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naSromis zogadi daxasiaTeba 
 

Temis aqtualoba: medicinaSi uaxlesi Tanamedrove teqnologiebisa da 

efeqturi samkurnalo saSualebebis danergvis miuxedavad garTulebebis, 

invalidobisa da letalobis maRali maCveneblebis (M. Balachandra et al. 2005)  
gamo mwvave pankreatiti kvlav rCeba abdominuri qirurgiis aqtualur 

problemad, mkurnalobis Sedegebis gasaumjobesebeli racionaluri gzebis 

Zieba ki isev warmoadgens rTul da Sromatevad amocanas.  

       mwvave pankreatitis samkurnalod sxvadasxva taqtikuri variantis 

gamoyenebis CvenebaTa irgvliv msoflio literaturaSi sadReisod azrTa 

didi sxadasxvaobaa. mkurnalobis mudmivad cvalebadi sqemebis (Toouli J. et al, 
2002; Niederau C. et al. 2006; Sekimoto M et al. 2006), daavadebis formebis 

gansxvavebuli ganmartebebis, mravali klasifikaciisa da avadmyofis zogadi 

mdgomareobis Sesafasebeli erTiani kriteriumebis ararsebobis gamo 

mkurnalobis Sedegebis amsaxveli statistikuri monacemebis 

urTierTSedareba xSirad SeuZlebeli xdeba. am calsaxa kriteriumebis 

ararseboba warmoadgens swored im dilemas, romelic umetes SemTxvevaSi 

gvevlineba araswori qirurgiuli aqtivobis an/da misgan gaumarTlebeli 

Tavis Sekavebis mizezad, rasac, Tavis mxriv, xSirad mivyavarT fatalur 

Sedegebamde.  

       gamomdinare aqedan, mwvave pankreatitis mkurnalobis xarisxis 

gaumjobesebis gzebi unda veZeboT organizmSi mimdinare 

paTomorfofunqciuri cvlilebebis dadgenaSi da  daavadebis sxvadasxva 

stadiaze etio-paTogenezuri mkurnalobis dasabuTebuli taqtikis 

SerCevaSi.  

       gamomwvev faqtorTa mravalricxovnoba (Sekimoto M et al. 2006), mwired 
Seswavlili rTuli paTogenezi (Bhatia M. et al., 1995) da poliorganul 

dazianebaTa farTo speqtri mwvave pankreatitis problemas mimzidvelobas 

matebs klinikuri da eqsperimentuli kvlevisTvis. 

mwvave pankreatitis ganviTarebis adreul fazaSive letaluri 

gamosavli (20-40%) swored poliorganuli ukmarisobis sindromiTaa (pus) 

ganpirobebuli (R. Pezzilli, et al. 2004). pus-is ganviTarebaSi udides rols 

TamaSobs toqsiuri agresiis faqtorebis moxvedra cirkulaciaSi, rasac 

Sedegad mohyveba citokinebis da anTebis mediatorebis moWarbebuli 

gamoTavisufleba, redoqs-homeostazis darRveva prooqsidantebis 

sasargeblod. uxSiresad pus-i, citokinebTan da anTebis mediatorebTan 

erTad, swored prooqsidanturi sistemis gaaqtivebiT aris ganpirobebuli 
(McKay CJ et al. 1999). 

zemoTqmulidan gamomdinare, mwvave pankreatitis dros 

ganviTarebuli molekuluri da subujreduli darRvevebis meqanizmebis 

ukeT gagebisaTvis friad perspeqtiuli mimarTulebaa JangviT procesebSi 

monawile fermentebis, maTi metaloaqtiuri centrebis da Tavisufali 

radikalebis Seswavla. 

 

kvlevis mizani da amocanebi: 

kvlevis mizania mwvave pankreatitis dros JangviTi metabolizmis darRvevis 

TaviseburebaTa dadgena, maTi koreqciisaTvis antioqsidanturi 

medikamentebiT mkurnalobis sqemis SemuSaveba da organizmis redoqs-

statusis gaTvaliswinebiT mkurnalobis taqtikis SerCeva. 
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kvlevis amocanebi: 

1. mwvave pankreatitiT daavadebul pacientTa sisxlSi pro- da 

antioqsidanturi sistemis aqtivobisa da NO-s Semcvelobis Seswavla 

daavadebis simZimis xarisxis gaTvaliswinebiT; 

2. eqsperimentSi mwvave pankreatitis steriluri da inficirebuli formebis 

dros: 

     I. virTagvebis sixlSi pro- da antioqsidanturi sistemis aqtivobisa da 

NO-s Semcvelobis Seswavla; 

     II. pankreassa da meorad samizne organoebSi (RviZlsa da filtvebSi) 

lipidebis zeJanguri Jangvis intensivobis (LOO.), NO-s Semcvelobis 

da morfologiuri (filtvis da pankreasis) cvlilebebis Seswavla; 

3. mwvave pankreatitis mkurnalobis kompleqsSi gamoyenebuli qirurgiuli 

miniinvaziuri (laparoskopia, punqcia da parapankreasuli sivrcis da 

muclis Rrus drenireba eqoskopiuri da kopiuterul-tomografiuli 

kontroliT, muclis Rrus sanacia) meTodis efeqturobis Sefaseba 

eqsperimentSi (pro- da antioqsidanturi sistemis aqtivobis, NO-s 
Semcvelobis da filtvebis da pankreasis mikromorfologiuri suraTis 

mixedviT); 

4. mwvave pankreatitis mkurnalobis kompleqsSi gamoyenebuli 

antioqsidanturi medikamentebis efeqturobis Sefaseba eqsperimentSi 

(pro-, antioqsidanturi sistemis aqtivobis, NO-s Semcvelobis da 

filtvebis da pankreasis mikromorfologiuri suraTis mixedviT). 

 

Sromis mecnieruli siaxle: 

• klinikasa da eqsperimentSi mwvave pankreatitis dros pirvelad iqna 

kompleqsurad Seswavlili organizmis JangviTi homeostazis cvlilebebi 

eleqtronul-paramagnitur-rezonansuli da speqtrofotometruli 

meTodebis gamoyenebiT; 

• naCvenebia, rom klinikasa da eqsperimentSi mwvave pankreatitis simZimis 

xarisxis momatebis Sesabamisad:  

 mkveTrad uaresdeba organizmis antioqsidanturi sistemis aqtivoba;  

 Zlierdeba prooqsidaciuli procesi; 

 pankreassa da meorad samizne organoebSi matulobs destruqciuli 

cvlilebebi; 

• eqsperimentSi inficirebuli pankreonekrozis dros naxtomisebri formiT 

irRveva organizmis JangviTi homeostazi:  

 TiTqmis orjer Zlierdeba prooqsidaciuli procesebis 

intensivoba; 

 qveiTdeba antioqsidanturi sistemis aqtivoba da NO-s 
koncentracia; 

 gamomdinare aqedan, JangviTi homeostazis aseTi naxtomisebri cvlileba 

SesaZlebelia gamoyenebuli iqnas pankreonekrozis inficirebis 

ganviTarebis markerad. 

• pirvelad naCvenebia, rom miniinvaziuri qirurgiuli mkurnaloba ver 

icavs pankreass nekrozuli dazianebisagan, magram xels uwyobs 

organizmis JangviTi homeostazis gaumjobesebas; 

• antioqsidanturi mkurnaloba da miniinvaziuri Carevebi aumjobesebs 

JangviT homeostazs, magram es RonisZiebebi gacilebiT ukeTesad icavs 

destruqciuli cvlilebebisgan meorad samizne organoebs, vidre TviT 

pankreass; 
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• organizmis redoqs-statusis mdgomareobis Sefaseba dinamikaSi mwvave 

pankreatitis mkurnalobis taqtikis SerCevis saSualebas iZleva. 

 

dacvaze gamotanili ZiriTadi debulebebi 

1. JangviTi metabolizmis darRveva warmoadgens mwvave pankreatitis 

paTogenezis umniSvnelovanes rgols rac pankreasis da samizne 

organoebis qsovilSi paTomorfostruqturuli cvlilebebis ganiTarebas 

ganapirobebs; 

2. JangviTi metabolizmis koreqcia warmoadgens mwvave pankreatitis 

mkurnalobis aucilebel etaps; 

3. prooqsidaciuli sistemis mdgomareoba SesaZloa gamoyenebuli iqnas, 

rogorc mwvave pankreatitis klinikuri formis ganmsazRvrel markerad 

da mkurnalobis sqemis SesarCevad; 

 kvlevis dros gamovlenili prooqsidaciuli procesebis 

maCveneblTa naklebad gamoxatuli momateba, instrumentuli 

kvleviT pankreassa da parapankreasul sivrceSi naklebad 

gamoxatuli cvlilebebi, avadmyofTa SedarebiT damakmayofilebeli 

klinikuri monacemebi – konservatuli mkurnalobis kompleqsSi 

mZlavri antioqsidanturi preparatebis gamoyenebis Cvenebaa.  
 aRniSnul maCvenebelTa swrafi gauareseba konservatuli 

mkurnalobis procesSi antioqsidanturi preparatebis gamoyenebis 

paralelurad moiTxovs detoqsikaciis mizniT naadrev 

miniinvaziur-qirurgiul Carevebs  
 organizmSi anTebiTi procesis sxva keris ararsebobisas 

prooqsidaciuli procesebis maCveneblTa naxtomisebri momateba da 

pacientis simZimis Sefasebis kriteriumebis (APACHE II, LR4) uecari 

gauareseba unda miuTiTebdes mwvave pankreatitis septiur fazaSi 

gadasvlaze, rac saWiroebs operaciul Carevas, romlis moculobac 

ukve ganisazRvreba pankreassa da peripankreasul sivrceSi 

destruqciuli cvlilebebis masStabiT 

 

naSromis praqtikuli Rirebuleba 

1. organizmis redoqs-statusis mdgomareobis naxtomiseburi zrda SeiZleba 

gamoyenebuli iqnas pankreonekrozis inficirebis ganviTarebis markerad; 

2. organizmis redoqs-statusis mdgomareobis cvlileba dinamikaSi mwvave 

pankreatitis mkurnalobis taqtikis SerCevis saSualebas iZleva; 

3. redoqs-statusis gaTvaliswinebiT Cvens mier SerCeulma taqtikam 

eqsperimentSi mniSvnelovnad gaaumjobesa mkurnalobis Sedegebi; 

 

naSromis aprobacia 

disertaciis ZiriTadi debulebebi moxsenebulia: 

akad. g. muxaZis sax. Tbilisis qirurgTa sazogadoebis sxdomaze 10.03.2006 

(oqmi #29); 

Tssu-is qirurgiul sneulebaTa #1 kaTedris gafarToebul sxdomaze 10.04.06 

(oqmi #22;) 

 

publikaciebi: disertaciis ZiriTadi Tavebi asaxulia 6 publikaciaSi, maT 

Soris 2  - saerTaSoriso mimoqcevis gamocemebSi. 
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disertaciis moculoba da struqtura: 

sadisertacio naSromi Seicavs 112 nabeWd gverds. Sedgeba Tavebisgan: 

Sesavali, literaturis mimoxilva, kvlevis masala da meTodebi, sakuTari 

gamokvlevebi, miRebuli Sedegebis ganxilva-gansja, daskvnebi da praqtikuli 

rekomendaciebi. Ddisertacia ilustrirebulia 9 diagramiT, 8 

fotosuraTiT, 17 cxriliT. Ggamoyenebuli literaturis nusxa moicavs 247 

wyaros. 

 

kvlevis masala da meTodebi: 

klinikuri kvleva: klinikuri kvlevisTvis SeirCa Tssu-is samkurnalo 

fakultetis qirurgiul sneulebaTa #1 kaTedris bazaze mwvave 

pankreatitis diagnoziT hospitalizebuli 32 pacienti, romelTagan 20 iyo 

mamakaci, 12 _ qali. pacientTa asaki meryeobda 22-68 wlis farglebSi. 

simZimis mixedviT 17 SemTxvevaSi aRiniSneboda mZime, xolo 15 SemTxvevaSi _ 

saSualo simZimis mwvave pankreatiti. sakontrolo jgufs Seadgenda 30-55 

wlamde asakis 10 praqtikulad janmrTeli piri. avadobis klasifikacia da 

daavadebis simZimis Sesafaseblad gamoyenebulia J. Toouli da Tanaavtorebis 

mier mowodebuli mwvave pankreatitis marTvis gaidlaini (Working Party Report; 
Guidelines for the managment of acute pancreatitis, J. Toouli, M. Brooke-Smith, C. Bassi, D. Carr-
Locke, J. Telford, P. Freeny, C. Imrie and R. Tandon; Journal of Gastroenterology and Hepatology 
(2002) 17 (Suppl.) S15-S39) da atlantaSi 1992 wels gastroenterologTa 

saerTaSorio kongresze miRebuli klasifikacia. 

