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avtorTa sayuradRebod!

redaqciaSi statiis warmodgenisas saWiroa davicvaT Semdegi wesebi:

 1. statia unda warmoadginoT 2 calad,  rusul an inglisur enebze, dabeWdili 
standartuli furclis 1 gverdze,  3 sm siganis marcxena velisa da striqonebs 
Soris 1,5 intervalis dacviT. gamoyenebuli kompiuteruli Srifti rusul da ing-
lisurenovan teqstebSi - Times New Roman (Кириллица), xolo qarTulenovan teqstSi 
saWiroa gamoviyenoT AcadNusx. Sriftis zoma – 12. statias Tan unda axldes CD 
statiiT. 
 2. statiis moculoba ar unda Seadgendes 10 gverdze naklebs da 20 gverdze mets 
literaturis siis da reziumeebis (inglisur, rusul da qarTul enebze) CaTvliT.
 3. statiaSi saWiroa gaSuqdes: sakiTxis aqtualoba; kvlevis mizani; sakvlevi 
masala da gamoyenebuli meTodebi; miRebuli Sedegebi da maTi gansja. eqsperimen-
tuli xasiaTis statiebis warmodgenisas avtorebma unda miuTiTon saeqsperimento 
cxovelebis saxeoba da raodenoba; gautkivarebisa da daZinebis meTodebi (mwvave 
cdebis pirobebSi).
 4. statias Tan unda axldes reziume inglisur, rusul da qarTul enebze 
aranakleb naxevari gverdis moculobisa (saTauris, avtorebis, dawesebulebis 
miTiTebiT da unda Seicavdes Semdeg ganyofilebebs: mizani, masala da meTodebi, 
Sedegebi da daskvnebi; teqstualuri nawili ar unda iyos 15 striqonze naklebi) 
da sakvanZo sityvebis CamonaTvali (key words).
 5. cxrilebi saWiroa warmoadginoT nabeWdi saxiT. yvela cifruli, Sema-
jamebeli da procentuli monacemebi unda Seesabamebodes teqstSi moyvanils. 
 6. fotosuraTebi unda iyos kontrastuli; suraTebi, naxazebi, diagramebi 
- dasaTaurebuli, danomrili da saTanado adgilas Casmuli. rentgenogramebis 
fotoaslebi warmoadgineT pozitiuri gamosaxulebiT tiff formatSi. mikrofoto-
suraTebis warwerebSi saWiroa miuTiToT okularis an obieqtivis saSualebiT 
gadidebis xarisxi, anaTalebis SeRebvis an impregnaciis meTodi da aRniSnoT su-
raTis zeda da qveda nawilebi.
 7. samamulo avtorebis gvarebi statiaSi aRiniSneba inicialebis TandarTviT, 
ucxourisa – ucxouri transkripciiT.
 8. statias Tan unda axldes avtoris mier gamoyenebuli samamulo da ucxo-
uri Sromebis bibliografiuli sia (bolo 5-8 wlis siRrmiT). anbanuri wyobiT 
warmodgenil bibliografiul siaSi miuTiTeT jer samamulo, Semdeg ucxoeli 
avtorebi (gvari, inicialebi, statiis saTauri, Jurnalis dasaxeleba, gamocemis 
adgili, weli, Jurnalis #, pirveli da bolo gverdebi). monografiis SemTxvevaSi 
miuTiTeT gamocemis weli, adgili da gverdebis saerTo raodenoba. teqstSi 
kvadratul fCxilebSi unda miuTiToT avtoris Sesabamisi N literaturis siis 
mixedviT. mizanSewonilia, rom citirebuli wyaroebis umetesi nawili iyos 5-6 
wlis siRrmis.
 9. statias Tan unda axldes: a) dawesebulebis an samecniero xelmZRvane-
lis wardgineba, damowmebuli xelmoweriTa da beWdiT; b) dargis specialistis 
damowmebuli recenzia, romelSic miTiTebuli iqneba sakiTxis aqtualoba, masalis 
sakmaoba, meTodis sandooba, Sedegebis samecniero-praqtikuli mniSvneloba.
 10. statiis bolos saWiroa yvela avtoris xelmowera, romelTa raodenoba 
ar unda aRematebodes 5-s.
 11. redaqcia itovebs uflebas Seasworos statia. teqstze muSaoba da Se-
jereba xdeba saavtoro originalis mixedviT.
 12. dauSvebelia redaqciaSi iseTi statiis wardgena, romelic dasabeWdad 
wardgenili iyo sxva redaqciaSi an gamoqveynebuli iyo sxva gamocemebSi.

aRniSnuli wesebis darRvevis SemTxvevaSi statiebi ar ganixileba.
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ДИАГНОСТИЧЕСКОЕ И ПРОГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНАЧЕНИЕ 
ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНОГО ЦИТОКИНА TGF-ß1 

В ВЫБОРЕ ХИРУРГИЧЕСКОЙ ТАКТИКИ ПРИ ОСТРОМ ПАНКРЕАТИТЕ

Клименко М.В. 

