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втори описують методи ранньої діаг-
ностики гострого панкреатиту шляхом 

визначення концентрації у крові пацієнтів  
фактора некрозу пухлини, інтерлейкінів-1 та  
-6, траснформуючого фактору росту-1-бета та 
гранулоцитарно-макрофагального колонієс-
тимулюючого фактора, активності NO-син-
тази, а також визначення концентрації проти-
запальних цитокінів у ексудаті бурси. Ефек-
тивність цих способів неспецифічної діагнос-
тики гострого панкреатиту полягає в ранньо-
му (доклінічному) виявлені захворювання, 
можливості прогнозування ускладненого пе-
ребігу захворювання та скороченні термінів 
лікування. 
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Вступ. Останніми роками неухильно збіль-

шується кількість хворих із гострими запаль-
ними захворюваннями паренхіми підшлунко-
вої залози (ПЗ) [29, 31, 37]. Сучасна терапія 
вказаного контингенту хворих не завжди є 
задовільною, про що свідчать високі показни-
ки інфікування осередків некротичної дест-
рукції в пацієнтів із ГП, подальше прогресу-
вання хвороби із розвитком панкреонекрозу 
та відповідні незадовільні показники наявнос-
ті значної кількості гнійно-септичних усклад-
нень, високої летальності [17, 22]. Серед при-
чин подібного становища слід виділити пізню 
та неадекватну діагностику самого захворю-
вання та його ускладнень, а також невірний 
вибір консервативної та/або хірургічної так-
тики лікування [8, 14]. Захворювання частіше 
за все розвивається у осіб працездатного віку, 
з чого постає соціальна обумовленість  про-
блеми розробки нових засобів та схем ком-
плексного лікування вказаного контингенту 
хворих. 

Поза нашою увагою був ще один аспект 
даної проблеми – діагностичний. Значні зу-

силля, безумовно, повинні бути спрямовані на 
пошук нових, якомога ранніх засобів діагнос-
тики гострого запального процесу в паренхімі 
ПЗ. Усе вище зазначене й обумовило основну 
мету клінічних спостережень. 

Відштовхуючись від клінічних даних, за-
значимо, що відомим є способи діагностики 
гострого панкреатиту (ГП), які базуються на 
визначенні морфологічного стану ПЗ за допо-
могою ультрасонографічного обстеження або 
комп’ютерної томографії органів черевної по-
рожнини [15]. Але, проведення вказаного дос-
лідження не дає можливості діагностики за-
пального процесу у тканині ПЗ на доклініч-
ному етапі, тобто до того моменту, коли ви-
раженість запального процесу призводить до 
розвитку значних морфологічних змін у па-
ренхімі ПЗ. Це постає важливим за умов гі-
перреактивності організму, коли за короткий 
термін розвиваються запально-некротичні 
процеси в паренхімі ПЗ. 

Істотним недоліком ультразвукового дос-
лідження є його низька чутливість Крім того, 
його дозвільна здатність досить низька       
(0,5–1 см). Застосування методу комп’ютерної 
томографії на сучасному етапі є досить доро-
гим, що також обмежує його впровадження в 
повсякденну практику лікарень. 

Зараз частіше за все з діагностичною ме-
тою визначають рівні панкреатичних фермен-
тів у сироватці крові хворих на ГП, що надхо-
дять туди за умов процесів протеолізу та ау-
толізу тканини ПЗ [6]. Ці методики передба-
чають визначення рівнів амілази, трипсину, 
еластази в сироватці крові пацієнтів і мають 
достатньо високу чутливість та специфічність. 
Однак, визначити підвищений рівень амілази 
та інших панкреатичних ферментів у сироват-
ці крові також можливо лише в випадку, коли 
запальний процес призвів вже до досить зна-
чущих змін у тканині ПЗ. Усе це обумовило 
нас до пошуку більш досконалих методів діаг-
ностики ГП вже на доклінічному етапі. 

А 
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З фундаментальної точки зору патогенез 
ГП є достатньо складним та багатогранним. У 
ньому виділяють низку каскадних патобіо-
хімічних реакцій, внаслідок чого (за умов від-
сутності терапії, помилок у діагностиці чи 
блискавичного перебігу патологічного проце-
су) можливий процес повної деструкції парен-
хіми ПЗ.  

