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Проанализированы данные по изучению особенностей содержания трансформирующего фактора 
роста ß1 (TGF-ß1) в сыворотке крови у больных с острым панкреатитом различной степени тяжести. 
Доказано диагностическое значение уровня TGF-ß1 показателя, являющегося маркером пролифера-
ции фибробластов и кооперации клеток воспаления в поджелудочной железе.
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Оригінальні дослідження

Рост заболеваемости острым панкреатитом 
(ОП), частое развитие тяжелого течения с де-
структивными изменениями и высокой леталь-
ностью, обуславливают актуальность качествен-
ной и своевременной диагностики в стационаре 
хирургического профиля. Заболеваемость ОП в 
Украине составляет 10,2 на 10 000 населения, 
общая летальность при ОП колеблется от 4,5 до 
15%, при деструктивных формах – 24–60%, а 
послеоперационная летальность достигает 70%. 
Вопросы ранней диагностики ОП и своевремен-
ного хирургического лечения являются актуаль-
ними и сложными в современной абдоминальной 
хирургии [1, 2, 5, 6]. 

Среди разнообразия механизмов повреждения 
ПЖ наиболее значимым патогенетическим фак-
тором ОП является воспаление, которое замыкает 
порочный круг патогенеза повреждения ПЖ. Не-
смотря на постоянный рост интереса к изучению 
иммунологических процессов в ПЖ, работ, по-
священных участию цитокинов в развитии пан-
креатита не много. Согласно современным пред-
ставлением, провоспалительные и регуляторные 
цитокины играют ключевую роль в патогенезе 
ОП. Существуют данные о ведущей роли цитоки-
нов в формировании фиброза ПЖ, панкреонекро-
за, а при поступлении их в общий кровоток (при 
трансформации местной воспалительной реакции 
в системную), в развитии синдрома интоксика-
ции и полиорганной недостаточности. Последняя 
является частой причиной смертности при ОП. 
Даже при умеренном панкреатите, индуцирован-
ном ЭРХПГ, происходит значительный систем-
ный выброс цитокинов [4, 7, 8, 10, 11]. 

При ОП существуют два исхода воспалитель-
ного процесса: первый – восстановление нормаль-
ной структуры ПЖ и нормализация её функции; 
второй – развитие фиброза, приводящего к дли-
тельному нарушению функции ПЖ. В различ-
ных частях ПЖ у одного и того же человека эти 
два процесса протекают с различной скоростью, 
конкурируя между собой, что и объясняет нерав-
номерность поражения ПЖ [7, 8, 10]. 

Новые молекулярные технологии позволяют 
определить ОП как состояние воспаления, де-
струкции ацинарных и дуктального клеток, ин-
тра- и перилобулярного фиброза, невозвратного 
рубцевания паренхимы. По мнению специали-
стов, некроз, апоптоз и фиброз являются про-
цессами динамическими и сопровождаются кон-
тролем полипептидов. Полипептиды, к которым 
относятся – трансформирующий фактор роста 
бетта (TGF-ß1), позволяют регулировать баланс 
между негативными и позитивными процесса-
ми, происходящими в тканях ПЖ. Фиброгенез 
ПЖ происходит в результате динамического ка-
скадного механизма, который начинается с по-
ражения и некроза ацинарных клеток, с после-
дующим воспалением, активацией макрофагов, 
агрегацией тромбоцитов, высвобождением фак-
торов роста, стимулированием синтеза экстраце-
люлярного матрикса. Одним из важнейших ме-
ханизмов патогенеза воспаления ПЖ является 
дисбаланс между провоспалительными и регуля-
торными цитокинами [10, 11, 12, 13, 14]. 

Однако, вышеизложенные данные еще не 
всегда учитываются в хирургической практике. 
В связи с этим поиск информативного и относи-
тельно простого метода, позволяющего улучшить 
качество диагностики и оценки тяжести ОП в 
ургентной хирургии, является одной из приори-
тетных проблем неотложной панкреатологии  
[3, 5, 6, 9, 11]. Практически не изучена диагно-
стическая и прогностическая роль при различ-
ных степенях тяжести острого панкреатита TGF-
ß1 – одного из самых универсальных маркеров, 
который оказывает влияние на процессы иници-
ации пролиферации фибробластов и кооперацию 
клеток воспаления в ПЖ .

Цель работы – определить диагностическое 
значение плейотропного цитокина при различ-
ных степенях тяжести у больных с острым пан-
креатитом на основании изучения особенностей 
содержания трансформирующего фактора роста 
ß1 (TGF-ß1) в сыворотке крови в первые 24–48 ча-
сов заболевания. 
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Материалы и методы

Проанализированы результаты собствен-
ных наблюдений за 71 больным, находившим-
ся на стационарном лечении в хирургических 
отделениях Харьковской ГКБСНМП им. проф. 
А. И. Мещанинова. Основную группу клиниче-
ского наблюдения составили 51 пациент с ОП: 
20 – с легкой формой, 12 – с средней, 19 – с 
тяжелой степенью. Клиническую группу срав-
нения составили 20 больных с абдоминаль-
ным болевым синдромом (АБС), вызванным 
острым гастритом (20%) и дискинезией ЖВП 
с калькулёзом желчного пузыря (35%). В кон-
трольную группу вошли 10 здоровых врачей 
возраста 23–30 лет (5 женского и 5 мужского 
пола), у которых исследовался уровень ТФР-
β1 в сыворотке крови для определения нормы 
значений. Больные в клинических группах 
были репрезентативны по полу, возрасту, со-
путствующей патологии и были в наиболее 
трудоспособном возрасте. В сформированных 
группах ретроспективно произведена оценка 
клинико-анамнестических, лабораторных, 
инструментальных и терапевтических показа-
телей. 

