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ЗМ ІНИ  ТКАНИННОГО Ф ІБ Р И Н О Л ІЗУ  В Д И Н А М ІЦ І ЕКСПЕРИМ ЕНТАЛЬНО ГО  КОЛОНОГЕННОГО
ПЕРИТОНІТУ

ЗМІНИ ТКАНИННОГО ФІБРИНОЛІЗУ В ДИНАМІЦІ ЕКС­
ПЕРИМЕНТАЛЬНОГО КОЛОНОГЕННОГО ПЕРИТОНІТУ -  В 
експерименті на щурах встановлено, що через 24 год після 
моделювання колоногенного перитоніту у тканинах головного 
мозку, серця і легень відбуваються односпрямовані зміни 
фібринолізу, що характеризуються підвищенням інтенсивності 
як ферментативного, так і неферментативного фібринолізу. 
Разом з тим, у легеневій тканині відбувається переважне 
збільшення вискоефективного ензиматичного лізису фібри­
ну. Через 72 год зміни тканинного фібринолізу характеризу­
ються підвищенням неферментативно фібринолітично ак­
тивності у тканинах усіх життєво важливих органів, що дослі­
джувались, водночас спостерігається глибоке пригнічення 
ензиматичного лізису фібрину у тканинах головного мозку, 
серця і легень.

ИЗМЕНЕНИЯ ТКАНЕВОГО ФИБРИНОЛИЗА В ДИНАМИ­
КЕ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОГО КОЛОНОГЕННОГО ПЕРИТО­
НИТА -  В экспериментах на крысах установлено, что через 24 
часа после моделирования колоногенного перитонита в тка­
нях головного мозга, сердца и легких происходят однонап­
равленные изменения фибринолиза, что характеризуется по­
вышением интенсивности как ферментативного, так и не­
ферментативного фибринолиза. Вместе с тем, в легочной ткани 
происходит преимущественное увеличение высокоэффектив­
ного энзиматического лизиса фибрина. Через 72 часа изме­
нения тканевого фибринолиза характеризуются повышением 
неферментативной фибринолитической активности в тканях 
всех исследуемых жизненно важных органов, в то же время 
наблюдается глубокое угнетение энзиматического лизиса фиб­
рина в тканях головного мозга, сердца и легких.

ТНЕ ALTERATIONS OF TISSULAR FIBRINOLYSIS IN 
DYNAMICS OF EXPERIMENTAL COLLAGEN PERITONITIS -  
In experiment on rats has been established, that in 24 hours after 
modelling collagen peritonitis in tissues of brain, heart and lungs 
unidirectional alterations fibrinolysis is happening, it is increase 
depth as enzymatic so nonenzymatic f ibrinolysis. With that in 
pulmonary tissue is happening preferential increase high-efficiency 
enzymatic lysis fibrin. In 72 hours alterations of tissular fibrinolysis 
are marked by increase nonenzymatic fibrinolysis activity in tissues 
all tested vital organs, also we can see profound suppression 
enzymatic lysis fibrin in tissues of brain, heart and lungs.
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ВСТУП С е ре д  х ір у р г іч н и х  захвор ю ван ь  о р га н ів  
черевно п о рож н ин и  гострий  пе ри тон іт  займ ає п р о ­
в ідне  м ісце, причом у  загальна летальн ість при д а н о ­
му захворю ванн і д осягає  36 % [ 8 ]. Р озвиток пе р и то ­
н іту п о в ’язаний  з вн утр іш ньосудинною  гем окоагуля- 
ц іє ю , т я ж к и м  е н д о т о к с и к о з о м  і п о л іо р г а н н о ю  
недостатн істю  [ 1, 5, 6 , 11], що й зум овлю є висо ку  л е ­
тальн ість [9 ]. Сучасні методи х ір у р г іч н о го  л ікування і 
кон се р ва ти в н о  п ісл яо пе р а ц ій н о  терап і п е р и то н іту  
д ещ о покращ или результати л ікування, од нак і сьо ­
год н і х  не м ожна вважати зад ов іл ьн им и  [1 0 ]. А кти ва ­

ція протеол ітичних систем за каскадним  механізмом 
провокує  процеси  інтраваскулярного  м ікротром боут- 
ворення, що призвод ить  д о  поруш ення м ікроциркуляц і 
в ж иттєво важ ливих органах з поруш енням  х ф ункц і . 
У даном у випад ку  особливого значення набувають с и ­
стемні і локальні процеси ф ібринолізу, зм іни  яких при 
перитон іт і вивчено недостатньо [2 ]. О собливості пато­
генезу ураження ж иттєво важливих орган ів  при п е р и ­
тон іті також  недостатньо з ’ясовано, що стрим ує процес 
оптим ізац і л ікування в кл ін іц і. В нутр іш ньоорганн і па­
тологічн і процеси д осл ід и ти  в умовах кл ін іки  важко, 
проте м ожливо вивчити  експерим ентально [3, 7].

