն ավելի բարձր տարածվածություն բավարար 
հիդրատացվածների հետ համեմատած։ Հեղուկների 
բավարար քանակներ օգտագործողների ընտրանքում 
քրոնիկական առողջական խնդիրներ ունեցողների 
քանակը զգալիորեն քիչ է եղել: Իսկ քրոնիկական հի-
վանդություններից մահացությունը գնահատվել է 
4,2 անգամ ավելի շատ այն անձանց շրջանում, ովքեր 
հեղուկներ պակաս են օգտագործել [46]:

Օրգանիզմում ջրի հավասարակշռության 
պահպանումն այնքան կարևոր է մարդու 
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կենսագործունեության համար, որ ջրային պա-
շարների ծավալը կայունորեն պահպանվում է նեղ 
միջակայքում, նույնիսկ ջրի օրական ընդունման 
արտահայտված տատանումների դեպքում: Նման 
արդյունավետ կարգավորման ապացույցները 
հայտնաբերվել են բնակչության շրջանում կատա-
րած տարբեր ուսումնասիրություններում, որոնցում 
ցույց են տրվել, որ ջրի օրական ընդունման արտա-
հայտված տարբերությունների դեպքում պլազմայի 
օսմոլ յարության ցուցանիշը զգալի փոփոխություններ 
չունի [24, 30, 35], մինչդեռ քիչ ջուր օգտագործողների 
դեպքում արձանագրվել է վազոպրեսինի բարձր մա-
կարդակ [35]։

Այսպես՝ Է. Պերիերը և համահեղինակները նշում 
են, որ ֆիզիոլոգիական տեսանկյունից հեղուկների 
քիչ քանակներ ընդունելու ազդեցությունը անբա-
վարար է ուսումնասիրված։ Նրանք իրականացրել 
են խաչաձև ուսումնասիրություն, որի նպատակն է 
եղել չափահասների (25–40 տարեկան) շրջանում 
հիդրատացիոն կարգավիճակի գնահատման բիո-
մարկերների համեմատությունը ֆիզիկական միջին 
ծանրաբեռնվածության և օպտիմալ միկրոկլիմայա-
կան պայմաններում, ովքեր առօրյա պայմաններում 
օգտագործել են հեղուկի տարբեր ծավալներ։ Հե-
տազոտվողները բաժանվել են երկու խմբի՝ ըստ հեղուկի 
օրական ընդունման ծավալի՝ քիչ (≤ 1,2 լ/օր) և շատ ջուր 
խմողների (2–4 լ/օր): Արդյունքների վերլուծությունը 
ցույց է տվել, որ պլազմայի օսմոլ յարության ցուցանիշը 
երկու խմբերում էլ զգալի փոփոխություններ չի ունեցել, 
սակայն կորտիզոլի և արգինին վազոպրեսինի (AVP) 
խտությունները զգալիորեն ավելի բարձր են եղել քիչ 
հեղուկներ ընդունողների շրջանում [35]։ 

Չնայած արտահայտված ջրազրկման 
ազդեցությունները գիտնականների կողմից լայնորեն 
և հանգամանալից ուսումնասիրվել են [5, 20], սա-
կայն մինչև 2008 թվականը շատ քիչ բան էր հայտնի 
հեղուկների փոքր ծավալի սովորութային (habitual 
low volume, LOW) ընդունման մասին։ Փորձարարա-
կան և կլինիկական դիտարկումներով 1996-2003թթ. 
ընթացքում բացահայտվել էին AVP-ի բարձր մա-
կարդակների անբարենպաստ ազդեցությունները 
երիկամային հիվանդությունների, ալբումինուրիայի և 
հիպերտենզիայի դեպքում [8]։ 

Հետագայում կատարված համաճարակա-
բանական ուսումնասիրությունների արդյունքում 
բացահայտվեցին վիճակագրորեն նշանակալի 
կապեր պլազմայում AVP կամ կոպեպտինի բարձր 
ցուցանիշների և դիաբետի [51], հիպերգլիկեմիայի 
[41], աբդոմինալ ճարպակալման [16], ինսուլտի, 

սրտանոթային հիվանդությունների և դրանցից 
մահվան դեպքերի [26, 39, 50] ու երիկամային հի-
վանդությունների զարգացման մեծ ռիսկի միջև [48, 
50]։ 

