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ÐÅÇÞÌÅ

Èíòåðôåðîí-ãàìà (IFN-γ) å ðàçòâîðèì öèòîêèí ñ

êëþ÷îâà ðîëÿ âúâ âðîäåíèÿ è ïðèäîáèò èìóíèòåò

ñðåùó âèðóñíè, íÿêîè áàêòåðèàëíè è ïðîòîçîéíè

èíôåêöèè. Ñåêðåòèðà ñå îò êëåòêè íà èìóííàòà

ñèñòåìà, ïðåäèìíî CD4+ Ò-õåëïåðè (Th1), åñòåñò-

âåíè êëåòêè óáèéöè (NK) è CD8+ öèòîòîêñè÷íè

Ò-êëåòêè (Tc). Èìà öåíòðàëíà ðîëÿ â àêòèâèðàíåòî

íà ìàêðîôàãèòå, åêñïðåñèÿòà íà ìîëåêóëè îò êëàñ

II íà ãëàâíèÿ êîìïëåêñ çà òúêàííà ñúâìåñòèìîñò è

äèðåêòåí èíõèáèòîðåí åôåêò âúðõó âèðóñíàòà

ðåïëèêàöèÿ. Ïðè ìèêîáàêòåðèàëíè èíôåêöèè IFN-γ

å êëþ÷îâ çà êîíòðîëà íà èíôåêöèÿòà. Ñïîðåä WHO

Global Tuberculosis Report åäíà òðåòà îò ñâåòîâíîòî

íàñåëåíèå å çàðàçåíî ñ Mycobacterium tuberculo-

sis (Mtb), êàòî ïðåîáëàäàâàùàòà ÷àñò îñòàâàò

áåçñèìïòîìíè è ñàìî 5-10% ðàçâèâàò àêòèâíî

òóáåðêóëîçíî (àÒÁ) çàáîëÿâàíå. Ðàííîòî èäåíòè-

ôèöèðàíå è ëå÷åíèå íà ëèöà ñ ëàòåíòíà òóáåðêó-

ëîçíà èíôåêöèÿ (ËÒÁÈ) å ïðèîðèòåò ñ îãëåä

êîíòðîëà íà çaáoëåâàìîñòòà. ËÒÁÈ å êëèíè÷íà

äèàãíîçà, êîÿòî ñå óñòàíîâÿâà ÷ðåç äîêàçâàíå íà

ïðåäõîäíà òóáåðêóëîçíà èíôåêöèÿ è èçêëþ÷âàíå

íà àÒÁ. Ñúâðåìåííèòå èìóíîëîãè÷íè òåñòîâå çà

óäîñòîâåðÿâàíå íà ÒÁ èíôåêöèÿ ñà IFN-γ ñåêðåòè-

ðàùèòå IGRA, îòðàçÿâàùè ñâðúõ÷óâñòâèòåëíîñò îò

çàáàâåí òèï (òèï IV) êúì ìèêîáàêòåðèàëíè àíòè-

ãåíè, âúçíèêâàùà ñëåä èçëàãàíå íà èíôåêöèÿ ñ

ìèêîáàêòåðèè. IGRA îöåíÿâàò êëåòú÷íèÿò èìóíåí

îòãîâîð êúì ñïåöèôè÷íè àíòèãåíè îò Mtb, êàòî

èçêëþ÷âàò êðúñòîñàíà ðåàêòèâíîñò ñ ïîâå÷åòî

íåòóáåðêóëîçíè ìèêîáàêòåðèè è Mycobacterium

bovis Bacille Calmette-Guerin (BCG) îò âàêñèíèòå.

Èìóíîäèàãíîñòèêà íà ÒÁ èíôåêöèÿ å îáåùàâàù

ïîäõîä çà èäåíòèôèöèðàíå íà ðèñêîâè ïàöèåíòè.

Âúïðåêè òîâà, íàëè÷íèòå â òúðãîâñêàòà ìðåæà

òåñòîâå, ïîêàçâàò ñðàâíèòåëíî âèñîêà ÷åñòîòà íà

ôàëøèâîîòðèöàòåëíè ðåçóëòàòè ïðè àTÁ, àâòî-

èìóíèòåò â ðàçãàð, àêòèâíà âèðóñíà èíôåêöèÿ,

êàêòî è íåîïðåäåëèìè èëè ãðàíè÷íè ñúñòîÿíèÿ ïðè

èìóíîêîìïðîìåòèðàíè. Òîâà ïîñòàâÿ âúïðîñúò çà

ñåëåêöèÿòà íà ïàöèåíòèòå, èçáîðà íà òåñò è

ìîìåíòà íà òåñòâàíå.

Êëþ÷îâè äóìè: èíòåðôåðîí-ãàìà, èìóíîëîãè÷íà

äèàãíîñòèêà, òóáåðêóëîçíà èíôåêöèÿ, IGRA

òåñòîâå

ABSTRACT

Interferon-gamma (IFN-γ) is a soluble cytokine with

key role in innate and adaptive immunity against viral,

some bacterial and protozoan infections. It is secreted

by immune cells, mainly CD4+ T-helper (Th), natural

killer (NK) cells and CD8+ cytotoxic T-cells (Tc). IFN-γ

is an activator of macrophages, inducer of major his-

tocompatibility complex class II molecule expression

and can inhibit viral replication directly. In mycobacte-

rial infections, IFN-γ is fundamental in infection con-

trol. According to the WHO Global Tuberculosis Re-
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port one-third of the worlds population is infected with

Mycobacterium tuberculosis (M.tb) and remains

asymptomatic. Of these latent individuals 5-10% de-

velop active TB disease. Early identification and treat-

ment of individuals with latent tuberculosis infection

(LTBI) is the key for disease control. LTBI is a clinical

diagnosis established by proving previous TB infec-

tion and excluding active TB disease. Immunological

tests used to prove previous TB infection are IFN-γ

release assays (IGRA), which asses delayed type (type

IV) hypersensitivity to mycobacterial antigens occur-

ring after exposure to and/or infection with mycobac-

teria and are less likely to be influenced by previous

exposure to most nontuberculous mycobacteria and

Mycobacterium bovis Bacille Calmette-Guérin (BCG)

in vaccines. Immunodiagnostics based on IFN-γ is a

promising approach for identifying the persons at risk.

However, the commercially available tests have a rela-

tively high false negative rate in patients with active

TB, autoimmunity or active viral infection, and indeter-

minate or borderline results in immunocompromised

persons. This raises the question of patient selection,

the choice of test, as well as the timing of the test.

Keywords: interferon-gamma, immunological diag-

nostics, tuberculosis infection, IGRA tests, Mycobac-

terium tuberculosis

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Òóáåðêóëîçàòà (ÒÁ) îñòàâà âîäåùà

ïðè÷èíà çà âèñîêà çàáîëåâàåìîñò è

ñìúðòíîñò â ñâåòîâåí ìàùàá ñ îêîëî 10.6

ìèëèîíà íîâîäèàãíîñòèöèðàíè (6.3% îò

òÿõ ñ ÕÈÂ) è íàä åäèí ìèëèîí ñìúðòíè

ñëó÷àÿ ãîäèøíî ñïîðåä WHO Global Tu-

berculosis Report 2023 [1]. Îò åäíà òðåòà

îò íàñåëåíèåòî, êîåòî æèâåå ñ ëàòåíòíà

òóáåðêóëîçíà èíôåêöèÿ (ËÒÁÈ), 5-10%

ðàçâàò àêòèâíà ÒÁ (àÒÁ) ñ êëèíè÷íè

ñèìïòîìè, ðåíòãåíîëîãè÷íè ïðîìåíè è

ïîçèòèâèðàíå íà ïîñÿâêèòå, êàòî âñåêè åäèí îò

àêòèâíèòå ñëó÷àè ìîæå äà äîâåäå äî èíôåêòèðàíå

íà íîâè 10 äî 20 ëèöà [2]. Ïðè èíôåêòèðàíå ñ My-

cobacterium tuberculosis (Mtb), èìóííàòà ñèñòåìà íà

ãîñòîïðèåìíèêà èçãðàæäà èìóíåí îòãîâîð è ðåàãèðà

ñðåùó „íàõëóâàùèÿ“ ïàòîãåí [3]. Ò-êëåòêèòå, êàêòî

è öèòîêèíè êàòî IL-12 (èíòåðëåâêèí-12), IFN-γ

(èíòåðôåðîí-γ) è TNF-α (òóìîð-íåêðîòèçèðàù

ôàêòîð - α), ñà êëþ÷îâè çà êîíòðîëà íà èíôåêöèÿòà.

Áúðçèÿò, àäåêâàòåí è ìíîãîêîìïîíåíòåí îòãîâîð

ìîæå äà äîâåäå äî óñïåøíî åëèìèíèðàíå íà

èíôåêöèÿòà èëè äî ðàçâèòèå íà ëàòåíòíà èíôåê-

öèÿ, êîÿòî ïðè îïðåäåëåíè îáñòîÿòåëñòâà äà

ïðåìèíå â àêòèâíî òóáåðêóëîçíî çàáîëÿâàíå [3]

(ôèã. 1). Ïðîãðåñèÿòà êúì àÒÁ, ìîæå äà íàñòúïè

ñåäìèöè, ìåñåöè èëè äî ãîäèíà îò ìîìåíòà íà

èíôåêòèðàíå, êàòî ëèöàòà áèëè â òåñåí êîíòàêò ñ

ïîçèòèâåí íà ïîñÿâêà ñëó÷àé (ïî ïðàâèëî íàä 8

÷àñà) è îñîáåíî âúçïðèåì÷èâè, êàòî ÕÈÂ-ïîçè-

òèâíè, òðàíñïëàíòèðàíè, äèàáåòèöè, ëèöà íà

õðîíè÷íà õåìîäèàëèçà, ëèöà ñ àâòîèìóíèòåò, íà

òåðàïèÿ ñ TNF-α èíõèáèòîð, ïðîäúëæèòåëíà

ñèñòåìíà òåðàïèÿ ñ êîðòèêîñòåðîèäè, ìàëíóòðèöèÿ

(BMI <20 kg/m3), êàðöèíîì, ñêîðîøíî ïðåêàðàíà ÒÁ

(äàâíîñò ïîä 2 ãîäèíè), ñå êàòåãîðèçèðàò êàòî ïúðâà

ïðèîðèòåòíà ãðóïà ñ îãëåä íà ÒÁ-ïðîôèëàêòèêà. Ïî-

ñòàðè ïðîó÷âàíèÿ ñî÷àò ÷åñòîòà íà ðàçâèòèå íà àÒÁ

ñðåä êîíòàêòíèòå ëèöà îò 1.5% çà 7-ãîäèøåí ïåðèîä

íà ïðîñëåäÿâàíå, ñ èç÷èñëåíåí íàé-âèñîê ðèñê ïðåç

ïúðâèòå 2 ãîäèíè, êàòî 48% îò ñëó÷àèòå íà àÒÁ,

âúçíèêâàò â ðàìêèòå íà òîçè ïåðèîä [4, 5]. Ïîñëåäíè

ïðîó÷âàíèÿ óñòàíîâÿâàò ïî-âèñîêà ÷åñòîòà.

Îò÷åòåíàòà îò Reichler M.R. è êîë. ÷åñòîòà íà

ðàçâèòèå íà àÒÁ ïðè áëèçêî-êîíòàêòíèòå íà ëèöà ñ

ïîëîæèòåëåí êóëòóðåëåí òåñò å 4%, êàòî â 75% îò

ñëó÷àèòå çàáîëÿâàíåòî å äèàãíîñòèöèðàíî ïðåäè

èëè â ðàìêèòå íà 3 ìåñåöà ñëåä êîíòàêòà [6].

Ñâîåâðåìåííîòî èçñëåäâàíå íà êîíòàêòíèòå ëèöà

ñ öåë èäåíòèôèöèðàíå è ëå÷åíèå íà ËÒÁÈ å îò

ïúðâîñòåïåííî çíà÷åíèå çà ïðåâåíöèÿòà íà

çàáîëÿåìîñòòà îò òóáåðêóëîçà â ñâåòîâåí ìàùàá.

Ñòúïêà â òàçè ïîñîêà ñà áàçèðàíèòå íà IFN-γ

òåñòîâå èëè ò.íàð. IGRA (Interferon Gamma Release

Assay). Âúïðåêè òîâà, èçïîëçâàíåòî íà IGRA

òåñòîâå èçèñêâà ñòðîãà ñåëåêöèÿ íà ëèöàòà è

îïòèìàëåí „òàéìíèã“ çà îñúùåñòâÿâàíå íà

èçñëåäâàíåòî.

Ôèãóðà 1.  Âúçìîæåí èçõîä îò èíôåêöèÿòà

ñ M. tuberculosis

ÈÍÒÅÐÔÅÐÎÍÈ

Òåðìèíúò „èíòåðôåðîíè“ èäâà îò îïèñàíèåòî íà

ìîëåêóëè, çàùèòàâàùè êëåòêèòå îò èíôåêòèðàíå

÷ðåç „èíòåðôåðèðàíå“ / ïðåïÿäñòâàíå [7]. Òîâà ñà

öèòîêèíè ñ ðîëÿ íà öåíòðàëíè êîîðäèíàòîðè íà

èìóííèÿ îòãîâîð [8]. Îïèñàíè ñà 3 ñåìåéñòâà

èíòåðôåðîíè (IFN) – òèï I, òèï II è òèï III. Ñåìåéñòâî-

òî íà IFN òèï I ñå ñúñòîè îò 17 ðàçëè÷íè ïðîòåèíà,

ïðåäñòàâåíè ãëàâíî îò IFN-α è IFN-β [9]. IFN-γ å

åäèíñòâåíèÿò ÷ëåí îò ñåìåéñòâîòî íà IFN òèï II.

Ñòðóêòóðíî è ôóíêöèîíàëíî ðàçëè÷åí å îò äðóãèòå

âèäîâå [10]. Ïîñëåäíîòî îòêðèòî è îïèñàíî ñåìåé-

ñòâîòî å íà IFN òèï III. Òî å ñúñòàâåíî îò ÷åòèðè

õîìîëîæíè ïðîòåèíà IFN-λ 1-4 [11]. IFN òèï I è òèï

III ó÷àñòâàò ãëàâíî âúâ âçàèìîäåéñòâèÿòà ãîñòî-

ïðèåìíèê-ïàòîãåí. Åêñïðåñèÿòà èì ñå àêòèâèðà ÷ðåç
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çèðàíå íà òîêñè÷íè êîìïîíåíòè êàòî ðåàêòèâíè

êèñëîðîäíè ðàäèêàëè è òîêñè÷íè ìåòàëè (öèíê, ìåä)

[28]. IFN-γ å êëþ÷îâ çà çàäúðæàíåòî íà Mtb â MÖ,

êàòî çà îñúùåñòâÿâàíå íà òàçè ôóíêöèÿ ñå èçèñêâà

è àäåêâàòíî êîëè÷åñòâî âèòàìèí D, êîéòî ïîäïî-

ìàãà ñúçðÿâàíåòî íà ôàãîçîìèòå â ÌÔ è ïðîèçâîä-

ñòâîòî íà íÿêîè àíòèìèêðîáíè ïåïòèäè ÷ðåç

ðåãóëàöèÿ íà hCAP-18 ãåíà [29]. Ñúùèÿò êîäèðà

àíòèìèêðîáíèÿò ïåïòèä êàòåëèöèäèí, îòãîâîðåí çà

àêòèâèðàíå íà òðàíñêðèïöèÿòà íà ãåíè, ñâúðçàíè ñ

àâòîôàãèÿòà [30]. Mbt ïðèòåæàâà åäèí 6kDa ðàíåí

ñåêðåòðåí àíòèãåí ìèøåíà (ESAT-6, early secretory

antigen-6), ïðèíàäëåæàù êúì ñåìåéñòâî ïðîòåèíè,

÷àñò îò ò.íàð. ñèñòåìà çà ñåêðåöèÿ (ESX), èçïîëçâà-

íà îò Mtb çà èçáÿãâàíå íà èìóíîëîãè÷íèÿ íàäçîð

(immune-escaping). IFN-γ îñòà ïðîòèâîäåéñòâà òàçè

ESX-ñèñòåìà, ÷ðåç ïîäïîìàãàíå íà ôàãîëèçîçìàë-

íàòà àêòèâíîñò, äîêàòî äåôèöèòúò íà âèòàìèí D

ñòèìóëèðà Mtb ðåïëèêàöèÿòà [31]. Äîïúëíèòåëíè

ìåõàíèçìè çà ñïðàâÿíå ñ èíôåêöèÿòà îò ñòðàíà íà

ÌÔ ñà „ïðåòîâàðâàíå“ ñ ìåä è öèíê, êîèòî ñà

òîêñè÷íè çà Mtb ïðè âèñîêè êîíöåíòðàöèè, êàêòî è

áëîêèðàíå íà ïðèòîêà íà íåîáõîäèìèòå çà æèç-

íåíèÿ öèêúë íà Mbt æåëÿçî è ìàíãàí [32].

Ìåõàíèçìúò íà äåéñòâèå íà IFN-γ ïðè ÒÁ èíôåêöèÿ

íàé-îáùî ìîæå äà áúäå ïðåäñòàâåí â íÿêîëêî

ñòúïêè (ôèã. 2): 1) ðàçïîçíàâàíå íà Mtb îò „ïðî-

ôåñèîíàëíèòå“ ôàãîöèòè (íåóòðîôèëè, ìîíîöèòè/

ìàêðîôàãè, äåíäðèòíè êëåòêè); 2) ñèíòåç è ñåêðåöèÿ

íà IL-12 îò Mtb-àêòèâèðàíè ÌÔ; 3) èíäóêöèÿ íà IL-12

çàâèñèì çàùèòåí IFN-γ T-êëåòú÷åí îòãîâîð.

×óâñòâèòåëíîñòòà íà ãîñòîïðèåìíèêà êúì Mbt äî

èçâåñòíà ñòåïåí çàâèñè è îò ãåíåòè÷íî îáóñëîâåíè

èëè ïðèäîáèòè äåôèöèòè è/èëè äåôåêòè, çàñÿãàùè

IFN-γ ïðîäóêöèÿòà. Åêñïåðèìåíòàëíè ìîäåëè ñî÷àò,

÷å ìèøêè, äåôèöèòíè çà ãåíà çà IFN-γ ñà ïî-

ïîäàòëèâè íà ÒÁ èíôåêöèÿ, êàòî ðàçâèâàò òåæêà

èëè ôàòàëíà ôîðìà íà ÒÁ [33, 34]. Ïðè õîðà,

äåôèöèòúò íà ãåíà èëè íà IFN-γ ðåöåïòîðà

îáóñëàâÿ ïîâèøåíà ÷óâñòâèòåëíîñò êúì ìèêîáàêòå-

ðèàëíè èíôåêöèè [35]. Âúïðåêè òîâà, IFN-γ ñàì ïî

ñåáå ñè íå å äîñòàòú÷åí, çà ñïðàâÿíå ñ èíôåêöèÿòà.

Íåùî ïîâå÷å, àáåðàíòíàòà åêñïðåñèÿ íà IFN-γ ñå

àñîöèèðà ñ ðàçâèòèåòî íà ðåäèöà ïàòîëîãè÷íè

ñúñòîÿíèÿ (àâòîâúçïàëèòåëíè, àâòîèìóííè) [36].

Ôèãóðà 2.

Ìåõàíèçúì íà äåéñòâèå

íà IFN-γ – ñõåìàòè÷íî

ïðåäñòàâÿíå

ñåíçîðíè ðåöåïòîðè íà èìóííàòà ñèñòåìà. Èìàò

ñõîäíà ôóíêöèÿ ïðè âèðóñíèòå èíôåêöèè, íî

îòíîñèòåëíèÿò èì ïðèíîñ ñå îïðåäåëÿ îò âèðóñíèÿò

òðîïèçúì [12]. Ïî÷òè âñè÷êè ÿäðåíè êëåòêè îòãîâàðÿò

íà IFN òèï I. Îòãîâîðúò íà òèï III IFN å îãðàíè÷åí äî

òúêàíèòå ñ âèñîê ðèñê îò âèðóñíà åêñïîçèöèÿ è

èíôåêöèÿ, êàêâèòî ñà ëèãàâè÷íèòå ïîâúðõíîñòè. Òèï

II IFN èãðàå êëþ÷îâà ðîëÿ â èìóííèÿò íàäçîð íà

ðàêà, ñòèìóëèðàéêè àíòèòóìîðíèÿ èìóíèòåò,

ðàçïîçíàâàíåòî è åëèìèíèðàíåòî íà òóìîðè [13].

Ñèíòåçúò è ïðîäóêöèÿòà íà òèï I ñå èíäóöèðà îò

êëåòêè íà âðîäåíàòà èìóííà ñèòåìà ïîâñåìåñòíî

[14], íà òèï II ïðåäèìíî îò àêòèâèðàíè ëèìôîöèòè

êàòî CD4+ Ò-õåëïåðíè êëåòêè òèï 1 (Th1), CD8+

öèòîòîêñè÷íè Ò-êëåòêè (Òc), γδÒ-êëåòêè, åñòåñòâåíè

êëåòêè óáèéöè (NK), â ïî-ìàëêà ñòåïåí îò Ò-êëåòêè

ñ àêòèâíîñò íà åñòåñòâåíè óáèéöè (TNK), Â-êëåòêè è

ïðîôåñèîíàëíè àíòèãåí-ïðåäñòàâÿùè êëåòêè (ÀÏÊ)

[15, 16, 17, 18, 19, 20]. Åêñïðåñèÿòà íà òèï II IFN ñå

èíäóöèðà îò ìèòîãåíè è öèòîêèíè, êàòî IL-12, IL-15,

IL-18 è IFN òèï I [20, 21, 22]. Tèï III IFN å ïðîäóêò íà

åïèòåëíèòå êëåòêè íà ëèãàâè÷íèòå ïîâúðõíîñòè [23].

ÏÀÒÎÃÅÍÅÇÀ ÍÀ ÒÓÁÅÐÊÓËÎÇÍÀÒÀ ÈÍÔÅÊÖÈß

– ÐÎËß ÍÀ IFN-GAMMA

Ðàííèÿò îòãîâîð íà ãîñòîïðèåìíèêà êúì èíôåêöè-

ÿòà ñ M. tuberculosis ñå õàðàêòåðèçèðà ñ ïðèòîê íà

„ïðîôåñèîíàëíè“ ôàãîöèòèðàùè êëåòêè (íåóòðîôè-

ëè, ìîíîöèòè, äåíäðèòíè êëåòêè), âêëþ÷èòåëíî

ðåçèäåíòíè àëâåîëàðíè ìàêðîôàãè (ÌÔ) [24, 25].

Òå ñà ïúðâà ëèíèÿ íà çàùèòà. Ïðè ñúîòíîøåíèå

íà ñèëèòå Mbt/ÌÔ â ïîëçà íà ÌÔ è íåçàáàâåí/

àäåêâàòåí îòãîâîð îò òÿõíà ñòðàíà èíôåêöèÿòà

ìîæå äà áúäå åðàäèêèðàíà [26, 27]. Â ïðîòèâåí

ñëó÷àé, ÌÔ ñå ïðåâðúùàò â ðåçåðâîàð çà áàâíà

ðåïëèêàöèÿ íà Mtb è „óáåæèùå“ çà ïåðñèñòèðàíå

íà èíôåêöèÿòà âúâ ôàãîçîìàòà ïî âðåìå íà ôàçàòà

íà ëàòåíòíà èíôåêöèÿ. Íåùî ïîâå÷å, Mtb åêñïðå-

ñèðà èçêëþ÷èòåëíî ãîëÿìî ðàçíîîáðàçèå îò

âèðóëåíòíè ôàêòîðè, ïðîòèâîäåéñòâàùè íà

áàêòåðèîñòàòè÷íèòå è áàêòåðèöèäíèòå ôóíêöèî-

íàëíîñòè íà MÖ. Íÿêîè îò ñòðàòåãèèòå, èçïîëçâàíè

îò Mtb âêëþ÷âàò èíõèáèðàíå íà âúòðåêëåòú÷íèÿ

òðàôèê, èíõèáèðàíå íà àâòîôàãèÿòà, èíäóöèðàíå

íà ñìúðò íà êëåòêàòà ãîñòîïðèåìíèê è íåóòðàëè-
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ÐÎËß ÍÀ ËÈÌÔÎÖÈÒÈÒÅ ÏÐÈ ÒÓÁÅÐÊÓËÎÇÍÀ

ÈÍÔÅÊÖÈß

Ðåçèñòåíòíîñòòà êúì Mbt èçèñêâà ôèí áàëàíñ

ìåæäó ïðîâúçïàëèòåëíèòå åôåêòîðíè ìåõàíèçìè,

êîíòðîëèðàùè áàêòåðèàëíàòà ðåïëèêàöèÿ è

ïðîòèâîâúçïàëèòåëíàòà èìóííà ðåãóëàöèÿ, ïðå-

äîòâðàòÿâàùà èìóíîïàòîëîãèÿ. Ò-êëåòêèòå äîïðè-

íàñÿò è çà äâåòå. Îò åäíà ñòðàíà ñåêðåòèðàò

ïðîâúçïàëèòåëíè ìîëåêóëè êàòî IFN-γ è TNF-α, à

îò äðóãà ïðîòèâîâúçïàëèòåëíè, âêëþ÷èòåëíî IL-10

è TGF-β. CD4+ Ò-ëèìôîöèòèòå îò òèï 1 (Th1), ñà

öåíòðàëåí èãðà÷ â îñúùåñòâÿâàíåòî íà ïðîòåêòèâ-

íèÿò èìóíèòåò è êîíòðîëà íà áàêòåðèàëíèÿ ðàñòåæ

ïðè èíôåêòèðàíå ñ Mtb. Åêñïåðèìåíòàëíî, òîâà å

ïîòâúðäåíî âúâ CD4+ T-êëåòú÷íî-äåôèöèòíè èëè

ÌÍÑ êëàñ II-äåôèöèòíè ìèøêè, êîèòî íå ñà â

ñúñòîÿíèå äà êîíòðîëèðàò Mbt ðàñòåæà è ñà ïî-

ïîäàòëèâè íà áîëåñòòà, êàòî ñúùîòî âàæè è çà

CD4+ ëèìôîïåíè÷íè ÕÈÂ ïàöèåíòè [37, 38, 39].

CD8+ öèòîòîêñè÷íèòå Ò-ëèìôîöèòè (Tc) äîïðèíà-

ñÿò çà èìóíèòåòà ñðåùó ÒÁ ÷ðåç ðàçïîçíàâàíå íà

Mtb-àíòèãåíè, ïðåäñòàâåíè îò êëàñ I ìîëåêóëèòå íà

ãëàâíèÿò êîìïëåêñ çà òúêàííà ñúâìåñòèìîñò

(MHC). Òå ïðîäóöèðàò IL-2, IFN-γ è TNF-α, êîèòî

èìàò äîáðå èçâåñòíà ðîëÿ â êîíòðîëèðàíåòî íà Mtb

èíôåêöèÿòà. Îñâåí òîâà, óïðàæíÿâàò äèðåêòåí

öèòîëèòè÷åí åôåêò ïîñðåäñòâîì ïåðôîðèí è

ãðàíóëèçèí [40, 41]. Äèðåêòíèÿò êîíòàêò âîäè äî

àïîïòîçà íà èíôåêòèðàíàòà ñ Mtb-êëåòêà, ëèøà-

âàéêè Mtb îò åñòåñòâåíàòà ìó ñðåäà íà ðàñòåæ, êàòî

â ñúùîòî âðåìå íàìàëÿâàò è íåãîâàòà æèçíåñïî-

ñîáíîñò ÷ðåç íåèçâåñòåí ìåõàíèçúì [42]. Âúïðåêè

òîâà, CD8+ Ò-êëåòêèòå íå ñà â ñúñòîÿíèå äà

êîìïåíñèðàò ëèïñàòà èëè ïðåêàëåíî íèñêèÿ áðîé

CD4+ Ò-êëåòêè. Íåùî ïîâå÷å, CD8+ Ò-êëåòêèòå

ïðîäóöèðàò IL-10 è TGF-β, êîèòî îò ñâîÿ ñòðàíà

áëàãîïðèÿòñòâàò ðàçâèòèåòî íà Mtb [38]. Çàäâèæ-

âàíåòî íà ïðîòåêòèâíèòå ôóíêöèîíàëíè àêòèâíîñòè

íà íåòðàäèöèîííèòå Ò-êëåòêè, êàòî γδÒ-êëåòêè è

ÒNK, ñå îñúùåñòâÿâà ñëåä îáðàáîòêà è ïðåäñòà-

âÿíå íà ëèïèäíè Mtb-àíòèãåíè îò „ïðîôåñèîíàëíè“

ôàãîöèòèðàùè êëåòêè [43, 44].

Óñòàíîâåíî å, ÷å ðàçëè÷íèòå ôóíêöèîíàëíè

ïðîôèëè íà Ò-êëåòêèòå êîðåëèðàò ñ ðàçëè÷íè

ìîäåëè íà ðàçâèòèå íà äàäåíà èíôåêöèÿ. Ïàìåòî-

âèòå Ò-ëèìôîöèòè ñà õåòåðîãåííà ãðóïà êëåòêè,

ñúñòàâåíà îò 2 ðàçëè÷íè ïîïóëàöèè – öåíòðàëíî-

ïàìåòîâè (central-memory, Ò
CM

) è åôåêòîð-ïàìåòîâè

(effector-memory, Ò
EM

), ïðèòåæàâàùè ðàçëè÷åí

êàïàöèòåò çà ñàìîíàñî÷âàíå (homing) è îñúùåñò-

âÿâàíå íà åôåêòîðíè ôóíêöèè. Ò
ÅÌ

 îñúùåñòâÿâàò

íåçàáàâíà åôåêòîðíà ôóíêöèÿ, ñåêðåöèÿ íà IFN-γ

è IL-2, äîêàòî Ò
ÑÌ

 íÿìàò íåïîñðåäñòâåíà åôåêòîðíà

ôóíêöèÿ è ñåêðåòèðàò ïðåäèìíî IL-2. Ïðè âòîðè÷íà

ñòèìóëàöèÿ îáà÷å, Ò
ÑÌ

 ìîãàò äà ñå äèôåðåíöèðàò

â Ò
EM

. Ïðèåòè ñà ñëåäíèòå ìîäåëè íà ïðîòè÷àíå íà

èíôåêöèÿ ñïîðåä ôóíêöèîíàëíèÿ ïðîôèë [45, 46]:

1) CD4+ Ò-êëåòêè, ñåêðåòèðàùè ñàìî IFN-γ, ñà

ïðåîáëàäàâàù ñóáòèï ïðè îñòðà èíôåêöèÿ èëè

èíôåêöèÿ ñ ïîñòîÿííî âèñîê àíòèãåíåí òîâàð –

íàïðèìåð, íåëåêóâàíà ÒÁ èíôåêöèÿ, îñòðà íåëåêó-

âàíà HIV-1 èíôåêöèÿ, õðîíè÷íî ïðîãðåñèðàùà HCV

èíôåêöèÿ; 2) CD4+ Ò-êëåòêè, ñ ïîëèôóíêöèîíàëåí

îòãîâîð, ò.å ñåêðåòèðàùè ñàìî IFN-γ èëè ïðè

îïðåäåëåíè îáñòîÿòåëñòâà IFN-γ/IL-2 èëè IL-2, ñà

õàðàêòåðåí ñóáòèï çà èíôåêöèè ñ ïîñòîÿííî íèñêî

àíòèãåííî íàòîâàðâàíå (ËÒÁÈ, ëàòåíòíà àñèìïòî-

ìàòè÷íà CMV èíôåêöèÿ); 3) CD4+ Ò-êëåòêè,

ñåêðåòèðàùè ñàìî IL-2, ñà ñóáòèï, ñâúðçàí ñ

„åðàäèêèðàíà“ èëè èçëåêóâàíà èíôåêöèÿ.

IFN-GAMMA ÁÀÇÈÐÀÍÈ ÒÅÑÒÎÂÅ (IGRA)

IGRA ñà in vitro êðúâíè òåñòîâå, îòëè÷àâàùè ñå ñ

ïî-âèñîêà ñïåöèôè÷íîñò â ñðàâíåíèå ñ êîæíèÿ

òóáåðêóëèíîâ òåñò (TST). Çà ðàçëèêà îò òðàäèöè-

îííèÿ in vivo êîæåí òåñò, IGRA ìèíèìàëèçèðàò

âúçìîæíîñòèòå çà êðúñòîñàíà ðåàêòèâíîñò ñ BCG

âàêñèíèòå è ïîâå÷åòî àòèïè÷íè ìèêîáàêòåðèè.