Цікаво, що при ГП до патологічного про-
цесу залучається імунна система через моду-
ляцію активності системи цитокінів [21, 36]. 
Це підтверджується тим, що за умов експери-
ментального панкреонекрозу показано зрос-
тання рівня одного з представників сімейства 
цитокінів – фактора некрозу пухлин-альфа 
(ФНП- ) [2, 27]. Відомо також, що за умов 
відтворення ГП в сироватці крові щурів спос-
терігається зростання інтерлейкіну-1-бета  
(ІЛ-1 ) – іншого представника сімейства про-
тизапальних цитокінів [12]. Беручи до уваги 
все вищевказане, а також різноманітність клі-
нічних проявів ГП  від розвитку ендотоксич-
них реакцій до виразних метаболічних         
порушень, та частий розвиток екстрапанк-
реатичних порушень, можна припустити, що в 
організмі хворих на ГП відбуваються значні 
гуморальні зміни [8, 15, 19, 24, 29, 34]. При 
цьому до патологічного процесу досить акти-
вно залучається імунна система, активність 
котрої сприяє розвитку ланцюгових процесів, 
з одного боку, – активації нейтрофільних лей-
коцитів, збільшенню проникливості судинної 
стінки та зростанню рівня представників сі-
мейства протизапальних цитокінів та, з іншо-
го боку, – розвитку панкреатичних і  систем-
них уражень [8, 15, 19, 21, 34]. 

Крім цього, відомо, що перебіг ГП супро-
воджується активацією системи ендогенного 
NO. Окрім регуляції фізіологічних функцій 
організму – регуляції тонусу судин у якості 
адреноблокатора, гальмування агрегації тром-
боцитів та їх адгезії на стінках судин, регуля-
ції синаптичної передачі нервового імпульсу, 
активації та/або пригнічення активності бага-
тьох білків та ферментів, та ін. [26] – відомою 
є роль NO в опосередкуванні гострих запаль-
них реакцій [30]. Показано продукцію NO ак-
тивованими макрофагами [28]. Доведено, що 
цитостатичні та цитотоксичні ефекти макро-
фагів за умов запалення здійснюються через 
NO – шляхом активації NO-синтази,  котра 
перетворює аргінін у NO [9, 30]. Синтезова-
ний окис азоту за умов гострого запалення 
сприяє розвиткові вазодилятації (частіше 
всього локальної), локальне ураження парен-
хіми органу, який підпадає під запалення, та 
його наступну ішемію [35]. Зазначені ефекти 
NO  є  також  тими,  що  сприяють  розвиткові  

гострого запального ураження паренхіми ПЗ. 
Протягом останнього десятиріччя в роботі 

ми намагаємось вирішити проблему підви-
щення ефективності лікування хворих на ГП 
через переважну розробку та використання 
нових інформативних засобів діагностики зах-
ворювання на ранньому етапі [1, 3, 10]. Іншим 
питанням, яке часто постає перед фахівцями, 
є спроби визначення перебігу захворювання, 
тобто, чи можливо при надходженні хворих 
на ГП до стаціонару визначитися з потенцій-
ною можливістю розвитку гнійно-септичних 
ускладнень захворювання. Отже, метою даної 
роботи є підсумовування нових методів ком-
плексної діагностики ГП на ранньому етапі, а 
також розробка методів діагностики розвитку 
гнійно-септичних ускладнень захворювання з 
урахуванням неспецифічних змін в організмі 
хворих, пов’язаних переважно з активністю 
імунної системи.  

 
Матеріал та методи дослідження. Клініч-

ні спостереження були проведені серіями за 
180 хворими (104 чоловіками та 76 жінками) у 
віці від 23 до 47 років, які проходили поточне 
обстеження в хірургічних відділеннях міських 
лікарень м. Одеси.  

У 102 обстежених особливих скарг на мо-
мент надходження пацієнти не мали, однак в 
анамнезі визначалися періодичне здуття жи-
вота, порушення травлення, незначний біль у 
епігастрії. Об'єктивні дані: загальний стан 
хворих досить задовільний, шкіра та слизові 
бліді, за даними ультразвукового дослідження 
органів черевної порожнини патології не ви-
явлено. Загальні клінічні та біохімічні дослі-
дження під час обстеження – у межах вікової 
норми. 44 хворі надійшли до стаціонару з  
клініко-лабораторним симптомокомплексом, 
який дозволяв припускати розвиток ГП.  

Остаточний діагноз ГП визначали після 
комплексного клініко-лабораторного обсте-
ження хворих, аналізу даних ультразвукового 
дослідження органів черевної порожнини, 
ендоскопічної ретроградної холангіопанкреа-
тографії, оглядової рентгенограми панкреа-
тичної ділянки, показників біохімічного та 
загальноклінічного дослідження крові. За-
гальноприйнятими засобами в сироватці крові 
хворих визначали активність амілази, ліпази, 
трипсину та інгібітору трипсину. Хворим 
проводили ретельне фізикальне обстеження. 
Визначали інтенсивність болю, його локаліза-
цію та тривалість. Ультразвукове дослідження 
(УЗД) органів черевної порожнини пацієнтів 
проводили за допомогою ультразвукової бага-
тоцільової скануючої системи «Echovision 
SSD–250» («Aloka»). УЗД ми використовува-
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ли при больовому синдромі в епігастральній 
зоні, пальпаторному визначенні больових від-
чуттів в проекції залози або при необхідності 
визначення пухлиноподібного утворення. 