Метою роботи стало з ’ясувати зм іни  внутрішньотка- 
нинного  ф ібринолізу в життєво важливих органах у д и ­
наміці експериментального колоногенного перитоніту.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ Експер им енти  виконано 
на сам цях б ілих щ урів (63): контроль -  інтактні щури 
(15), контрольна група -  псевд ооперован і (лапарото­
мія без поранення товсто ки ш ки ) тва ри ни  (24 ) і щури 
з кол он оген н и м  перитон ітом  (24 ). Усі операц ійн і втру­
чання проводили  в ід пов ід но  д о  в им ог гум анного  став­
лення д о  лабораторних тварин  в асе пти чн их  умовах 
п ід  уретановим  наркозом  ( 1 0 0 0  м г на 1 к г  маси тіла). 
Після сер ед и нн о  лапаротом і по І. a lba м оделю вання 
стандартизованого  поранення товсто киш ки  в и ко н у ­
вали очним и  нож иц ям и, розс ікаю чи по пер ек ки ш ко ­
ву ст ін ку  на 1 /2  д іаметра. Д о в ж и н а  розр ізу  стан ови ­
ла 2 мм (див . рис. 1). Після поранення товсто киш ки  
негайно  п е р е в ’язували травм овн і суд ини , щоб за по ­
б ігти  кровотеч і. На розр із  пе ред ньо  ст інки  черевно 
п о рож н ин и  накладали 5 ш вів  (ш овк).

Рис. 1. Лапаротомія, виділення і моделювання поранення тов­
сто кишки.

Для д осл ід ж ен н я  по ка зн и к ів  л окал ьного  ф іб р и н о ­
л ізу  н е га й н о  п ісля евтаназ і (еф ір ) щ ур ів  н аваж ки  
вн утр іш н іх  ор ган ів  (го л о в н о го  мозку, серця і л е гень) 
зам орож ували  у р ід ко м у  азоті для подальш их б іо х і­
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м ічни х  д осл ід ів . Наважки тканин  вн утр іш н іх  ор ган ів  
гом о ге н ізува ли  у 2 ,0  мл боратного  буф ера (рН 9,0). 
В изначення сум арного, ф е рм ентативного  та н еф ер­
м е н т а т и в н о го  ф іб р и н о л із у  в т ка н и н а х  в н у тр іш н іх  
ор ган ів  проводили  за л ізисом  азоф ібрину ( “ S im ko L td ” , 
У кра  на). П ри ін куб ац і а зо ф іб р и н у  зі стан д а ртн ою  
кількістю  пл азм іно гену  при наявності активатор ів  та 
ін г іб іто р ів  ф ібринол ізу, які присутн і у тканинах, у тво ­
рю ється плазм ін, а ін тен си вн ість  ф іб ринол ізу  о ц ін ю ­
ють за ступенем  забарвлення розчину  у л уж ном у се ­
р е д о ви щ і при наявност і e-а м ін окапр он ово  кисл оти  
(н еф ерм ентативни й  ф ібринол із), або без не (сум ар­
на ф іб ринол ітична  активн ість ). Р ізниця м іж  цим и  п о ­
казникам и в ід пов ід ає  інтенсивност і ф ерм е н та ти вн о ­
го ф ібринол ізу  [ 2 ].

Результати д осл ід ж ен н я  опрацьовували м етодами 
вар іац ійного  статистичного  аналізу з визначенням  кри- 
тері в Стьюдента за програмою  “ В ioStat” на PC PENTIUM 
II [4 ].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕНЬ ТА X ОБГОВОРЕН­
НЯ З м іни  т ка н и н н о го  ф ібринол ізу  в гостри й  пер іод  
кол он оген н ого  перитон іту  характеризувались (табл. 1 ) 
п ідвищ енням  сумарно ф ібринол ітично  активності тка ­
нини  гол овн ого  м озку  на 21 ,0  %. При цьом у зб іл ьш ен ­
ня неф ерм ентативного  ф ібринол ізу  становило 34 ,5  %, 
а ф е р м е н т а т и в н о  ф іб р и н о л іт и ч н о  а к т и в н о с т і -  
20 ,7  % в ід  контрол ьного  р івня. Загальна ф ібринол і-

Таблиця 1. Характеристика

тична  активн ість тканини  серця у щ урів із колоноген- 
н и м  п е р и т о н іт о м  п ід в и щ у в а л а с ь  на 4 9 ,7 %  п р и  
зб ільш енні інтенсивності ензим атичного  та неензима- 
тично го  л ізису  ф ібрину на 33 ,3  та 63 ,3  % в ідпов ідно.

