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COMPARATIVE   EFFICIENCY   OF   THE   PERITONEAL   DIALYSIS   AND   UNREMITTING   INTESTINAL
OXYGENATION   IN   TREATMENT   OF   EXPERIMENTAL   PANCREATONECROSIS

Дана стаття  присвячена вивченню порівняльної ефективності  перитонеального  діалізу та ентеральної
оксигенотерапії в лікуванні експериментального  панкреонекрозу в щурів. Встановлено , що  використання
ентеральної оксигенотерапії в  комплексному лікуванні панкреонекрозу призводить до позитивних змін у стані
хворих щурів, проте дещо менш виражених, ніж при застосуванні перитонеального діалізу.

This article is dedicated to reviewing of comparative efficiency of the peritoneal dialysis and unremitting intestinal
oxygenation in treatment of experimental pancreatonecrosis of rats . It was determined, that the usage of
unremitting intestinal oxygenation in complex treatment of pancreatonecrosis leads to  positive  changes in
general condition of rats, but feebler marked than during usage of peritoneal dialysis.

Постановка проблеми і аналіз останніх дос-
ліджень та публікацій. Проблема лікування гос-
трого панкреонекрозу залишається актуальною,
перш за все з огляду на те, що гострий панкреатит
як одне з найпоширеніших захворювань призводить
до розвитку тяжких ускладнень, у тому числі сеп-
сису і поліорганної недостатності [1]. Розповсюд-
женість цієї патології в ургентній патології органів
черевної порожнини складає 5–10 %, а летальність
(від 20 до 70 %) засвідчує високу медичну і соці-
альну значимість проблеми [2]. Незважаючи на
досить велику кількість методів лікування гостро-
го панкреонекрозу, можна стверджувати, що їх
ефективність є недостатньою. Саме це й визначає
значну увагу до проблем лікування гострого панк-
реонекрозу та розробки нових методів його ліку-
вання [3].

Важливою ланкою розвитку панкреонекрозу є
синдром транслокації. Одним із головних його чин-
ників є розвиток гіпоксії печінки та  кишечника. Для
корекції останньої, на нашу думку, є доцільним зас-
тосування  методу ентеральної оксигенації. Існує
дві точки зору щодо кількісного складу сумішей
для ентерального введення. С. Gebhardt (1984) та
К. Н. Конторщикова (1995) [2] використовували для
корекції патології печінки кисневі коктейлі. Вони

вважали, що концентрація кисню в сумішах не по-
винна перевищувати 50 %.

С. І. Воротінцев (2003) [5] та В.В. Гнатів (2006)
[4] використовували ентеральну оксигенацію 100 %
киснем, який тривало, протягом кількох діб, пода-
вався через спеціальний катетер  під час  комп-
лексного лікування гострих перитонітів. В. В. Гнатів
стверджує, що  подача кисню в шлунок зі швидкі-
стю 0,1 мл⋅кг-1⋅год-1 попереджує розвиток токсич-
них ефектів кисню, а С. І. Воротінцев рекомендує
використовувати спеціальну формулу, за якою можна
вираховувати кількість кисню для оксигенотерапії
залежно від градієнта сатурації крові.

Ми пропонуємо використовувати для ентераль-
ної оксигенотерапії газову суміш із 40 % кисню, 5 %
вуглекислого газу та 55 % повітря, яку вводимо зі
швидкістю, що вираховуємо за модифікованою для
щурів формулою С. І. Воротінцева, 2003:

 Flow O2 = 0,036 DSvO2 + 0,078,

де Flow O2 – об’єм кисню (см3/30 хв);
     DSvO2   – градієнт сатурації порівняно з
                     нормоксією (%).
Метою даного дослідження було вивчення по-

рівняльної ефективності перитонеального діалізу та
двох варіантів безперервної кишкової оксигенації (за
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В. В. Гнатівим та запропонованим нами) в комп-
лексному лікуванні експериментального панкрео-
некрозу в щурів. Для порівняння ефективності ен-
теральної оксигенотерапії як еталон вирішено взя-
ти результати, отримані після проведення щурам
на фоні експериментального панкреонекрозу пери-
тонеального діалізу.
Мета роботи: вивчення порівняльної ефектив-

ності перитонеального діалізу та безперервної киш-
кової оксигенації в комплексному лікуванні експе-
риментального панкреонекрозу в щурів.