Հարցը հանրային առողջության խնդիր է, քանի 
որ պլազմայում AVP-ի շարունակական բարձր մա-
կարդակները կարող են հանգեցնել քրոնիկ հի-
վանդությունների ռիսկի ավելացմանը։

Երկարամյա կլինիկական դիտարկումների 
արդյունքների վերլուծությունը ցույց է տալիս, որ ցածր և 
բարձր TWI-ի ծավալները օրվա ընթացքում տարբերվում 
են իրարից 1-2 լ-ով։ TWI-ի քիչ ծավալների դեպքում 
նկատվում է մեզի բիոմարկերների փոփոխություն՝ 
մեզի ծավալի նվազում և օսմոլ յարության ավելացում, 
ինչպես նաև պլազմայում արգինին վազոպրեսինի 
(AVP) և կորտիզոլի քանակների ավելացում։ Այս հե-
տազոտությունների արդյունքները վկայում են այն 
մասին, որ ջրի ամենօրյա քիչ օգտագործումը ջրային 
և օսմոտիկ հաշվեկշիռը պահպանելու նպատակով 
ակտիվացնում է AVP-ի մասնակցությամբ օրգանիզմի 
հոմեոստատիկ մեխանիզմները և հանգեցնում մե-
տաբոլիկ համախտանիշի, դիաբետի, ճարպա-
կալման, երիկամների քրոնիկ հիվանդությունների, 
հիպերտենզիայի և սրտանոթային հիվանդությունների 
առաջացման և զարգացման ռիսկի մեծացմանը [6, 7]։

Ներկայումս չափահաս բնակչության սննդա-
կարգը, որն աչքի է ընկնում մի կողմից կենդանական 
սպիտակուցների և աղի մեծ քանակներով, իսկ մյուս 
կողմից մրգերի, բանջարեղենի անբավարարությամբ, 
ջրի առօրյա քիչ օգտագործմամբ, լիարժեքորեն 
չի ապահովում օրգանիզմի ֆիզիոլոգիական և 
կարգավորիչ համակարգերի գործունեությունը։ Այս 
դեպքում պլազմայում էլեկտրոլիտների և կլինիկական 
բիոմարկերների նորմալ մակարդակների ապահովումը 
կատարվում է ի հաշիվ կոմպենսատոր հոմեոստատիկ 
համակարգերի, երբեմն առավելագույն չափով ակտի-
վացման արդյունքում, նույնիսկ եթե նման քրոնիկա-
կան կարգավորիչ գերակտիվությունը հանգեցնում է 
տարբեր օրգանների դիսֆունկցիայի և վնասման ռիսկի 
մեծացմանը [38]։

Ա. Դ. Սելլը և համահեղինակներն իրենց աշխա-
տանքում նշում են, որ ջուրը քիչ ուսումնասիրված 
սննդանյութ է, չնայած մասնակցում է համարյա բոլոր 
ֆիզիոլոգիական գործընթացներում։ Նրանք ևս գտնում 
են, որ անբավարար հիդրատացիայի դեպքում հորմո-
նալ և մեխանիկական հակազդեցությունները կարող են 
պոտենցիալ կապակցված լինել մի շարք ֆիզիոլոգիա-
կան համակարգերի հետ։ Այս համակարգերի հետ 
կապված առողջական խնդիրները կարող են առաջ գալ 
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նույնիսկ, եթե ծարավի զգացողությունը չի խթանվել՝ 
հետևաբար աննկատ մնալով [44]։

