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чи посередню (через продукцію мелатоніну шишкоподіб­
ною залозою) антиоксидантну дію.

ВИСНОВКИ 1. Постійне освітлення інтенсивністю  
500Лк викликало у старих щурів активацію процесів ліпо- 
пероксидаці , окиснювально модифікаці білків крові та 
пригнічення антиоксидантного захисту. Гіперфункція шиш­
коподібно залози не істотно впливала на показники про- та 
антиоксидантного стану.

2. Одногодинний іммобілізаційний стрес за умов зміне­
ного фотоперіоду (12.00С:12.00Т; 24.00С:00Т; 00С:24.00Т) 
викликав різку активацію пероксидного окиснення ліпідів 
та окисно модифікаці білків на фоні зниження антиокси­
дантного захисту (зменшення активності каталази та вмісту 
НS- груп).

3. Уведення старим щурам епіталону впродовж 3-х днів 
на фоні іммобілізаційного стресу та зміненого фотоперіоду 
спричинило нормалізацію показників про- та антиоксидан­
тного захисту крові.
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АКТИВНІСТЬ ПАНКРЕАТИЧНИХ ФЕРМЕНТІВ В УМОВАХ РАННЬОГО ГОСТРОГО 

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ПАНКРЕАТИТУ

Вінницький національний медичний університет ім. М.І. Пирогова

АКТИВНІСТЬ ПАНКРЕАТИЧНИХ ФЕРМЕНТІВ ВУМОВАХ РАННЬОГО ГОС­
ТРОГО ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО ПАНКРЕАТИТУ -  Гострий панкреатит за­
лишається однією з найскладніших медичних проблем. Мета роботи -  
вивчення акивності амілази, ліпази, естеразно активності трипсину, 
естеразно активності еластази при експериментальному гострому пан­
креатиті. Дослідження проводили на 32 статевозрілих собаках під за­
гальним знеболенням із премедикацією. Через Фатерів сосочок вводили 
катетер у панкреатичну протоку, куди вводили жовч із розрахунку 0,4­
0,5 мл/кг підтиском 6,6-8,0 кПа. Встановлено, щр внутрішньоклітинна 
активація протеолітичних ферментів не призводить до аутолізу ткани­
ни підшлунково залози в ранню фазу гострого експериментального пан­
креатиту.

АКТИВНОСТЬ ПАНКРЕАТИЧЕСКИХ ФЕРМЕНТОВ В УСЛОВИЯХ РАННЕГО 
ОСТРОГО ЭКСПЕРИМЕТАЛЬНОГО ПАНКРЕАТИТА-Острый панкреатит ос­
таётся одной из самых сложных медицинских проблем. Цель работы -  
определить активность амилазы, липазы, эстеразной активности трип­
сина, эстеразной активности эластазы при экспериментальном остром 
панкреатите. Исследование проводилось на 32 половозрелых собаках. 
Через Фатеров сосочек вводили 0,4-0,5 мл/кг аутожелчи под давленим 
6,6-8,0 кПа. Установлено, что внутриклеточная активация протеолити­
ческих ферментов не приводит к аутолизу ткани поджелудочной железы 
в раннюю фазу острого экспериментального панкреатита.

THE ACTIVITY OF PANCREATIC ENZYMES IN EARLY ACUTE EXPERIMENTAL 
PANCREATITIS -  Ас^ є pancreatitis is a common disorder with potentially 
devastating consequences. The aim of these studies was to investigate an 
active action of blood serum enzymes a-amilase, lipase, trypsine, esterase. 
The surgical tool of AP modeling is elaborated. An investigation was carried 
out of 32 puberal dogs. The pancreas was excised after the injection of of bile 
(0,4 ml/kg ) into the Vater’s papilla. It was established that the intracellular 
activation of proteolitic enzymes don’t autolyze the tissue of pancreas in early 
acute experimental pancreatitis.

Ключові слова: експериметальний панкреатит,a-амілаза, ліпаза, 
трипсин, еластаза.

Ключевые слова: экспериментальный панкреатит a-амилаза, ли­
паза, трипсин, эластаза.

Keywords: experimental pancreatitis, a-amilase, lipase, trypsine, esterase.