Èçâåñòíî å, ÷å ñúùåñòâóâà êðúñòîñàíà ðåàêòèâíîñò

ñàìî ñ òðè íåòóáåðêóëîçíè ìèêîáàêòåðèè: M.

kansasii, M. szulgai è M. marinum [47, 48]. Ïðè

èìóíîêîìïðîìåòèðàíè ïàöèåíòè, ïðè êîèòî

âåðîÿòíîñòòà çà ôàëøèâîîòðèöàòåëåí êîæåí òåñò

å ãîëÿìà, IGRA ñà ìåòîä íà èçáîð. Ïîíàñòîÿùåì

èìà äâå ðàçíîâèäíîñòè íà IGRA òåñòîâåòå:

QuantiFERON (QFT) ñúñ ñâîèòå äâà âàðèàíòà: 1) TB

Gold In Tube (GIT), 2) TB Gold Plus (QFT Qiagen,

Germantown, USA) è T-SPOT.TB (Oxford Immunotec,

Abingdon, UK). È äâåòå ðàçíîâèäíîñòè íà IGRA

äîêàçâàò Mtb èíôåêöèÿ ÷ðåç èçìåðâàíå íà èìóí-

íèÿò îòãîâîð íà Ò-êëåòêèòå, ñåêðåòèðàùè IFN-γ ñëåä

ñòèìóëàöèÿ ñúñ ñïåöèôè÷íè Mtb-àíòèãåíè êàòî

ESAT-6 (early secretory antigen 6) è CFP-10 (culture

filtrate protein 10). Ðàçëèêàòà å â èçïîëçâàíàòà

òåõíîëîãèÿ. QFT èçìåðâà êîëè÷åñòâîòî ñåêðåòèðàí

IFN-γ â ñåðóì ÷ðåç ELISA (åíçèì-ñâúðçàí èìóíî-

ñîðáåíòåí àíàëèç), äîêàòî T-SPOT.TB èçïîëçâà

ELISPOT (åíçèì-ñâúðçàíà èìóíîñïîò) òåõíîëîãèÿ

çà èçáðîÿâàíå íà ñåíñèáèëèçèðàíèòå êúì M. tuber-

culosis Ò-êëåòêè, ñåêðåòèðàùè IFN-γ. Êúì äíåøíà

äàòà IGRA ñå èçïîëçâàò çà äèàãíîñòèöèðàíå íà

ËÒÁÈ [47]. ×óâñòâèòåëíîñòòà è ñïåöèôè÷íîñòòòà çà

QuantiFERON TB Gold Plus (Qiagen, Germantown,

USA) å ñúîòâåòíî 94.1% è 97.3%, à çà T-SPOT.TB

(Oxford Immunotec, Abingdon, UK) 95.6% è 97.1%

[48]. Îñíîâåí íåäîñòàòúê íà IGRA å íèñêàòà

÷óâñòâèòåëíîñò çà àêòèâíà ÒÁ èíôåêöèÿ, îñîáåíî

ïðè èìóíîêîìïðîìåòèðàíè. IGRA íå ìîæå äà

äèñêðèìèíèðà è îòäèôåðåíöèèðà àÒÁ îò ËÒÁÈ,

ïîðàäè êîåòî íå ñå ïðåïîðú÷âà çà äèàãíîñòèêà íà

àÒÁ [49]. Íåùî ïîâå÷å, ôàêòúò, ÷å IFN-γ ìîæå äà

ñå ñåêðåòèðà îò ðàçëè÷íè Ò-êëåòú÷íè ïîïóëàöèè

[45, 46], ïðåâðúùà èíòåðïðåòèðàíåòî íà äàííèòå,

áàçèðàíè ñàìî è åäèíñòâåíî íà IFN-γ-ñåêðåöèÿ â

ñåðèîçíî ïðåäèçâèêàòåëñòâî. In vitro èçìåðâàíèÿòà

íà IFN-γ, ñåêðåòèðàí â îòãîâîð íà ñòèìóëàöèÿ ñ Mbt-

àíòèãåíè, íå ðàçãðàíè÷àò äàëè ñúùèÿò å ïðîäóêò

íà åôåêòîðíèòå Ò-êëåòêè, ñåêðåòèðàùè åäèíñòâåíî

IFN-γ èëè íà åôåêòîð-ïàìåòîâèòå, ñåêðåòèðàùè

IFN-γ è IL-2, êîåòî èìà îòíîøåíèå êúì ìîäåëà íà

ïðîòè÷àíå íà èíôåêöèÿòà. Ò-êëåòêèòå, ñåêðåòèðàùè

ñàìî IFN-γ, ñà ïðåîáëàäàâàùè ïðè îñòðà èíôåêöèÿ

èëè èíôåêöèÿ ñ ïîñòîÿííî âèñîê àíòèãåíåí òîâàð,

çà ðàçëèêà îò Ò-êëåòêè ñ ïîëèôóíêöèîíàëåí îòãîâîð
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(IFN-γ è IL-2), õàðàêòåðíè çà èíôåêöèè ñ ïîñòîÿííî

íèñêî àíòèãåííî íàòîâàðâàíå [45, 46]. Âêëþ÷âíåòî

è íà äðóãè öèòîêèíè ñ îòíîøåíèå êúì èíôåêöèÿòà

ñ Mbt â ñúñòàâà íà âå÷å ñúùåñòâóâàùèòå èëè

ðàçðàáîòâàíåòî íà äðóãè èçöÿëî íîâè äèàãíîñòè÷íè

ïëàòôîðìè, âåðîÿòíî áèõà ïîäîáðèëè äèñêðèìèíà-

òèâíàòà ñïîñîáíîñò íà òàçè êàòåãîðèÿ äèàãíîñòè÷íè

òåñòîâå.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ñàìî ïî-äîáðîòî ïîçíàâàíå íà öèòîêèíîâèòå

ïúòèùà, ðåãóëèðàùè èíäóêöèÿòà è ïîääúðæàíåòî

íà çàùèòíèÿ êëåòú÷åí îòãîâîð êúì M. tuberculosis,

áè äàëî îòãîâîð íà âúïðîñúò, çàùî ïàòîãåí, êîéòî

ïðåäèçâèêâà ñèëåí Th1-îòãîâîð, íå ìîæå äà áúäå

óíèùîæåí îò ãîñòîïðèåìíèêà. M. tuberculosis å

ìèêðîîðãàíèçúì, ïðèòåæàâàù çàáåëåæèòåëíè

ñïîñîáíîñòè çà èçáÿãâàíå íà èìóííèòå ìåõàíèçìè,

à èìóííàòà ñèñòåìà èìà ñàìî åäèí ïîëåçåí õîä -

îñúùåñòâÿâàíå íà áúðç è åôåêòèâåí îòãîâîð â

ñàìîòî íà÷àëî, êàòî „ïîáåäàòà èëè ïîðàæåíèåòî“

ñå ðåøàâàò îùå â ïúðâèòå äíè íà èíôåêöèÿòà.

Èçïîëçâàíåòî íà ôóíêöèîíàëíèòå ïðîôèëè (IFN-γ,

IFN-γ/IL-2, äð.) íà Ò-êëåòêèòå çà îöåíêà è íàáëþ-

äåíèå íà ËÒÁÈ â óÿçâèìè ïîïóëàöèè ñ âèñîê ðèñê

îò ïðîãðåñèÿ êúì àÒÁ åäèí îò âúçìîæíèòå è

îáåùàâàùè ïîäõîäè.
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ÐÅÇÞÌÅ

Åïùàéí-Áàð âèðóñ (EBV) å øèðîêî ðàçïðîñòðàíåí
ãàìà-õåðïåñåí âèðóñ (HHV-4), èíôåêòèðàù îêîëî
95% îò ñâåòîâíîòî íàñåëåíèå. EBV å îòêðèò îò
Epstein, Achong è Barr ïðåç 1964 ã. è å ïúðâèÿò

èäåíòèôèöèðàí ÷îâåøêè îíêîãåíåí âèðóñ. Êàòî
õåðïåñåí âèðóñ, EBV ìîæå äà óñòàíîâè ëàòåíòíà
èëè ëèòè÷íà èíôåêöèÿ â ïðèöåëíèòå êëåòêè (Â-
ëèìôîöèòè è åïèòåëíè êëåòêè). EBV äîïðèíàñÿ çà
ðàçâèòèåòî íà ðàçëè÷íè ÷îâåøêè òóìîðè. Ìíîãî-
áðîéíè ïðîó÷âàíèÿ ïîêàçâàò åòèîëîãè÷íàòà ðîëÿ

íà EBV ïðè íÿêîè ëèìôîèäíè è åïèòåëíè çëîêà-
÷åñòâåíè çàáîëÿâàíèÿ. Ìíîãî îò íåîïëàçìèòå,
ñâúðçàíè ñ EBV ñå ðàçâèâàò â óñëîâèÿ íà èìóíî-
ñóïðåñèÿ èëè èìàò åíäåìè÷íè ìîäåëè íà ðàçïðîñ-
òðàíåíèå.

Êëþ÷îâè äóìè: Åïùàéí-Áàð âèðóñ, ãàìà-õåðïåñåí

âèðóñ, ÷îâåøêè îíêîãåíåí âèðóñ

ABSTRACT

Epstein-Barr virus (EBV) is widely spread gamma-
herpesvirus (HHV-4), infecting about 95% of the world’s

population. EBV was discovered by Epstein, Achong,
and Barr in 1964 and was the first human oncogenic
virus identified. As a herpesvirus, EBV can establish
latent or lytic infection in target cells (B-lymphocytes
and epithelial cells). EBV contributes to the develop-

ment of various human tumors. Numerous studies in-

dicate an etiological role of EBV in some lymphoid and

epithelial malignancies. Many of the neoplasms asso-

ciated with EBV develop in the setting of immunosup-

pression or have endemic patterns of incidence.

Keywords: Epstein-Barr virus, gamma-herpesvirus,

human oncogenic virus

Âèðóñúò íà Epstein-Barr (EBV) å ÷îâåøêè ëèìôî-

òðîïåí õåðïåñåí âèðóñ, øèðîêî ðàçïðîñòðàíåí

ñðåä ÷îâåøêàòà ïîïóëàöèÿ. Èçâåñòíè ñà äâà òèïà

EBV, EBV-1 è EBV-2. EBV-1 ñå ñðåùà â ñâåòîâåí

ìàùàá, äîêàòî EBV-2 ïðåäèìíî â Àôðèêà. EBV-2

òðàíñôîðìèðà Â-êëåòêèòå ïî-ñëàáî â ñðàâíåíèå ñ

EBV-1. Âèðóñíèÿò ãåíîì ïðåäñòàâëÿâà ëèíåéíà

äâîéíîâåðèæíà ÄÍÊ (dsDNA) ñ ïîâå÷å îò 100 ãåíà

(ëèòè÷íè è ëàòåíòíè), êîäèðàùè ïðèáëèçèòåëíî 85

ïðîòåèíà è îêîëî 50 íåêîäèðàùè ÐÍÊ [1]. EBV

ïðîÿâÿâà òðîïèçúì êúì íàçàëíèÿ è îðîôàðèíãeàë-

íèòå åïèòåë è Â-ëèìôîöèòèòå [2]. Âèðóñúò íàâëèçà

â êëåòêèòå ïîñðåäñòâîì ðåöåïòîðà CD21 [3]. Ñëåä

ïúðâè÷íà èíôåêöèÿ (â äåòñêà èëè ìëàäà âúçðàñò),

EBV îñòàâà äà ïåðñèñòèðà â ëàòåíòíî ñúñòîÿíèå

âúâ Â-ëèìôîöèòèòå. Ïðè ñúñòîÿíèÿ íà èìóíîñóï-

ðåñèÿ å âúçìîæíî äà íàñòúïè ðåàêòèâàöèÿ íà

âèðóñà. Íååôåêòèâíèÿò Ò-êëåòú÷åí îòãîâîð ìîæå

äà äîâåäå äî åêñöåñèâíà è íåêîíòðîëèðóåìà Â-

êëåòú÷íà ïðîëèôåðàöèÿ. EBV èçïîëçâà äâà

àëòåðíàòèâíè íà÷èíà íà âèðóñíà ðåïëèêàöèÿ

(ëèòè÷íà è ëàòåíòíà) [4]. Ïî âðåìå íà îñòðà

èíôåêöèÿ õóìîðàëíèÿò èìóíåí îòãîâîð å íàñî÷åí
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ñðåùó âèðóñíè àíòèãåíè, êîèòî ñà ìåìáðàííè

àíòèãåíè, ðàííè àíòèãåíè (ÅÀ) è âèðóñíè êàïñèäíè

àíòèãåíè (VCA), àíãàæèðàíè â ëèòè÷íèÿ öèêúë. Ïðè

ëàòåíòíà èíôåêöèÿ (íåïðîäóêòèâíà ðåïëèêàöèÿ) íå

ñå ñèíòåçèðàò èíôåêöèîçíè âèðèîíè, ãåíîìúò å

öèðêóëÿðåí (åïèçîìàëíà ÄÍÊ â ÿäðîòî) è å íàëèöå

îãðàíè÷åíà ãåííà åêñïðåñèÿ íà øåñò ÿäðåíè

ïðîòåèíè (EBNA), òðè ëàòåíòíè ìåìáðàííè

ïðîòåèíè (LMP), EBV êîäèðàíè ÐÍÊ (EBER) è

ìèêðîÐÍÊ (miRNA) [5]. Â ðåçóëòàò íàñòúïâàò

äðàìàòè÷íè ïðîìåíè â êëåòú÷íèÿ ôåíîòèï,

âêëþ÷èòåëíî è ðàñòåæíà òðàíñôîðìàöèÿ. Âèðóñ-

íèòå ïðîòåèíè, ñðåä êîèòî EBNA-1, EBNA-2, EBNA-

3A/3C è LMP-1 ó÷àñòâàò â êëåòú÷íàòà òðàíñôîðìà-

öèÿ è àïîïòîçà. EBER-1 è EBER-2 ñà ìàðêåðè çà

ëàòåíòíîñò. EBV ïðèòåæàâà èçðàçåíà òðàíñôîðìà-

öèîííà àêòèâíîñò ïî îòíîøåíèå íà ëèìôîèäíèòå

êëåòêè. EBV óñòàíîâÿâà ðàçëè÷íè ìîäåëè íà

ëàòåíòíà ãåííà åêñïðåñèÿ (ëàòåíòíîñò òèï 0, I, II è

III) [6]. Íàé-ìàëêî òðè âèäà ëàòåíòíè ïðîãðàìè ñå

ðàçïîçíàâàò â ðàçëè÷íè EBV-ñâúðçàíè òóìîðè,

ñïîðåä ìîäåëà íà åêñïðåñèÿ íà âèðóñíèòå ãåíè [7].

Âñÿêà ëàòåíòíîñò çàâèñè îò òèïà êëåòêà, âðåìåòî,

èçìèíàëî îò çàðàçÿâàíåòî è ñðåäàòà íà êëåòêàòà

(çàðîäèøåí öåíòúð èëè ïåðèôåðíà êðúâ). EBV

ïðè÷èíÿâà ãåíîìíà íåñòàáèëíîñò, êîÿòî ìîæå äà

âúçíèêíå, êîãàòî âèðóñúò ïðåâêëþ÷âà ìåæäó

ëèòè÷íà è ëàòåíòíà ôàçà. Òåçè äâå ôàçè ñà ñèëíî

ïîâëèÿíè îò ãåíà BZLF1 (Zta), êîéòî ñïèðà

ðàçâèòèåòî íà êëåòú÷íèÿ öèêúë è ãåíà BRLF1 (Rta).

Êîãàòî Â-êëåòêèòå îò ïåðèôåðíàòà êðúâ ñà èíôåê-

òèðàíè ñ EBV in vitro, ñå àêòèâèðàò äà ïðîëèôåðèðàò

è èçðàñòâàò êàòî ëèìôîáëàñòîèäíè êëåòú÷íè ëèíèè

(LCL). Ïðè ïîâòîðíî àêòèâèðàíå, EBV ïðåìèíàâà

çà êðàòêî ïðåç òðè ïîñëåäîâàòåëíè ëèòè÷íè ôàçè

(immediate early – IE, early – E è late – L). Ñëåä

ðåïëèêàöèÿ íà âèðóñíàòà ÄÍÊ ñå åêñïðåñèðàò

êúñíè ãåíè, êîèòî êîäèðàò ãëàâíî ñòðóêòóðíè

ïðîòåèíè, âêëþ÷èòåëíî âèðóñíè êàïñèäíè àíòèãåíè

è ìåìáðàííè ïðîòåèíè, ïîñëåäâàíî îò êàïñóëèðàíå

íà âèðóñíèÿ ãåíîì è ïðîèçâîäñòâî íà çðåëè

âèðèîíè (ôèã. 1). EBV ìîæå äà èíäóöèðà îíêîãåíåçà

Ôèãóðà 1.  EBV-êîäèðàíè ðàçëè÷íè ïðîäóêòè â ëàòåíòíà è ëèòè÷íà ôàçà (Cao, Y. et al., 2021)

â ïðèöåëíà êëåòêà ãîñòîïðèåìíèê ÷ðåç àêòèâèðàíå

íà ðåçëè÷íè ñèãíàëíè ïúòèùà [8]. Ëàòåíòíèòå

ïðîòåèíè ñòèìóëèðàò êëåòú÷íàòà ïðîëèôåðàöèÿ è

òóìîðãåíåçà [9]. Âñå ïîâå÷å äîêàçàòåëñòâà ñî÷àò,

÷å ëèòè÷íèòå ïðîòåèíè ñà åäíàêâî âàæíè çà

ïðèíîñà êúì îíêîãåíåçàòà) [10].

Äîêàçàíî å, ÷å EBV ó÷àñòâà â ðàçâèòèåòî íà

ìíîæåñòâî çëîêà÷åñòâåíè çàáîëÿâàíèÿ, êàêòî ïðè

èìóíîêîìïåòåíòíè, òàêà è ïðè èìóíîêîìïðîìå-

òèðàíè èíäèâèäè [11]. EBV å îòãîâîðåí çà 1.5% îò

÷îâåøêèòå ìàëèãíåíè çàáîëÿâàíèÿ, ñðåä êîèòî

òóìîðè ñ åïèòåëåí è ëèìôåí ïðîèçõîä [12]. Íà EBV

ñå äúëæàò è 1.8% îò âñè÷êè ñìúðòíè ñëó÷àè,

ñâúðçàíè ñ ðàê, ñðåä êîèòî ñå âêëþ÷åíè ëèìôîì

íà Áúðêèò (BL), ëèìôîì íà Õîäæêèí (HL), Â-, Ò- è

NK-êëåòú÷íè ëèìôîìè, íàçîôàðèíãåàëåí êàðöè-

íîì (NPC) è ñòîìàøåí êàðöèíîì (EBVaGC) [13]

(ôèã. 2). EBV-àñîöèèðàíèòå ëèìôîìè ñà õåòåðî-

ãåííà ãðóïà õåìàòîëîãè÷íè çëîêà÷åñòâåíè çàáîëÿ-

âàíèÿ. Â-êëåòú÷íèòå ëèìôîìè âêëþ÷âàò BL, HL è

ïîñòòðàíñïëàíòàöèîííè ëèìôîïðîëèôåðàòèâíè

çàáîëÿâàíèÿ (PTLD). Â ðåäêè ñëó÷àè EBV ìîæå äà

èíôåêòèðà íåîáè÷àéíè ìèøåíè (NK è Ò êëåòêè),

ïðè÷èíÿâàéêè åêñòðàíîäàëåí íàçàëåí òèï NK/T

êëåòú÷åí ëèìôîì [14]. Îáñúæäà ñå âðúçêàòà íà

EBV è ñ äðóãè òóìîðè êàòî ðàê íà ãúðäàòà è

ñëþí÷åíèòå æëåçè [15]. Ïîíàñòîÿùåì ðîëÿòà íà

EBV â ïàòîãåíåçàòà íà êîëîðåêòàëíèÿ êàðöèíîì âñå

îùå å äâóñìèñëåíà. Íÿêîëêî ïðîó÷âàíèÿ ñà

óñòàíîâèëè ïðè÷èííî-ñëåäñòâåíà âðúçêà ìåæäó

EBV è êîëîðåêòàëíàòà êàðöèíîãåíåçà [16]. Ñïå-

öèôè÷íîòî ãåîãðàôñêî ðàçïðåäåëåíèå íà íÿêîè

ñâúðçàíè ñ EBV çëîêà÷åñòâåíè çàáîëÿâàíèÿ (êàòî

BL â Åêâàòîðèàëíà Àôðèêà è NPC â Èçòî÷íà Àçèÿ)

ïîêàçâà, ÷å â ðàçâèòèåòî íà àñîöèèðàíè ñ EBV

íåîïëàçìè ðîëÿ èìàò ðàçëè÷íè åêîëîãè÷íè è

ãåíåòè÷íè êîôàêòîðè [17]. EBV ñå ñâúðçâà è ñ

ëèìôîïðîëèôåðàòèâíè çàáîëÿâàíèÿ ïðè èìóíî-

ñóïðåñèðàíè èíäèâèäè (HIV èíôåêòèðàíè è

òðàíñïëàíòèðàíè ïàöèåíòè) [18]. Íàëè÷èåòî íà

âèðóñíà EBV ÄÍÊ å îòêðèòà â òóìîðíè ïðîáè ÷ðåç
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Ôèãóðà 2.

Ñâúðçàíè ñ EBV çëîêà÷åñòâåíè

çàáîëÿâàíèÿ (Ayee R et al., 2020)

èçïîëçâàíå íà òåõíèêè êàòî in situ õèáðèäèçàöèÿ

(ISH), èìóíîõèñòîõèìèÿ (IHC) è áàçèðàíè íà

ïîëèìåðàçíî-âåðèæíà ðåàêöèÿ (PCR) ìîëåêóëÿðíè

àíàëèçè.

EBV-ÀÑÎÖÈÈÐÀÍÈ ÇÀÁÎËßÂÀÍÈß

Ëèìôîì íà Áúðêèò (Burkitt’s lymphoma – BL)

EBV ïúðâîíà÷àëíî å îòêðèò â áèîïñèè íà àôðèêàí-

ñêè ïàöèåíòè ñ ëèìôîì íà Áúðêèò (BL) ïðåç 1964 ã.

[19]. Îïèñàí å îò ä-ð Äåíèñ Áúðêèò â Óãàíäà.

Ïðåäñòàâëÿâà ðÿäúê íåõîäæêèíîâ Â-êëåòú÷åí

ëèìôîì ñ âèñîêà ñòåïåí íà ìàëèãíåíîñò è

åíäåìè÷íî ðàçïðîñòðàíåíèå â Åêâàòîðèàëíà

Àôðèêà è Ïàïóà Íîâà Ãâèíåÿ. BL çàñÿãà ïðåäèìíî

äåöà, êàòî íàé-âèñîêèòå íèâà íà çàáîëåâàåìîñò è

ñìúðòíîñò îò BL ñå íàáëþäàâàò â Èçòî÷íà Àôðèêà.

Ïðåç ïîñëåäíèòå ãîäèíè ÷åñòîòàòà íà BL ñå å

óâåëè÷èëà, ïðèïîêðèâàéêè ñå ñ åïèäåìèÿòà îò HIV

è ìàëàðèÿ â åíäåìè÷íèÿ àôðèêàíñêè ðåãèîí [20].

BL ñå êëàñèôèöèðà â òðè ôîðìè: åíäåìè÷íà (eBL),

ñïîðàäè÷íà (sBL) è ñâúðçàíà ñ HIV. EBV ìîæå äà

áúäå îòêðèò è ïðè ïðèáëèçèòåëíî 30% îò ñïîðàäè÷-

íèòå ñëó÷àè íà ëèìôîì íà Áúðêèò è ñå èäåíòèôè-

öèðà â 25-40% îò ñâúðçàíèòå ñ èìóíîäåôèöèò BL

[21]. Åíäåìè÷íàòà ôîðìà íà BL â íàä 95% îò

ñëó÷àèòå ñå ñâúðçâà ñ EBV, ÷åñòîòàòà é å 5-10

ñëó÷àÿ íà 100 000 äåöà [22]. Îòëè÷èòåëåí áåëåã íà

BL å ðåöèïðî÷íà õðîìîçîìíàòà òðàíñëîêàöèÿ

ìåæäó 8 è 14 õðîìîçîìà, ïîëó÷àâà ñëèâàíå (ôóçèÿ)

íà ëîêóñà íà òåæêèòå èìóíîãëîáóëèíîâè âåðèãè

(IGH) è ñ-MYC, êîåòî âîäè äî ñâðúõåêñïðåñèÿ íà ñ-

MYC îíêîãåíà, êðèòè÷íà ñòúïêà â êîíòðîëà íà

êëåòú÷íàòà ïðîëèôåðàöèÿ [23]. eBL å ñèëíî

àãðåñèâåí, èìà ìíîãî âèñîêà ñêîðîñò íà êëåòú÷íà

ïðîëèôåðàöèÿ. Äåðåãóëèðàíà åêñïðåñèÿ íà ñ-MYC

ñå îòêðèâà âúâ âñè÷êè ôîðìè íà BL. Ìàðêåðèòå íà

êëåòú÷íàòà ïîâúðõíîñò CD10 è CD77, õàðàêòåðíè

çà BL ïðåäïîëàãàò, ÷å òóìîðíèòå êëåòêè ìîãàò äà

ïðåäñòàâëÿâàò Â-êëåòêà îò çàðîäèøåí öåíòúð.

Ñàìî EBNA-1 è EBER ñå åêñïðåñèðàò â EBV

ïîëîæèòåëíè òóìîðíè êëåòêè íà BL (ëàòåíòíîñò

òèï I). Õèñòîëîãè÷íî êëåòêèòå íà BL ñà ìîíîìîðôíè

ñ êðúãëè ÿäðà è èçîáèëíà öèòîïëàçìà è äåìîíñòðè-

ðàò ìîäåë íà „çâåçäíî íåáå“. Íàé-÷åñòàòà ëîêàëèçà-

öèÿ íà òóìîðíèÿ ðàñòåæ å ÷åëþñòòà.

Ëèìôîìà íà Õîäæêèí (Hodgkin’s lymphoma – HL)

HL å ëèìôîèäíà Â-êëåòú÷íà íåîïëàçèÿ, õàðàêòå-

ðèçèðàùà ñå ñ íàëè÷èåòî íà ìíîãîÿäðåíè ãèãàíòñêè

êëåòêè, îïèñâàíè êàòî „î÷è íà ñîâà “è èçâåñòíè êàòî

êëåòêè íà Hodgkin/Reed Stenberg (HRS), êîèòî ñà

çàîáèêîëåíè îò íåîïëàñòè÷åí âúçïàëèòåëåí

èíôèëòðàò [24]. ×åñòîòàòà íà HL âàðèðà â çàâèñè-

ìîñò îò ãåîãðàôñêîòî ðàçïðîñòðàíåíèå, ïîëà,

åòíè÷åñêàòà ïðèíàäëåæíîñò è ñîöèàëíèÿ ñòàòóñ, ñ

ïî-âèñîêè íèâà íà ðàçïðîñòðàíåíèå â èêîíîìè÷åñ-

êè ðàçâèòèòå ñòðàíè, â ñðàâíåíèå ñ ïî-ñëàáî

ðàçâèòèòå [25]. Îêîëî 30-40% îò ñëó÷àèòå íà HL â

Ñåâåðíà Àìåðèêà è Åâðîïà ñà äîêëàäâàíè êàòî

EBV ïîëîæèòåëíè, äîêàòî â äðóãè ÷àñòè íà ñâåòà,

êàòî Ëàòèíñêà Àìåðèêà, Àçèÿ è Àôðèêà, âèðóñúò å

îòêðèò â ïî÷òè 100% îò ñëó÷àèòå íà HL [26]. Ïî-

âèñîêà ÷åñòîòà íà ñâúðçàí ñ EBV HL å óñòàíîâåíà

ïðè ïåäèàòðè÷íà ïîïóëàöèÿ ïàöèåíòè (<15 ãîäèíè),

êàêòî è ïðè ïî-âúçðàñòíè ïàöèåíòè (>50 ãîäèíè)

[27]. Âàðèàíòúò, èçâåñòåí êàòî êëàñè÷åñêè ëèìôîì

íà Õîäæêèí ñúñòàâëÿâà îêîëî 95% îò âñè÷êè ñëó÷àè

íà HL è å àñîöèèðàí íàé-âå÷å ñ EBV. Ñìåñåíèÿò

êëåòú÷åí òèï HL å EBV ïîëîæèòåëåí â äî 96% îò

ñëó÷àèòå, äîêàòî òèïà íîäóëàðíà ñêëåðîçà ïî-

ðÿäêî ñå ñâúðçâà ñ EBV èíôåêöèÿ. Íàëè÷èåòî íà

EBV â íåîïëàñòè÷íè êëåòêè íà HL ìîæå äà ïîâëèÿå

íà ìåõàíèçìà íà öèòîòîêñè÷íèòå Ò-ëèìôîöèòè

(ÑÒL). LMP1 å ìèøåíà çà ÑÒL ïðè çäðàâè èíäèâèäè.

Âèñîêàòà åêñïðåñèÿ íà LMP1, LMP-2A, LMP-2B â

òóìîðíèòå êëåòêè íà HL å èíäèêàòîð çà íÿêîè

ñïåöèôè÷íè èìóíîëîãè÷íè äåôèöèòè ïðè ïàöèåíòè

ñ òîâà çàáîëÿâàíå. LMP1 ÷ðåç èìóíîõèñòîõèìè÷íè

ìåòîäè å îòêðèò â íåîïëàñòè÷íè êëåòêè â 33,3% îò

ñëó÷àèòå, äîêàòî ðåçóëòàòèòå îò ISH ïîêàçâàò

íàëè÷èåòî íà EBER RNA â 48,1% îò ñëó÷àèòå [28].

HL ñâúðçàí ñ EBV èíôåêöèÿ, ïîêàçâà åêñïðåñèÿ íà

EBV ãåíè ïîä ôîðìàòà íà ëàòåíòíîñò òèï II.
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Êëåòêèòå íà HRS ïîêàçâàò ñèëíà åêñïðåñèÿ íà

LMP1, âúïðåêè ÷å ëèïñâà åêñïðåñèÿ íà EBNA2.

EBV ïîëîæèòåëåí äèôóçåí ãîëÿì B-êëåòú÷åí

ëèìôîì (EBV-positive difuse large B-cell lym-

phoma – EBV-positive DLBCL)

EBV-positive DLBCL ñïàäà êúì B-êëåòú÷íà íåîïëà-

çèÿ, õàðàêòåðèçèðàùà ñå ñ íàëè÷èåòî íà EBV

ïîëîæèòåëíà ëèìôîèäíà ïðîëèôåðàöèÿ. Ïúðâîíà-

÷àëíî êëàñèôèöèðàí êàòî DLBCL, êîéòî îáõâàùà

áèîëîãè÷íî è êëèíè÷íî õåòåðîãåííà ãðóïà îò

ëèìôîìè ñ îáùà ìîðôîëîãè÷íè áåëåçè. EBV-posi-

tive DLBCL å ðàçãðàíè÷åí êàòî îòäåëíî íîâîîáðàçó-

âàíèå â êëñèôèêàöèÿòà íà ÑÇÎ îò 2008 ã. Óñòàíî-

âÿâà ñå ïðè ïàöèåíòè íàä 50 ãîäèíè, ïðåäèìíî

ìúæå, ñ ÷åñòîòà íà ðàçïðîñòðàíåíèå îò 5 äî 15% îò

âñè÷êè DLBCLs â Àçèÿ è Ëàòèíñêà Àìåðèêà è ïîä

5% â Åâðîïà. Ãåíîìíè ïðîôèëè ïîêàçâàò çàñÿãàíå

íà IGH ëîêóñà (14q32) ïîä 15% îò ñëó÷àèòå, êàêòî è

äóáëèêàöèÿ íà õðîìîçîìà 9 â ðàéîíà 9p24.1, êîéòî

âîäè äî ïîâèøåíà åêñïðåñèÿ íà PDL1 è PDL2 ãåíèòå,

à åêñïðåñèîííèòå – àêòèâàöèÿ íà JAK/STAT è NF-

êB ñèãíàëíèòå ïúòèùà [29].

Ïðîâåäåíèòå ìíîãîáðîéíè ïðîó÷âàíèÿ ïðè äðóãèòå

õåìàòîëîãè÷íè íåîïëàçìè êàòî õðîíè÷íà ëèìôî-

öèòíà ëåâêåìèÿ (ÕËË), îñòðà ìèåëîèäíà ëåâêåìèÿ

(ÎÌË) è ìíîæåñòâåí ìèåëîì (ÌÌ) íå ïðåäîñòàâÿò

êàòåãîðè÷íè äîêàçàòåëñòâà çà ïðè÷èííî-ñëåä-

ñòâåíà âðúçêà ìåæäó EBV èíôåêöèÿòà è âúçíèê-

âàíåòî íà çàáîëÿâàíåòî. Âñè÷êè èçñëåäâàíèÿ

ïîêàçâàò, ÷å íàëè÷èåòî íà EBV èíôåêöèÿ å

ñâúðçàíà ñ ïî-ëîøà ïðîãíîçà, ïî-íèñêà ïðåæèâÿå-

ìîñò è ïî-âèñîê ðèñê îò òðàíñôîðìàöèÿ [29, 30, 31].

Íàçîôàðèíãåàëåí êàðöèíîì (Nasopharyngeal

carcinoma – NPC)

Ïðåç 1970 ã. EBV ÄÍÊ å îòêðèòà â òúêàíè îò

ïàöèåíòè ñ NPC, ïðåäñòàâëÿâàù çëîêà÷åñòâåí

òóìîð íà ïëîñêîêëåòú÷íèÿ ñêâàìîçåí åïèòåë íà

íàçîôàðèíêñà. NPC å åäèí îò íàé-÷åñòî ñðåùàíèòå

òóìîðè â Þæåí Êèòàé, Þãîèçòî÷íà Àçèÿ è Ñåâåðíà

Àôðèêà [33]. Â åíäåìè÷íèòå ðåãèîíè íà NPC, EBV

äîïðèíàñÿ çà 95% îò ñëó÷àèòå íà NPC è 100% îò

ñìúðòíîñòòà, ñâúðçàíà ñ NPC. Â ðàéîíè ñ íèñêà

÷åñòîòà 20% îò ñëó÷àèòå íà NPC è 80% îò

ñìúðòíîñòòà îò NPC ñå àñîöèèðàò ñ EBV [34]. Ïðè

NPC åêñïðåñèÿòà íà ëèòè÷íè EBV ãåíè ñå íàáëþ-

äàâà â ãîðíèòå ñëîåâå íà äèôåðåíöèðàíèÿ åïèòåë,

íî íå è â íåäèôåðåíöèðàíèòå áàçàëíè ñëîåâå [35].

