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ANOTĀCIJA 

 
H oni ko   ūču  z š n  i   ien  no  k u l k   m  ēm m me ic n   noz  ē, un    ēļ i  

nepiecieš m  iz          unu  m  e i lu  un  k       iel  , ku i  ū u efek    ki un     ki h oni ko 

  ūču  p ūpe   i in  umo . 

   i            ik  iz ē  ē i   uniz ei o ie  iom  e i li, k   ie  e   likop o e nu, 

efek i i   e   ūču  z š n   p oce o  Wistar  u ku  ē i iem un  eik i  kū     ok ici   e  

no eikš n   pē   umi ICR peļu  ē i iem.  

 e ū ie  ezul   i  i  ē i ko   ūču  z š n   p oce   p     , k    u   ko     pē   um  o  o 

 ienu,   l  zino     kon  ole    upu,  i iem   uniz ei o iem  iom  e i liem i  p o  e     un 

efek      i  ē i ko   ūču  z š n .       i  immunomo ul  o   uz         ošu   ezul   u   ku    

 ok ici   e  no ē  ē um  pelēm pēc lielu  e u ie    š n  ,    neiz  uc  iek i um   e kci u. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   lē     i   i  ē i ko   ūču  z š n ; imunomodulatori; glikoprote ni; in vivo  i  ē     ūču 

mo eļi 
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SUMMARY 
 

  
Diabetic wound healing is one of the most popular subjects in the medical field, and it is 

therefore necessary to develop new materials and active substances which should be more 

efficient and faster in diabetic wound care. 

In reseach study were evaluated two newly developed biomaterials (with natural 

immunomudulators glycoprotein functionalized hyaluronic acid), effectiveness of diabetic wound 

healing processes in Wistar male rats and detection of acute toxity in ICR male mice. 

The results in diabetic wound healing showed that starting from the second day of study, 

comparing with control group, two newly developed biomaterials have been progressive and 

effective in diabetic wound healing. Natural immunomodulators showed reliable results for acute 

toxity assessment in mice at high doses, because it caused no inflammatory reaction. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Keywords: diabetic wound healing; immunomodulators; glycoproteins; in vivo diabetic wound 

models 



 4 

SATURS 

 
          .............................................................................................................................. 2 

  Z  Ē     SARAKSTS ..................................................................................................... 7 

IEVADS ...................................................................................................................................... 8 

1.        Ū    APSKATS ............................................................................................... 10 

1.1.   ūču dz š n   process .................................................................................................. 10 

1.2. H oni k        čūl   un to veidi .................................................................................... 13 

1.2.1.    e i l   čūl   s ...................................................................................................... 13 

1.2.2.  enoz   čūl    ......................................................................................................... 14 

1.2.3.  i  ē i k š čūl   ..................................................................................................... 15 

1.2.4.  ei o  ofi k   čūas .................................................................................................. 16 

1.3. Standarta terapija ............................................................................................................ 18 

1.4.  i      ūču kopš n    e  pi    ....................................................................................... 20 

1.4.1.   en l     i min ze un  š  ie        ...................................................................... 22 

2.           UN METODES .............................................................................................. 23 

2.1.  zmē in  m  dz  nieki ................................................................................................... 23 

2.2.  k pe imen   izm n o    vielas ..................................................................................... 23 

2.3. Eksperimenta gaita 1   i  ē     ūču mo el   u k m ..................................................... 24 

2.3.1.  k pe imen  l     up    i  ē     ūču mo el   u k m ........................................... 25 

2.3.2.  i  ē   ek pe imen  l  iz  i  š n  un  likoze  kon  ole  noteikš n   Wistar l ni    

 u k m ..................................................................................................................... 25 



 5 

2.3.3.   ūču iz ei oš n   ope  ci   un  ielu uzkl š n  ................................................... 26 

2.3.4. Ak       iel     k   o   uzkl š n  ........................................................................... 26 

2.3.5.   ūču  z š n    in mik   iz ē  ē um     ImageJ programmu ............................... 27 

2.3.6.  i  n zi   un      biopsijas paraugu p  emš n  .................................................... 27 

2.3.7.  i  ē i ko   ūču ek u   u ie ūš n  ....................................................................... 27 

2.3.8. ELISA metode ......................................................................................................... 28 

2.3.9. Multipleks metode ................................................................................................... 28 

2.4. Eksperimenta gaita 2   kū     e    ie        uz pelēm pēc  ielu i. .ie    š n   ........ 29 

2.4.1. Eksperimen  l     up   pelēm  kū     ok ici   e  no eikš n  ................................ 29 

2.4.2.  ek  l    empe   ū    mē  š n  un       i u   šķi   u koncen   ci    i. . 

ie    š n  .............................................................................................................. 30 

2.4.3.  i  n zi   un   in  p   u u p  emš n  .................................................................. 30 

2.4.4. Datu aps    e un     i  i k   n l ze ......................................................................... 30 

3.   Z       UN DISKUSIJA ............................................................................................. 31 

3.1. Me o u  n l ze Wistar l ni     u k m ............................................................................ 31 

3.1.1.    ēlu  n l ze, l i no eik u   ūču  z š n   dinamiku .............................................. 31 

3.1.2 Žu ku       izm i    ................................................................................................ 35 

3.1.3.  u š n   f k o         ek ēci    i  ē i ko   ūču ek u   o ............................... 36 

3.1.4.   o e nu  ek ēci     n l  u iz ē  ē um   u ku pl zm  ............................................ 37 

3.2. Ak       iel    kū     e    me o u  n l ze ICR pelēm ................................................ 39 

3.2.1.   ek  l    empe   ū   un ķe me   svar  izm i    pēc i. . ak       iel    kū       

devas ie    š n   ............................................................................................................... 39 



 6 

3.2.2.  e ekme uz limfoc  u un nei  ofilu  k i u ............................................................... 41 

3.2.3.  zm i    ci ok nu l men  peļu   in  pl zm  pē 4h, 8h un 24h pēc      i. . ....... 42 

           ........................................................................................................................... 44 

       Ū    AVOTI .......................................................................................................... 46 

       BAS ........................................................................................................................... 49 

PIELIKUMI .............................................................................................................................. 50 



 7 

 

APZĪMĒJ M  SARAKSTS 

 

 
ABI – po   e -pleca    ē ijas spiediena indekss 

AMPD –   enoz n  monofo f     ez min ze 

CSF-1 – koloni u   imulē oš i  f k o   1  

CTGF -   i   u u  u š n   f k o   

G-CSF –    nuloc  u koloni u   imulē oš i  faktors  

ECM – ekstracelul    m   ic  

ELISA –    enz miem   i      imuno o  en   p    u e 

ES –  i op      ien    

FGF – fi  o l   u  u š n   f k o   

HA – hi lu on k  e 

IL-6 – in e leik n  6 

I.P. –  in   pe i one li 

I.V. –  intravenozi 

MCP-1 monoc  u hemo  k i k i  p o e n -1 

MMP – m   ik   me  llop o ein ze  

O2 –  k beklis 

PAS – pe ifē o    ē i u  lim     

PBS – fo f  u  ufe šķ  um  

PDGF –   om oc  u  u š n   f k o    

TGF- β –    n fo mē oš i   u š n   f k o   β  

TNF-α –  umo nek oze  f k o   α  

Tris –   i hi  ok ime il minome  n  

VEGF –    kul   i  en o eli l i   u š n   f k o    
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IEVADS 

 

Balstoties uz     p  u i ko  i  ē u  e e  ci       iem , šo     p   ulē i  ap 382 miljonu 

cil ēku, k    limo     i  ē u.    cien iem    cuku    i  ē u i  ap 15%-25%  liel k   i k  ie u  

 z  e  l ik   i  e i k   pē    čūlu savas dz  e  l ik  un  u  ko 5    u l ik   eci   u  k i       

sasniegt 50%-70% (Boulton, 2010).  

   n       i  e i k   pē u čulu  p ūpe ie  e   i  ēmi ku  likoze  kon  oli,    il  oš   

 p  i oš n   no  ošin š n , infekci    kon  ole, lok lo   ūču  p ūpe ar p   ē iem un pacientu 

iz l  oš n ,  i u  o uz  u   mul i i ciplin    kom n  .  e k  o ie  uz  o, p      l   ko standarta 

 p ūpi, tikai 24-30% no  i  ē i k m pē u čūl m    z    12 l  z 20 ne ēļu l ik  (    oli  e   l., 

1999).   ē   um , ku    ik  ie  i    i  i op    peci lizē ie pē u cen  i, ne k  o ie  uz in en   u 

    ēš nu, 23 % no p cien iem    cuku    i  ē u un pē u čūlu z u ē    i m z   ļu no       

pē   , ( ch pe , 2012). 

  i  ekm  i     ē u  i  ē i ko pē u čūlu, i  nepiecieš m  no ē    un m zin   pē u 

   um  iz ci u, išēmi u un infekci u.    nepiecieš m   ieno   pec ku       ii o  un strikta 

 i  ē i ko pē u čūl    p ūpe  p o okol  ie ieš n , k   iekļ u       e   kul  iz ci u, p l  z un 

 eicin  h oni ku čūlu    z š nu 75% p cien u un no ē š k  u  mpu  ciju 83% pacientu 

(Carrington et al., 2003). 

 i  ē i ko   ūču     ēš n  i  l ikie ilp    p oce  ,  iek no ē o i l  z p   75 % il   oš ki 

 z š n      ucē umi. 

 e k  o ie  uz  o, k  pē ē o 10    u l ik  i  p lielin  ie  piee  mo me ik men u un 

p   ien mo m  e i lu pie     um ,  iem ēl     ēš n   efek i i   e n      nie u i  ēl mo 

 ezul   u,    ēļ i  piep     um  pēc   uniem efek   iem  e  pi    l  zekļiem.  

   i           i  iz          i op    e ion l             fon   ie    o     

2014/0044/2DP/2.1.1.1.0/14/    /    /046” un p o ek   no  ukum   „H oni ku   ūču  z š nu 

 eicinoš   me ic n   ie  ce  iz     e”.   o ek     l en i  mē ķi  i  iz          unu me ic n   

ie  ci, kom inē o   io e    ē  mu m  e i lu    imūno    il i mo ulē ošu  likop o e nu, l i, 

regulē o  lok lo iek i umu un  eicino   eepi eliz ci u,     in  u h oni ko   ūču  z š n   l iku. 
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   i           mē ķi  i  iz ē  ē  uz hi lu on k  e    ze   ei o u funkcion lizē u  i u 

  šķi   u  iom  e i lu efek i i   i  i  ē i ko   ūču  z š n   p oce o  Wistar līnijas  u ku 

 ē i iem, un  eik   kū     ok ici   e  iz ē  ēš nu pēc  ielu i/  ie    š n   ICR peļu  ē i iem. 