ВСТУП Гострий панкреатит залишається однією з най­
складніших медичних проблем сьогодення і є досить час­

тою патологією в сучасній хірургічній практиці (30 - 40 
випадків на 100 000 населення за рік). Летальність при 
гострому панкреатиті залишається високою (3,6-32,5 %) і 
складає 87,6 % при розвитку ускладнень панкреонекрозу 
особливо у ранні терміни захворювання. Завдяки сучас­
ним медичним технологіям вдалося дещо покращити ре­
зультати лікування, але вони залишаються все ще незадо­
вільними. Для вивчення нових механізм ів патогенезу, 
змін гомеостазу та розробки нових лікувальних технологій 
необхідні нові експериментальні розробки [2, 3, 6].

При дослідженні патобіохімічних процесів, що призво­
дять до розвитку гострого панкреатиту визначили, що по­
чатковим фактором аутодигестивних процесів у підшлун­
ковій залозі є активація ферментів ліполітично системи, які 
в умовах ацидозу та гіпоксемі пошкоджують мембрану аци- 
нарних клітин з наступним підвищенням рівня Са та жир­
них кислот. При цьому активуються лізосомальні ферменти, 
що викликають протеолітичний некробіоз панкреацитів. У 
свою чергу, рівні еластази, трипсину у ранню фазу гострого 
панкреатиту залишаються невивченими [1, 4, 5, 6].

Метою нашого дослідження було вивчення акивності 
амілази, ліпази, естеразно активності трипсину, естеразно 
активності еластази в ранню фазу гострого експерименталь­
ного панкреатиту.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Експеримент проводили на 
собаках, яких вважають класичною біологічною моделлю 
для будь-яких досліджень гепатопанкреатобіліарно зони 
[1 ,7 ]. Відповідно до мети дослідження експеримент прове­
ли на 34 безпородних собаках масою від 5 до 20 кг. Тварин 
утримували в умовах віварію Вінницького національного 
медичного університету ім. М.І. Пирогова впродовж 14днів 
до операці . Контрольна група -  3 тварини після лапаро- 
томі .

Комісією з біоетики Вінницького національного медич­
ного університету ім. М.І. Пирогова (протокол № від 1 5січня 
2008 р.) встановлено, що проведені дослідження відпові­
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дають етичним та морально-правовим вимогам згідно з 
наказом МОЗ Укра ни № 281 від 01.11.2000 р.

Після закінчення терміну спостереження тварин виво­
дили з досліду шляхом передозування наркозу з дотриман­
ням основних вимог до евтаназі , викладених у додатку 4 
“ Правил проведения работ с использованием эксперимен­
тальных ж ивотны х” затвердж ених наказом  № 755 від
12.08 1977 року МОЗ СРСР “О мерах по дальнейшему 
совершенствованию организационных форм работы с ис­
пользованием экспериментальных животных” .

Перед оперативним втручанням впродовж 12 год тва­
рин не годували. За 15-20 хв до операці вводили в/м 1% 
розчин димедролу та 2,5% розчин аміназину по 1 мл.

Експеримент виконували наступним чином: в стериль­
них умовах з дотриманням правил асептики та антисеп­
тики під наркозом (внутрішньоплеврально вводили кета- 
міну гідрохлорид 87 м г/кг маси тіла) проводили верхню 
серединну лапаротомію. Детально вивчався хід супрадуо­
денально частини холедоху, потім ретродуоденально час­
тини. Пальпаторно визначали довжину та хід інтрамураль- 
но частини холедоху до місця, де зникає чітке відчуття 
його під пальцями. На 1,5 см нижче цього місця виконують 
повздовжню дуоденотомію по протибрижжовому краю дов­
жиною 4 см. Бокові кра розрізу розтягують нитками-три- 
малками. Слизову оболонку кишки подразнюють тупфе- 
ром. Одразу стає помітним великий дуоденальний сосочок 
дванадцятипало киш ки, який починає скорочуватися у 
відповідь на механічне подразнення. Після цього дольову 
вивідну протоку катетеризують металевим катетером типу 
“метелик” . Слизову оболонку над та під введеним катете­
ром захоплюють у Z-подібний шов. Для цього використову­
ють кетгут № 2, який на 3-4 добу після операці прорізуєть­

ся. По катетеру вводять аутологічну жовч із розрахунку 0,4­
0,5 мл на кг маси тіла тварини під тиском 6,6-8,0 кПа. 
Катетер вилучають. Дуоденотомію ушивають у поперечно­
му напрямку. У собак права та ліва частки однотипні, тому 
не мало різниці, в якій саме частці виникав панкреатит.