Матеріали і методи. У 30 білих щурів викли-
кали експериментальний панкреонекроз згідно з ме-
тодикою Г. В. Владимирова [1986] шляхом локаль-
ного заморожування обох поверхонь підшлункової
залози хлоретилом протягом 10 с [6]. В умовах тіо-
пенталнатрієвого знеболювання тваринам проведе-
но серединну лапаротомію з метою отримання опе-
ративного доступу до підшлункової залози. Конт-
рольним тваринам проводили ідентичну лапарото-
мію. Рану зашивали пошарово. Через 12 год після
ініціації захворювання тваринам вводили підшкірно
сандостатин у дозі 2,0 мкг/кг та внутрішньом’язо-
во – тієнам у дозі 10 мг/кг (www.apteka.ua/article)
згідно з рекомендаціями протоколу терапії панкре-
онекрозу [1].

Через 24 год після ініціації захворювання 10 тва-
ринам проводили безперервну ентеральну оксигена-
цію за методикою В. В. Гнатіва 100 % киснем, який
подавали в шлунок зі швидкістю 0,1 мл⋅кг-1⋅год-1 [4],
10 – проводили безперервну ентеральну оксигена-
цію за запропонованою нами методикою, при якій
використовували суміш з 40 % кисню, 5 % вуглекис-
лого газу та 55 % повітря, яку вводили зі швидкіс-
тю, що вираховували за модифікованою для щурів
формулою С. І. Воротінцева, 2003. 10 тваринам у
комплексну терапію включали перитонеальний діаліз
(розчином CAPD 2) за методикою К. Н. Сазонова [7].
10 тварин залишались нелікованими. Також  обсте-
жено 10 здорових тварин.

Досліджували концентрацію iмуноглобулiнiв
класів А, М, G за методом радіальної імунодифузії
за G. Mancini та співавт. [8]. Циркулюючі імунні ком-
плекси визначали методом преципітації в 3,75 % роз-
чині поліетиленгліколю з наступним фотометричним
визначенням щільності преципітату за методикою
Ю. А. Гриневича [9]. Про стан перекисного окис-
нення ліпідів (ПОЛ) та системи антиоксидантного
захисту судили за вмістом малонового діальдегіду
(МДА) [10], дієнових кон’югатів [11], рівнем церу-
лоплазміну (ЦП) в сироватці крові [12], супероксид-
дисмутази (СОД) в еритроцитах [13] та активності
каталази (КТ) [14]. Активність аспартат- та  алані-

намінотрансфераз (АлАТ та АсАТ), амілази, кон-
центрацію загального білірубіну визначали на на-
півавтоматичному біохімічному аналізаторі
“Humalyzer 2000” за загальноприйнятими методи-
ками, які використовуються при роботі з приладом.

Статистичну обробку результатів виконували за
допомогою пакета програм STATISTIKA [15].

Такий експеримент, на нашу думку, відповідає
вимогам Закону України № 3447-І від 21.02.06 р.
“Про захист тварин від жорстокого поводження.”

Результати досліджень та їх обговорення.
Розвиток панкреонекрозу у тварин супроводжував-
ся достовірним погіршанням більшості досліджу-
ваних показників біохімічного аналізу крові, а саме:
маркера вираження панкреатиту – амілази, мар-
керів перекисного окиснення ліпідів – дієнових
кон’югатів та малонового діальдегіду, індикаторів
запалення – імуноглобулінів та інших біологічно ак-
тивних субстанцій (табл. 1). Зокрема, рівень амі-
лази зростав у 1,55 раза (P<0,001), білірубіну – в
2,6 раза (P<0,001), імуноглобуліну М – в 1,8 раза
(P<0,001), імуноглобуліну G – в 3,1 раза (P<0,001).
Очевидно, що розвиток панкреонекрозу неможли-
вий без виникнення реактивних порушень функціо-
нального стану печінки, свідченням останнього є
ріст білірубіну та трансаміназ. Показники, що ха-
рактеризують рівень ендогенної інтоксикації, – це-
рулоплазмін та циркулюючі імунні комплекси
збільшувались, відповідно, в 1,4 (P<0,001)  та 4,5
(P<0,001)  раза.

Зростання перекисного окиснення ліпідів суп-
роводжувалось компенсаторним зростанням актив-
ності системи антиоксидантного захисту, а саме:
каталази, пероксидази та супероксиддисмутази,
відповідно, в 1,8 (P<0,001), 2,3 (P<0,001) та 3,7
(P<0,001) раза.

Лікування тварин трьома методами: ентераль-
ною оксигенотерапією за методикою В. В. Гнаті-
ва, оксигенотерапією за запропонованим нами спо-
собом та перитонеальним діалізом  приводило до
певної нормалізації більшості досліджуваних показ-
ників. Зокрема, рівень амілази зменшувався в 1,48
раза (P<0,001) (традиційне лікування з використан-
ням перитонеального діалізу), 1,39 раза (методика
В. В. Гнатіва) та 1,4 раза (P<0,001)  (запропонова-
ний нами вид оксигенотерапії).