Âèðóñíàòà èíôåêöèÿ â åïèòåëíèòå êëåòêè å

êëîíàëíà ïî ïðîèçõîä, ðàçâèâàùà ñå îò êëîíàëíà

ïðîëèôåðàöèÿ íà åäèíè÷íà EBV èíôåêòèðàíà

åïèòåëíà êëåòêà. EBV èíôåêöèÿòà íàðóøàâà

öåëîñòòà íà åïèòåëà, äîêàòî êëåòú÷íàòà äèôåðåí-

öèàöèÿ íàñúð÷àâà ëèòè÷íàòà âèðóñíà ðåïëèêàöèÿ

[36]. Ðåöåïòîð, ñâúðçàí ñ åïèòåëåí ðàñòåæåí

ôàêòîð (EphA2), áëàãîïðèÿòñòâà íàâëèçàíåòî íà

EBV â åïèòåëíèòå êëåòêè [37]. Ïàòîãåííàòà ðîëÿ íà

EBV â ðàçâèòèåòî íà NPC ñå ïîä÷åðòàâà îò

êëåòú÷íèòå ñèãíàëíè ïúòèùà (âêëþ÷èòåëíî Wnt/β-

êàòåíèí, JAK/STAT, PI3k/Akt/mTOR, EGFR/MAPK è

NF-êB ïúòèùà), êîèòî ñå ìîäóëèðàò îò EBV

îíêîïðîòåèíè èëè íåêîäèðàùè ÐÍÊ [38]. NPC

åêñïðåñèðàò ãåííè ïðîäóêòà íà EBV ëàòåíòíîñò

òèï II (LMP-1, LMP-2, EBNA-1) â äîïúëíåíèå êúì

åêñïðåñèÿòà íà âèðóñíî êîäèðàíè EBER RNA. Îò

âñè÷êè ëàòåíòíè ãåííè ïðîäóêòè íà EBV, LMP-1 å

îòêðèò â îêîëî äâå òðåòè îò ñëó÷àèòå íà NPC, êîåòî

ïîêàçâà êëþ÷îâàòà ðîëÿ íà òîçè ïðîòåèí â

òóìîðîãåíåçàòà. Íàçîåíäîñêîïñêîòî èçñëåäâàíå c

áèîïñèÿ, îñòàâà òåêóùèÿ çëàòåí ñòàíäàðò çà

êëèíè÷íîòî îòêðèâàíå íà NPC, íî ìåòîäúò å

èíâàçèâåí è íå å ïîäõîäÿù çà àñèìïòîìàòè÷íè

èíäèâèäè. Ïðîó÷âàíèÿòà óñòàíîâèõà íàëè÷èåòî íà

ñåðîëîãè÷åí ïðîçîðåö, ïðè êîéòî íèâàòà íà EBV-

VCA IgA Àò ñà ïîâèøåíè è óñòîé÷èâè, êîåòî

ïðåäõîæäà êëèíè÷íîòî íà÷àëî íà NPC, êîåòî

ïðåäïîëàãà EBV-VCA IgA êàòî ðàíåí ìàðêåð íà NPC

[39]. Êîìáèíèðàíîòî îòêðèâàíå íà VCA-IgA ñ

EBNA1-IgA äàâà âúçìîæíîñò çà äèàãíîñòèöèðàíåòî

íà ïàöèåíòè ñ NPC ñ ïîäîáðåíà ñïåöèôè÷íîñò è

÷óâñòâèòåëíîñò [40]. Ðèñêúò îò NPC êîðåëèðà

ïîçèòèâíî ñ ïîâèøåíîòî ïëàçìåíî íàòîâàðâàíå íà

EBV ÄÍÊ [41].

EBV-ñâúðçàíè ñòîìàøíè êàðöèíîìè (EBV-asso-

ciated gastric cancer – EBVaGC)

EBVaGC å îïðåäåëåí êàòî ñïåöèôè÷åí ìîëåêóëÿ-

ðåí ïîäòèï ðàê íà ñòîìàõà. Òúêàííî-áàçèðàíè ISH

ìåòîäè ñèëíî ïðåäïîëàãàò âðúçêà íà EBV èíôåê-

öèÿòà è ñòîìàøíèÿ êàðöèíîì (GC). Ñâúðçàíèÿò ñ

EBV ðàê íà ñòîìàõà (ÅBVaGC) ïðåäñòàâëÿâà îêîëî

10% îò âñè÷êè äîêëàäâàíè ñëó÷àè íà GC [42]. Îò

1992 ã. äàòèðà ïúðâàòà äåìîíñòðàöèÿ íà EBV â

òèïè÷íè ñòîìàøíè àäåíîêàðöèíîìè [43]. Ïîâå÷å îò

80% îò EBVaGC ïîêàçâàò ìîðôîëîãè÷åí òèï

ëèìôîåïèòåëèîìàïîäîáåí êàðöèíîì (LELC) [44].
Eäíà îò óíèêàëíèòå õàðàêòåðèñòèêè, êîèòî îòëè-

÷àâàò EBVaGC îò íå-EBVaGC å ìîíîêëîíàëíàòà
ïðîëèôåðàöèÿ íà ñòîìàøíè åïèòåëíè êëåòêè,

ëàòåíòíî èíôåêòèðàíè ñ EBV è ïðåäïîëàãàùè

ïðèñúñòâèåòî íà âèðóñà â ðàííèòå åòàïè íà
òóìîðãåíåçàòà [45]. EBVaGC ñå ñðåùà ïðåäèìíî â

ïðîêñèìàëíàòà ÷àñò íà ñòîìàõà, âêëþ÷èòåëíî
êàðäèÿòà, ôóíäóñà è òÿëîòî, çà ðàçëèêà îò íå-

EBVaGC, ÷èÿòî ëîêàëèçàöèÿ å ïðåäèìíî â àíòðóìà

[46]. EBVaGC ïðèíàäëåæè êúì ëàòåíòíîñò òèï I èëè
II, â êîéòî ñå åêñïðåñèðàò EBERs, EBNA-1, BARTs,

LMP-2A è BART miRNAs. Ãåíåòè÷íèòå ïðîìåíè,
êîèòî ñà õàðàêòåðíè çà EBVaGC, âêëþ÷âàò ÷åñòè

ìóòàöèè â PIK3CA è ARID1A è àìïëèôèêàöèÿ íà
JAK2 è PD-L1/L2 [47]. Ïðèáëèçèòåëíî 9% îò

ïàöèåíòèòå ñ ðàê íà ñòîìàõà ñà EBV-ïîëîæèòåëíè

è òåçè ñëó÷àè èìàò ðàçëè÷åí ìîëåêóëÿðåí ôåíîòèï
è êëèíè÷íè õàðàêòåðèñòèêè [48]. Òóìîðè, ïîëîæè-

òåëíè çà EBV ïîêàçâàò ïîâòàðÿùè ñå ìóòàöèè íà

PIK3CA, åêñòðåìíî õèïåðìåòèëèðàíå íà ÄÍÊ è

àìïëèôèêàöèÿ íà JAK2, CD274 (èçâåñòåí ñúùî

êàòî PD-L1) è PDCD1LG2 (èçâåñòåí ñúùî êàòî PD-

L2) [49]. Çëàòíèÿò ñòàíäàðò çà èäåíòèôèöèðàíå íà

EBV èíôåêöèÿ å ISH çà îòêðèâàíå íà EBER1, êîéòî

å â èçîáèëèå â çàðàçåíèòå êëåòêè. ×åñòîòàòà íà EBV

èíôåêöèÿòà ïðè ñòîìàøåí êàðöèíîì âàðèðà îò 2

äî 20% [50]. Ïîâå÷åòî ïóáëèêóâàíè ïðîó÷âàíèÿ

ïîêàçâàò âðúçêà ñ ìúæêèÿ ïîë (ïðèáëèçèòåëíî äâà
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ïúòè ïîâå÷å å çàñÿãàíåòî íà ìúæåòå, îòêîëêîòî íà

æåíèòå), êîåòî å ïîòâúðäåíî îò íÿêîëêî ìåòà-

àíàëèçà [51].

Ëèìôîïðîëèôåðàòèâíî ðàçñòðîéñòâî ñëåä

òðàíñïëàíòàöèÿ (Post-transplant lymphoprolife-

rative disorder – PTLD)

PTLD e âèä çëîêà÷åñòâåíî çàáîëÿâàíå ñ æèâîòî-

çàñòðàøàâàùè óñëîæíåíèÿ ïðè ðåöèïèåíòè íà

òðàíñïëàíòèðàíè ñîëèäíè îðãàíè è àëîãðàôòè íà

õåìîïîåòè÷íè ñòâîëîâè êëåòêè [52]. PTLD ñå

ðàçâèâà â ðåçóëòàò íà ïîâèøåíà ïðîëèôåðàöèÿ íà

Â-êëåòêè ñëåä òðàíñïëàíòàöèÿ è å ñâúðçàí îñíîâíî

ñ EBV [53]. Âèðóñíèÿò ãåíîì å îòêðèò â íàä 90% îò

Â-êëåòêèòå íà ïàöèåíòè ñ PTLD ñëåä ïúðâè÷íà

èíôåêöèÿ èëè ðåàêòèâàöèÿ íà âèðóñà îò ëàòåíòíî

èíôåêòèðàíè êëåòêè ñëåä èìóíîñóïðåñèâíà

òåðàïèÿ ïðèëîæåíà, çà äà ñå èçáåãíå îòõâúðëÿíåòî

íà àëîãðàôòà [54]. Óïîòðåáàòà íà èìóíîñóïðåñîðè

âîäè äî èç÷åðïâàíå íà EBV ñïåöèôè÷íèòå Ò-êëåòêè

è íàðóøàâàíå íà áàëàíñà ìåæäó èìóííàòà ñèñòåìà

è ëàòåíòíèÿ âèðóñ, êîåòî ñòàâà ïðè÷èíà çà

ðåàêòèâàöèÿ íà EBV [55]. Íàðóøàâàíåòî íà EBV

ñïåöèôè÷íîòî Ò-êëåòú÷íî ìåäèèðàíî èìóííî

íàáëþäåíèå âîäè äî íåêîíòðîëèðóåì ëèìôîïðîëè-

ôåðàòèâåí âçðèâ, êîéòî îáóñëàâÿ ðàçâèòèåòî íà

PTLD ïðè òðàíñïëàíòèðàíè ïàöèåíòè [56]. Óñòàíî-

âåíî å, ÷å îáùàòà ÷åñòîòà íà PTLD å ïî-âèñîêà ïðè

äåöà, îòêîëêîòî ïðè âúçðàñòíè, ïîðàäè ïîâèøåí

ïðåäòðàíñïëàíòàöèîíåí EBV ñåðîíåãàòèâåí ñòàòóñ

â äåòñêà âúçðàñò.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

EBV å ïîâñåìåñòíî ðàçïðîñòðàíåí õåðïåñåí âèðóñ ñ

äîêàçàí îíêîãåíåí ïîòåíöèàë. Ïî-ãîëÿìàòà ÷àñò îò

âúçðàñòíàòà ïîïóëàöèÿ èìà àíòèòåëà ñðåùó âèðóñà.

EBV ñå ñâúðçâà ñ ãîëÿìî ðàçíîîáðàçèå îò çëîêà-

÷åñòâåíè çàáîëÿâàíèÿ, ÷èÿòî ïàòîãåíåçà âêëþ÷âà

ñëîæíî âçàèìîäåéñòâèå ìåæäó ðàçëè÷íè ìîäåëè íà

åêñïðåñèÿ íà âèðóñíè ãåíè è êëåòú÷íè ãåíåòè÷íè

ïðîìåíè. Â Â-êëåòêèòå âèðóñúò óñòàíîâÿâà äîæèâîòíà

ëàòåíòíîñò ñúñ ñïîðàäè÷íè ðåàêòèâàöèè.
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ÐÅÇÞÌÅ

Ëàéìñêàòà áîðåëèîçà èëè Ëàéìñêàòà áîëåñò å íàé-

÷åñòî ñúîáùàâàíàòà èíôåêöèÿ, ïðåíàñÿíà îò

êúðëåæè â ÑÀÙ è Åâðîïà. Îôòàëìîëîãè÷íèòå

ïðîÿâè ñà ðàçíîîáðàçíè è íåñïåöèôè÷íè, âúçìîæ-

íîñòòà çà î÷íî çàñÿãàíå îáè÷àéíî íå ñå âçåìà ïîä

âíèìàíèå. Äèàãíîçàòà íà î÷íèòå ïðîÿâè íà Ëàéìñêà

áîðåëèîçà å òðóäíà çà ïîòâúðæäåíèå è îñòàâà

ïðåäèçâèêàòåëñòâî. Ìàêàð è ñðàâíèòåëíî ðÿäêî,

î÷íè íàõîäêè ñå íàáëþäàâàò îáèêíîâåíî âúâ 2-ðè

èëè 3-òè ñòàäèé íà çàáîëÿâàíåòî.

Êëþ÷îâè äóìè: ëàéìñêà áîðåëèîçà, î÷íî çàñÿãàíå

ABSTRACT

Lyme borreliosis or Lyme disease is the most com-

monly reported tick-borne infection in the United States

and Europe. Òhe ophthalmological presentations were

varied and nonspecific, the possibility of ocular involve-

ment has habitually not been taken into account. The

diagnosis îcular presentations of Lyme borreliosis is

difficult to confirm and remains challenging. Although

relatively uncommon îcular findings is usually seen in

the 2nd or 3rd stage of the disease.

Keywords: Lyme borreliosis, îcular involvement

Ëàéìñêàòà áîðåëèîçà èëè Ëàéìñêàòà áîëåñò (ËÁ,

Lyme borreliosis, Lyme disease) å èäåíòèôèöèðàíà

êàòî ñàìîñòîÿòåëíî çàáîëÿâàíå ïðåç 1975 ã. îò

Steere è ñúòð. [1]. Ïðè÷èíèòåëÿò å îòêðèò ïðåç 1981

ã. îò Willi Burgdorfer [2]. Â Áúëãàðèÿ ïúðâèÿò ñëó÷àé

íà ËÁ å óñòàíîâåí è îïèñàí îò Ñàâîâà è ñúòð. ïðåç

1988 ã. [3].

Òðè ãåíîâèäà íà ñïèðîõåòàòà Borrelia burgdorferi

sensu lato ñà îñíîâíî îòãîâîðíè çà ËÁ ïðè õîðà: B.

burgdorferi sensu stricto (ò.å. B. burgdorferi) â Ñåâåðíà

Àìåðèêà, Borrelia afzelii è Borrelia garinii (è ïî-ðÿäêî

B. burgdorferi) â Åâðîïà. Â ãëîáàëåí àñïåêò ÷åòèðè

âèäà êúðëåæè îò êîìïëåêñà Ixodes ricinus ñà

îñíîâíèòå âåêòîðè çà ïðåäàâàíåòî íà B. burgdorferi

sensu lato ïðè õîðàòà – Ixodes ricinus, Ixodes

persulcatus, Ixodes scapularis è Ixodes pacificus. B.

burgdorferi ñå ñâúðçâà ñ ðàçâèòèåòî íà àðòðèò, B.

afzelii äàâà ïðåäèìíî êîæíè ïðîÿâè, à B. garinii

ïðîÿâÿâà íåâðîòðîïèçúì [4]. Êàòî êúðëåæîâî-

ïðåíîñèìî çàáîëÿâàíå ËÁ ïîêàçâà îòíîñèòåëíî

ïîñòîÿííè ñåçîííè ïèêîâå íà åðèòåìà ìèãðàíñ

(EM), ñâúðçàíà ñ áèîëîãè÷íàòà àêòèâíîñò íà

êúðëåæèòå, äîêàòî ñëó÷àè íà äèñåìèíèðàíà èëè

êúñíà ËÁ ñå ñðåùàò öåëîãîäèøíî.

Çàáîëÿâàíåòî ïðîòè÷à â òðè ñòàäèÿ: ðàíåí,

äèñåìèíèðàí è õðîíè÷åí [5]. Â ðàííèÿ ñòàäèé íà
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ËÁ 60-80% îò ïàöèåíòèòå èìàò êëàñè÷åñêàòà

ïðîÿâà EM, êîÿòî ïðåäñòàâëÿâà áàâíî ðàçøèðÿ-

âàùà ñå êîæíà ëåçèÿ, íàé-÷åñòî òèï “áèâîëñêî îêî”.

ÅÌ å ïàòîãíîìîíè÷åí áåëåã íà ïúðâè ñòàäèé íà ËÁ.

Êîíñòèòóöèîíàëíè îïëàêâàíèÿ, êàòî òðåñêà, îáùî

íåðàçïîëîæåíèå, óìîðà, àðòðàëãèè è ìèàëãèè ìîãàò

äà ïðèäðóæàâàò ÅÌ. Ïðè ëèïñà íà åòèîëîãè÷íà

òåðàïèÿ çàáîëÿâàíåòî ïðåìèíàâà â äèñåìèíèðàí

ñòàäèé íÿêîëêî ñåäìèöè ñëåä ïúðâîíà÷àëíàòà

åêñïîçèöèÿ, ïðè êîéòî íàñòúïâà çàñÿãàíå íà

íåðâíàòà ñèñòåìà, ñòàâèòå, ñúðöåòî è î÷èòå. ËÁ

ìîæå äà ïðîòå÷å ñ ðàçëè÷íè î÷íè ïðîÿâè ñ ÷åñòîòà

~1% [6]. Ïúðâèÿò ñëó÷àé íà ïîòâúðäåíà î÷íà

ëàéìñêà áîðåëèîçà å îïèñàí ïðåç 1985 ã. îò Steere

et al. Ïî âðåìå íà ðàííà äèñåìèíèðàíà è êúñíî

äèñåìèíèðàíà ËÁ ñà äîêëàäâàíè êåðàòèò, èðèäî-

öèêëèò, âèòðåèò, ìóëòèôîêàëåí õîðèîèäèò, åêñóäà-

òèâíî îòëåïâàíå íà ðåòèíàòà è ïàíîôòàëìèò.

Ðàííîòî àíòèáèîòè÷íî ëå÷åíèå å åôåêòèâíî çà

ïðåäîòâðàòÿâàíå íà êúñíè ïðîÿâè íà çàáîëÿâàíåòî.

Î÷íè ñèìïòîìè, âêëþ÷èòåëíî ôîòîôîáèÿ, êîíþíê-

òèâèò è ïåðèîðáèòàëåí îòîê ñà îïèñàíè ïðè äî 11%

îò ïàöèåíòèòå ñ îñòðà èíôåêöèÿ [7]. Êîíþíêòèâèòúò

å íàé-÷åñòàòà î÷íà íàõîäêà â ïúðâè è âòîðè ñòàäèé

[8]. Ïðåõîäåí íåñïåöèôè÷åí ôîëèêóëàðåí êîíþíê-

òèâèò å íàáëþäàâàí ïðè 7-11% îò ñëó÷àèòå íà

ðàííà ËÁ [9]. Âúâ âòîðè èëè òðåòè ñòàäèé íà

çàáîëÿâàíåòî ñà äîêëàäâàíè óâåèò, íåâðîðåòèíèò,

âàñêóëèò íà ðåòèíàòà, õîðèîèäèò è ïàíóâåèò [10].

Íàé-÷åñòî ñúîáùàâàíèÿò ñèìïòîì ïðè ïàöèåíòèòå

ñ óâåèò å íàìàëåíà çðèòåëíà îñòðîòà. Îïèñàíè ñà

ïåòíà îò ïàìóê (“wool spots”) êàòî âúçìîæåí ïðèçíàê

íà ðåòèíèò ïðè ËÁ [11]. Î÷íèòå áîðåëèîçíè ïðîÿâè

ïîêàçâàò õàðàêòåðèñòèêè, íàïîäîáÿâàùè òåçè,

íàáëþäàâàíè ïðè ñèôèëèñ [12]. Çàãóáàòà íà çðåíèå

ìîæå äà áúäå â ðåçóëòàò íà èíôåêöèÿ ñ Borrelia.

Î÷íàòà ËÁ òðÿáâà äà áúäå âêëþ÷åíà â äèôèðåíöè-

àëíàòà äèàãíîçà íà åäíîñòðàííà ñëåïîòà, îñîáåíî

ïðè åïèäåìèîëîãè÷íà àíàìíåçà çà êúðëåæîâà

åêñïîçèöèÿ è ïðåáèâàâàíå â åíäåìè÷åí ðåãèîí çà

ËÁ [13]. Îïèñàíè ñà ñåðèÿ îò ñëó÷àè íà ñåäåì

ïàöèåíòè ñ íàáîð îò ïðîÿâè, âêëþ÷âàùè îò îñòðà

çàãóáà íà çðåíèå äî õðîíè÷åí óâåèò [14]. Ïî

ïîäîáåí íà÷èí ñà ñúîáùåíè òðèìà ñåðîïîçèòèâíè

çà ËÁ ïàöèåíòè ñ âàñêóëèò, çà êîéòî íå ñà îòêðèòè

äðóãè ïðè÷èíè [15]. Äîêëàäâàí å ñëó÷àé íà 67-

ãîäèøåí ïàöèåíò ñ äàííè çà ðåöèäèâèðàù èðèäî-

öèêëèò è àðòðèò ñ äâóñòðàííà, ïðîãðåñèðàùà,

àñèìåòðè÷íà êðèñòàëíà êåðàòîïàòèÿ. Â åêñïëàíòè-

ðàíèÿ ðîãîâè÷åí ãðàôò, êàêòî è ðåòðîñïåêòèâíî â

ðîãîâè÷íèÿ ïðåïàðàò îò ïúðâàòà êåðàòîïëàñòèêà

ñà íàìåðåíè èíòðàêîðíåàëíè äîêàçàòåëñòâà çà

Borrelia garinii ÷ðåç ïîëèìåðàçíà âåðèæíà ðåàêöèÿ

(PCR) è åëåêòðîííà ìèêðîñêîïèÿ (EM), íî ñúñ ñëàáà

ðåàêöèÿ â èìóíîáëîò (WB). Åêñïëàíòèðàíè ïðîáè

îò ðîãîâèöà ñ åòèîëîãè÷íî íåÿñíà êðèñòàëíà

êåðàòîïàòèÿ áóäÿò ïîäîçðåíèå çà î÷íà ËÁ [16].

Îïòè÷åí íåâðèò å îïèñàí âúâ âðúçêà ñ ìåíèíãî-

ðàäèêóëèò è õðîíè÷åí åíöåôàëîìèåëèò ïðè

íåâðîáîðåëèîçà [17]. Äîêëàäâàíè ñà äâà ñëó÷àÿ íà

áúëãàðñêè ïàöèåíòè, êîèòî ñà ðàçâèëè ðåòðîáóëáà-

ðåí îïòè÷åí íåâðèò è êèñòîèäåí îòîê íà ìàêóëàòà

êàòî åäèíñòâåíà (èçîëèðàíà) êëèíè÷íà ïðîÿâà íà

ËÁ [18]. Âúâ âòîðè è òðåòè ñòàäèé íà ËÁ å âúçìîæíî

ðàçâèòèåòî íà åïèñêëåðèò, êåðàòèò, óâåèò, åêñóäà-

òèâíî îòëåïâàíå íà ðåòèíàòà è íåâðîîôòàëìîëî-

ãè÷íè ïðîÿâè [19]. Êåðàòèòúò å äîáðå äîêóìåíòèðà-

íà î÷íà ïðåçåíòàöèÿ íà ïåðñèñòèðàùà èíôåêöèÿ ñ

Borrelia, ÷åñòî èìà äâóñòðàííî ïðåäñòàâÿíå, íî ñà

ñúîáùåíè è ñëó÷àè íà åäíîñòðàíåí êåðàòèò [20, 21].

Ñòðîìàëíèÿò êåðàòèò ñå ïîÿâÿâà êúñíî è ñå

õàðàêòåðèçèðà ñ íàëè÷èå íà ïîâúðõíîñòíè è

äúëáîêè, ìúãëèâè êîðíåàëíè èíôèëòðàòè [22].

Êåðàòèòúò óñïåøíî ñå ïîâëèÿâà îò ëå÷åíèå ñ

ëîêàëíè ñòåðîèäè, êîåòî ïðåäïîëàãà èìóíåí

ïàòîãåíåòè÷åí ìåõàíèçúì. Àíòèìèêðîáíàòà òåðà-

ïèÿ å îò ñèíåðãè÷íà ïîëçà è ñå ïðîâåæäà ñ

ïîäõîäÿùè àíòèáèîòè÷íè ñõåìè. Ïðè íÿêîè

ïàöèåíòè çàáîëÿâàíåòî ìîæå äà áúäå ïîñëåäâàíî

îò ïîñòèíôåêöèîçíè óñëîæíåíèÿ.

Äèàãíîñòèêàòà íà î÷íàòà ËÁ å òðóäíà. Íàäåæäíà

êëèíè÷íà îöåíêà å âúçìîæíà ñàìî â ñëó÷àèòå íà

íàëè÷èå íà òèïè÷íà ÅÌ. Îñíîâíîòî îãðàíè÷åíèå

íà ñåðîëîãè÷íîòî èçñëåäâàíå å, ÷å ñïåöèôè÷íèòå

anti-Âorrelia IgG è äîðè IgM àíòèòåëà ìîãàò äà

ïåðñèñòèðàò äúëãî âðåìå ñëåä óñïåøíî ïðîâåäåíà

åòèîëîãè÷íà òåðàïèÿ [23, 24, 25]. Êîëè÷åñòâîòî íà

àíòèòåëàòà íàìàëÿâà áàâíî ñëåä ëå÷åíèå, íî

ðåçóëòàòèòå îò Western blot (WB), êîéòî å ïîòâúðäè-

òåëåí êà÷åñòâåí òåñò, íå ñå ïðîìåíÿò çíà÷èòåëíî â

ïåðèîäà ñëåä àíòèìèêðîáíîòî ëå÷åíèå. Ïî òîçè

íà÷èí ñåðîëîãè÷íîòî èçñëåäâàíå íå ìîæå äà ñå

èçïîëçâà çà îïðåäåëÿíå íàëè÷èåòî íà àêòèâíà

èíôåêöèÿ èëè àäåêâàòíîñò íà åòèîòðîïíàòà

òåðàïèÿ [26]. Ëèïñâà çëàòåí ñòàíäàðò çà äèàãíîñ-

òèêà íà ËÁ. CDC (Centers for Disease Control and

Prevention) ïðåïîðú÷âà äâóñòåïåíåí äèàãíîñòè÷åí

ïîäõîä ïðåäèìíî çà ïàöèåíòè ñ äèñåìèíèðàíî

çàáîëÿâàíå. Ïîëîæèòåëíèòå ðåçóëòàòè îò ñêðèíèí-

ãîâîòî ñåðîëîãè÷íî èçñëåäâàíå (ELISA, CLIA) å

íåîáõîäèìî äà áúäàò âåðèôèöèðàíè ñ ïîòâúðäèòå-

ëåí ìåòîä (WB). Õåòåðîãåííîñò íà ùàìîâåòå íà B.

burgdorferi â Åâðîïà çàòðóäíÿâà òúëêóâàíåòî íà

ðåçóëòàòèòå îò èìóíîáëîò. Ïîíÿêîãà ðåçóëòàòèòå îò

ñåðîëîãè÷íèòå òåñòîâå ñå òúëêóâàò ïîãðåøíî, êîåòî

âîäè äî íåïðàâèëíî ïîñòàâåíà èëè çàáàâåíà

äèàãíîçà. Î÷íèòå ïðîÿâè ïðè ËÁ ñå ñ÷èòàò çà òåæêè,

ïîðàäè êîåòî ñå ïðåïîðú÷âà òåðàïèÿ ñ öåôàëî-

ñïîðèíè âòîðà èëè òðåòà ãåíåðàöèÿ (öåôòðèàêñîí

èëè öåôîòàêñèì) [27].

Íÿìà ñïåöèôè÷åí òåðàïåâòè÷åí ðåæèì çà ïàöèåí-

òè ñ àíàìíåçà çà äîêóìåíòèðàíà Ëàéìñêà áîëåñò è

îôòàëìîëîãè÷íè ïðîÿâè. Ëèïñàòà íà õàðàêòåðíî çà

ËÁ î÷íî çàñÿãàíå, êàêòî è ïîðàäè ôàêòà, ÷å

ïîëîæèòåëíàòà ñåðîëîãèÿ ìîæå äà ïåðñèñòèðà

äúëãî, äîðè ñëåä óñïåøíî ïðîâåäåíî ëå÷åíèå,

çàòðóäíÿâà îôòàëìîëîãà è íàëàãà íåîáõîäèìîñòòà

îò ñèñòåìàòè÷åí è ðàöèîíàëåí ïîäõîä â òåðàïåâ-

òè÷íîòî ïîâåäåíèå.

Âúçïðèåì÷èâîñòòà êúì ËÁ å âñåîáùà, íàé-ìíîãî

çàáîëÿâàíèÿ ñå ðåãèñòðèðàò ïðåç ìåñåöèòå îò þëè

äî ñåïòåìâðè, ðàçïðîñòðàíåíèåòî é å ïðåäèìíî

ñïîðàäè÷íî è áîëåäóâàò õîðà îò ðàçëè÷íè âúçðàñ-
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òîâè ãðóïè. Ïðîôèëàêòèêàòà ñå ïðîâåæäà â íÿêîëêî

íàïðàâëåíèÿ. Â åíäåìè÷íèòå ðàéîíè ñå èçïúëíÿâàò

ìåäèöèíñêè è âåòåðèíàðíîìåäèöèíñêè ìåðêè [28].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ëàéìñêàòà áîðåëèîçà å ñèñòåìíî çàáîëÿâàíå,

ïðåíàñÿíî îò êúðëåæè, ñ ìíîãîëèêà êëèíè÷íà

ñèìïòîìàòèêà. Ñúîáùàâà ñå çà âúçìîæíî, ìàêàð è

ðÿäêî çàñÿãàíå íà î÷èòå ïî âðåìå íà âñè÷êè ñòàäèè

íà ËÁ, íî íàé-÷åñòî â êúñíèòå åòàïè. Ïðè ïàöèåíòè

ñ îôòàëìîëîãè÷íè íàõîäêè, çà êîèòî ñå ïðåäïîëàãà,

÷å ìîãàò äà áúäàò ñâúðçàíè ñ ËÁ, äèàãíîçàòà ñå

îñíîâàâà íà îáù è îôòàëìîëîãè÷åí ïðåãëåä,

àíàìíåçà çà óõàïâàíå îò êúðëåæ, äîêàçâàíå íà

ñïåöèôè÷íè àíòèòåëà è ïðè ëèïñà íà äîêàçàòåëñòâà

çà àëòåðíàòèâíà äèàãíîçà. Îôòàëìîëîãúò ìîæå äà

ïîäîçèðà ËÁ ïðè âúçïàëèòåëíè î÷íè ñèíäðîìè ñ

íåîáè÷àéíè áèîìèêðîñêîïñêè èëè àíãèîãðàôñêè

íàõîäêè.
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ÐÅÇÞÌÅ

Èäåíòèôèöèðàíè ñà ñåäåì êîðîíàâèðóñà, êîèòî

çàðàçÿâàò õîðàòà è êàòî öÿëî ìîãàò äà áúäàò

êëàñèôèöèðàíè êàòî íèñêîïàòîãåííè ÍCoV, êîèòî

âêëþ÷âàò HCoV-229E, HCoV-OC43, HCoV-NL63 è

HCoV-HKU è âèñîêîïàòîãåííè ÍCoV, êîèòî âêëþ÷-

âàò SARS-CoV, MERS-CoV è SARS-CoV-2. Èíôåê-

öèèòå, ïðè÷èíåíè îò íèñêîïàòîãåííèòå åíäåìè÷íè

HÑoV ñà ñâúðçàíè ñ ëåêè ñèìïòîìè íà ãîðíèòå

äèõàòåëíè ïúòèùà (“îáèêíîâåíà íàñòèíêà”).

Âèñîêîïàòîãåííèòå ÍCoV ïðåäñòàâëÿâàò çíà÷èòåë-

íà çàïëàõà çà îáùåñòâåíîòî çäðàâå.

Êëþ÷îâè äóìè: îáèêíîâåíà íàñòèíêà, ÍCoV,

SARS-CoV, MERS-CoV, SARS-CoV-2

ABSTRACT

Seven coronaviruses that infect humans have been

identified and in general can be classified into low

pathogenic ÍCoV, which include HCoV-229E, HCoV-

OC43, HCoV-NL63 and HCoV-HKU, and highly patho-

genic HCoV, which include SARS-CoV, MERS-CoV è

SARS-CoV-2. Infections caused by seasonal low

pathogenic HCoV are endemic globally and associ-

ated with mild upper respiratory symptoms (“common

cold”). Highly pathogenic ÍCoV pose a substantial

threat to public health.

Keywords: common cold, ÍCoV, SARS-CoV, MERS-

CoV, SARS-CoV-2

Êîðîíàâèðóñèòå (CoV) ñà ãîëÿìî ñåìåéñòâî (ñåì.

Coronaviridae) ãåíåòè÷íî ðàçíîîáðàçíè âèðóñè ñ

íàé-ãîëÿì ÐÍÊ ãåíîì (30 kb). Åëåêòðîííîìèê-

ðîñêîïñêèÿò èì îáðàç íàïîäîáÿâà “ñëúí÷åâà

êîðîíà”, îòêúäåòî ïðîèçëèçà è íàèìåíîâàíèòåî èì.

Ïîäñåìåéñòâî Orthocoronavirinae âêëþ÷âà ðîä

Alphacoronavirus (Alpha-CoV), Betacoronavirus

(Beta-CoV), Deltacoronavirus (Delta-CoV) è Gamma-

coronavirus (Gamma-CoV) [1]. Alpha-CoV è Beta-CoV

çàðàçÿâàò áîçàéíèöè, äîêàòî Deltà-CoV è Gamma-

CoV çàðàçÿâàò ïðåäèìíî ïòèöè [2]. Ïðèëåïèòå

ñëóæàò êàòî îñíîâåí ðåçåðâîàð çà CoV, èìàùè

ïîòåíöèàëà äà ïðåñêî÷àò ìåæäóâèäîâàòà áàðèåðà.

Äîñåãà ñà èäåíòèôèöèðàíè 7 ÷îâåøêè CoV, êîèòî

ïðåäèçâèêâàò çàáîëÿâàíèÿ ïðè õîðàòà: HCoV-229E

(1965), HCoV-OC43 (1967), SARS-CoV (2003),

HCoV-NL63 (2004), HCoV-HKU1 (2005), MERS-CoV

(2012) è SARS-CoV-2 (2019).

HCoV-229E å ïúðâèÿò èäåíòèôèöèðàí ÷îâåøêè

êîðîíàâèðóñ. HCoV-OC43 å îòêðèò ïúðâîíà÷àëíî

ïðè ïàöèåíò ñúñ ñèìïòîìè íà îáèêíîâåíà íàñòèíêà.

HCoV-NL63 å èçîëèðàí çà ïúðâè ïúò îò àñïèðàò íà

7-ìåñå÷íî êúðìà÷å ñ áðîíõèîëèò, à HCoV-HKU1 îò

ïàöèåíò ñ ïíåâìîíèÿ â Õîíêîíã [3].

CoV ïðèòåæàâàò ëèïèäíà îáâèâêà ñ èíòåãðèðàíè

òðàíñìåìáðàííè ïðîòåèíè. S (spike), Ì (mem-

brane), Å (envelope) è N (nucleocapsid) ñà ñòðóêòóð-
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íèòå âèðóñíè ïðîòåèíè (ôèã. 1). Íÿêîè Beta-CoV

(HCoV-OC43, HCoV-HKU1) ñúäúðæàò õåìàãëóòè-

íèí-åñòåðàçà (HE) ñ åíçèìíà àêòèâíîñò. Øèïîâèÿò

ïðîòåèí èãðàå âàæíà ðîëÿ çà íàâëèçàíåòî íà

âèðóñà â êëåòêàòà (S1-àäõåçèÿ, S2-ôóçèÿ) è

èíäóöèðà ñèíòåçà íà âèðóñ íåóòðàëèçèðàùè

àíòèòåëà.