M                                                : 

1. in ucē   i  ē u Wistar līnijas  u ku  ē i iem un  eik    ūču ope  ci   , no eik  

 likoze         u ,  plicē  ek pe imen       iel   un  eik    ūču fo o   fēš nu un 

 n lizē  ie ū o     u ; 

2. noteikt G-CSF un VEGF koncen   ci u   ūču  z š n   p oce   6. ien  un 12. ien ; 

3.  n lizē    ūču ek u   o       koncen   ci u; 

4. veik  izm n o    likop o e n  (    )  kū     e     ok ici   e  no eikš nu pelēm pēc 

i/v; 

5. noteikt  IL-6 un TNF-α  ek ēci     n l zi pelēm pēc in    enoz    k       iel    kū    

 e    ie    š n  ; 

6. no eik  limfoc  u un nei  ofilu  k i   izm i    peļu   in  pl zm . 
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1. LITERATŪRAS APSKATS 
 

 

1.1. B              p       

 

 

  ūču  z š n  i     e      p oce  , k   ie  e  šķ   ošo me i  o u,   in  šūnu, ek    celul     

matrices (   ) un p  enh m   šūnu  ienl ic  u  k i izēš nu. Šo p oce u     ie  l     i  ko  

po mo   homeo   ze/ ko  ul ci  , iek i um , p olife  ci   (   nul ci     u u  ei oš n  ), 

 eepi  liz ci   un  emo elēš n  ( noch,  e pe , 2008;  i et al., 2007). 

Š   f ze  p     i n      l iku ie o e o    un     p  kl  ie  (  l n  , 2005).    e       p 

f zēm i    k      no ke   inoc  u, fi  o l   u,  uklo šūnu un m k of  u no  ieš n   un 

 ife enci ci   , ku    i   i          ie  i       šūn     ūce   z š n   p oce   ( o e o, 

Khosrotehrani, 2010).  

 ēc  u u    um   fi   n  ko ķi   ei o   , l i     uno u homeo   zi, un    e ē ie   om oc  i 

 ek e ē   i  ku   u š n   f k o u  un ci ok nu  (piemē  m,    n fo mē ošo  u š n   f k o u  e   

(TGF-β) un monoc  u hemo  k i ko (hemo    k  n o) p o e nu (   -1), ku i pie  i    nei  of lu  

un monoc  u    ūču  ie   . Š   iek i um  šūn   in ucē koloni u   imulē ošo f k o   1 (   -1), 

 umo   nek oze  f k o   α (   -α) un   in  pl  n šu  ei o    u š n   f k o   (    ) 

ekspresijas, kursd i  ļo i       i   unu  u u  ei oš n   p oce   pi m    po m  (Wil u , 2008; 

Tsirogianni et al., 2006).  

 eepi  liz ci   p     i   k           un    pēc ie  ino um .  e  ē o  uz šiem  u š n   

f k o iem, ke   inoc  i un  k i ē ie fi  o l   i mi  ē no   ūce  m l m uz  o   o  ie u, ku   ie 

    u i p olifi ē un iz ei o    , k   uzl  o   ūču  lē š nu ( il   et al., 2010; Enoch et al., 

2008).   ko nē o     p k peni ki  iz     kol  ēn  m   ic       unu   in    u  ei oš no  

( n io enēze) ( in e  et al.,1999).  n io ēnie f k o i, piemē  m, k  fi  o  l  u  u š n   f k o   

(   ),    kul    en o ēli    u š n   f k o   (    ) un      in ucē  n io enēzi,   imulē o  

fi  o l   u un         oš nu    m k of  iem un en o ēli   šūn m (Wil u , 2008;  ch eml et 

al., 2006).   o e ze  ek p e i   un  k i i   e     nepiecieš mi, l i no ik u  n io enēze  p oce   

(Schreml et al., 2010).  

      ūce  l ukum  i  piln  i  izpil          uniem    nul ci     u iem,  n io enēze 

 p       un   k    pop oze.  ē ē o po mu   ūce   z š n   p oce u   k  u o iep iekš iz ei o o 

   nul ci     u u  e ene  ci   un  e m       unoš n s (Rodero et al., 2010)  

 i  ē i k  nei op  i   un pe ifē o   in    u  lim     p     i i    l enie f k o i, k   iz  i   

 i  ē i k   pē u čūl  . Šie  i i f k o i         o ie     e išķi   i kop , k      kom in ci   ar 
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ci iem k i ē i iem, piemē  m, k  mik o   kul      lim    ,  iomeh ni k   no i ze , ie o e o   

loc    u mo ili   e un p  u   in     ū     p e  infekci u (   hu  et al.,2005 ;Bloulton, 2005; 

Snyder et al., 2009).  

   o  pē   umo  i  minē  , k    ū          i  ē i ko pē u čūl    z š nu i    l enok    

  i          p  mē   u   i p       u m   ik   me  llop o ein  u       u (   )   i       k       

zemo     inhi i o u l me iem ( o m nn  et al., 2006; Liu  et al., 2009). 

 u kl   išēmi    un   in    u  lim    ,   m zin     k  ekļ  un          ielu pie   es 

samazina  z š n    pē    ( co    et al., 2008; Blakytny et al., 2009). Š   p o lēm   i  

  l enok      i           u š n   un  n io ēno f k o u    ucē u ek p e i u, p o i,      un      

( loom    en, 2008).  e pē  m        l pekļ  ok      nom li   , kol  ēn   kumul ci  , 

ke   onic  u un fi  o l   u  no m l  mi   ci   un p olife  ci  , k          komponen u 

 kumul ci   un  o  emo elēš n         (  em, et al., 2007; Muller et al.,2008). Zem k     

 p k      il i, ku   i     ēlo i po mi un  u š n   f k o i, k   i  ie  i    i  i  ē i k     ūce  

 z š n   p oce  ,   l  zino     p     o   ūci. 
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 1.1.1.attēls. A              p p                                    p      (Beanes et 

al., 2003) 
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1.2. H                       to veidi 

 

1.2.1. A                

 

Čūl  , ku      i          pe ifē o    ē i u  lim  u,  ie i p z    m   k  išēmi k   čūl  ,  ei o 

 p u eni 10 % no  p kšē o ek   emi  šu čūl m ( pen zou i  et al., 2009). Ši  čūlu  ei            

      e i lo oklūzi u, k   ie o e o   in   p   i un k    ezul ē    išēmi   un  u u nek ozē.  

Š  oklūzi   i   i  ie  k no   e o kle oze ,   pēc   l enie  i k  f k o i išēmi k m čūl m i  

   i p ši k  pe ifē o    ē i u  lim     (   )      um    mēķēš n ,  i  ē  , hipe lipi ēmi   un 

hipertensija (Spentzouris et al., 2009).    z  i  i u ci   pacientiem    išēmi k m čūl m -  ū z   

p         i    iem  imp omiem, piemē  m, mi kli oš n    i   pe , k    u pin   ne k  o ie  uz 

k     p cēlumu.  i    p z me     m zin    ek   emi  šu pe fūzi        ū     , piemē  m,  p     , 

   ofi k       iz k   ,   m zin    k  u  pm  o um ,  uk     k     un  i   ofi ki n  i ( yello, 

2005). 

 šēmi k   čūl   i    i           lik u pe fūzi u,     p     i p                i   l    ie    

(piemē  m, pi k  u   lo )   i zon      p  u   in  u  pie ienu (piemē  m, uz k ul  izcil  ). Š   

  p     čūl    ie i i  neie o e o   ,  ziļi  o     .  šēmi ko čūlu kopš n  i  cen  ē   uz   in  i e  

    unoš nu un   m zin  u  u pm ko pe fūzi u z u ēš nu.     m  u išēmi u p im     me o e  ir 

  in    u ķi u  i   un  z  e  ei   izm i   .          i iz  i   ie  no     ēš n      meh ni ko 

kompresiju.       e i l  oklūzi   i  ieme l , k  ēļ          čūl ,  o     no e  pie  u u išēmi    

p  lik in š no  un nek oze  ( yello, 2005). 

 

 

 

 

 

 

 

 

1.2.2.1. attēls A                (Spentzouris et al., 2009) 
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1.2.2. V             

 

 i  ie  k i  ieme l   p kšē o ek   emi  šu čūl m i   ēnu m z pē  . T s veido 70-90% no 

k  u čūlu. Čūl             enoz   hipe  enzi     p   kļo , p  u   in  u   in  pie ienu p   sti 

iz  i        uļu nekompe ence, k   ezul     non k pie neefek       enozo   i u     ieš n   

mu kuļu     uš n   l ik .  o lo o ie    i un   in   p ienoš n  iz  i   p lielin  u   in    u 

c u l i   u. Ū en , p o e ni un    k n     in  šūn   noplū   in e   ici l   elp  un fi   n  

no ul nēš n   no iek.           imp omu  k  k  u  ū k , hipe pi men  ci   (no    k no  in  

šūnu ek      z ci    un hemo i e  n  p lielin  um ), un lipo e mo kle oze ( en, 2009). 