Рівень білірубіну зменшувався, відповідно, в 7,1
(P<0,001), 1,39 та 1,39 раза.

Усі види лікування зменшували активність ПОЛ,
запропонований нами метод навіть більшою мірою.
Відповідно, відбувалось зменшення активності ан-
тиоксидантної системи захисту, зокрема рівні ката-
лази, пероксидази та супероксиддисмутази зменшу-
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Таблиця 1. Показники біохімічного аналізу крові у щурів з експериментальним панкреонекрозом на фоні
лікування

Показник 
 Інтактні Панкреатит 

Панкреатит, 
ентеральна 

оксигенотерапія 
за методикою   
В. В. Гнатіва 

Панкреатит, 
ентеральна 

оксигенотерапія 
за запропонова-
ною методикою 

Панкреатит, 
перитонеальний 

діаліз 

ЦІК, ум.од. 51,85±1,26 234,1±24,9 * 76,4±6,2 *,  ** 78,5±6,9 *,  ** 81,8±2,5 *,  ** 
ЕІ, % 38,6±0,6 74,2±0,3 * 40,1±1,88 ** 38,44±1,87 ** 24,75±1,45 *,  ** 
СОД, ум.од./мг 0,111±0,004 0,410±0,008 * 0,295±0,032 * 0,292±0,031 *,  ** 0,297±0,03 * 
Ig A, г/л 0,206±0,002 1,013±0,034 * 0,38±0,001*,  ** 0,320±0,001 *,  ** 0,265±0,006 ** 
Ig M, г/л 0,313±0,023 0,594±0,052 * 0,49±0,061 * 0,481±0,056 * 0,466±0,041 * 
Ig G, г/л 1,963± 0,003 6,182±0,455 * 3,113±0,145 *,  ** 3,061±0,112*, ** 4,091±0,161 *,  ** 
Амілаза, од/л 998,2±9,6 1582±13,4 * 1138±39,4 1130,0±38,7 ** 1068,1±77,1 ** 
Загальний білірубін,  
мкмоль/л 2,71±0,16 7,1±0,2 * 5,1±0,1 * 5,1±0,1 * 1,0±0,1 *,  ** 

АсАТ, од/л 148, 2±6,2 342,1±60,1 * 299,1±32,1 * 298,5±31,1 * 173,8±6,9 ** 
АлАТ, од/л 84,06±4,97 300,1±10,2 * 164,8±14 *,  ** 161,9±13,3 *, ** 92,12±2,43 ** 
Церулоплазмін, мг/л 7,53±0,22 10,88±0,19 * 7,78±0,40 7,77±0,35 3,24±0,17 *,  ** 
Каталаза, мкат/л 0,127±0,022 0,224±0,038 * 0,130±0,22 ** 0,102±0,018 ** 0,161±0,28 
ПАК, мкмоль/(хв⋅л) 149,2±4,1 342,1±16,3 * 239,1±26,4 *,  ** 238,3±11,4 *,  ** 239,8±28,2 *,  ** 
МДА, мкмоль/л 2,63±0,05 4,98±0,42 * 3,12±0,30 ** 3,05±0,30 ** 2,32±0,20 ** 
ДК, мкмоль/л 4,48±0,11 13,91±0,21 * 7,23±0,89 *,  ** 6,16±0,57 ** 7,88±3,56 *,  ** 

 Примітка. * – P<0,001 відносно інтактних тварин, ** – P<0,001 відносно нелікованих тварин.

вались, відповідно, в 1,4 (P<0,001); 1,4 (P<0,001); 1,38
раза на фоні традиційної терапії; в 1,7 (P<0,001); 1,43
(P<0,001); 1,39 раза на фоні терапії за В. В. Гнатівим
та в 2,2 (P<0,001); 1,44 (P<0,001);  1,4 раза (P<0,001)
на фоні запропонованої.