Ոչ վարակիչ հիվանդություններն այսօր ամե-
նամեծ եւ ամենաարագ աճող գլոբալ առողջապա-
հական բեռն են: Այդ հիվանդություններից` սրտանո-
թայինը և տիպ 2 շաքարային դիաբետը ամբողջ 
աշխարհում բնակչության հաշմանդամության և 
մահվան հիմնական պատճառներից են։ Չնայած 
նշված ախտաբանությունների դեպքում ֆիզիկական 
ակտիվությունն ու առողջարար սնունդը հիմնական 
կանխարգելիչ միջոցներն են, սակայն անհրաժեշտ է 
ուշադրություն դարձնել առողջ ապրելակերպի նաև 
այլ բաղադրիչներին։ Խոսքը մասնավորապես վե-
րաբերում է հեղուկների անհրաժեշտ քանակների 
օգտագործմանը։ Հարց է առաջանում. կարելի՞ է արդյոք 
խուսափել տիպ 2 շաքարային դիաբետից և սրտանո-
թային հիվանդություններից՝ շատ ջուր խմելով։ Ի 
հայտ եկած նոր տվ յալները ցույց են տալիս, որ AVP-ի 
բարձր ցուցանիշներն առկա են բնակչության 25%-ի 
շրջանում և շաքարային դիաբետի ու սրտանոթային 
հիվանդությունների ռիսկի անկախ գործոններ են։ 
Այս հանգամանքում լրացուցիչ հեղուկներ ընդունելու 
միջոցով AVP-ի մակարդակի նվազեցումը կարծես 
գրավիչ միջամտություն է՝ նշված հիվանդությունները 
և դրանց բարդությունները կանխարգելելու համար 
[27]։ Թվում է, թե ֆիզիոլոգիական կարգավորման 
պարզ կիրառումը կարող է համապատասխան բժշկա-
կան մոտեցում լինել տարբեր հիվանդությունների 
կանխարգելման, հետևաբար կյանքի տևողությունը 
երկարացնելու համար [45]։

Հայտնի է, որ AVP-ն խթանում է օրգանիզմում 
ադրենոկորտիկոտրոպ հորմոնի (ACTH) սինթեզը, 
վերջինս իր հերթին նպաստում է մակերիկամներում 
կորտիզոլի սինթեզի ավելացմանը. այն լայնորեն 
հայտնի սթրեսի պլազմային բիոմարկեր է [31]։ 
Կորտիզոլը կարող է ուղղակիորեն ազդել օրգանիզմում 
ջրային բալանսի և արտաբջջային հեղուկի խտության 
վրա՝ ավելացնելով մեզի ծավալը, մեզով նատրիումի 
և կալիումի էքսկրեցիան․ այս փոփոխությունները 
կարող են հանգեցնել ջրային բացասական բալանսի 
ստեղծմանը [49]։ 

AVP-ն բացի իր հստակ նշանակությունից, այն 
է՝ V2R (Vasopressin receptor) ընկալիչների միջոցով 
օրգանիզմում ջրի պարունակության կարգավորում, 
փոխազդում է նաև այլ ընկալիչների հետ (V1aR и 
V1bR), որոնք առկա են կենտրոնական և ծայրամա-
սային տարբեր հյուսվածքներում՝ կարգավորելով 
ֆիզիոլոգիական մի շարք գործընթացներ [31]։ AVP-ն 
կարող է նշանակալի դեր ունենալ մետաբոլիկ հի-

վանդությունների զարգացման գործընթացում, քանի 
որ այն, լ յարդում փոխազդելով V1aR ընկալիչների հետ, 
խթանում է գլ յուկոնեոգենեզը և գլիկոգենոլիզը [29, 52], 
նպաստում է նաև ենթաստամոքսային գեղձում V1bR 
ընկալիչներով միջնորդված գլ յուկագոնի և ինսուլինի 
ձերբազատմանը [2]։ AVP-ն, հիպոֆիզում փոխազդելով 
V1bR ընկալիչների հետ, խթանում է ACTH հորմոնի 
արտազատումը՝ դրանով իսկ նպաստելով մակերի-
կամներում կորտիզոլի սեկրեցիայի ավելացմանը, 
առաջացնելով կորտիզոլով միջնորդված անցանկալի 
գլ յուկոնեոգենեզ [40, 47]։

Հիպոթալամուս-հիպոֆիզ մակերիկամային 
առանցքի գերակտիվությունը տեսականորեն 
կապված է նաև վաղաժամ ծերացման հետ: Այն 
հայտնի է, որպես գլ յուկորտիկոիդ կասկադի վարկած, 
ըստ որի՝ հիպերսեկրեցիան առաջանում է հիպո-
կամպային նեյրոնների տարիքային դեգեներացիայի 
արդյուքում, որոնք սովորաբար արգելակում են 
գլ յուկոկորտիկոիդների արտազատումը։ Այս դեգենե-
րացիան ենթադրաբար առաջանում է կորտիզոլի և 
սթրեսի այլ հորմոնների կուտակային ազդեցության 
հետևանքով [43]:

Ջրի ամենօրյա քիչ օգտագործման դեպքում Վ.Ա. 
Տուտել յանը և համահեղինակները կարևորում են 
հիստամինի դերը: Նրանք նշում են, որ այս դեպքում 
հիստամինով կարգավորվող նեյրոտրանսմիտերային 
համակարգն ակտիվանում է և թողարկում է այն կախյալ 
մեխանիզմները, որոնք խթանում են ջրի ընդունումը, 
ինչպես նաև վերաբաշխում է շրջանառության մեջ 
առկա ջրի քանակը։ Հիստամինը և դրանից կախյալ 
կարգավորիչները՝ պրոստագլանդինը, կինինը, առա-
ջացնում են ցավի զգացողություն։ Վերը նշված հանգա-
մանքը, որը նախկինում անտեսվել է, գիտական 
մոտեցումներում դիտարկվում է երկու տեսանկյունից: 
Նախ՝ տարիքին զուգընթաց օրգանիզմը ջրազրկվում է, 
միևնույն ժամանակ այս մոտեցմամբ հերքվում է բերանի 
չորությունը՝ որպես ջրազրկման միակ նշան: Երկրորդ՝ 
երբ մեծանում է նեյրոտրանսմիտեր հիստամինի 
արտադրությունը, դրանից կախյալ ջրային փոխա-
նակության կարգավորիչները դառնում են չափազանց 
ակտիվ և կարող են առաջացնել այնպիսի երևույթներ, 
ինչպիսիք են ալերգիան, ասթման և մարմնի տարբեր 
մասերում քրոնիկական ցավի զգացողությունը․ այս 
ախտանշանները պետք է դիտվեն ծարավի նշաններ: 
Նման մոտեցման ընդունումը ենթադրում է, որ քրոնի-
կական ցավը, որը չի կարող բացատրվել ինֆեկցիոն 
գործոնի կամ վնասման հանգամանքի առկայությամբ, 
պետք է հիմնականում մեկնաբանվի որպես քրոնիկա-
կան ջրազրկման ազդանշան [1]:
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Հեղուկների քիչ քանակների ընդունումը կարող 
է հանգեցնել նաև արտահայտված լարվածության, 
դեպրեսիայի, ուշադրության թուլացման և 
հոգնածության [4, 19, 33, 37]: Ք.Խ. Մունյոզի և հա-
մահեղինակների կողմից ուսումնասիրվել և բացա-
հայտվել է երիտասարդ առողջ կանանց շրջանում 
TWI-ի և տրամադրության միջև առկա կապը։ Վիճա-
կագրական վերլուծություններն իրականացվել են 
հետազոտվողների երեք խմբերի միջև, որոնք օրվա 
ընթացքում օգտագործել են համապատասխանա-
բար 1,5լ, 2,25լ և 3,1լ հեղուկ։ Հետազոտությունների 
արդյունքում պարզել են, որ կանանց կողմից 
օգտագործվող ջրի քանակը պայմանավորում է տրա-
մադրությունը։ Այս բացահայտումները հիմք են տալիս 
եզրակացնելու, որ երբ փորձում են օպտիմալացնել 
ամենօրյա տրամադրությունը, պետք է ուշադրություն 
դարձնել նաև օգտագործվող հեղուկների ծավալին [33]:

Կոգնիտիվ ֆունկցիաների վրա ջրազրկման 
ազդեցությանը վերաբերող ուսումնասիրությունների 
գերակշռող մասն իրականացվել են չափահասների 
շրջանում, բայց կան նաև աշխատանքներ երեխաների 
և դեռահասների վերաբերյալ [28]:

Այսպես՝ Ք.Ջ. Էդմոնդսը և այլք փորձել են պարզել, 
թե արդյոք ջուր խմելը կարո՞ղ է բարելավել երեխաների 
կողմից ճանաչողական առաջադրանքների կա-
տարումը: Պատահականության սկզբունքով 7-9 տարե-
կան երեխաները բաժանվել են լրացուցիչ ջուր ստացած 
և չստացած խմբերի: Արդյունքները ցույց են տվել, որ 
լրացուցիչ ջուր խմած երեխաներն իրենց գնահատել են 
որպես զգալիորեն պակաս ծարավ, քան համեմատա-
կան խումբը, և նրանք ավելի լավ են կատարել տեսո-
ղական ուշադրությանը վերաբերող առաջադրանքները 
[14]: Ջրազրկումը բացասաբար է անդրադառնում երե-
խաների և դեռահասների ուղեղային գործառույթներին, 
որոնք պայմանավորում են կարևոր ճանաչողական 
գործընթացները [9, 28]: Մեկ այլ աշխատանքում հա-
րավային Իտալիայի շոգ կլիմայական պայմաններում 
դպրոցներում դասերի ընթացքում բացահայտվել է ջրի 
լրացուցիչ քանակների բարենպաստ ազդեցությունը 
կոգնիտիվ ունակությունների, ինչպես նաև սուբյեկտիվ 
բնույթի այնպիսի ցուցանիշների վրա, ինչպիսիք են 
հոգնածությունն ու առույգությունը։ Պարզվել է, որ 
դպրոցահասակ երեխաները հակված են թույլ արտա-
հայտված կամավոր ջրազրկման վտանգի, նրանց 
շրջանում առկա է եղել նշանակալի բացասական 
կորել յացիա ջրազրկման և կարճատև հիշողության 
միջև [18]: Այս հետազոտությունների արդյունքները 
պետք է հաշվի առնել դպրոցական պրակտիկայում 
երեխաների առողջության վրա ազդող գործոնների, 