Харьковская медицинская академия последипломного образования, 
кафедра торакоабдоминальной хирургии, Украина

Современные данные по менеджменту острого пан-
креатита (ОП) в ведущих хирургических клиниках ука-
зывают на высокое количество послеоперационных ос-
ложнений, что диктует необходимость перспективного 
усовершенствования ранней диагностикии и хирургиче-
ской тактики [9,12]. В неотложной панкреатологии при-
оритетным является поиск объективных и доступных 
критериев тяжести ОП и инфицированных форм панкрео-
некроза [1,6,11]. Несмотря на то, что наиболее значимым 
патогенетическим фактором ОП является воспаление, ра-
бот по изучению иммунологических процессов в ургент-
ной хирургии немного. Для выбора лечебной тактики у 
пациентов с ОП важна ранняя диагностика инфицирован-
ной формы панкреонекроза, поскольку определяет необ-
ходимость неотложного хирургического лечения [3,6,8]. 
Диагностическое значение трансформирующего факто-
ра роста ß1 (TGF-ß1) - одного из самых универсальных 
маркеров, влияющего на кооперацию клеток воспаления 
в поджелудочной железе (ПЖ) и процессы инициации 
пролиферации фибробластов, при ОП изучены недоста-
точно [5,8,13]. Практически не исследована взаимосвязь 
между уровнем TGF- β1 в крови и иммуноморфологиче-
скими детерминантами воспаления в аутопсийном мате-
риале поджелудочной железы у больных инфицирован-
ной и стерильной формами панкреонекроза [1,2,7]. Для 
разработки выбора эффективной тактики оперативного 
вмешательства в неотложной панкреатологии изучение 
неизвестных иммуно-морфологических детерминант 
действия плейотропных цитокинов имеет перспективное 
значение [1,11,13]. 

 Цель исследования - обосновать выбор хирургической 
тактики пациентов с острым панкреатитом путем исполь-
зования уровней трансформирующего фактора роста ß1 
(TGF-ß1) в диагностике тяжести, дифференциальной диа-
гностики стерильной и инфицированной форм панкреоне-
кроза.

Материал и методы. Проанализированы результаты 
комплексного клинико-инструментального обследования 
94 пациентов с острым панкреатитом различной степени 
тяжести: легкой - 20; средней - 12; тяжелой – 62 (34 с ин-
фицированной и 28 со стерильной формой панкреонекро-
за), находившихся на стационарном лечении в хирургиче-
ских отделениях Харьковской ГКБСНМП им. проф. А.И. 
Мещанинова. Пациенты в группах были репрезентативны 
по полу, возрасту и сопутствующим заболеваниям. Для 
определения тактики лечения использовали современные 
стандарты ведения пациентов: трипсиноген-анионный 
тест, показатели шкал Ranson, APACHE II, КТ-индекса 
Balthazar, индекса ядерного сдвига (ИЯС), уровни про-
кальцитонина (ПКТ), IL-6, IL-8, С-реактивный белок 
(СРБ) [2,4,5,8,12]. Показатели TGF-ß1 в сыворотке крови 
определялись иммуноферментным методом с использова-
нием стандартных наборов «TGF-ß1 ELISA» (EIA-1864, 
«DRG» Германия) в первые двое суток и 7-10 сутки го-

спитализации. Для определения патогенетического значе-
ния TGF-ß1, особенностей динамики патоморфологической 
трансформации зон некроза в ПЖ, изучения характера вос-
палительного процесса, фиброгенеза при разных формах 
панкреонекроза проведено морфологическое изучение 45 
случаев в лаборатории кафедры патологической анатомии 
ХМАПО: 7 из них получены в результате оперативного вме-
шательства путем биопсии, 23 - секционный материал, взя-
тый у умерших пациентов с тяжелыми осложнениями ОП, 
10 образцов ткани неизмененной ПЖ и 5 образцов аутоп-
сийного материала лиц с хроническим панкреатитом. Вы-
деление клинико-морфологических форм деструктивного 
панкреатита проводилось в соответствии с классификацией 
В.С. Савельева с соавт. [7].

 Для выявления особенностей иммунных клеточных ре-
акций в зонах воспалительного процесса использовались 
первичные моноклональные анитела (МКАТ) фирмы 
DAKO (Дания), Rady-to-Use. Иммуногистохимическим 
(ИГХ) методом выявляли экспрессию Т- и В-клеточных 
кластеров дифференцировки (CD3, CD20), маркера плаз-
матических клеток (CD38), маркера макрофагов (CD68). 
Экспрессию TGF-β1 определяли с использованием кро-
личьих поликлональных антител (ПКАТ) к TGF-β1(V) 
Antibody (Santa Cruz Biotechnology, UK). Тенденцию к 
коллагенообразованию в исследуемых образцах изучали с 
помощью ПКАТ к Collagen I antibody и COL3A1 antibody 
[C2C3], C-term (коллагены I, III типов) фирмы GeneTex 
(Германия), мышиных МКАТ к Collagen IV (CIV22) (кол-
лаген IV типа). Особенности васкуляризации в ткани ПЖ 
изучались по экспрессии маркера эндотелиальных клеток 
(CD31 JC 70A) и фактора роста эндотелия сосудов (VEGF 
- VG1) Rady-to-Use (МКАТ фирма DAKO, Дания).