С умарна ін те н си в н ість  ф іб ри нол ізу  у  тка н ин і л е ­
ген ь  через 24  го д  після м оделю вання кол он оген н ого  
пе ри тон іту  зб ільш увалась на 61 ,4  %, пр ичом у  пе р е ­
важ но зростала ф е рм е нта ти вна  ф іб ри н ол ітична  а к ­
ти в н ість  -  у  2 , 1  раза, тод і як  неф ерм ентативний  л ізис  
ф іб рину п ідвищ увався  лиш е на 12,1 %. Н айбільш ію  
м ірою  сумарна ф іб ринол ітична  активн ість  у тварин  із 
ко л он оген н и м  пе ри тон ітом  зростала у  кортикал ьн ій  
тка н ин і н и р о к  -  на 84,8 % в ід  контрол ьного  рівня. При 
цьом у п ід ви щ ен н я  н еф ер м ен тати вн ого  ф іб ринол ізу  
становило 19,3 %, тод і я к  ін тен си вн ість  ен зи м а ти чн о ­
го л ізису  ф іб рину збільш увалась у 2 ,4  раза.

Таким  чи н ом , че рез 24  го д  п ісля м одел ю вання  
ко л о н оген н ого  пе ри тон іту  у  тканинах гол овного  м о з­
ку, серця і л е ге н ь  спостер ігаю ться  од носпр ям о ва н і 
зм ін и  ф ібринол ізу, які характеризую ться п ідвищ енням  
с у м а р н о  ф іб р и н о л іт и ч н о  а к т и в н о с т і за р а х у н о к  
зб ільш ення ін тенсивност і як ф ерм ентативного , так і 
н еф ерм ентативного  ф ібринол ізу. Разом з тим , у  л е ­
ге н е в ій  тка н ин і переваж ає зб ільш ення  в и со ко е ф е к­
ти в н о го  е н зи м ати чн ого  л ізису  ф ібрину, а урокіназна  
акти вн ість  сечі суттєво перевищ ує контрольн і вел и ­
чини.

тканинно фібринолітично активності через 24 год після моделювання 
колоногенного перитоніту (x±Sx)

Дослідні показники Інтактні тварини, 
п=15

Контрольна група, 
п=1 2

Колоногенний перитоніт, 
п=1 2

Фібоиноліз V тканині ГОЛОВНОГО МОЗКУ 
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год):
-  сумарний; 59,41±2,42 64,32±2,09

Р1>0,1
78,05±1,99
р1< 0 , 0 0 1

р2< 0 , 0 0 1

-  неферментативний; 1,25±0,14 1,39±0,13 
р1>0,4

2,00±0,1 5
р1< 0 , 0 1

р2< 0 , 0 1

-  ферментативний 58,16±2,50 62,93±2,1 2
р1> 0 , 1

76,06±1,86
р1< 0 , 0 0 1

р2< 0 , 0 0 1

ФібоинОЛіз V тканині сеоия 
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год):
-  сумарний; 1 0,74±0,60 1 0,30±0,58

р1> 0 , 6

16,31 ±0,70
р1< 0 , 0 0 1

р2< 0 , 0 0 1

-  неферментативний; 4,96±0,26 4,63±0,25
р1>0,3

6,00±0,41
р1<0 , 0 1  

р 2< 0 , 0 1

-  ферментативний 5,51±0,25 5,67±0,35
р1>0,7

10,31 ±0,50
р1<0 , 0 0 1

р2< 0 , 0 0 1

ФібоинОЛіз V тканині легень 
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год):
-  сумарний; 11,73±0,20 11,67±0,31

р1> 0 , 8

19,52±0,68
р1<0 , 0 0 1

р2< 0 , 0 0 1

-  неферментативний; 5,55±0,15 5,72±0,27
р1>0,5

6,06±0,20
р1<0 , 0 1

р 2< 0,05
-  ферментативний 6,18±0,17 5,95±0,13

р1>0,3
13,46±0,53
р1<0 , 0 0 1

р2< 0 , 0 0 1

Примітки: р1 -  ступінь достовірності різниць показників відносно таких у інтактних тварин; р2 -  ступінь достовірності різниць 
показників відносно таких у тварин контрольно групи; п -  число спостережень.
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У т в а р и н  із к о л о н о ге н н и м  п е р и т о н іт о м  ч е р е з  
72 год  після операц і зм ін и  т ка н и н н о го  ф ібринол ізу  
х а р а кт е р и з у в а л и с ь  (табл. 2 ) з н и ж е н н я м  сум а рн о  
ф іб р и н о л іт и ч н о  а к т и в н о с т і г о л о в н о го  м о з к у  на 
48 ,0  %. П ричому, неф ерм ентативний  ф ібринол із  з р о ­
став на 41 ,0  %, а ін тен си вн ість  е н зи м ати чн ого  л ізису  
ф іб рину зм енш ил ась майж е вдв іч і.

