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СТРУКТУРНО-ФУНКЦІОНАЛЬНІ ЗМІНИ 
МІКРОЦИРКУЛЯЦІЇ ПЕЧІНКИ ПРИ  
МОДЕЛЮВАННІ ГОСТРОГО  
ПАНКРЕАТИТУ У ЩУРІВ ЗА  
ДОПОМОГОЮ ТАУРОХОЛАТУ НАТРІЮ 
 
 
Дослідження проведено в рамках науково-дослідної роботи „Аналіз нормального й 
аномального гістогенезу тканинних компонентів серцево-судинної системи людини 
та експериментальних тварин” (номер державної реєстрації 0105U007837). 
 
Резюме. Використана модель з введенням 50 мкл 1%-ного, 2,5%-ного і 5%-ного роз-
чинів таурохолату натрію в протоку підшлункової залози. Гістологічне дослідження й 
визначення рівня амілази крові проводили через 1, 4, 8, 12, 24, 48 й 72 години після 
ін'єкції. Для моделі із введенням таурохолату натрію в протоку підшлункової залози 
характерні геморагічні прояви поряд із запальними й некротичними змінами, які ма-
ють істотний градієнт від голівки до хвоста залози. Також після застосування тауро-
холата натрію спостерігається швидка відновна динаміка концентрації амілази крові, 
стану мікросудин і загальної тканинної структури підшлункової залози.  
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Tverdokhlib I.V., Stepanov Yu.M., Sirenko O.Yu., Zinenko D.Yu., Beregovenko I.M. Structural and functional 
changes of liver’s microcirculation in a rat model of acute pancreatitis induced by sodium taurocholate. 
Summary. To model an acute pancreatitis condition in rats, 50 mkl of 1 %, 2,5 % or 5 % solution of sodium taurocholat was 
injected to the pancreatic duct. Following 1, 4, 8, 12, 24, 48 and 72 hours post-injection, rats were euthanized to perform the 
histologic study of pancreatic tissue and to test the amylase level in the blood. Our results show that introduction of sodium 
taurocholate to the pancreatic duct results in a gradient appearance of hemorrhagic areas, inflammatory and necrotic changes 
from the head to the tail of pancreas. Quick dynamics towards recovery of the amylase concentration in the blood was ob-
served after the injection, as well as recovery of he microvessels and the general tissue structure of a pancreas.  
Key words: pancreas, acute pancreatitis model, rat, microcirculation. 
 

 
 
Вступ 
Клінічні симптоми патології печінки діагно-

стуються у 18-30% пацієнтів з гострим панкреа-
титом, при панкреонекрозі у кожного 4-го хворо-
го розвивається печінкова недостатність. Після 
створення моделей гострого панкреатиту за до-
помогою різних речовин, що підсилюють секре-
цію залози (Lampel M., Kern H.F., 1977), чинять 
токсичну (Mizunuma T. et al., 1984) або місцеву 
активуючу дію (Aho H.J. et al., 1980), дослідники 
показали їх дозозалежний ефект. Дотепер не бу-
ло здійснено комплексного морфологічного дос-
лідження різних моделей панкреатиту з ураху-
ванням патоморфологічних змін у залозі й стану 
мікроциркуляції в органі.  

Мета дослідження – виявити ранні морфо-
логічні зміни в тканині підшлункової залози з 
використанням різних моделей експерименталь-
ного гострого панкреатиту.  

Матеріали та методи 
Статевозрілі щури-самці лінії Wistar (вага 

150–200 г) утримувалися при звичайних умовах 
(вільний доступ до їжі й води, температура пові-
тря 22-24°С). У кожній експериментальній групі 
нараховувалось 5 тварин.  