Наряду с параметрическим критерием t-Стьюдента, 
применялся непараметрический критерий φ-Фишера. 
Системный анализ интеркорреляций между различны-
ми показателями проводился с использованием методов 
корреляционных структур, максимального корреляцион-
ного пути и линейной корреляции Пирсона. Использован 
нормированный показатель t-критерия, а для определе-
ния диагностических порогов уровня TGF-ß1 в группах 
больных применялся метод характеристических интерва-
лов по В.С. Генесу (1967). Прогностическая значимость 
показателей определялась алгоритмами неоднородной 
последовательной процедурой Вальда-Генкина, с опреде-
лением прогностических коэффициентов (ПК) и инфор-
мативности (I) градации показателей.  

Результаты и обсуждение. Для выяснения патогене-
тически значимых пороговых значений TGF-ß1 при раз-
личных степенях острого панкреатита проведено сопо-
ставление значений TGF-ß1 с тяжестью ОП в динамике 
патологического процесса (таблица 1). Анализ данных 
позволяет утверждать о том, что величины TGF-ß1 в пер-
вые 48 часов поступления в стационар, коррелируют со 
степенью тяжести ОП. 
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 При определении степени отклонения от норматива 
уровня TGF-β1у больных ОП различных степеней тяжести 
с помощью нормированного показателя – t-критерия уста-
новлено, что у больных легкой степени имело место незна-
чительное (t=1,99; р<0,05) увеличение уровня противовос-
палительного цитокина. У больных ОП средней тяжести 
отмечено умеренное (t=4,78; р<0,001) повышенное содер-
жание TGF-β1, а при тяжелой степени близкое к выражен-
ному (t=5,42; р<0,001) увеличение его уровня. Эти данные 
свидетельствуют о том, что у больных ОП отмечается пря-
мая корреляция между уровнем TGF-β1 и тяжестью забо-
левания.

 Содержание TGF-β1 у пациентов с тяжелым ОП пред-
ставлены в таблице 2, из которой следует, что наличие 
инфицированного панкреонекроза уже в первые двое 
суток было на 30 % выше уровня TGF-ß1 в сравнении с 
больными со стерильной формой (р<0,05). В случае ин-
фицированной формы, как выживших, так и умерших 
в последующем, различий в величинах TGF-ß1 не вы-
явлено (р>0,05). Анализ распределений уровня TGF-β1 
у пациентов с инфицированной и стерильной формами 
панкреонекроза в первые 48 часов показал, что значение 
TGF-β1 ≤150,0 нг/мл было характерным для стерильного 

ОП. Уровень TGF-β1 ≥160,0 нг/мл был более специфич-
ным для инфицированного пнкреонекроза (р<0,001). Эти 
данные являются доказательством возможности исполь-
зования TGF-β1 с целью дифференциальной диагностики 
стерильного и инфицированного панкреонекроза в пер-
вые сутки госпитализации.

 У пациентов с инфицированным панкреонекрозом 
достоверно отмечалось две закономерности к 7-10 сут-
кам: у прооперированных выживших TGF-ß1 оставался 
по-прежнему высоким-192,3±23,5(нг/мл), а у умерших 
в динамике был ниже - 133,6±12,2 (нг/мл) (Р<0,05). Вы-
явленная различная степень динамики снижения TGF-ß1 
трактована как принципиально различная адаптивность и 
реактивность противовоспалительного звена иммунитета 
при тяжелом ОП. Все это позволяет использовать уровень 
и динамику TGF-ß1 у пациентов с тяжелым ОП для ран-
ней дифференциальной диагностики инфицированного 
и стерильного панкреонекроза. А различия вероятности 
летального исхода доказывает прогностическое значение 
уровня цитокина TGF-ß1 на 7-10 сутки госпитализации. 

 Учитывая важность параллелей иммунологических и 
клинико-инструментальных данных, проведен анализ ре-
зультатов, что представлено в таблица 3. 

таблица 1. Показатели трансформирующего фактора роста β1 у пациентов 
с острым панкреатитом различных степеней тяжести в первые 10 суток госпитализации (М±m)

Показатель ОП легкой ст. 
(n=20) ОП средней тяжести (n=12) ОП тяжелой ст. (n=62)

TGF-ß1 (нг/мл) 24-48 час 40,2±9,3 80,9±12,2 155,1±24,6

Р р<0,001 р<0,001 
р1<0,01 

TGF-ß1 (нг/мл) 7-10 сутки 23,8±4,2 51,6±14,4 133,8±18,3

Р р<0,001 р<0,001 
р1<0,001 

примечание: р – по отношению к легкой степени тяжести оП;  р1 – по отношению к средней степени тяжести оП