Ôèãóðà 1.  Ñòðóêòóðà íà êîðîíàâèðóñèòå

(https://athenslab.gr)

Ðåöåïòîðíîòî ñâúðçâàíå å êðèòè÷íî çà èíèöèèðàíå

íà âèðóñíà èíôåêöèÿ. Ðåöåïòîðè çà ÷îâåøêèòå CoV

ñà àìèíîïåïòèäàçà N (APN) çà HCoV-229E,

äèïåïòèäèë ïåïòèäàçà 4 (DPP4, íàð. CD26) çà

MERS-CoV [4], àíãèîòåíçèí êîíâåðòèðàù åíçèì 2

(ACE-2) çà HCoV-NL63, SARS -CoV è SARS-CoV-2.

Îò äðóãà ñòðàíà HCoV-OC43 è HCoV-HKU1 èçïîëç-

âàò ãëèêàí-áàçèðàíè ðåöåïòîðè, íîñåùè 9-O-

àöåòèëèðàíà ñèàëîâà êèñåëèíà. Ðàçöåïâàíåòî íà

S ïðîòåèíà íà S1 è S2 ñóáåäèíèöè ñå ìåäèèðà îò

åäíà èëè ïîâå÷å êëåòú÷íè ïðîòåàçè (TMPRSS2,

êàòåïñèí L). Âèðóñíàòà ðåïëèêàöèÿ ïðîòè÷à â

öèòîïëàçìàòà íà êëåòêàòà.

Íèñêîïàòîãåííèòå ñåçîííè ÷îâåøêè CoV (ÍCoV-

OC43, ÍCoV-229E, ÍCoV-NL63, ÍCoV-HKU1) ñà

÷åñòî ñðåùàíè, èìàò ãëîáàëíà öèðêóëàöèÿ è ñà

îòãîâîðíè çà 15-30% îò ðåñïèðàòîðíèòå èíôåêöèè

âñÿêà ãîäèíà [5]. Èìàò ïî-øèðîêî ðàçïðîñòðàíåíèå

â äåòñêà è ìëàäà âúçðàñò. Òå ñå ñâúðçâàò îñíîâíî

ñ ëåêè èíôåêöèè íà ÃÄÏ, ïðåäèìíî åïèçîäè íà

îáèêíîâåíà íàñòèíêà ïðè èìóíîêîìïåòåíòíè

èíäèâèäè [6]. Â ðåäêè ñëó÷àè ñà çàìåñåíè â òåæêè

èíôåêöèè, íàëàãàùè õîñïèòàëèçàöèÿ ïðè ïî-

âúçðàñòíè ïàöèåíòè [7]. Äåöàòà, çàðàçåíè ñ HCoV-

NL63 ìîãàò äà ðàçâèÿò êëèíèêà íà êðóï ñèíäðîì

[8]. Äîêóìåíòèðàíè ñà ÷åñòè êîèíôåêöèè íà HCoV-

NL63 ñ äðóãè HÑoV, êàêòî è ñ äðóãè ðåñïèðàòîðíè

âèðóñè [9].

Âèñîêîïàòîãåííèòå êîðîíàâèðóñè ñúñ çîîíîçåí

ïðîèçõîä SARS-CoV, MERS-CoV è SARS-CoV-2

èìàò ïîòåíöèàëà äà ïðè÷èíÿâàò òåæêè ðåñïèðàòîð-

íè èíôåêöèè ïðè õîðàòà [10]:

– SARS-CoV – Tåæúê îñòúð ðåñïèðàòîðåí ñèí-

äðîì (ÒÎÐÑ, Severe Àcute Respiratory Syndrome,

SARS);

– MERS-CoV – Áëèçêîèçòî÷åí ðåñïèðàòîðåí

ñèíäðîì (Middle East Respiratory Syndrome,

MERS);

– SARS-CoV-2 – Êîðîíàâèðóñíà áîëåñò (Corona-

virus disease, COVID-19).

Òåæêàòà ïíåâìîíèÿ, ïðè÷èíåíà îò âèñîêîïàòîãåí-

íèòå êîðîíàâèðóñè ÷åñòî ñå ñâúðçâà ñ áúðçà

âèðóñíà ðåïëèêàöèÿ, ìàñèâíà âúçïàëèòåëíà

êëåòú÷íà èíôèëòðàöèÿ è ïîâèøåíè ïðîâúçïàëè-

òåëíè öèòîêèíîâè è õåìîêèíîâè îòãîâîðè, âîäåùè

äî áåëîäðîáíà èìóíîïàòîëîãèÿ è ARDS [11].

SARS

Ïðåç íîåìâðè 2002 ã. â ïðîâèíöèÿ Ãóàíãäîíã (Þæåí

Êèòàé) âúçíèêâà åïèäåìèÿ îò íåîáè÷àéíî òåæêà

àòèïè÷íà ïíåâìîíèÿ ñ íåÿñåí ïðîèçõîä. Çà ïåðèîäà

îò 16 íîåìâðè 2002 ã. äî 9 ôåâðóàðè 2003 ã. ñà

äîêëàäâàíè 305 ñëó÷àÿ [12]. Ðàçïðîñòðàíåíèåòî íà

çàáîëÿâàíåòî èçâúí Êèòàé ñå ñâúðçâà ñ 64-ãîäèøåí

ïðîôåñîð íåôðîëîã, êîéòî íà 21 ôåâðóàðè 2003 ã.

ïðèñòèãà â Õîíêîíã ïðè ñâîè áëèçêè è ïî-êúñíî

óìèðà ñ ïðîÿâè íà ÎÄÍ. Îêàçâà ñå, ÷å òîé ñàìèÿò

ñå å çàðàçèë îò ïàöèåíò ñ àòèïè÷íà ïíåâìîíèÿ,

êîéòî å ëåêóâàë. Âúïðåêè åäíîäíåâíèÿ ìó õîòåëñêè

ïðåñòîé çàðàçÿâà 16 ãîñòè è ïîñåòèòåëè, êîèòî ñå

ðàçáîëÿâàò ñëåä çàâðúùàíåòî èì â ñâîèòå ñòðàíè

[13]. Ïîñëåäâà ðàçïðîñòðàíåíèå íà çàáîëÿâàíåòî

è â äðóãè äúðæàâè. Èçïðàòåíèÿò íà ìÿñòî èòàëèàí-

ñêè ëåêàð ä-ð Êàðëî Óðáàíè îò ÑÇÎ ñúùî çàáîëÿâà

è óìèðà. Íà 17 àïðèë 2003 ã. ÑÇÎ îïîâåñòÿâà

îôèöèàëíî ïðè÷èíèòåëÿ íà SARS è íà 5 þëè 2003

ã. îáÿâÿâà åïèäåìèÿòà çà ëèêâèäèðàíà [14]. Îò

íîåìâðè 2002 ã. äî þëè 2003 ã. çàáîëåëèòå îò SARS

ñà 8098 îò 29 ñòðàíè íà 5 êîíòèíåíòà ñúñ 744

ñìúðòíè ñëó÷àè (9.6% ëåòàëèòåò). Äåëúò íà

çàáîëåëèòå çäðàâíè ðàáîòíèöè å 21% (1707 äóøè)

[15]. Îáùàòà ñìúðòíîñò ïðè âèñîêîðèñêîâè

ïîïóëàöèè, êàòî õîðàòà >65 ã. äîñòèãà 40-55% [16].

Ïðåç ôåâðóàðè 2003 ã. â Ïåêèí âúçíèêâàò ïúðâèòå

âçðèâîâå íà SARS â ðåçóëòàò îò âúòðåáîëíè÷íî

çàðàçÿâàíå [17]. Ïî-êúñíî ïðåç 2003 ã. è íà÷àëîòî

íà 2004 ã. ñà äîêëàäâàíè ïî ìàëêè îãíèùà â Õîíêîíã,

Êàíàäà, Òàéâàí è Ñèíãàïóð.

Åïèäåìèÿòà îò SARS-CoV ñå õàðàêòåðèçèðà ñ

áúðçî è åôåêòèâíî ïðåäàâàíå îò ÷îâåê íà ÷îâåê

ïðè áëèçúê êîíòàêò è âèñîêà çàáîëåâàåìîñò.

Âèðóñíàòà òðàíñìèñèÿ ñå îñúùåñòâÿâà ñ êàï÷èöè,

àåðîçîëè è ôîìèòè [18]. Åêñïðåñèÿòà íà ÀÑÅ-2 å

íàé- èçðàçåíà â àëâåîëàðíèòå åïèòåëíè êëåòêè,

åíòåðîöèòèòå íà òúíêèòå ÷åðâà è ñúäîâèÿ åíäîòåë.

SARS-CoV ñå ðàçïðîñòðàíÿâà îò ÃÄÏ è ïðè÷èíÿâà

òåæêà èíôåêöèÿ íà ÄÄÏ ñ äèôóçíî àëâåîëàðíî

óâðåæäàíå. Èíôåêòèðàíåòî íà öèðêóëèðàùè

èìóííè êëåòêè (ëèìôîöèòè è ìîíîöèòè) â ðàííàòà

ôàçà íà èíôåêöèÿòà, ñ ïîñëåäâàùà öèòîëèçà,

âåðîÿòíî å ïðè÷èíà çà êîìïðîìåòðàíèÿ èìóíåí

îòãîâîð. Ïðèåòèÿò ìîäåë íà ïðîòè÷àíå íà çàáîëÿ-

âàíåòî âêëþ÷âà íà÷àëíà ôàçà íà âèðóñíà ðåïëè-
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êàöèÿ, âòîðà ôàçà íà èìóííà õèïåððåàêòèâíîñò è
òðåòà ôàçà íà áåëîäðîáíà äåñòðóêöèÿ.

ÈÏ íà SARS å îò 2-10 äíè. Íà÷àëîòî å ãðèïî-
ïîäîáíî, ÷åñòî áèôàçíî, ñ ïúðâîíà÷àëíî ïîäîá-
ðåíèå è ïîñëåäâàùî âëîøàâàíå â ñúñòîÿíèåòî. Ïðè
ïðîó÷âàíå íà 50 áîëíè ïî âðåìå íà åïèäåìè÷íèÿ
âçðèâ â Õîíêîíã ïðåç 2003 ã. ñà îïèñàíè êàòî âîäåùè
êëèíè÷íè ïðîÿâè âèñîêà òåìïåðàòóðà (100%),
âòðèñàíå (74%), ñóõà êàøëèöà (62%), ìèàëãèè
(54%), îáùî íåðàçïîëîæåíèå (50%), õðåìà è áîëêè
â ãúðëîòî (20-24 %) è äðóãè íåñïåöèôè÷íè
ñèìïòîìè (<20%) [19].

MERS

MERS-CoV ñå ïîÿâÿâà ïðåç 2012 ã. íà Àðàáñêèÿ
ïîëóîñòðîâ ñ ðåãèñòðèðàí ïúðâè ñëó÷àé ïðåç
ñåïòåìâðè 2012 ã. â Äæåäà (Ñàóäèòñêà Àðàáèÿ) ïðè
ïàöèåíò ñ òðåñêà, êàøëèöà è äèñïíåÿ [20]. Ïî-êúñíî
ñå óñòàíîâÿâà, ÷å íàé-ðàííèòå ñëó÷àè íà MERS
äàòèðàò îò àïðèë 2012 ã., êîãàòî â îáùåñòâåíà
áîëíèöà â ãðàä Çàðêà (Éîðäàíèÿ) ñà îòêðèòè 11
åïèäåìèîëîãè÷íî ñâúðçàíè ñëó÷àè íà òåæêà
ïíåâìîíèÿ, îò êîèòî 2 ôàòàëíè è 8 ñðåä ìåäè-
öèíñêèÿ ïåðñîíàë. Ïðîáè îò 2-òà ñìúðòíè ñëó÷àÿ
ñà òåñòâàíè ðåòðîñïåêòèâíî ÷ðåç real-time PCR è
ñëåä êàòî ñà äàëè ïîëîæèòåëåí ðåçóëòàò çà MERS-
CoV ñà äîêëàäâàíè íà ÑÇÎ [21]. Çà êðàòêî âðåìå
ñà äèàãíîñòèöèðàíè íîâè ñëó÷àè íà MERS â Àíãëèÿ,
Ãåðìàíèÿ, Ôðàíöèÿ, Èòàëèÿ è Òóíèñ, âñè÷êè ïðÿêî
èëè êîñâåíî ñâúðçàíè ñúñ ñòðàíè â Áëèçêèÿ èçòîê
(Ñàóäèòñêà Aðàáèÿ, Éîðäàíèÿ, Êàòàð, ÎÀÅ) [22].

Ðàçïðîñòðàíåíèåòî íà MERS-CoV â ñâåòîâåí
ìàùàá å ïðè÷èíà çà 2499 ñëó÷àÿ íà çàáîëÿâàíå
ïðè õîðàòà, ïîâå÷åòî îò êîèòî ñà äîêëàäâàíè îò
Àðàáñêèÿ ïîëóîñòðîâ è 861 ñìúðòíè ñëó÷àè [23, 24].

Ïðåç ìàé 2015 ã. â Þæíà Êîðåÿ âúçíèêâà îãíèùå
íà MERS-CoV ñúñ 186 çàáîëåëè íà ñðåäíà âúçðàñò
55 ãîäèíè (16-87 ã.) è 19.35% ñìúðòíîñò. Óñòàíîâåíî
å, ÷å 14% îò òÿõ ñà íà çäðàâíè ðàáîòíèöè [25].
Ïúðâèÿò ðåãèñòðèðàí ñëó÷àé å íà 68-ãîäèøåí ìúæ,
êîéòî ìíîãîêðàòíî å ïúòóâàë äî íÿêîëêî ñòðàíè îò
Àðàáñêèÿ ïîëóîñòðîâ [26]. Ïî-êúñíî ñà ñúîáùåíè
è äðóãè ñëó÷àè îò Ôèëèïèíèòå, Òàéëàíä, Êèòàé è
Ìàëàéçèÿ.

Íîçîêîìèàëíîòî ïðåäàâàíå å îòëè÷èòåëåí áåëåã
íà MERS è ñå ðåàëèçèðà êàêòî îò ïàöèåíòè íà
ìåäèöèíñêè ïåðñîíàë, òàêà è ìåæäó ñàìèòå
ïàöèåíòè. Ïî÷òè 50% îò ñëó÷àèòå íà MERS-CoV
ñå äúëæàò íà âúòðåáîëíè÷íà èíôåêöèÿ ñðåä
ïàöèåíòè, çäðàâíè ðàáîòíèöè è ïîñåòèòåëè [27].
Ñëó÷àè íà ïðåäàâàíå íà MERS-CoV îò ÷îâåê íà
÷îâåê ñà îïèñàíè â çäðàâíè çàâåäåíèÿ è ïîíÿêîãà
ñà ñâúðçàíè ñúñ çíà÷èòåëíà çàáîëåâàåìîñò [28].
Ïðåäàâàíåòî ìåæäó ÷ëåíîâå íà ñåìåéñòâîòî å
íàáëþäàâàíî â 13-21% îò ñëó÷àèòå [29]. Ïîâå÷åòî
ôàòàëíè ñëó÷àè ñà äîêóìåíòèðàíè ïðè õîñïèòàëè-
çèðàíè è ïàöèåíòè ñ õðîíè÷íè ïðèäðóæàâàùè
çàáîëÿâàíèÿ. Ñèñòåìàòè÷åí àíàëèç íà 637 ñëó÷àÿ
íà MERS-CoV ïîêàçâà, ÷å çàõàðíèÿò äèàáåò è
àðòåðèàëíàòà õèïåðòîíèÿ ñà åäíàêâî ðàçïðîñòðà-
íåíè ïðè îêîëî 50% îò ïàöèåíòèòå. Àíàìíåçà çà

ñúðäå÷íè çàáîëÿâàíèÿ ñå îòêðèâà â 30% îò
äîêëàäâàíèòå ñëó÷àè è îáåçèòåò ïðè 16% [30].

Òðàíñìèñèÿòà íà MERS-CoV å îòíîñèòåëíî
íååôåêòèâíà [31]. Îáùàòà ñìúðòíîñò äîêëàäâàíà
îò ÑÇÎ å 30% [32]. MERS-CoV ïðèòåæàâà øèðîê
êëåòú÷åí òðîïèçúì è ïðåäèìíî çàñÿãàíå íà ÄÄÏ.

MERS ñå ïðåçåíòèðà îò ëåêî ïðîòè÷àùî äî òåæêî
ôóëìèíàíòíî áåëîäðîáíî çàáîëÿâàíå [33, 34].
Ëåêèòå ôîðìè ñå ñðåùàò ïðè äåöà è ìëàäè õîðà,
äîêàòî õîñïèòàëèçèðàíèòå ñëó÷àè ñà ïðåäèìíî ïðè
èìóíîêîìïðîìåòèðàíè è êîìîðáèäíè âúçðàñòíè
ïàöèåíòè. Ñèìïòîìàòè÷íèòå ñëó÷àè ÷åñòî ñå
ïðîÿâÿâàò ñ òðåñêà, ìèàëãèÿ, áîëêè â ãúðëîòî, çàäóõ
è íåïðîäóêòèâíà êàøëèöà, êîèòî áúðçî ïðîãðåñèðàò
äî ïíåâìîíèÿ [35, 36]. ×åñòî ñúîáùàâàíè ñà
ñòîìàøíî-÷ðåâíè ñèìïòîìè (ïîâðúùàíå, äèàðèÿ)
[37]. Íàä 60% îò ïúðâèòå äèàãíîñòèöèðàíè 144
ïàöèåíòè ñ MERS ñà èìàëè òåæêî çàáîëÿâàíå,
èçèñêâàùî èíòåíçèâíè ãðèæè [38]. Ïîòåíöèàëíî
âëèÿíèå âúðõó êëèíè÷íàòà òåæåñò èìà ðàçâèòèåòî
íà îñòðà áúáðå÷íà íåäîñòàòú÷íîñò (ÎÁÍ) [39].
Äîêàçàíî å, ÷å MERS-CoV åôåêòèâíî ñå ðàçìíî-
æàâà â ÷îâåøêè áúáðå÷íè åïèòåëíè êëåòêè in vitro.
Îñâåí òîâà å îòêðèò â óðèíà è ñëåä 12-èÿ äåí îò
çàáîëÿâàíåòî, êîåòî ìîæå äà îçíà÷àâà àâòîíîìíà
ðåïëèêàöèÿ íà âèðóñà â áúáðåöèòå [40].

COVID-19

Â êðàÿ íà äåêåìâðè 2019 ã. â Êèòàé (ãðàä Óõàí,
ïðîâèíöèÿ Õóáåé) ñà ðåãèñòèðàíè ñëó÷àè íà
ïíåâìîíèÿ ñ íåèçâåñòåí ïðè÷èíèòåë. Ñëåä èäåíòè-
ôèöèðàíå íà åòèîëîãè÷íèÿ àãåíò å óñòàíîâåíî, ÷å
ñå êàñàå çà íîâîïîÿâèë ñå β-CoV, íàðå÷åí SARS-
CoV-2, à ïðè÷èíåíîòî îò íåãî çàáîëÿâàíå ïîëó÷è
íàèìåíîâàíèÿòî COVID-19. Òîçè ñèëíî òðàíñìèñè-
âåí âèðóñ ñå ðàçïðîñòðàíè ñðåä ÷îâåøêàòà
ïîïóëàöèÿ çà êðàòúê ïåðèîä îò âðåìå. Åêñïîíåí-
öèàëíîòî íàðàñòâàíå íà áðîÿ íà çàðàçåíèòå â
ñâåòîâåí ìàùàá ïðåâúðíà COVID-19 â ïàíäåìèÿ è
ñåðèîçíà çàïëàõà çà îáùåñòâåíîòî çäðàâå [41].

Ïîäîáíî íà âñè÷êè ÐÍÊ âèðóñè, SARS-CoV-2 áúðçî
ìóòèðà. COVID-19 ñå ñâúðçâà ñ ïîÿâàòà è ãëîáàëíî
ðàçïðîñòðàíåíèå íà ðàçëè÷íè âàðèàíòè è ïîäâàðè-
àíòè íà âèðóñà, ðàçëè÷àâàùè ñå ïî ïðåíîñèìîñò è
òåæåñò íà ïðîòè÷àíå. ÑÇÎ îïðåäåëè ïåò âàðèàíòà
íà SARS-CoV-2, ïðåäèçâèêâàùè áåçïîêîéñòâî (vari-
ant of concern, VOC), Alpha (B.1.1.7), Beta (B.1.351),
Gamma (P.1), Delta (B.1.617.2) è Omicron (B.1.1.529)
[42]. Òåðìèíúò „VOC“ ñå îòíàñÿ äî âèðóñíè
âàðèàíòè ñ ìóòàöèè â receptor binding domain (RBD)
íà S ïðîòåèíà, êîèòî äðàìàòè÷íî ïîäîáðÿâàò
íåãîâèÿ àôèíèòåò íà ñâúðçâàíå êúì ACE-2
ðåöåïòîðà è îòòàì ïî-ëåñíîòî ìó ïðåäàâàíå ìåæäó
õîðàòà [43]. Ïúðâîíà÷àëíî VOC âàðèàíòèòå ñà
îòêðèòè â Îáåäèíåíîòî êðàëñòâî - Alpha (ñåïòåìâðè
2020 ã.), â Þæíà Àôðèêà - Beta (ìàé 2020 ã.), â
Áðàçèëèÿ - Gamma (íîåìâðè 2020 ã.), â Èíäèÿ -
Delta (äåêåìâðè 2020 ã.) è â Þæíà Àôðèêà - Omi-
cron (íîåìâðè 2021 ã.). Îò âñè÷êè VOC Omicron ñå
õàðàêòåðèçèðà ñ íàé-âèñîêà ñòåïåí íà òðàíñìèñèâ-
íîñò, èçðàçåí ìóòàöèîíåí êàïàöèòåò è ñïîñîáíîñò
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çà „èìóííî áÿãñòâî“. Omicron ïðèòåæàâà è íàé-

ãîëÿì áðîé ìóòàöèè (50) â öåëèÿ ãåíîì [44].

SARS-CoV-2 èìà ïîòåíöèàëà äà ïðè÷èíè ìóëòèñèñ-

òåìíè îðãàííè óâðåäè äèðåêòíî ÷ðåç òúêàíåí

òðîïèçúì, îáóñëîâåí îò øèðîêàòà åêñïðåñèÿ íà

ÀÑÅ-2 ðåöåïòîðíèÿ êîìïëåêñ èëè èíäèðåêòíî ÷ðåç

èìóíîìåäèèðàíî âúçïàëåíèå [45]. Ñ÷èòà ñå, ÷å

îñíîâíèòå ïàòîôèçèîëîãè÷íè ìåõàíèçìè çà

íåáëàãîïðèÿòíîòî ïðîòè÷àíå íà COVID-19 ñà

åíäîòåëíàòà äèñôóíêöèÿ, òðîìáîçà è äèñðåãóëà-

öèÿòà íà èìóííèÿ îòãîâîð. Èíäóöèðàíàòà îò SARS-

CoV-2 “öèòîêèíîâà áóðÿ” âîäè äî ARDS, êîéòî å

îñíîâíàòà ïðè÷èíà çà ñìúðò ïðè COVID-19 è ñå

ñðåùà ïðè 17-29% îò ñëó÷àèòå [46].

COVID-19 èìà ïðîìåíëèâà êëèíè÷íà èçÿâà è

ïðîãðåñèÿ. Îïèñàíè ñà îò àñèìïòîìíè è ëåêè äî

òåæêè è êðèòè÷íè ôîðìè íà çàáîëÿâàíåòî ñ

ðàçâèòèå íà ÎÄÍ, ìóëòèîðãàííà äèñôóíêöèÿ è

ëåòàëåí èçõîä [47]. Âúçðàñòòà å íåçàâèñèì ðèñêîâ

ôàêòîð çà íóæäàòà îò õîñïèòàëèçàöèÿ, ïðèåì â

èíòåíçèâíî îòäåëåíèå è ñâúðçàíàòà ñ COVID-19

âúòðåáîëíè÷íà ñìúðòíîñò. Â ïîâå÷åòî ñëó÷àè

ïðîòè÷àíåòî ïðè ïåäèàòðè÷íàòà ïîïóëàöèÿ å

àñèìïòîìíî èëè ñóáêëèíè÷íî, äîêàòî âúçðàñòíèòå

è êîìîðáèäíè ïàöèåíòè ñà èçëîæåíè íà ïî-âèñîê

ðèñê îò ëîøà ïðîãíîçà [48]. Äàííèòå îò ãîëÿìî

ïðîñïåêòèâíî ïðîó÷âàíå â Îáåäèíåíîòî êðàëñòâî

îòðàçÿâàò ïîâå÷å îò 11 ïúòè ïî-âèñîêà ñìúðòíîñò

îò COVID-19 ïðè ïàöèåíèòå >80 ãîäèøíà âúçðàñò,

îòêîëêîòî ïðè òåçè <50 ãîäèíè [49]. Îêîëî 20-40%

Ôèãóðà 2.  Ñõåìà íà ìóëòèîðãàííî çàñÿãàíå îò SARS-CoV-2

 (https://link.springer.com)

îò õîñïèòàëèçèðàíèòå ïàöèåíòè ñ COVID-19 ñå

íóæäàÿò îò èíòåíçèâíî ëå÷åíèå [50].

COVID-19 ñå àñîöèèðà ñ ðàçâèòèåòî íà ñåðèîçíè

óñëîæíåíèÿ, êîèòî îêàçâàò âëèÿíèå âúðõó ïðåæè-

âÿåìîñòòà (ôèã. 2). Çàñÿãàíåòî íà íåðâíàòà ñèñòåìà

å ñâúðçàíî ñ ïî-äúëúã áîëíè÷åí ïðåñòîé è ïî-

âèñîêà ñìúðòíîñò â ñðàâíåíèå ñ ïàöèåíòèòå áåç

íåâðîëîãè÷íî çàñÿãàíå [51]. Ñúîáùàâà ñå, ÷å 84%

îò ïàöèåíòèòå ñ òåæúê COVID-19 ñà èìàëè ðàçëè÷íè

íåâðîëîãè÷íè óâðåäè [52]. Îïèñàíè ñà ìîçú÷íî-

ñúäîâè èíöèäåíòè (èñõåìè÷íè è õåìîðàãè÷íè

èíñóëòè) ñ íåâðîëîãè÷íè äåôèöèòè è ïðîäúëæè-

òåëíè íåâðîêîãíèòèâíè ïîñëåäèöè. Èíôåêöèÿòà

ñúñ SARS-CoV-2 îêàçâà íåáëàãîïðèÿòíî âúçäåé-

ñòâèå âúðõó ñúðäå÷íî-ñúäîâàòà ñèñòåìà. COVID-

19 ñå àñîöèèðà ñ ïîâèøåíà ÷åñòîòà íà àðòåðèàëíè

è âåíîçíè òðîìáîçè, äîðè íà ôîíà íà ñòàíäàðòíà

àíòèêîàãóëàíòà ïðîôèëàêòèêà. Êàðäèî-âàñêóëàð-

íèòå óñëîæíåíèÿ èìàò ëîøà ïðîãíîçà. Ìèîêàðä-

íîòî óâðåæäàíå å ñâúðçàíî ñ êðèòè÷íî ñúñòîÿíèå

è âèñîêà ñìúðòíîñò ïðè ïàöèåíòè ñ COVID-19 [53].

Ïðîó÷âàíèÿòà ñî÷àò, ÷å çíà÷èòåëåí áðîé ïàöèåíòè

ñúñ ñúðäå÷íî çàñÿãàíå ñå íóæäàÿò îò íåèíâàçèâíà

(46.3%) èëè èíâàçèâíà (22.0%) ìåõàíè÷íà âåíòèëà-

öèÿ [54]. Áúáðå÷íàòà òúêàí å ñïåöèôè÷åí òàðãåò

çà SARS-CoV-2. Îñòðîòî áúáðå÷íî óâðåæäàíå ñå

ñúîáùàâà êàòî íàé-÷åñòàòà è òèïè÷íà ïðîÿâà íà

COVID-19 àñîöèèðàíàòà íåôðîïàòèÿ (COVAN),

ñâúðçàíà ñ ïðîäúëæèòåëåí áîëíè÷åí ïðåñòîé è ïî-

ëîøè êëèíè÷íè ðåçóëòàòè [55].
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Òåæåñòòà íà ïðîòè÷àíå íà COVID-19 å â çàâèñèìîñò

îò äåìîãðàôñêèòå è êëèíè÷íè õàðàêòåðèñòèêè,

êàêòî è ðåçóëòàòèòå îò ëàáîðàòîðíèòå è îáðàçíèòå

èçñëåäâàíèÿ. Ñðåä ðèñêîâèòå ôàêòîðè çà íåáëàãî-

ïðèÿòíà ïðîãíîçà ñå ïîñî÷âàò ìúæêè ïîë, ïî-âèñîêà

âúçðàñò, íàëè÷èåòî íà ïðèäðóæàâàùè çàáîëÿâàíèÿ,

ðåíòãåíîëîãè÷íè (ïíåâìîíèÿ) è ëàáîðàòîðíè

íàõîäêè (ëèìôîïåíèÿ, ïîâèøåíè âúçïàëèòåëíè è

òðîìáîòè÷íè áèîìàðêåðè) [56].

Áúëãàðèÿ å ñðåä ñòðàíèòå ñ íàé-âèñîêà ñìúðòíîñò

è íàé-íèñêî âàêñèíàëíî ïîêðèòèå çà COVID-19

(íåãàòèâíè ïîêàçàòåëè). Ïî äàííè íà ÍÖÎÇÀ

îò÷åòåíàòà áîëíè÷íà ñìúðòíîñò â ñòðàíàòà íè å

11% ïðåç 2020 ã. è 18% ïðåç 2021 ã. Â ÌÁÀË ÂÌÀ-

Ñîôèÿ  ïðåç 2020 ã. ïî÷èíàëèòå ñà 157 (7.9%) è

ïðåç 2021 ã. ñúîòâåòíî 348 (13.55%) [57]. Ïðîó÷âà-

íèÿòà ñî÷àò, ÷å âàêñèíèðàíèòå ïàöèåíòè ñ íàïúëíî

çàâúðøåí êóðñ íà âàêñèíàöèÿ èìàò ïî-äîáðè

êëèíè÷íè ðåçóëòàòè îò òåçè, êîèòî ñà íåâàêñèíèðà-

íè [58]. Ïîÿâàòà íà íîâîâúçíèêíàëèòå èíôåêöèîçíè

áîëåñòè ñ êîíòàãèîçåí õàðàêòåð ïðè õîðàòà ñà

ñâúðçàíè ñ êîìáèíèðàíè åôåêòè íà ðàçëè÷íè

ôàêòîðè, ïðè÷èíè è ìåõàíèçìè, êàêòî îò ñòðàíà íà

÷îâåêà, òàêà è îò ñòðàíà íà ïàòîãåíèòå [59].

Â çàêëþ÷åíèå – êîðîíàâèðóñíèòå èíôåêöèè ñà

îñòðè èíôåêöèîçíè çàáîëÿâàíèÿ ñ äîìèíèðàù

âúçäóøíî-êàïêîâ ìåõàíèçúì íà ïðåäàâàíå íà

èíôåêöèÿòà. Âúçïðèåì÷èâîñòòà êúì òÿõ å âñåîáùà,

íî âúçðàñòíè õîðà è îñîáåíî òåçè ñ ïðèäðóæàâàùè

õðîíè÷íè çàáîëÿâàíèÿ áîëåäóâàò ïî-òåæêî ñ

ïîâèøåíà ñìúðòíîñò. Ðàçðàáîòåíè ñà ðàçëè÷íè ïî

ìåõàíèçúì íà äåéñòâèå âàêñèíè ñðåùó COVID-19

[60]. Íÿìà íàëè÷íà ñïåöèôè÷íà ïðîôèëàêòèêà

ñðåùó îñòàíàëèòå êîðîíîâèðóñè, ïîðàäè êîåòî îò

çíà÷åíèå ñà ïðåâàíòèâíèòå ìåðêè, íàñî÷åíè êúì

íàìàëÿâàíå íà âúçìîæíîñòòà çà èíôåêòèðàíå.
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Îòäåëåíèå ïî îðàëíà õèðóðãèÿ – Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ, Ñîôèÿ

CHARACTER, FREQUENCY AND LOCALIZATION
OF THE FRACTURES IN THE MAXILLOFACIAL REGION
DURING THE PERIOD 2017-2023

ATANASKA CHESMEDZHIEVA, YORDAN ANGELOV STEFAN PETROV,

Departement of Oral Surgery – Military Medical Academy, Sofia

ÐÅÇÞÌÅ

Ïðîó÷âàíèÿòà âúðõó ëèöåâî-÷åëþñòíèÿ òðàâìà-

òèçúì äàâàò âúçìîæíîñò äà ñå ïîëó÷è ïðåäñòàâà

çà õàðàêòåðà, ÷åñòîòàòà è ëîêàëèçàöèÿòà íà

ïîëó÷åíèòå ôðàêòóðè ñ ïîñëåäâàù àíàëèç.

Ïîñëåäíàòà ñòàòèñòèêà å çà ïåðèîäà 2007-2016 ã.

Íèå ñè ïîñòàâèõìå çà öåë äà íàïðàâèì ðåòðîñïåê-

òèâíî ïðîó÷âàíå íà òðàâìàòèçìà â îòäåëåíèå

“Îðàëíà, õèðóðãèÿ“ íà ÂÌÀ, Ñîôèÿ çà ïåðèîäà

2017-2023 ã. è ïîëó÷åíèòå ðåçóëòàòè äà ñðàâíèì ñ

òåçè îò ïðåäøåñòâàùèÿ ïåðèîä 2007-2016 ãîäèíà.

Ïðîó÷âàíåòî å ïðîâåäåíî âúðõó äàííèòå, âçåòè îò

ÈÇ íà ëåæàùî áîëíèòå ñ ôðàêòóðè â ëèöåâî-

÷åëþñòíàòà îáëàñò. Ñúùèòå ñà ñòàíäàðòèçèðàíè ïî

ñëåäíèòå ïîêàçàòåëè: ïîë, âúçðàñò, ëîêàëèçàöèÿ íà

ôðàêòóðàòà, íåéíèÿ õàðàêòåð, ëå÷åíèå, ëåãëîäíè.

Ðåçóëòàòèòå ïîêàçâàò, ÷å ïðè ôðàêòóðèòå â ëèöåâî-

÷åëþñòíàòà îáëàñò å çàñåãíàò ïðåäèìíî ìúæêèÿò

ïîë âúâ âúçðàñòîâèÿ èíòåðâàë ìåæäó 36 è 45

ãîäèíè. Â åòèîëîãè÷íî îòíîøåíèå íà ïúðâî ìÿñòî

ñà áèòîâèòå òðàâìè.