հատկապես առողջ ապրելակերպի դրույթների կանո-
նակարգման դեպքում՝ մասնավորապես ապահովելու 
հեղուկների հասանելիությունը շոգ կլիմայական 
պայմաններում [28]:

Այնուամենայնիվ, որոշ համաճարակաբանա-
կան հետազոտություններում տվ յալները հակասա-
կան են [11, 34]։ Այսպես՝ Հ.Ա. Քերոլի և այլոց աշխա-
տանքում կապը խմելու ջրի օգտագործման քանակի 
և գլիկոզիլացված հեմոգլոբինի մակարդակի միջև 
հայտնաբերվել է միայն կանանց շրջանում [11]։ 
Մեկ այլ հետազոտության ժամանակ երիտասարդ 
ու միջին տարիքի մեծ խմբի կանանց շրջանում 
նույնպես չեն հայտնաբերվել հստակ կապեր խմելու 
ջրի օգտագործման քանակի և տիպ 2 շաքա-
րային դիաբետի զարգացման ռիսկի միջև [34]։ Այս 
աշխատանքները վկայում են այն մասին, որ ջրի 
օգտագործման, հիդրատացիայի, AVP-ի և մետաբոլիկ 
պատասխանի միջև փոխկապակցությունը կարող է 
ավելի բարդ լինել [12]։

Բոլոր դեպքերում հետազոտողները խորհուրդ են 
տալիս ավելացնել օրական ջրի՝ որպես անվտանգ և 
պարզ կանխարգելիչ միջոցի ընդունումը՝ պլազմայի 
AVP-ի մակարդակը նվազեցնելու համար [3, 32]։ 
Այն մարդկանց շրջանում, որոնք սովորաբար քիչ են 
հեղուկներ օգտագործում, AVP-ի մակարդակը բարձր 
է, և սովորական ջրի ընդունումը կարող է նվազացնել 
AVP-ի կամ կոպեպտինի մակարդակը ընդամենը մի 
քանի ժամ, օր կամ շաբաթ հետո [17, 25, 30, 35]։

Հարցեր են առաջանում. եթե ջրի համապա-
տասխան քանակների օգտագործումը կարող է 
նպաստել առողջության պահպանմանը և փոխանա-
կային պրոցեսների կարգավորմանը, ապա ո՞րնէ նորմալ 
հիդրատացիան և որքա՞ն ջուր պետք է օգտագործել։

Լ.Ե. Արմստրոնգը և այլք, վերլուծելով մարդկանց 
շրջանում կատարված նախորդ հետազոտությունների 
արդյուքները, պարզել են, որ օրվա ընթացքում TWI-ի 
1,8լ-ից պակաս ծավալը այն շեմքային մակարդակն 
է, որից սկսած՝ արյան պլազմայում բարձրանում 
է AVP-ի մակարդակը: Սա այն մակարդակն է, որի 
դեպքում ուղեղը սկսում է AVP նեյրոէնդոկրին արձա-
գանքը՝ ուղղված օրգանիզմում ջրային ռեսուրների 
պահպանմանը [7]: 