Виділяли такі групи хворих: у пацієнтів 1-ї 
групи (n=36) в сироватці крові методом ен-
зимзв’язаного імуносорбентного аналізу (ELI-
SA-тест) з використанням вторинних видос-
пецифічних моноклональних антитіл з діаг-
ностичною метою визначали рівень фактора 
некрозу пухлини-альфа (ФНП- ).  

Пацієнтам 2-ї групи (n=42) в сироватці 
крові за допомогою методу ензимозв’язаного 
імуносорбентного аналізу з використанням 
вторинних видо-специфічних моноклональ-
них антитіл при довжині хвилі 405 нм на ав-
томатичному лічильному приладі (Immunosoft 
Software Package, США) визначали в сироват-
ці крові вміст ФНП- , інтерлейкіну-1-бета 
(ІЛ-1 ), ІЛ-6 та факторів росту – трансфор-
муючого фактору росту-1-бета (ТФР-1 ) та 
гранулоцитарно-макрофагального колоністи-
мулюючого фактору (ГМ-КСФ). Вміст цито-
кінів визначали двічі на тиждень впродовж 2 
тижнів обстеження. Після ретроспективного 
аналізу ми виділяли такі терміни спостере-
ження: за 14 діб до розвитку гострого панк-
реатиту (–14), за 10 діб (–10), за 7 діб  (–7), за 
3 доби  до розвитку гострого панкреатиту(-3), 
безпосередній початок гострого панкреатиту 
(0), 7 доба (+7) після початку хвороби (день 
випису хворих зі стаціонару) та 30 доба (+30) 
після початку хвороби (контрольне обс-
теження). 

У сироватці крові обстежених 3-ї групи 
(n=24) визначали активність ферменту          
NO-синтази. Визначення проводили калори-
метрично після реакції з реактивом Грейса, 
при довжині хвилі 540 нм [16]. 

У 38 пацієнтів 4-ї групи ГП мав дест-
руктивний характер. У цих хворих під час ви-
конання лапароскопічного втручання отриму-
вали запальний ексудат, який підлягав імуно-
логічному дослідженню, впродовж якого з 
використанням вторинних видоспецифічних 
моноклональних антитіл на автоматичному 
лічильному приладі (Immunosoft Software 
Package, США) визначали вміст ФНП- ,      
ІЛ-1  та ІЛ-6. Вміст цитокінів визначали дві-
чі: протягом лапароскопічного втручання, а 
також через тиждень терапії. 

У всіх групах обстежених хворих виділяли 
також контрольні групи по 10 пацієнтів у      
кожній (загалом – 40 пацієнтів).  

Для лікування хворих із ГП хворим засто-
совували звичайну загальноприйняту тактику 
консервативного лікування шляхом внутріш-
ньовенного введення цитостатичних (5-фтор-

урацил, фторафур), антибактеріальних (анти-
біотики широкого спектра дії), дезагрегантних 
(фраксипарин – по 0,3–0,6 мл) та антифермен-
тних (контрікал, тзалол і трасилол – по 60000–
100000 ОД, пантрипін – по 50–120 ОД) пре-
паратів. Додатково до цього хворим в/в вво-
дили інгибітор пакнреатичної секреції та про-
теолізу сандостатин. 

Отримані данні обраховували статистично. 
p<0,05 обирали критерієм вірогідності. 

 
Результати дослідження та їх обговорен-

ня. 1. Визначення концентрації ФНП-  в си-
роватці крові. У сироватці крові осіб, які ста-
новили контрольну групу, вміст ФНП-  ста-
новив 2,2±0,1 пг/мл. У крові осіб основної 
групи з підозрою на ГП (у 31 особи, 86 %) 
було визначено значне зростання досліджува-
ного показника, який дорівнював у середньо-
му 48,8±2,4 пг/мл, що майже в 22 рази пере-
вищувало аналогічні дані в осіб контрольної 
групи (p<0,001). Це дозволяло припускати 
наявність у хворих латентного запалення ПЗ. 
Під час подальшого спостереження, у 34 паці-
єнтів (94 %) розвинулася клініка ГП, яка підт-
верджувалася швидкою динамікою клінічних 
симптомів захворювання, а також зростанням 
активності протеолітичних ферментів сиро-
ватки крові. Це було підтвердженням резуль-
татів дослідження визначення вмісту ФНП- . 