таблица 2. Показатели трансформирующего фактора роста β1 при стерильных 
и инфицированных формах панкреонекроза в первые 10 суток госпитализации (М±m)

Формы панкреонекроза TGF-ß1 (нг/мл)
24-48 часов

TGF-ß1 (нг/мл)
7-10 сутки

Инфицированные формы 186,2±18,1 163,1± 16,2
Формы (п=34)
 -выжившие

 -летальный исход
187,0±27,8
173,1±22,28

192,3±23,5
133, ±12,2

Стерильные формы (п=28) 130,2±14,3 104,4±12,8

Р Р<0,05 Р<0,01
Р1<0,05

примечания: р – по отношению между стерильным и инфицированным панкреонекрозом 
в первые 24-48 часов госпитализации; р1– по отношению между выжившими и умершими 

с инфицированным  панкреонекрозом в 7-10 суток госпитализации

таблица 3. Уровни TGF-ß1, показатели кт - индекса Balthazar и шкалы APACHE II 
при различных формах панкреонекрозах в первые сутки госпитализации

Формы панкреонекроза APACHE II TGF-ß1 (нг/мл) КТ- индекс
Balthazar

Стерильные формы (n=28) 9,6±2,3 130,2±14,3 5,4±1,6
Инфицированные формы (n=34) 11,8±2,2 186,2±18,1 7,7±1,4
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Средние значения шкалы APACHE II при стерильных и 
инфицированных формах панкреонекроза различалась на 
2,2 балла. Согласно значений КТ– индекса Balthazar у всех 
больных с тяжелым ОП был диагностирован некроз ПЖ. 
При стерильных формах среднее значение КТ – индек-
са Balthazar соответствовало 5,4±1,6 балла, что расценено 
как некроз ПЖ около 30 – 50%. При этом среднее значение 
TGF-ß1 - 130,2±14,3 нг/мл предполагало стерильность зон 
некроза ПЖ. Наоборот, в группе больных с инфицирован-
ными формами среднее значение КТ – индекса Balthazar 
равно 7,7±1,4 балла, что указывает на наличие некроза бо-
лее 50% ПЖ, со средним значением TGF-ß1- 186,1±25,1 нг/
мл, указывают на наличие гнойных осложнений. Доказано, 
что сравнение значений шкалы APACHE II, КТ – индекса 
Balthazar и уровня TGF-ß1 статистически значимо (p<0,05). 
А определение коэффициента линейной корреляции Пир-
сона выявила наличие прямой достоверной корреляции 
между всеми рассматриваемыми показателями: АРАСНЕ 
ІІ и TGF-β1(r=0,40; р<0,05); КТ индексом Baltazar и TGF-
β1(r=0,46; р<0,05); АРАСНЕ ІІ и КТ индексом Baltazar 
(r=0,74; р<0,001).

 Изучение патогенетического значения TGF-ß1 в дина-
мике патоморфологической трансформации зон некроза в 
ПЖ с учетом характера воспалительного процесса и фи-
брогенеза в аутопсийном материале поджелудочной же-
лезы иммуногистохимическим методом позволило уста-
новить нарастание экспрессии TGF-β1 в ткани по мере 
прогрессирования тяжести деструктивного панкреатита 
от стерильных форм к инфицированным. Так распреде-
ление TGF-β1 при стерильных панкреонекрозах в стро-
ме местами было комковатым, в виде крупных гранул, 
в других участках реакция была пылевидной. Стойкая 
умеренная позитивная реакци  я выявлялась и в единич-
ных фибробластах стромы, и в клетках эндотелия сосудов 
(рис. 1). 

рис. 1. Умеренная неравномерная экспрессия TGF-β1 в 
строме и ацинарных эпителиоцитах при стерильном пан-
креонекрозе. реакция с ПкАт TGF-β1 (V) Antibody, х400

 ИГХ-реакция с антителами к TGF-β1 при инфицирован-
ном ПН была выраженной, интенсивной (+++), диффузной. 
Если при стерильных ПН мы расценивали ее, как умерен-
ную и наблюдали в волокнах стромы ПЖ и цитоплазме 
ацинарных клеток, то в данной группе экспрессия TGF-β1 
отмечалась в сохранившихся фрагментах паренхимы желе-
зы, в строме органа, эндотелии сосудов, а также в клетках 
воспалительного инфильтрата – нейтрофилах, макрофагах. 
Фокусы позитивного окрашивания выявлялись даже в не-
кротизированных тканях (рис. 2 и 3). 