Հանրային առողջության ոլորտում սննդային 
կարգավիճակի գնահատման և բնակչության 
առողջության պահպանման միջև կապի 
առկայությունը բացահայտելու նպատակով իրակա-
նացվել են հետազոտություններ, որոնց արդյունքում 
պարզել են, որ գործնականում առողջ մարդկանց 
շրջանում TWI-ի քանակները նշանակալիորեն տարբեր 
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են։ Օրինակ՝ NHANES-ի երրորդ հետազոտության 
մեջ TWI-ի ամենացածրից մինչև ամենաբարձր մա-
կարդակը ԱՄՆ-ի և Կանադայի բնակչության շրջանում 
օրվա ընթացքում եղել է 1,69-7,93 լ տղամարդկանց և 
1,25-6,16 լ կանանց շրջանում [21]։

Ցավոք, անհայտ պատճառներով որոշ մարդիկ քիչ 
են ջուր խմում։ Այսպես՝ ԱՄՆ-ի և Եվրոպայի չափահաս 
բնակչության 25-33%-ի շրջանում TWI-ն կազմում է 
օրվա ընթացքում 1,5լ և պակաս [32, 33, 35]։ Ընդ որում՝ 
ԱՄՆ-ի չափահաս բնակչությունը միջինը օգտագործում 
է 1,1լ հեղուկ (խմելու ջուր և ըմպելիք), որի 30-37%-ն 
է ապահովվում խմելու ջրով։ Մեծահասակները (≥71 
տարեկանից) ջուր ավելի պակաս են օգտագործում, 
քան երիտասարդները [13]։ Այս ծավաները նշանա-
կալիորեն պակաս են ջրի ընդունման անհրաժեշտ մա-
կարդակներից, որը, ըստ Սննդի անվտագության եվրո-
պական կոմիտեի (EFSA) և ԱՄՆ Բժշկության ազգային 
ակադեմիայի առաջարկությունների, կազմում է տղա-
մարդկանց դեպքում 2,5-3,7լ/օր, կանանց դեպքում՝ 
2,0-2,7լ/օր [15, 21]։ Հետաքրքիր է նշել, որ քիչ ջուր 
օգտագործողները զգում են նույնիսկ ավելի թույլ ծա-
րավի ազդանշան, քան այն մարդիկ, ովքեր պարբերա-
բար մեծ քանակությամբ հեղուկներ են օգտագործում 
[23, 37]։

Չնայած իր կարևորությանը՝ ջուրը մոռացված և 
քիչ ուսումնասիրված սննդանյութ է։ Այն արտացոլված 
է տարածաշրջանային ջրօգտագործման քանակների 
վերաբերյալ առաջարկությունների միջև եղած 
անհամապատասխանություններով [15, 21]։ Այն 
տպավորությունն է ստեղծվում, որ բացառությամբ 
արտակարգ դեպքերի, կարիք չկա ուշադրություն 
դարձնել նշված հարցին, քանի որ ծարավի 
զգացողությունն արդեն ադեկվատ ուղեցույց է։

Ուսումնասիրելով PubMed и Google Scholar 
կայքերում ներկայացված գիտական գրա-
կանության տվ յալները՝ Է.Տ. Պերիերը և այլք եկել 
են այն եզրակացության, որ ջրի ընդունման ավե-

լացման ազդեցությունն առողջության վրա կարող 
է լինել ուղղակի՝ պայմանավորված մեզի հոսքի, 
մեզի նոսրացման ավելացմամբ, կամ անուղղակի՝ 
միջնորդավորված AVP-ի նվազմամբ: Օպտիմալ հիդրա-
տացիան ապահովելու համար առաջարկվում է, որ 
ջրի անհրաժեշտ ծավալը առողջ չափահասների հա-
մար լինի օրական մոտ 2,5-3,5լ բարեխառն կլիմա-
յական պայմաններում թեթև և միջին ֆիզիկական 
բեռնվածության դեպքում. այն ապահովելու է օրական 
2-3լ նոսր մեզի արտազատումը: Խմելու ջուրը և այլ 
առողջարար ըմպելիքները պետք է կազմեն հեղուկների 
օրական ընդունման հիմնական մասը, որովհետև սովո-
րական խմելու ջուրը միակ հեղուկն է, որն անհրաժեշտ 
է օրգանիզմին։ Հիդրացիայի բավարար մակարդակի 
մասին վկայող պարզ մարկերները, ինչպիսիք են մեզի 
գույնը (3-ից ցածր՝ ութբալանոց գունային սանդղակով) 
կամ միզապարկի դատարկման հաճախականությունը 
(առնվազն 5-7 անգամ), կարող են օգտագործվել՝ վե-
րահսկելու և կարգավորելու հեղուկների ընդունումը 
[36]:

Այսպիսով, ներկայումս գիտական գրականության 
մեջ սկսել են ակտիվորեն անդրադարձ կատարել 
ջրային հոմեոստազի գործընթացի ազդեցության 
ուսումնասիրությանը առողջության և բարեկեցության 
վրա։ Համաձայն այդ ուսումնասիրությունների՝ 
հեղուկների անբավարար ընդունումը հետևո-
ղականորեն ազդում է առողջության համար 
անբարենպաստ հետևանքների առաջացման վրա։ 
Այս պահին ջրի օգտագործման քանակների և տարբեր 
ախտաբանությունների ու երկարակեցության միջև 
կապի, ինչպես նաև պոտենցիալ մեխանիզմների 
բացահայտման առնչությամբ հարցադրումներն 
ավելի շատ են, քան դրանց վերաբերյալ առկա պա-
տասխանները։ Այս կապակցությամբ անհրաժեշտ է 
շարունակել ուսումնասիրությունները, սակայն մի բան 
պարզ է. ջուր պետք է շատ խմել։
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ВОДА И ЗДОРОВЬЕ
Котанян А.О.1, Гюлумян Г.Т.2
1 ЕГМУ, Кафедра гигиены и экологии
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Ключевые слова: вода, общее потребление воды, недоста-
точное потребление воды, аргинин-вазопрессин, здоровье.

Исследования в области общественного здравоохране-
ния, проводившиеся десятилетиями, включали изучение 
состояния питания и его связи с укреплением здоровья и 
профилактикой заболеваний. Вода является компонентом 
питания. Вода необходима для пищеварения, циркуляции пи-
тательных веществ, перемещения веществ через клеточные 
мембраны, метаболизма и регуляции внутриклеточно-вне-
клеточной концентрации. Эти процессы оптимизируются 
жесткой защитой центральной нервной системы. Недавние 
научные исследования, представленные в этой статье, пока-
зывают, что недостаточное ежедневное потребление воды 
связано с неблагоприятными последствиями для здоровья. 
Согласно этим исследованиям, низкое суточное потребление 

воды для поддержания водно-осмотического баланса акти-
вирует гомеостатические механизмы организма с участием 
AVP (аргинин-вазопрессин) и способствует повышению ри-
ска развития хронических заболеваний. В разных странах 
25-33% всего взрослого населения потребляют менее 1,5 л 
воды (общее потребление) в сутки, что значительно меньше 
адекватного уровня потребления воды. Для обеспечения 
оптимальной гидратации предлагается, чтобы оптимальное 
общее потребление воды для здоровых взрослых людей в 
умеренном климате с физической активностью от легкой до 
умеренной должно составлять от 2,5 до 3,5 литров в день. 
Исследования убедительно доказывают необходимость 
адекватного потребления жидкости в качестве простой и 
безопасной меры профилактики различных заболеваний.

S U M M AR Y

WATER AND HEALTH
Kotanyan A.H.1, Gyulumyan G.T.2
1 YSMU, Department of Hygiene and Ecology
2 “Astghik” Medical Center Diagnostic Department

Keywords: water, total water intake, insufficient water intake, 
arginine vasopressin, health.

Public health surveys spanning decades have studied the nu-
tritional status and its association with the health promotion and 
disease prevention․ Water is a nutritional component. Water is 
essential for digestion, circulation of nutrients, movement of 
substances across cell membranes, metabolism, and regulation 
of intracellular-extracellular concentration. These processes are 
optimized by the stringent defense of the central nervous sys-
tem of body, water and fluid concentration.  Recent scientific 
studies presented in this article show that  low volume water 
intake is associated with adverse health outcomes. According to 
these studies, low daily water consumption activates the body’s 

homeostatic mechanisms with the participation of AVP to main-
tain the water-osmotic balance, contributes to the increased 
risk of developing chronic diseases. In different countries 25-
33% of all adult population intakes less than 1.5 L of water (total 
intake) per day, which is significantly less than adequate water 
intake levels. To ensure optimal hydration, it is proposed that 
the optimal total water intake for healthy adults in temperate 
climates with mild to moderate physical activity should be from 
2.5 to 3.5 liters per day․ Studies provide convincing evidence of 
the need for adequate fluid intake as a safe, simple preventive 
measure against various diseases.
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