 

kvlevisTvis gamoyenebuli iqna: 

1. anamnezi da fizikaluri monacemebi; 

2. laboratoriuli - Sratis amilazas maCvenebeli, sisxlis bioqimiuri 

analizi, koagulograma, eleqtrolitebi; 

3. instrumentuli - eqoskopiuri, rentgenologiuri, kompiuterul-

tomografiuli da retrograduli qolangiopankreatografiuli kvleva; 

pankreonekrozis diagnozis dasabuTeba xdeboda kt kvleviT 

pankreasis qsovilSi dabali simkvrivis (<30 hausfildze) ubnebis aRmoCeniT, 

da, agreTve, parapankreasuli SeSupebis safuZvelze; 

inficirebuli pankreonekrozis ganviTarebis diagnozis dasabuTeba 

xdeboda eqoskopiuri an kt kontroliT aspirirebuli siTxis 

mikrobiologiuri kvlevis safuZvelze. 

avadmyofis zogad mdgomareobas vsazRvravdiT organizmis simZimis 

Semfasebeli kriteriumebis sxvadasxva sistemebis (MODS APACHE II, LR4)  
gamoyenebiT. 

sisxlis antioqsidantur sistemaSi vswavlobdiT superoqsiddism-

utazas da katalazas. 

sisxlis prooqsidaciuri sistemis Sesaswavlad vawarmoebdiT 

superoqsid radikalis (O2
-) da peroqsilipidebis (LOO.) spin moniSnul epr 

speqtrul analizs spin-xafangebis DMPO-s da PBN-s gamoyenebiT (Sigma). 
sisxlSi Tavisufali NO-s gansazRvrisTvis viyenebdiT spin 

moniSnul epr speqtrul analizs spin-xafangis natriumis DETC-s (Sigma) 
daxmarebiT. 

 
eqsperimentuli kvleva: 

eqsperimentuli kvleva Catarda 81 mamrobiT, zrdasrul laboratoriul 

virTagvaze, romlebic imyofebodnen standartul (wyali da sakvebi ad 
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libidum, 12 sT-iani dRe-Ramis cikli, haeris temperatura 30-320c) pirobebSi. 
cxovelebi  ganawilebuli iyo 9 jgufad: 

 

I jgufi  janmrTeli      (9 virTagva) 

II jgufi  mwvave pankreatiti 6 sT    (9 virTagva);  

III jgufi  mwvave pankreatiti 12 sT   (9 virTagva); 

IV jgufi  mwvave pankreatiti 24 sT    (9 virTagva); 

V jgufi  mwvave pankreatiti 48 sT    (9 virTagva); 

VI jgufi  mwvave pankreatiti 72 sT    (9 virTagva); 

VII jgufi  mwvave pankreatiti +  

qirurgiuli mkurnaloba    (9 virTagva); 

VIII jgufi mwvave pankreatiti +  

antioqsidanturi mkurnaloba   (9 virTagva); 

IX jgufi inficirebuli pankreonekrozi  

(E. coli-is 108 mikrobi)    (9 virTagva). 

 

mwvave pankreatits viwvevdiT oTaxis temperaturis mqone L-argininis 
20%-iani xsnaris (SIGMA) orjeradi inieqciiT peritoneumis RruSi 30 

wuTiani intervaliT (doziT 250mg/100g) (Tani S, et al.,1990).  mwvave pankreatitis 
gamowvevis laboratoriul markerad ixmareboda amilazas testi. 

sakontrolo cxovelebSi, orjeradad intraperitoneulad Segvyavda 

oTaxis temperaturis 0,9%-iani NaCl-is xsnari (doziT 1,25ml/100g) 30 wuTiani 

SualedebiT. 

cxovelebis sisxlSi amilazas gansazRvra xdeboda bioqimiuri kitiT: 

Amylase CNP-G3 (SIGMA) aparatze Microplate reader Multiscan (Finland), oTaxis 

temperaturaze. 

cxovelebis sisxlSi amilazas gansazRvris vadebi moyvanilia 

cxrilSi 1: 

cxrili 1 

 0 sT 6 sT 12 sT 24 sT 48 sT 72 sT 

kontroli √      

mwvave pankreatiti 6 sT √ √     

mwvave pankreatiti 12 sT √  √    

mwvave pankreatiti 24 sT √   √   

mwvave pankreatiti 48 sT √    √  

mwvave pankreatiti 72 sT √   √  √ 
mwvave pankreatiti + 

qirurgiuli mkurnaloba 
√   √  √ 

mwvave pankreatiti + 

antioqs. mkurnaloba 
√   √  √ 

inficirebuli 

pankreonekrozi 
√   √  √ 

 
sisxlis aReba xdeboda virTagvis kudis venidan.  

katalaza:  

katalazas aqtivobas vikvlevdiT H. Aebi-is meTodiT, modificirebuli 

М.А.Королюк-is da TanaavtorTa mier (1988).  

superoqsiddismutaza:  

superoqsiddismutazas (sod) aqtivobas vsazRvravdiT Fried-is (1975) meTodiT, 

romelic modificirebulia Е. В. Макаренко-is mier (1988 w). 
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glutaTionreduqtaza (Gr): Cvens mier Seswavlili iqna fermentis me-3 

forma, Glutathione Reductase-3, romelic warmoadgens plazmis 

glutaTionreduqtazas. glutaTionreuqtazas vsazRravdiT bioqimiur 

reaqtivTa kompleqsis saSualebiT “Glutathione Reductase Assay Kit Product Code GR-
SA Technical Bulletin No. MB-765” (SIGMA) aparatze Microplate reader Multiscan (Finland) 
oTaxis temperaturis pirobebSi. 
 

eleqtronul-paramagnituri rezonansis (epr) speqtroskopuli kvlevebi: 

epr kvlevebi tardeboda radiospeqtrometrze РЭ-1307 (ruseTi), Txevadi 

azotis (-1960C) temperaturaze. 
sisxlSi, RviZlSi, pankreassa da filtvebSi azotis Jangis 

gansazRvris mizniT viyebendiT spin-xafangs natriumis 

dieTildiTiokarbamats (DETC) (SIGMA) da Fe2+-citrats (Mikoyan V.D. et al. 1995). 
cxovelebis desangvinacias (muclis aortis da qvemo Rru venis gadakveTa) 

vawarmoebdiT spin-xafangis Seyvanidan 30 wuTis Semdeg;  NO-Fe2+-(DETC)2 

kompleqsebis epr speqtrebi isazRvreboda Txevadi azotis temperaturaze 

mikrotalRovan simZlavreze 20 mvt.  
sisxlSi, RviZlSi, pankreassa da filtvebSi lipoperoqsid 

radikalebis  (LOO.) gansazRvris mizniT viyenebdiT spin-xafangs  N-
tertfenil-α-butilnitrons (PBN) (SIGMA), romelic Segvyavda kudis venaSi 
doziT 10mg/kg (Trudeau-Lame, Mary E., 2003). gamosakvlev masalas viRebdiT spin-

xafangis Seyvanidan 30 wuTis Semdeg. LOO.-s epr speqtrebs vsazRravdiT 

Txevadi azotis temperaturaze mikrotalRovan simZlavreze 20 mvt. 

sisxlSi Jangbadis Tavisufali radikalebis (superoqsid-

radikalebis) gansazRvris mizniT viyenebdiT spin-xafangs 5,5 dimeTil-I-
pirolin-IV-oqsidi (DMPO) (SIGMA). vawarmoebdiT sisxlis inkubacias DMPO-
Tan (doziT 50 mM 1 ml sisxlze) 3 wuTis ganmavlobaSi oTaxis 

temperaturaze. superoqsidradikalebis epr speqtrebs vsazRravdiT Txevadi 

azotis temperaturaze mikrotalRovan simZlavreze 20 mvt. 
 

eqsperimentis aRwera: 

qirurgiuli mkurnaloba:  

virTagvebSi operacias vatarebdiT eqsperimentis dawyebidan 24 sT-is Semdeg. 

operaciebi tardeboda sterilur saopereacio boqsSi. sanarkozed 

gamoyenebuli iqna nembutalis 10%-iani xsnari (100 mg/kg). xsnaris kanqveSa 

inieqciidan 30 wuTis Semdeg xdeboda cxovelis dafiqsireba saoperacio 

magidaze. gaparsuli muclis zedapiris damuSavebas vawarmoebdiT spirtis 

(70%) da iodis (5% spirtxsnari) xsnarebis saSualebiT. steriluri 

iaraRebiT mivmarTavdiT muclis wina kedlis ganiv gakveTas neknTa 

rkalidan 0,5-1 sm-is moSorebiT, sigrZiT 4-5 sm. qirurgiuli mkurnaloba 

iTvaliswinebda muclis Rrus sanacias NaCl-is 0,9%-iani xsnariT. 30-350c-mde 
gamTbar steriluri xsnaris 30 ml-s vasxavdiT muclis RruSi da 

amovamSralebdiT steriluri marlis safenebis saSualebiT.  

manipulaciebis Catarebis Semdeg muclis wina kedeli ixureboda yrud, or 

Sred. kunTebis mTlianobis aRsadgenad vxmarobdiT kvanZovan nakerebs  

#4_0  abreSumis steriluri ZafiT atravmuli nemsis saSualebiT. kanis 

mTlianobis aRsadgenad ki _ #5_0 abreSumis Zafis ganuwyvetel nakers. 

inficirebuli mwvave pankreatiti:  

inficirebuli pankreonekrozis gamowvevis mizniT, vawarmoebdiT 

laparotomias mwvave pankreatitis ganviTarebidan 24 sT-Si zemoaRwerili 
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wesis mixedviT. pankreasis qsovilSi winaswar gamzadebuli insulinis 

SpriciT Segvyavda samedicino firma `testi-eqimTa saxlis~ laboratoriis 

mier gamoyvanili E. coli-is sufTa kulturis 108 mikrobis Semcveli 1 ml 

sxnari (Tolga Ergin et al. 2002).  Wriloba ixureboda yrud zemoaRwerili wesiT. 

cxovelebidan gamosakvlevi masalis aReba warmoebda L-argininis Seyvanidan 
72 sT-Si. 

konservatuli mkurnaloba:  

konservatul mkurnalobas viwyebdiT L-argininis Seyvanidan 24 sT-is Semdeg. 

antioqsidaciuri dacvis mizmiT gamoviyeneT E vitaminis da C vitaminis 
inieqciebi. 

E vitamini SeviyvaneT 20, 44 da 68 sT-ze doziT 50 mg/kg, kunTebSi 

C vitamini Segvyavda 20, 44 da 68 sT-ze doziT 40 mg/kg, kunTebSi 
gamosakvlevi masalis aReba warmoebda L-argininis Seyvanidan 72 sT-Si. 

eqsperimentSi a)pankreasis infeqciis gamowvevisa da b)organizmis 

sterilobis dacvis mikrobiologiuri kontroli:  

eqsperimentis procesSi mivmarTavdiT muclis Rrus sterilobis Semowmebas 

masalis mikrobiologiuri kvlevis safuZvelze. mikrobiologiuri analizi 

Catarda eqsperimentis 72 sT-ze I, VI, VII, VIII da IX jgufis cxovelebSi. 

mikrobiologiur pasuxs vamowmebdiT masalis sakveb areze gadatanidan 48 

sT-Si. 

morfologiuri kvleva:  

morfologiuri kvlevisaTvis cxovelis filtvebis da pankreasis qsovils 

viRebdiT desangvinaciis Semdeg. 0,6-1 sm-is zomis nimuSebs vaTavsebdiT 

formalinis 12%-ian xsnarSi. 

nimuSebs standartuli damuSavebis Semdeg vRebavdiT hematoqsilin-

eozinis saRebavSi. nimuSebs vswavlobdiT sinaTlis mikroskopis 

saSualebiT. 

statistikuri damuSaveba:  

klinikuri da eqsqperimentuli kvlevis Sedegad miRebuli Sedegebi 

damuSavebulia T-test statistikuri kvleviT, programa Statistica 6,0-is 
saSualebiT. 

 

miRebuli Sedegebi: 

Seswavlilia 32 avadmyofis sisxlis epr speqtroskopuli da bioqimiuri 

(antoqsidanturi fermentebi: SOD, katalaza) analizi.  

diagnozis dasabuTeba xdeboda klinikur-laboratoriuli monacemebis 

safuZvelze. gamovlinda: 

• mZime mwvave pankreatiti 17 SemTxveva (53,1%); 

• saSualo simZimis mwvave pankreatiti 15 SemTxveva (46,9%); 

maT Soris: 

• mwvave pankreatitis steriluri forma 28 SemTxveva (87,5%); 

• mwvave pankreonekrozis inficirebuli forma 4 SemTxevva (12,5%); 

pacientebSi dafiqsirda Semdegi Tanmxlebi daavadebebi da garTulebebi: 

• encefalopaTiis 2 SemTxveva (6,25%); 

• sunTqvis ukmarisobis 9 SemTxveva (28,13%); 

• oliguriis 3 SemTxveva (9,38%); 

• hipokoagulaciis 1 SemTxveva (3,13%); 

• RviZlis ukmarisobis 4 SemTxveva (12,5%); 

• gul-sisxlZarRvovani ukmarisobis 2 SemTxveva (6,25%); 



 12

 

etiologiuri faqtorebis rolSi gamovlinda: 10 SemTxvevaSi 

alkoholuri genezi, 12 SemTxvevaSi biliuri genezi, 2 SemTxvevaSi travma, 2 

SemTxvevaSi qronikuli pankreatitis gamwvaveba, 6 SemTxvevaSi etiologiuri 

faqtori ver gamovlinda (idiopaTiuri mwvave pankreatiti). Sedegebi 

moyvanilia cxrilSi 2; 

cxrili 2: mwvave pankreatitis etiologia 

etiologia mZime mwvave 

pankreatiti 

saSualo simZimis 

mwvave pankreatiti 

sul 

alkoholuri 7 (21,88%) 3 (9,37%) 10 (31,25%) 

biliuri 7 (21,88%) 5 (15,62%) 12 (37,5%) 

travma 2 (6,25%) - 2 (6,25%) 

qr. pankreatitis 

gamwvaveba 

- 2 (6,25%) 2 (6,25%) 

idiopaTiuri 1 (3,13%) 5 (15,62%) 6 (25%) 

sul 17 (53,13%) 15 (46,87%) 32 (100%) 

