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USAGE  OF  WILLEBRAND  FACTOR  AS  PROGNOSTIC  PARAMETER  OF  VASCULAR  ENDOTHELIUM  WALL
DAMAGE  OF  PATIENTS  WHO  HAVE  CHOLECYSTITIS  WITH  CONCOMITANT  PATHOLOGY  OF  VEINS
OF  LOWER  EXTREMITIES

У статті  наведено  результати досліджень фактора Віллебранда у хворих із хронічним  калькульозним
холециститом та супутньою  патологією – варикозною хворобою вен нижніх кінцівок. Встановлено , що  до
проведення лапароскопічної холецистектомії у хворих вміст  фактора Віллебранда значно  нижчий, ніж після
операції, що вказує на загрозу розвитку тромбозу вен нижніх кінцівок у післяопераційному періоді. Дослідження
вмісту даного показника може слугувати прогностичним тестом для виявлення ступеня ушкодження ендотелію
судин як в до-, так і післяопераційному періодах.

In the article are given the results of research of Willebrand factor in patients with chronic calculous cholecystitis
and concurrent disease – varicose disease of lower extremities. It is stated that before conducting of the laparoscopic
cholecystectomy in patients with Willebrand factor, content is significantly lower than after surgery, which
indicates on the threat of lower extremity vein thrombosis in the postoperative period. Study the contents of this
index may serve as prognostic test for detecting the damage of vascular endothelium in both pre-and postoperative
periods.

Постановка проблеми і аналіз останніх дос-
ліджень та публікацій. В останні роки збільшив-
ся інтерес до поєднаних (симультанних) операцій,
якими  є оперативні втручання, що виконуються од-
ночасно на двох чи більше органах із приводу різних
захворювань [2, 5]. За даними ВООЗ (1999), у 20-
30 % хворих, що підлягають оперативному ліку-
ванню, виявляється ще одне або декілька захво-
рювань, які потребують хірургічного лікування. Од-
нак, в середньому, лише у 6 % таких пацієнтів ви-
конуються одномоментні втручання [1]. За даними
деяких авторів, у 2-5 % хворих, яким була викона-
на лапароскопічна холецистектомія з приводу жов-
чнокам 'яної хвороби,  протягом року вияв-
ляється патологія вен нижніх кінцівок. Ця обстави-
на вимагає необхідності ретельного обстеження
хворих як перед операцією, так і після неї [6].

Останнім часом одним із маркерів дисфункції
ендотелію вважають фактор Віллебранда (фВ). Він
синтезується в ендотелії та мегакаріоцитах; суль-

фурований глікопротеїд із великою молекулярною
масою (1000 цД). Фактор Віллебранда стимулює
початок тромбоутворення: сприяє прикріпленню
рецепторів тромбоцитів до колагену та фібронек-
тину судин, а також один до одного, тобто підси-
лює адгезію та агрегацію тромбоцитів. Синтез та
виділення фВ зростають під впливом вазопресину,
при пошкодженні ендотелію. Оскільки всі стресові
стани збільшують виділення вазопресину, то при
стресах, екстремальних станах тромбогенність
судин зростає, що сприяє підвищенню синтезу фак-
тора Віллебранда [3, 4]. При багатьох патологіч-
них станах, пов'язаних із захворюваннями судин,
відбувається руйнування ендотелію з виходом внут-
рішньоклітинних компонентів ендотеліоцитів у кров.
При цьому порушується функція ендотелію, що
супроводжується розвитком захворювання [7].
Мета роботи: визначити вміст фактора Віл-

лебранда в сироватці крові хворих на хронічний
калькульозний холецистит із патологією вен нижніх
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кінцівок до проведення операції та після неї, що
дозволить виявити ступінь ушкодження ендотелію
у таких пацієнтів та запобігти можливому розвит-
ку тромботичних ускладнень  після лапароскопіч-
ної холецистектомії.

Матеріали і методи. На обстеженні перебу-
вали 120 хворих, які були прооперовані лапароскопіч-
но з приводу жовчнокам'яної хвороби в Центрі ма-
лоінвазивної хірургії ТОККЛ за період 2009 рр. Вік
хворих коливався від 30 до 60 років. Маса тіла в
середньому складала 80 кг. Лапароскопічні опера-
тивні втручання в положенні Фовлера проведені на
органах верхнього відділу черевної порожнини. При
виконанні лапароскопічних операцій використовува-
ли карбоксиперитонеум із створенням позитивно-
го внутрішньочеревного тиску 10-20 мм рт. ст. (в
середньому 14 мм рт. ст.). Зі 120 хворих у 38
пацієнтів діагностовано супутню варикозну хворо-
бу вен нижніх кінцівок.

 Залежно від цього ми сформували дві групи:
– 1 група – хворі на хронічний калькульозний

холецистит без супутньої патології вен нижніх
кінцівок;

– 2 група – хворі з холециститом та супутньою
патологією – варикозною хворобою вен нижніх
кінцівок.