В диагностике характера и степени пораже-
ния ПЖ, для определения тактики терапии у 
пациентов использовались положения Приказа 
МОЗ Украины № 297 от 2.04.2010 года «Стан-
дарти надання медичної допомоги хворим з 
невідкладними хірургічними захворювання-
ми органів черевної порожнини». В комплекс-
ном обследовании пациентов использовалась 
экспресс-диагностика ОП, основанная на обна-
ружении повышенной концентрации антигена 
трипсиногена-2 в моче с помощью иммунохрома-
тографии. Высокая чувствительность (95,8%) и 
специфичность (95,2%) по отношению к ОП по-
зволяла избежать гипердиагностики ОП на дого-
спитальном этапе. 

В связи с тем, что одним из важных патомор-
фологических субстратов панкреатита является 
гиперактивация фибропластических процессов 
в ткани железы, изучено содержание TGF-ß1 в 
сыворотке крови иммуноферментным методом 
с использованием стандартных наборов «TGF-ß1 
ELISA (EIA-1864, «DRG» Германия)». Исследо-
вались значения TGF-ß1 на фотометре в первые 
24–48 часов с момента поступления в стационар 
в соответствующих группах и выражали в нано-
граммах на миллилитр. 

Методами описательной статистики опреде-
лялись числовые характеристики показателей 
(математическое ожидание, среднеквадратиче-
ское отклонение, ошибка среднего). В качестве 
критерия достоверности значений показателей 
между группами, наряду с параметрическим 
критерием t-Стьюдента, применялся непараме-
трический критерий φ-Фишера 

Результаты и их обсуждение

В группе пациентов с ОП легкой степени 
большинство больных было женщин – 14 (70%), 
мужчин – 6 (30%). Средний возраст в группе 
составляет – 44,4 лет. Основными факторами 
возникновения ОП в данной группе являлись:  
6 (30%) – билиарный фактор, 5 (25%) – употре-
бление алкоголя, 7 (35%) – алиментарный фак-
тор, 2 (10%) – после проведения ЭРХПГ. Все 
больные поступили в стационар через 6–24 часа 
от начала заболевания. Койко-день в среднем со-
ставил 7,1 суток. Летальность составила – 0%. 

В группе ОП со средней степенью тяжести 
большинство больных – 7 (58,3%) было женщин, 
мужчин – 5 (41,7%). Средний возраст в груп-
пе составил – 51,3 лет. Основными факторами 
возникновения ОП в данной группе являлись:, 
7 (58,3%) – билиарный фактор, 3 (25%) – упо-
требление алкоголя, 2 (16,7%) – алиментарный 
фактор. Все больные поступили в стационар че-
рез 7–24 часа от начала заболевания. Койко-день 
в среднем по группе составил 8,6 суток. Опериро-
ваны – 2 (16,7%). Летальность составила 0%. 

В группе пациентов с ОП тяжелой степени 
большинство были мужчины – 13 (68,4%) и 6 
(31,6%) было женщин. Средний возраст в группе 
составил – 50,2 лет. Основными факторами воз-
никновения ОП в данной группе являлись: упо-
требление алкоголя – 13 (68,4%) и 6 (31,6%) – 
билиарный фактор. Средние показатели времени 
поступления в стационар имели некоторые осо-
бенности – половина больных поступили в стаци-
онар через 1,5–10 часов от начала заболевания, 
другая половина через 24–72 часа. Койко-день в 
среднем составил 28,4 суток. Оперировано – 15 
больных (79%). Летальность в данной группе 
оставила 26,3% (5 пациентов). Основная причина 
смерти – смешанный (жировой-геморрагический 
панкреонекроз) с субтотальным поражением 
ткани ПЖ, осложнённый разлитым фибринозно-
гнойным перитонитом, забрюшинная флегмона 
с переходом на корень брыжейки тонкого ки-
шечника. 

Содержание TGF-ß1 в первые 24–48 часов у 
больных с легкой степенью тяжести ОП соста-
вила 40,2±9,3 нгр/мл, средней тяжести – 80,9±  
12,2 нгр/мл. Так, у пациентов со средней степе-
нью тяжести ОП уровень плейотропного цитоки-
на был в 4 раза выше по сравнению со здоровыми 
людьми – 20,7±3,1 нгр/мл (Р<0,001) и в 2 раза 
выше по сравнению с пациентами группы с лег-
ким ОП. В среднем уровень TGF-ß1у больных с тя-
желой степенью ОП составил 154,5 ± 24,6 нгр/мл, 
что в 8,6 было больше уровня здоровых, в 3,8 
выше по сравнению с легкой и в 1,9 раза – по срав-
нению со средне-тяжелой формой ОП (Р<0,001).