 

cxrilSi #3 moyvanilia klinikuri kvleviT dadgenili avadmyofTa 

zogadi mdgomareobis ZiriTadi maxasiaTeblebi: 
cxrili 3 

 
*p < 0,001; **p<0,05; ***p<0,5 
sisxlis bioqimiuri kvlevisas gamovlinda antioqsidanturi 

fermentebis katalazas da sod-is inaqtivacia sakontrolo maCveneblebTan 

SedarebiT (cxrili 4): 
 
 

kvlevis Sedegebi  norma 

saSualo 

simZimis

mZime 

sxeuilis t0c 36,6 37,1±0,5* 38,3±0,6* 
amilaza erT. 32-64 580±123*** 720±205*** 
saerTo cila g/l 64-80 59,8±3,34* 56,1±2,11* 
kreatinini mmol/l 35-97 104,0±11,4* 164,5±21,8* 
leikocitebi x 103/mm3 4-9 9.1±2.6* 11.8±3.8* 
Sededebis dro (wm) 5-9 7.6±1.3 *** 7.7±1.3 (erT 25)*** 
Na mMol/l 130-150 134,6±5,8** 121,6±3,6** 
K mMol/l 3,6-5,4 4.1±0.61** 3.84±0.61** 
Ca mMol/l 1.17-1.29 1.08±0.04* 0.98±0.09* 
sisxlis glukoza 3,9-5,6 5,64±1.32** 5,64±1.32** 
ALT mMol/l 0-40 26±6.5 *** 38±8.5 (erT 308)*** 
AST mMol/l 0-40 30,7±5.2 *** 36,9±4.7 (erT 128)*** 
R (sunTqvis sixSire) 16-20 20-24 >30 
LR4 kriteriumi 0,34 0,39±0.06 0.55±0.07 

Tavi 27-31 35,25±6,02*** 

sxeuli 15-18 29,25±14.09*** 

p
a
n
k
r
e
a
s
i
s
 

z
o
m
e
b
i
 

e
q
o
s
k
o
p
i
u
r
a

d
 kudi 26-29 29±8.7*** 
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cxrili 4  

 katalaza SOD 
kontroli (janmrTeli)     (1) 16,6±1,0 143,6±10,2 

saSualo 

simZimis (2) 
10,3±1,3  
p2,1<0,05 

107,25±8,7  
 p2,1<0,05 

mwvave pankreatiti 

mZime  (3)  8,5±0,7  
p3,1<0,05 

75,6±6,9 
 p3,1<0,05 

 

mwavve pankreatitiT daavadebulTa sisxlis epr speqtroskopiis dros 

miRebuli monacemebi moyvanilia cxrilSi 5: 
cxrili 5  

 
rogorc cxrilSi moyvanili monacemebidan Cans, mwvave pankreatitis 

dros momatebulia Fe2+ da Mn2+ ionebis epr signalis intensivoba 

sakontrolo maCvenebelTan SedarebiT, aseve gamovlenilia Tavisufali 

radikalebis: O2
- da LOO. da hemoglobinis paTologiuri formebis HbNO da 

MetHb-is intensiuri epr signali. daavadebis simZimis matebasTan erTad 

aRniSnuli maCveneblebi uaresdeba. Tavisufali azotis Jangis intensivoba 

Tanabradaa Semcirebuli sakontrolo maCvenebelTan SedarebiT rogorc 

mZime mwvave pankreatitis, iseve daavadebis saSualo simZimiT mimdinareobis 

dros.  

 

eqsperimentuli kvleva: 

amilaza: eqsperimentis dros amilazas koncentraciis clilebebi 

moyvanilia diagramaze 1: 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 

 

diagrama #1-ze moyvanili monacemebidan naTlad Cans, rom 

saeqsperimento cxovelebSi mwvave pankreatitis gamowvevidan 6 sT-is Semdeg 

 O2
- LOO. NO HbNO Fe2+

 MetHb Mn2+ 

kontroli - - 18.0 - - - - 

 

saSualo 

simZimis 

8.5±0.6 8.2±0.9 11.5±0.5 8.5±1.1 22.8±2.5 12.1±0.8 12.7±1.2mwvave 

pankreatiti 

mZime 9.2±1.4 10.8±0.6 11.2±0.3 10.5±0.9 19.8±1.4 13.3±1.4 14.7±0.8

diagrama 1: amilazas cvlilebebi mwvave pankreatitis dros 

eqsperimentSi 

0 
50 

100 
150 
200 
250 
300 
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amilazas koncentracia sisxlis SratSi sarwmunod imatebs sakontrolo 

maCvenebelTan SedarebiT da aRwevs piks mwvave pankreatitis ganviTarebidan 

48 sT-ze (3,84-jer aRemateba sawyis dones). 72 sT-sTvis amilazas maCvenebeli 

sarwmunod mcirdeba sakontrolo maCveneblis donemde. mwvave pankreatitis 

qirurgiuli mkurnalobis dros amilaza sakmaod maRali rCeba 72-e sT-ze 

da igi 5-jer aRemateba sakontrolo maCveneblis dones, xolo daavadebis 

antioqsidantebiT mkurnalobis fonze 72-e sT-ze arasarwmunod aWarbebs 

2,15-jer sakontrolo dones. inficirebuli mwvave pankreatitis dros 

daavadebis 72-e saaTze amilazas done sarwmunod ubrundeba sakontrolo 

maCveneblis dones. 

eqsperimentis dainficirebis dros gamovlenili maCveneblebi 

moyvanilia cxrilSi 6 
cxrili 6: 

eqsperimentis vada mikrobiologiuri kontroli 

kontroli (janmrTeli) steriluri 

mvave pankreatiti 72 sT steriluri 

mwvave pankreatiti + qirurgiuli

mkurnaloba  

steriluri 

mwvave pankreatiti + antioqsidanturi 

mkurnaloba 

steriluri 

inficirebuli pankreonekrozi E. coli 
 

eqsperimentuli cxovelebis sisxlis antioqsidanturi fermentebis: 

(SOD – eriTrocitul masaSi, katalaza da glutaTion reduqtaza sisxlis 

plazmaSi) aqtivobis cvlilebebis Sedegebi moyvanilia cxrilSi 7. 
cxrili 7  

sisxlis atioqsidanturi fermentebis speqtri mwvave pankreatitis dros 

 I jg. 
 

(1) 

II jg. 
 

(2) 

III jg. 
 

(3) 

IV 

jg. 
 

(4) 

V jg. 
 

(5) 

VI 

jg. 
 

(6) 

VII jg. 
 

(7) 

VIII jg. 
 

(8) 

IX jg. 
 

(9) 

SOD (U/ml) 1.8± 
0.14 
 
 

1.75± 
0.11 
 
p2,1<0,005 

1.15± 
0.25 
 
p3,1<0.05 

1.25± 
0.32 
 
p4,1<0.05 

0.98± 
0.19 
 
p5,1<0.05 

0.45± 
0.15 
 
p6,1<0,5 

0,42± 
0.09 
 
p7,1<0,5 

1,53± 
0.14 
 
p9,1<0,005 

0,31± 
0.1 
 
p8,1<0,5 

katalaza 

(U/mgp) 
9.89± 
1.04 
 
 

2.54± 
1.1  
 
p2,1<0,5 

4.18± 
0.84  
 
p3,1<0.01 

5.18± 
0.55  
 
p4,1<0.05 

6.71± 
1.11  
 
p5,1<0.05 

12.35± 
3.24  
 
p6,1<0,01 

10.21± 
3.45  
 
p7,1<0,01 

6.95± 
0.69  
 
p9,1<0,05 

6.25± 
1.78  
 
p8,1<0,05 

glutaTio

n-

reduqtaza 

0.87± 
0.07 
 
 

1.15± 
0.78  
 
p2,1<0,5 

1.46± 
0.45  
 
p3,1<0.1 

0.79± 
0.04  
 
p4,1<0.01 

0.97± 
0.14  
 
p5,1<0.005 

1.65± 
0.19  
 
p6,1<0,05 

0,88± 
0.04  
 
p7,1<0,0005 

0,95± 
0.11  
 
p9,1<0,005 

0,80± 
0.09  
 
p8,1<0,001 

 

rogorc #7 cxrilSi  moyvanili monacemebidan Cans, mwvave 

pankreatitis ganviTarebis sawyis stadiaze (12 sT) adgili aqvs 

antioqsidanturi fermentis SOD-is aqtivobis sarwmuno Semcirebas (36,4%-iT) 

sakontrolo maCvenebelTan SedarebiT da rCeba dabal doneze mTeli 

eqsperimentis ganmavlobaSi. SOD-is aqtivoba gansakuTrebiT dabalia 

qirurgiuli mkurnalobis da inficirebuli mwvave pankreatitis dros 

(Sesabamisad 77,7% da 82,8%-iT mcirdeba). xolo antioqsidanturi Terapiis 

fonze misi maCvenebeli sarwmunod izrdeba da uaxlovdeba sakontrolo 

maCvenebelebis dones (Semcirebulia 15%-iT). 
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antioqsidanturi fermentis, katalazas (cxrili #7) Semcireba 

aRiniSneba mwvave pankreatitis ganviTarebis me-6 sT-ze da mcirdeba 

sakontrolo maCvenebelTan SedarebiT 72,6%-iT. daavadebis ganviTarebis 72 

sT-Tvis misi done ubrundeba normis maCvenebels. mwvave pankreatitis 

qirurgiuli mkurnalobis dros igi mniSvnelovan cvlilebebs ar ganicdis 

da rCeba sakontrolo maCveneblis doneze. inficirebuli pankreonekrozis 

da antioqsidanturi mkurnalobis fonze misi maCvenebeli sarwmunodaa 

Semcirebuli sakontrolo maCvenebelTan SedarebiT 32,8% da 25,2%-iT 

Sesabamisad. 

glutaTionreduqtazas (Gr) aqtivobis cvlilebebi moyvanilia 

cxrilSi #7. daavadebis ganviTarebis adreul vadebze _ 12 sT-Tvis izrdeba 

da  aRemateba sakontrolo dones 67,8%-iT. 24 da 48 sT-Tvis Gr aqtivoba 
sakontrolo maCveneblis donezea, xolo daavadebis ganviTarebis 72 sT-Tvis 

igi kvlav sarwmunod imatebs 89,6%-iT sakontrolo maCvenebelTan 

SedarebiT. pankreonekrozis qirurgiuli mkurnalobis dros, misi 

dainficirebis da antioqsidantebiT mkurnalobis fonze 

glutaTionreduqtaza mniSvnelovan cvlilebebs ar ganicdis da rCeba 

sakontrolo maCveneblis doneze. 

epr speqtroskopuli kvlevis Sedegad miRebuli Sedegebi mocemulia 

cxrilSi #8 da diagramebze ##2,3,4,5; 
cxrili 8 

epr speqtroskopuli monacemebi mwvave pankreatitis dros eqsperimentSi 

 
 

I jg. 
(1) 

II jg. 
(2) 

III jg. 
(3) 

IV jg. 
(4) 

V jg. 
(5) 

VI jg. 
(6) 

VII jg. 
(7) 

VIII jg. 
(8) 

IX 

jg. 
(9) 

sisxli 

LOO* - 3±0.7 3±0.5 5±0.2 9.8±1,3 11.5±0.7 8±0.7 8±0.6 15±0,5 
NO 7±1.4 14.5±1.7 8.75±0,4 11.7±1,5 8.5±0,3 9±0.7 10±1,5 8±0.5 4±0.5 
O2

- - - 6.75±0.5 6.5±0.6 6.75±0.6 14.5±0.4 6±0.7 6±0.7 18±0.9 
 pankreasi 

LOO* - 3±0.2 - - 11±0.5 8±0.7 5±0.5 9±0.4 8±0.7 
NO 50±1.7 40±1,5 26±1.7 18±0.9 37.5±1,5 25±0.9 9±0.5 40±1.3 24±1.8 

RviZli 

LOO* - 11±0.6 9±0.9 11±0.9 10±0.6 11±0.3 20±0.6 5±0.5 8±0.9 
NO 40 58±1.7 36±1,9 30±1,5 32±1.7 32.5±2,5 14±0.6 70±1.7 37±0.9 

filtvi 

LOO* - 6.5±0.5 10±0.2 12±0.6 13±0.7 8±0.5 8±0.1 6±0.9 9±0.6 
NO 28±1.26 35±2.6 65±1.7 16.5±1,5 18±1.7 38±2.6 36±1.7 40±2.6 22±1.6 

 

rogorc #8 cxrilSi da #2 diagramebSi moyvanili monacemebidan 

gamomdinareobs mwvave pankreatitis dros sisxlis epr speqtrSi dakvirvebis 

ukve me-6 sT-ze izrdeba peroqsilipidebis (LOO.
) epr signalis intensivoba 

da aRwevs maqsimums dakvirvebis dawyebidan 72 sT-ze. daavadebis 

qirurgiuli da antioqsidanturi mkurnalobis Sedegad maTi Semcveloba 

mcirdeba, xolo inficirebuli pn-is dros es maCvenebeli 30,4%-iT aRemateba 

72 sT-Tvis arsebuli LOO.
 epr signalis intensivobas. 

reaqtiuli Jangbadis epr signalis gamoCena iwyeba daavadebis 

ganviTarebis adreul stadiazeve da misi intensivoba mniSvnelovnad imatebs 

72 sT-Tvis. O2
--is epr signalis intensivoba Semcirebulia 58,7%-iT mwvave 

pankreatitis qirurgiuli da antioqsidanturi mkurnalobis fonze, xolo 

inficirebuli pn-is dros misi maCvenebeli naxtomiseburad imatebs. 

mwvave pankreatitis dros sisxlSi Tavisufali azotis Jangis  
Semcveloba momatebulia sakontrolo maCvenebelTan SedarebiT mxolod 
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dakvirvebis dawyebidan 6 sT-ze, xolo eqsperimentis sxva vadebze rCeba 

normis farglebSi, garda inficirebuli pn-isa, rodesac igi sarwmunod 

dabalia sakontrolo maCvenebelTan SedarebiT.  

mwvave pankreatitis dros pankreasis epr speqtrSi (cxrili #8, 

diagrama 3) peroqsilipidebis intensivoba izrdeba daavadebis ganviTarebis 

me-6 sT-ze. 12 da 24 sT-ze ki qveiTdeba sakontrolo maCvenebelis donemde, 

xolo 48 da 72 sT-ze mniSvnelovnad aRemateba sakontrolos. aseTive 

mniSvnelovani momateba aRiniSneba qirurgiuli da antioqsidaciuri 

mkurnalobisa da inficirebuli pn-is SemTxvevaSi, rac imis maCvenebelia, 

rom zemoxsenebuli  mkurnaloba ver amcirebs peroqsilipidebis 

intensivobis dones. 

rac Seexeeba pankreasSi azotis oqsidis Semcvelobas, is daavadebis 

dasawyisidanve TandaTanobiT mcirdeba. yvelaze metad ki misi done iklebs 

qirurgiuli mkurnalobis fonze. rogorc Cans, qirurgiuli travma 

sagrZnob uaryofiT gavlenas axdens masze. amisgan gansxvavebiT, dadebiT 

efeqts avlens antioqsidaciuri mkurnaloba, romlis drosac  NO-s 
Semcveloba TiTqmis uaxlovdeba sakontrolo maCveneblis dones. 

aRsaniSnavia, rom NO-s Semcvelobas mniSvnelovnad amcirebs 

pankreonekrozis inficirebac. 