Для реалізації моделі гострого панкреатиту 
проводили загальне знеболювання за допомогою 
ін'єкції розчину кетаміна в дозі 100 мг/кг. Після 
серединної лапаротомії здійснювали фіксацію 
дванадцятипалої кишки й накладали лігатуру на 
загальну жовчну протоку. Ін'єкцією через анти-
мезентеричний край дванадцятипалої кишки в 
панкреатичну протоку вводили 50 мкл 1%-ного, 
2,5%-ного й 5%-ного розчину таурохолату на-
трію. Контрольним тваринам було виконано вну-
трішньопротокове введення 50 мкл фізіологічно-
го розчину. Після операції проводили ушивання 
рани передньої черевної стінки. Забір матеріалу 
й крові здійснювали за попередньою схемою. 
Статистичний аналіз проводили із використан-
ням рангового критерію Ван-дер-Вардена (Лакин 
Г.Ф., 1990).  
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Результати та їх обговорення 
Після введення таурохолату натрію вижива-

ність тварин через 72 години експерименту для 
груп, що одержали 50 мкл 2,5%-ного і 5%-ного 
розчину, становила 3 із 5 щурів. У групі із вве-
денням 5%-ного розчину виживаність становила 
1 із 5 тварин наприкінці 2-ї доби. 

Патоморфологічні зміни підшлункової зало-
зи також мали характер інтерстиційного набряку, 
лімфоїдної інфільтрації, некротичних та мікро-
судинних змін з перевагою останніх. Максима-
льна виразність цих порушень була в моделях із 
застосуванням 2,5%-ного й 5%-ного розчинів 
таурохолату натрію й більшою мірою виявлялася 
в голівці й правій третині тіла залози, тоді як в 
інших частинах залози вони були помірно вира-
жені (рис. 1, 2). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 1. Відносна кількість (%) некротизованих аци-

нарних епітеліоцитів голівки підшлункової залози щурів 
при експериментальному панкреатиті після введення 
різних концентрацій таурохолату натрію. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 2. Відносна кількість (%) некротизованих аци-

нарних епітеліоцитів хвоста підшлункової залози щурів 
при експериментальному панкреатиті після введення 
різних концентрацій таурохолату натрію. 

Геморагічні зміни в голівці залози були 
представлені порушенням цілісності стінки су-

дин дрібного калібру й капілярів з формуванням 
внутрішньо- й субкапсулярних крововиливів. Це 
відзначалося вже через 1 годину після введення 
таурохолату натрію. Апоптотичні зміни у вигля-
ді конденсації хроматину під нуклеолемою та 
переміщення його до полюсів, деформації й фра-
гментації ядра зустрічалися набагато рідше, ніж 
це спостерігалося в попередній моделі панкреа-
титу. Порушення ендокринних структур підшлу-
нкової залози були обмеженими або вітсутні.  

У групі тварин, де використовувався 1%-ний 
розчин таурохолату натрію, морфологічні зміни 
в голівці підшлункової залози були незначними й 
мали характер поодиноких геморагій. Тіло й 
хвіст залози в цій групі тварин при гістологічно-
му аналізі істотно не відрізнялися від контролю. 

У складі печінки тварин за 1 годину після 
введення таурохолату натрію в усіх досліджува-
них концентраціях не спостерігалося суттєвих 
патологічних змін на світлооптичному рівні. 
Лише після 4 годин експозиції 5%-ного розчину 
агента відзначалося зростання повнокров’я вен у 
складі портальних трактів. Через 24 години у 
всіх тварин відбувалося накопичення ознак гост-
рого запалення печінкової паренхіми, ступінь 
якого залежав від використовуваної концентрації 
таурохолату натрію, проте запальні явища у 
складі портальних трактів, включаючи судинний 
компонент, були незначними. У цей час лише 
поодинокі гепатоцити виявляли апоптотичні, 
деструктивні або дистрофічні зміни (рис. 3).  

Наприкінці другої доби моделювання гост-
рого панкреатиту в печінкових часточках спо-
стерігалися дрібні осередки некротично змінених 
гепатоцитів на фоні помірного холангіту (рис. 4). 
Слід відзначити, що стінка синусоїдів і периси-
нусоїдний простір залишались без суттєвих по-
рушень. У просвіті синусоїдних капілярів зрідка 
відзначалися сладжовані еритроцити.  