Проведені дослідження вказують на значні по-
рушення гомеостазу в щурів з експериментальним
панкреонекрозом. Гіпоксія і запальний процес спри-
яють посиленню процесів ПОЛ,  зокрема надлиш-
ковому накопиченню недоокиснених продуктів, що
мають токсичний вплив на клітинні мембрани. [10].
При дослідженні рівня СОД в еритроцитах було
встановлено, що у хворих щурів він був однозначно
збільшений у 3,7 раза порівняно з контролем.
Збільшення СОД в обстежуваних щурів, очевидно,
зумовлено інгібуванням ферменту зі сторони пере-
кисів вільних радикалів, що вивільняються в кров
внаслідок вищезазначених ланок патогенезу пан-
креонекрозу. Важливим, на нашу думку, є факт, що
в еритроцитах СОД гальмує процес окиснення ге-
моглобіну в метгемоглобін і таким чином поперед-
жує розвиток інактиваційної гемічної гіпоксії.

При дослідженні активності каталази виявлено
достовірне підвищення її порівняно з контролем. Це
свідчить, що даний фермент знаходиться у стані
підвищеної готовності, зумовленої інтенсивною ак-
тивністю процесів ліпопероксидації. Для характе-
ристики позаклітинної системи антиоксидантного
захисту визначали в сироватці вміст ферменту це-

рулоплазміну (ЦП) – металопротеїну з вмістом ато-
ма міді [12]. ЦП поряд із цілим рядом інших функцій
виконує роль основного антиоксиданта крові. ЦП,
як ферментативний антиоксидант, інактивує вільні
радикали, особливо ті, що містяться в міжклітинній
рідині, а отже, недоступні для СОД та каталази [13,
14]. Виявлено закономірність у динаміці коливання
кількості ЦП у сироватці крові та активності СОД.
Значний ріст ЦП відмічено у нелікованих щурів:
10,88 мг/л, що перевищує показники інтактних тва-
рин у 1,44 раза (P<0,001). Підвищений рівень ЦП
відповідає зростанню показника МДА і вказує на
високий адаптаційний вплив позаклітинної ланки
АОСЗ на активацію процесів ПОЛ. Після лікуван-
ня виявлено зменшення активності ЦП та катала-
зи у сироватці крові. Проте навіть після лікування
ці показники залишалися достовірно вищими по-
рівняно з інтактними тваринами. Підвищений рівень
ЦП відповідає зростанню показника МДА і вказує
на високий адаптаційний вплив позаклітинної ланки
АОСЗ на активацію процесів ПОЛ [16, 17].

Концентрація IgМ була більшою від такої в
інтактних тварин в 1,9 раза (P<0,001). Відомо, що
імунна відповідь організму розпочинається із син-
тезу цього класу імуноглобулінів. Вони синтезують-
ся швидко. Але імунологічна пам'ять у клітин, які
їх синтезують, або відсутня, або зберігається ко-
роткотривало. Період розпаду цього імуноглобулі-
ну – 5 діб [8].
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Після синтезу IgМ настає більш високий стан
імунної відповіді – утворення IgG. Ми спостерігали
достовірне, в середньому в 3,14 раза (P<0,001), зро-
стання концентрацій імуноглобуліну цього класу у
хворих щурів. IgG нейтралізують токсини, зв'язу-
ють комплемент. Їх активність  відносно  токсинів
у сотні разів вища, ніж у IgМ [8].

Було отримано зростання концентрацій IgА у 4,9
раза (P<0,001) відносно такого в інтактних щурів.
Відомо, що секреторний IgА у декілька разів ак-
тивніший  відносно грамнегативної флори, ніж IgМ,
і в десятки разів  порівняно з IgG [8].

Використання перитонеального діалізу та енте-
ральної оксигенотерапії в комплексній терапії пан-
креонекрозу викликало поліпшення більшості мар-
керних показників біохімічного аналізу крові. Зага-
лом, лікувальна ефективність перитонеального діа-
лізу була дещо вищою порівняно з ефективністю
двох модифікацій ентеральної оксигенотерапії. Про-

те останні більшою мірою нормалізували процеси
ПОЛ та пов'язану з ними активність антиоксидан-
тної системи крові.

Висновки. 1. У щурів із модельованим панк-
реонекрозом спостерігається зростання маркерів
захворювань системи травлення, а саме  амілази
– в  1,55 раза (P<0,001), білірубіну – в  2,6 раза
(P<0,001),  ендогенної інтоксикації – циркулюючих
імунних комплексів у 4,5 раза (P<0,001), церуло-
плазміну – в 1,4 раза (P<0,001), перекисного окис-
нення ліпідів – концентрації дієнових кон'югатів в
3,1 раза (P<0,001), малонового діальдегіду – в 1,9
раза (P<0,001).

2. Включення в комплексне лікування щурів із
панкреонекрозом   перитонеального діалізу та двох
різних модифікацій ентеральної оксигенотерапії при-
водить до поліпшення показників функціонального
стану підшлункової залози та печінки.
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