RviZlis epr speqtris Seswavlisas (cxrili #8, diagrama 4) 

gamovlinda, rom mwvave pankreatitis ganviTarebis yvela vadaze 

lipoperoqsidebis epr signalis intensivoba momatebulia sakontrolo 

maCvenebelTan SedarebiT. antioqsidantebiT mkurnalobis fonze misi 

maCvenebeli Semcirebulia, magram ar ubrundeba sakontrolos. 

RviZlSi azotis Jangis epr signalis intensivoba mniSvnelovnad 

imatebs daavadebis ganviTarebis me-6 sT-ze (45%-iT), xolo danarCen vadebSi, 

aseve inficirebuli pn-is dros, misi intensivoba mxolod mcired aris 

Semcirebuli sakontrolo maCvenebelTan SedarebiT. daavadebis qirurgiuli 

mkurnalobis dros NO-s Semcveloba mcirdeba 35%-mde, xolo 

antioqsidantebis mkurnalobis fonze igi izrdeba 175%-mde sakontrolo 

maCvenebelTan SedarebiT. 

filtvebis epr speqtris Seswavlisas (cxrili #8, diagrama 5) 

gamovlinda, rom daavadebis ganviTarebis yvela vadaze adgili aqvs 

peroqsilipidebis epr speqtris intensivobis momatebas.  

filtvebSi Tavisufali azotis Jangis epr speqtrSi Tavidan 

aRiniSneba misi intensivobis zrdis tendencia da 12 sT-Tvis is aRwevs 

sakontrolo maCveneblis 232%-s. 24 da 48 sT-ze ki Semcirebulia 41% da 

35,8%-iT. 72 sT-Tvis is kvlav ubrundeba sakontrolo maCveneblis dones. 

rogorc qirurgiuli, aseve antioqsidaciuri mkurnalobis fonze NO-s 
Semcveloba mcired momtebulia sakontrolosTan SedarebiT. sakontrolo 

maCveneblebTan SedarebiT mciredi dakleba aRiniSneba inficirebuli pn-is 

dros. 

mwvave pankreatitis dros mikromorfologiuri kvlevis Sedegad 

pankreasis qsovilSi gamovlinda hemoragia, cximovani nekrozi da acinusis 

struqturis rRveva (sur. 1,2). 
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mwvave pankreatitis ganviTarebis 72 sT-ze filtvis qsovilSi 

mniSvnelovani struqturuli cvlilebebia. gamoxatulia filtvis 

qsovilis destruqcia, xSir SemTxvevaSi _ alveolebis Rruebis 

gafarToeba da gaerTianeba, alveolaTaSorisi Zgideebis zomaSi 

momateba, leikocituri infiltracia (suraTi 3,4). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

eqsperimentSi dezintoqsikaciis mizniT miniinvaziuri meTodebis 

gamoyenebisas filtvis qsovilSi gamovlinda destruqciis suraTi. 

filtvis Cveuli Seneba darRveulia. alveolaTaSorisi kavSirebi 

gamoxatuli ar aris. alveoluri Zgideebi Zalian aris gasqelebuli. 

Zlieraa gamoxatuli leikocituri ujredebiT infiltracia (sur. 5).  
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filtvis qsovilSi inficirebuli pankreonekrozis dros 48-e sT-

ze gamoxatulia mZime destruqciis suraTi. mkveTrad aRiniSneba 

leikocituri rigis ujredebiT infiltracia.  

antioqsidanturi mkurnalobis fonze (sur. 6) filtvis qsovilSi 

Rrma destruqciuli cvlilebebi SenarCunebulia. alveolaTaSorisi 

Zgideebi gasqelebulia, Tumca leikocituri rigis ujredebiT 

infiltracia naklebad aris gamoxatuli. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

miRebuli Sedegebis gansja 

literaturuli wyaroebidan cnobilia, rom mwvave pankreatitis 

dros adgili aqvs sistemuri anTebiTi reaqciis sindromis (SIRS) 
ganviTarebas da citokinemias. Cveni klinikur-eqsperimetuli kvlevidan 

gamovlinda prooqsidaciuli sistemis momatebuli aqtivoba da azotis 

Jangis epr signalis intensivobis daqveiTeba sakontrolo 

maCvenebelTan SedarebiT. aRniSnuli faqtorebi SesaZloa ganapirobeben 

sisxlZarRvTa ganvladobis momatebas (Hartwig et al. 2001). kvlevis dros 

pacinetTa umravlesobaSi dadgenili hipoproteinemia da hipokalciemia, 

safiqrebelia, ganpirobebuli unda iyos am substratebis 

eqstracelulur sivrceSi gadasvliT. instrumentuli kvlevis (kt, 

eqoskenireba) dros gamovlinda pankreasis zomaSi momateba. ramdenime 

SemTxvevaSi ki – pankreasSi da parapankreasulad siTxovani CanarTebi. 

daavadebis mZime formis dros aRiniSna sxeulis subfebriluri 

temperatura da mcired gamoxatuli leikocitozi, rac mwvave 

pankreatitisaTvis damaxasiaTebeli anTebis reaqciis mizeziT da 

endotoqsinebis cirkulaciaSi moxvedriT unda iyos gamowveuli.  

sisxlis bioqimiuri da epr speqtruli kvlevebis Sedegad 

miRebuli monacemebi metyveleben JangviTi stresis ganviTarebaze, rac 

dakavSirebulia prooqsidaciuli sistemis aqtivaciasTan,  ujreduli 

destruqciis produqtebis, maT Soris Mn2+ da Fe2+ ionebis, da Met-Hb-is 
dagrovebasa da sisxlis antioqsidanturi fermentebis inaqtivaciasTan. 

sisxlis epr speqtrSi gamovlenili Mn2+ ionebis intensiuri epr 

signali miuTiTebs agreTve mitoqondriuli SOD-is inaqtivaciaze. Tavis 

mxriv, Mn2+-isa da Fe2+-is  cvalebadvalentovani ionebi  Tavisufal-

radikaluri reaqciebis Zlieri promotorebi arian. maT mier wyalbadis 

zeJangis dismutirebis reaqciis katalizirebis gziT warmoiqmneba 

Zlieri prooqsidantebi: - hidroqsilradikalebi (Witztum, J.L et al 1994). 
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zemoxsenebulis garda, eprspeqtrul kvlevebSi gamovlenilia 

nitrozilirebuli hemoglobinis HbNO-s epr signali, rac 

hipoqsiisTvisaa damaxasiaTebeli. oqsidaciuri stresi da hipoqsiis 

ganviTareba klinikurad aisaxeba SIRS reaqciis saxiT da avadobis mZime 

mimdinareobis maCvenebelia.  

qirurgiuli operaciebi (pankreasis abdominizacia, 

pankreatobursostomia da sxv.), romelTac adre mimarTavdnen mwvave 

pankreatitis samkurnalod, TviTon warmoadgens stres-faqtors 

organizmisTvis da iwvevs mikroelementebis deficits da SIRS tipis 
reaqciis gnviTarebas. aRniSnulidan gamomdinare, mwvave pankreatitis 

mkurnalobaSi racionalurad unda CaiTvalos mkurnalobis iseTi 

taqtikuri sqemis Seqmna, romlebic Tavidan agvarideben pacientis 

zogadi mdgomareobis damZimebas da gaiTvaliswinebs aramarto 

klinikuri da instrumentuli kvlevebis safuZvelze miRebul 

monacemebs, aramed daavadebis paTogenezur rgolis mikromor-

fologiuri da subujreduli darRvevebis koreqciasac. 

mwvave pankreatitis ganviTarebis paTogenezis, misi 

konservatuli da qirurgiuli mkurnalobis dros subujreduli 

metabolizmis cvlilebebis molekuluri meqanizmebis dadgenas 

emsaxureba Cveni eqsperimentuli kvleva. 

dadginda, rom L-argininis inieqciidan 6 sT-is gasvlis Semdeg 

adgili aqvs prooqsidaciuli sistemis gaaqtivebas Cvens mier 

Seswavlil yvela organosa da qsovilSi (sisxlSi, pankreasSi, RviZlsa 

da filtvebSi), rac gamoixateba lipidebis peroqsilradikalebis da 

superoqsidis intensiuri epr signalis gamoCeniT.  

aRsaniSnavia, rom yvela qsovilSi, garda pankreasisa, adgili 

aqvs Tavisufali azotis Jangis mkveTr momatebas. sisxlsa da RviZlSi 

igi vlindeba dakvirvebis dawyebidan 6 saaTis Semdeg, xolo filtvebSi 

- 12 saaTis Semdeg. Ees garemoeba  gamowveuli unda iyos NO-s sinTezis 

aqtivaciiT sxvadasxva NO-sinTazebis izoformebis mier (Ca 
damokidebuli konstituciuri c-NOS RviZlsa da sisxlSi da 

inducibeluri iNOS izoformebi filtvebSi), romlebic aproducireben 

azotis Jangs didi raodenobiT. 

cnobilia, rom fiziologiur pirobebSi pankreasuli cNOS-s mier 
mcire koncentraciebiT warmoqmnili Tavisufali azotis Jangi 

aumjobesebs pankreasis mikrocirkulacias, amcirebs Trombocitebis 

adhezias da agregacias (Matthew J. 2004). sxvadasxva anTebiTi procesebis 

ganviTarebis dros adgili aqvs inducibeluri iNOS aqtivacias da didi 
raodenobiT NO-s warmoqmnas (Takács T., et al. 1992). ar aris gamoricxuli, 

rom Warbad warmoqmnilma NO-m (eqsperimentuli kvlevis dros miRebulia 

NO-s pikuri momateba sisxlsa da RviZlSi) superoqsidradikalTan (O2
-) 

urTierTqmedebisas ganapirobos peroqsinitritis (ONOO-) da hidroqsil-

radikalis sinTezi, es ukanaskneli ki gamoiwvevs Tavisufali azotis 

Jangis koncentraciis Semcirebas. garda amisa, NO-s koncentraciis 

Semcireba SesaZloa gamowveuli iyos hipokalciemiiTac (romelic 

mwvave panreatitis Tanmxlebi garTulebaa, rac Cveni klinikuri kvlevis 

drosac dafiqsirda) Ca damokidebuli NOS-as mier NO sinTezis 

deficitis gamo. zemoTqmulidan gamomdinare, pankreasis qsovilSi 

Tavisufali azotis Jangis Semcireba, epr speqtroskopuli kvlevis 



 21

dros, jirkvlis antioqsidanturi dacvis unarianobis Sesustebas da 

misi sisxlmomaragebis gauaresebis mauwyebeli unda iyos.  

organizmSi ganviTarebuli oqsidaciuri stresi mravali 

transkrifciis faqtoris da maT Soris NF-κB aqtivacias iwvevs. es 

ukanaskneli ki, Tavis mxriv, mravali proanTebiTi genis 

(interleikinebis, qemokinebis, adheziis molekulis da fermentebis) 

eqspresias ganapirobebs (Barnes, P. et al.1997). 
yovelive zemoaRniSnuls sabolood organizmSi Zlieri oqsida-

ciuri procesebis ganviTareba mohyveba. reaqciaSi CaerTveba membranis 

lipidebi, dnm da Tavisufali radikalebi. anTebis mediatorebi gavr-

celdeba sisxlis da limfis saSualebiT, rac aramarto adgilobrivad, 

aramed sistemurad uZlieresi dazianebebis wyaro gaxdeba. 

aRniSnulis naTeli gamoxatulebaa Cveni eqsperimentuli kvlevis 

dros filtvebSi gamovlenili paTomorfologiuri cvlilebebi.  

cnobilia, rom mwvave pankreatitis dros adgili aqvs filtvis 

qsovilis neitrofilebiT infiltracias. isini filtvis makrofagebTan 

erTad aproducireben anTebis mediatorebs, citokinebs da 

prooqsidantebs Warbi raodenobiT (Closa D. et al 1999, Rocksén D et al. 2003). 
ukanaskneli ki iwvevs filtvis sisxlZarRvTa ganvladobis momatebas 

da sisxlis formini elementebis, proteinebis da mikroelementebis 

eqstracelulur sivrceSi gadasvlas. amas Sedegad mohyveba filtvebis 

SeSupeba, rac mikromorfologiurad Cven kvlevaSi aisaxa 

alveolaTaSorisi Zgidis gasqelebiT da maTi destruqciiT. aRniSnuli 

cvlilebebi udaod Seamcirebs filtvis sasunTq zedapirs, rac 

klinikurad gamovlinda respiratoruli ukmarisobis saxiT. klinikuri 

kvlevisas mZime mwvave pankreatitis dros gamovlinda qoSini da 

sisxlis JangbadiT gajerebis deficiti. 