 

 

 

1.2.2.1. attēls  V             (Sen, 2009) 
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1.2.3.                   

 
 

Aptuveni 15% - 25 % cil ēkiem     i  ē u          pē u čūl  , un  pmē  m 12% no šiem 

p cien iem i  nepiecieš m   p kšē o ek   emi  šu  mpu  ci   ( en et al., 2008).  i  ē i k   

pē    čūl    ei o   n   z 2/3 no  i  m ne   um  i k m  pmu  ci  m ( yello, 2005). 

Čūlu  z š nu  p  ū in   i  ē i k  nei op  i  ,   m zin    celul     in ēze un  ū   um  

p e  infekci  m.  ei op  i u     k  eko izē  k   en o o ( iz    z        ū    zu um ), mo o   

(pē     n  omi k  uz ū e  efo mē     ie o o   e i o i   , ku   pie ien  no  lik i pie ulošiem 

 p  iem           čūl  )   i  u onom  (  ie  u  zie ze u  ene   ci  , k   ezul          kļū   

  u   un  ei o    pl i   , p e i ponē o  pē u       m infekci  m, u  .) ( pen zou i  et al., 2009; 

Ayello, 2005).  

 i  ē   čūl   p     i    o    uz pē    pl n        i  m , p  i me       l i   ļ i,   i zem 

p pē   (He  , 2011). Čūlu   k  u o       ūču  o e   ,  ziļ    ūču  ul     i p m    o  eomiel   , 

   nul ci     u i (    ien pe ifē o    kul     lim        i  kl  ), un zem  l  z  i ē     en    

(He  , 2011).   cien iem i     eic piln   e el         okļ  p    u e - kli um    i ek   emi   e  

  pe  mie       okl ,   m zin  i   i nee oši pul i,  uk     empe   ū  ,   lum , po   e -plecu 

indekss (ABI), neskato ie  uz p o lēm m,    e    umiem    ne   pie  miem    iem, pi k  u 

 pie ienu, ul    ono   fi  , p pil u  nein  z  ie    kul  ie pe   umi      ū  nepiecieš mi 

(McCulloch, 2012).  

 i  ē i k     ūce   i  ie  k  iek ie  l    , izm n o o  W  ne   kl  ifik ci u (Wagner, 

1981): 

0- n      ē  u  o   umu,      ū   efo m ci   

1-  i  pu ē    i  ē i k    ūce (  ļē     i piln   iezum ) 

2-  ziļ    ūce l  z c p l i, k ul m   i loc       k p ul i 

3-  ziļ    ūce       ce u   i o  eomiel  u 

4- pē      n  ēn  

5-  i    pē      n  ēn  

 

 

 

 

 

 

 

 



 16 

1.2.4. N                    

 

 e  u  o   umi  i  ē        um  i   i  p  e oši, iekļ u o  mo o o , sensoros un autonomos 

ceļu .  i  ē i k   nei op  i    kl ni kie  ipi  ik   p  k    i k   up o šķie  u nei op  i  , m zo 

šķie  u nei op  i   un  kū    mononei op  i    ( ’ e l et al., 2008).    e išķi   i kop  i  ie 

 eicin    ūce   ei oš no .   k       mo o   ne    ie  i   š no , p cien  m i  p  olo i k    i  , 

k   no e  pie  m  nē  , nep        pie ien  uz k   m, k      um   p oce   klū   p   čūlu. 

 en o   nei op  i   iz  i   ne ū   umu  ok   un k         iz      ošu   p u p zuš nu,  pie ien , 

tempe   ū   un   k   o       um   no e  pie čūlu   š no .  imp  i k    u onom    i  ēm   

nei op  i   iz  i     zo il   ci u, k        m zin  u   i p lielin  u    š nu  il  m,   u  m  ok m 

un k   m.  ie i   en ē i uz pl i  m un  p  u  m, ku     iek inficē   , k   ezul      ei o    čūl  . 

 i  ē i k  nei op  i   iz  i   lok lo   zo il   ci u.   zo il    o u    il e p     i p       

   um     i iek i um  l ik  (Nazimek-Siewniak et al., 2002).   u z   no iep iekš minē  m 

p o lēm m     no ē     eico  nepiecieš mu  p cien u iz l  o ošu  p   kumu . 

 

 šēmi   p  lik in    ūču  z š nu, no ē šo    i   m zino   2 plū mu un  i     o  

        ļ  , ku    nepiecieš m    z š n i.         i u  ei u išēmi k   p o lēm    i  ē   

     um   

   m zin     n io enēze m zo     o   i  ē i k   pē    (šo     n   piee  m   

 e  pē i k   ie pē   ,   ču š  i   ien  no  om m, ku   i  nepiecieš m   u pm k  

izpē e) (  em et al., 2006). 

  ik o n iop  i        ū    i        n       uk u  l m,   n funkcion l m no i zēm 

   o .    uk u  l   no i ze  no no m   i   e z m    i  ie  k   klene  un nie u 

  in    o , k   no e  pie  klum  un nie u m z pē    ( ’ e l et al., 2008). 

 

 e ifē o    ē i u  lim    (   )     no ik   ienl iku      i  ē u. Šie p cien i i    i  k  en ē i 

uz čūl     š no  nek   iem, ku iem n      .  m     išēmi         um  šo p o lēmu        i in   

      ē i u šun ēš n    e   kul  iz ci     p oce ū    p l  z  u.  i  ē iķiem, ku i ne pē  izie  

 e   kul  iz ci    ope  ci   , en o   kul      n iopl   i    i   z  o  pē      i in  um  ( o ie   

et al., 2005; Trocciola et al., 2005)  ul icen  i k  pē   um  ku   pie  l     p cien i     i  ē i ko 

pē u,  eic  pe ifē i ko  n iopl   i u,  ezul   i  i   pozi   i      no 0,53 l  z 0,9 (p<0,0001), k  

    p oce ū   p zu   išēmi k     pe  (   li  et al., 2002). 

  ociē ie  i  ēmi kie f k o i  
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  u   i  likoze  l me i  u o  no e  pie infekci    un l  z     o izpl      u u  o   umi. 

  iziolo i kie    ucē umi  i  ē    ēļ nopie ni k  ē čūl   no lē š no . 

  l i   , pl  umi un čūl       o    k  iee    po   li  i  emi k m infekci  m, un    k  

 i  ē iķiem i  p    in    imuni   e,     ie ē o  mi p lielin  infekci     i ku  

  epie iek m , nep  eiz  uz u   kop     imūn efic  u     p  lik in    ūču  z š nu. 

  i  ē  , k      ci     lim    , ie ekmē izn kumu   ūce     z š n  (  l n   et al., 2005; 

Stojadinovic et al., 2005). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 18 

1.3. Standarta terapija 

 

  cien iem    cuku    i  ē u i     pzin      i     ēš n   mē ķi un   cenš    o     nie  , 

mē o   likēmi    kon  oli, kon  olē o    in  pie ien  un lip  u l meni.   iz  i    no  mēķēš n  , 

  pi  n  p ofil k i k   lie oš n  ,    ūpē    p   pē  m,    eic  e ul     me ic ni k   p    u e . 

        i   no ik u  e ul  i,      ū u ie pē  m    m zin   komplik ci u  i ku ( ’ e l et al., 

2008). 

 k  nin   i            i  ku ieme lu  ēļ. Hipe  likēmi  i i  noz m    mik o n iop  i    

p  o enēzē.  ei op  i    un m k o   kul      lim     (  e o kle oze) ( ’ e l et al.,2008). 

Visiem pacientiem i     eic  eko oš   p    u e  – piln    in  p    u e, cuku   l meni    in  , 

p o  om  n  l ik ,   ļē     om opl    n  l ik , nie u un  knu funkci u  e  i, lip  u p ofil , 

hemo lo  n   1c l me i, p e l um n  l me i un u  nceļu  l uminu i   l me i (  em et al., 

2006).  l zm   H  1c l me i (ik pēc 4 mēnešiem), i  nepiecieš m  p    u   , l i uz  u z  u 

 likoze  kon  oli il  e mi  .    u   in  i H  1c l me i  iek ko elē i    p    oš m  lim   m, 

piemē  m, k   i     lim   ,  e inop  i  , nei op  i   un nef op  i a (Stratton et al., 2000). 

  e l um n  l me i  nie z o  ek   u     u , k   ne ieši ko elē    nep  eizu, nepie iek mu uz u u. 

 ie i  ie ē o  mi zem ki p cien iem     pie ien  čūl m.  i  ē iķiem         p l  zē   i  no  icē  

nepie iek mu uz u u un op imizē   ielm i        okli.  i iem  i  ē   p cien iem    nef op  i u 

 ū u   p    u    l uminū i u ik    u,  o p      liel  mik o- un m k o l uminū i    p        

   o .  ē u čūl   i   ie  k     op m   mik o l uminū i    (13%) un m k o l uminū i    (25%) 

pacientiem,   l  zino     no mo l uminū i    p cien iem (5%) (  em et al.,2006). 

Šo          i   i    u z      u p   ien mo m  e i lu, ku i p l  z uz u ē    ūci    u no 

pie    omiem, l i l   k  eicin  u   ūču  z š nu.    ul  1.3.1.    po uļo šo m  e i lu   up   un 

pielietojumu. 
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Tabula 1.3.1. 