Хворим проведена відповідна медикамен-
тозна патогенетична терапія. Усі вони одужа-
ли, виписані зі стаціонару на 6–9 добу в задо-
вільному стані. Під час контрольного обсте-
ження через 1 місяць – скарг немає.  

2. Визначення концентрації ФНП- , ІЛ-1 , 
ІЛ-6, ТФР-1  та ГМ-КСФ у сироватці крові. 
У осіб, які звернулися до хірургічних клінік з 
метою обстеження (-14 доба спостереження) 
вміст у сироватці крові ФНП-  становив у 
середньому 2,2 0,2 пг/мл. Упродовж першого 
тижня спостереження концентрація цього ци-
токіну не відрізнялася суттєво від початково-
го рівня (табл. 1). Але вже за тиждень до по-
чатку захворювання (–7 доба спостереження) 
концентрація в сироватці крові досліджувано-
го цитокіну становила 39,6 2,3 пг/мл, що було 
в 18 разів більше тієї величини, що ми її 
отримали на –14 добу обстеження (p<0,001). 
За три доби до початку ГП (–3 доба) відмічали 
зростання сироваткового вмісту ФНП-  в 26 
разів (p<0,001), а на початку захворювання  
(0, розвиток ГП) – в 44 рази (p<0,001, табл. 1). 

У день виписки хворих зі стаціонару після 
проведеного лікування (+7 доба) вміст ФНП-  
в сироватці крові становив 2,4 0,5 пг/мл, що 
значно не відрізнялося  від початкового рівня, 
що ми його зареєстрували на початку дослід- 
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Таблиця 1 

Зміна вмісту цитокінів у хворих на ГП впродовж їх завчасного  
обстеження та подальшого лікування 

 

 Вміст цитокінів в % відносно 14 доби до розвитку гострого панкреатиту, 
що було прийнято за 100% 

–14, 
n=42 

–10, 
n=42 

–7, 
n=42 

–3, 
n=42 

0, розвиток 
гострого 

панкреатиту 
n=42 

+7, 
n=42 

+30, 
n=42 

ФНП-  100 99 
1800***/103 

(n=35/7) 
2600***/101 

(n=35/7) 
4400***/102 

(n=35/7) 
109* 102 

ІЛ-1  100 103 101 98 
107/97 

(n=35/7) 
99 96 

ІЛ-6 100 102 99 100 
164***/102 

(n=35/7) 
104 100 

ТФР-1  100 104 102 106 
420***/99 
(n=35/7) 

103 99 

ГМ-
КСФ 

100 98 96 104 
560***/106 

(n=35/7) 
101 98 

 

Примітки: * – p<0,05, *** – p<0.001 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників відповідно 

тих, що були на – 14 добу спостереження та були прийняті за 100% (критерій Крушкал-Валісу); у ви-

падку подання даних у вигляді дробу: у чисельнику – значення для тих осіб, у котрих розвинувся гост-

рий панкреатит, у знаменнику – значення для тих осіб, у котрих гострий панкреатит не розвинувся; n –  

кількість осіб у групах спостереження. У випадку подання даних у вигляді дробу: у чисельнику – кіль-

кість осіб, у котрих розвинувся гострий панкреатит, у знаменнику – кількість осіб, у котрих гострий 

панкреатит не розвинувся. 

 

ження. Контрольна перевірка, зроблена через 
місяць після виписки зі стаціонару (+30 доба) 
також не виявила значних змін у концент-
рації ФНП-  в сироватці крові осіб, які пере-
несли ГП. 

Під час спостереження за зміною концент-
рації ІЛ-1  в сироватці крові осіб, які зверну-
лися до хірургічних клінік для обстеження не 
було виявлено значних змін рівня вказаного 
цитокіну впродовж цілого періоду клінічного 
спостереження (p>0,05). На початок захворю-
вання ГП вміст ІЛ-1  в сироватці крові стано-
вив 3,7 0,4 пг/мл, що було на 7 % більше тих 
даних, що ми їх зареєстрували за 14 діб до 
початку захворювання (p>0,05, табл. 1). 

На початку захворювання концентрація  
ІЛ-6 в сироватці крові хворих на ГП зросла на 
64 % відносно аналогічних значень за 14 діб 
до початку захворювання (–14 доба; p<0,001, 
табл. 1). Під час подальших дослідженнях 
вміст ІЛ-6 у сироватці крові хворих на ГП на 
момент виписки зі стаціонару, а також під час 
контрольного спостереження не відрізнявся 
суттєво від початкового рівня. 