Сумарна ф іб р и н о л іти ч на  а кти в н іс ть  сер ц ево  т ка ­
н и ни  у щ ур ів  із ко л о н о ге н н и м  пе ри тон ітом  в ід п о в і­

дала кон трол ьн и м  по ка зни кам , од н а к при цьом у с п о ­
сте р іга л о сь  зро ста н ня  н е ф е р м е н та ти вн о  ф іб р и н о ­
л іти чн о  а кти вн ост і на 31 ,5  % зі зм ен ш е н н ям  ін те н ­
си вн о ст і ф е р м е н та ти в н о го  ф іб р и н о л ізу  на 2 4 ,2  %. У 
результаті в ід бувалось  грубе  поруш ення  структури  
с ум а р н о го  ф іб р и н о л ізу : частка  н и зь ко е ф е кти в н о го  
н е е н зи м а ти чн о го  л ізи су  ф іб р и н у  перевищ увала ча­
стку  ф е р м е н та ти вн о  ф іб р и н о л іти ч н о  а кти вн ост і на 
17,2 % (рис. 2).

Таблиця 2. Х арактеристика тканинно фібринолітично активності через 72 год після моделювання
колоногенного перитоніту (х±8х)

Дослідні показники Інтактні тварини, 
п=15

Контрольна група, 
п=1 2

Колоногенний перитоніт, 
п=1 2

Фібоиноліз V тканині ГОЛОВНОГО МОЗКУ
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год):
-  сумарний; 59,41±2,42 64,32±2,09 32,79±2,30

Р1 >0,1 р1< 0 , 0 0 1

р2 < 0 , 0 0 1

-  неферментативний; 1,25±0,14 1,39±0,13 2,09±0,19
Р1 >0,4 р1< 0 , 0 0 1

-  ферментативний 58,16±2,50 62,93±2,1 2
р2 < 0 , 0 1

30,70±2,21
Р1 >0,1 р1< 0 , 0 0 1

р2 < 0 , 0 0 1

ФібоинОЛіз V тканині сеоия
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год):
-  сумарний; 1 0,74±0,60 1 0,30±0,58 1 0,43±0,52

Р1 >0,6 рі>0 , 6

-  неферментативний; 4,96±0,26 4,63±0,25
р2 >0,9

6,15±0,30
Р1 >0,3 р1<0,05

-  ферментативний 5,51±0,25 5,67±0,35
р2 < 0 , 0 1

4,28±0,39
Р1 >0,7 р1< 0 , 0 2

р2 < 0 , 0 2

ФібоинОЛіз V тканині легень
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год):

-  сумарний; 11,73±0,20 11,67±0,31 11,32±0,59
Р1 >0,8 рі>0,4

-  неферментативний; 5,55±0,15 5,72±0,27
р2 >0,5

8,02±0,43
Р1 >0,5 р1< 0 , 0 1

р2 < 0 , 0 2

-  ферментативний 6 ,18±0,17 5,95±0,13 3,30±0,24
Р1 >0,3 р1< 0 , 0 0 1

р2 < 0 , 0 0 1

Примітки: р. -  ступінь достовірності різниць показників відносно таких у інтактних тварин; р2 -  ступінь достовірності різниць 
показників відносно таких у тварин контрольно групи; п -  число спостережень.
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Рис. 2. Структура сумарно фібринолітично активності у тка­
нині серця через 72 год після моделювання колоногенного перитон­
іту (у % від сумарно інтенсивності фібринолізу).

А налогічн і зм ін и  т ка н и н н о го  ф іб ринол ізу  в ід м іча ­
л ись  і в легенях: при  в ід пов ід н ост і ф іб ринол ітично  
активност і контрол ьним  величинам  нее нзи м а ти чни й  
л ізи с  ф іб р и н у  пе реви щ ував  контрол ь  на 39 ,0  %, а 
ін тен си в н ість  ф е р м е н та ти вн ого  ф ібринол ізу , навпа­
ки, була на 44 ,9  % нижчою , н іж  у  тварин  контрольно 
групи . У структур і сумарно ф ібринол ітично  активності 
т ка н и н  сер ц я  яв н о  пе р е в а ж а в  н е ф е р м е н та ти в н и й  
ф ібринол із  (рис. 3).