Ïðè ôðàêòóðèòå íà äîëíàòà ÷åëþñò íàé-÷åñòàòà

ôðàêòóðà å åäèíè÷íàòà, à ïðè ãîðíàòà ÷åëþñò – ïî

ëèíèÿòà íà Le Fort III.

Êëþ÷îâè äóìè: ôðàêòóðè, ÷åëþñòíè êîñòè,

ëèöåâî-÷åëþñòíà îáëàñò

SUMMARY

The research held upon the maxillofacial trauma-tism

gives the possibility to have a view not only on the

character, the frequency and the localization but has

also a prognostic value, which is very important with

its financial aspect.

Object of the investigation. Because the lacking of re-

sent publications from the clinic of “Maxillofacial

sur-gery”, Military medical academy, Sofia, Bulgaria

for the period 2017-2023 we set on the task to hold a

retro-spective research on the traumatism in the

maxillofa-cial region and to Compare the results with

these, pub-lished in the literature before.

The research is held upon data taken from the patient’s

file of 50 hospitalized patients with fractures in the

maxillofacial region. The results are standard-ized by:

sex, age, localization of the fracture, its char-acter, bed

treatment, number of days passed in the hospital etc.

The results are showing that fracture in maxillofa-cial

region affect most frequently male aged between 36

and 45 years old. Etiology most often is related with

assault. The most frequent is the simple fracture of

the mandible and on the upper jaw is the by the line of

Le Fort III.

Keywords: fractures, jaws, maxillofacial area
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ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Âúïðîñèòå çà êëèíèêàòà, äèàãíîñòèêàòà è ëå÷å-
íèåòî íà ôðàêòóðèòå íà ëèöåâèòå êîñòè ñà àêòóàëíè
âúâ âñåêè åäèí ìîìåíò, êàêòî çà êëèíèöèñòèòå, òàêà
è çà ïàöèåíòèòå ñ îãëåä íà òÿõíàòà ïðîôèëàêòèêà.
Ïðîó÷âàíèÿòà â òàçè îáëàñò ïîêàçâàò ïðîìÿíà ïðåç
ðàçëè÷íèòå ïåðèîäè íà äàííèòå îò èçñëåäâàíèòå
êðèòåðèè.

ÖÅË

Öåëòà íà íàñòîÿùîòî èçñëåäâàíå å äà íàïðàâèì
ðåòðîñïåêòèâíî ïðîó÷âàíå íà ïàöèåíòèòå ñ
ôðàêòóðè â ëèöåâî-÷åëþñòíàòà îáëàñò, ïðåìèíàëè
ïðåç íàøåòî îòäåëåíèå çà ïåðèîäà 2017-2023
ãîäèíà è ïîëó÷åíèòå ðåçóëòàòè äà ñúïîñòàâèì ñ
íàëè÷íèòå òàêèâà çà ïåðèîäà 2007-2016 ã.

ÌÀÒÅÐÈÀËÈ È ÌÅÒÎÄÈ

Ïðîó÷âàíåòî å ïðîâåäåíî âúðõó äàííèòå âçåòè îò
ËÈÇ íà 50 áîëíè ñ ôðàêòóðè, ïðåìèíàëè ïðåç
îòäåëåíèåòî ïî Îðàëíà õèðóðãèÿ çà ïî-ãîðå
ïîñî÷åíèÿ ïåðèîä è ñà ñòàíäàðòèçèðàíè ïî
ïîêàçàòåëèòå: ïîë, âúçðàñò, ëîêàëèçàöèÿ íà
ôðàêòóðàòà, õàðàêòåð.

ÐÅÇÓËÒÀÒÈ È ÎÁÑÚÆÄÀÍÅ

Ïðåìèíàëèòå áîëíè ñ ôðàêòóðè â ëèöåâî-÷åëþñò-
íàòà îáëàñò âàðèðàò ïî ãîäèíè, íî òåíäåíöèÿòà å
êúì òðàéíî íàìàëÿâàíå (òàáë. 1).

Òàáëèöà 1.  Áðîé íà áîëíèòå ñ ôðàêòóðè â ëèöåâî-

÷åëþñòíàòà îáëàñò, ðàçïðåäåëåíè ïî ãîäèíè

ГОДИНА 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 

БРОЙ 18 7 6 3 4 3 9 

 

Îò îáùî 50 ïàöèåíòè çà ðàçãëåæäàíèÿ ïåðèîä 34
(68.0%) ñà ìúæå, à îñòàíàëèòå 16 (32.0%) – æåíè,
èëè ñúîòíîøåíèåòî å 2.13:1. Òîçè ïîêàçàòåë
ñúîòâåòñòâà ñ äàííèòå çà ïåðèîäà 2007-2016 ã,
êàêòî è ñ äàííèòå îò ëèòåðàòóðàòà.

Îò òàáëèöà 2 ñå âèæäà, ÷å íàé-ãîëÿì äÿë íà
áîëíèòå ñ ëèöåâî-÷åëþñòíè òðàâìè ñå ïàäà íà òåçè
ìåæäó 36-45 ãîäèíè, ò.å. â ñðàâíåíèå ñ ïðåäøåñò-
âàùèÿ ïåðèîä, êúäåòî íàé-÷åñòàòà âúçðàñò å 25-
35 ãîäèíè, èìàìå óâåëè÷àâàíå íà ãîðíàòà âúçðàñ-
òîâà ãðàíèöà.

Òàáëèöà 2.  Ðàçïðåäåëåíèå íà áîëíèòå ïî âúçðàñò

ВЪЗРАСТ БРОЙ ПРОЦЕНТ 

0-18 1 2.0% 
19-24 9 18.0% 
25-35 12 24.0% 
36-45 13 26.0% 
46-60 6 12.0% 
60+ 9 18.0% 

ВСИЧКО 50 100.0% 

 

ЛОКАЛИЗАЦИЯ ГОРНА ЧЕЛЮСТ ГОРНА ЧЕЛЮСТ  
И ЗИГОМАТИЧЕН 

МАСИВ 

ДВЕТЕ 
ЧЕЛЮСТИ 

ДВЕТЕ ЧЕЛЮСТИ 
И ЗИГОМАТИЧЕН 

МАСИВ 

ДОЛНА ЧЕЛЮСТ ЗИГОМАТИЧЕН 
МАСИВ 

ВСИЧКО 

 БРОЙ % БРОЙ % БРОЙ % БРОЙ % БРОЙ % БРОЙ % БРОЙ % 

Битови 1 2.0% 1 2.0% 1 2.0% 3 6.0% 6 12.0% 9 18.0% 21 42.0% 

Екстракция  
на зъби 

0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 1 2.0% 0 0.0% 1 2.0% 

Епилепсия 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 1 2.0% 0 0.0% 1 2.0% 

Огнестрелни 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 1 2.0% 0 0.0% 1 2.0% 

Побой 1 2.0% 2 4.0% 0 0.0% 0 0.0% 8 16.0% 3 6.0% 14 28.0% 

Селскостопански 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 0 0.0% 2 4.0% 0 0.0% 2 4.0% 

Транспортни 1 2.0% 1 2.0% 0 0.0% 2 4.0% 4 8.0% 2 4.0% 10 20.0% 

Всичко 3 6.0% 4 8.0% 1 2.0% 5 10.0% 23 46.0% 14 28.0% 50 100.0% 

 

Åòèîëîãèÿòà íà ôðàêòóðèòå å ïðåäñòàâåíà â
òàáëèöà 3.

Òàáëèöà 3.  Åòèîëîãèÿ íà ôðàêòóðèòå â ëèöåâî-÷åëþñòíàòà îáëàñò

Òàáëèöà 4.  Ëîêàëèçàöèÿ íà ôðàêòóðèòå â ëèöåâî-÷åëþñò-

íàòà îáëàñò

ЛОКАЛИЗАЦИЯ БРОЙ % 

Горна челюст 3 6.0% 

Горна челюст и  
зигоматичен масив 

4 8.0% 

Двете челюсти 1 2.0% 

Двете челюсти и  
зигоматичен масив 

5 10.0% 

Долна челюст 23 46.0% 

Зигоматичен масив 14 28.0% 

Всичко 50 100.0% 

Îò òàáëèöà 3 å âèäíî, ÷å íàé-âèñîê ïðîöåíò ñå ïàäà
íà áèòîâèòå òðàâìè – ñëó÷àéíè ïàäàíèÿ ïî óëèöàòà
èëè äîìàêèíñêè äåéíîñòè âêúùè. Âòîðîòî è òðåòîòî
ìÿñòî ñå ïàäàò íà òåçè ïðåäèçâèêàíè îò ïîáîé è íà
òåçè ïðè ïúòíî-òðàíñïîðòíè îáñòîÿòåëñòâà.
×åòâúðòîòî ìÿñòî å çà òðàâìè îò ñåëñêîñòîïàíñêè
äåéíîñòè. Íà ïîñëåäíî ìÿñòî ñ åäíàêâà ïî ÷åñòîòà
ñà òðàâìèòå, ïðè÷èíåíè ïðè åêñòðàêöèÿ íà çúáè,
âñëåäñòâèå íà åïèëåïòè÷åí ïðèïàäúê è òåçè îò
îãíåñòðåëíè îðúæèÿ. Ïðàâè âïå÷àòëåíèå ôàêòúò,
÷å â ñðàâíåíèå ñ ïðåäèøíèÿ ðàçãëåæäàí ïåðèîä,
áèòîâèÿò òðàâìàòèçúì å èçìåñòèë ïîëó÷åíèòå ïðè
òðàíñïîðòíèòå ïðîèçøåñòâèÿ òðàâìè.

Ðàçïðåäåëåíèåòî íà ôðàêòóðèòå ïî ëîêàëèçèöèÿ
å ïðåäñòàâåíî íà òàáëèöà 4.
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Îò òàáëèöà 4 ñå âèæäà, ÷å ïðåîáëàäàâàò èçîëèðà-

íèòå äîëíî÷åëþñòíè ôðàêòóðè, à èçîëèðàíèòå

ãîðíî÷åëþñòíè ñà îñêúäåí áðîé. Ñëåäâàò òðàâìèòå

íà çèãîìàòè÷íèÿ êîìïëåêñ è ñëåä òÿõ íà äâåòå

÷åëþñòè è çèãîìàòè÷íèÿ êîìïëåêñ. Ïðè ñðàâíåíèå

ñ ïåðèîäà 2007-2016 ã. ïúðâàòà ïîçèöèÿ ïî ÷åñòîòà

ñå çàïàçâà, íî èìà ðàçëèêà ïðè âòîðàòà è òðåòàòà

ïîçèöèÿ. Ïðåç âðåìåòî íà íàøåòî ïðîó÷âàíå âòîðî

ìÿñòî ñå ïîëàãà íà çèãîìàòè÷íèÿ ìàñèâ è ðåñïåê-

òèâíî òðåòî ìÿñòî ñå ïîëàãà íà äâåòå ÷åëþñòè è

çèãîìàòè÷åí ìàñèâ, äîêàòî çà ïðåäèøíèÿ òàêúâ,

âòîðî ìÿñòî å çà ôðàêòóðèòå, çàñÿãàùè äâåòå

÷åëþñòè, à òðåòîòî ñå çàåìà îò çèãîìàòè÷íèÿ ìàñèâ.

Çà òåêóùîòî ïðîó÷âàíå ïðè ïúðâî è âòîðî ìÿñòî

ñå îòêðèâà èçâåñòíî ñõîäñòâî ñ ðåçóëòàòèòå îò

ïðîó÷âàíåòî çà ïåðèîäà îò 2007-2016 ã.

Íà òàáëèöà 5 å ïðåäñòàâåíà ëîêàëèçàöèÿòà íà

ôðàêòóðíèòå ëèíèè ïðè åäèíè÷íèòå äîëíî÷åëþñòíè

ôðàêòóðè.

Òàáëèöà 5.  Ôðàêòóðè íà äîëíà ÷åëþñò

ФРАКТУРИ БРОЙ % 

Единични 18 62.1% 

Двойни 6 20.7% 

Множествени 5 17.2% 

Всичко 29 100.0% 

Ïðè àíàëèç íà òîçè ïîêàçàòåë èìà ñõîäñòâî ñúñ

ñòîéíîñòèòå ïðè ñðàâíåíèå ñ ïåðèîäà 2007-2016 ã.

Ïðåç ðàçãëåæäàíèÿ ïåðèîä, 2017-2023 ãîäèíà,

èìàìå ðåãèñòðèðàíè 6 ñú÷åòàíè ôðàêòóðè íà äâåòå

÷åëþñòè ñ è áåç àíãàæèðàíå íà çèãîìàòè÷íèÿ ìàñèâ

è 3 èçîëèðàíè ñàìî íà ãîðíàòà ÷åëþñò. Ñðàâíåíè ñ

ïðåäèøíèÿ ïåðèîä íàáëþäàâàìå óâåëè÷àâàíå íà

îòíîñèòåëíèÿ äÿë íà èçîëèðàíèòå ãîðíî÷åëþñòíè

òðàâìè ñïðÿìî ñú÷åòàíèòå òðàâìè íà äâåòå

÷åëþñòè îò 0.29:1 êúì 0.5:1.

Òàáëèöà 6 ïîêàçâà íàé-÷åñòàòà ëîêàëèçàöèÿ ïðè

òîòàëíèòå ãîðíî÷åëþñòíè ôðàêòóðè – òàçè ïî

ëèíèèòå íà Le Fort III – 71.4%. Le Fort II è Le Fort I

ñà óñòàíîâåíè ñúîòâåòíî ïî 28.6% è 0%. Èìà

ïðîìÿíà íà ðåçóëòàòèòå ïî òîçè ïîêàçàòåë, êàñàåù

ôðàêòóðèòå â ëèöåâî-÷åëþñòíàòà îáëàñò ìåæäó

2007 è 2016 ã., êàòî òîãàâà ïúðâî è âòîðî ìÿñòî ñà

áèëè íà Le Fort II – 30.23% è íà Le Fort III – 23.26%.

Òàáëèöà 6.  Ëîêàëèçàöèÿ íà ãîðíî÷åëþñòíèòå ôðàêòóðè

ЛОКАЛИЗАЦИЯ БРОЙ % 

Le Fort I 0 0.0% 

Le Fort II 2 28.6% 

Le Fort III 5 71.4% 

ВСИЧКО 7 100.0% 

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Òðàâìèòå â ëèöåâî-÷åëþñòíàòà îáëàñò, ñâúðçàíè ñ
íàðóøàâàíå íà íîðìàëíîòî åæåäíåâèå, èìàò
êàòåãîðè÷íà ñîöèàëíà çíà÷èìîñò è ñúïúòñòâàò
÷îâå÷åñòâîòî îòêàêòî ñúùåñòâóâà. Âðúçêàòà íà
òðàâìèòå íà ëèöåâèòå è ÷åëþñòíèòå êîñòè ñ
íàðîäîïñèõîëîãèÿòà è ðàçâèòèåòî íà ñúâðåìåííèòå
òåõíîëîãèè, êîèòî íè çàîáèêàëÿò, ïðèäàâàò íà
ïðîáëåìà îñîáåíà âàæíîñò.

Ïðåìèíàëèòå ïðåç êëèíèêàòà çà ïåðèîäà 2017-2023 ã.
50 áîëíè ñ ôðàêòóðè â ëèöåâî-÷åëþñòíàòà îáëàñò
âàðèðàò ïî ãîäèíè ñ òåíäåíöèÿ çà òðàéíî íàìàëÿ-
âàíå, êàòî ñðåäíèÿò áðîé òðàâìè çà ãîäèíà, ñðàâíåí
ñ ïðåäèøíèÿ ðàçãëåæäàí ïåðèîä å ñúùî ïîíèæà-
âàù – 344 áîëíè â ïåðèîäà 2007-2016 ã. Ïðàâè
âïå÷àòëåíèå, ÷å èìà îáåêòèâíî ïîíèæåíèå âúâ
âðåìåâèÿ ïåðèîä, ñúîòâåòñòâóâàù íà ïàíäåìèÿòà,
ïðåäèçâèêàíà îò COVID-19 âèðóñà. Ïðàâè ñúùîòî
âïå÷àòëåíèå, ÷å ïî÷òè èçêëþ÷èòåëíî å çàñåãíàò
ìúæêèÿ ïîë, íî â ïî-íàïðåäíàëà âúçðàñò, 36-45
ãîäèøíè ñðåùó 25-35 ãîäèøíè ïðåç 2007-2016 ã.,
êàêòî è ÷å îòíîñèòåëíèÿ äÿë íà æåíèòå ñå å
óâåëè÷èë 5 ïúòè. Ïî îòíîøåíèå íà åòèîëîãèÿòà íà
ïúðâî ìÿñòî âå÷å ñà áèòîâèòå, ïîñëåäâàíè îò òåçè
ïðåäèçâèêàíè îò ïîáîé, à òðàíñïîðòíèòå âå÷å ñà
íà òðåòî ìÿñòî â ñðàâíåíèå ñ òÿõíîòî ïúðâî ìÿñòî
îò ïðåäèøíîòî ïðîó÷âàíå. Íàé-÷åñòàòà ëîêàëèçà-
öèÿ íà ôðàêòóðèòå å áèëà äîëíàòà ÷åëþñò,
ñëåäâàíà îò çèãîìàòè÷åí êîìïëåêñ íà âòîðî ìÿñòî
è íà òðåòî ìÿñòî äâåòå ÷åëþñòè è çèãîìàòè÷åí
ìàñèâ, äîêàòî çà ïåðèîäà 2007-2016 ã., çèãîìàòè÷-
íèÿò êîìïëåêñ å çàåìàë òðåòî ìÿñòî, à âòîðî å áèëî
çàåòî îò ôðàêòóðèòå íà äâåòå ÷åëþñòè. Ðåçóëòàòèòå
îòíîñíî ïðåîáëàäàâàíå íà åäèíè÷íèòå ôðàêòóðè
ñå ïîâòàðÿò â òðèòå ïåðèîäà., à ïðè ãîðíàòà – ïî
ñëàáàòà ëèíèÿ íà Le Fort III.
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ÐÅÇÞÌÅ

Öåë: Ëàéìñêàòà áîëåñò å íàé-ðàçïðîñòðàíåíîòî

êúðëåæîâîïðåíîñèìî èíôåêöèîçíî çàáîëÿâàíå â

Áúëãàðèÿ, ïðîòè÷àùî ñ ìóëòèñèñòåìíè ïðîÿâè.

Öåëòà íà òîâà ïðîó÷âàíå å äà ñå ïðåäñòàâÿò

îòêðèòè è ïîòâúðäåíè êëèíè÷íè ñëó÷àè íà íåâðîáî-

ðåëèîçà.

Ìàòåðèàëè è ìåòîäè: Çà ïåòãîäèøåí ïåðèîä

(2019-2023) â Ëàáîðàòîðèÿ „Âèðóñîëîãèÿ” íà ÂÌÀ-

Ñîôèÿ ñà äèàãíîñòèöèðàíè ÷åòèðè ñëó÷àÿ íà

Ëàéìñêà íåâðîáîðåëèîçà ïðè ìúæå íà ñðåäíà

âúçðàñò 53 ãîäèíè. Äåòåêöèÿòà íà anti-Borrelia IgM

è IgG àíòèòåëà â ñåðóìíè ïðîáè è íà anti-Borrelia

IgG â ëèêâîð å èçâúðøåíà ïî ìåòîäà CLIA íà

èìóíîëîãè÷åí àíàëèçàòîð LIAISON XL (DiaSorin,

Italy). Ïðèëîæåí å óòâúðäåíèÿ äâóñòåïåíåí

ïðîòîêîë çà òåñòâàíå. Ñ èìóíîáëîò àíàëèç (Anti-

Borrelia EUROLINE-RN-AT IgM/IgG, Euroimmun,

Germany) ñà ïîòâúðäåíè ïîçèòèâíèòå ðåçóëòàòè çà

íàëè÷èå íà ñïåöèôè÷åí àíòèòÿëî îòãîâîð ñðåùó

Borrelia burgdorferi.

Ðåçóëòàòè: Îïèñàíèòå ÷åòèðè êëèíè÷íè ñëó÷àè íà

íåâðîáîðåëèîçà ñà íà ìúæå â àêòèâíà âúçðàñò,

ãðàäñêè æèòåëè. Ñàìî åäèí ïàöèåíò å ñ åïèäåìèî-

ëîãè÷íà àíàìíåçà çà êúðëåæîâà åêñïîçèöèÿ è åäèí

å èìàë åðèòåìà ìèãðàíñ. Âîäåùèòå íåâðîëîãè÷-

íèòå ïðîÿâè âêëþ÷âàò ïåðèôåðíà åäíîñòðàííà

ëèöåâà ïàðàëèçà, ïîëèðàäèêóëîíåâðèò è åíöåôà-

ëèò. Ïðè òðèìà ïàöèåíòè ëèêâîðíàòà íàõîäêà

ïîêàçâà ëèìôîöèòíà ïëåîöèòîçà ñ ëåêî äî óìåðåíî

ïîâèøåí áåëòúê. Ñåðîëîãè÷íîòî èçñëåäâàíå

äîêàçâà íàëè÷èåòî íà ñïåöèôè÷íè anti-Borrelia IgM/

IgG àíòèòåëà.

Èçâîäè: Íåâðîáîðåëèîçàòà å ðÿäêî ñðåùàíà, íî

òåæêà ôîðìà íà Ëàéìñêà áîëåñò. Ïðè âñè÷êè ñëó÷àè

íà íåâðîëîãè÷íà ñèìïòîìàòèêà ñ íåÿñíà ãåíåçà â

äèôåðåíöèàëíî-äèàãíîñòè÷åí ïëàí òðÿáâà äà ñå

èìà ïðåäâèä è íåâðîáîðåëèîçà. Ñâîåâðåìåííî

ïîñòàâåíàòà äèàãíîçà è åòèîëîãè÷íî ëå÷åíèå

ïîäîáðÿâàò ïðîãíîçàòà íà çàáîëÿâàíåòî.

Êëþ÷îâè äóìè: íåâðîáîðåëèîçà, anti-Borrelia IgM/

IgG

ABSTRACT

Purpose: Lyme disease is the most common tick-

borne infectious disease in Bulgaria, occurring with

multisystem manifestations. This entire review is to

detect and confirm clinical cases of neuroborreliosis.

Materials and methods: For a five-year period (2019-

2023) four cases of Lyme neuroborreliosis in men with

an average age of 53 were diagnosed in the Labora-

tory of Virology of the Military Medical Academy-So-

fia. The detection of anti-Borrelia IgM and IgG anti-

bodies in serum samples and of anti-Borrelia IgG in

CSF was performed by the CLIA method on an immu-

nological analyzer LIAISON XL (DiaSorin, Italy). A vali-
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dated two-stage testing protocol was applied. Posi-

tive results for the presence of a specific antibody re-

sponse against Borrelia burgdorferi were confirmed

by immunoblot analysis (Anti-Borrelia EUROLINE-RN-

AT IgM/IgG, Euroimmun, Germany).

Results: The described four clinical cases of

neuroborreliosis in men of active age, urban residents.

Only one patient had an epidemiological history of tick

exposure and one had erythema migrans. Leading

neurologic manifestations include peripheral unilateral

facial palsy, polyradiculoneuritis, and encephalitis. In

three patients, the CSF findings showed lymphocytic

pleocytosis with slightly to moderately elevated pro-

tein. Serological testing proves the presence of spe-

cific anti-borrelia IgM/IgG antibodies.

Conclusions: Neuroborreliosis is a rare but severe

form of Lyme disease. In all cases of neurological

symptoms with an unclear genesis, neuroborreliosis

should also be considered in the differential diagno-

sis. Timely added diagnosis and etiological treatment

improve the sent’s prognosis.

Keywords: neuroborreliosis, anti-Borrelia IgM/IgG

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Ëàéìñêàòà áîëåñò (ËÁ, Lyme disease) å êúðëåæîâî-

ïðåíîñèìî ìóëòèñèñòåìíî èíôåêöèîçíî çàáîëÿ-

âàíå, êîåòî ñå ïðè÷èíÿâà îò ñïèðîõåòàòà Borrelia

burgdorferi sensu lato spirochete complex. Èçâåñòíè

ñà òðè îñíîâíè ãåíîâèäà: B. burgdorferi sensu stricto

(s.s.), B. afzelii, B. garinii. Â Åâðîïà èíôåêöèÿòà ñå

ðàçïðîñòðàíÿâà ïðåäèìíî îò âèäîâåòå Borrelia

azfelii è Borrelia garinii, êàòî ïîñëåäíàòà ïðîÿâÿâà

ïîä÷åðòàí íåâðîòðîïèçúì. Çàáîëÿâàíåòî ïðîòè÷à

â òðè ñòàäèÿ: ðàíåí, äèñåìèíèðàí è õðîíè÷åí [1].

Ëàéìñêà íåâðîáîðåëèîçà (Lyme neuroborreliosis,

LNB) ìîæå äà ñå ðàçâèå ïî âñÿêî âðåìå â ðàìêèòå

íà äèñåìèíèðàí èëè êúñåí ñòàäèé íà çàáîëÿâàíåòî.

Êëèíè÷íîòî é ïðîòè÷àíå å ñèëíî ïðîìåíëèâî.

Ïúðâîíà÷àëíîòî îïèñàíèå íà LNB, ïðîòè÷àùà ñ

ìåíèíãîðàäèêóëèò å íàïðàâåíî îò ôðåíñêèòå

ëåêàðè Garin è Bujadoux [2]. Ïàòîãåíåçàòà íà

çàñÿãàíå íà ÖÍÑ âêëþ÷âà äèðåêòíà öèòîòîêñè÷íîñò,

íåâðîòðîïèçúì è ïðîèçâîäñòâî íà íåâðîòîêñè÷íè

è ïðîâúçïàëèòåëíè ìåäèàòîðè [3]. Borrelia ïðåäèç-

âèêâà ëèìôîöèòíà ïëåîöèòîçà è çàñèëåíî èíòðà-

òåêàëíî ïðîèçâîäñòâî íà àíòèòåëà [4]. Ëèöåâàòà

ïàðàëèçà (ëåçèÿ íà VII ÷.ì.í.) å íàé-÷åñòî ñðåùàíà

ïðîÿâà íà ðàííà LNB â Åâðîïà è ÑÀÙ [5]. Êúñíèòå

ïðîÿâè íà LNB âêëþ÷âàò ïîäîñòðà èëè õðîíè÷íà

åíöåôàëîïàòèÿ ñ êîãíèòèâíà äèñôóíêöèÿ, ïðîãðå-

ñèðàù åíöåôàëîìèåëèò ñ ëåçèè íà áÿëîòî âåùåñò-

âî, öåðåáðàëåí âàñêóëèò è ïåðèôåðíà íåâðîïàòèÿ,

ïðîÿâÿâàùà ñå ïðåäèìíî êàòî ñïèíàëíà ðàäèêóëåð-

íà áîëêà èëè äèñòàëíè ïàðåñòåçèè [6]. Äèàãíîñòèöè-

ðàíåòî íà LNB ñå îñíîâàâà íà äàííè îò åïèäåìèî-

ëîãè÷íàòà àíàìíåçà (êúðëåæîâà åêñïîçèöèÿ) è

ñúîòâåòíàòà íåâðîëîãè÷íà ñèìïòîìàòèêà, ïîäêðå-

ïåíè îò ðåçóëòàòèòå îò ñåðîëîãè÷íèòå èçñëåäâàíèÿ

(äîêàçâàíå íà ñïåöèôè÷íè IgM/IgG àíòèòåëà) è

íàõîäêè â öåðåáðîñïèíàëíàòà òå÷íîñò (CSF). Ïðè

êëèíè÷íî ñúìíåíèå çà LNB, òðÿáâà äà ñå èçâúðøè

èçñëåäâàíå íà CSF è ñåðóì (åäíîâðåìåííî

âçåìàíå). Ïðè ïîâå÷åòî ïàöèåíòè ñ LNB ïîäîçèðà-

íàòà êëèíè÷íà äèàãíîçà ìîæå äà áúäå ïîòâúðäåíà

÷ðåç îòêðèâàíå íà ñèíòåçà íà ñïåöèôè÷íè çà Bor-

relia èíòðàòåêàëíè àíòèòåëà, ñâúðçàíè ñ âúçïàëè-

òåëíè ïðîìåíè â ëèêâîðà [7]. Èíòðàòåêàëåí ñèíòåç

íà IgM ñå íàáëþäàâà ïðè 80-100% îò ðàííèòå

ïðîÿâè íà LNB è ñèíòåç íà IgG ïðè îêîëî 60% îò

ïàöèåíòèòå [8]. Âèñîêè êîíöåíòðàöèè íà IgG â

ëèêâîðà îáèêíîâåíî ñå îòêðèâàò ïðè êúñíè ïðîÿâè

íà LNB [9]. Ìíîãî ðàííîòî ÀÁ ëå÷åíèå ìîæå äà

ïðåäîòâðàòè ðàçâèòèåòî íà èçìåðèì õóìîðàëåí

èìóíåí îòãîâîð. Ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíàòà òîìîãðà-

ôèÿ (MRI) ñå âúçïðèåìà êàòî ïðåäïî÷èòàíèÿ ìåòîä

ïðåä êîìïþòúðíàòà òîìîãðàôèÿ (CT) ïî îòíîøåíèå

íà âèçóàëèçèðàíåòî íà ëåçèè â õîäà íà LNB.

ÌÀÒÅÐÈÀËÈ È ÌÅÒÎÄÈ

Çà ïåòãîäèøåí ïåðèîä (2019-2023) âúâ ÂÌÀ -

Ñîôèÿ ñ äèàãíîçà Ëàéìñêà áîëåñò ñà õîñïèòàëèçè-

ðàíè îáùî 961 ïàöèåíòè, èçñëåäâàíè â Ëàáîðàòî-

ðèÿòà ïî âèðóñîëîãèÿ. Ñ Ëàéìñêà íåâðîáîðåëèîçà

ñà äèàãíîñòèöèðàíè ÷åòèðèìà ïàöèåíòè îò ìúæêè

ïîë íà ñðåäíà âúçðàñò 53 ãîäèíè (âúçðàñòîâ

äèàïàçîí 37-63 ã.). Ñåðóìíèòå è ëèêâîðíè ïðîáè ñà

âçåòè è òåñòâàíè óñïîðåäíî çà íàëè÷èå íà ñïåöè-

ôè÷íè àíòèòåëà ñðåùó Borrelia. Äåòåêöèÿòà íà anti-

Borrelia IgM/IgG â ñåðóì è íà IgG â ëèêâîð å

èçâúðøåíà ñ õåìèëóìèíèñöåíòåí ìåòîä (CLIA) íà

àâòîìàòè÷åí èìóíîàíàëèçàòîð LIAIASON XL

(DiaSorin, Italy). Ñ èìóíîáëîò àíàëèç (Anti-Borrelia

EUROLINE-RN-AT IgM/IgG, Euroimmun, Germany) ñà

ïîòâúðäåíè ïîçèòèâíèòå ðåçóëòàòè çà íàëè÷èå íà

ñïåöèôè÷åí àíòèòÿëî îòãîâîð ñðåùó Borrelia

burgdorferi sensu lato â ñåðóìíè ïðîáè. Èçâúðøåí

å è öèòîëîãè÷åí àíàëèç íà öåðåáðîñïèíàëíàòà

òå÷íîñò çà óñòàíîâÿâàíå íà ïðîìåíè (ïëåîöèòîçà

è ïðîòåèíîðàõèÿ). Çà äåòàéëíî îïèñàíèå íà

íåâðîëîãè÷íèòå óâðåäè ñà ïðèëîæåíè åëåêòðîìèî-

ãðàôñêî èçñëåäâàíå (ÅÌÃ) è îáðàçíè íåâðîèçîáðà-

çÿâàùè ìåòîäè – êîìïþòúðíà òîìîãðàôèÿ (ÊÒ) è

ÿäðåíî-ìàãíèòåí ðåçîíàíñ (ßÌÐ).

ÐÅÇÓËÒÀÒÈ È ÄÈÑÊÓÑÈß

Îò 2019 äî 2023 ã. ñà óñòàíîâåíè ÷åòèðè êëèíè÷íè

ñëó÷àè íà íåâðîáîðåëèîçà, êîèòî ïðåäñòàâëÿâàò

0.4% (4/961) îò îáùî ïîòâúðäåíèòå ñ äèàãíîçà

Ëàéìñêà áîëåñò 961 ïàöèåíòè íà ÂÌÀ. Âñè÷êè

ïàöèåíòè ñà ìúæå, ãðàäñêè æèòåëè â àêòèâíà

âúçðàñò (ñðåäíà âúçðàñò 53 ãîäèíè) (òàáë. 1). Ñàìî

åäèí ïàöèåíò èìà åïèäåìèîëîãè÷íà àíàìíåçà çà

êúðëåæîâà åêñïîçèöèÿ è åäèí å èìàë åðèòåìà

ìèãðàíñ. Âîäåùèòå íåâðîëîãè÷íèòå ïðîÿâè

âêëþ÷âàò ïåðèôåðíà åäíîñòðàííà ëèöåâà ïàðàëè-

çà (50%), ïîëèðàäèêóëîíåâðèò (25%) è åíöåôàëèò

(25%) (ôèã. 1).
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Òàáëèöà 1.  Äåìîãðàôñêè è êëèíèêî-åïèäåìèîëîãè÷íè

õàðàêòåðèñòèêè íà ïàöèåíòèòå ñ LNB

Клиничен  

случай № 
1 2 3 4 

Възраст; пол 37; мъж 49; мъж 63; мъж 62; мъж 

Епидемиологична 

анамнеза 

Ухапан от кърлеж 

в Чехия преди  

2 години.  

Проведен един 

антибиотичен курс 

липсва липсва 

Два месеца преди 

поява на симптомите 

описва кръгло 

червено петно по 

задната повърхност 

на десния крак, което 

избледняло. Не е 

провеждал лечение. 

Клинични  

прояви 

Периферен 

десностранен 

фациалис. 

Десностранна 

лицева и телесна 

хемихипестезия, 

главоболие, 

световъртеж, 

слабост в 

крайниците. 

Периферен 

десностранен 

фациалис със 

загуба на вкус 

и сълзене от 

окото. 

Менингоенцефалит 

В тежко увредено 

общо състояние. 

Неконтактен. 

Реагира само на 

болково дразнене. 

Афазия. 

Полирадикулоневрит, 

двустранно засягане 

на поясния отдел със 

силни болки, 

ирадииращи по 

предно-страничната 

повърхност на десния 

крак. Парестезии. 