eqsqperinetis dawyebidan 6 sT-is Semdeg filtvis qsovilis epr 

speqtrSi vlindeba peroqsilipidebis maRali intensivobis signalebi, 

rac filtvebSi mimdinare Zlieri oqsidaciuri procesebiTaa 

ganpirobebuli. rogorc cnobilia, poliujeri cximovani mJavebi 

pirvelni ganicdian Jangbadis da hidroqsilradikalebis Semotevas da 

amiT iwyeben Tavisufali radikalebis gamoTavisuflebis process 

(Juurlink 1997). TviT Jangbadis da hidroqsilradikalebis sinTezs 

axorcieleben gaaqtivebuli makrofagebi da leikocitebi. maSasadame, 

filtvis qsovilSi gamovlenili peroqsilipidebis maRali intensivoba, 

ganpirobebulia anTebis ujredebis hiperaqtivobiT da organizmSi 

mimdinare sistemuri anTebiTi reaqciiT.  

amave dros, eqsperimentSi filtvis qsovilis epr-speqtrSi 24 sT-

ian vadaze, aseve inficirebuli pankreonekrozis dros, aRiniSneba NO-s 
mkveTri Semcireba sxva qsovilebTan SedarebiT. es ki uaryofiTad 

aisaxeba mikrocirkulaciaze. am ukanasknelma gamoxatuleba hpova Cven 

eqsperimentSi morfologiuri kvlevis dros. mwvave pankreatitis 72 sT-

ze da inficirebuli pankreonekrozis dros filtvis mcire kalibris 

sisxlZarRvebSi gamoxatulia slajfenomeni. eriTrocitebi Segrovilia 

agregatebis saxiT. bunebrivia, igive cvlilebebi iqneba sxva organoebsa 

da qsovilebSic. 

Rocksén D., da Tanaavtorebis mier dadgenilia, rom eqsperimentSi 

E vitaminis inieqciebi amcirebs ARDS-is ganviTarebas, vinaidan zRudavs 

neitrofilebis migracias filtvis qsovilSi. Cvens mier nanaxi iqna, 

rom eqsperimentSi antioqsidantebiT mkurnalobis dros filtvis 
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qsovilSi leikocituri rigis ujredebiT infiltracia ar aRiniSneba. 

Tumca alveolaTaSorisi Zgideebi kvlav gafarToebulia da 

destruqciul cvlilebebs ganicdis. eqsperimentSi rogorc 

qirurgiuli, aseve antioqsidanturi mkurnalobis fonze Tavisufali 

azotis Jangi ganicdis normalizacias filtvis qsovilis epr speqtrSi 

da ubrundeba sakontrolo maCvenebels. 

yovelive zemoTaRniSnuli saSualebas gvaZlevs davaskvnaT, rom 

filtvebSi arsebuli paTomorfologiuri cvlilebebi gamowveuli unda 

iyos organizmSi mimdinare oqsidaciuri stresiT. xolo  

antioqsidanturi preparatebis `uefeqtoba~ konservatiuli mkurnalobis 

dros Cvens eqsperimentSi – misi moxmarebis mcire vadebiT.  

klinikuri da eqsperimentuli kvlevis monacemebTan gamomdinare 

paTomorfofunqciuri da submolekuluri meqanizmebis cvlilebebis 

gaTvaliswinebiT SegviZlia SevqmnaT mwavave pankreatitis mkurnalobis 

algoriTmi da rekomendacia gavuwioT mkurnalobis taqtikis SerCevas: 

avadmyofis zogadi mdgomareoba, maTi simZimis xarisxis Sefaseba 

(klinikuri  kriteriumebiT APACHE II, Glasgow), sisxlSi lipidebis da 

superoqsidradikalebis epr signalebis intensiurobis momateba, 

romelTa maCvenebeli daavadebis simZimis paralelurad icvleba, 

gvaZlevs saSualebas davadginoT: kvlevis dros gamovlenili 

prooqsidaciuli procesebis maCveneblTa naklebad gamoxatuli 

momateba, instrumentuli kvlevis dros pankreassa da parapankreasul 

sivrceSi naklebad gamoxatuli cvlilebebi, avadmyofTa SedarebiT 

damakmayofilebeli klinikuri monacemebi konservatuli mkurnalobis 

kompleqsSi mZlavri antioqsidanturi preparatebis gamoyenebis Cvenebaa. 

aRniSnul maCvenebelTa swrafi gauareseba konservatuli mkurnalobis 

procesSi antioqsidanturi preparatebis gamoyenebis paralelurad 

moiTxovs detoqsikaciis mizniT naadrev miniinvaziur-qirurgiul 

Carevebs, xolo organizmSi anTebiTi procesis sxva keris 

ararsebobisas prooqsidaciuli procesebis maCveneblTa naxtomisebri 

momateba da pacientis simZimis Sefasebis kriteriumebis (APACHE II, LR4) 

uecari gauareseba unda miuTiTebdes mwvave pankreatitis septiur 

fazaSi gadasvlaze, rac saWiroebs adeqvatur operaciul Carevas, 

romlis moculobac ukve ganisazRvreba pankreassa da peripankreasul 

sivrceSi destruqciuli cvlilebebis masStabiT. 

 

daskvnebi 

1. mwvave pankreatitisaTvis daavadebis dasawyisSive damaxasaTebelia 

JangviTi procesebis intensifikacia. Jangbadis da azotis reaqciuli 

naerTebis gaZlierebuli warmoqmna da organizmSi sistemuri 

oqsidaciuri stresis ganviTareba. sisxlSi da Sinagan organoebSi 

(pankreasSi, RviZlSi da filtvebSi) aRiniSneba lipidebis 

peroqsidebis dagroveba da antioqsidanturi sistemis deficiti; 

mwvave pankreatitis simZimis xarisxis momatebis Sesabamisad: mkveTrad 

uaresdeba organizmis antioqsidanturi sistemis aqtivoba; 

Zlierdeba prooqsidaciuli procesi; pankreassa da meorad samizne 
organoebSi matulobs destruqciuli cvlilebebi; 

2. miniinvaziuri qirurgia warmoadgens endotoqsinebis moSorebis 

saSualebas, rasac mwvave pankreatitis mkurnalobis sqemaSi 

uaRresad didi mniSvneloba eniWeba; 
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3. mwvave pankreatitis mkurnalobis konservatiul sqemaSi 

antioqsidanturi preparatebis (vitaminebi C da E) CarTvisas 

aRiniSneba dadebiTi Zvrebi filtvis qsovilis morfologiuri 

struqturis aRdgenisken, es ki mwavave pankreatitisaTvis 

damaxasiaTebeli respiraciuli ukmarisobis prevencias Seuwyobs 

xels; 

4. rogorc miniinvaziuri qirurgiuli, aseve antioqsidanturi 

konservatuli mkurnalobis SemTxvevaSi adgili aqvs organizmSi 

daavadebiT gamowveuli JangviTi homeostazis aRdgenas, magram es 

RonisZiebebi gacilebiT ukeTesad icavs destruqciuli 

cvlilebebisgan meorad samizne organoebs, vidre TviT pankreass; 

5. eqsperimentuli inficirebuli pankreonekrozis dros naxtomisebri 

formiT irRveva organizmis JangviTi homeostazi; 

6. organizmis redoqs-statusis mdgomareobis cvlilebebi dinamikaSi, 

klinikuri simZimis Sefasebis kriteriumebTan erTad gamoyenebisas, 

mwvave pankreatitis mkurnalobis sqemis SerCevis saSualebas iZleva: 

 

praqtikuli rekomendaciebi 

1. mwvave pankreatitis fonze ganviTarebuli oqsidaciuri stresi 

saWiroebs antioqsidanturi sistemis gamaaqtivebeli mkurnalobis 

Catarebas, an TviT antioqsidantebiT mkurnalobas; 

2. mwvave pankreatitis ganviTarebis adreul vadebze miniinvaziuri 

qirurgiuli mkurnalobas (toqsinebis moSorebis mizniT) 

keTilmyofeli gavlena gaaCnia daavadebis gamosavalSi; 

3. gankurnebaSi sasurveli Sedegis miRebis mizniT, unda 

gaviTvaliswinoT poliorganuli ukmarisobis sindromebi da 

vumkurnaloT samizne organoTa disfunqcias; 

4. erTsa da imave organizmSi JangviTi homeostazis naxtomisebri 

cvlileba SesaZlebelia gamoyenebuli iqnas inficirebuli 

pankreonekrozis ganviTarebis markerad. 

 

naSromis irgvliv gamoqveynebuli literatura 

1. organizmis antioqsidanturi da prooqsidanturi mdgomareobis 
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saSualebiT mwvave gavrcelebuli peritonitis dros. (Tanaavt.: 

demetraSvili z., maRalaSvili r., ToxaZe l., sanikiZe T.) Tssu-is 

samecniero SromaTa krebuli tomi XXXVI, 2000, gv. 129-133. 

2. Окислительные процессы при лимфогенном лечении хирургического 
эндотоксикоза. (Соавт.: Ахметели Л.Т., Саникидзе Т.В., Папава М.Б.)Georgian 
Medical News, N 5(74) маи 2001. с 7-9. 

3. JangviTi metabolizmis intensivobis cvlilebebi mwvave pankreatitis 

dros. (Tanaavt.: n. lomiZe b. iremaSvili) Tssu-is samecniero 

SromaTa krebuli t. XL, 163-165 2004  
4. Роль окислительного стресса в патогенезе острого панкреатита. eqsperimentuli 

da klinikuri medicina #4 (29) 2006, 51-53. 
5. organizmis prooqsidaciuri sistemis mdgomareoba mwvave 

pankreatitis dros. (Tanaavt.: iremaSvili b., SanSiaSvili g.) Tssu-is 

samecniero SromaTa krebuli tomi XLI, 2005-2006, gv. 127-129.   
6. Выбор рациональной тактики лечения при панкреонекрозе. (Соавт.: Иремашвили Б., 

Дзнеладзе З., Харебадзе В.) Tssu-is samecniero SromaTa krebuli tomi 

XLI, 2005-2006, gv.165-167. 
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Актуальность темы. Несмотря на внедрение современных технологий и 
эффективных лечебных средств острый панкреатит (ОП), ввиду высоких показателей 
инвалидности и летальности, все еще остается актуальной проблемой (M. Balachandra 
et al. 2005). Поиск рациональных путей лечения является сложной и трудоемкой 
задачей абдоминальной хирургии. 

Вокруг различных тактических вариантов лечения ОП в мировой литературе в 
настоящее время существует большое разнообразие мнений. Почти невозможно 
сравнение статистических данных вследствии постоянно меняющихся схем лечения 
(Toouli J. et al, 2002; Niederau C. et al. 2006; Sekimoto M et al. 2006), многочисленных 
классификаций, отсуствия единого критерия оценивающего состояние больного и 
различные формы течения болезни. Отсутствие одинаковых критерий, является 
причиной неопрвданных хирургических действий или воздержания от операций, что в 
свою очередь часто заканчивается фатальным исходом. 

Исходя из вышесказанного, пути улучшения качества лечения ОП надо искать в 
востановлении патоморфофункциональных изменений, происходящих в организме и 
подбора обоснованной этиопатогенетической тактики лечения. 

Многочисленность этиологических факторов (Sekimoto M et al. 2006), 
недостаточно изученный сложный патогенез (Bhatia M. et al., 1995) и широкий спектр 
полиорганных повреждений увеличивает насущность проблемы ОП для клинического 
и экспериментального исследования. 

На ранних стадиях развития ОП летальный исход (20-40%) обусловлен 
синдромом полиорганной недостаточности (СПН)  (R. Pezzilli, et al. 2004). В развитии 
СПН важнейшую роль играет внедрение факторов токсической агрессии в 
периферическую циркуляцию, после чего повышается высвобождение цитокинов и 
воспалительных медиаторов, нарушается редокс-гомеостаз в пользу прооксидантов. В 
большинстве случаев СПН, совместно с цитокинами и воспалительными медиаторами, 
обусловлен активацией прооксидантной системы (McKay CJ et al. 1999). 

Из вышесказанного следует, что для лучшего понимания механизма 
молекулярных и внутриклеточных нарушений, развившихся при ОП достаточно 
перспективным направлением является исследование ферментов, которые учавствуют в 
окислительных процессах, их металлоактивных центров и свободных радикалов. 
 
Цель и задачи исследования.   
Целью исследования являлось установление особенностей окислительного 
метаболизма, разработка алгоритма антиоксидантной терапии для их коррекции при 
ОП и выбор тактики лечения с учетом редокс-гомеостаза организма. 
 
Задачи исследования. 
1. Исследование активности про- и антиоксидантной системы и содержание NO в 

крови пациентов с ОП, с учетом тяжести заболевания; 
2. В эксперименте при стерильной и инфицированой формах ОП: 

I. изучение активности про- и антиоксидантной системы и содержания NO в крови 
крыс; 

II. изучение интенсивности перекисного окисления липидов (LOO.), содержания 
NO и морфологических изменений в поджелудочной железе и вторичных 
органах мишенях (печени и легких); 

3. Оценка эффективности хирургического миниинвазивного (лапаротомия, пункция и 
дренирование парапанкреасной и брюшной полости с контролем УЗИ и КТ, санация 
брюшной полости) метода в эксперименте при лечении панкреатита (с учетом 
активности про- и антиоксидантной системы, содержания NO и 
микроморфологической картины легких и ПЖ); 
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4. Оценка эффективности лечения антиоксидантной терапии, применяемой в 
комплекном лечении панкреатита (с учетом активности про- и антиоксидантной 
системы, содержания NO и микроморфологической картины легких и ПЖ). 