Відмінністю від інших моделей гострого панкреатиту 
було виконання дуоденотомі на 1,5 см нижче закінчення 
інтрамурально частини холедоху та прошивання Z-по- 
дібним кетгутовим швом слизово оболонки дванадцяти­
пало кишки над і під введеним у вивідну протоку одніє з 
часток ПЗ катетером.

Протеолітичну та антипротеолітичну активність ПЗ виз­
начали за наступними показниками: амілазу крові за ме­
тодом W.T. Carawey (1959), активність панкреатично ліпази 
за N.W. Tietz et аі., (1959), естеразну активність трипсину 
визначали за методом В.А. Шатерникова (1978), естеразну 
активність еластази за методом К.Н. Веремєєнко та співавт. 
(1988).

Біохімічні дослідження на моделі ГЕП виконано у 5 се­
редовищах: в гомогенаті, у венозній крові та інтерстиці- 
альній рідині ПЗ, в периферичній крові, у перитонеально­
му ексудаті. Досідження ферментів проводили в динаміці 
експерименту: до моделі, через 15 хв, через 5 годта через 
24 год.

РЕЗУЛЬТАТИ ДО СЛІДЖ ЕНЬ ТА Х ОБГОВОРЕН­
НЯ Активність ліпази крові до операці була (4,12±4,6) 
мкмоль/хв*п, а через 3 години після ініціаці ГЕП складала 
(396±152) мкм оль/хв*п. У інтактних тварин активність 
ліпази у крові коливалася від 0 до 20 мкмоль/хв*п (рис. 1). 
Естеразна активність трипсину до операці у всіх досліджу­
ваних тканинах дорівнювала 0, еластази у периферійній 
венозній крові (3,51 ±1,22) мкмоль/хв*п.

Таблиця 1. Активність ферментів у тканинах собак до операці та у початковій фазі ГЕП

Об'єкт дослідження

Активність ферментов
амілаза,ц 

катал/ммоль*л ліпаза, мкмоль /хв*л трипсин,
ммоль/хв*л

еластаза, 
мкмоль /хв*л

1 2 1 2 1 2 1 2
Периферична венозна 
кров 8,80 ±3,1 46,6± 11 ,2 4,12 ± 4,6 396 ± 152 0 0,44 ± 0,41 3,51 ± 1,22 2,56 ± 0,58

Кров з вени ПЗ 7,73 ± 2,7 43 ,6± 10,6 9,47 ± 4,2 594 ± 163 0 0,51 ± 0,55 2,89 ± 1 ,31 2,58 ± 0,61
Інтерсти ціальна 
рідина 98,3 ± 21,5 1813 -± 

162 0 5,7 ± 
2,32 1,75 ± 0,61

Гомогенат ПЗ 0 0
Перитонеал ьий 
ексудат 88,3 ± 23,4 1513 ± 178 0 1,77 ± 1,22

Примітки: 1 -  до операці ; 2 -  у ранню фазу ГЕП.

Естеразна активн ість трипсину у плазмі крові, яку 
взяли з периферійно вени до моделювання ГЕП, була 
в ідсутня. Після ін іц іац і панкреатиту вона позитивна 
тільки в 2 з 31 проби (2,57 та 8,78 мкмоль/хв*п). В інших 
випадках вона дорівнювала 0, незважаючи на некротичні 
вогнищ а у вс іх  тварин . С ереднє значення склало -  
0,44±0,41 мкмоль/хв*п.

У плазм і кров і, яку взяли з вени ПЗ, естеразна  
а к т и в н іс т ь  т р и п с и н у  була п о зи ти в н а  т іл ь ки  в 1 з 
15 проб  (7 ,7 0  м к м о л ь /х в *л ) .  С р ед нє  зн а че нн я  -  
0 ,5 1±0 ,5 5  м км ол ь /хв*л .

У інтерстиціальній рідині ПЗ, яку отримали у ті ж самі 
терміни, естеразна активність трипсину була присутня в 9 
з 20 проб. Середнє значення -  5,70±2,32 мкмоль/хв*п.