Вышеизложенная закономерность заставила 
провести детальный анализ полученных данных 
в группе оперированных – 15 больных. У данного 
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контингента больных средний показатель TGF-ß1 
достигал 173,4±27,8 нгр/мл в первые 24–48 часов. 

 Умеренное повышение TGF-ß1 до 30,8±3,62 
нгр/мл у пациентов с АБС по сравнению со здоро-
выми лицами (20,7±3,1 нгр/мл) следует объяснить 
болевым синдромом и умеренно выраженными 
проявлениями хронических воспалительных за-
болеваний. 

 Полученные данные согласуются с мнени-
ем авторов [10, 11, 12, 13, 14], доказавших что 
трансформирующий фактор роста β1 – является 
предиктором, оказывающим влияние на про-
цессы инициации пролиферации фибробластов, 
синтез компонентов экстрацеллюлярного ма-
трикса, кооперацию клеток воспаления (в пер-
вую очередь макрофагов). В экспериментальных 
работах на животных определена высокая экс-
прессия TGF-β1 в острую фазу воспаления и в 
позднюю стадию фиброза. При воздействии на 
иммунную систему преобладают ингибирующие 
эффекты TGF-β1. TGF-β1, являясь фиброгенным 
цитокином, стимулирует изменение структуры 
ПЖ, ее ремоделирование. Эта морфологическая 
перестройка может быть основой патогенеза ОП. 
TGF-β1 иг-рает важную роль в развитии фиброза 
и потенцировании апоптоза клеток ПЖ.

Выводы

1. Уровень показателей плейотропного ци-
токина – TGF-β1 в сыворотке крови у больных с 
ОП зависит от степени тяжести патологического 

процесса в поджелудочной железе. Для больных 
с ОП в первые 24–48 часов заболевания уровень 
TGF-β1 является диагностически значимым: для 
средней степени – 80,9±12,6 нгр/мл, для тяже-
лых форм 154,5±24,6 нгр/мл. 

2. Для больных с абдоминальным болевым 
синдромом, вызванным острым гастритом (20%) 
и дискинезией ЖВП с калькулёзом желчного 
пузыря (35%), уровень TGF-ß1 в первые 48 ча-
сов заболевания составляет 30,8±3,62 нгр/мл. 
Уровень содержания TGF-ß1 в сыворотке крови 
у здоровых людей 25–30 лет составляет 20,7± 
3,1 нгр/мл. 

Таким образом, в ходе исследования доказа-
на перспектива использования в комплексе диа-
гностики ОП противовоспалительного цитокина 
TGF-ß1 в сыворотке крови, величины которого 
коррелируют с тяжестью поражения ПЖ. Вы-
сокие показатели TGF-ß1 расценивали как уча-
стие плейотропного цитокина в формировании 
генерализованной воспалительной реакции, 
когда аутолиз и некробиоз ПЖ, забрюшинной 
клетчатки и развитие ферментативного асцит-
перитонита носят абактериальный характер, а 
тяжесть состояния больных обусловлена выра-
женной панкреатогенной токсинемией [3, 6, 11, 
14]. Представление о состоянии цитокинового 
статуса является дополнительной информацией 
для ранней диагностики деструктивного пан-
креатита, что особенно важно для начала пре-
вентивного лечения и решении об оперативном 
вмешательстве.
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РОЛЬ ТРАНСФОРМУЮЧОГО ФАКТОРА РОСТУ  
В ВИЗНАЧЕННІ ВАЖКОСТІ ГОСТРОГО 

ПАНКРЕАТИТУ
Велігоцький М. М., Клименко М. В., Арутюнов С. Є.
Харківська медична академія післядипломної освіти

Проаналізовані дані по вивченню особливостей змісту трансформуючого фактора росту ß1 (TGF-ß1) 
в сироватці крові у хворих з гострим панкреатитом різного ступеня тяжкості. Доведено діагностичне 
значення рівня TGF-ß1 показника, що є маркером проліферації фібробластів і кооперації клітин за-
палення в підшлунковій залозі.

Ключові слова: трансформуючий фактор росту ß1 (TGF-ß1), гострий панкреатит.

ROLE OF TRANSFORMING GROWTH FACTOR 
IN DETERMINING THE SEVERITY OF ACUTE 

PANCREATITIS
N. N. Veligotskiy, M. V. Klimenko, S. E. Arutyunov
Kharkiv Medical Academy of Postgraduate Education 

Analyzed data on the characteristics of the content of transforming growth factor ß1 (TGF-ß1) in 
blood serum of patients with acute pancreatitis of varying severity. Proved the diagnostic value of the 
level of TGF-ß1 index, a marker of proliferation of fibroblasts and inflammatory cells of cooperation in 
the pancreas.

Keywords: transforming growth factor-ß1 (TGF-ß1), acute pancreatitis.


