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Гострий панкреатит (ГП) є одні-
єю з найбільш частих причин захво-
рюваності та смертності. В Україні 
захворюваність на ГП становить 
5,2 – 6,9 на 10 тис населення [1]. 
Летальність, незважаючи на засто-
сування сучасних методів консер-
вативного та оперативного лікуван-
ня, висока: загальна– 7 – 15%, за де-
структивних форм– 40 – 70% [2, 3].

У теперішній час встановлені ос-
новні механізми пошкодження 
підшлункової залози (ПЗ) та основ-
ні фактори ризику, проте, вичерп-
ний протокол лікування хворих не 
створений. З іншого боку, за недо-
статнього за змістом та обсягом лі-
кування можливе швидке прогресу-
вання процесу. Базовими принци-
пами початкового лікування ГП вва-
жають ранню та адекватну корек-

цію гіповолемії та порушень балансу 
електролітів, забезпечення відповід-
ного моніторингу, особливу увагу 
приділяють профілактиці місцевих 
ускладнень та органних порушень. 

Доведено, що провідну роль у па-
тогенезі ГП, зокрема, формуванні 
ССЗВ і поліорганної недостатності 
відіграє оксидантний стрес, а саме, 
активація вільнорадикальних про-
цесів в умовах гострої локальної гі-
поксії [4, 5].

Гіпоксія та ішемія зумовлюють 
недостатність енергопродукуючих 
систем, подальшу активацію проце-
сів ПОЛ, глибоке виснаження сис-
теми АОЗ [6]. Ці зміни корелюють з 
тяжкістю стану хворого та активніс-
тю ферментів системи АОЗ– глута-
тіонпероксидази (ГПО) та глутаті-
онредуктази (ГР) [7]. У зв’язку з цим 

корекція порушень та профілакти-
ка декомпенсації системи АОЗ ор-
ганізму може бути одним з способів 
збільшення ефективності терапії ГП. 
Проте, питання використання ан-
тиоксидантів суперечливе, оскільки 
ефективність препаратів цієї групи в 
рандомізованих проспективних до-
слідженнях не доведена. Водночас, 
поглиблене вивчення ролі окси-
дантного стресу в пошкодженні ПЗ, 
виникненні та прогресуванні ССЗВ 
дозволяє вважати його усунення 
ключовим напрямком інтенсивної 
терапії ГП у ранніх стадіях.

За результатами досліджень, ви-
користання препаратів групи похід-
них 3–оксипіридину в комплексі лі-
кувальних заходів при ГП дозволяє 
уповільнити перебіг деструктивних 
процесів у ПЗ, сприяє більш швидко-
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му відмежуванню запального проце-
су, прискорює усунення ферментної 
токсемії та гіперглікемії [8]. Проте, 
можливості антиоксидантної тера-
пії в обмеженні об’єму органних по-
рушень у ранній фазі некротичного 
ГП невідомі.

Мета дослідження: вивчення впли-
ву сукцинатвмісного препарату мек-
сидолу як компоненту інтенсивної 
терапії некротичного ГП на вираже-
ність ССЗВ та частоту органної/полі-
органної дисфункції.

У проспективне рандомізоване 
дослідження включені 49 хворих (34 
чоловіка, 15 жінок) у ранній фазі не-
кротичного ГП. Діагноз верифікува-
ли за даними комп’ютерної томогра-
фії (CTI/I «Generalelectric», США). Вік 
хворих від 21 до 75 років, у середньо-
му (43,11 ± 10,18) року. Дослідження 
проведене на підставі положень 
Гельсинської Декларації (1983). Всі 
хворі дали поінформовану згоду на 
участь у дослідженні.

Хворі розподілені на дві групи. У 
26 хворих (група порівняння), анти-
оксидантні препарати не застосову-
вали, у 23 (основна група) в комплек-
сі інтенсивної терапії з метою моду-
ляції оксидантного стресу признача-
ли сукцинатвмісний препарат мек-
сидол. Мексидол (внутрішньовен-
но крапельно у 100 мл ізотонічного 
розчину натрію хлориду у добовій 
дозі 9 мг/кг з інтервалом 8 год) вико-
ристовували з 1–ї доби після госпі-
талізації хворих протягом усього пе-
ріоду дослідження.

Групи зіставні за віком хворих– 
відповідно (42,31 ± 12,01) та (49,74 
± 14,59) року, статтю, тяжкістю ССЗВ 
– (2,0 ± 1,23) та (1,69 ± 1,06) ознаки, 
оцінкою за шкалою Marshall – (1,0 ± 
1,55) та (0,91 ± 1,24) бала.

Комплексне обстеження хворих 
включало оцінку показників, окси-
дантного стресу: активність ГПО 
та ГР– за методом Г. А. Кругликова 
(1976), супероксиддисмутази (СОД) 
– за методом В. А. Костюка (1990), 
вмісту малонового діальдегіду (МДА) 
– за методикою Ю. А. Владимирова 
та співавт. (1976), білків карбоніль-
них груп (БКГ)– за способом С. В. 
Шевчука та співавторів (пат. України 
58110).

Статистична обробка даних про-
ведена у пакеті SPSS ©SPSS Inc.).