 
Научная новизна работы: 
• Впервые при ОП в клинике и в эксперименте комплексно исследованы изменения 

гомеостаза окислительного метаболизма в организме с помощью Электронного 
Парамагнитного Резонанса (ЭПР) и спектрофотометрического методов; 

• В клинике и в эксперименте в соответствии с увеличением степени тяжести 
заболевания: 

 ухудшается  активность антиоксидантной системы организма; 
 усиливаются прооксидантные процессы; 
 в поджелудочной железе и вторичных органах мишенях усиливаются 

деструктивные процесы. 
• При экспериментальном инфицированном панкреатите скачкообразно ухудшается 

окислительный гомеостаз организма: 
 почти в два раза увеличивается интенсивность прооксидантных процессов; 
 снижается активность антиоксидантной системы и концентрация NO; 

Исходя из этого, такое скачкообразное изменение окислительного метаболизма может 
быть использовано как маркер инфицированного панкреонекроза. 

• Впервые показано, что миниинвазивное хирургическое лечение не может 
защитить поджелудочную железу от некротических повреждений, однако 
способствует улучшению окислительного гомеостаза организма; 

• Антиоксидантное лечение и миниинвазивная хирургия способствуют улучшению 
окислительного гомеостаза, однако эти мероприятия гораздо лучше защищают 
вторичные органы мишени от деструктивных повреждений, чем саму 
поджелудочную железу. 

• Состояние редокс-статуса организма в динамике ОП дает возможность выбора 
тактики лечения. 

 
Положения выносимые на защиту 
1. Нарушение окислительного метаболизма является важнейшим патогенетическим 

звеном ОП, который обуславливает развитие нарушений в тканях панкреаса и 
вторичных органах мишенях. 

2. Коррекция окислительного метаболизма является необходимым этапом лечения 
ОП. 

3. Состояние прооксидантной системы может быть использовано как маркер, 
определяющий формы течения заболевания и для подбора тактики лечения ОП. 

 В экспериментальных и клинических исследованиях слабо выраженные 
изменения прооксидантных процессов в организме и менее выраженные 
ухудшения критериев, оценивающих тяжесть состояния пациентов 
(APACHE II, LR4) являются показанием  к консервативному лечению с 
использованием сильных антиоксидантных препаратов. 

 Более выраженные ухудшенния показателей прооксидантной системы и 
клинических параметров, параллельно с консервативным лечением и 
использованием антиоксидантных препаратов, с целью детоксикации, 
требуют применения ранней миниинвазивной хирургии; 

 Скачкообразные нарушения показателей прооксидантных процессов при 
отсутвии дополнительного очага воспаления и внезапное ухудшение 
критериев, оценивающих тяжесть состояния пациентов, должно указывать на 
переход острого панкреатита в септическую фазу, что требует оперативного 



 26

вмешательства, объем которого может быть определен деструкционными 
изменениями в поджелудочной железе и перипанкреасном пространстве. 

 
Практическая значимость работы 
1. Скачкообразное увеличения состояние редокс-статуса пациента может быть 

использовано как маркер развития инфицированного панкреонекроза. 
2. Динамика состояния редокс-статуса организма при ОП дает возможность выбора 

тактики лечения. 
3. Тактика, выбранная нами, в эксперименте значительно улучшила результаты 

лечения. 
 
Апробация работы. 
Основные положения дисcертации были доложены:  
на заседании общества хирургов им. Ак. Г. Мухадзе 10.03.2006 (протокол №29); 
на расширенном заседании кафедры хирургических болезней №1 10.04.06 (протокол 
№22). 
 
Публикации. 
Основные главы диссертации представлены в 6 публикациях. 
  
Объем и структура диссертации. 
Объем диссертации составляет 112 печатных страниц, содержит следующие главы: 
введение, обзор литературы, материалы и методы исследования, собственные 
исследования, выводы и практические рекомендации. Диссертация иллюстрирована 9 
диаграммами, 8 фотографиями, 17 таблицами. Использованно 247 источников 
литературы. 
 
Материалы и методы исследования. 
Клиническое исследование: 
Для клинического исследования были подобраны 32 пациента с диагнозом ОП 
прошедших лечение на кафедре хирургических болезней №1 лечебного факультета 
ТГМУ. Среди них было 20 мужщин и 12 женщин. Возраст пациентов колебался от 22 
до 68 лет. В 17 случаях выявился тяжелый ОП, в 15 случаях ОП средней тяжести. 
Контрольная группа состояла из 10 практически здоровых добровольцев в возрасте 30-
55 лет. Для классификации и оценки тяжести заболеванния мы использовали 
предложенное J.Toouli и соовт. руководство по ведению за ОП (Working Party Report; 
Guidelines for the managment of acute pancreatitis, J. Toouli, M. Brooke-Smith, C. Bassi, D. 
Carr-Locke, J. Telford, P. Freeny, C. Imrie and R. Tandon; Journal of Gastroenterology and 
Hepatology (2002) 17 (Suppl.) S15-S39) и 1992г в Атланте на международном конгрессе 
гастроентерологов принятую классификацию.  
 
Для исследвоания было использовано: 
1. Анамнез и физикальные данные; 
2. Лабораторные данные – показатель амилазы крови, биохимический анализ крови, 

коагулограмма, электролиты. 
3. Инструментальные – УЗИ, рентгенологические, компьютерная томография (КТ), 

ретроградная холангиопанкреатография; 
Подтверждение диагноза панкреонекроза производилось с исползиванием КТ  

ткани панкреаса посредством выявления участков низкой плотности, а также на основе 
парапанкреасного оттека. 
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Для выявления инфицирования панкреонекроза мы использовали 
микробиологический анализ аспирированной накопленной в ПЖ или парапанкреасном 
пространстве жидкости под контролем КТ или УЗИ. 

Общее состояние больных  определяли с помощью критериев оценки состояния 
различных систем организма (MODS, APACHE II, LR4). 

При исследовании антиоксидантной системы крови определяли активность 
каталазы и супероксиддисмутазы (СОД). 

С целью изучения прооксидантной системы крови исследовали спинмеченные 
ЭПР сигналы супероксидрадикалов (O2

-) и пероксилрадикалов (LOO.) посредством 
ЭПР спектроскопии и спин-меток DMPO и PBN (Sigma). 

Содержание свобдного NO в крови определяли с помощью ЭПР спектроскопии 
и спин-метки  DETC-а натриума (Sigma). 
 
Экспериментальное исследование. 
Экспериментальное исследование проведено на 81 половозрелых лабораторных крысах 
– самцах, которые находились на стандартном режиме питания  в стандартных 
условиях (вода и пища ad libidum, 12-часовый суточный цикл, температура воздуха 30-
320С). Животные были разделены на 9 групп: 

I    группа     - здоровые животные   (9 крыс); 
II   группа     - острый панкреатит 6 часов   (9 крыс); 
III  группа     - острый панкреатит 12 часов   (9 крыс); 
V   группа     - острый панкреатит 24 часа    (9 крыс); 
IV  группа    - острый панкреатит 48 часа  (9 крыс); 
VI  группа    - острый панкреатит 72 часа   (9 крыс); 
VII группа    - острый панкреатит +  
                        хирургическое лечение   (9 крыс); 
VIII   группа  - острый панкреатит  + 
                         антиоксидантное лечение   (9 крыс). 
IX  группа   - инфицированный панкреонекроз 
                         (E. coli-is 108 микробов)  (9 крыс) 

 
ОП вызывали двумя инъекциями 20% раствора L-аргинина (SIGMA) при 

комнатной температуре во внутрибрюшную полость с интервалом 30 минут (дозой 
250мг/100г) (Tani S, et al.,1990).   

В качестве лабораторного маркера развития ОП использовали амилазный тест. 
В группе с контрольных животных два раза интраперитонеально вводили 

раствор NaCl (дозой 1,25 мл/100г) с интервалом 30 минут. 
Амилазу крови у животных исследовали посредством набора реактивов Amylase 

CNP-G3 (SIGMA), на аппарате Microplate reader Multiscan (Finland) при комнатной 
температуре. 

Сроки определения амилазы в крови приведены в таблице 1: 
таблица 1 

 0 ч. 6 ч. 12 ч. 24 ч. 48 ч. 72 ч. 
контроль √      
ОП 6 ч. √ √     
ОП 12 ч. √  √    
ОП 24 ч. √   √   
ОП 48 ч. √    √  
ОП 72 ч. √   √  √ 
ОП + хирургическое лечение √   √  √ 
ОП + антиоксидантное лечение √   √  √ 
Инифицированный панкреонекроз √   √  √ 
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Кровь для исследоваия брали из хвостовой вены крыс. 
 
Каталаза. Каталазу определяли методом H. Aebi, модифицированным М.А Королюком 
(1988 г.). 
Супероксиддисмутаза. Активность супероксиддисмутазы (СОД)  определяли методом 
Fried (1975), модифицированным Е. В. Макаренко (1988 г.). 
Глутатионредуктаза (ГР). Исследовалась 3-я форма фермента (Glutathione Reductase-
3), находящаяся в плазме крови. Исследования проводились посредтвом набора 
реактивов “Glutathione Reductase Assay Kit Product Code GR-SA Technical Bulletin No. 
MB-765” на аппарате  Microplate reader Multiscan (Finland) при комнатной температуре. 
Исследования  методом электронного парамагнитного резонанса (ЭПР). ЭПР 
исследования проводились на радиоспектрометре РЭ 1307 (Россия) при температуре 
жидкого азота (-1960C).  

С целью определения содержания свободного оксида азота в крови, печени, 
поджелудочной железе и легких использовали спин-ловушку диэтилдитиокарбамат 
натрия (DETC) (SIGMA) и  Fe2+-цитрат (Mikoyan V.D. et al. 1995). Материал для 
исследования забирали через 30 минут после введения спин-метки; комплексы NO-
Fe2+-(DETC)2 регистрировались при температуре жидкого азота. 

С целью определения содержания липопероксидрадикалов в крови, печени, 
поджелудочной железе и легких применяли спин-ловушку N-терфенил-α-бутилнитрон 
(PBN) (SIGMA), который вводили в/в в хвостовую вену дозой 10 мг/кг (Trudeau-Lame, 
Mary E., 2003). Материал для исследования забирали через 30 минут после введения 
спин-ловушки. Спектры ЭПР  LOO. определяли при температуре жидкого азота. 

С целью определения содержания супероксидрадикалов в крови, печени, 
поджелудочной железе и легких  использовали спин-ловушку 5,5 диметил-I-пиролин-
IV-оксид (DMPO) (SIGMA). Кровь инкубировали с DMPO (дозой 50 mM 1 мл крови) в 
течении 3 минут при комнатной температуре. Спектр ЭПР супероксидрадикалов 
регистрировали при температуре жидкого азота. 
 
Описание эксперимента. 
Хирургическое лечение: Операции производились на крысах через 20 часов после 
инъекции L-аргинина, манипулации проводились в стерильном операционном боксе. В 
качестве наркоза  вводили 10% раствор нембутала (100 мг/кг), через 30 минут после 
подкожной инъекции животные фиксировались на операционном столе, живот 
обработывался спиртом (70%) и йодом (5% спиртовый раствор). Посредством 
стерильных инструментов производили поперечный разрез живота на 0,5-1 см ниже  
реберной дуги длиной 4-5 см. Хирургическое лечение подразумевало санацию полости 
живота 30 мл 0,9% раствора NaCl, подогретого до t 30-350С. Раствор вливали в полость 
живота и высушивали с помощью стерильных марлевых салфеток. 

После проведения манипуляции передняя брюшная стенка наглухо 
зашивалась. Стерильной шелковой ниткой №4-0 атравматической иглой 
восстановливалась целостность мышцы передней брюшной стенки с помощью 
узлового шва. Кожа зашивалась непрерывным швом стерильной шелковой ниткой №4-
0 атравматической иглой. 
Острый инфицированный панкреатит. С целью индуцирования инфицированного 
панкреонекроза использовали следующий способ: спустя 24 часов после развития ОП 
путем лапаротомии, вышеописанным методом, в ткани поджелудочной железы 
инсулиновым шприцем вводили 1 мл раствора, содержащего 108 микробов  чистой 
культуры E. coli (Tolga Ergin et al. 2002). Рана зашивалась наглухо вышеописанным 
методом. 

Забор материала у животных произодили через 72 часа после введения  L-
аргинина. 
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Консервативное лечение: Медикаментозное лечение проводилось через 20 часов 
после в  вдения L-аргинина. С целью антиоксидантной защиты использовали инъекции 
витамиов Е и С.  

Витамин Е вводили через 20, 44 и 68 часов дозой 50 мг/кг внутримышечно.  
Витамин С вводили через 20, 44 и 68 часов дозой 40 мг/кг внутримышечно. 

Забор материала у животных произодили через 72 часа после введения  L-аргинина. 
В экспериментах а) инфицирование панкреонекреза и б) микробиологический 
контроль сохранения стерильности в организме: в процесе эксперимента применяли 
оценку стерильности полости живота на основе микробиологического исследования 
материала. Микробиологический анализ производили через 72 часа после начала 
эксперимента в I, VI, VII, VIII, IX группах животных. Микробиологический ответ 
проверяли через 48 часов после помещения материала в питательную среду. 
Морфологическое исследование. Для морфологического исследования ткани легки и 
поджелудочной железы животных забирали после десангвинации. Образцы размером 
0,6-1 см помещали в 12% раствор формалина. 