P               p                     

 

 l in  i 

 

Kalcija algināta p   ē i -  i ē i un   ip i ek u ē ošu   ūču     ēš n i. 

 iemē i  Suprasorb A, Melgisorb, Algisite M, Aquacell 

 l in  i +    

 

Kalcija  l in    p   ē i, p   ip in  i     u    u, ku iem   k  u     

 pēc     n imik o   ie       .  

 iemē i  Suprasorb A + Ag, Melgisorb Ag, Algisite Ag, Aquacell Ag 

Hi  okolo  i 

 

   e zē i  i ē i un ne  u z ek u ē oš m   ūcēm.  

 iemē i Suprasorb H, Granuflex, Ultec-Pro, ReplicareUltra (Bradley et 

al., 1999) 

Hi  o elek   ie 

p   ē i 

 

Šie p   ē i f k i ki i  Hidrokoloīda pēc eci  - p l  z uz u ē    ūci mi  u 

un    u. 

 iemē i  Suprasorb X, Cutinova Hydro 

Putu un silikona 

p   ē i 

 

Hi  ocelul  i poliu e  n    i  ilikon  p   ē i,  i ē i ek u ē ošu un 

   nulē ošu   ūču     ēš n i. 

  iemē i  Suprasorb P, Allevyn, Mepilex, Copa (Bradley et al., 1999) 

Hidrogeli 

 

         ūci no nek o i kiem  u iem un    o  ē lieko ek u   u. 

 iemē i  Intra Site Gel, Protosan Gel, Tegaderm Gel, Granugel, 

Purilon Gel, Normalgel, Hipergel (Bradley et al., 1999) 

  kl ei   p   ē i 
 o  ošin      um  i ku p   ē u m i u.  ielie o  mi  i        i   .  

 iemē i  Jelonet, Bactigras, Mepitel, Xeroflo  

 em   nu p   ē i 

 

  u l i      plē e  p   ē i.  

 iemē i  Suprasorb M, Opsite, Tegaderm. 
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1.4. Citas         p          p     

 

     ūce  ne   z          n      terapiju, tad ir nepiecieš m   p pil u      ēš n   ie pē   . 

   iz                      ncē      ūču kopš n    e  pi   , ku     ik   p  k         l k,   ču to 

efektivi   e un k i   um   op o  m  iek pē   i. 

 e  pi     kol  ēn  p o uk i,  iolo i kie p   ē i, biolo i kie      ek i  len i  ke   inoc  i, 

  in  pl  n šu  ei o  i   u š n   f k o  ,   om oc  iem        pl zm ,  u      iz       umi, 

in e mi ē oš  pneim  i k  komp e i   , ne        pie ien    ūču  e  pi  , elek  om  nē i k  

terapija  un hipe     ik  ok i en ci  .  e  lizē  k  e  pi         p k        ul  1.4.1. 

Tabula 1.4.1. 

B       p          p     

 

 ol  ēn  

   i k   izcel me  p o e n , ku  m i       i uz e u umi čūlu 

 z š n   p oce    1)     o    k   u        hemo   zē 2) hemo  k i k  

 zîš n   celul  iem elemen iem k     nuloc  iem, m k of  iem un 

fi  o l   iem, 3) no  ošin  pl  ni celul   i pie  i  ei, mi   ci  i un 

p olife  ci  i ( u n  et al., 2000). 

 iolo i kie p   ē i 

       no  iom  e i liem, ku i i  iz     o i no      u komponen u 

  pu šūnu m   ic   (   ) un   imulē čūl    z š nu, (Ho  e et al., 

2007). 

 iolo i kie      

ekvivalenti 

   o   o i     p   kļo  ie ū ie  u u p   u i, ku i i  iz        i  lai 

l  zin  o  cil ēku  e liem      iem       l  iem.   l en i  mē ķi  

i   z š n   p oce   p    in š n ,   imulē o  fi  o   kul  o ie u š nu 

un epi eliz ci u uz ēmē -audos (Ehrenreich et al., 2006;  ímo á, 

2010). 

 e   inoc  i  

 z ke  noc  iem   l       e  pi     ūču     ēš n  i       o   ei o  

un     mē ķi  i    imulē  p olife  ci u un uz ēmē - ep ēli   mi   ci u 

no   ūču m l m c u   u š n   f k o u un ci u ci ok nu iz  li 

(Duinslaeger et al., 1994). 

  om oc  u 

     in  umu 

 u š n   f k o i 

  l  z     uno  un nom in   mi ušo   u un ci u   u u , pie  i  o  

šūn  , ku    uzl  o   ūce , no lē zo      ( ie ce et al, 1991).  
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(PDGF) 

  om oc  iem        

plazma 

 l zm      u   u pl  n šu koncen   ci u p l  z  z š n   p oce  , 

pie  i  o  ne ife encē    šūn   un  k i izē o  šūnu   l š no  (  cci 

et al., 2010). 

Sudraba produkti 
  i  ki  u      p o uk i i  iz       i, l i p l  zē u  z š n   p oce  , 

 ēmo   ē    o pl šo   k e ic  o       u ( p et al., 2006) 

 n e mi ē oš  

pneimatiska 

kompresija 

 omp e i      imulē,  i z  uz p iekšu  ziļo  ēnu   ini  uz  i  i.  Š  

 e  pi   pozi   i ie ekmē ne m ul  o o  p cien iem, p lielino    in  

plū m      umu  ziļ      ēn   un   m zino     zi,   m zin    enoz  

hipe  en i  , pie   kum       u k      , un   m zin   in e   ici l  

edema (Comerota, 2011). 

 e        pie ien  

  ūču  e  pi   

Š   e  pi   ie  e   e    l  i  iz lē  u   e  in   pk      ūcei 

izm n o o   ūk   pumpi, l i piemē o u ne     o  pie ienu 

 ienmē   u p   i  mu   i pe io i ki   i in e mi ē oš   ei  .     i  

nepiecieš m , l i uzl  o u   ūču  z š nu, p lielino     nul ci    

 u u un lok l   pe fuzi   ,   m zino   u u e emu,   imulē o  šūnu 

p olife  ci u,   m zino  meh ni ko    e u. (  xen  e   l., 2004). 

 

 lek  om  nē i k  

terapija 

Izmanto elektrisko lauku, kas rodas iedar o o ie  uz o cilē u 

m  nē i ko l uku.     ēš n          eko oši       ino    i uzl  o o  

     o   ūču iz  i   o  elek  i ko  l uku , ku i i  p o ucē i cil ēk  

no m l      ( ucci elli, 2003; Zh o et al., 2006). 

 

 

Hipe     ik  

ok i en ci    

 e o e  p m    i   u u  k  ekļ     u  ci    mē   umi.  on    ē  , 

k  no m lo   u o   k  ekļ     u  ci   i   pmē  m 40 mm H ,  e ,    

   u  ci   i  30 mm H , me   oli k   k i i   e i  ie ē o  mi 

  m zin   .  on    ē  , k  inficē o ,    um  izē o   u o   k  ekļ  

saturs ir m z k  p   30 mm H ,    uk    hipe      ok i en ci   

 k  ekļ  l meni     p  u   in   ( ill et al., 2004). 
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1.4.1. A                                    

 

 e pecifi k    enil     e min ze  e       i   likop o e n  ( M 210 kD), ko veido 

mikroskopiska micelij ēne Penicillium lanoso-viride konk ē    u š n   f zē,     i , koni o po u 

 ei oš n   l ik  ( ikol  e   et al., 2009). 

  u iep iekš i  ek pe imen  li  p  ip in   , k  in icē o        z  niekiem,  iek uzl  o   

 ezi  ece p e  infekci  m,  k i izē peļu pe i one lo  m k of  u  un  eicin  limfoc  u p olife  ci u 

in vitro.      i   liecin , k       piem   imūnmo ulē oš    p š     ( ikol  e   et al., 1999; 

Nikolajeva et al., 2009). 

Nikolajevas et al. 2009  eik     pē   um ,   kl   , k          u oš i   ēl  p l  z 

p    in     ūce  no lē š no   u k m un nei  ofilu infil   ci    l iku.   o ek   pē    i  

 likop o e n -enz m  f  m kolo i k i  l  zekli  p    in         čūlu    z š nu,   l enok     ieši 

 u u  e ene  ci u,   l  zino     kon  olēm – ne p        m čūl m un        opol hi  o ēlu 

 p        m čūl m 

 likop o e nu-enz mu l  zekļ  lok l   plik ci   neie ekmē  z  nieku iekšē o o   nu 

   uk ū u.      m k omo folo i k   un mik omo folo i k   izpē e   ezul   i liecin   , k  čūlu 

ap     e    AMPD    u ošu hi  o ēlu uzl  o         okli čūl      on    n   l  zin  um     

kontroli, 



 23 

2. MATERIĀLI UN METODES 

 
2.1. I   ģ                  

 

 ē   umu  eic      i     ni e  i   e   e ic n   f kul   e     m kolo i    k  e     

ek pe imen u l  o   o i  .  ē   um   ik  izm n o i Wistar  u ku  ē i i (260 - 290 g) un ICR peļu 

 ē i i (27 - 31 g). Žu ku un peļu  ē i i  ik     em i no            i    ni e  i   e  

Eksperimen  lo  z  nieku  u zē     .  z  niekiem  ik  no  ošin  i    n      l   u       p   kļi 

   il  oši  z  nieku  u ēš n   no eikumiem -  empe   ū   (21-23° ),    12   un u 

  i m  / um    in e   liem un    o i    „Tukuma straume”    n              m i   umu 

   uzē iem,       piee   ū enim un       i. Žu k   l  z ek pe imen   uz  kš n i  ik   u ē    

pl   ik     ū o ,  ien   ū    eši  z  nieki.  k pe imen  l   p oce ū     eik       k        i op   

   l men   un    ome  kon enkci     i ek   u 2010/63/      l ni  m un    k  o           i    

P   ik   un  e e in  o  iene    iz o o izmē in  um  p o ek     ļ u u   .69  z  niek  

izm n oš n  p oce ū  . 