рис. 2. Экспрессия TGF-β1 в активированных лимфо-
цитах, нейтрофилах и макрофагах при инфицированном 
панкреонекрозе. реакция с ПкАт TGF-β1 (V) Antibody, 
х400

рис. 3. выраженная экспрессия TGF-β1 в ацинарных 
клетках поджелудочной железы при инфицированном 
панкреонекрозе. реакция с ПкАт TGF-β1 (V) Antibody, 
х400

 Экспрессия TGF-β1 нарастала по мере прогрессирова-
ния тяжести деструктивного панкреатита от стерильных 
форм к инфицированным. В неизмененной ткани ПЖ она 
выявлялась лишь в строме. При стерильном панкреоне-
крозе была умеренной не только в интерстиции, а и в 
цитоплазме ацинарных клеток, в единичных лимфоцитах 
зон ПЖ, граничащих с некрозом. В образцах ткани ПЖ 
с инфекционными осложнениями экспрессия данного 
маркера была максимальной, выявлялась практически во 
всех ацинарных клетках, клетках эндотелия, макрофагах 
и полях некроза.

Количественное увеличение TGF-β1 в ткани железы 
при смене форм-фаз деструктивного ОП, способствовало 
накоплению коллагенов I и III типов на периферии зон 
некрозов и усилению реакции с коллагеном IV типа не 
только в базальных мембранах сосудов и выводных про-
токов, но и в волокнах сохранившейся стромы органа. 
Синхронно с TGF-β1 появлялась и нарастала экспрессия 
VEGF. Необходимо отметить, что нарастание экспрессии 
TGF-β1 в ткани ПЖ свидетельствовало о снижении ак-
тивности иммунной системы пациентов, что подтверж-
далось отсутствием иммунореактивных Т-лимфоцитов в 
воспалительном инфильтрате и предрасполагало к разви-
тию гнойно-деструктивных форм панкреонекроза.
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 Оценка выбора хирургической тактики пациентов с 
острым тяжелым панкреатитом была проведена в Ι (n=42) 
и ΙΙ (n=20) группах. В Ι группу вошли 42 пациента с тяже-
лым ОП ведение которых соответствовало современным 
протоколам [11,12], группу ΙΙ составили 20 пациентов с ОП 
тяжелой степени, у которых, для определения тактики хи-
рургического лечения дополнительно использовали уровни 
TGF-ß1 в диагностике тяжести, дифференциальной диагно-
стики стерильной и инфицированной форм панкреонекроза.

 Алгоритм определения тяжести ОП и формы панкрео-
некроза предполагал следующую трактовку: оценка состо-
яния по Ranson <3 и APACHE II <9 баллов подтверждали 
«легкое» течение ОП (отечный панкреатит, мелкоочаговый 
ПН); при оценке Ranson ≥ 3 баллам и APACHE II ≥ 9 бал-
лам диагностировали тяжелый ОП. Следующим этапом вы-
полнялась СКТ и определяется КТ – индекс Balthazar. КТ 
– индекс от 0 до 3 баллов соответствовал категориям A, B, 
C по Balthazar и указывал на некроз от 0 до 30% ПЖ; КТ – 
индекс от 4 до 6 баллов соответствовало категориям C, D по 
Balthazar и некрозу ПЖ от 30 до 50%. В случае КТ – индек-
са от 7 до 10 баллов пациент относился к категориям D, E 
по Balthazar с некрозом ПЖ более 50%. При КТ – индексе 
Balthazar ≤ 3 баллам, то есть при отечной форме ОП или 
мелкоочаговом ПН больному показано проведение интен-
сивной терапии. Хирургическое лечение в данном случае 
не показано, так как некроз ПЖ отсутствует, или не превы-
шает 30% и нет признаков инфицирования зоны некроза. В 
дальнейшем состояние больного ежедневно оценивалось по 
шкале APACHE II. В случае ухудшения состояния пациента 
в виде роста значений шкалы APACHE II ≥ 9 баллам, пред-
полагали нарастание системной воспалительной реакции и 
полиорганной недостаточности, и повторно выполнялись 
СКТ и вычислся КТ – индекс Balthazar. При КТ – индексе 
Balthazar от 4 до 6 баллов и уровне прокальцитонина (ПКТ) 
<2 нг/мл, TGF-ß1 <80,0 нг/мл применяли первый метод ле-

чения (дренирование отдельных скоплений жидкости под 
контролем УЗИ). В случае не изменяющихся значениях КТ 
– индекса Balthazar и ПКТ ≥ 2 нг/мл, а TGF-ß1 ≥ 80,0 <120,0 
нг/мл, как правило, применяли первый и/или второй метод 
лечения. Лапароскопическое вмешательство в этом случае 
оправдано при остром деструктивном холецистите, а при-
менение пункционных методов лечения под контролем УЗИ 
может выполняться как первый этап перед выполнением 
«полуоткрытых» и «открытых» дренирующих операций.

 В случаях, когда КТ - индекс Balthazar соответствовал 
7-10 баллам, TGF-ß1 в пределах ≥ 120,0 <150,0 нг/м и ПКТ 
принимал значения менее 2 нг/мл первым этапом выпол-
няли первый и/или второй метод лечения. При КТ - ин-
декс Balthazar 7- 10 баллов и уровня TGF-ß1>150,0 нг/мл, 
ПКТ>2 нг/мл, осуществляли третий метод лечения.