�

Клиничен случай № 1 2 3 4 

ЛБ (Borrelia) IgG  

в серум (10-15) 
>> 240 AU/ml 110 AU/ml 211 AU/ml >> 240 AU/ml 

ЛБ (Borrelia) IgM  

в серум (0.8-1.1) 
3.1 отрицателен 3.5 >6 

ЛБ (Borrelia) IgG  

в ликвор (4.5-5.5) 
13.6 АU/ml 226.3 АU/ml 80 АU/ml >>240 АU/ml 

ЛБ (Borrelia) IgM 

потвърдителен 

(+) пол.:  

2 банда OspC  

и p39 

отрицателен 
(+) пол.:  

3 банда OspC 

(+) пол.:  

4 банда OspC  

и p41 

ЛБ (Borrelia) IgG 

потвърдителен 

(+) пол.:  

3 банда VIsE3,  

2 банда Lipid p83 

и p39 

(+) пол.:  

3 банда VIsE2  

и p41 

(+) пол.:  

3 банда VIsE3,  

2 банда Lipid и  

1 банд OspC 

(+) пол.:  

3 банда VIsE3  

и p41 

Общ белтък  

в ликвор (0.15-0.45) 
N 2.36 g/l 0.99 g/l 3.72 g/l 

Клетки > 5 x 10^6/l Leuc. 1 x 10^6/l 

Leuc. 358 x 10^6/l 

Sg – 10% 

Ly – 70% 

Mo – 20% 

Leuc. 23 x 10^6/l 

Sg – 20% 

Ly – 80% 

Mo – 0% 

Leuc. 121 x 10^6/l 

Sg – 8% 

Ly – 78% 

Mo – 14% 

�

Òàáëèöà 2.  Ëàáîðàòîðíè ðåçóëòàòè ïðè ïàöèåíòèòå

ñ LNB

Ïðè ïàöèåíòèòå ñ LNB ñå óñòàíîâèõà ïðîìåíè ïðè öèòîëîãè÷íîòî èçñëåäâàíå íà ëèêâîðà è ïîçèòèâíè

ðåçóëòàòè îò ñåðîëîãè÷íèòå èçñëåäâàíèÿ (òàáë. 2).
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Ôèãóðà 1.  Îòíîñèòåëåí äÿë íà íåâðîëîãè÷íèòå óâðåäè

ïðè ïàöèåíòèòå ñ LNB

Âñè÷êè äèàãíîñòèöèðàíè ïàöèåíòè ñ íåâðîáîðå-

ëèîçà ñà ñ äîêàçàíè ñïåöèôè÷íè àíòèòåëà îò êëàñ

IgG ñðåùó Borrelia â ñåðóì è ëèêâîð, êàêòî è â

èìóíîáëîò. Íå ñå îòêðèâàò ñïåöèôè÷íè àíòèòåëà

îò êëàñ IgM ñðåùó Borrelia â CLIA è èìóíîáëîò ñàìî

ïðè åäèí îò ïàöèåíòèòå. Ïðè òðèìà ïàöèåíòè

ëèêâîðíàòà íàõîäêà ïîêàçâà íàëè÷èåòî íà ëèìôî-

öèòíà ïëåîöèòîçà ñ ëåêî äî óìåðåíî ïîâèøåí

áåëòúê.

Îïèñàíèòå îò íàñ ÷åòèðè êëèíè÷íè ñëó÷àè íà

Ëàéìñêà íåâðîáîðåëèîçà ñà ëàáîðàòîðíî ïîòâúð-

äåíè, ñúãëàñíî óòâúðäåíèÿ äâóñòúïêîâ ïîäõîä.

Âñè÷êè ïàöèåíòè ïúðâîíà÷àëíî ñà èçñëåäâàíè ñúñ

ñêðèíèíãîâ ñåðîëîãè÷åí ìåòîä (CLIA), ïîñëåäâàí

îò ïîòâúðäèòåëåí (èìóíîáëîò) àíàëèç.

Äèàãíîçàòà íåâðîáîðåëèîçà ñå îñíîâàâà íà

àíàìíåñòè÷íè äàííè, êëèíè÷íè íàõîäêè, ñåðîëîãè÷-

íî èçñëåäâàíå è àíàëèç íà öåðåáðîñïèíàëíàòà

òå÷íîñò [10]. Êëèíè÷íèòå ïðîÿâè íà LNB âàðèðàò â

çàâèñèìîñò îò ïðîãðåñèÿòà íà çàáîëÿâàíåòî.

Íà÷àëîòî íà íåâðîáîðåëèîçàòà îáèêíîâåíî å

ïîäîñòðî ñ ïðîãðåñèÿ â ïðîäúëæåíèå íà ñåäìèöè.

Ïðè ïàöèåíòè, êîèòî íå ñà çàáåëÿçëè êëàñè÷åñêàòà

åðèòåìà ìèãðàíñ ïîñòàâÿíåòî íà äèàãíîçàòà ìîæå

äà ñå çàáàâè, ïîðàäè íèñúê èíäåêñ íà ñúìíåíèå çà

èíôåêöèÿ ñ Borrelia [11]. Â Åâðîïà íåâðîáîðåëèî-

çàòà å ïî-÷åñòà ïðîÿâà îòêîëêîòî â ÑÀÙ [12]. Åäíî

ïðîó÷âàíå ñðåä ïàöèåíòè îò Ëèòâà, ïðîâåäåíî â

ïåðèîäà 2010-2021 ã. óñòàíîâÿâà, ÷å òåçè ñ ðàííà

LNB íàé-÷åñòî ñà èìàëè ïîëèðàäèêóëèò (75%).

Ïåðèôåðíà ëèöåâà ïàðàëèçà å äèàãíîñòèöèðàíà

ïðè 53% è åíöåôàëèò èëè ìèåëèò ïðè 14% [13].

Èíôåêöèÿ íà ÖÍÑ ñå íàáëþäàâà ïðè 2-4% îò

âñè÷êè ñëó÷àè íà LNB, îáèêíîâåíî â êúñíèÿ èëè

õðîíè÷åí ñòàäèé íà çàáîëÿâàíåòî [14]. Ñàìî 25-

50% îò ïàöèåíòèòå ñ LNB ñúîáùàâàò çà ÅÌ è ñàìî

åäíà òðåòà èìàò àíàìíåçà çà óõàïâàíå îò êúðëåæ

[15]. Õóìîðàëíèÿò îòãîâîð çàïî÷âà ñ ïîÿâàòà íà IgM

àíòèòåëà, êîèòî îáèêíîâåíî ñå îòêðèâàò 2 äî 4

ñåäìèöè ñëåä èíôåêöèÿòà. Òåõíèòå íèâà äîñòèãàò

ïèê 8 äî 10 ñåäìèöè ñëåä íà÷àëîòî è ñëåä òîâà

ïîñòåïåííî èç÷åçâàò, íî ïðè íÿêîè ïàöèåíòè ìîæå

äà ïåðñèñòèðàò íÿêîëêî ãîäèíè. Àíòèòåëàòà îò êëàñ

IgG ñðåùó Borrelia ñå ïîÿâÿâàò â ñåðóìà 6 ñåäìèöè

ñëåä èíôåêöèÿòà, äîñòèãàò ïèêîâèòå ñè íèâà ñëåä

4 äî 6 ìåñåöà è ñå îòêðèâàò â ñåðóìà â ïðîäúëæå-

íèå íà ìíîãî ãîäèíè. Ëèêâîðíèòå ïðîìåíè ïðè LNB

âêëþ÷âàò ïëåîöèòîçà, îáèêíîâåíî ñ ïðåîáëàäàâàíå

íà ëèìôîöèòè, ïðîòåèíîðàõèÿ è íîðìàëíè íèâà íà

ãëþêîçà [16]. Â ðàííèòå åòàïè ëèêâîðíèòå àíîìàëèè

ìîæå äà ëèïñâàò èëè äà ñà ìèíèìàëíè è îãðàíè÷å-

íè äî ëåêî èçðàçåíà ïðîòåèíîðàõèÿ.

Ïîâå÷åòî ïàöèåíòè ñ íåâðîáîðåëèîçà èìàò

áëàãîïðèÿòåí èçõîä ñëåä àíòèáèîòè÷íî ëå÷åíèå

[17]. Âúïðåêè òîâà, ïðè ìàëúê áðîé ïàöèåíòè

îñòàâàò îñòàòú÷íè ïðîÿâè [18].

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Íåâðîáîðåëèîçàòà å ðÿäêà, íî òåæêà ôîðìà íà

Ëàéìñêà áîëåñò, êîÿòî ìîæå äà ñå ðàçâèå ïî âñÿêî

âðåìå â ðàìêèòå íà äèñåìèíèðàí è êúñåí ñòàäèé

íà çàáîëÿâàíåòî. Ïðè 15% îò ïàöèåíòèòå ñ

íåëåêóâàíà èíôåêöèÿ ìîæå äà íàñòúïè çàñÿãàíå

íà öåíòðàëíàòà è ïåðèôåðíà íåðâíà ñèñòåìà. Ïðè

âñè÷êè ñëó÷àè íà íåâðîëîãè÷íà ñèìïòîìàòèêà ñ

íåÿñíà ãåíåçà â äèôåðåíöèàëíî-äèàãíîñòè÷åí

ïëàí òðÿáâà äà ñå èìà ïðåäâèä è íåâðîáîðåëèîçà.

Ëèïñàòà íà äàííè çà óõàïâàíå îò êúðëåæ è íà

ïàòîãíîìîíè÷íàòà çà ïúðâè ñòàäèé ëåçèÿ åðèòåìà

ìèãðàíñ íå èçêëþ÷âà íàëè÷èåòî íà çàáîëÿâàíåòî.

Àíàëèçúò íà ëèêâîðíèòå ïðîìåíè è óñòàíîâÿâàíåòî

íà èíòðàòåêàëåí ñèíòåç íà ñïåöèôè÷íè àíòèòåëà

ñðåùó Borrelia burgdorferi å íåîáõîäèìî óñëîâèå çà

äîêàçâàíå íà íåâðîáîðåëèîçàòà. Ñâîåâðåìåííî

ïîñòàâåíàòà äèàãíîçà è åòèîëîãè÷íî ëå÷åíèå

ïîäîáðÿâàò ïðîãíîçàòà íà çàáîëÿâàíåòî.
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ÐÅÇÞÌÅ

Ïàðàíîèäíàòà øèçîôðåíèÿ ïðåäñòàâëÿâà åäíî îò

íàé-òðóäíèòå çà ëå÷åíèå ïñèõèàòðè÷íè çàáîëÿâà-

íèÿ, ïîðàäè ðàçâèòèåòî â õîäà ìó íà ò.íàð.

„íåãàòèâíè“ ñèìïòîìè – ëèïñà íà ìîòèâàöèÿ,

íåâúçìîæíîñò çà ïëàíèðàíå íà äåéíîñòè, àíõåäî-

íèÿ, ñàìîèçîëàöèÿ, íàðóøåíè æåñòîìèìèêà è

íåâåðáàëåí êîíòàêò, è äðóãè – êîèòî êúì ìîìåíòà

íå ìîãàò äà áúäàò ïðåîäîëåíè â ïúëíîòà îò

ïðèëîæåíèåòî íà êîíâåíöèîíàëíà ìåäèêàìåíòîçíà

òåðàïèÿ. Òîâà îïðåäåëÿ íåîáõîäèìîñòòà îò

ðàçðàáîòâàíå íà èíîâàòèâíè ìåòîäè çà ëå÷åíèå.

Ïðåäñòàâåí å ñëó÷àé îò ïðàêòèêàòà íà óñïåøíî

ïîâëèÿâàíå íà íåãàòèâíè ñèìïòîìè ïðè áîëåí îò

ïàðàíîèäíà øèçîôðåíèÿ, ÷ðåç ïðèëîæåíèå íà êóðñ

îò 25 ïðîöåäóðè âèñîêî÷åñòîòíà (HF, 10 Hz)

ðåïåòèòèâíà òðàíñêðàíèàëíà ìàãíèòíà ñòèìóëàöèÿ

(rTMS) â ëåâèÿ äîðçîëàòåðàëåí ïðåôðîíòàëåí

êîðòåêñ (LDLPFC), ïðè 100% èíòåíçèòåò ñïðÿìî

èíäèâèäóàëíèÿ ìîòîðåí ïðàã (100% MT). Ïðè

ïîñëåäàùî ïðîñëåäÿâàíå â ïåðèîä îò øåñò ìåñåöà

ñå íàáëþäàâà ïåðñèñòèðàíå íà ïîëîæèòåëíèÿò

åôåêò îò ëå÷åíèå.

Êëþ÷îâè äóìè: íåãàòèâíè ñèìïòîìè íà ïàðàíî-

èäíà øèçîôðåíèÿ; ðÒÌÑ; íåôàðìàêîëîãè÷íî

ëå÷åíèå

ABSTRACT

Paranoid schizophrenia is one of the most difficult to

treat psychiatric disorders, due to the development in

its course of “negative” symptoms – lack of motiva-

tion, inability to plan activities, anhedonia, self-isola-

tion, impaired emotional expression and non-verbal

communication, and others – which currently cannot

be completely overcome by the admission of conven-

tional drug therapy. This determines the need to de-

velop innovative treatment methods.

A case is presented from the practice of successfully

treating negative symptoms in a patient with paranoid

schizophrenia, by applying a course of 25 procedures

of high-frequency (HF, 10 Hz) repetitive transcranial

magnetic stimulation (rTMS) in the left dorsolateral

prefrontal cortex (LDLPFC), at 100% intensity relative

to individual motor threshold (100% MT). At the last

follow-up in a period of six months, a persistence of

the positive treatment effect was observed.

Keywords: negative symptoms of paranoid schizo-

phrenia; rTMS; non-pharmacological treatment
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íàé-òðóäíèòå çà ëå÷åíèå ïñèõèàòðè÷íè çàáîëÿâà-

íèÿ, ïîðàäè ðàçâèòèåòî â õîäà ìó íà ò.íàð.
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íåâúçìîæíîñò çà ïëàíèðàíå íà äåéíîñòè, àíõåäî-

íèÿ, ñàìîèçîëàöèÿ, íàðóøåíè æåñòîìèìèêà è

íåâåðáàëåí êîíòàêò, è äðóãè – êîèòî êúì ìîìåíòà

íå ìîãàò äà áúäàò ïðåîäîëåíè â ïúëíîòà îò

ïðèëîæåíèåòî íà êîíâåíöèîíàëíà íåâðîëåïòè÷íà

ìåäèêàìåíòîçíà òåðàïèÿ [4]. Â äîïúëíåíèå,

øèðîêîðàçïðîñòðàíåíàòà ñðåä ïàöèåíòèòå è

áëèçêèòå èì íåãàòèâíà ñòèãìà êúì çàáîëÿâàíåòî è

ïðèëîæåíèåòî íà ïñèõîòðîïíè ìåäèêàìåíòè âîäè

äî ïúëåí îòêàç îò ëå÷åíèå èëè íàðóøåí êúìï-

ëàéúíñ, êîåòî óâåëè÷àâà ðèñêà îò ðàçâèòèåòî íà

íîâè åïèçîäè, êàòî äîïúëíèòåëíî óñêîðÿâà õîäà íà

çàáîëÿâàíåòî è ðàçâèòèåòî íà íåãàòèâíè ñèìïòîìè

[6]. Ñúùåñòâóâàò ñúùî òàêà è èíäèâèäè, ïðè êîèòî

ïðèëîæåíèåòî íà ïñèõîòðîïíè ìåäèêàìåíòè å

íåæåëàòåëíî èëè íåâúçìîæíî, íàïðèìåð ïðè

ïàöèåíòè ñ àëåðãèè, ïðè áðåìåííè ïîðàäè ïîòåí-

öèàëíà òåðàòîãåííîñò, ïîâèøåí ðèñê îò ãåñòàöèî-

íåí äèàáåò è ïðåæäåâðåìåííî ðàæäàíå [5], ïðè

òåðàïåâòè÷íî-ðåçèñòåíòíè ñëó÷àè [3] è äðóãè. Òîâà

îïðåäåëÿ íåîáõîäèìîñòòà îò ðàçðàáîòâàíå íà

èíîâàòèâíè, íåôàðìàêîëîãè÷íè ìåòîäè çà ëå÷åíèå.

Ïðè ïðåãëåä íà ñâåòîâíàòà ëèòåðàòóðà, ïðèëîæå-

íèåòî íà ðÒÌÑ ïðè áîëíè îò ïàðàíîèäíà øèçîôðå-

íèÿ ìîæå äà áúäå åôèêàñåí ìåòîä çà ïîâëèÿâàíå

íà íåãàòèâíà ñèìïòîìàòèêà [9, 7]. Îò÷èòà ñå âèñîêà

áåçîïàñíîñò, äîáðî òîëåðèðàíå è çàäîâîëèòåëíà

äî âèñîêà åôèêàñíîñò â îñîáåíà ñòåïåí ïðè ìëàäè

ïàöèåíòè è ïðè ïðèëîæåíèå íà îïðåäåëåíè

ïàðàìåòðè (HF rTMS â LDLPFC, íàä 7500 èìïóëñà

ñåäìè÷íî, ïðè èíòåíçèòåò >100% îò èíäèâèäóàëíèÿ

ìîòîðåí ïðàã) [1].

ÖÅË

Ïðåäñòàâåíèÿò îò íàñ êëèíè÷åí ñëó÷àé öåëè äà

ðàçøèðè êëèíè÷íîòî ïîçíàíèå â ñôåðàòà, êàòî

ïîçâîëè ñïåöèàëèñòèòå â îáëàñòòà äà ïðåäëîæàò

íà ïàöèåíòèòå ñè íàé-ïúëíîöåííîòî ëå÷åíèå, êàòî

ïî òîçè íà÷èí ïîâèøàò êà÷åñòâîòî íà æèâîò, ñíèæàò

èêîíîìè÷åñêèòå çàãóáè, è ïîâèøàò êîìïëàéúíñà

ïðè ðàáîòà ñ ïñèõèàòðè÷íè ïàöèåíòè.

ÌÀÒÅÐÈÀË È ÌÅÒÎÄÈ

Ïðåäñòàâÿìå êëèíè÷åí ñëó÷àé íà ìúæ íà 22 ã. â.,

ïðèåò â „Ïñèõèàòðè÷íà êëèíèêà“ íà Âîåííîìåäè-
öèíñêà àêàäåìèÿ ñ àíàìíåñòè÷íè äàííè çà

ïàðàíîèäíà øèçîôðåíèÿ ñ ÷åòèðèãîäèøíà äàâíîñò.
Áîëíèÿò å ïîçíàò íà åêèïà íà êëèíèêàòà îò íà÷àëîòî

íà çàáîëÿâàíåòî ñè, êàòî äî ìîìåíòà íà ïðèåì å
ëåêóâàí àìáóëàòîðíî. Õîäúò íà çàáîëÿâàíåòî ó

íåãî ñå õàðàêòåðèçèðà ñ ïðèñòúïè íà „ïîçèòèâíè“

ñèìïòîìè - ïàðàíîèäíè íàëóäíîñòè çà óâðåäà è
îòíîøåíèå è ñëóõîâè õàëþöèíàöèè – è íàðàñòâàùè

ïî èíòåíçèòåò âúâ âðåìåòî îñòàòú÷íè „íåãàòèâíè“
ñèìïòîìè – ëèïñà íà ìîòèâàöèÿ, ñíèæåíà ñïîñîá-

íîñò çà ïëàíèðàíå íà äåéíîñòè, ñóáåêòèâíî

ñíèæåíî íàñòðîåíèå, íèâåëèðàí àôåêò, ñêëîííîñò
êúì ñàìîèçîëàöèÿ, áåäåí âåðáàëåí è íåâåðáàëåí

êîíòàêò.

Âúïðåêè ñúõðàíåíèÿò êîìïëàéúíñ, çà ðàçëèêà îò

ïîçèòèâíèòå ñèìïòîìè, íåãàòèâíèòå ñèìïòîìè ïðè

áîëíèÿò ïåðñèñòèðàò íà ôîíà íà ðåäîâíèÿ ïðèåì

íà ìåäèêàìåíòîçíà òåðàïèÿ. Ïî òàçè ïðè÷èíà,

áîëíèÿò áå íàñî÷åí çà ïðèåì íà äíåâåí ñòàöèîíàð

è ïðîâåæäàíå íà òåðàïåâòè÷åí êóðñ ðÒÌÑ, öåëÿù

ïîòåíöèàëíî ïîäîáðåíèå íà íåãàòèâíàòà ñèìïòî-

ìàòèêà.

Ïðè ïðèåìà â êëèíèêàòà ñå íàáëþäàâàõà ëèïñà íà

ñîìàòè÷íè íàðóøåíèÿ, íîðìàëíè çà âúçðàñòòà è

ïîëà ïàðàêëèíè÷íè èçñëåäâàíèÿ, ëèïñà íà ïîçè-

òèâíè ñèìïòîìè è èçðàçåíà íåãàòèâíà ñèìïòîìà-

òèêà, íà ôîíà íà ïîääúðæàùà òåðàïèÿ Àðèïèïðà-

çîë 15 mg /äíåâíî. Íå ñå îò÷åòîõà êîíòðàèíäèêàöèè

çà ïðîâåæäàíå íà ìàãíèòíà ñòèìóëàöèÿ.

Ñëåä îáñúæäàíå íà ðèñêîâåòå è ïîëçèòå îò

ïðîâåæäàíå íà ëå÷åíèå, áå âçåòî ñúãëàñèå îò

áîëíèÿ çà ïðîâåæäàíå íà êóðñ îò 25 ïðîöåäóðè

âèñîêî÷åñòîòíà (HF, 10 Hz) ðÒÌÑ, âñÿêà ïî 1000

èìïóëñà â ñåðèè îò ïî 100 èìïóëñà â ðàìêèòå íà

10 ñåêóíäè, ñ 10 sec ïî÷èâêà ìåæäó äâå ñåðèè. Çà

òåðàïåâòè÷åí ëîêóñ ñå èçáðà ëåâèÿò äîðçîëàòåðà-

ëåí ïðåôðîíòàëåí êîðòåêñ (LDLPFC), ïðåäâèä

äîìèíàíòíàòà ó áîëíèÿ äÿñíà ðúêà, ïðè 100%

èíòåíçèòåò ñïðÿìî èíäèâèäóàëíèÿ ìîòîðåí ïðàã

(100% MT). Ìîòîðíèÿò ïðàã ñå îïðåäåëè ÷ðåç

åäíîêðàòíî èíäèâèäóàëíî çàìåðâàíå ïðåäè

ïðîâåæäàíåòî íà ïúðâàòà ïðîöåäóðà, êàòî „ìèíè-

ìàëåí èíòåíçèòåò íà ñòèìóëà, êîéòî ïðåäèçâèêâà

îòãîâîð èëè â abductor pollicis brevis (APB) îò

êîíòðàëàòåðàëíàòà ñòðàíà çà >50% îò ïðèëîæåíèòå

ñòèìóëè (>5 îò 10 ïðèëîæåíè ñòèìóëà)“, â ñúãëàñèå

ñ èçèñêâàíèÿòà â îáëàñòòà [8].

Ïî âðåìå íà ïðîöåäóðèòå áÿõà ñïàçåíè âñè÷êè

èçèñêâàíèÿ çà áåçîïàñíîñò. Áÿõà ïðîâåäåíè îáùî

25 áðîÿ ïðîöåäóðè, ðàçäåëåíè íà ñåðèè îò

5-ñåäìè÷íî, ñ äâà äíè ïî÷èâêà ìåæäó ñåðèèòå.

ÐÅÇÓËÒÀÒÈ

Íàáëþäàâàõà ñå ñëåäíèòå ñòðàíè÷íè åôåêòè îò

ñòðàíà íà áîëíèÿ:

– Ïðåõîäíà, êðàòêîòðàéíà òúïà áîëêà â îáëàñòòà

íà ÷åëîòî è íåïðèÿòíî óñåùàíå çà ñòÿãàíå íà

äîëíà ÷åëþñò, êîèòî ñå íàáëþäàâàõà ïî âðåìå

íà ïðîâåæäàíå íà ïðîöåäóðè 1-8 è ïðåìèíàâàõà

ñïîíòàííî â ðàìêèòå íà íÿêîëêî ñåêóíäè ñëåä

ïðåêòàðÿâàíå íà ïðîöåäóðàòà;

– Áåçñïîêîéñòâî, ñâúðçàíî ñ ïîòåíöèàëíè íåãà-

òèâíè åôåêòè îò ïðîöåäóðàòà, êîåòî ïðåìèíà

ñëåä ïðîöåäóðà 4.

Íàáëþäàâàíèòå ñòðàíè÷íè åôåêòè ñå âúçïðèåõà

êàòî ñòåïåí 1 (grade 1) ïî Common Terminology Cri-

teria for Adverse Events (CTCAE) [2], ò.å. êàòî ëåêè è

íåâúçïðåïÿòñòâàùè ïðîâåæäàíåòî íà ëå÷åíèå.

Â õîäà íà ëå÷åíèå ñå íàáëþäàâàøå ïîñòåïåííî

ïîäîáðåíèå íà ñëåäíèòå îïëàêâàíèÿ îò ñòðàíà íà

áîëíèÿ:

– ëèïñà íà ìîòèâàöèÿ – ÷àñòè÷íî, îò 14-òà

ïðîöåäóðà, êàòî ñå íàáëþäàâàøå ñúïúòñòâàù
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èíòåðåñ è ñïîñîáíîñò çà èçâúðøâàíå íà ëþáèìè

â ìèíàëîòî çà ïàöèåíòà äåéíîñòè;

– ñóáåêòèâíî ñíèæåíî íàñòðîåíèå – îò 17-òà

ïðîöåäóðà;

– ñêëîííîñò êúì ñàìîèçîëàöèÿ – îò÷åòåíî

ïîäîáðåíèå ñëåä ïðîâåäåí ðàçãîâîð ñ áëèçêèòå

íà áîëíèÿ ñëåä 20-òà ïðîöåäóðà. Ïî äàííè íà

áëèçêèòå íà áîëíèÿ (ñåñòðà ìó) ñå íàáëþäàâà

ïîâèøåíà îáùèòåíîñò è èíòåðåñ êúì âêëþ÷âàíå

â ñîöèàëíè äåéíîñòè;

– áåäåí âåðáàëåí è íåâåðáàëåí êîíòàêò –

ïîñòåïåííî ïîäîáðåíèå â õîäà íà ëå÷åíèå îò

14-òà ïðîöåäóðà.

Îáåêòèâíî, ñëåä ïðîâåäåíèÿò êóðñ îñòàíà äà ñå

íàáëþäàâà íàáåëÿçàíî íèâåëèðàí àôåêò.

Ïðè ïîñëåäâàùî ïðîñëåäÿâàíå â ïåðèîä îò øåñò

ìåñåöà ñå íàáëþäàâàøå ïåðñèñòèðàíå íà ïîëîæè-

òåëíèÿò åôåêò îò ëå÷åíèå, ñ âúçñòàíîâÿâàíå íà

ðàáîòîñïîñîáíîñò îò ñòðàíà íà áîëíèÿ â ïúëíîòà,

ñõîäíà ñúñ ñúñòîÿíèåòî ìó ãîäèíà ïðåäè ïðîâåæäà-

íå íà ðÒÌÑ (ïî äàííè íà ïàöèåíòà, áëèçêèòå è

áàçèðàíî âúðõó âúçñòàíîâÿâàíå íà ÷àñòè÷íà

àêàäåìè÷íà óñïåâàåìîñò îò ñòðàíà íà áîëíèÿ).

ÎÁÑÚÆÄÀÍÅ È ÈÇÂÎÄÈ

Îïèñàíèÿò îò íàñ êëèíè÷åí ñëó÷àé ñå äîáëèæàâà

ïî ïàðàìåòðè äî îïèñàíèòå êàòî íàé-åôèêàñíî

ïîâëèÿâàùè ñå ïðè ïðèëîæåíèå íà ðÒÌÑ ïðè

ïðåäõîäíè ñâåòîâíè èçñëåäâàíèÿ [1, 7]. Ïî òàçè

ïðè÷èíà, êàòî íåãàòèâ íà îïèñàíèÿ îò íàñ ñëó÷àé

ñúùèÿò ìîæå äà ñå âúçïðèåìå êàòî äîïúëâàù, íî

íå è çàäúëæèòåëíî ðàçøèðÿâàù äðàñòè÷íî

ïîçíàíèÿòà â ñôåðàòà. Âúïðåêè òîâà, ïðåäâèä íà

òîçè åòàï ñêðîìíèòå ïî îáåì èçñëåäâàíèÿ â

äîñòúïíàòà íè ëèòåðàòóðà, íà áàçàòà íà íàïðàâå-

íèòå ïðåãëåä è àíàëèç íà ñâåòîâíàòà íàó÷íà

ëèòåðàòóðà, êàêòî è íà ëè÷íèÿ íè îïèò, ïðèåìàìå

ïðîâåæäàíåòî íà ðÒÌÑ ïðè áîëíè îò ïàðàíîèäíà

øèçîôðåíèÿ ñ èçðàçåíà íåãàòèâíà ñèìïòîìàòèêà

çà åôåêòèâíî è ïðèëîæèìî â êëèíè÷íàòà ïðàêòèêà.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Íåãàòèâíàòà ñèìòîìàòèêà å åäèí îò íàé-òðóäíî

ëå÷èìèòå àñïåêòè íà ïàðàíîèäíàòà øèçîôðåíèÿ,

êàêòî ïîðàäè íåâúçìîæíîñòòà íà ìîäåðíèòå

ìåäèêàìåíòè â ïúëíîòà äà ïîòèñíàò òàçè ñèìïòîìà-

òèêà, òàêà è ïîðàäè ïñèõîëîãè÷íè çàäðúæêè îò

ñòðàíà íà áîëíèòå è áëèçêèòå èì äà ïðîâåæäàò

ìåäèêàìåíòîçíà òåðàïèÿ. Ðåïåòèòèâíàòà òðàíñêðà-

íèàëíà ìàãíèòíà ñòèìóëàöèÿ â äîðçîëàòåðàëíèÿ

ïðåôðîíòàëåí êîðòåêñ ïðåäîñòàâÿ åôåêòèâíà

àäþâàíòíà íåôàðìàêîëîãè÷íà àëòåðíàòèâà çà

ëå÷åíèå íà íåãàòèâíà ñèìòîìàòèêà ïðè áîëíè îò

ïàðàíîèäíà øèçîôðåíèÿ, êàòî ñå òîëåðèðà

óñïåøíî îò áîëíèòå.
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Êëèíèêà ïî ïñèõèàòðèÿ è âîåííà ïñèõîëîãèÿ – Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ, Ñîôèÿ

TREATMENT OF A DEPRESSIVE EPISODE
OF BPAD THROUGH THE USE OF rTMS:
A CASE REPORT

GALINA DIMITROVA

Clinic of Psychiatry and Military Psychology – Military Medical Academy, Sofia

ÐÅÇÞÌÅ

Â íàé-òèïè÷íîòî ìó ïðîÿâëåíèå, áèïîëÿðíîòî
àôåêòèâíî ðàçñòðîéñòâî (ÁÀÐ) ñå õàðàêòåðèçèðà ñ
åïèçîäè íà ìàíèÿ è äåïðåñèÿ. Åäíî îò îñíîâíèòå
ïðåäèçâèêàòåëñòâà ïðè ëå÷åíèåòî íà äåïðåñèâíè
åïèçîäè íà ÁÀÐ å âèñîêèÿò ðèñê îò ïðåìèíàâàíå íà
åïèçîäà îò äåïðåñèâåí â ìàíèåí ïðè ïðèëîæåíèå
íà êîíâåíöèîíàëíè àíòèäåïðåñèâíè ìåäèêàìåíòè.
Îò äðóãà ñòðàíà, åïèçîäèòå íà äåïðåñèÿ ïðè áîëíè
îò ÁÀÐ ìîãàò äà ñà ïðîäúëæèòåëíè, ìú÷èòåëíè è
ñâúðçàíè ñ ïîâèøåí ðèñê îò àâòîàãðåñèÿ äîðè ïðè
ñòðèêòíî ïðèäúðæàíå êúì ñâåòîâíèòå ãàéäëàéíè íà
ëå÷åíèå. ×åñòî ñå íàáëþäàâà íèñêà åôåêòèâíîñò
îò ïðèëîæåíîòî ëå÷åíèå è áúðçî ïðåìèíàâàíå îò
äåïðåñèâíî êúì õèïîìàíèéíî ñúñòîÿíèÿ. Ïî òàçè
ïðè÷èíà íàó÷íàòà îáùíîñò ïðîäúëæàâà äà ðàçðà-
áîòâà áåçîïàñíè è åôåêòèâíè ìåòîäè çà ëå÷åíèå
íà äåïðåñèâíèòå åïèçîäè ïðè ÁÀÐ.

Ïðåäñòàâåí å ñëó÷àé îò ïðàêòèêàòà íà óñïåøíî
ëå÷åíèå ïðè áîëåí îò ÁÀÐ, ÷ðåç ïðèëîæåíèå íà êóðñ
îò 25 ïðîöåäóðè âèñîêî÷åñòîòíà (HF, 10 Hz)
ðåïåòèòèâíà òðàíñêðàíèàëíà ìàãíèòíà ñòèìóëàöèÿ
(rTMS) â ëåâèÿ äîðçîëàòåðàëåí ïðåôðîíòàëåí
êîðòåêñ (LDLPFC), ïðè 110% èíòåíçèòåò ñïðÿìî
èíäèâèäóàëíèÿ ìîòîðåí ïðàã (100% MT). Ïðè
ïîñëåäâàùî ïðîñëåäÿâàíå â ïåðèîä îò äâà ìåñåöà
ñå íàáëþäàâà ïåðñèñòèðàíå íà ïîëîæèòåëíèÿò
åôåêò îò ëå÷åíèå.

Êëþ÷îâè äóìè: ÁÀÐ; ðÒÌÑ; äåïðåñèâåí åïèçîä

ABSTRACT

In its most typical manifestation, bipolar affective dis-

order (BPAD) is characterized by episodes of mania

and depression. One of the main challenges in the

treatment of depressive episodes of BPAD is the high

risk of transition from a depressive episode to a manic

episode because of the use of conventional antide-

pressant medications. On the other hand, episodes of

depression in patients with BPAD can be prolonged,

distressing, and associated with a high risk of auto-

aggression even with strict adherence to the global

treatment guidelines. Low effectiveness of the selected

treatment and rapid transition from depressive to hy-

pomanic states are often observed. For this reason,

the scientific community continues to look into the

development of safe and effective methods for treat-

ing depressive episodes in BPAD.

The case report presents successful treatment of a

depressive episode in a patient suffering from BPAD,

by conducting a course of 25 procedures of high-fre-

quency (HF, 10 Hz) repetitive transcranial magnetic

stimulation (rTMS) in the left dorsolateral prefrontal

cortex (LDLPFC), at 110% intensity of the individual

motor threshold (100% MT). At the last follow-up in a

period of two months, persistence of the positive treat-

ment effect was observed.