Забір крові проводили з ліктьової вени до опе-
рації та відразу після неї, в якій   визначали вміст
фактора Віллебранда імуноферментним методом.

Принцип методу. Лунки мікроплашки покриті
виготовленим очищеним муриновим анти-Ig G мо-

ноклональним антитілом, що сприяє функціонуван-
ню епітопу ФВ. Під час першої інкубації специфіч-
ний антиген у розведеній плазмі зв'язується з по-
критим антитілом. Потім лунки промиваються для
видалення незв'язаних компонентів плазми. Кон'-
югат HRP, мічений мишачим антилюдським мо-
ноклональним анти-ФВ кон'югатом, зв'язується з
поверхнево-зв'язаним антигеном під час другої інку-
бації. Після подальшого промивання специфічно
зв'язане антитіло прослідковується додаванням
розчину субстрату. Додавання стоп-розчину зупи-
няє реакцію.

Результати досліджень та їх обговорення.
Нами встановлено, що у хворих, які перебували на
стаціонарному лікуванні з приводу загострення хро-
нічного калькульозного холециститу, фактор Віллеб-
ранда становив 43 %. Він виявився на 25 % нижчим
від цього показника у хворих, для яких, крім основ-
ного діагнозу, було діагностовано варикозну хворобу
вен нижніх кінцівок. У таких хворих він був на рівні
68 % (табл. 1). Вказані значення фактора Віллеб-
ранда в обох групах хворих були до проведення ла-
пароскопічної холецистектомії у положенні Фовле-
ра. Відразу після операції вони значно підвищилися
у всіх прооперованих пацієнтів, що вказує на загрозу
розвитку тромбоемболічних ускладнень майже для
всіх хворих. Але значно більший ризик у хворих із
супутньою патологією вен нижніх кінцівок.

Ми відмітили зростання фактора Віллебранда
у хворих 1-ї групи на 60 % після операції, а в 2-й
групі він зріс на 222 % (рис. 1).

Таблиця 1. Показники фактора Віллебранда в сироваці хворих  (%) після лапароскопічної холецистектомії

Групи хворих До оперативних 
втручань 

Після проведеної операції 
на жовчному міхурі 

Різниця у вмісті 
фактора Віллебранда 

Жовчнокам’яна хвороба, n=82 43,0±1,7 103,0±3,5 
Р<0,05 

60,0 

Жовчнокам’яна хвороба + патологія 
вен нижніх кінцівок, n=38 

68,0±2,1 290,0±2,7 
Р<0,005 

222,0 

 

Після лапароскопічної холецистектомії фактор
Віллебранда був у 2,8 раза вищий у хворих другої
групи порівняно з хворими на холецистит. Це вка-
зує на загрозу розвитку тромботичних ускладнень
для даної групи хворих із можливими наслідками –
тромбоемболією легеневої артерії.

Таким чином, зміни рівня фактора Віллебранда
відображають функціональний стан ендотелію у
хворих на холецистит із супутньою патологією вен
нижніх кінцівок. Це дозволило нам розробити так-
тичний алгоритм дій для даної групи пацієнтів та

призначити адекватну медикаментозну антикоагу-
лянтну терапію з метою профілактики тромботич-
них ускладнень у післяопераційному періоді.

 Хворим із жовчнокам’яною хворобою, з метою
профілактики тромбоемболічних ускладнень у до-
операційному із продовженням в післяопераційно-
му періодах, протягом 7 днів вводили низькомоле-
кулярні гепарини (Фленокс) у дозі 0,2 та застосову-
вали ранню рухову активність прооперованих.

Пацієнтам із супутньою варикозною хворобою
вен нижніх кінцівок залежно від стадії венозної не-
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достатності призначали за 3 год до операції енок-
сапарин натрію (Фленокс) у дозі 0,2–0,4 із продов-
женням у післяопераційному періоді протягом 10
днів. Поряд із цим при ХВН І-ІІ ст. виконувалась
симультанна сафенектомія, за наявної ХВН ІІІ ст.
проводили одночасно кросектомію перед ЛХЕ.
Еластичну компресію нижніх кінцівок застосовува-
ли у всіх випадках до та після втручання.

Висновки. Визначення вмісту фактора Віллеб-
ранда в сироватці крові хворих на жовчнокам’яну
хворобу з супутньою патологією вен нижніх кінцівок

до та після проведення лапароскопічних втручань
дасть можливість виявити ступінь ушкодження ен-
дотелію у таких пацієнтів та запобігти можливому
розвитку тромбозу в післяопераційному періоді, що
може призвести до такого грізного ускладнення, як
тромбоемболія легеневої артерії. Це обґрунтовано
свідчить про доцільність застосування фізичних та
медикаментозних методів профілактики тромбо-
тичних ускладнень при лапароскопічних холецис-
тектоміях, особливо у хворих із варикозною хворо-
бою вен нижніх кінцівок у різних стадіях венозної
недостатності.
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Рис. 1.  Показники фактора Віллебранда у хворих, яким проведена лапароскопічна холецистектомія, %.
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