Уменьшение значений шкалы APACHE II расценивали как 
положительный результат лечения. В случае ухудшения состо-
яния пациента после первого этапа хирургического лечения, 
то есть в течение последующих суток наблюдения значения 
шкалы APACHE II повышались на 4 балла, то выполнялась 
контрольная СКТ, определение уровней TGF-ß1, ПКТ и ИЯС. 
Если значение КТ- индекса Balthazar повышалось на 2 – 3 бал-
ла, то проводился второй этап хирургического лечения, при 
котором использовались первый или третий методы. 

 Результаты выполненных вмешательств в группах на раз-
ных этапах хирургического лечения (количество, средние 
сроки операций, летальность, осложнения, сроки госпита-
лизации) изложены в таблице 4. 

 Хирургическое лечение пациентов с ОП предполагало 
с определенными методами дренирующих вмешательств. 
Первую группу составили: дренирование острых жидкост-
ных скоплений под контролем УЗ исследования (при нали-
чии изолированных острых скоплений жидкости, абсцесса 
ПЖ, парапанкреатической клетчатки (ППК), сальниковой 
сумки, брюшной полости и только при отсутствии призна-

таблица 4. результаты выполненных хирургических вмешательств в группах больных с тяжелым острым панкреатитом

Этап 
лечения

Метод
лечения

ΙΙ группа (n=20) Ι группа (n=42) 

Число
вмешательств (%)

Средние сроки 
операций (сутки)

Число
вмешательств (%)

Средние сроки 
операций (сутки)

I этап

1 1 (5%) 11,0 11 (26,2%)
Р< 0,05 7,5±4,5

2 15 (75%) 1,8±1,0 12 (28,6%)
Р< 0,001 1,7±1,5

3 4 (20%) 4,9±4,0 19 (45,2%)
Р< 0,05 2,3±1,8

Итого на I этапе: 20 в т.ч.
 2 ЭПСТ 2,7±2,1 42 в т.ч. 1 ЭПСТ 3,5±1,6

II этап

1 1 (5%) 16,0 13 (31,0%)
Р< 0,01 13,6±5,0

2 0 – 1 (2,4%)
Р> 0,05 7,5

3 4 (20%) 8,7±4,5 6 (14,3%)
Р> 0,05 11,4±9,5

Итого на II этапе: 5 (25%) 10,4±5,5 20 (47,6%)
Р< 0,05 12,3±7,7

Всего: 25 в т.ч.  2 ЭПСТ 62 в т.ч. 1 ЭПСТ
Р< 0,001
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ков перитонита или флегмоны забрюшинной клетчатки (ЗК). 
Вторую - лапароскопия, санация и дренирование брюшной 
полости (мелко- и крупноочаговые формы стерильного ПН 
в сочетании с деструктивными формами острого холеци-
стита). Третью - «полуоткрытые» и «открытые» дрениру-
ющие операции (при инфицированном крупноочаговом 
панкреонекрозе, абсцессах, бактериальном перитоните, 
флегмоне ЗК). Различия в этапах лечения состояла в том, 
что метод лечения каждого больного изменялся в зависимо-
сти от тяжести его состояния, объема поражения ПЖ и ЗК, 
а так же в зависимости от наличия гнойных осложнений и 
их локализации в динамике лечения. «Закрытые» виды опе-
раций включали следующие варианты: лапароскопическая 
санация и дренирование брюшной полости и сальниковой 
сумки; люмбоскопия; дренирование забрюшинной клетчат-
ки трубчатыми дренажами; чрескожное дренирование пан-
креатогенных абсцессов, постнекротических кист под УЗИ 
и КТ контролем. «Полуоткрытые»: минилапаротомии; ла-
паротомия, некрсеквестрэктомия, санация и дренирование 
зон некроза и инфицирования ПЖ и ЗК, с установкой се-
ликоновых трубочных активных дренажей с налаживанием 
промывных систем. «Открытые» включали: лапаростомию; 
панкреатооментобурсостомию; люмботомию. По нашему 
мнению, нецелесообразно объединять эти виды дренирова-
ния в одну группу, так как они различны по способам визу-
ализации очагов некроза ПЖ и значительно отличаются по 
степени инвазивности. 

 Анализ данных указывает на положительный эффект 
внедренного подхода: во ΙΙ-ой группе средние сроки вы-
полнения операций на первом этапе лечения выполнены в 
среднем на 0,8 суток раньше, на втором этапе лечения вы-
полнено хирургических вмешательств в 1,9 меньше по срав-
нению со Ι-ой группой и в 4 раза меньше (p <0,05), чем на 
первом этапе. Следовательно, во ΙΙ группе второй этап ле-
чения потребовался 25,0% пациентам (а в Ι-ой 47,6 %), что 
подтверждает снижение необходимости повторных опера-
ций во ΙΙ-ой группе. Второй этап лечения в Ι-ой группе был 
выполнен в среднем на 1,9 суток позже (p<0,05). Сравнение 
послеоперационной летальности показал более низкие по-
казатели во II-ой группе-15,0%, а в I-ой группе - 21,4%. 