Найвищі показники естеразно активності трипсину оти- 
мані у перітонеальному ексудаті (61,99±33,84) мкмоль/хв*п; 
позитивне значення визначалося у 14 з 15 проб. З цього 
можна зробити висновок, що трипсин, який визначається за 
його естеразною активністю, знаходиться у зв ’язаному з 
а-2-макроглобуліном стані і не здатний до гідролізу пеп­
тидного зв ’язку білків.

Визначення активності трипсину безпосередньо у тка­
нині ПЗ (гомогенаті) не показало результативності у всіх 
випадках дослідження.

Естеразна активність еластази у собак з ГЕП визначалася в 
інтертсиціальній рідині в 8 з 15 проб (1,75±0,61) мкмоль/хв*п, 
у перітонеальному ексудаті (77±1,20) мкмоль/хв*п; тоді як в 
плазмі крові контрольних тварин (3,51±1,22) мкмоль/хв*п.

Загальна інгібіторна активність гомогенату залози че­
рез 6 годин після моделювання знизился тальки на 14% (з 
4,57±0,28 до 3,93±0,17 ІЕ/мг білка) від початкового показ­
ника. Це підтверджує той факт, що у резервах ПЗ збережена 
достатня кількість тканинних інгіб ітор ів для інактиваці 
трипсину, що активується внутрішньоклітинно.

ВИСНОВКИ Таким чином, внутрішньоклітинна акти­
вація протеолітичних ферментів та зниження х плазмових 
інгібіторів не призводять до аутолізу ПЗ та розвитку фено­
мену “відхилення ферментів” . У свою чергу, відсутність 
активного трипсину, еластази та збереження достатньо 
кількості тканинних та плазмових інгібіторів, може запере­
чувати думку про патогенетичне значення аутолізу ПЗ у 
ранню фазу ГЕП.
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ОСОБЛИВОСТІ ЛОКАЛЬНИХ ІМУННИХ РЕАКЦІЙ В ШЛУНКУ ПРИ ПІЛОРОСТЕНОЗІ

Тернопільський державний медичний університет імені І.Я. Горбачевського

ОСОБЛИВОСТІ ЛОКАЛЬНИХ ІМУННИХ РЕАКЦІЙ В ШЛУНКУ ПРИ ПІЛО­
РОСТЕНОЗІ -  Локальні імунні реакці відіграють важливу роль в захисті 
слизово оболонки шлунка при пілоростенозі. При декомпенсаці остан­
нього суттєво знижується рівень SIgAy слизовій оболонці досліджувано­
го органа, а також кількість плазматичних клітин з Ig A, виражено та 
диспропорційно зростає число плазмоцитів з Ig M, G, Е.

ОСОБЕННОСТИ ЛОКАЛЬНЫХ ИММУННЫХ РЕАКЦИЙ В ЖЕЛУДКЕ ПРИ 
ПИЛОРОСТЕНОЗЕ -  Локальные иммунные реакции играют важную роль 
в защите слизистой оболочки желудка при пилоростенозе. При деком­
пенсации последнего существенно снижается уровень SIgAв слизистой 
исследуемого органа, а также количество плазматических клетокс IgA, 
выражено и диспропорционально увеличивается количество плазмоци- 
тов с Ig M, G, E.

PECULIARITIES OF LOCAL IMMUNE REACTIONS IN THE STOMACH ABOUT 
PYLOROSTENOSIS -  Local immune reactions is very important about defend 
mucosa of the stomach about pilorostenosis. Decompensation of the pilorostenosis 
of the essence alleviation concentration SIgA in mucosa consideration organ 
and also quality plasmatical cells with IgA, disproporcional augment number 
cells with cells Ig M, G, Е.

Ключові слова: шлунок, пілоростеноз, локальні імунні реакці.
Ключевые слова: желудок, пилоростеноз, локальные иммунные 

реации.
Key words: stomach, pylorostenosis, local immune reactions.