О тже, через 72 го д  після м оделю вання  колоно- 
ге н н о го  пе ри тон іту  зм ін и  тка н и н н о го  ф іб ри нол ізу  в 
експе ри м ен тал ьн и х  тварин  характеризую ться п ід в и ­
щ енням  неф ерм ентативно  та зн и ж е н н ям  ф ерм ента ­
тивн о  ф іб ринол ітично  активност і у  тканинах го л о в ­
ного  мозку, серця і ле гень. Кр ім  того , сл ід  зазначити 
те, що, якщ о у тканинах серця і л е ген ь  сумарна ф ібри- 
нол ітична акти вн ість  не зм іню валась, то у головном у
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0-
І н т а к т н і  щ у р и К о н т р о л ь н а  г р у п а П е р и т о н іт

Н Ф А 4 7 ,3 49 70,8

Ф Ф А 52 ,7 51 29 ,2

Рис. 3. Структура сумарно фібринолітично активності у тка­
нині легень через 72 год після моделювання колоногенного перито­
ніту (у % від сумарно інтенсивності фібринолізу).

мозку відбувалось зниження загально інтенсивності 
тканинного фібринолізу.

Порівняльний аналіз показав, що зміни у системі 
регуляці агрегатного стану крові через 24 та через 
72 год після моделювання колоногенного перитоніту 
суттєво відрізнялись. Характеристику коагуляційного 
потенціалу крові у динаміці патологічного процесу 
наведено у таблиці 3. Тканинна ферментативна фібри- 
нолітична активність була значно меншою, ніж на по­
чатку експериментального періоду: у головному моз­
ку -  в 2,4 раза, у серці -  в 2,2 раза, у легенях -  в 3,8 
раза.

Таким чином, розвиток внутрішньосудинно гемо- 
коагуляці через 72 год після моделювання колоноген- 
ного перитоніту поєднується із глибоким пригніченням 
ензиматичного лізису фібрину у тканинах життєво важ­
ливих органів -  головного мозку, серця і легень.

Таблиця 3. Х ар актеристика тканинно ф ібринолітично активності в динам іці колоногенного
перитоніту (х .в х )

Дослідні показники
Контрольна група, 

п= 1 2

Колоногенний перитоніт, 
24 год, 
п= 1 2

Колоногенний перитоніт, 
72 год, 

п= 1 2

Фібоиноліз V тканині ГОЛОВНОГО МОЗКУ
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год): 

-  сумарний; 64,32±2,09 78,05±1,99 32,79±2,30
р< 0 , 0 0 1

-  неферментативний; 1,39±0,13 2,00±0,15 2,09±0,19
р< 0 , 0 0 1

-  ферментативний 62,93±2,1 2 76,06±1,86 30,70±2,21
р< 0 , 0 0 1

ФібоинОЛіз V тканині сеоия
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год): 

-  сумарний; 10,30±0,58 16,31±0,70 10,43±0,52
р< 0 , 0 0 1

-  неферментативний; 4,63±0,25 6,00±0,41 6,15±0,30
р>0,05

-  ферментативний 5,67±0,35 10,31±0,50 4,28±0,39
р< 0 , 0 0 1

ФібоинОЛіз V тканині легень
(мкг азофібрину/ 1  г за 1 год): 
-  сумарний; 11,67±0,31 19,52±0,68 11,32±0,59

р< 0 , 0 0 1

-  неферментативний; 5,72±0,27 6,06±0,20 8,02±0,43
р<0,05

-  ферментативний 5,95±0,13 13,46±0,53 3,30±0,24
р< 0 , 0 0 1

Примітки: р -  ступінь достовірності різниць показників відносно таких через 24 год після моделювання колоногенного перитоніту; 
п -  число спостережень.

ВИСНОВКИ 1. Через 24 год після моделювання 
колоногенного перитоніту у тканинах головного моз­
ку, серця і легень відбуваються односпрямовані зміни 
фібринолізу, які характеризуються підвищенням інтен­
сивності як ферментативного, так і неферментатив­
ного фібринолізу. Разом з тим, у легеневій тканині 
відбувається переважне збільшення вискоефектив- 
ного ензиматичного лізису фібрину.

2. Через 72 год зміни тканинного фібринолізу ха­
рактеризуються підвищ енням неферментативно

фібринолітично активності у тканинах життєво важ­
ливих органів, водночас спостерігається глибоке при­
гнічення ензиматичного лізису фібрину у тканинах 
головного мозку, серця і легень.
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