 

2.2. E  p                           

   i            ik  pē   i  i i   uni  iom  e i li (imunomo ul  o i), k    ik   ei o i k  

 ēl ei   m   ic   

1)  likop o e ns (I) –   enoz n  monofo f     ez min ze (AMPD)  ar nekroslinkotu 

hi lu on k  i; 

2)  likop o e n  (II) –   enil    monofo f     ez min ze (AMPD) ar kroslinkotu un 

nek o linko u hi lu on k  i.  

  o f     ufe i  (   )  ik  lie o   k  šķ  in       iom  e i l   ei oš n ; 

   enoz n  monofo f     ez min ze (    ),    em   no     i     ni e  i   e  

 iolo i    f kul   e   ik o iolo i    un  io ehnolo i    k  e    ; 

 Hi lu on k  e (H ) – kroslinkota un nekroslinkota;    em   no     i     ni e  i   e  

 iolo i    f kul   e   ik o iolo i    un  io ehnolo i    k  e    ; 

 S  ep ozoc n  (Sigma,   ci  )  ik  izm n o    i  ē   in ucēš n i 

 Sukroze (Sigma Aldrich.   ci  ) (10 /100ml)  ik   o    i  m  u k m pēc 
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in   pe i one l   ie   e . 

  ne  ēzi  i izm n o      ze   ne  ēzi u izoflu  nu un  k  ekli;  in ekci     ne  ēzi u 10% 

ke  m n  75 mg/kg (AlfaSan, Hol n e), 2% k il z n  15 mg/kg (Bremer Pharma GMBH, 

  ci  ). 

    nol  (70%)   ik  izm n o   k   ezinficē oš  l  zekli        p     ei; 

 Acu pilienus Naphcon A (Alcon Laboratories INC,    ) pilin     u k m ope  ci    

  kum . 

  in e   šķ  um  (B.Braun Melsungen AG,   ci  )  

  o m l n  (10%)  ik  uz l    i   ūču  u u p   u u .  

 

 
2.3. Eksperimenta gaita 1:                      ž      

 

 ē   um   z  nieki (60 gab.) tika     upē i  i    ek pe imen  l     ļ        ļ  - 28  u kas 

un      ļ  - 32  u k  , k    i no   m veica  ec  i  ien  a  m nipul ci    (skat.2.3.1.attēls). I   ļ   

 z  niekiem ek pe imen   il   6  ien  ,    uk         ļ   – 12  ien  .   u ek pe imen     ļu 

 ei   , p o i, 6. un 12.  ien   ik   eik     k  tota  likēmi    kon  ole,  ik   em i   ūču  iop i    

p   u i un   in  p   u i  ik  ie  k i, izm n o o  sirds punkcijas metodi. 

 

2.3.1. attēls Pē   uma dizains                      
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2.3.1. E  p            g  p                        ž      

 

 

1) Kontrole (PBS); 

2)  iom  e i l  kon  ole I (    nek o linko u hi lu on k  i) 

3)  iom  e i l  kon  ole II (ar kroslinkotu un nek o linko u hi lu on k  i) 

4) AMPD 

5)  iom  e i l  I + AMPD  ( likop o e nu -   enoz n  monofo f     ez min ze (AMPD)  ar 

nek o linko u hi lu on k  i); 

6)  iom  e i l  II + AMPD  ( likop o e nu -   enoz n  monofo f     ez min ze (AMPD) ar 

kroslinkotu un nekroslinkotu hi lu on k  i) 

 

                2.3.2.            p                          g                             Wistar 

        ž      

 

 eš    ien   pi m  ope  ci     z  nieku  no  ē   un in icē      ep ozoc nu     e   60 

m /k . Žu k m  ik  ie o    uk oze  šķ  um  (10 /100ml) pi m   če      ien  , pēc   m  ik i 

ū en .  

 ienu pi m    ūču ope  ci     u k m p    u     glikēmi           u.  z  niekam no astes 

 ēn    ik  p  em     in  p   u   ( k  . 2.3.2.1 attēls.) Pirmo asins pilienu noslauka, bet otro 

izmē      glikometru (Accu-Check Active).  

  l  o ie  uz  likēmi     ezul   iem, ek pe imen   iekļ     o   z  nieku , ku iem  likoze  

l meni    in   p   nie z  > 15.1 mmol/l. Šo   z  nieku     hipe  likēmi u     l     eš   

ek pe imen  l     up   ( k  .     ļu 2.3.1.), pa 6-7  z  nieki   up .  

 

 

 

 

2.3.2.1 attēls A     p    g    ņ       
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2.3.3. B                   p                           

 

  koš     ien  pēc  likoze           no eikš n    z  nieku  no  ē   un  ne  ezē  , 

in icē o     10% ke  m nu  e   75 mg/kg / 2% k il z nu 15 mg/kg. Žu k m  ik  iepilin  i  cu 

pilieni (Naphcon A), l i no ē   u  cu iz ūš nu.  ēc mu u      ļ    iln   no kūš n     u  

 ezinficē      70% e  nolu.   ūce   ik  iz ei o    uz  z  niek   o   l    i  m  , p ceļo     lik u 

mu u k ul   i u l ni     u un izm n o o    e ilu,  ien eizē u       iop i    in   umen u (d=8mm 

Kai Medical,   p n ), pe fo ē    ienl ic  i  i     ime  i ki  ien     (0.8 mm)   ūces.  z ei o    

  ūce   p           i  k    eize     fiziolo i ko šķ  umu.   ūču     uš n   no ē š n i  p   ūču 

m l m    ķi u  i ko  ie u izmē   6/0  ik   pšū     ilikon   i ķ ei   šin       i me  u 10 mm 

(Sigma, ASV). 

 i m   ielu uzkl š n   uz  u k   mu u    no ie o   p p    line lu, uz ku    i     z mē   

   il  oš  grupa un diena, un  eic    ūču fo o   fēš nu.  

 ēc   m uz         ūce   plicēja 100μl  e  ē  mo  iom  e i lu   i     šķ  umu    iec  i 

konk ē  i ek pe imen  l i grupai.      e mi   ekun e  pēc  iom  e i lu/šķ  umu  plicēš n  , uz 

  ūču    on  uzlik  2cm x 2cm izmē   p im  o p   ē u Mepitel One Safetac, tad to no  ip in       

el     u p šl pošu   i i Nowopress un  i   p šl po oš   len     ik   plik    ēl Mefix pl k  e i .  ēc 

 p ē u uzlikš n  ,  u k m in icē    u ku  ni 2ml  in e   šķ  umu.    z ek pe imen    ei  m 

katrs dz  niek   ik   u ē      e išķ   ū  .  

 

2.3.4 A                                  

 

Pēc   ūču iz ei oš n    ielu   k   o   uzkl š n  no ik   ekojoš    ien   2, 4., 8. un 12., 

 u k  .  z  nieku  ne  ezē      izoflu  nu, ie ie o o   ne  ēzi     p      Quaniflex Low Flow 

V.M.C ‘Matrix’ (Harvard Apparatus GmbH, ASV).  ēc   m  u k    ik  no  ē     no  ē  , 

p   ē u  ik no em      šķē ēm p    ie o  pl k  e i un p šl pošo len u, un    pince i no ēmo  

Mepitel One   fe  c p im  o p   ē u.  ēc ek u   u no emš n     ūce   ik  no k lo       

fiziolo i ko šķ  umu.  zm n o o   i i  lo k me u  en  x istDS,  u k   abas   ūce   ik  

fo o   fē          eize .   i kon  olē u   ūču  z š n   izm i   , pi m  fo o   fēš n   zem   ūce  

tika no ie o   p p    line l , uz ku   no          iec  o  ienu un  z  nieka grupu.  ēc   ūču 

nofo o   fēš n   un 30  ekun e  pēc  ielu  plicēš n  , uzlik    unu p im  o p   ē u Mepitel One 

Safetac, ko no  ip in       el     u p šl pošu len u Nowopress un virsū uzlika Mefix pl k  e i.  
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2.3.5. B                                       ImageJ programmu 

 

B ūču fo o   fi    tika   šķi o    p  ek pe imen  l m   up m un   l k   up   ie    o , 

   uk u ē       e išķ   m pē  p  ek pe imen   fo o   fēš n    ien m  0., 2., 4., 6., 8. un 

12.diena. B ūču    ēlu   n lizē   izm n o o  ImageJ programmu. Lai  ie ū u ko ek  ku     u 

mē   umu ,  n l zei izmanto   k    m  z  niek m  ien     ei   -  pie u in    , k  li      k   

bildes.  n l ze    i    i    eko oš   p o   mm     ē   iz ēlē o fo o   fi u,  eic   il e  

k li  ēš nu –     il ē e ošo line lu un p o   mm   p l  z  u,   ūce  ne   zi uš i  l ukum   ik  

iez mēts un p o   mm   u om  i ki iz ēķin      ūce  ne   zi uš     ļ   l ukumu.     u   ūce  

bildi  n lizē         eize  un,   l  o ie  no   im mē   umiem, iz ēķin     i ē  i          .  