ВСТУП Останнім часом спостерігається тенденція до 
зростання уражень травно системи, в тому числі шлунка та 
дванадцятипало кишки. Деякі дослідники пов’язують це 
зі збільшенням хім ічних факторів та хніх метаболітів у 
довкіллі, зниженням імунно резистентності населення, не­
раціональним харчуванням, неконтрольованим прийомом 
ліків, зростанням алкоголізму та наркомані [1, 2]. Відомо 
також, що виразки дванадцятипало кишки нерідко усклад­
нюються вілоростенозом, патогенез якого складний та до 
кінця невивчений [3]. Необхідно зазначити, що локальні 
імунні процеси відіграють важливу роль в патогенезі різних 
пошкоджень шлунка та дванадцятипало кишки, суттєво 
впливають на особливості перебігу компенсаторно-адап­
таційних реакцій та на виникнення різних ускладнень. 
Незважаючи на роботи, присвячені даній проблемі [4, 5], 
питання про зміни локального імунного гомеостазу шлунка 
при різних ступенях вираження вілоростенозу до кінця не- 
з ’ясовані.

Метою роботи було вивчення особливостей локальних 
імунних реакцій в шлунку при пілоростенозі.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Дослідження проведено на 
свинях в ’єтнамсько породи, які були розділені на 4 групи.
1- ша група включала 3 інтактних практично здорових свині,
2 - га -  4 тварини з компенсованою формою пілоростенозу,
3- тя -  5 свиней із субкомпенсованою формою пілоростено­
зу, 4-та -  3 тварини з декомпенсованим пілоростенозом.

Евтаназію свиней здійснювали кровопусканням в умовах 
тіопенталового наркозу.

Для виявлення плазматичних клітин з Ід А, М, G, Е 
мікротомні зрізи тіла шлунка обробляли моноспецифічни- 
ми сироватками проти вказаних класів імуноглобулінів, 
кон’югованими з ізоціанатом флюоресце ну, застосовуючи 
прямий метод Кунса з відповідними контролями [4, ], які 
вивчали за допомогою люмінесцентного мікроскопа “Лю- 
мам Р-8” . У люмінесцентному світлі підраховували плаз­
матичні клітини, що давали специфічне світіння, на 1мм2 
слизово оболонки досліджуваного органа [6]. Визначення 
секреторного Ід А у слизовій оболонці шлунка проводили 
методом радіально імунодифузі в агарі зі специфічною 
сироваткою проти Sig А [7]. Вирізані шматочки з дна шлун­
ка тварини фіксували в 10 % нейтральному розчині фор­
маліну і після проведення через етилові спирти зростаючо 
концентраці заливали парафіном. Мікротомні зрізи забар­
влювали гематоксилін-еозином, за ван-Гізон, Маллорі, Вей- 
гертом [8]. Гістостереометрично в гістологічних препаратах 
шлунка визначали відносний об ’єм уражених епітеліоцитів 
[9]. Кількісні показники обробляли статистично, різницю 
між порівнювальними величинами визначали за Стью- 
дентом [10].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА Х ОБГОВОРЕННЯ
Отримані результати проведеного дослідження наведені в 
таблиці 1. При аналізі даних, наведених у вказаній вище 
таблиці, встановлено, що у слизовій оболонці непошкодже- 
ного шлунка дослідних тварин виявляються плазматичні 
клітини, що синтезують імуноглобуліни А, М, G, Е, яких спо­
стерігалось найбільше з Ід А. х кількість на 1 мм2 слизово 
оболонки досягала 206,50 ± 3,30. Рідше відмічалися плаз­
матичні клітини з Ід М (102,90 ± 1,80) і найменше було 
плазмоцитів з Ід Е (20,30 ± 0,60). В гомогенатах слизово 
оболонки неураженого шлунка визначалася помірна кількість 
Sig А, яка складала (0,675 ± 0,012) г/л. При компенсовано­
му пілоростенозі локальні імунні реакці виявилися суттєво 
зм іненими. Так, у змодельованих патологічних умовах 
кількість плазматичних клітин з Ід А зросла з (206,50 ± 3,30) 
до (570,30 ± 7,20) на 1 мм2 слизово оболонки. Наведені 
цифрові величини статистично достовірно (р < 0,001) між 
собою відрізнялися, і останній імунологічний параметр пе­
ревищував попередній у 2,76 раза. Число плазматичних 
клітин з Ід М збільшилося у 1,9 раза, Ід G -  у 1,77, а Ід Е -  у 
2,39 раза. Спостерігалося також зростання концернтраці Sig 
А. Так, у контрольних спостереженнях даний показник скла­
дав (0,675 ± 0,012), а у досліджуваних патологічних умовах 
(0,940 ± 0,015) г/л. Необхідно зазначити, що між наведени­
ми цифровими величинами встановлена статистично дос­
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