Під час визначення концентрації факторів 
росту – ТФР-1  та ГМ-КСФ – було встанов-
лено, що вміст вказаних цитокінів у сироватці 

крові значно зростав, відповідно, в 4,2 та 5,6 
разів (p<0,001) порівняно з початковими рів-
нями, що ми їх зареєстрували на 14 добу до 
початку захворювання. Протягом усіх інших 
вказаних термінових інтервалів концентрація 
ТФР-1  та ГМ-КСФ не відрізнялася суттєво 
від початкових даних (p>0,05; табл. 1). 

У ретроспективному аспекті видно, що 
найбільш раннім за часом у діагностичному 
плані було зростання вмісту ФНП-  в сиро-
ватці крові в тих осіб, у котрих потім розви-
нувся ГП (табл. 2). Це відбулося вже за 7 діб 
до початку захворювання, причому відносні 
показники вмісту даного цитокіну було в 18 
разів більшими (p<0,001) відносно початко-
вих значень. Надалі вміст ФНП-  продовжу-
вав зростати, сягаючи свого максимуму на 
початку захворювання. Потім внаслідок про-
веденого патогенетичного лікування концент-
рація ФНП-  знижувалася та досягла почат-
кових рівнів. Жоден з інших засобів діагнос-
тики в терміновому аспекті не виявився ко-
рисним для раннього виявлення можливості 
розвитку гострого запалення паренхіми ПЗ 
(табл. 2). 

 3. Визначення концентрації NO-синтази в 
сироватці  крові.  У  сироватці  крові  осіб,  які 
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Таблиця 2 

Порівняльні можливості різних видів діагностики гострого 
 панкреатиту впродовж різних часових інтервалів 

 

 Можливо (+) чи неможливо (–) визначити суттєві  
зміни досліджуваних ознак за допомогою 

різних видів діагностики 

–14 –10 –7 –3 0, розвиток ГП +7 +30 

Визначення в 
сироватці крові 
наступних пред-
ставників сімей-
ства цитокінів 

ФНП-  – – + + + – – 

ІЛ-1  – – – – + – – 

ІЛ-6 – – – – + – – 

ТФР-
1  

– – – – + – – 

ГМ-КСФ 
 

– – – – + – – 

Визначення активності панк-
реатичних ензимів у сироват-
ці крові  

– – – – + 
+ 

(2 пацієти) 
– 

Ультразвукове дослідження – – – – + – – 

Комп’ютерна томографія – – – – + – – 

Фіброгастродуоденоскопія – – – – + – – 

Дуоденальне зондування – – – – + – – 

Ендоскопічня ретроградна 
холангіопанкреатографія 

– – – – + – – 

становили контрольну групу, активність NO-
синтази становила в середньому 2,8±0,2 
мкмоль/л. У крові осіб основної групи з підоз-
рою на ГП (у 22 осіб, 93%) було визначено 
значне зростання досліджуваного показника, 
який дорівнював 4,9±0,4 мкмоль/л, що в 1,8 ра-
зів перевищувало аналогічні дані в осіб конт-
рольної групи (p<0,01). Зазначене дозволяло  
припускати наявність у хворих латентного за-
палення ПЗ. 

Під час подальшого спостереженні, у 19 па-
цієнтів з 22, в яких спостерагалося зростання 
активності NO-синтази в крові (86%), розвину-
лася клініка ГП, яка підтвержувалася швидкою 
динамікою клінічних симптомів захворювання, 
а також зростанням активності протеолітичних 
ферментів крові.  

4. Визначення концентрації ФНП- , ІЛ-1 
та ІЛ-6 у запальному ексудаті. Вміст ФНП-  
в панкреатичній рідині осіб із ГП з явищами 
деструкції на момент виконання лапароскопіч-
ного втручання становив у середньому 
80,4 7,6 пг/мл, що було в 37 разів більше по-
рівняно з аналогічними даними в крові здоро-
вих людей (p<0.001; рис. 1А). Концентрація 
ІЛ-1 та ІЛ-6 відрізнялася від контрольних да-
них крові здорових людей на 37 % та 26 %, 
що не мало статистичної вірогідності. Через 

тиждень лікування досліджувані показники 
концентрації імуноцитокінів не відрізнялися 
суттєво від контрольних (рис. 1А). На відміну 
від цього за умов неефективності методів лі-
кування спостерігали зріст концентрації про-
запальних цитокінів у рідині бурси (6 пацієн-
тів), особливо ІЛ-6 (рис. 1Б). Концентрація 
ІЛ-1 та ІЛ-6 суттєво (відповідно, в 3,2 та 20 
разів; p<0,05) перевищувала аналогічні ре-
зультати в крові здорових людей та вдало лі-
кованих пацієнтів внаслідок проведеного ма-
лоінвазивного лікування. 