 

2.3.6. E                     p      p    g  p ņ       

 

Ei  niz ci u veica  u k m     ne  ēzi    p   ozēš nu, izm n o o  10% ke  m nu  e   100 

m /k , 2% k il z nu 10 m /k .  ēc   m  z  nieku  no  ē  , izm n o o  šķē e , p    iez  

pl k  e i un p šl pošo len u un    pince i no ēm  Mepitel One Safetac p im  o p   ē u.  ēc  i ķu 

no emš n   zem   ūce  no ie o   p p    line lu un nofo o   fē     ūce .  ēc   m  ik  p  em i 

  ūce   iop i  s paraugi, kurus ievietoja    uci o     10% fo m l nu. Žu k m  ik  p  em i   in  

paraugi ar sirds punkcijas metodi.  

 

2.3.7.                             g      

 

2. un 4. ien   ik  ie  k i   ūču ek u   u p   u i.  o  eic   eko oši - uz   ūce  no ie o   

nelielu 1cm x 1cm  fil  p p  u, l    uz ūk ie  30  ekun e  un no lē z  15 ml   o  i o . 

 k u   u  no  ē   un pie ieno    iem    il  ošu  ilpumu     ek     ēš n    ufe   (25 

mM Tris-HCl pH 7.5, 200 mM NaCl, 3 mM CaCl2, 0,03% Brij-35) un inku ē    ienn k i +4° . 

 ēc   m cen  ifu ē   15 minū e  pie 3000  p  ./min.     c   ufe i un        o   ek u   u 

 lik o   , ku    pēc ek     ēš n    ik  uz l    i (-150° ) l  z  ik   n lizē i          me o i 

(Moor et al. 2009).  
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2.3.8. ELISA metode 

 

       e     e     enz miem   i      imuno o  en   p    u e i  me o e, kuru izmanto 

immunolo i  , l i no eik u  n i ielu   i  n i ēnu kl   ū ni p   u  .  e o e  meh ni m   

nezin m    u zum   n i ēnu pie  i      pie  i  m   un  pecifi k   n i iel   iek  plicē   p  

 i  mu, l i no ik u pie  i  e     n i ènu. Š   n i iel  i    i         enz mu, un  ei u     i    iel  

 iek pie ieno  , l i enz m     ē u p   ē   ie  p   k  u uz  e  mu  i n lu,  i  ie  k k   u 

izm i    ķ mi k   u       , ko  e ek ē  pek  ofo ome  i ki.         i   i   p k   m  pielikum . 

         me o i  ik  no ē  ē    u š n   f k o         ek ēci    i  ē i ko   ūču 

ek u   o   z š n   pi m     4  ien  . 

 

2.3.9. Multipleks metode  

 

 ul iplex  e    i   n l ze  me o e, k   pieļ u    i  ku  n l  u  n lizēš nu  ien   eizē.    šo 

me o i      n lizē    n          enē i k   p z me ,   n  u u un šūnu p z me , k      mē    

     u p o e nu un  iem l  z  u   ļi u   u zumu.  e o e   ehni k    p m    i  plū m   

ci ome  i    p incipi.  z iek   o  m lo   ēm   l      me o e, ku  uz lo îšu  i  m   i  uzkl     

 n i iel  , k   uz k      lo   e  i   pecifi k   k   i konk ē  i  iel i ( n i ēn m).         i   i  

 p k   m  pielikum . 

   x     ul iplexin  me o i  u ku   in  pl zm   p   u o , k   ie ū i no ek pe imen   

 z  niekiem 6. un 12.  ien ,  n lizē        un  -    izm i   .  
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2.4. Eksperimenta gaita 2: a                      uz p     p          . .             

 

     šķ  um   kū     e     ok ici   e  iz ē  ēš n i  ik  izm n o i (63.gab.) ICR peļu 

 ē i i.  ē   um        ē   no   im ek pe imen  l m   ļ m,    il  oši   in  p   u u ie  kš n i – 

pēc 4 h     ļ , pēc 8 h      ļ  un pēc 24h       ļ . 

      ek pe imen  l    ļ   i   21  z  niek , ku u   ēl k,   l  o ie  uz       m ie      m 

 ielu koncen   ci  m,     l    p    im   up m,     i , p  7  z  niekiem.  i           up    ik  

 eik     ec  i  ien              (skat. . .1.attēls). 

 

 

 

 

 

 

 

 

2.4.1. attēls Eksperimenta dizains a                                     ICR p     p   

AMPD             g                  /              

 

 

2.4.1. E  p            g  p   p                                    

 

  ele  no  ē   un     l           up   k     p  7  z  niekiem:  

1) Kontroles grupa (PBS) 

2) AMPD (0,45 mg/kg) grupa;  

3) AMPD (4,5 mg/kg) grupa;   
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2.4.2.R           p                     AMPD             g                 

 . .           

 

Pirms AMPD  kū  s devas ievad š n  , pelēm  ik  izmē      ek  l   empe   ū  , k       o 

mē     š  o  l ik  punk o       ļ i pēc 4 h,      ļ i - 8 h un       ļ i pēc 2 h un 24 h. Vielas 

ie       in    enozi 10 ml/kg pele     e  l  e  l     ēn , izmantojo  1 ml šļi ci           izmē u 

27G (0.4x90mm).  ē   um    i    ik   ūp  i no ē o   un iz ē  ē   peļu uz e     un  i p  ē  i  

 e el         okli .  

 

2.4.3. E             asins  p    g  p ņ       

 

 ēc  ielu ie    š n   un mē   umu  eikš n  ,  z  niekus eitan zē      anestezi    

p   ozēš nu, izm n o o  ke  m nu/k il z nu (100mg/10 mg/kg). Asins paraugus no ēm   eicot 

sirds punkciju. 

 ēc       p š    hēm   k      u k m ( k  .    ļu 2.3.9.) ar xMAP Multiplexing metodi 

 n lizē   peļu pl zm     -6 un TNF- sekrēci    izm i    un limfoc  u un nei  ofilu  k i   

izm i   .  

 

2.5.       p           tatistik          

 

 e ū ie    i  ik  ie     i Microsoft Excel 2007 un statistiski  p       i       ph     i m   

6.0 p o   mm m.  ezul   u  iz eic  k   i ē  i       .   i iz ē  ē u   šķi          p pē   umu 

  up m   ūču  z š n i, izm n o      i ci     n l  u  e  u      .  ezul   i  ik  uz k   ti par 

statistiski ticamiem ja p<0,05.  
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3. REZ LTĀTI  N  ISK SIJA 

 

Lai gan  i  ē i ko   ūču  i  no  ik   un     ēš n   piee        u i         ,  op o  m p      

nepiecieš m    pēc   uniem efek   iem l  zekļiem, k   p cien  m   m zin  u   ūču  z š n   

il umu un     o   i          ēš n    ieš   un ne ieš   izm k   . 

  un   iom  e i l  iz ei e n ko nē p l  zē u     ē  ne z   oš     i  lik i  z   oš     ūce , 

piemē  m k    ofi k   čūl  ,  enoz   čūl  , išēmi k   čūl  , nei op  i k   čūl  , k      

iz ulē umu .          i, l i  iom  e i l   k       iel  , uzlieko  uz     ,  pē u mo ulē ,  e ulē  

iekaisuma procesus, kas ir ļo i  ū i ki  i  ē i ko   ūču      umo . 

 

 

3.1. M   ž          Wistar         ž      

3.1.1. A                                                    

 

  i iz eko u l  zi   ūču  z š n   p oce  m,  z  niekiem  ik  fo o   fē   k       ūce 

0. ien , 2. ien , 4. ien , 6. ien , 8. ien  un 12  ien .  ēl k   ūču  z š n    in mik   ik  

 p            p o   mm   ImageJ p l  z  u ( k  . 3.1.1.1.attēls).   ūču ope  ci u 0. ien    ūce  

l ukum   i  m  u k m  i   i en i k ,    k  k    i   ūču     š n i izm n o    iop i  s instrumentu 

    ien  u  i men  u,     i , 8mm.   ko     o  o  ienu,   ūču  z š n    in mik    šķ         p 

  up m,un  u pm k     ik    l  zin    p e  kon  ole    upu.         ien     ē   no ē o  

    i  i k     šķi     , ku      ,  iom  e i l  1 un  iom  e i l  2 uz     l   ku    ūču  z š n   

 ezul   u .  e u     ,  e      un    o      ien    ūču  z š n    in mik  pie u   un l   kie 

 z š n    ezul   i  op o  m  i       ,  iom  e i l  1 un  iom  e i l  2   up  .  i p   mi   

 ien      i  i k    šķi     i  no ē o    ik i  iom  e i l m 1.  e ū ie  ezul   i i      i  i ki  ic mi un 

no    , k   i   pē   um     um   i     k    ūču  z š n   ik  no ē o    eko oš     up        , 

 iom  e i l  1 un  iom  e i l  2.  o         ecin  , k    n         e išķi,   n kom in ci      

hi lu on k  e     ieno umiem pozi   i ie ekmē  i  ē i ko   ūču  z š n    in miku, 

p m  o o ie  uz     i  i kiem        iem un p ocen u liem  p ēķiniem. 
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3.1.1.1.attēls Ž                                          
2 
0  2  4  6  8    12       

kontr     (PBS        )               1 (              HA)               2 (               

              HA)  AMP                1 (              HA + AMP )                 2 

(                             HA + AMP ) g  p  . Izmantots 2way ANOVA tests.   

 ē   ba: *p < 0,05, ***p < 0,001 un ****p < 0,0001. 
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   ūču  z š n   l ukum  p ocen u lie  p ēķini no    , k   i m z k i  ne   z  uš     ūce  

l ukum  i   iom  e i l m 1,   l  zino     kon  oli.  ē   um   i p   mi      ien   iom  e i l  1, 

biomateri l  2 un      uz      i l   ko   ezul   u ,     i , ne   z  uš i    ūce  l ukum  i  

 i m z k i  pret kontroli, biokontroli 1 un biokontroli 2 . 