После стандартной обработки образцы окрашивали гематоксилин-эозином и 
исследовали с помощью светового микроскопа. 
Статистическая обработка. Результаты клинических и экспериментальных 
исследований обработывались посредством T-test статистического исследования, с 
помощью программы Statistica 6,0. 
 
Полученные результаты. 
Кровь 32 пациентов исследовали методом ЭПР спектроскопии и биохимического 
(антиоксидантные ферменты: SOD, каталаза) анализа. Диагноз ставили на основании 
клинико-лабораторных исследований. Выявили: 
• тяжелый острый панкреатит - 17 случаев (53,1%); 
• острый панкреатит средней тяжести - 15 случаев (46,9%); 
среди них: 
• стерильная форма панкреонекроза - 28 случаев (87,5%); 
• инифицированная форма панкреонекроза - 4 случая (12,5%); 
Были виявленны следующие сопутствующие заболевания и осложнения: 
• энцефалопатия - 2 случая (6,25%); 
• дыхательная недостаточность - 9 случаев (28,13%); 
• олигурия 3 случая - (9,38%); 
• гипокоагуляция 1 случай - (3,13%); 
• печеночная недостаточность - 4 случая (12,5%); 
• сердечно-сосудистая недостаточность - 2 случая (6,25%); 
 
По этиологическому фактору выявили: в 10 случаях алкогольный, в 12 случаях – 
биллиарный, в 2 случаях – травматический генез и в 2 случаях - обострение  
хронического панкреатита. В 6 случаях этиологический фактор не выявили 
(идиопатический). Результаты приведены в таблице 2. 

Таблица 2: 
Этиология Тяжелый ОП ОП средней тяжести Всего 
алкогольный 7         (21,88%) 3            (9,37%) 10  (31,25%) 
биллиарный 7         (21,88%) 5            (15,62%) 12  (37,5%) 
травматический 2         (6,25%) - 2   (6,25%) 
обострение хронического 
панкреатита 

- 2            (6,25%) 2   (6,25%) 

идиопатический 1         (3,13%) 5            (15,62%) 6   (25%) 
Всего 17        (53,13%) 15           (46,87%) 32  (100%) 
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В таблице 3 приведены основные показатели общего состояния больных при 
клиническом исследовнии 

таблице 3: 

 
*p < 0,001; **p<0,05; ***p<0,5 
 
При биохимическом исследовании крови выявилось инактивация 

антиоксидантных ферментов крови каталазы и СОД по сравнению с контрольными 
значениями (таблица 4).  

Таблица 4 
 Каталаза SOD 

Контроль (здоровые) (1) 16,6±1,0 143,6±10,2 
Средняя тяжесть 
(2) 

10,3±1,3  
p2,1<0,05 

107,25±8,7  
 p2,1<0,05 ОП 

тяжелый  (3)  8,5±0,7  
p3,1<0,05 

75,6±6,9 
 p3,1<0,05 

 
Данные ЭПР спектроскопических исследований при ОП приведены в таблице 5: 

Таблица 5 

 

Результаты исследования  Норма 

ОП Средней тяжести Тяжелый ОП 

температура тела t0С 36,6 37,1±0,5* 38,3±0,6* 
Амилаза (единицы) 32-64 580±123*** 720±205*** 
Общий белок г/л 64-80 59,8±3,34* 56,1±2,11* 
Креатинин ммол/л 35-97 104,0±11,4* 164,5±21,8* 
Лейкоциты х 103/мм3 4-9 9.1±2.6* 11.8±3.8* 
Время свертывания (сек) 5-9 7.6±1.3 *** 7.7±1.3 (ед. 25)*** 
Na  ммол/л 130-150 134,6±5,8** 121,6±3,6** 
K  ммол/л 3,6-5,4 4.1±0.61** 3.84±0.61** 
Ca  ммол/л 1.17-1.29 1.08±0.04* 0.98±0.09* 
Глюкоза в крови 3,9-5,6 5,64±1.32** 5,64±1.32** 
ALT  ммол/л 0-40 26±6.5 *** 38±8.5 (ед. 308) *** 
AST  ммол/л 0-40 30,7±5.2 *** 36,9±4.7(ед.128)*** 
R (частота дыхания) 16-20 20-24 >30 
LR4 критерии 0,34 0,39±0.06 0.55±0.07 

головка 27-31 35,25±6,02*** 

тело 15-18 29,25±14.09*** 

У
ЗИ

 
Ра
зм
ер
ы

 п
ж

 

хвост 26-29 29±8.7*** 

 O2
- LOO. NO HbNO Fe2+ MetHb Mn2+ 

контроль - - 18.0 - - - - 
Средней 
тяжести 8.5±0.6  8.2±0.9 11.5±0.5 8.5±1.1 22.8±2.5 12.1±0.8 12.7±1.2ОП 
тяжелый 9.2±1.4 10.8±0.6 11.2±0.3 10.5±0.9 19.8±1.4 13.3±1.4 14.7±0.8
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Как следует из приведенных в таблице данных, при ОП увеличено содержание 
ионов Fe2+ и Mn2+, выявлены интенсивные ЭПР сигналы свободных радикалов O2

- и 
LOO.  и патологических форм гемоглобина HbNO и MetHb. С усугублением тяжести 
болезни указанные показатели увеличиваются. Содержание свободного оксида азота 
одинаково уменьшено как при тяжелом панкреатите, так и при средней тяжести  
заболевания. 

 
Экспериментальное исследование: 
Амилаза: изменение концентрации амилазы во время эксперимента приведены 

на диаграмме 1: 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
Из данных, приведенных на диаграмме 1 следует, что у экспериментальных 

животных через 6 часов после введения L-аргинина концентрация амилазы в плазме 
крови увеличивается по сравнению с контрольным значением и достигает максимума 
через 48 ч (в 3,84-раз превышает начальный уровень). К 72 часам показатель амилазы 
уменьшается до уровня контрольного значения. При хирургическом лечении ОП к 72-
часам амилаза остается на довольно высоком уровне и в 5 раз превышает уровень 
контрольного значения. При инфицированном ОП к 72 часам уровень амилазы 
возвращается к уровню контрольного значения. 

Микробиологические показатели стерильности или инфицирования в 
экспериментальном ОП приведены в таблице 6.  

Таблица 6. 
Срок эксперимена Микробиологический контроль 

Контроль (здоровые) стерильно 
ОП 72 часа стерильно  
ОП+ хирургическое лечение  стерильно  
ОП + антиоксидантное лечение стерильно  
Инфицированный панкреонекроз E. coli 

 
Изменение активности антиоксидантных ферментов (SOD – в эритроцитарной 

массе, каталаза и глутатионредуктаза в плазме крови) приведены в таблице  7. 
 
 
 

Диаграмма 1: Изменение амилазы при ОП в эксперименте 
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Табллица7 
 I гр. 

 
(1) 

II гр.. 
 
(2) 

III гр. 
 
(3) 

IV гр 
 
(4) 

V гр 
 
(5) 

VI гр 
 
(6) 

VII гр 
 
(7) 

VIII гр 
 
(9) 

IX гр 
 
(8) 

SOD 
(U/ml) 

1.8± 
0.14 
 
 

1.75± 
0.11 
 
p2,1<0,005 

1.15± 
0.25 
 
p3,1<0.05 

1.25± 
0.32 
 
p4,1<0.05 

0.98± 
0.19 
 
p5,1<0.05 

0.45± 
0.15 
 
p6,1<0,5 

0,42± 
0.09 
 
p7,1<0,5 

1,53± 
0.14 
 
p9,1<0,005 

0,31± 
0.1 
 
p8,1<0,5 

Каталаза 
(mgp) 

9.89± 
1.04 
 
 

2.54± 
1.1  
 
p2,1<0,5 

4.18± 
0.84  
 
p3,1<0.01 

5.18± 
0.55  
 
p4,1<0.05 

6.71± 
1.11  
 
p5,1<0.05 

12.35± 
3.24  
 
p6,1<0,01 

10.21± 
3.45  
 
p7,1<0,01 

6.95± 
0.69  
 
p9,1<0,05 

6.25± 
1.78  
 
p8,1<0,05 

Глутатион 
редуктаза 

0.87± 
0.07 
 
 

1.15± 
0.78  
 
p2,1<0,5 

1.46± 
0.45  
 
p3,1<0.1 

0.79± 
0.04  
 
p4,1<0.01 

0.97± 
0.14  
 
p5,1<0.005 

1.65± 
0.19  
 
p6,1<0,05 

0,88± 
0.04  
 
p7,1<0,0005 

0,95± 
0.11  
 
p9,1<0,005 

0,80± 
0.09  
 
p8,1<0,001 

 
Как следует из данных приведенных в таблице №7 при ОП на начальной 

стадии (12 часов) отмечается снижение активности SOD (на 36,4%) по сравнению с 
контрольным значением и остается на том же уровне в течении всего эксперимета. 
Активность SOD значительно низкая при хирургическом лечении и инфицированном 
ОП (уменьшается на 77,7% и 82,8%, соответственно). Однако, на фоне 
антиоксидантной терапии ее показатель увеличивается и приближается к уровню 
контрольного значения (на 15% ниже). 

Снижение активности антиоксидантного фермента, каталазы (таблица 7) 
выявилось через 6 часов после введения L-аргинина и уменьшалось на 72,6%. Через 72 
ч. показатель возвращается к контрольному значению. При хирургическом лечении ОП 
этот показатель значительно не изменяется и остается на уровне контрольного 
значения.  При инфицированном панкреонекрозе и на фоне антиоксидантного лечения  
этот показатель снижен на 32,8% и 25,2%, соответственно, по сравнением с 
контрольным значением. 

Активность глутатионредуктазы (Gr) через 12 часов после введения L-
аргинина превышает контрольное значение на 67,8%, через  24 и 48 часов активность 
Gr приблежается к уровню контрольного значения, а к 72 часам вновь увеличивается на 
89,6%. Во время хирургического лечения панкреонекроза при инфицировании и 
антиоксидантном лечении активость Gr значительно не изменяется оставаясь на уровне 
контрольного значения.  

Результаты ЭПР спектроскопичесих исследований приведены в таблице  №8 и 
на диаграммах №№2,3,4,5; 

Таблица 8: ЕПР спектроскопические параметры при ОП в эксперименте 

 
 

I гр. 
(1) 

II гр 
(2) 

III гр. 
(3) 

IV гр. 
(4) 

V гр. 
(5) 

VI гр. 
(6) 

VII гр. 
(7) 

VIII гр. 
(8) 

IX гр 
(9) 

кровь 
LOO* - 3±0.7 3±0.5 5±0.2 9.8±1,3 11.5±0.7 8±0.7 15±0,5 8±0.6 
NO 7±1.4 14.5±1.7 8.75±0,4 11.7±1,5 8.5±0,3 9±0.7 10±1,5 4±0.5 8±0.5 
O2

- - - 6.75±0.5 6.5±0.6 6.75±0.6 14.5±0.4 6±0.7 18±0.9 6±0.7 
 панкреас 

LOO* - 3±0.2 - - 11±0.5 8±0.7 5±0.5 8±0.7 9±0.4 
NO 50±1.7 40±1,5 26±1.7 18±0.9 37.5±1,5 25±0.9 9±0.5 24±1.86 40±1.3 

печень 
LOO* - 11±0.6 9±0.9 11±0.9 10±0.6 11±0.3 20±0.6 8±0.9 5±0.5 
NO 40 58±1.7 36±1,9 30±1,5 32±1.7 32.5±2,5 14±0.6 37±0.9 70±1.7 

легкие 
LOO* - 6.5±0.5 10±0.2 12±0.6 13±0.7 8±0.5 8±0.1 9±0.6 6±0.9 
NO 28±1.26 35±2.6 65±1.7 16.5±1,5 18±1.7 38±2.6 36±1.7 22±1.6 40±2.6 
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Как показано в таблице 8 и диаграммах №2 при ОП в спектре ЭПР крови через 
6 часов после введения L-аргинина наблюдается увеличение содержания 
липопероксидов (LOO.) и достигает максимума через 72 часа. После хирургического и 
антиоксидантного лечения содержание LOO. уменьшается, а при инфицированном ОП 
на  30,4% превышает показатель, характерный к 72 часам. Появление ЭПР сигнала 
реактивного кислорода уже на ранних стадиях болезни и резкое увеличение его 
интенсивности к 72 часам свидетельствует об интенсификации процессов 
свободнорадикального окисления. Интенсивность ЭПР сигнала O2

- уменьшается на 
58,7% на фоне хирургического и антиоксидантного лечения ОП, а при 
инфицированном ОП  его показатель скачкообразно возрастает.  

При ОП в крови содержание свободного оксида азота увеличивается по 
сравнению с контрольным уровнем только через 6 часов после начала наблюдения, а 
после остается в пределах нормы. Исключение составляет инфицированный панкреатит 
(NO снижена на 43,9%).  

При ОП в спектре ЭПР поджелудочной железы (таблица 8, диграмма №3) 
интенсивность пероксилрадикалов возрастает к 6 часам развития болезни, через 12 и 24 
ч. возвращается до уровня конторольного значения, а через 48 и 72 ч. – значительно 
возрастает. Такое значительное увеличение выявлено при хирургическом и 
антиоксидантном лечении и в случае инфицированного ОП. Эти данные указывают, 
что данное лечение не способно уменьшить уровень пероксилрадикалов. 

Содержание оксида азота в поджелудочной железе, постепенно уменьшается с 
первых же часов болезни, особенно при хирургическом лечении. Как показывает опыт, 
операционная травма отрицательно влияет на содержание оксида азота, а 
антиоксидантное лечение оказывает положительный эффект. Содержание NO  
приближается к уровню контрольного знчения. Надо отметить, что инфицирование 
панкреонекроза значительно уменьшает содержание NO. 