Таким чином, цікавою є принципова мож-
ливість ранньої діагностики ГП шляхом ви-
значення саме гуморальних змін в організмі 
потенціального хворого, коли ще власне па-
тологічний процес має латентний або прихо-
ваний характер.  

У цьому аспекті слід відзначити, що знач-
ну патогенетичну роль, за сучасними уявлен-
нями, при ГП має активація цитокінового кас-
каду [12, 19, 24, 34]. Показано суттєве зрос-
тання концентрації ФНП-  та ІЛ-1-  в си-
роватці крові щурів із гострим експери-
ментальним панкреатитом (ГЕП) [12, 34].Ці 
результати узгоджуються та повторюють дані 
[2], в яких показано зростання вмісту ФНП-  
в сироватці крові щурів із панкреонекрозом. 
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Рис. 1. Зміни концентрацій ФНП- , ІЛ-1  та ІЛ-6 у протизапальній рідині хворих із деструктивним 

ГП, які видужали (фрагмент А) та в яких спостерігалося подальше прогресування захворювання (фраг-

мент Б).  

 

Позначення: за віссю ординат досліджувані показники, які виражені в % стосовно таких даних, 

які зареєстровані в контрольних спостереженнях. 

Примітки: * – p<0.001 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників порівняно з тими, які бу-

ли зареєстровані в контрольних спостереженнях та прийняті за 0 (критерій Анова): 

# – p<0.05, ## - p<0.01 – вірогідні розбіжності досліджуваних показників відповідно до тих, що були 

зареєстровані в контрольних спостереженнях та прийняті за 0 ( критерій Крушкал-Валіс) 

Отже, імовірно припустити, що саме протиза-
пальні цитокіни є тими субстанціями, котрі 
опосередковують подальший розвиток пато-
логічного процесу та є відповідальними за 
численні системні ускладнення при ГП. Наше 
припущення підтверджується даними, що за 
умов гострих запальних процесів триває де-
грануляція тучних клітин та активація макро-
фагів, з котрих до кровообігу звільнюються 
біологічно активні речовини – маркери запа-
лення та/або нейротрофічні фактори й субста-
нції, котрі сприяють подальшому прогресу-
ванню патологічного процесу [11, 34]. 

Слід відзначити, що серед усіх досліджу-
ваних цитокінів та факторів росту лише кон-
центрація ФНП-  зростала завчасно, що мало 
бути діагностичним критерієм можливості 
виникнення ГП у досліджуваних осіб. Відзна-
чена тенденція була потім перевірена на 30 
пацієнтах 2-ї групи, в яких відзначалося зрос-
тання рівня ФНП-  без наявності клінічних 
ознак захворювання. Потім у 93 % (n=28) па-
цієнтів розвинулася клініка ГП. Отже, серед 
усіх випробуваних нами діагностичних засо-

бів тільки зростання концентрації ФНП-  
можливо розглядати як найбільш вірогідний 
діагностичний критерій ранньої діагностики 
ГП. Всі інші мають безсумнівну високу діаг-
ностичну цінність на момент надходження 
хворих до стаціонару з метою проведення як 
безпосередньої діагностики ГП паренхіми пі-
дшлункової залози, так і проведення диферен-
ціальної діагностики розвинутого патологіч-
ного процесу. 

Ще один важливий факт, який ми вияви-
ли, – це суттєве зростання концентрації ІЛ-6, 
ТФР-1  та ГМ-КСФ в сироватці крові хворих 
на ГП, що свідчить про опосередкування сис-
темою цитокінів гострого запалення в парен-
хімі ПЗ. У зв’язку з цим можливо рекоменду-
вати у складних діагностичних випадках ви-
значати вміст вказаних цитокінів (або одного 
з них, враховуючи значну вартість проведення 
цієї імунологічної реакції) для вирішення по-
дальшої тактики лікування конкретної хворої 
особи.  

Вартим уваги може стати один з фрагментів 
отриманих результатів про те, що вміст ІЛ-1  
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залишається незмінним впродовж розвитку 
хвороби та виписки хворих зі стаціонару. Нам 
здається, що це можна пояснити таким чином. 
Відомо, що ФНП-  індукує синтез деяких ней-
ротрофічних факторів, до яких належить і     
ІЛ-1  [20, 23]. При цьому логічно припустити, 
що при ГП синтез  ІЛ-1  трохи «затримується» 
у часовому аспекті від синтезу ФНП- , який 
«індукує» механізм формування вказаного па-
тологічного стану. А проведене лікування хво-
рих та їх подальше одужання не надає можли-
вості визначити зростання вмісту цього цито-
кіну, оскільки сам запальний процес у парен-
хімі ПЗ ліквідується. 