 Выводы.  1. У пациентов с тяжелым ОП уровень и дина-
мика TGF-ß1 является клинически значимыми для ранней 
диагностики инфицированного панкреонекроза и тяжести 
ОП. Значения шкалы APACHE II, концентрации TGF-ß1 и 
КТ – индекса Balthazar в группе больных с инфицирован-
ным ПН достоверно выше, чем в группе с его стерильными 
формами в первые 48 часов госпитализации. 

 2. Сопоставление клинико-диагностического значения 
TGF-ß1 в определении характера, объема панкреонекроза 
и морфологических особенностей в поджелудочной желе-
зе при стерильных и инфицированных формах тяжелого 
ОП методом иммуногистохимии подтвердили патогене-
тическую роль цитокина в степени воспаления, деструк-
ции, характера фиброза и пролиферации фибробластов. 
При патоморфологическом исследовании ПЖ методом 
иммуногистохимии экспрессия TGF-β1 нарастала по мере 
прогрессирования тяжести деструктивного панкреатита 
от стерильного панкреонекроза к инфицированным фор-
мам и сопровождалось отсутствием иммунореактивных 
Т-лимфоцитов в воспалительном инфильтрате, накоплени-
ем коллагенов I и III типов на периферии зон некрозов.

 3. Положительные результаты хирургической такти-
ки при тяжелом остром панкреатите объясняются ранней 

диагностикой степени тяжести острого панкреатита, ин-
фицированного характера панкреонекроза за счет учета в 
комплексной диагностике уровня TGF-β1. Оптимизировать 
подходы к выбору хирургического вмешательства позволя-
ет уменьшить количество повторных вмешательств, сни-
зить послеоперационную летальность на 6,4 % и сократить 
сроки госпитализации в 1,3 раза.

 Результаты настоящей работы и накопленные исследова-
ния свидетельствуют о перспективности дальнейшего раз-
вития данного направления [1, 5, 12].
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SUMMARY

DIAGNOSTIC AND PROGNOSTIC VALUE OF THE ANTI-
INFLAMMATORY CYTOKINE TGF-ß1 IN THE CHOICE 
OF SURGICAL TACTICS IN ACUTE PANCREATITIS

Klymenko M.

Kharkiv Medical Academy of Postgraduate Education, Depart-
ment of Thoracoabdominal Surgery, Ukraine

 Objective - to present the rationale for the choice of surgical 
tactics for patients with acute pancreatitis by using the levels 
of transforming growth factor ß1 (TGF-ß1) in the diagnosis of 
severity and differential diagnosis of sterile and infected forms 
of pancreatic necrosis.

The data on the study of a comprehensive clinical and instru-
mental examination of 94 patients with acute pancreatitis of 
varying severity were analyzed: mild - 20; average - 12; severe 
- 62 (34 with the infected and 28 with the sterile form of pan-
creatic necrosis), some features of the content of TGF-ß1 in the 
blood serum depending on the severity of acute pancreatitis and 
the form of pancreatic necrosis. Morphological studies of the 
pancreas (45 cases) in those operated on with severe acute pan-
creatitis were carried out by immunohistochemistry. 

The algorithm for early differential diagnosis of sterile and 
infected forms of pancreatic necrosis was improved based on 
the use of the diagnostic coefficient (DK) and the informative 
(I) significance of indicators: TGF-β1, ARACNE II, CT-index 
Balthazar, which made it possible to optimize approaches to the 
choice of surgical intervention. An immunohistochemical meth-
od in the autopsy material of the pancreas revealed an increase 
in the expression of TGF-β1 in the tissue as the severity of de-
structive pancreatitis progresses from sterile to infected forms.

Taking into account the levels of TGF-ß1 in the diagnosis of 
the severity of acute pancreatitis, differential diagnosis of sterile 
and infected forms of pancreatic necrosis allows differentiated 
and timely changes in the strategy of surgical intervention - the 
choice between “closed”, “half-open” and “open” types of surgi-
cal operations, reduce the number of repeated interventions and 
reduce postoperative mortality.

Keywords: acute pancreatitis, transforming growth factor ß1, 
infected pancreatic necrosis, diagnosis, immunohistochemistry, 
surgical tactics.

РЕЗЮМЕ

ДИАГНОСТИЧЕСКОЕ И ПРОГНОСТИЧЕСКОЕ ЗНА-
ЧЕНИЕ ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНОГО ЦИТОКИ-
НА TGF-ß1 В ВЫБОРЕ ХИРУРГИЧЕСКОЙ ТАКТИКИ 
ПРИ ОСТРОМ ПАНКРЕАТИТЕ

Клименко М.В. 

Харьковская медицинская академия последипломного обра-
зования, кафедра торакоабдоминальной хирургии, Украина

Цель исследования - обоснование выбора хирургической 
тактики путем использования уровней трансформирующего 

фактора роста ß1 (TGF-ß1) в определении тяжести, диффе-
ренциальной диагностике стерильной и инфицированной 
форм панкреонекроза у пациентов с острым панкреатитом.