Після 48 годин експозиції 5%-ного розчину 
таурохолату натрію зберігалися помірні прояви 
дрібноосередкового некрозу на фоні суттєвих 
дегенеративних і дистрофічних змін гепатоцитів, 
холестазу і холангіту. Запальна інфільтрація ре-
дукувалася. Синусоїди мали широкий нерівномі-
рний просвіт, проте обтурації не спостерігалося. 
Загальна гістологічна структура печінкових час-
точок залишалася не ушкодженою. Наприкінці 
експерименту патологічні зміни печінки мали 
дозо-залежний характер. Зокрема, після викорис-
тання 1%-ного і 2,5%-ного розчинів таурохолату 
натрію ознаки гострого запалення були відсутні, 
дистрофічні і некробіотичні процеси зберігалися 
у поодиноких гепатоцитах, мікросудинний ком-
понент, загалом, виявляв структурно-функціо-
нальну компенсацію більшості ланок. Після ви-
користання 5%-ного розчину таурохолату натрію 
спостерігалася помірна кількість дрібних некро-
тичних осередків, значна дифузна дегенерація 
гепатоцитів, явища запальної інфільтрації печін-
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кової паренхіми і помірні зміни структури сину- соїдних гемокапілярів.  
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 3. Стан печінки щурів при моделюванні гострого панкреатиту після внутрішньопротокового введення таурохо-

лату натрію: А – через 1 годину, концентрація таурохолату натрію 1%; Б – через 4 години, концентрація таурохолату 
натрію 5%; В – через 12 годин, концентрація таурохолату натрію 2,5%; Г – через 12 годин, концентрація таурохолату 
натрію 5%. Забарвлення за Ван-Гізон. ×200. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис.4. Стан печінки щурів при моделюванні гострого панкреатиту після внутрішньопротокового введення таурохо-

лату натрію: А – через 48 годин, концентрація таурохолату натрію 1%; Б – через 48 годин, концентрація таурохолату 
натрію 5%; В – через 72 години, концентрація таурохолату натрію 2,5%; Г – через 72 години, концентрація таурохолату 
натрію 5%. Забарвлення гематоксиліном-еозином. ×200. 
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Підсумок 
Проведені дослідження на моделі внутріш-

ньопротоковою ін’єкцією розчину таурохолату 
натрію виявили динаміку рівня амілази крові, 
патоморфологічні зміни паренхіми, строми й 
мікроциркуляції в органі. Патологічні зміни мік-
росудин поєднуються з дифузним ушкодженням 
паренхіми підшлункової залози за апоптотичним 
і некротичним механізмами. Для моделі з вико-
ристанням таурохолату натрію більш характер-
ними є геморагічні прояви поряд із запальними й 

некротичними змінами, що мають істотний гра-
дієнт від голівки до хвоста залози. Також після 
застосування таурохолату натрію спостерігається 
швидке відновлення рівня амілази крові, стану 
мікросудин і загальної тканинної структури під-
шлункової залози.  

Перспективи подальших досліджень 
Подальші дослідження моделі гострого пан-

креатиту спрямовані на з’ясування ультраструк-
турних основ розвитку даного виду патології.  
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но-функциональные изменения микроциркуляции печени при моделировании острого панкреати-
та у крыс при помощи таурохолата натрия. 

Резюме. Использовали модель с введением 50 мкл 1%-ного, 2,5%-ного и 5%-ного растворов тауро-
холата натрия в проток поджелудочной железы. Гистологическое исследование и определение уровня 
амилазы крови проводили через 1, 4, 8, 12, 24, 48 и 72 часа после инъекции. Для модели с введением тау-
рохолата натрия в проток поджелудочной железы характерны геморрагические проявления наряду с вос-
палительными и некротическими изменениями, которые имеют существенный градиент от головки к 
хвосту железы. Также после применения таурохолата натрия наблюдается быстрая восстановительная 
динамика концентрации амилазы крови, состояния микрососудов и общей тканевой структуры поджелу-
дочной железы.  
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