Ще один блок результатів, які ми отрима-
ли, переконливо свідчить про те, що визна-
чення активності NO-синтази може бути од-
ним із неспецифічних методів діагностики 
ГП. Цитотоксичні ефекти NO при запаленні 
пояснюються збільшенням кількості пептиду, 
асоційованого з геном кальцитоніну, котрий є 
цАМФ-залежним судиннорозширюючим аге-
нтом [7]. Надмірна продукція NO в м’язах су-
динної оболонки можуть викликати досить 
важкі наслідки через падіння системного ар-
теріального тиску та розвитку порушень кро-
вопостачання. Важливо, що вищезазначені 
симптоми є патогномонічними для ГП [7, 15, 
25, 33]. Цікавим та досить суперечливим є 
обговорення проблеми: первинною або вто-
ринною є цитотоксична дія NO? Враховуючи 
дані [4, 7], а також результати спостережень 
[18], припустимо, що дія NO в опосередку-
ванні запальних реакцій є вторинною, оскіль-
ки саме численні біологічні субстанції, на-
приклад,  ІЛ-1- , інтерферон- , ФНП- , ліпо-
полісахариди грамнегативних бактерій, тощо, 
прискорюють синтез та підвищують актив-
ність ключового ферменту синтезу NO. Саме 
через вторинність патофізіологічних та пато-
біохімічних ефектів NO по відношенню як-
найменше до системи протизапальних цито-
кінів, на нашу думку, пояснюється відсутність 
впливу блокування синтезу окису азоту на 
зменшення концентрації ФНП-  та ІЛ-1-  у 
щурів при експериментальному панкреатиті. 

Під час клінічного обстеження хворих 4-ї 
групи виявили, що перебіг деструктивного 
ГП, початкової стадії – асептичного некрозу 
ПЗ – характеризується вираженою активацією 
функціональної активності системи імуноци-
токінів, вміст яких у панкреатичній рідині 
значно зростає. Серед усіх досліджуваних 
імуноцитокінів на момент виконання лапарос-
копічного втручання найбільше зростав вміст 
ФНП- , проте вміст ІЛ-1 та ІЛ-6 не відрізняв-
ся суттєво від нормальних показників. Цікаво, 
що у тих 6 пацієнтів, перебіг ГП в яких харак-

теризувався подальшим погіршенням їх кліні-
чного стану, у панкреатичній рідині суттєво 
зростала активність ІЛ-6, менше – ІЛ-1 та не 
змінювалася активність ФНП- . Отже, ці дані 
свідчать про те, що значне зростання в пан-
креатичній рідині концентрації ІЛ-6 є 
об’єктивним критерієм, який свідчить про 
прогностичну небезпеку подальшого прогре-
сування ГП. Зазначене, на наш погляд, може 
стати прогностичним критерієм та надати 
можливість якомога раннього початку актив-
ної лікувального тактики з метою запобігання 
ускладнення процесу та/або його інфікування.  

Таким чином, за умов ГП підвищення            
функціональної активності системи імуноци-
токінів відбувається не лише у крові, але й у 
сальниковій рідині. Виникає запитання, чому 
саме ІЛ-6 більшою мірою є «відповідальним» 
за подальше прогресування ГП? На нашу        
думку, відповідь може полягати в тому, що 
ІЛ-6 як і ІЛ-1 є «відповідальними» за системні 
прояви гострої запальної реакції – лихоманку, 
лейкоцитоз і ін. Крім того, ІЛ-6 є стимулято-
ром синтезу білків гострої фази, включаючи 
С-реактивний білок [13, 32]. Вказані прояви є 
тими, що детермінують розвиток панкреатич-
них та екстрапанкреатичних ускладнень у па-
цієнтів із панкреонекрозом, а також при ін-
ших клінічних варіантах ускладнень. 

Звертаємо увагу на можливу суперечли-
вість отриманих даних із існуючими погляда-
ми на високу діагностичну цінність методу 
УЗД. Йдеться про те, що за даними УЗД мож-
на оцінити прогностичну особливість перебігу 
гострого запального процесу в паренхімі ПЗ. 
Так, наприклад, зміни інтенсивності ехосиг-
налу та реєстрація однорідності структури 
тканини ПЗ є своєрідними діагностичними 
критеріями подальшого перебігу патологіч-
ного процесу в залозі, що узгоджується з            
даними [5]. 