Keywords: BPAD; rTMS; current episode depressed



36 õäõå

LXXVI áðîé 3/2024

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Â íàé-òèïè÷íîòî ìó ïðîÿâëåíèå, áèïîëÿðíîòî

àôåêòèâíî ðàçñòðîéñòâî (ÁÀÐ) ñå õàðàêòåðèçèðà

ñ åïèçîäè íà ìàíèÿ è äåïðåñèÿ, êàòî ïðè íàä 70%

îò èçñëåäâàíèòå ëèöà íå ñå íàáëþäàâà ïðåäîìè-

íàíòåí ïîëþñ, ò.å. ñêëîííîñò êúì ðàçâèòèå

ïðåäîìèíàíòíî íà äåïðåñèâíè èëè íà ìàíèéíè/

õèïîìàíèéíè åïèçîäè [9]. Ïðè òåçè áîëíè ñå

íàáëþäàâàò ïî-ðàííî îòêëþ÷âàíå íà çàáîëÿâàíåòî,

ïîâå÷å åïèçîäè â õîäà íà æèâîòà è ïî-ïðîäúëæè-

òåëíè åïèçîäè. Ïðè îñòàíàëèòå îêîëî 30% ñå

íàáëþäàâà áúðçî ïðåìèíàâàíå îò ìàíèåí êúì

äåïðåñèâåí åïèçîä, èëè îò äåïðåñèâåí êúì ìàíèåí

(ñïðÿìî ïîëÿðèòåòà). È â äâàòà ñëó÷àÿ, ëå÷åíèåòî

íà äåïðåñèâíèòå åïèçîäè ïðè áîëíè îò ÁÀÐ å

ïîñòàâåíî ïðåä îïðåäåëåíè çàòðóäíåíèÿ.

Ïðè ïàöèåíòèòå ñ èçðàçåí ïîëÿðèòåò, îñîáåíî ïðè

îíåçè íàä 11%, ïðè êîèòî ïîëÿðèòåòúò å ìàíèåí,

ëå÷åíèåòî íà äåïðåñèâíèòå åïèçîäè òðÿáâà äà å

èçêëþ÷èòåëíî âíèìàòåëíî – åäíî îò îñíîâíèòå

ïðåäèçâèêàòåëñòâà ïðè ëå÷åíèåòî íà äåïðåñèâíè

åïèçîäè íà ÁÀÐ å âèñîêèÿò ðèñê îò ïðåìèíàâàíå

íà åïèçîäà îò äåïðåñèâåí â ìàíèåí ïðè ïðèëîæå-

íèå íà êîíâåíöèîíàëíè àíòèäåïðåñèâíè ìåäèêà-

ìåíòè. Â äîïúëíåíèå, ïðè íÿêîè áîëíè ñ ÁÀÐ ñå

íàáëþäàâà ïàðàäîêñàëíî çàäúëáî÷àâàíå íà

äåïðåñèâíàòà ñèìïòîìàòèêà ïðè ïðèëîæåíèå íà

àíòèäåïðåñàíòè [4, 8].

Îò äðóãà ñòðàíà, åïèçîäèòå íà äåïðåñèÿ ïðè áîëíè

îò ÁÀÐ ñ èçðàçåí äåïðåñèâåí ïîëþñ, êàêòî ñå

íàáëþäàâà ïðè íàä 17% îò èçñëåäâàíèòå ëèöà, èëè

ïðè òåçè áåç èçðàçåíà ïîëÿðíîñò, ìîãàò äà ñà

ïðîäúëæèòåëíè, ìú÷èòåëíè, è ñâúðçàíè ñ ïîâèøåí

ðèñê îò àâòîàãðåñèÿ äîðè ïðè ñòðèêòíî ïðèäúðæàíå

êúì ñâåòîâíèòå ãàéäëàéíè íà ëå÷åíèå; íàáëþäàâà

ñå ñíèæåíèå íà êà÷åñòâîòî íà æèâîò è íà ñðåäíàòà

ïðîäúëæèòåëíîñò íà æèâîòà ñ íàä 12 ãîäèíè [2, 3].

×åñòî ñå íàáëþäàâà íèñêà åôåêòèâíîñò îò ïðèëî-

æåíîòî ëå÷åíèå è áúðçî ïðåìèíàâàíå îò äåïðåñèâ-

íî êúì õèïîìàíèéíî ñúñòîÿíèÿ èëè îáðàòíî.

Òðóäíîòî îâëàäÿâàíå íà åïèçîäèòå å åäíà îò

îñíîâíèòå ïðè÷èíè ÁÀÐ äà å ñ ïî-òåæêè èêîíîìè-

÷åñêè ïîñëåäèöè çà îáùåñòâîòî îò áîëåñòòà íà

Àëöõàéìåð, åïèëåïñèÿòà è ïîâå÷åòî ôîðìè íà

ðàêîâè çàáîëÿâàíèÿ, âçåòè çàåäíî [1].

Ïî òàçè ïðè÷èíà íàó÷íàòà îáùíîñò ïðîäúëæàâà äà

ðàçðàáîòâà áåçîïàñíè è åôåêòèâíè ìåòîäè çà

ëå÷åíèå íà äåïðåñèâíèòå åïèçîäè ïðè ÁÀÐ. Åäíî

îò íàé-îáåùàâàùèòå íàïðàâëåíèÿ â ñôåðàòà å

ïðèëîæåíèåòî íà âèñîêî÷åñòîòíà (HF, >5Hz)

ðåïåòèòèâíà òðàíñêàíèàëíà ìàãíèòíà ñòèìóëàöèÿ

(ðÒÌÑ), ïîðàäè ñú÷åòàíèåòî îò âèñîêà áåçîïàñíîñò,

âèñîêàòà ïðèëîæèìîñò è òîëåðèðóåìîñò, çàäîâîëè-

òåëíà åôåêòèâíîñò, è íèñúê ðèñê îò ïðåäèçâèêâàíå

íà ìàíèéíà èëè õèïîìàíèéíà ñèìïòîìàòèêà [6, 7,

10]. Îáè÷àåí òåðàïåâòè÷åí ëîêóñ â ñëó÷àÿ ñå ÿâÿâà

ëåâèÿò äîðçîëàòåðàëåí ïðåôðîíòàëåí êîðòåêñ

(ËÄËÏÔÊ), ïðè ïàöèåíòè-äåñíè÷àðè.

ÖÅË

Ïðåäñòàâåíèÿò îò íàñ êëèíè÷åí ñëó÷àé öåëè äà

ðàçøèðè êëèíè÷íîòî ïîçíàíèå â ñôåðàòà, êàòî

ïðåäñòàâè âúçìîæíîñò çà áåçîïàñíî, åôåêòèâíî

ëå÷åíèå ïðè áîëíè ñ ÁÀÐ, öåëÿù ïîâèøåíèå íà

êà÷åñòâîòî íà æèâîò è ñíèæàò èêîíîìè÷åñêèòå

çàãóáè.

ÌÀÒÅÐÈÀË È ÌÅÒÎÄÈ

Ïðåäñòàâÿìå êëèíè÷åí ñëó÷àé íà ìúæ íà 41 ã. ,

ïðèåò çà ïúðâè ïúò â Êëèíèêàòà ïî ïñèõèàòðèÿ è

âîåííà ïñèõîëîãèÿ íà Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ

è çà òðåòè â ïñèõèàòðè÷íî ëå÷åáíî çàâåäåíèå, ïî

ïîâîä ïîðåäåí äåïðåñèâåí åïèçîä â õîäà íà ÁÀÐ.

Çàáîëÿâàíåòî å ñ äàâíîñò íàä 10 ãîäèíè, ñ

äåïðåñèâíà ïîëÿðíîñò è èçðàçåíà ìåäèêàìåíòîçíà

ðåçèñòåíòíîñò íà ôîíà íà òåðàïèÿ ñúñ ñòàáèëè-

çàòîðè (êîíâóëåêñ, ëèòèé, ëàìèêòàë) è íåâðîëåïòè-

öè (õàëîïåðèäîë, êëîïèêñîë, îëàíçàïèí) – âñè÷êè

âúâ âèñîêè äîçè è çà ïðîäúëæèòåëåí ïåðèîä îò

âðåìå. Áîëíèÿò ñïîäåëÿøå îïëàêâàíèÿ îò ñíèæåíî

íàñòðîåíèå, íàðóøåíà êîíöåíòðàöèÿ, íàðóøåí ñúí,

ïîâèøåíà òðåâîæíîñò, âúòðåøíî íàïðåæåíèå.

Õîäúò íà çàáîëÿâàíåòî ó íåãî ñå õàðàêòåðèçèðà ñ

áúðçà ñìÿíà îò õèïîìàíèéíè êúì ñìåñåíè è

äåïðåñèâíè åïèçîäè, ñ òðóäíî è íåïúëíî ïîâëèÿ-

âàíå âúïðåêè âèñîêèÿò êîìïëàéúíñ. Ïî òàçè

ïðè÷èíà, áîëíèÿò å íàñî÷åí çà ïðèåì íà äíåâåí

ñòàöèîíàð è ïðîâåæäàíå íà òåðàïåâòè÷åí êóðñ

ðÒÌÑ, öåëÿù ïîòåíöèàëíî ïîäîáðåíèå íà äåïðå-

ñèâíàòà ñèìïòîìàòèêà.

Ïðè ïðèåìà â êëèíèêàòà ñå íàáëþäàâàøå ëèïñà

íà êëèíè÷íî çíà÷èìè ñîìàòè÷íè íàðóøåíèÿ,

íîðìàëíè çà âúçðàñòòà è ïîëà ïàðàêëèíè÷íè

èçñëåäâàíèÿ, ëèòèé â òåðàïåâòè÷íè äîçè ïðè

ïðîâåæäàíå íà òîêñèêîõèìè÷åí àíàëèç. Áîëíèÿò

ïðîâåæäàøå ëå÷åíèå ñúñ Çèïðàçèäîí, Ëèòèé,

Ïðîïðàíîëîë, Õåäîíèí 25 ìã (1 ò./21 ÷.), Ëàìèêòàë

è Òðèòèêî âúâ âèñîêè äîçè, íî áåç äîñòàòú÷åí

åôåêò.

Ïðîâåäåí ñàìîîöåíú÷åí ïñèõîëîãè÷åí âúïðîñíèê

Beck Depression Inventory (BDI) – ðåçóëòàò 28 ò.,

îòãîâàðÿù íà óìåðåíà êúì òåæêà äåïðåñèÿ. Íå ñå

îò÷åòîõà êîíòðàèíäèêàöèè çà ïðîâåæäàíå íà

ìàãíèòíà ñòèìóëàöèÿ.

Ñëåä îáñúæäàíå íà ðèñêîâåòå è ïîëçèòå îò

ïðîâåæäàíå íà ëå÷åíèå, áå âçåòî ñúãëàñèå îò

áîëíèÿ çà ïðîâåæäàíå íà êóðñ îò 25 ïðîöåäóðè

âèñîêî÷åñòîòíà (HF, 10 Hz) ðÒÌÑ, âñÿêà ïî 1000

èìïóëñà â ñåðèè îò ïî 100 èìïóëñà â ðàìêèòå íà

10 ñåêóíäè, ñ 10 ñåêóíäè ïî÷èâêà ìåæäó äâå ñåðèè.

Çà òåðàïåâòè÷åí ëîêóñ ñå èçáðà ëåâèÿ äîðçîëàòå-

ðàëåí ïðåôðîíòàëåí êîðòåêñ (LDLPFC) ïðåäâèä

äîìèíàíòíàòà ó áîëíèÿ äÿñíà ðúêà, ïðè 100%

èíòåíçèòåò ñïðÿìî èíäèâèäóàëíèÿ ìîòîðåí ïðàã

(100% MT). Ìîòîðíèÿò ïðàã ñå îïðåäåëè ÷ðåç

åäíîêðàòíî èíäèâèäóàëíî çàìåðâàíå ïðåäè

ïðîâåæäàíåòî íà ïúðâàòà ïðîöåäóðà, êàòî ìèíè-

ìàëåí èíòåíçèòåò íà ñòèìóëà, êîéòî ïðåäèçâèêâà
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îòãîâîð èëè â abductor pollicis brevis (APB) îò

êîíòðàëàòåðàëíàòà ñòðàíà çà >50% îò ïðèëîæåíèòå

ñòèìóëè (>5 îò 10 ïðèëîæåíè ñòèìóëà), â ñúãëàñèå

ñ èçèñêâàíèÿòà â îáëàñòòà [5].

Ïî âðåìå íà ïðîöåäóðèòå áÿõà ñïàçåíè âñè÷êè

èçèñêâàíèÿ çà áåçîïàñíîñò. Áÿõà ïðîâåäåíè îáùî

25 áðîÿ ïðîöåäóðè â ðàìêèòå íà 12 äíè, îò êîèòî

íà äåí 1 ïî åäíà äíåâíî, à íà äíè 2-12 – ïî äâå

äíåâíî, ñ ïàóçà îò 6 ÷àñà ìåæäó ïðîöåäóðèòå.

ÐÅÇÓËÒÀÒÈ

Ïî âðåìå íà ïúëíèÿ êóðñ îò 25 ïðîöåäóðè â óñêîðåí

ñðîê îò 12 äíè ñå íàáëþäàâàøå ñå îòëè÷íà

ïîíîñèìîñò, áåç èçðàçåíè ñòðàíè÷íè åôåêòè. Íå ñå

íàáëþäàâàøøå ïðåìèíàâàíå íà ñúñòîÿíèåòî îò

äåïðåñèâíî â ìàíèéíî.

Â õîäà íà ëå÷åíèå ñå íàáëþäàâàøå ïîñòåïåííî

ïîäîáðåíèå íà ñëåäíèòå îïëàêâàíèÿ îò ñòðàíà íà

áîëíèÿ:

– ñíèæåíî íàñòðîåíèå è àíõåäîíèÿ – ïðîìÿíà â

íàñòðîåíèåòî çàïî÷íà äà ñå îò÷èòà îò 12-òà

ïðîöåäóðà íàòàòúê;

– íàðóøåí ñúí – ñ ÷àñòè÷íî ïîäîáðåíèå îò 15-òà

ïðîöåäóðà;

– íàðóøåíà êîíöåíòðàöèÿ – îò 17-òà ïðîöåäóðà;

– íàðóøåíà ðàáîòîñïîñîáíîñò – îò 17-òà

ïðîöåäóðà;

– ïîâèøåíà òðåâîæíîñò – îò 18-òà ïðîöåäóðà;

– âúòðåøíî íàïðåæåíèå – ÷àñòè÷íî îò 18-òà

ïðîöåäóðà.

Îáåêòèâíî, ñëåä ïðîâåäåíèÿò êóðñ ñå íàáëþäà-

âàøå ñïàä â BDI îò 28 òî÷êè (óìåðåíà êúì òåæêà

äåïðåñèÿ) íà 19 òî÷êè (ëåêà äåïðåñèÿ), ò.å.

ïîäîáðåíèå íà ñúñòîÿíèåòî ñ 32%. Ïðè ïîñëåäâà-

ùî ïðîñëåäÿâàíå â ïåðèîä îò äâà ìåñåöà ñå

íàáëþäàâàøå ïåðñèñòèðàíå íà ïîëîæèòåëíèÿò

åôåêò îò ëå÷åíèå.

ÎÁÑÚÆÄÀÍÅ È ÈÇÂÎÄÈ

Ïðåäñòàâåíèÿò êëèíè÷åí ñëó÷àé ïîòâúðæäàâà

ìÿñòîòî è ðîëÿòà íà ðÒÌÑ â ëå÷åíèåòî íà

äåïðåñèâíè åïèçîäè ïðè áîëíè ñ ÁÀÐ. Íàáëþäàâàò

ñå âèñîêà ïîíîñèìîñò, áåçîïàñíîñò è åôèêàñíîñò.

Íàáëþäàâàò ñå ñóáåêòèâíî ïîâèøåíî êà÷åñòâî íà

æèâîò è ñíèæåíè èêîìîíè÷åñêè çàãóáè îò ñòðàíà

íà áîëíèÿ è íà çäðàâíàòà ñèñòåìà ïîðàäè ëèïñà

íà çàãóáè îò ïðîäúëæèòåëíî, íååôåêòèâíî ëå÷åíèå.

Ïðèëîæåíèåòî íà ðÒÌÑ â êëèíè÷íàòà ïñèõèàòðè÷íà

ïðàêòèêà äîïúëâà ñúùåñòâóâàùèòå ìåäèêàìåí-

òîçíè è íåìåäèêàìåíòîçíè ìåòîäè, êîèòî ïîíÿêîãà

ìîãàò äà áúäàò îãðàíè÷åíè, äåñòàáèëèçèðàùè,

íååôåêòèâíè è òðóäíè çà òîëåðèðàíå îò ñòðàíà íà

áîëíèòå.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ðåïåòèòèâíàòà òðàíñêðàíèàëíà ìàãíèòíà ñòèìóëà-

öèÿ â äîðçîëàòåðàëíèÿ ïðåôðîíòàëåí êîðòåêñ

ïðåäîñòàâÿ åôåêòèâíà àäþâàíòíà íåôàðìàêîëî-

ãè÷íà àëòåðíàòèâà çà ëå÷åíèå íà äåïðåñèâíà

ñèìòîìàòèêà ïðè áîëíè îò ÁÀÐ, êàòî ñå òîëåðèðà

óñïåøíî îò áîëíèòå.
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ÐÅÇÞÌÅ

Íàñòîÿùàòà ñòàòèÿ èìà çà öåë çà àíàëèçèðà

ñèòóàöèÿòà ñ íåäîñòèãà íà ìåäèöèíñêè êàäðè êàòî

öÿëî è ëåêàðè ñ îïðåäåëåíè ñïåöèàëíîñòè â

÷àñòíîñò â ñèñòåìàòà íà çäðàâåîïàçâàíåòî íà

Ðåïóáëèêà Áúëãàðèÿ. Ðàçãëåæäàò ñå òåíäåíöèèòå

è ïðè÷èíèòå çà ïîâèøåíîòî òúðñåíå íà çäðàâíè

óñëóãè, êàêòî è ïîòðåáíîñòèòå ïðè îñèãóðÿâàíåòî

íà çäðàâíàòà ñèñòåìà ñúñ ñïåöèàëèñòè. Ðàçðàáîò-

êàòà å ñ èçñëåäîâàòåëñêà íàñî÷åíîñò è ïîñòàâÿ

îïðåäåëåíè âúïðîñè çà áúäåùà äèñêóñèÿ.

Êëþ÷îâè äóìè: çäðàâåîïàçâàíå, ìåäèöèíñêè

êàäðè

SUMMARY

This article aims to analyze the situation with the short-

age of medical personnel in general and doctors with

certain specialties in particular in the health care sys-

tem of the Republic of Bulgaria. The trends and rea-

sons for the increased demand for health services are

examined, as well as the needs for providing the health

system with specialists. The development is research-

oriented and poses certain questions for future dis-

cussion.

Keywords: health care system, medical personnel

Îò íà÷àëîòî íà XXI âåê â ñòðàíèòå ÷ëåíêè íà ÅÑ ñå
íàáëþäàâà çíà÷èòåëíî óâåëè÷åíèå íà òúðñåíåòî
íà çäðàâíè óñëóãè è ìåäèöèíñêà ïîìîù. Ñïîðåä
àíàëèç íà ñïåöèàëèñòè è èçñëåäîâàòåëè èçãîòâåí
îò Ñâåòîâíàòà çäðàâíà îðãàíèçàöèÿ ïðåç 2006 ã.
íåäîñòèãúò îò ìåäèöèíñêè ñïåöèàëèñòè (ëåêàðè,
ñåñòðè, àêóøåðêè, ëàáîðàíòè, áîëíîãëåäà÷è,
ðåõàáèëèòàòîðè è äð.) â ãëîáàëåí ìàùàá âúçëèçà
íà íàä 4 ìëí. äóøè. Ïðîáëåìúò ïðåç ïîñëåäíèòå
ãîäèíè åñêàëèðà äîïúëíèòåëíî, âñëåäñòâèå íà
ïàíäåìèÿòà îò COVID-19.

Íåäîñòèãúò íà ìåäèöèíñêè ñïåöèàëèñòè å ãëîáàëåí
ïðîáëåì, êîéòî çàñÿãà çäðàâíèòå ñèñòåìè ïî öåëèÿ
ñâÿò. Òàçè êðèçà å îñîáåíî îñòðà â Áúëãàðèÿ, êúäåòî
áðîÿò íà ëåêàðèòå è ìåäèöèíñêèòå ñåñòðè íå óñïÿâà
äà îòãîâîðè íà íàðàñòâàùîòî òúðñåíå íà çäðàâíè
óñëóãè. Ðàçðàáîòêàòà èçñëåäâà ïðè÷èíèòå çà òîçè
íåäîñòèã, âúçäåéñòâèåòî âúðõó çäðàâíàòà ñèñòåìà
è ïîòåíöèàëíèòå ðåøåíèÿ çà ñïðàâÿíå.

Ïî äàííè íà Áúëãàðñêèÿ ëåêàðñêè Ñúþç (ÁËÑ) íàä
90 îáùîïðàêòèêóâàùè ëåêàðè â Áúëãàðèÿ çàãèâàò
íà ðàáîòíèòå ñè ìåñòà. Óñïîðåäíî ñ òîâà, ìíîãî
àíàëèçàòîðè è ñïåöèàëèñòè íàñî÷âàò âíèìàíèåòî
íà îáùåñòâîòî êúì îãðîìíîòî ôèçè÷åñêîòî è
ïñèõè÷åñêîòî ïðåòîâàðâàíå íà ìåäèöèíñêèòå êàäðè
ïðåç òîçè ïåðèîä è èçñëåäâàò ïðîìÿíà â íàãëàñèòå
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çà ðàáîòà â çäðàâíàòà ñèñòåìà. Ñïîðåä àíàëèç,
èçãîòâåí îò ÑÈÀ ïðåç ì. íîåìâðè 2023 ã. ïðè
íåìàëêà ÷àñò îò òÿõ å îò÷åòåíî íàìåðåíèå äà
íàïóñíàò ìåäèöèíñêàòà ïðîôåñèÿ èëè äà ñå
ïåíñèîíèðàò ïî-ðàíî. Òàçè ñèòóàöèÿ ïðåäïîëàãà
íåïðåêúñíàòî ïîâèøàâàíå íà öåííîñòòà íà
ñïåöèàëèñòèòå çà âñÿêà åäíà áîëíèöè è çàñèëâàíå
íà ñúðåâíîâàíèåòî ìåæäó îòäåëíèòå ëå÷åáíè
çàâåäåíèÿ çà òÿõíîòî ïðèâëè÷àíå. Îòêðîÿâàò ñå
êîíêóðåíòíèòå ïðåäèìñòâà êàêòî íà çàïëàùàíåòî,
òàêà è íà êîìïëåêñèòå óñëîâèÿ íà òðóä è âúçìîæ-
íîñòèòå çà ðåàëèçàöèÿ è àêàäåìè÷íî è ïðîôåñèî-
íàëíî ðàçâèòèå.

Ñïîðåä ñúùèÿ àíàëèç, â ñðàâíåíèå ñúñ ñõîäíè
åâðîïåéñêè äúðæàâè, Áúëãàðèÿ ïîïàäà â ãðóïàòà
íà ñòðàíèòå, â êîèòî çàïëàùàíåòî å íà ïî-íèñêè
íèâà, êîåòî ñå ÿâÿâà ïðåäïîñòàâêà çà èçòè÷àíå íà
ìåäèöèíñêè ñïåöèàëèñòè îò ñòðàíàòà. Îñâåí òîâà
áúëãàðñêèÿò åçèê êàòî îñíîâåí â ðàáîòíàòà ñðåäà
íà ìåäèöèòå ñå îêàçâà äîïúëíèòåëíî ïðåïÿòñòâèå,
êîåòî ïðå÷è çà ïðèâëè÷àíåòî íà ñïåöèàëèñòè îò
äðóãè äúðæàâè è òîâà ñúùî ñå ÿâÿâà ïðåäïîñòàâêà
çà ïîëó÷àâàíå íà âàêóì.

Âúïðåêè íàëè÷èåòî íà ìíîãî òåîðåòè÷íè ïîñòà-
íîâêè è îïðåäåëåíè íîðìàòèâíè äîêóìåíòè, íà
ïðàêòèêà â ñèñòåìàòà íà çäðàâåîïàçâàíåòî ó íàñ,
íå ñå ïðèëàãàò îáåêòèâíè è ðàöèîíàëíè êðèòåðèè,
çà îïðåäåëÿíå íà îïòèìàëåí áðîé ìåäèöèíñêè
ñïåöèàëèñòè â äàäåíà àäìèíèñòðàòèâíà îáëàñò èëè
íàñåëåíî ìÿñòî è òàêà, äà ñå êàëêóëèðà êîðåêòíî
èçìåðåíèåòî íà òîçè íåäîñòèã. Ðàçáèðà ñå, ÷å
äåôèíèðàíåòî íà âúçìîæíî íàé-ïðèåìëèâ áðîé íà
ëåêàðè è/èëè íà ñïåöèàëèçèðàíà ìåäèöèíñêà
àïàðàòóðà çàâèñè â ãîëÿìà ñòåïåí îò òúðñåíåòî íà
ñõîäåí òèï ìåäèöèíñêà ïîìîù èëè óñëóãà îò ñòðàíà
íà ïàöèåíòèòå, êîåòî îïðåäåëåíî âîäè äî èçâåñòåí
ñóáåêòèâèçúì îò ñòðàíà íà îáùåñòâîòî.

Ñïîðåä äàííè îò èçâúðøåí àíàëèç íà Íàöèîíàëíèÿ
Ñòàòèñòè÷åñêè Èíñòèòóò (ÍÑÈ), â Áúëãàðèÿ ñå
íàáëþäàâàò ïî-âèñîêî ñúîòíîøåíèå íà áðîé
ëåêàðè íà 100 õèë. äóøè íàñåëåíèå (429.6), â

ñðàâíåíèå ñúñ ñðåäíèòå ñòîéíîñòè, â ñòðàíèòå îò
ÅÑ (402.5). Ñõîäíà å ñèòóàöèÿòà è ïðè ëåêàðèòå ïî
äåíòàëíà ìåäèöèíà – îò÷åòåíàòà çà Áúëãàðèÿ
ñòîéíîñò å 109.9 ïðè ñðåäíîåâðîïåéñêà 78.9.
Âúïðåêè òàçè áëàãîïðèÿòíà çà Áúëãàðèÿ ñòàòèñòèêà
îáà÷å, å âàæíî äà íàïðàâèì èçâåñòíè óòî÷íåíèÿ –
ïðè ïî çàäúëáî÷åí ïðî÷èò ñå îòêðîÿâàò îïðåäåëåíè
ñïåöèôè÷íè äåôèöèòè:

1. Íåäîñòèãúò îò îáùîïðàêòèêóâàùè ëåêàðè (ÎÏË)
– ïðè ñðåäíà ñòîéíîñò â Åâðîïà îò 72 ÎÏË íà 100
õèë. äóøè íàñåëåíèå, ó íàñ ñòîéíîñòòà òå ñà 57 è
òîâà ñå ÿâÿâà íåäîñòèã íà áëèçî ÎÏË çà öÿëàòà
ñòðàíà. Îáùîïðàêòèêóâàùèÿò ëåêàð èìà îñíîâíà
ðîëÿ â ïðåäîñòàâÿíåòî íà ïúðâè÷íàòà ìåäèöèíñêà
ïîìîù è ìíîãî ÷åñòî ñå ÿâÿâà âõîäíàòà òî÷êà íà
âñåêè ïàöèåíò êúì çäðàâíàòà ñèñòåìà. Êàêòî å
âèäíî, áðîÿò íà ÎÏË ó íàñ å íåäîñòàòú÷åí, à
äîñòúïúò äî ïúðâè÷íà ìåäèöèíñêà ïîìîù â
îòäàëå÷åíèòå ðàéîíè (ñåëàòà è êóðîðòíèòå ñåëèùà)
å îãðàíè÷åí.

2. Àíàëèçàòîðè îòáåëÿçâàò ñúùî òàêà íåäîñòèã ïðè
ëåêàðè, ñ îïðåäåëåíè ñïåöèàëíîñòè, êàòî íàé-ñèëíî
èçðàçåí ñå íàáëþäàâà ïðè ñïåöèàëèñòèòå, ïðåäî-
ñòàâÿùè ïñèõèàòðè÷íà ïîìîù – èçìåðåíè ñà
ñòîéíîñòè , ïðè êîèòî ñúîòíîøåíèåòî íà 100 õèë.
äóøè å 10.2, ïðè ñðåäíîåâðîïåéñêè ñòîéíîñòè îò 17.0.
Òîâà ïðåäïîëàãà äåôèöèò îò íàä 460 ïñèõèàòðè èëè
íàä 70% îò îáùèÿ èì áðîé çà 2021 ã, êàòî ïàðàäîê-
ñàëíîòî å, ÷å â Ñîôèÿ èìà íàé-ãîëÿì íåäîñòèã.

Àêî äîïóñíåì, ÷å ñèòóàöèÿòà ïðè ëåêàðèòå, âúïðåêè
òåíäåíöèèòå âñå îùå íå å êðèòè÷íà, â ÿðúê êîíòðàñò
å ïîëîæåíèåòî ñúñ íåäîñòèãà ñïåöèàëèñòè ïî
çäðàâíè ãðèæè. Ñúîòíåñåíî ñ áðîé íà ïðàêòèêó-
âàùèòå ëåêàðè, òîé å èç÷èñëåí íà 0.97:1, êîåòî
ñïîðåä ðåäèöà åêñïåðòè ñå ÿâÿâà êðàéíî íåäîñòà-
òú÷íî çà åôåêòèâíîñòòà íà ñèñòåìàòà íà çäðàâå-
îïàçâàíåòî â Áúëãàðèÿ. Êîíêðåòíî, ïðè ìåäèöèí-
ñêèòå ñåñòðè â Áúëãàðèÿ å èç÷èñëåí íåäîñòèã îò
áëèçî 17 õèëÿäè êúì îáùîòî íàñåëåíèå íà
Áúëãàðèÿ, à èìåííî – íà 100 õèë. äóøè íàñåëåíèå
å 419.0, ïðè ñðåäíà ñòîéíîñò îò 666.3.

(Èçòî÷íèê – ÑÈÀ Àíàëèç ¹ 03/2023 Íîåìâðè 2023 ã.)
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Êàêâè ñà ðåøåíèÿòà çà ïðåîäîëÿâàíå íà òåçè

äèñáàëàíñè? Ñúñ ñèãóðíîñò, íå å èçìèñëåíà ãîòîâà

ôîðìóëà, íî ðåäèöà åêñïåðòè ñå îáåäèíÿâàò îêîëî

ñëåäíèòå ãðóïè ìåðêè:

1. Ïîäîáðÿâàíå íà çàïëàòèòå è óñëîâèÿòà íà

òðóä: Îòãîâîðíèòå èíñòèòóöèè è ëå÷åáíèòå

çàâåäåíèÿ å íåîáõîäèìî äà ðàçðàáîòÿò ñòðàòåãèè

è ìåðêè, öåëÿùè îñâåí óâåëè÷àâàíå íà çàïëàùà-

íåòî â ñåêòîðà, òàêà è çà ïîäîáðÿâàíå íà óñëîâèÿòà

íà òðóä. Òîâà âêëþ÷âà îñèãóðÿâàíå íà ïîäõîäÿùî

îáîðóäâàíå, íàìàëÿâàíå íà ðàáîòíîòî íàòîâàðâà-

íå è ïðèëàãàíå íà ïîëèòèêè çà ïðåäîòâðàòÿâàíå íà

ïðîôåñèîíàëíî ïðåãàðÿíå.

2. Èíâåñòèöèè â îáðàçîâàíèå è äîïúëíèòåëíî

îáó÷åíèå íà êàäðèòå è íàñúð÷àâàíå íà êàðèåð-

íîòî ðàçâèòèå:

Óâåëè÷àâàíå íà ôèíàíñèðàíåòî çà ïðîãðàìè çà

îáó÷åíèå è ïðåêâàëèôèêàöèÿ íà ëåêàðè è íà

ìåäèöèíñêè ñåñòðè, çà äà îòãîâîðè íà òúðñåíåòî

íà ïàçàðà íà òðóäà. Îñâåí òîâà òðÿáâà äà áúäàò

âúâåäåíè ïðîãðàìè çà íåïðåêúñíàòî îáó÷åíèå, çà

äà ñå ãàðàíòèðà, ÷å êàäðèòå â ñèñòåìàòà ìîãàò äà

ïîääúðæàò è ïîäîáðÿâàò ñâîèòå óìåíèÿ ïðåç öÿëèÿ

ñè ïðîôåñèîíàëåí ïúò.

3. Ïîëèòèêè çà ïðèâëè÷àíå è çàäúðæàíå:

Ïðèâëè÷àíåòî íà ìåäèöèíñêè ñïåöèàëèñòè îò äðóãè

ñòðàíè èçèñêâà ñúòðóäíè÷åñòâî ìåæäó ïðàâèòåë-

ñòâàòà è âêëþ÷âàíåòî íà ñòèìóëè êàòî êîíêóðåíòíè

íèâà çà çàïëàùàíå, ïîäêðåïà ïðè ïðåìåñòâàíå è

åçèêîâî îáó÷åíèå. Ñúùî îñíîâíà çàäà÷à çà

îòãîâîðíèòå èíñòèòóöèè, ïðè çàäúðæàíåòî íà

êàäðèòå ñå ÿâÿâà è ñïðàâÿíå ñ ïúðâîïðè÷èíèòå çà

òåêó÷åñòâîòî â ñèñòåìàòà. Òîçè ïðîáëåì å òåìà íà

äðóã è ïî-çàäúëáî÷åí àíàëèç è íå å çàñåãíàò â

íàñòîÿùàòà ðàçðàáîòêà.