В групі порівняння відзначені ві-
рогідні відмінності у 1–шу та 7–му 
добу лікування концентрації у си-
роватці крові БКГ – відповідно (2,49 
± 0,71) та (1,7 ± 0,75) мкмоль/г біл-
ка (р < 0,001), активності ГПО – 
(25,1 ± 8,81) та (16,86 ± 2,75) мкмоль 
НАДФН2 год/мг білка (р < 0,001) та ГР 
– (8,26 ± 1,19) та (6,85 ± 0,98) мкмоль 
НАДФН2 год/мг білка (р = 0,012). 
Водночас, значущі зміни вмісту МДА 
до кінця ферментної фази не спосте-
рігали, він становив відповідно (8,99 
± 1,78) та (8,13 ± 1,4) мкмоль/л (р > 
0,05). Високу інтенсивність ПОЛ на 
тлі пригнічення системи АОЗ, ймо-
вірно, слід вважати чинником, асоці-
йованим з тяжкістю ГП, що свідчить 

про важливу роль ПОЛ та ПОБ у па-
тогенезі некротичного ГП. Крім то-
го, відзначено декомпенсацію фер-
ментної ланки, активності СОД.

Найбільш значуще покращен-
ня показників ССЗВ відзначене що-
до частоти скорочень серця (ЧСС) 
(р = 0,009), частоти дихання (ЧД) (р 
= 0,002), кількості лейкоцитів у кро-
ві та їх незрілих форм. Ці зміни ви-
явилися визначальними для досто-
вірного зменшення тяжкості ССЗВ 
за кількістю ознак (р = 0,003), тоді як 
змін тяжкості органної дисфункції 
за шкалою SOFA не було, хоча спо-
стерігали певну тенденцію до змен-
шення цього показника (р = 0,059).

При порівнянні кінцевого і ви-
хідного рівня маркерів оксидантно-
го стресу у хворих обох груп виявле-
ні значущі відмінності динаміки рів-
ня МДА та активності ГПО у сироват-
ці крові, зміни концентрації БКГ, ак-
тивності ГР та СОД незначущі (р > 
0,05) ( . 1). 

Отже, використання антиокси-
данту мексидолу з полікомпонент-
ним спектром фармакологічних 
ефектів у хворих за некротично-
го ГП сприяло зменшенню інтен-
сивності утворення продуктів ПОЛ 
(МДА) та ПОБ (БКГ) та депресії ак-
тивності системи АОЗ.

Спостерігали істотні відмінності 
динаміки показників ССЗВ: в основ-
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ній групі до 7–ї доби лікування кіль-
кість лейкоцитів у крові та кількість 
їх незрілих форм була відповідно на 
20,1 та 47,3% менше, ніж у групі по-
рівняння ( . 2). Таким чином, 
включення мексидолу в комплекс ін-
тенсивної терапії пацієнтів за некро-
тичної форми ГП забезпечило змен-
шення вираженості ССЗВ, що коре-
лювало з зменшенням інтенсивнос-
ті ПОБ (r = 0,441, p = 0,035) та ПОЛ 
(r = 0,564, p = 0,005), а також підви-
щенням активності ферменту систе-
ми АОЗ–СОД (r = –0,480; p = 0,020).

Істотні відмінності також вста-
новлені щодо частоти виникнен-
ня органних порушень, зокрема, ди-
хальної (р = 0,028), серцево–судин-
ної (р = 0,014) систем, печінки (р = 
0,012) ( . ).

Протягом першого тижня захво-
рювання (рання летальність) помер-
ли 2 (7,7%) хворих групи порівнян-
ня внаслідок ендотоксичного шоку з 
прогресуючою поліорганною недо-
статністю.

При оцінці результатів лікуван-
ня виявлені достовірні відмінності в 

групах хворих: тривалість лікування 
в групі порівняння становила 31,23 
дня, в основній групі – 22,17 дня (p 
= 0,05), летальність в групі порівнян-
ня 7,7% (р = 0,175), розбіжності не-
достовірні, частота органних пору-
шень до 7–ї доби лікування– відпо-
відно 72 та 39,1% (р = 0,022)– була 
визначальною для показників вижи-
вання хворих в ранній фазі некро-
тичного ГП.

1. При некротичній формі ГП від-
значали накопичення продуктів 
ПОЛ та ПОБ в периферійній крові на 
тлі вираженої депресії ферментної 
ланки системи АОЗ, вміст БКГ збіль-
шувався на 48,8%, МДА– на 30,9%.

2. У хворих при некротичному ГП 
використання мексидолу сприяло 
зменшенню вираженості ССЗВ, що 
корелювало з зменшенням інтен-
сивності ПОБ (r = 0,441, p = 0,035) та 
ПОЛ (r = 0,564, p = 0,005), а також де-
пресії функціонального стану глута-
тіонзалежної системи АОЗ (р < 0,05).

3. Включення мексидолу в комп-
лекс інтенсивної терапії хворих з 
приводу некротичного ГП сприяло 
зменшенню частоти органних пору-
шень в ранній фазі захворювання на 
32,9% (р = 0,022), зокрема, дихальної 
– на 23,7% (р = 0,028), серцево–су-
динної – на 27,7% (р = 0,014), печін-
ки– на 31,3% (р = 0,012).