 

 3.1.1.1.tabula  

N                                    p         2., 4.  6.  8.    12.       

 

 

  

 

 

 

  ūču  z š n    in mik   ik  no ē  ē     n pēc     i  i kiem        iem,   n pēc 

 p ēķiniem.   ču       i     iz ē  ē  iz ei o o   ūču  z š n   p oce    izu lo   pek u.    ēļ no 

katras grupas - kon  ole ,  iokon  ole  1,  iokon  ole  2,     ,  iom  e i l  1 un  iom  e i l  

2  ik    l      l   k   il e    il  oši  ien i  0.  ien , 2. ien , 4. ien , 6. ien , 8. ien  un 

12.diena (skat.3.1.1. .attēls).  i liel k    izu l   izm i      up   i   e z m   12. ien .  ie   , 

ku   ik   plicē   nek o linko     i k o linko   un nek o linko   H ,    e išķi   i kop      

    ,   ūce l  i    z   ,   ču     neno ik     kon  ole    upu, ku  uzkl     ik i     šķ  umu - 

  ūce ne   zi   piln   . 

 

 
 

 
N                           p           

 

2.diena 4. diena 6. diena 8. diena 12. diena 

Kontrole 96,00 81,35 57,73 38,17 26,50 

Biokontrole 1 93,93 72,79 58,10 39,68 27,38 

Biokontrole 2 90,20 68,17 52,95 33,42 26,59 

AMPD 77,80 57,27 45,85 28,81 18,80 

B            1 77,45 55,51 45,20 27,38 18,76 

B            2 80,86 57,82 46,45 29,92 19,62 
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3.1.1.2.attēls B                       12       g       
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3.1.2. Ž                ņ   

 

 

 Žu k    ik    ē     2., 4., 6., 8. un 12. ien .           u i   m zin     pe   um    kum  un 

š   en ence    l       l  z ek pe imen   8. ien i, k             m   up m ( iokon  ole 1 un 

 iom  e i l  2) p lielin    .  omē  12. ien          k l   m zin    . Š   izm in   i   k   o  m  

    o, k      p ek pe imen    ien m, i   p ši no 0. ien   l  z 8. ien i,  i   m z  l ik  po m , l i 

 u k      ū o  no   k   o     ne  ēzi   .       i pie il  , k   i  ē    u k    ik  in ucē      

   epozo oc n  in ekci u, k        eicin        zu umu. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3.1. .1.attēls Ž                ņ      p         g        n    no i ze   pz mē       kļū u 

    i iem.         i  i k     šķi          p   up m. 
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3.1.3. A g              CTGF                                      

 

 Ar ELISA metodi tika noteikta  u š n   f k o         ek ēci    i  ē i ko   ūču 

ek u   o   z š n   2. un 4  ien  

   i   u u  u š n   f k o   (    )   imulē fi  o l   u p olife  ci u un  ife enci ci u 

  ūču  ie   ,  o    p        ,    ē   i uzl  o o      p o ukci u (  niel  et al., 2009). CTGF 

 pē   eicin   šūnu   hēzi u un i  hemotaksisks iek i um  šūn m, i   p ši m k of  iem,     

pie  l       šūnu  ife enci ci   (Yosimichi et al., 2001; Bradham et al., 1991).  

  l  o ie  uz ie ū iem    fikiem (skat. 3.1.3.1.attēls),      e zē , k  2. ien   i      up   i  

no ē o  m  neliel         u zum  pie u um ,   ču      ik un    i   u   kon  ole  l menim. 

4. ien   iokon  olē 1 un  iokon  olē 2  op o  m    l            pie u um ,  e  ,  l  zino     

kon  ole    upu,   m zin       ,  iom  e i l m 1 un  iom  e i l m 2.  o         ecin  , k  

     un  i u   šķi   u  iom  e i lu uzkl š n   eicin      ku   ūču  z š nu. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3.1.3.1.attēls CTGF                 2.         4.     .    n    no i ze   pz mē       

kļū u     i iem.         i  i k     šķi          p   up m. 
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3.1.4. Proteīnu sekrēcijas analīžu izvērtējums žurku plazmā 

 

 Žu ku   ini   ik   n lizē  s, izmantojot Multiplex metodi un  ik   ek ē i G-CSF un 

VEGF.     u i  ik   em i 6. un 12. ien . 

 Pilna       iezum    ūču  z š n  i    šķi      i  ē    z  niekiem.  i  ē i k   čūl       

   zie ē  c u  šūnu infil   ci u,    nul ci     u u no ul nēš no  un  eepi  liz ci u, ne i     

kon   kci  m, k      no iek    no m lu  z  nieku   ūcēm (Albertson et al., 1993). VEGF jeb 

   kul    en o ēli    uš n   f k o   p   ip in   z š nu,  eicino  hemo  k i un  n io enēzi. 

  unie ek pe imen  lie    i liecin , k         imulē epi eliz ci u un kol  ēn  p o ukci u 

(Stojadinovic et al., 2007). 

       u zum  6. ien    m zin       n   z  i      up  , iz emo   iokon  ole  2   up  

(skat. 3.1. .1.attēls), k   ie pē  m  liecin , k  uzkl      iel    eicin        ku   in    u un  u u 

iz ei o     ūcē.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3.1. .1.attēls VEGF                 ņ   ž           .    n    no i ze   pz mē       kļū u 

    i iem.     i  i ki  ū i k     šķi          p   up m no eic      - e  u..   šķi         iec    p e  

kon  oli pie  ū i kum  l me   p<0,05  pz mē       (*). 

   nuloc  u koloni u   imulē oš i  faktors (G-CSF) i  noz m    ci ok n , ku   uz e um  

i  kon  olē  nei  of lo leikoc  u p o ucēš nu.  o izm n oš n  in en     ķ mi  e  pi  , l i     ē u 

ie ū u un ie zim u nei  opēni u mo ilizē u hem  opoē i k   cilme  šūn   pi m  cilme  šūnu 

p       š n   no  e el   ono   (  le, 2007;  ouw et al., 2007). 

      i    p   u u ie  kš n    ien  , p o i, 6. un 12. ien ,  -SCF daudzums ir 

   l       kon  ole  l meni (skat. 3.1. .1.attēls). 
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3.1. .1.attēls G-CSF                 ņ   ž           .    n    no i ze   pz mē       kļū u 

    i iem.         i  i k     šķi          p   up m. 
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3.2. A                               ž          ICR p     

 

3.2.1. R           p     ras         ņ             ņ   p    .v.                       

                   

 

     u  ik   p  k      m  e i lu un me o e    ļ , pele   ik    l              up    

  on  ole    up , ku  i ie          ; 

        up , ku  i ie        e   0,45 m /k   k       ielas 

        up , ku  i ie        e   4,5 m /k   k       iel   

 

 i m   k       iel   ie    š n   k    i peļu   up i  ik  izmē       kum   ek  l  

 empe   ū  .  u pm k  ek  l    empe   ū    mē  š n ,    il  oši iz ēlē    m l ik  po m m,  ik  

 eik   pēc 2, 4, 8 un 24   un  m.  

  ēc 4   un  m,   l  zino     kon  oli,      zem    e      up  (0,45 mg/kg) ir 

no ē o  m   empe   ū    pie u um  (skat.3.2.1.1.attēls),  e        u       e      up  (4,5 

m /k )     i  i k     šķi      (p=0,0001) –   m zin  um .    e ē i no ik  pēc 24   un  m – 

 empe   ū        zem    e      up  (0,45 m /k )     i  i ki  ic mi   m zin   (p=0,0199), bet 

      u       e      up  (4,5 m /k ) p lielin  .  ēc 8   un  m  i u      peļu  empe   ū    

izl  zin  .  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3. .1.1.attēls R           p                  ICR p    .    ē     : *p < 0,05, ***p < 0,001 

un ****p < 0,0001. 
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 ele   ik  no  ē       kum  un  u pm k,   k      no iz ēlē      up  , pēc 2, 4, 8 un 24 

  un  m.  ele    e o  pēc 24   un  m ( k  . 3.2.1.2. attēls), AMPD grupai, ku  i  ik  ie       

0,45 m /k   k       iel  ,       p  k i ki neizm in    ,   l  zino       kum      u.             

  up , ku  i ie       4,5 m /k   k       iel  , un kon  ole    up  peļu       ne  u z nok i   , 

 omē   ezul   u     neie eikmē  ,    k  izm i     i   minim l  .  

 

 

 

Kontrole 0.45 mg/kg 4.5 mg/kg
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3. .1. .attēls P ļ             ņ   24        .    n    no i ze   pz mē       kļū u     i iem. 

        i  i k     šķi          p   up m. 
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3.2.2. I                                         

 

AMPD izraisa strauju un spēc  u imūn e kci u, k   i   e ulē   il  e mi  . Če       un    

pēc i/  in ekci   , ie ē o  m   izm i    limfoc  u un nei  ofilu  k i    ik  kon    ē    ( skat. 

3. . .1.attēls).   l  zino     kon  oli, limfoc  u  k i   uz   in  uz  ipe      i  i ki  ic mi 

  m zin     p   32,49 %,       u       e    (4,5 mg/kg)      um  (p=0,0005) un par 18,46% 

     zem    e    (0,45 mg/kg)      um  (p=0,0479). 

  e ē i no ik     nei  ofilu  k i u,         i  i ki  ic mi p lielin     p   32,72%  u    k  

 e   (4,5 mg/kg) (p=0,0004) un 19,04% zem k   e   (0,45 mg/kg) (p=0,0429). 

 zm i    8   un    pēc in ekci     i   m z k iz eik      l  zin  um        il i pēc 4 

  un  m,  omē  neliel   en ence uz  e      k     i  limfoc  u  k i     m zin  um  un nei  ofilu 

 k i   p lielin  um   ik  no eik  . 24 h l ik  limfoc  u un nei  ofilu  k i       iez   kon  ole  

l men . 