В спектре ЭПР печени (таблица 8, диграмма №4) было выявлено увеличение 
уровня липопероксидов по сравнению с контролем на всех сроках наблюдения. На 
фоне лечения антиоксидантами этот показатель уменьшается, однако превышает 
контрольный уровень. 

В печени интенсивность ЭПР сигнала оксида азота значительно возрастает 
через 6 часов после введения L-аргинина (на 45%), однако на остальных сроках и при 
инфицированном панкреонекрозе, его интенсивность лишь незначительно уменьшается 
по сравнению с контрольным зачением. При хирургическом лечении болезни уровень 
NO уменьшается на 35%, а при антиоксидантном - увеличивается до 175% по 
сравнению с контрольным значением. 

В легких (таблица 8, диграмма №5) содержание свободного оксида азота 
увеличивается к 12 часам наблюдения достигая 232% по сравнению с контрольным 
уровнем, через 24 и 48 часов уменьшается  на 41% и 35,8% соответственно. К 72 часам 
наблюдения этот показтель вновь возращается до уровня контрольного значения. Как 
на фоне хирургического, так и на фоне антиоксидантного лечения содержание NO 
лишь незначительно увеличено по сравнению с контрольным уровнем. Незначительное 
уменьшение наблюдается и при инфицированном панкреатите. 

При ОП в результате микроморфологического исследования ткани 
поджелудочной железы выявлены геморрагия, жировой некроз и нарушение структуры 
ацинуса (рис 1,2). 
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Через 72 часа после начала развития острого панкреатита в ткани легких 

выявлены значительные структурные изменения. Выраженна: деструкция ткани легких, 
расширение и объединение полости альвеол, межальвеолярные перегородки увеличены 
в размерах, наблюдается инфильтрация лейкоцитами (рис. 3,4). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
При хирургическом лечении (с целью детоксикации) выявлено: картина 

деструкции ткани легких - нормальное строение нарушено, связь между альвеолами не 
выражена, межальвеолярные перегородки сильно утолщены, сильно выражена 
инфильтрация лейкоцитарными клетками (рис.5). 

При инфицированном панкреонекрозе имеет место картина тяжелой  
деструции, выявлена сильно выраженная лейкоцитарная инфильтрация. 

На фоне антиоксидантного лечения (рис. 6) в тканях легких сохранены 
тяжелые деструктивные изменения. Межальвеолярные перегородки утолщены, хотя 
лейкоцитарная инфильтрация меньше выражена. 
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Обсуждение полученных результатов. 
Из литературных данных известно, что при ОП имеет место развитие синдрома 

системной воспалительной реакции (SIRS) и цитокинемии. С помощью наших 
клинико-экспериментальных исследований выявленна увеличенная активность  
пероксидантной системы и снижение интенсивности сигнала ЭПР оксида азота по 
сравнению с контрольным значением. Эти факторы, возможно, обуславливают 
увеличение проницаемости кровеносных сосудов (Hartwig et al. 2001). Во время 
исследования у большинства пациентов выявлены гипопротеинемия и гипокальциемия. 
Возможной причиной этого является переход перечисленых субстратов в 
межклеточное пространство. Во время инструментального исследования выявлен отек 
поджелудочной железы и увеличение его в размерах, в некоторых случаях  накопление 
жидкости в парапанкреасном пространстве. 

При тяжелой форме заболевания наблюдается субфебрильная температура и 
слабо выраженный лейкоцитоз, которые могут быть обусловлены воспалительной 
рекцией и выбросом эндотоксинов в кровоток, харатерный для ОП. 

В результате биохимического и ЭПР спектроскопического исследования крови 
полученные данные свидетельствующие о развитии окислительного стресса в 
организме, что связано с активацей прооксидантной системы и накоплением продуктов 
деструкции клеток, среди них ионов Mn2+ и Fe2+ и Met-Hb, инактивацией 
антиоксидантных ферментов крови. В спектре ЭПР крови выявлен интенсивный сигнал 
ионов Mn2+ указывает также на инактивацию митохондриальной СОД. В свою очередь 
ионы с переменной валентностью Mn2+ и Fe2+ являются мощными промоторами 
свободнорадикальных реакций. С их участием в реакции дисмутации в роле 
катализатора образуются мощные прооксиданты - гидроксилрадикалы (Witztum, J.L et 
al 1994). 

В экспериментальных исследованиях выявлен также сигнал ЭПР 
нитрозилированного гемоглобина, характерный для гипоксии. Развитие 
окислительного стресса и гипоксии клинически проявляется в реакции SIRS и является  
показателем тяжелого состояния. 

Хирургические операции (абдоминизация панкеаса, панкреатобурсостомия и 
др.), к которым прибегали раньше при лечении панкреатита, сами по себе, являются 
стресс-фактором для организма с последующим развитием дефицита микроэлементов и 
реакций типа SIRS. Исходя из указанного для лечения ОП рациональным можно 
считать создание такой схемы, которая предупреждает отяжеление общего состояния 
больного и предусматривает коррекцию клинических и инструментальных данных, а 
также микроморфологических и субклеточных нарушений. 
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При консервативном и хирургическом лечении ОП с целью установления 
молекулярных механизмов изменения метаболизма окислительных процесов мы 
воспроизводили экспериментальное моделирование ОП. 

Было выявлено, что через 6 часов после инъекции L-аргинина отмечается 
активация прооксидантной системы во всех исследованных нами органах (крови, 
поджелудочной железе, печени и легких), что проявилось появлением интенсивных 
ЭПР сигналов пероксилрадикалов. 

Надо отметить, что во всех тканях кроме поджелудочной железы, имеет место 
резкое увеличение содержания свободного оксида азота. В крови и печени это 
проявляется через 6 часов после начала наблюдения, а в легких – через 12 ч. Это может 
быть обусловлено усилением синтеза NO посредством различных изоформ NO-синтаз 
(Ca –зависимой конститутивной c-NOS в печени и крови и индуцибельной изоформой 
iNOS в легких), которые продуцируют оксид азота в большом количестве. 

Известно, что в физиологических условиях низкие концетрации оксида азота, 
образуемые cNOS в поджелудочной железе обеспечивают улучшение 
микроциркуляции органа, снижают адгезию и  агрегацию тромбоцитов (Matthew J. 
2004).  Во время развития разных воспалительных процессов активируется 
индуцибельная iNOS, которая способствует образованию оксида азота в большом 
количестве (Takács T., et al. 1992). Не исключенно, также, что избыточное NO 
взаимодействуя с супероксидрадикалом (O2

-) образует пероксинитрит (ONOO-), 
характеризующийся высокой токсичностью. Кроме того, снижение концентрации NO 
может быть обусловленно гипокальциемией (которая явлается осложнением ОП) - 
дефицит синтеза NO посредством Ca-зависимой NOS. В пользу этого говорит 
уменьшение интенсивности ЭПР сигнала свободного оксида азота в ткани 
поджелудочной железы в эксперименте. В результате, железа становится 
чувствительной к окислительным процессам и нарушается ее кровоток. 

Развившийся в организме окислительный стресс активирует многочисленные 
факторы транскрипции, в том числе NF-κB, который в свою очередь способствует 
экспрессии многочисленных провоспалительных генов (интерлейкинов, хемокинов, 
адгезивных молекул и ферментов) (Barnes, P. et al.1997). 

Все это способствует интенсификации сильного окислительного стресса в 
организме. В реакцию включаются мембранные липиды, ДНК и свободные радикалы. 
Провоспалительные медиаторы распространяются посредством крови и лимфы и  
способствуют развитию системного воспаления.  

Хорошим доказательством этого феномена являются выявленные нами 
патоморфологические изменения в легких при экспериментальном ОП. 

Известно, что во время ОП имеет место инфильтрация тканей легких 
нейтрофилами. Нейтрофилы совместно с макрофагами продуцируют избыточное 
количество восплительных медиаторов, цитокинов, и прооксидантов в легких. (Closa D. 
et al 1999, Rocksén D et al. 2003). Последнее обстоятельство вызывает увеличение 
проницаемости кровеносных сосудов в легких и миграцию форменных элементов 
крови, белков и микроэлементов в межклеточное пространство. В результате этого 
отмечается оттек легких, что микроморфологически в наших исследованиях 
проявилось утолщением и деструкцией  межальвеолярных перегородок. Эти изменения 
уменьшют поверхноть легких, что клинически проявилось респираторной 
недостаточностью. При тяжелом ОП проявилась отдышка и дефицит насыщения крови 
кислородом. 

Через 6 часов после начала ОП в спектре ЭПР в тканях легких проявился 
интенсивный сигнал ЭПР пероксидрадикалов, что обусловлено развитием 
патологических процессов в легких. Как известно, полинасыщенные жирные кислоты  
первые испытывают натиск свободнорадикальных форм кислорода (Juurlink 1997). 
Последние в большом количетве образуются в активированных макрофагах и 
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лейкоцитах. Таким образом, высокая интенсивность процессов пероксидации в тканях 
легких обусловленна гиперактивацией воспалительных клеток и развитием системной 
воспалительной реакцией в организме. 

В тканях легких через 24 часа после развития заболевания, а также при 
инфицированном панкреонекрозе наблюдается резкое снижение содержания NО по 
сравнению с другими тканями. Это отрицательно влияет на микроциркуляцию, что 
выявилось в проведенных нами морфологических исследованиях: на 72 часа развития 
ОП и инфицированном панкреонекрозе в кровеносных сосудах легких малого калибра 
выявлен сладж-феномен. Эритроциты скопливаются в виде агрегатов. Возможно, 
подобные изменения претерпевают и другие органы и ткани. 

Rocksén D., и соавторы  выявили, что в эксперименте витамин Е снижает  
развитие  ARDS, поскольку ограничивает миграцию нейтрофилов в тканях легких. 
Нами было выявленно, что при лечении антиоксидантными препаратами в тканях 
легких не наблюдается инфильтрация лейкоцитами, хотя межальвеоларные 
перегородки оставались утолщенними и претерпевали деструктивные изменения. Как 
на фоне хирургического, так и на фоне антиоксидантного лечения содержание 
свободного оксида азота нормализуется. 

Все вышесказаное дает возможность сделать вывод, что развившиеся в легких 
патоморфологические изменения должны быть вызваны развитием интенсивного 
окислительного стресса в организме, а малая эффективность антиоксидантнного 
лечения проведенного в нашем эксперименте обусловлено его кратковременностью.  

Исходя из наших клинических и экспериментальных данных, предусмотривая 
патоморфофункциональные и субклеточные изменения, можно создать алгоритм 
лечения ОП и рекомендовать тактику лечения: в экспериментальных и клинических 
исследованиях слабо выраженные изменения прооксидантных процессов в организме и 
менее выраженные ухудшения критерии, оценивающие тяжесть состояния пациентов 
(APACHE II, LR4), явлается показанием к консервативному лечению с использованием 
сильных антиоксидантных препаратов. Более выраженные ухудшенния показателей 
прооксидантной системы и клинических параметров, параллельно с консервативным 
лечением и использованием антиоксидантных препаратов с целью детоксикации, 
требует применения ранней миниинвазивной хирургии. Скачкообразные нарушения 
показателей прооксидантных процессов при отсутвии дополнительного очага 
воспаления и внезапное ухудшение критериев, оценивающих тяжесть состояния 
пациентов, должно указывать на переход острого панкреатита в септическую фазу, что 
требует оперативного вмешательства, объем которого может быть определен 
деструктивными изменениями в поджелудочной железе и перипанкреасном 
пространстве. 

 
Выводы 

 
1. Для ОП характерна итенсификация окислительных процессов, усиление 

образования реактивных форм азота и кислорода и развитие окислительного 
стресса. В крови и внутренних органах (поджелудочной железе, печени, легких) 
наблюдается накопление пероксилипидов и дефицит антиоксидантной системы. В 
связи с увеличением тяжести течения ОП: резко ухудшается антиоксидатная 
активность организма; усиливаются прооксидантные процессы; в поджелудочной 
железе и вторичных органах мишени усиливаются деструктивные изменения. 

2. Миниинвазивная хирургия является средством удаления эндотоксинов, что важно 
при лечении ОП.  

3. При лечении ОП включение в консервативную схему лечения антиоксидантных 
препаратов (витаминов С и Е), в в тканях легких отмечаются морфологические 
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изменения, направленные на восстановление структуры ткани, что способствует 
превенции респираторной недостаточности, характерной для ОП. 

4. Как в случае миниинвазивного, так и в случае консервативного антиоксидантного 
лечения имеет место восстановление нарушенного окислительного гомеостаза в 
организме, к тому же эти мероприятия гораздо лучше защищают от деструктивных 
поражений вторичные органы мишени, чем саму поджелудочную железу. 

5. При экспериментальном инфицированном панкреонекрозе скачкообразно 
нарушается окислительный гомеостаз организма. 

6. Динамика состояния редокс-статуса организма при ОП дает возможность выбора 
тактики лечения. 

 
 

Практические рекомендации 
1. Окислительный стресс, развившийся на фоне ОП, требует лечения, 

способствующего активации антиоксидантной системы или терапию  
антиоксидантными препаратами. 

2. На ранних стадях развития ОП миниинвазивное хирургическое лечение (с целью 
детоксикации) положительно действует на исход болезни. 

3. С целью получения желаемого результата в процессе выздоровления  необходимо 
учитывать синдром полиорганной недостаточности и лечить дисфункцию органов 
мишени. 

4. Скачкообразное нарушение окислительного гомеостаза может быть использовано 
как маркер развития инфицированого панкреонекроза. 
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