Підсумовуючи вищезазначене, ми дійшли 
висновку про ефективність ранньої діагностики 
ГП шляхом використання в якості неспецифіч-
них способів діагностики визначення активнос-
ті імунної системи та концентрації її окремих  
субстанцій у крові та внутрішніх рідинах орга-
нізму хворих. Рання діагностика дозволяє запо-
бігти, завдяки ранньому початку лікування, 
можливих тяжких ускладнень, що загалом 
сприяє більш ефективному лікуванню вказаної 
патології. Іншим висновком роботи є те, що 
важливу роль у перебігу ГП, враховуючи як 
системний характер захворювання та його 
ускладнень, так і обов’язкове залучення до його 
маніфестації імунної системи, мають протиза-
пальні цитокіни, серед котрих відомим медіа-
тором гострих запальних процесів є ФНП- , 
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визначення вмісту якого ми впровадили в якос- 
ті раннього діагностичного критерію ГП. 

Враховуючи дані зарубіжних авторів, споді-
ваємося, що позитивні результати експеримен-
тальних робіт із застосуванням специфічних 
блокаторів медіаторів запалення та/або блока-
торів синтезу протизапальних імуноцитокінів 
сприятимуть подальшій перспективі в комп-
лексному консервативному лікуванні значної 
кількості хворих на ГП. 

Загальнотеоретичне значення отриманих 
результатів значно поширює наші уявлення 
про патогенез ГП. 
 

Висновки. 1. Перебіг ГП супроводжується 
значним зростанням концентрації протизапа-
льних цитокінів у сироватці крові, що відзна-
чається на його початку. З діагностичною ме-
тою, починаючи з 7 доби, до розвитку гостро-
го панкреатиту доцільним є визначення вміс-
ту ФНП-  в сироватці крові пацієнтів. Вказа-
ний засіб ми вважаємо найбільш раннім діаг- 

ностичним критерієм у випадку ГП.  
2. Важливу роль у перебігу ГП, враховую 

чи численні клінічні прояви захворювання й 
можливий системний характер розладнань, 
становить активація синтезу NO. Визначення 
активності ферменту NO-синтази в крові до-
зволяє діагностувати розвиток ураження па-
ренхіми ПЗ на ранньому етапі. 

3. Перебіг ГП супроводжується значним 
зростанням концентрації протизапальних іму-
ноцитокінів у запальному ексудаті бурси. З 
прогностичною метою, починаючи з 7 доби 
перебігу захворювання доцільним є визначен-
ня вмісту ІЛ-6 в запальному ексудаті пацієн-
тів. Вказаний тест ми вважаємо як найбільш 
ранній прогностичний критерій у випадку по-
дальшого прогресування захворювання та 
формування системних розладів у пацієнтів. 

4. Ефективність вказаних діагностичних за-
ходів полягає в значному економічному ефекті 
завдяки скороченню строків лікування та       
кількості застосованих лікарських засобів. 
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В. М. Демидов, С. М. Демидов 
КЛИНИКОТЕОРЕТИЧЕСКОЕ ОБОС-
НОВАНИЕ МЕТОДИЧЕСКИХ АСПЕК-
ТОВ РАННЕЙ ДИАГНОСТИКИ ОСТРО-
ГО ПАНКРЕАТИТА 

г. Одесса, Украина 
Резюме. Авторы описывают методы ран-

ней диагностики острого панкреатита путем 
определения концентрации в крови пациентов 
фактора некроза опухоли, интерлейкинов-1 и 
-6, трансформирующего фактора роста-1-бета 
и гранулоцитарно-макрофагального колоние-
стимулирующего фактора, активности NO-
синтазы, а также определения концентрации 
провоспалительных цитокинов в экссудате 
бурсы. Эффективность предлагаемых спосо-
бов неспецифической диагностики острого 
панкреатита заключается в раннем (доклини-
ческом) выявлении заболевания, возможно-
сти прогнозирования осложненного течения 
заболевания и сокращении сроков лечения. 

Ключевые слова: острый панкреатит, 
ранняя диагностика, цитокины, факторы рос-
та, оксид азота. 

V. M. Demidov, S. М. Demidov  
CLINICAL-THEORETICAL BACK-
GROUND OF ACUTE PANCREATITIS 
EARLY DIAGNOSIS 

Odessa, Ukraine 
Summary. Authors described the method of 

acute pancreatitis early diagnosis through the 
plasma level of tumor necrosis factor, interleu-
kin-1, interleukin-6, transforming growth factor 
and granulocyte-macrophage colonystimulating 
factor, NO-synthase activity determination as 
well as proinflammatory cytokines level deter-
mination in bursa inflammative liquid. The ad-
vantages of the acute pancreatitis nonspecific 
diagnostic methods proposed are the following: 
real early (preclinical) acute pancreatitis diagno-
sis, possibility of its complications prognosis 
together with treatment shortening.  

Key words: acute pancreatitis, early 
diagnosis, cytokines, growth factors, nitric oxide. 

 

 