 

3.2.2.1.attēls I                    un neitrofilu skaitu ICR p     p   AMPD i.v            . 

   n    no i ze   pz mē       kļū u     i iem.    i  n lizē i       e  u.   šķi         iec    p e  

kon  oli pie  ū i kum  l me   p<0,05  pz mē       (*) un p < 0,001 ar (***).
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3.2.3. I    ņ                   p ļ        p      p   4   8h    24  p   AMP   .v. 

 

  i ok nu  n l ze peļu pl zm    i o       o  l ik  po mo  pēc i/       ievades -4h, 8h 

un 24h l ik    kl   , k   n lizē o ci ok nu,     i , IL-6 un TNF-α,  ek ēci   ie ē o  mi 

p lielin     če       un    pēc in ekci    ( k  . 3. .3.1.attēls), k   i    i         izm i  m 

nei  ofilu un limfoc  u  k i  . 

IL-6  ek e ē m k of  i un T-limfoc  i, l i   imulē u imūno    il i, piemē  m, infekci    

l ik  un pēc    um  ,  p ši  p e um    i ci u  u u  o   umu  ezul    , k    eicin  iek i umu. 

IL-6 i  inhi ē oš  ie        uz TNF-α un IL-1,   ču      k i izē IL-1ra un IL-10 (Lotz, 1995). 

 

 

3. .3.1.attēls IL-6 un TNF-α        p ļ        p      p   4   8h    24  p   AMP   .v.  

   i  n lizē i       e  u.    ē     : *p < 0,05, ***p < 0,001 un ****p < 0,0001. 

 

  ēc 4   un  m    -α un IL-6  ek ēci       i  i ki  ic mi p lielin       u  likop o e n  

 e u   up  .   

  ēc 8   un  m TNF-α  ek ēci       l       kon  ole  l men ,  e    -6  ek ēci   pie u   

      u       e         um  (4,5 mg/kg),  e   likop o e n  zem   e   -   l       kon  ole  

l men . 

https://en.wikipedia.org/wiki/Interleukin_1_receptor_antagonist
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  ēc 24   un  m    -α  ek ēci      l       kon ole  l men ,  e    -6      um    u 

 likop o e n   e u   up   no ē o  m    m zin  um . 
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SECINĀJ MI 

 

1.  i  ē     ūču mo el    ko     2. ienu     ,  iom  e i l  1 (nek o linko   H  + 

    ),  iom  e i l  2 (k o linko   un nek o linko   H  +     ) p          ūču 

uzl  o umu  un š  pozi      z š n    in mik     l       l  z pē   um   ei  m.  

2. 6. ien        ek ēci    l me i   m zin      i      up  , iz emo   biokontroli 2, bet  

G-CSF  ek ēci    l me i   n 6. ien ,   n 12. ien     l       kon  ole  l men . 

3.  n lizē ie CTGF l me i  u ku ek u   o  2. ien      l       kon  ole  l men ,  e  

4.dien   ie   m zin      eko oš     up       ,  iom  e i l  1 un  iom  e i l  2.  

4.  ēc AMPD  k       iel   divu   šķi   u lielu devu akū   i. . ie    š n   ICR pelēm tika 

no ē o          un  empe   ū    izm i   . 

5.  i ok nu l me i peļu pēc  kū     ok ici   e  no eikš n   asins pl zm  p lielin     pēc 

4h, bet pēc 8h un 24h  n lizē o ci ok nu l meni  atgriez   kon  ole  l men .  

6.  imfoc  u un nei  ofilu  k i   izm i  m peļu   in  pl zm  pēc 4h ko elē    ci ok nu 

pieaugumu. 

7.       i  immunomo ul  o   i    oš  un efek      i  ē i ko   ūču  z š n ,  o lok li un 

 i  ēmi ki neiz  i   iek i um   e kci u. 
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PATEICĪBAS 

 

 z  ku  i  ziļ ko p  eic  u m  i                   i   oc. p of.   . me .   i  i   n onei 

p    o o ie pē u pie  l  ie  š    pē   um , p e imn košo    iek mi un lie  e     iem 

ieteikumiem.  e pē   pie  l  ie  š    p o ek   ļ    m n ie k    ie  un l   k iep z   zin  ne  

pasauli. 

 iel  p l ie      i     ni e  i   e   iolo i    f kul   e  mik o iolo i    un 

 io ehnolo i    k  e     pē niecei  nn i   m   i-  un  i un pē niek m     i  m  o o ušķim 

par kon ul  ci  m un p l  z  u  ezul   u  n lizēš n . 

 p ši  ēlo  p  eik ie  p of. Dr. habil. biol. Rutai Muceniecei p   p l  z  u,   p   ni un 

 nie  o     l  u  i u piecu   u i u    u    um , 

   eico   i iem     i     ni e  i   e   e ic n   f kul   e   ocē   iem, kas s u i u l ik  

piln ei o   m n   zin š n   f  m ci    un ci        o   i        om  .    e išķ  liel  p l ie   

lie  e ei  u  i     ulei p       uc  u un   p   ni. 
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PIELIKUMI 
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ELISA metode 

 
 e o i  eic  pēc  e  en u komplek      o   a (Cloud-Clone Corp.)  ekomen  ci  m.  

1.        o 96-l uci u       pl  i un      i   š n    n i ielu iepil     100 µ  k     no 96 

– l uci u pl  e .  l  i p  kl       plē i un inku ē   p  n k i i        empe   ū  ; 

2. n koš   ien  pl  i m z         eize  m z        200 µ  m z  š n    ufe i (0,05% 

Tween 20/PBS); 

3. k    m l uci  m pie ieno 300 µ   loķēš n    ufe šķ  umu (1%    /   ) un inku ē 

1h i        empe   ū  ; 

4.  l  i m z   3  eize     200 µ  m z  š n    ufe i; 

5.       no pl  e  l uci iem ( uplik  o ) iepilda 100 µ  p   u     i p o e nu    n    u  

(2000 – 31,25 p /m ), k      iec  i   šķ i   i    1%    /   , inku ē 2h i       

 empe   ū  ; 

6.  l  i m z   3  eize     200 µ  m z  š n    ufe i; 

7.      m l uci  m pie ieno 100 µ  detekcijas antivielu, kas a  1%    /      šķ i     

l  z koncen   ci  i 200 n /m .  l  i p  kl        hez  o plē i un  i      un    inku ē 

i        empe   ū  , pēc   m pl  i   k l m z  ; 

8.      m l uci  m pie ieno 100 µ     H     i    u    ep   i  nu, k      iec    1:200 

  šķ i        1% BSA/PBS.  l  i p  kl        hez  o plē i un foli u un 20 min inku ē 

i        empe   ū  .  ēc   m   k   o pl  e  m z  š nu; 

9.      m l uci  m pie ieno 100 µ   u        šķ  um  (1:1, H2O2   e   me il enzi  n ), 

un plati 20 min inku ē i        empe   ū  , pi m    m  o p  kl  o       hez  o plē i un 

foli u, p       o  no   i m  ; 

10.  ēc inku  ci    k   u  e kci u  p    in   , k    m l uci  m pie ieno 50 µ  2N H2SO4 

11.  o  k  p o e nu koncen   ci u, izmantojot mikropl šu  pek  ofo ome  u un nol    k     

l uci   op i ko  l  umu pie   i m    iļ u    um  450 nm.  

 

 

 



Multipleks metode 

 

Š  me o e  ik   eik   pēc    o      ekomen  ci  m ,   l  o ie  uz kome ci li piee  m  

 e  en u komplek   Milliplex MAP kit ( Millipore,  ci  ) p o okol   

 

1.        o me o ei nepiecieš mo  25µ     n    šķ  umu , k  li   e  kon  ole  

  i  n lizē  mo  p   u u  ; 

2.  en  ifu ē mē  mo  p   u u  pie 12000  p  ./min 15 minū e ; 

3.        o 96 – l uci u pl  i, ku u m z   10 minū e  i        empe   ū   uz 

k            m z  š n    ufe i. 

4.  ufe i izle ,    il  oši   pilin     n    u , k  li   e  kon  ole  un p   u u ; 

5.  ie ieno  o  ek ē u  m  nē i ko lo  šu –  n l  u m i   umu, no lē z pl  i    

op i ko plē i un foli u un inku ē  o uz k         uz  i u n k i +4° . 

6.  l  i uzliek un pie u  uz  peci l  m  nē  ,  eico  m z  š nu (200 µ ) divas 

 eize  un pēc   m  o no em; 

7. Pievieno 25µ   e ekci     n i iel   k    m l uci  m, pl  i   k l no lē z    

op i ko plē i un foli u un inku ē 1 h uz k         i        empe   ū  . 

8. Nenolejot detekcijas antivielas, pievieno 25µ     ep   i  ni -fikoe i   n  

m i   umu. pl  i no lē z    op i ko plē i un foli u un inku ē 30 min uz k         

i        empe   ū  . 

9.  ēc inku  ci    pl  i m z    i     eize      ufe šķ  umu 200 µ , uzliekot plati 

uz m  nē  ; 

10. Pievieno 125µ  lo  šu ne ē  ufe i  i iem l uci iem un inku ē 5 min uz  k     

pl šu k        ; 

11. Datus nolasa izmantojot Luminex 200 programmu. 
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