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Íåäîñòèãúò íà ìåäèöèíñêè êàäðè îò âñè÷êè íèâà â
çäðàâåîïàçâàíåòî ó íàñ èìà çíà÷èòåëíî âúçäåé-
ñòâèå âúðõó êà÷åñòâîòî íà ãðèæèòå, äîñòúïíîñòòà
è ôèíàíñîâàòà óñòîé÷èâîñò íà çäðàâíàòà ñèñòåìà.
Âúïðåêè ÷å ïðåîäîëÿâàíåòî íà òàçè êðèçà èçèñêâà

ìíîãîñòðàíåí ïîäõîä, èíâåñòèðàíåòî â îáðàçîâà-
íèåòî, çàïëàòèòå è óñëîâèÿòà íà òðóä íà õîðàòà,
çàåòè â ñèñòåìàòà, òðÿáâà äà áúäå îñíîâåí
ïðèîðèòåò. ×ðåç ïðèëàãàíåòî íà òåçè ìåðêè
Áúëãàðèÿ ìîæå äà çàïî÷íå äà îáðúùà òåíäåíöèÿòà
è äà îñèãóðè ïî-äîáðî áúäåùå êàêòî çà ñâîèòå

ìåäèöèíñêè ìåäèöè, òàêà è çà ïàöèåíòèòå, êîèòî
ðàç÷èòàò íà òÿõ.
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ÐÅÇÞÌÅ

Öåëòà íà íàñòîÿùîòî èçñëåäâàíå å äà ñå àíàëèçè-
ðàò ïîñòèãíàòèòå êîëè÷åñòâåíè è êà÷åñòâåíè
ïîêàçàòåëè íà õèðóðãè÷íèòå êëèíèêè íà ÂÌÀ Ñîôèÿ
ïðåç 2023 ã., äà ñå ñúïîñòàâÿò òåçè ïîêàçàòåëè ñ
ïîñòèæåíèÿòà ïðåç ïîñëåäíèòå ãîäèíè, çà äà ñå
î÷åðòàÿò òåíäåíöèèòå â ðàçâèòèåòî íà áîëíèöàòà.
Àíàëèçúò íà êà÷åñòâåíèòå ïîêàçàòåëè â äåéíîñòòà
íà åäíà áîëíèöà å íå ïî-ìàëêî âàæåí îò êîëè÷åñò-
âåíèòå ïîêàçàòåëè. Ïîñòèãàíåòî íà îïðåäåëåíè
êà÷åñòâåíè è êîëè÷åñòâåíè ïàðàìåòðè â õèðóð-
ãè÷íèòå êëèíèêè å ïúðâîñòåïåííà ãðèæà çà
ðúêîâîäñòâîòî íà ëå÷åáíîòî çàâåäåíèå.

Êëþ÷îâè äóìè: áðîé îïåðèðàíè áîëíè, áðîé
èçâúðøåíè îïåðàöèè, îïåðàòèâíà àêòèâíîñò,
áðîé îïåðèðàíè ïî ñïåøíîñò, îòíîñèòåëåí äÿë
íà îïåðèðàíèòå ïî ñïåøíîñò

ABSTRACT

The aim of the present study is to analyze the achieved
quantitative and qualitative indicators of surgical clin-
ics of MMA Sofia in 2023, to compare these indicators
with the achievements in the last few years in order to
outline the trends in the development of the hospital.
The analysis of the qualitative indicators in the activity
of a hospital is no less important than the quantitative
indicators. The achievement of certain qualitative and
quantitative parameters in surgical clinics is a primary
concern for the management of the medical estab-
lishment.

Keywords: number of operated patients, number of
operations performed operative activity, number of
operated on emergency, relative share of operated on
emergency

ÂÚÂÅÄÅÍÈÅ

Âñÿêî ëå÷åáíî çàâåäåíèå êîíòðîëèðà ñâîÿòà
äåéíîñò ïî îòíîøåíèå õèðóðãè÷íàòà äåéíîñò ÷ðåç
ïðîñëåäÿâàíå ðåäèöà êîëè÷åñòâåíè è êà÷åñòâåíè
ïàðàìåòðè. Òå äàâàò ïðåäñòàâà çà ðåçóëòàòèòå îò

îñúùåñòâåíàòà äåéíîñò è íàáåëÿçâàò ìåðêèòå çà
ïîäîáðÿâàíåòî è â áúäåùå ÷ðåç êîíêðåòíè êîðèãè-
ðàùè äåéñòâèÿ.

ÖÅË ÍÀ ÄÎÊËÀÄÀ

Äà ñå íàïðàâè àíàëèç íà ÌÁÀË-Ñîôèÿ êúì
Âîåííîìåäèöèíñêà àêàäåìèÿ (ÂÌÀ) ïðåç 2023 ã. ïî
îòíîøåíèå íà äåéíîñòòà íà êëèíèêèòå îñúùåñòâÿ-
âàùè õèðóðãè÷åñêà äåéíîñò è ñå íàïðàâè ñúïîñ-
òàâêà ñ äàííèòå çà ïðåäèøíèòå ãîäèíè êàòî ñå
íàïðàâÿò íåîáõîäèìèòå èçâîäè çà ïîñòèãíàòîòî â
äåéíîñòòà è ïåðñïåêòèâèòå çà ðàçâèòèå çà ñëåäâà-
ùèòå íÿêîëêî ãîäèíè.

ÌÀÒÅÐÈÀËÈ

Èçïîëçâàíè ñà äàííè îò ãîäèøíèÿ àíàëèç íà
ñúñòîÿíèåòî íà êà÷åñòâîòî íà áîëíè÷íàòà ïîìîù
â ÌÁÀË-Ñîôèÿ íà ÂÌÀ çà 2023 è ñà ñúïîñòàâåíè ñ
äàííèòå çà ïðåäõîäíèòå ãîäèíè êàòî îñîáåíî
âíèìàíèå å îòäåëåíî íà 2022 ãîäèíà.

ÌÅÒÎÄÈ

Àíàëèçèðàíè ñà ñëåäíèòå íàé-âàæíèòå ïîêàçàòåëè
îò õèðóðãè÷íàòà äåéíîñò, àäàïòèðàíè îò èçïîëçâà-
íàòà „Ïðîãðàìà çà îöåíêà, âúòðåøåí êîíòðîë è

ïîäîáðÿâàíå íà êà÷åñòâîòî íà ìåäèöèíñêàòà
ïîìîù âúâ ÌÁÀË - Ñîôèÿ íà ÂÌÀ”, çà îöåíêà íà
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ëå÷åáíàòà äåéíîñò:

1. Áðîé îïåðèðàíè áîëíè;

2. Îïåðàòèâíà àêòèâíîñò;

3. Áðîé îïåðèðàíè ïî ñïåøíîñò;

4. Îòíîñèòåëåí äÿë íà îïåðèðàíèòå ïî ñïåøíîñò;

5. Áðîé èçâúðøåíè îïåðàöèè – îò òÿõ:

– Ñ ìíîãî ãîëÿì îáåì è ñëîæíîñò;

–  Ñ ãîëÿì îáåì è ñëîæíîñò;

–  Ñúñ ñðåäåí îáåì è ñëîæíîñò;

–  Ñ ìàëúê îáåì è ñëîæíîñò.

ÐÅÇÓËÒÀÒÈ È ÎÁÑÚÆÄÀÍÅ

Ïðè àíàëèçà íà êîëè÷åñòâåíèòå è êà÷åñòâåíèòå

ïîêàçàòåëè îò äåéíîñòòà íà áîëíèöàòà ñëåäâà äà

îòáåëåæèì, ÷å çà êëèíèêèòå îò õèðóðãè÷íèÿ

ïðîôèë èìà ñïåöèôè÷íè êà÷åñòâåíè ïîêàçà-

òåëè, êîèòî ñå îò÷èòàò ñàìî çà òÿõ.

Êàòî êîëè÷åñòâî áðîÿò íà îïåðèðàíèòå áîëíè

ïîêàçâà íåïðåêúñíàòà òåíäåíöèÿ íà íàðàñòâàíå çà

ïîñëåäíèòå 15 ãîäèíè, êàòî (çà ïåðèîäà) ñðåäíî-

ãîäèøíî å íàðàñíàë îò îêîëî 10 000 äî íàä 16 000

îïåðèðàíè.

COVID-19 äàâà ñúùåñòâåíî îòðàæåíèå âúðõó

äåéíîñòòà íà õèðóðãè÷íèòå êëèíèêè ïðåç ïîñëåä-

íèòå äâå ãîäèíè.

Çà 2023 ãîäèíà îïåðèðàíèòå ïàöèåíòè ñà áèëè

16 492, êîåòî å íàðàñòâàíå ñïðÿìî ïðåäõîäíàòà

ãîäèíà ñ 13.26%. Äîñòèãíàòè è íàäìèíàòè ñà

ñòîéíîñòèòå îò ïðåäïàíäåìè÷íèòå ãîäèíè (ôèã. 1).

Âàæåí ïîêàçàòåë ïðè àíàëèçà íà õèðóðãè÷íàòà

äåéíîñò å îòíîñèòåëíàòà òåæåñò íà îñúùåñòâå-

íèòå õèðóðãè÷åñêè èíòåðâåíöèè, êîèòî ñà

ãðóïèðàíè â ÷åòèðè ãðóïè è ñà èëþñòðèðàíè íà

ôèãóðè 2 è 3 (çà ïîñëåäíèòå ÷åòèðè ãîäèíè).

Ôèãóðà 2.  Îòíîñèòåëíà òåæåñò íà îïåðàòèâíèòå

èíòåðâåíöèè çà ïåðèîäà 2019-2023 ãîäèíà êàòî áðîé

îïåðèðàíè

Ôèãóðà 1.  Áðîé îïåðèðàíè áîëíè â õèðóðãè÷íèòå çâåíà

íà ÌÁÀË-Ñîôèÿ íà ÂÌÀ, 2015-2023 ã.

Ôèãóðà 3.  Îòíîñèòåëåí äÿë íà îïåðàòèâíèòå èíòåð-

âåíöèè ïî îáåì è ñëîæíîñò çà 2020, 2021, 2022 è 2023 ãîäèíà

Îïåðàòèâíàòà äåéíîñò íà íåõèðóðãè÷íèòå çâåíà

ñå îò÷èòà îòäåëíî è ñëåäâà äà ñå ïðèáàâè êúì

õèðóðãè÷íàòà äåéíîñò íà õèðóðãè÷íèòå çâåíà, çà äà

ñå îò÷åòå êîðåêòíî õèðóðãè÷íàòà äåéíîñò íà

áîëíèöàòà çà 2023 ãîäèíà. Çà ïîñëåäíèòå ÷åòèðè

ãîäèíè äåéíîñòòà å ïîêàçàíà íà ôèãóðà 4:

12877

12959

14085

14062

14587

10771

11920

14561

16492

2023 2022 2021 2020 2019 2018 2017 2016 2015

2180

1963

6119

329

2446

1910

6878

319

2949

2503

8238

344

3284

3117

9140

402

много големи 

операции

големи операции

средно големи 

операции

малки операции 2023 г. 2022 г. 2021 г. 2020 г.

Ôèãóðà 4.  Îïåðèðàíè áîëíè è èçâúðøåíè îïåðàöèè â

íåõèðóðãè÷íèòå çâåíà íà ÌÁÀË-Ñîôèÿ íà ÂÌÀ, 2020-2023 ã.



44 õäõå

LXXVI áðîé 3/2024

Ôèãóðà 6.  Áðîé íà îïåðàòèâíèòå èíòåðâåíöèè ïî

òåæåñò è îáåì çà 2022 ãîäèíà â íåõèðóðãè÷íèòå çâåíà

Ôèãóðà 7. Îòíîñèòåëíà òåæåñò íà îïåðàòèâíè èíòåð-

âåíöè îò îòäåëíèòå êëèíèêè íà íåõèðóðãè÷íèòå çâåíà êàòî

áðîé îïåðèðàíè ïàöèåíòè çà 2023 ãîäèíà

Ôèãóðà 8. Îòíîñèòåëíà òåæåñò íà îïåðàòèâíè èíòåð-

âåíöè îò îòäåëíèòå êëèíèêè íà íåõèðóðãè÷íèòå çâåíà êàòî

áðîé îïåðèðàíè ïàöèåíòè çà 2022 ãîäèíà

Îïåðàòèâíàòà äåéíîñò íà áîëíèöàòà å ôóíêöèÿ íà

îïåðàòèâíàòà äåéíîñò êàêòî íà õèðóðãè÷íèòå,

òàêà è íà íåõèðóðãè÷íèòå çâåíà êàòî òåõíèòå

ðåçóëòàòè ñëåäâà äà ñå ñóìèðàò, çà äà ñå ïîëó÷è

öÿëîñòíàòà êàðòèíà íà îïåðàòèâíàòà äåéíîñò ïðåç

2023 ãîäèíà. Çà 2023 ãîäèíà îáùàòà îïåðàòèâíîñò

íà õèðóðãè÷íèòå è íåõèðóðãè÷íèòå çâåíà å

25376, êîåòî å óâåëè÷åíèå ñïðÿìî ïðåäõîäíàòà

ãîäèíà ñ 11,55%. Çà 2021 ãîäèíà 19 217 îïåðàòèâíè

èíòåðâåíöèè.(îáùèÿ áðîé íà îïåðàòèâíèòå

èíòåðâåíöèè èçâúðøåíè ïðåç 2020 ãîäèíà ñà

17 203, à ïðåç 2019 – 22200.(ôèã. 9, 10). Ñëåäîâà-

òåëíî ñà äîñòèãíàòè è íàäìèíàòè ïðåäåïèäåìè÷-

íèòå íèâà íà õèðóðãè÷åñêàòà äåéíîñò.

Ôèãóðà 9. Îáù áðîé íà îïåðàòèâíèòå èíòåðâàíöèè â

õèðóðãè÷íèòå è íåõèðóðãè÷íèòå çâåíà çà ïåðèäîà 2020-2023 ã.

Ùî ñå êàñàå äî áðîÿ íà èçâúðøåíèòå îïåðàòèâíè

èíòåðâåíöèè òå ñà âúçñòàíîâåíè ïðåç 2023 ãîäèíà

(9433 èíòåðâåíöèè). Òå ñà íàðàñíàëè â ñðàâíåíèå

ñ ïðåäõîäíàòà 2022 ãîäèíà ñ 8.24%. Çà 2021 ãîäèíà

îïåðàòèâíèòå èíòåðâåíöèè îò íåõèðóðãè÷íèòå

çâåíà ñà 7664. Çà 2020 ãîäèíà îïåðàòèâíèòå

èíòåðâåíöèè îò íåõèðóðãè÷íèòå çâåíà ñà 6612,

äîêàòî ïðåç 2019 ãîäèíà ñà 7874 (ôèã. 4).

Îêîëî 78% îò õèðóðãè÷åñêàòà äåéíîñò íà íåõèðóð-

ãè÷íèòå çâåíà çà 2023 ãîäèíà ñå îñúùåñòâÿâà îò

êëèíèêàòà „Ãàñòðîåíòåðîëîãèÿ”, êàòî ãîäèíà ïðåäè

òîâà å áèë îêîëî 72%. Çà 2021, 2020 è 2019 äåëúò

íà òàçè êëèíèêà å îò ñúùèÿ ïîðÿäúê.

Õèðóðãè÷íàòà äåéíîñò íà íåõèðóðãè÷íèòå êëèíèêè

èìà ñâîèòå îñîáåíîñòè è òÿ ñå èçðàçÿâà, íà ïúðâî

ìÿñòî, ñ îáåìà è ñëîæíîñòòà íà èçâúðøåíèòå

îïåðàòèâíè èíòåðâåíöèè. Ïðè òÿõ å ïî-ãîëÿì

îòíîñèòåëíèÿò äÿë íà ñðåäíèòå è ìàëêèòå ïî îáåì è

ñëîæíîñò îïåðàòèâíè èíòåðâåíöèè è ìàëêî ïî-ãîëåìè

è ìíîãî ãîëåìè ïî îáåì è ñëîæíîñò îïåðàòèâíè

èíòåðâåíöèè. Çà ðàçëèêà îò õèðóðãè÷íèòå çâåíà

îòíîñèòåëíèÿ äÿë íà ìíîãî ãîëåìèòå è ãîëåìèòå

îïåðàòèâíè èíòåðâåíöèè íà íåõèðóðãè÷íèòå çâåíà å

ïî-ìàëúê îò õèðóðãè÷íèòå, çà ðàçëèêà îò ñðåäíèòå

(70.66%) è ìàëêèòå îïåðàòèâíè èíòåðâåíöèè

(20.26%), êîèòî ïðåîáëàäàâàò (ôèã. 5, 6, 7, 8).

Ôèãóðà 5.  Áðîé íà îïåðàòèâíèòå èíòåðâåíöèè ïî

òåæåñò è îáåì çà 2023 ãîäèíà â íåõèðóðãè÷íèòå çâåíà

255
598

5957

1905

8715

много големи големи средни малки общо

224
578

6909

1722

9433

много големи големи средни малки общо

2,90%
6,86%

68,38%

21,86%

много големи големи средни малки

17203
19217

22749
25376

оперативни интервенции от хирургичните 

и нехирургичните звена

2020 г. 2021 г. 2022 г. 2023 г.
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Ôèãóðà 10.  Áðîé íà èçâúðøåíèòå îïåðàòèâíè èíòåð-

âåíöèè â ÌÁÀË-Ñîôèÿ íà ÂÌÀ îò âñè÷êè êëèíèêè ñ

îïåðàòèâíà äåéíîñò ñïîðåä òåæåñòòà íà îïåðàòèâíèòå

èíòåðâåíöèè çà 2021, 2022 è 2023 ãîäèíà

Îïåðàòèâíàòà äåéíîñò ñå âúçñòàíîâÿâà êàòî å

äîñòèãíàëà ïðåäåïèäåìè÷íèòå íèâà îò 2019 ãîäèíà

è ïðåäõîäíèòå ãîäèíè.

19117

2599

2452

12294

1872

22749

3204

3101

14195

2249

25376

3514

3695

16049

2126

общ брой оперативни 

интервенции

много големи

големи

средни

малки

2023 г. 2022 г. 2021 г.

Ôèãóðà 11.  Îòíîñèòåëåí äÿë íà îïåðàòèâíàòà äåéíîñò

íà õèðóðãè÷íèòå è íåõèðóðãè÷íèòå êëèíèêè çà 2023 ãîäèíà

Çà 2023 ãîäèíà îïåðàòèâíàòà àêòèâíîñò å 88,55%

êàòî å íàðàñíàëà ñïðÿìî ïðåäõîäíàòà ãîäèíà ñ

îêîëî 7%.

Íà ôèãóðà 12 å ïîêàçàíà îïåðàòèâíàòà àêòèâíîñò

íà õèðóðãè÷åñêèòå êëèíèêè çà ïåðèîäà 2015-

2023 ãîäèíà, êîåòî ïðåäñòàâëÿâà îòíîñèòåëíèÿ äÿë

íà îïåðèðàíèòå îò îáùèÿ áðîé íà ïîñòúïèëèòå çà

ëå÷åíèå â õèðóðãè÷åñêèòå êëèíèêè.

Ôèãóðà 12.  Îïåðàòèâíà àêòèâíîñò â õèðóðãè÷íèòå çâåíà

íà ÌÁÀË-Ñîôèÿ íà ÂÌÀ, 2015-2023 ã.

Íà ñàìîñòîÿòåëåí îò÷åò â õèðóðãè÷åñêèòå êëèíèêè

ñå âîäÿò îïåðèðà-íèòå ïî ñïåøíîñò. Òîâà èìà

îòíîøåíèå êúì òåæåñòòà íà ñúñòîÿíèåòî íà

ëåêóâàíèÿ êîíòèíãåíò è òðóäíîñòèòå ïðè òÿõíîòî

ëå÷åíèå è îáñëóæâàíå, òúé êàòî ïðèåòèòå ïî

ñïåøíîñò ïðåäñòàâëÿâàò ìíîãî ïî-òåæúê äèàãíîñ-

òè÷åí è ëå÷åáåí ïðîáëåì. Îòäåëíî ñå âîäÿò íà

îò÷åò è ëåòàëíèòå ñëó÷àè ñëåä ñïåøíè îïåðàòèâíè

èíòåðâåíöèè. Çà òðóäíîñòèòå è íàòîâàðâàíåòî â

ðàáîòà â åäíà êëèíèêà îò ïî-ãîëÿìî çíà÷åíèå å íå

áðîÿ íà îïåðèðàíèòå ïî ñïåøíîñò êàòî àáñîëþòíî

÷èñëî, à îòíîñèòåëíèÿ äÿë íà îïåðèðàíèòå ïî

ñïåøíîñò.

Ïîêàçàòåëÿò çà 2023 ãîäèíà íå ñå ðàçëè÷àâà

ñúùåñòâåíî îò ïîêàçàòåëèòå çà ïðåäèøíèòå

íÿêîëêî ãîäèíè (ôèã. 13).

Çà íÿêîè êëèíèêè îñíîâíàòà ÷àñò îò îïåðèðàíèòå

ïàöèåíòè ñà èìåííî îïåðèðàíèòå ïî ñïåøíîñò.

Çà òÿõ ïðèåòèòå ïî ñïåøíîñò íàäõâúðëÿò 38-40%,

êîåòî ïðîìåíÿ õàðàêòåðà íà äåéíîñòòà, òúé êàòî

ñïåøíîñòòà èçèñêâà èçïúëíåíèå íà ñëóæåáíèòå

çàäúëæåíèÿ ïðè ïîâèøåíî íåðâíî-ïñèõè÷åñêî

íàòîâàðâàíå. Äàííèòå çà ïåðèîäà 2020-2023 ãîäèíà

ñà ïîêàçàíè íà ôèãóðè 13 è 14.

Ôèãóðà 13.  Áðîé íà îïåðèðàíèòå ïî ñïåøíîñò çà

ïåðèîäà 2020-2023 ãîäèíà

Ôèãóðà 14.  Îòíîñèòåëåí äÿë íà îïåðèðàíèòå ïî ñïåø-

íîñò çà ïåðèîäà 2020 -2023 ãîäèíà
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Îïåðèðàíèòå ïî ñïåøíîñò çà 2019 ãîäèíà è 2018

ãîäèíà ñà îò ïîðÿäúê îêîëî 32-33% çà ãîäèíà.

Äàííèòå çà îòäåëíèòå êëèíèêè çà 2022 è 2023 ãîäèíà

ñà ïîêàçàíè íà ôèãóðè 15, 16, 17, 18, 19 è 20.

Ôèãóðà 15.  Îïåðèðàíè ïî ñïåøíîñò â õèðóðãè÷íèòå

êëèíèêè çà 2023 ãîäèíà ïî áðîé ïàöèåíòè

Ôèãóðà 16.  Îïåðèðàíè ïî ñïåøíîñò â õèðóðãè÷íèòå

êëèíèêè çà 2023 ãîäèíà ïî áðîé ïàöèåíòè

Ôèãóðà 17.  Îïåðèðàíè ïî ñïåøíîñò â õèðóðãè÷íèòå

êëèíèêè çà 2022 ãîäèíà ïî áðîé ïàöèåíòè

Ôèãóðà 18.  Îòíîñèòåëåí äÿë íà îïåðèðàíèòå ïî

ñïåøíîñò çà 2023 ãîäèíà â õèðóðãè÷íèòå êëèíèêè (íàä 30%

îò ïðèåòèòå â êëèíèêàòà)

Ôèãóðà 19.  Îòíîñèòåëåí äÿë íà îïåðèðàíèòå ïî

ñïåøíîñò çà 2023 ãîäèíà â õèðóðãè÷íèòå êëèíèêè (ïîä 30%

îò ïðèåòèòå â êëèíèêàòà)

Ôèãóðà 20.  Îòíîñèòåëåí äÿë íà îïåðèðàíèòå ïî

ñïåøíîñò çà 2022 ãîäèíà â õèðóðãè÷íèòå êëèíèêè

ÎÁÎÁÙÅÍÈÅ

Áîëíèöàòà çàïàçâà è çàùèòàâà ïîñòèãíàòîòî íèâî

íà êà÷åñòâåíèòå ïîêàçàòåëè â ñâîÿòà äåéíîñò ïî

îòíîøåíèå íà õèðóðãè÷íàòà ðàáîòà êàòî âúçñòàíî-

âåíè è êîëè÷åñòâåíèòå ïîêàçàòåëè îò ïðåäè

åïèäåìè÷íàòà îáñòàíîâêà.
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ÎÐÃÀÍÈÇÀÖÈÎÍÍÈ ÂÚÏÐÎÑÈ

ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Êà÷åñòâåíèÿò ïðîäóêò íà áîëíèöàòà ïî îòíîøåíèå

íà äåéíîñòòà íà õèðóðãè÷íèòå êëèíèêè è íåõèðóð-

ãè÷íèòå êëèíèêè, èçâúðøâàùè îïåðàòèâíà äåéíîñò,

å ìíîãî âèñîê, êàòî ñà âúçñòàíîâåíè íàïúëíî

íèâàòà íà äåéíîñò îò ïðåäè êîâèä êðèçàòà. Â ðåäèöà

äåéíîñòè è ðåçóëòàòè ñå íàáëþäàâà äî ãîëÿìà

ñòåïåí âúçñòàíîâÿâàíå íà äåéíîñòòà îò ïðåäåïèäå-

ìè÷íèÿ ïåðèîä ïî îòíîøåíèå è íà êîëè÷åñòâíèòå

ïîêàçàòåëè. Òîâà ñå ÿâÿâà ïðåäïîñòàâêà çà

çàïàçâàíå íà èìèäæà íà ÌÁÀË-Ñîôèÿ-ÂÌÀ êàòî

âîäåùî ëå÷åáíî çàâåäåíèå â ñòðàíàòà, â êîÿòî

õèðóðãè÷íàòà äåéíîñò å îñíîâíà êàêòî è çà âñÿêî

âîåííîëå÷åáíî çàâåäåíèå.

ËÈÒÅÐÀÒÓÐÀ

1. Àíàëèç íà ñúñòîÿíèåòî íà êà÷åñòâîòî íà áîëíè÷íàòà ïîìîù

â ÌÁÀË-Ñîôèÿ íà ÂÌÀ çà 2023 ãîäèíà.

2. Àíàëèç íà ñúñòîÿíèåòî íà êà÷åñòâîòî íà áîëíè÷íàòà ïîìîù

â ÌÁÀË-Ñîôèÿ íà ÂÌÀ çà 2022 ãîäèíà.
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ÈÇÈÑÊÂÀÍÈß ÊÚÌ ÀÂÒÎÐÈÒÅ ÍÀ ÍÀÓ×ÍÈ ÏÓÁËÈÊÀÖÈÈ

Â ÑÏÈÑÀÍÈÅ “ÂÎÅÍÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ”

Â ñïèñàíèå „Âîåííà ìåäèöèíà” ñå ïðèåìàò çà ïå÷àò

îðèãèíàëíè íàó÷íè ðàçðàáîòêè, ñâúðçàíè ñ

àêòóàëíè äèàãíîñòè÷íî-ëå÷åáíè, îðãàíèçàöèîííè,

ëå÷åáíî-ïðîôèëàêòè÷íè è õèãèåííî-ïðîòèâîåïèäå-

ìè÷íè âúïðîñè, ñëó÷àè îò ïðàêòèêàòà, êðàòêè

íàó÷íè ñúîáùåíèÿ îò âñè÷êè îáëàñòè íà âîåííîìå-

äèöèíñêàòà è ìåäèöèíñêà íàóêà, âïå÷àòëåíèÿ îò

ïðîâåäåíè â ñòðàíàòà è ÷óæáèíà íàó÷íè ìåäèöèí-

ñêè ôîðóìè (êîíôåðåíöèè, ñèìïîçèóìè è êîíãðåñè),

ñúîáùåíèÿ çà íîâè íàó÷íè ïðîÿâè è ïðîáèâè â

îáëàñòòà íà ìåäèöèíàòà, ñïåöèàëèçàöèè, ðåöåíçèè

çà íîâè ìåäèöèíñêè êíèãè.

Ïðè ïðåäñòàâÿíå íà ìàòåðèàëèòå çà ïå÷àò òðÿáâà

äà áúäàò ñïàçåíè ñëåäíèòå èçèñêâàíèÿ:

1. Ñòàòèèòå ñå èçïðàùàò íà äîö. Âàñåâà çà îäîá-

ðåíèå îò ðåäàêöèîííàòà êîëåãèÿ (vivi@vma.bg).

2. Îáåìúò íà ïðåäëàãàíèòå ìàòåðèàëè íå áèâà äà

íàäâèøàâà 2500-3000 äóìè çà îðèãèíàëíèòå

ñòàòèè, 5000 äóìè çà îáçîðèòå, 1000 äóìè çà âñè÷êè

îñòàíàëè ñúîáùåíèÿ.

3. Âñÿêà ñòàòèÿ òðÿáâà äà ñúäúðæà:

♦ Çàãëàâèå íà àíãëèéñêè è áúëãàðñêè åçèê.

♦ Èìåíàòà íà àâòîðèòå íà áúëãàðñêè è ëàòèíèöà.

♦ Ðåçþìå íà ñòàòèÿòà íà áúëãàðñêè è àíãëèéñêè

åçèê â îáåì 120-250 äóìè. Â ðåçþìåòî ñå

ïîñî÷âàò öåëòà è îáåêòúò íà èçñëåäâàíåòî,

îñíîâíèòå åëåìåíòè íà èçïîëçâàíèòå ìåòîäè,

ñèíòåç íà öèôðîâèòå äàííè è ñòàòèñòè÷åñêè

ïîêàçàòåëè, èçâîäè.

4. Âñåêè ìàòåðèàë å ïðèäðóæåí îò êëþ÷îâè äóìè,

êîèòî ðàçêðèâàò îñíîâèòå ìó ñúäúðæàòåëíè

àñïåêòè è ñå èçïîëçâàò ïðè èíäåêñèðàíåòî íà

ïóáëèêàöèÿòà ñ íîðìàëèçèðàíàòà ëåêñèêà íà

Íàöèîíàëíàòà ìåäèöèíñêà áèáëèîòåêà íà ÑÀÙ

MeSH.

5. Ñòàòèèòå ñúäúðæàò ñëåäíèòå ðàçäåëè: öåë,

ìàòåðèàë è ìåòîäè, ðåçóëòàòè, îáñúæäàíå,

çàêëþ÷åíèå (èçâîäè) è áèáëèîãðàôèÿ. Áèáëèîãðà-

ôèÿòà íå òðÿáâà äà íàäâèøàâà 20 àâòîðà çà

îðèãèíàëíà ñòàòèÿ è 50 àâòîðà çà îáçîðèòå.

Áèáëèîãðàôñêèòå îïèñàíèÿ ñå äàâàò íà îðèãèíàë-

íèÿ åçèê. Â íà÷àëîòî ñå èçáðîÿâàò â àçáó÷åí ðåä

(ïî ôàìèëèÿòà íà ïúðâèÿ àâòîð) èçòî÷íèöèòå íà

êèðèëèöà, ñëåäâàíè îò òåçè íà ëàòèíèöà. Âñåêè íîâ

èçòî÷íèê ñå èçïèñâà íà íîâ ðåä ñ àðàáñêà íîìåðà-

öèÿ. Äàííèòå â áèáëèîãðàôñêîòî îïèñàíèå ñå

ïîäðåæäàò ñïîðåä èçèñêâàíèÿòà íà ÁÄÑ  9735-72.

6. Èìåíàòà íà àâòîðèòå, öèòèðàíè â òåêñòà, ñå

èçïèñâàò íà îðèãèíàëíèÿ åçèê. Ïðè öèòèðàíå íà

ðåôåðåíöèÿ, ïîñî÷åíà â áèáëèîãðàôèÿòà (èçïîë-

çâàíàòà ëèòåðàòóðà), ñúîòâåòíèÿò íîìåð îò

áèáëèîãðàôèÿòà ñå öèòèðà â òåêñòà íà ñòàòèÿòà â

ãîëåìè ñêîáè []; ïðèìåð  [1] èëè [1, 2, 3].

7. Âñè÷êè ìåðíè åäèíèöè ñå èçïèñâàò íà ëàòèíèöà.

8. Èëþñòðàòèâíèÿò ìàòåðèàë (òàáëèöè, ôèãóðè,

äèàãðàìè, ñíèìêè) ñå ïîäàâà ñúñ ñúîòâåòíîòî

çàãëàâèå, ëåãåíäà è îáÿñíèòåëåí òåêñò íà áúëãàð-

ñêè åçèê. Ôèãóðèòå, òàáëèöèòå, äèàãðàìèòå è

ñíèìêèòå òðÿáâà äà áúäàò ïðåäñòàâåíè îòäåëíî îò

ñòàòèÿòà, âñÿêà êàòî îòäåëåí ôàéë (âúâ ôîðìàòà, â

êîéòî ñà ñúçäàäåíè), à â òåêñòà ñå ïîñî÷âà ìÿñòîòî

çà ïîìåñòâàíåòî èì. Èëþñòðàöèèòå òðÿáâà äà áúäàò

ìèíèìóì íàä 1MB, ãîäíè çà âúçïðîèçâåæäàíå.

9. Àâòîðèòå íîñÿò îòãîâîðíîñò çà ñúäúðæàíèåòî íà

ðúêîïèñèòå.

10. Çàåäíî ñ ðúêîïèñà ñå ïðåäñòàâÿ èìå, àäðåñ,

òåëåôîí è email íà àâòîðà çà îñúùåñòâÿâàíå íà

êîíòàêòè.

11. Íåïóáëèêóâàíè ðúêîïèñè íå ñå âðúùàò.

Ñòàòèè, â êîèòî íå ñà ñïàçåíè ãîðíèòå èçèñêâàíèÿ,

íÿìà äà áúäàò ïîìåñòåíè â ñïèñàíèåòî.

Ðåäàêöèîííàòà êîëåãèÿ ïðèêàíâà âñè÷êè ëåêàðè çà

àêòèâíî ñúòðóäíè÷åñòâî çà ñïèñâàíå íà ñïèñàíèå

„Âîåííà ìåäèöèíà”.

ÎÒÃÎÂÎÐÍÎÑÒ ÇÀ ÄÎÑÒÎÂÅÐÍÎÑÒÒÀ È ÑÚÄÚÐÆÀÍÈÅÒÎ ÍÀ ÏÓÁËÈÊÓÂÀÍÈÒÅ ÌÀÒÅÐÈÀËÈ ÍÎÑÈ ÀÂÒÎÐÚÒ.

ÌÀÒÅÐÈÀËÈÒÅ ÌÎÃÀÒ ÄÀ ÑÅ ÏÎËÇÂÀÒ ÏÐÈ ÓÑËÎÂÈÅ, ×Å Å ÖÈÒÈÐÀÍ ÈÇÒÎ×ÍÈÊÚÒ.

“MILITARY MEDICINE” CANNOT BE HELD RESPONSIBLE FOR ERRORS OR FOR ANY CONSEQUENCES ARISING FROM THE USE OF THE

INFORMATION CONTAINED IN THIS JOURNAL. THE AUTHORS TAKE RESPONSIBILITY FOR THE CONTENT OF THEIR ARTICLES.
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