Проанализированы данные по изучению комплексного 
клинико-инструментального обследования 94 пациен-
тов с острым панкреатитом различной степени тяжести: 
легкой - 20; средней - 12; тяжелой – 62 (34 с инфициро-
ванной и 28 со стерильной формой панкреонекроза) и 
особенностей содержания TGF-ß1 в сыворотке крови в 
зависимости от тяжести острого панкреатита и формы 
панкреонекроза. Морфологические исследования подже-
лудочной железы у 45 оперированных с тяжелым острым 
панкреатитом проведены методом иммуногистохимии.

Усовершенствован алгоритм ранней дифференциаль-
ной диагностики стерильной и инфицированной форм 
панкрео-некроза на основании использования диагно-
стического коэффициента и информативной значимости 
показателей: TGF-β1, АРАСНЕ ІІ, КТ-индекса Balthazar, что 
позволило оптимизировать подходы к выбору хирургиче-
ского вмешательства. Иммуногистохимическим методом в 
аутопсийном материале поджелудочной железы установле-
но нарастание экспрессии TGF-β1 в ткани по мере прогрес-
сирования панкрео-некроза от стерильных форм к инфици-
рованным.

Учет уровня TGF-ß1 в определении тяжести острого 
панкреатита и стерильной и инфицированной форм пан-
креонекроза позволяет своевременно менять стратегию 
хирургического вмешательства (выбор между «закрыты-
ми», «полуоткрытыми» и «открытыми» видами хирурги-
ческих операций), уменьшить количество повторных вме-
шательств и снизить послеоперационную летальность.

reziume

anTebis sawinaaRmdego citokin TGF-ß1-is sadia-
gnostiko da prognozuli mniSvneloba qirur-
giuli taqtikis SerCevisas mwvave pankreatitis 
dros

m.klimenko

xarkovis diplomisSemdgomi ganaTlebis samedi-
cino akademia, Torakoabdominuri qirurgiis ka-
Tedra, ukraina

kvlevis mizans warmoadgenda qirurgiuli taq-
tikis SerCevis dasabuTeba matransformirebeli 
zrdis faqtoris ß1 (TGF-ß1) donis gamoyenebiT 
pankreonekrozis steriluri da inficirebuli 
formebis diferenciuli diagnostikisa da da-
avadebis simZimis xarisxis gansazRvrisaTvis pa-
cientebSi mwvave pankreatitiT.
gaanalizda sxvadasxva simZimis mwvave pankrea-

titis mqone 94  pacientis kompleqsuri klinikur-
instrumentuli kvlevebis monacemebi (msubuqi – 
20; saSualo simZimis – 12; mZime – 62, maTgan 34  
– inficirebuli, 28 – steriluri pankreonekro-
ziT), aseve, sisxlis SratSi TGF-ß1-is Semcvelo-
bis Taviseburebebi mwvave pankreatitis simZimesa 
da pankreonekrozis formaze gaTvaliswinebiT. 
Ppankreasis morfologiuri kvleva mwvave pankrea-
titis mqone 45 naoperacieb pacientSi Catarda 
imunohistoqimiuri meTodiT.
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pankreonekrozis steriluri da inficirebuli 
formebis adreuli diferenciuli diagnosti-
kis algoriTmis srulyofa ganxorcielda di-
agnostikuri koeficientis da TGF-β1, АРАСНЕ ІІ, 
Balthazar-is indeqsis maCveneblebis informaciuli 
mniSvnelobis gamoyenebis safuZvelze, ramac Sesa-
Zlebeli gaxada midgomebis optimizeba qirurgi-
uli Carevis meTodebis SerCevisaTvis.
imunohistoqimiuri meTodiT pankreasis auto-

fsiur masalaze dadgenilia qsovilSi TGF-ß1-is 
eqspresiis zrda pankreonekrozis progresirebis 

Sesabamisad - steriluridan inficirebul forme-
bamde.

TGF-ß1-is donis gaTvaliswineba mwvave pankrea-
titis simZimis dadgenisa da pankreonekrozis 
steriluri da inficirebuli formebis diferen-
ciuli diagnostikis dros iZleva qirurgiuli 
Carevis strategiis diferenciulad da droulad 
Secvlis (arCevani “daxurul”, “naxevrad Ria” da 
“Ria” qirurgiul operaciebs Soris), ganmeorebi-
Ti Carevebisa da postoperaciuli letalobis 
Semcirebis saSualebas.

РЕТРОСПЕКТИВНЫЙ КЛИНИКО-ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ РАСПРОСТРАНЕННОСТИ 
МОЧЕКАМЕННОЙ БОЛЕЗНИ В РАЗЛИЧНЫХ РЕГИОНАХ АРМЕНИИ

Грабский А.М.

ереванский государственный медицинский университет им. М. гераци; 
клиника урологии медицинского центра «измирлян», ереван, Армения

Мочекаменная болезнь (МКБ) одно из наиболее рас-
пространенных и древнейших заболеваний человека. При 
продолжительности жизни в пределах 70 лет более чем у 
15% популяции имеется риск образования камней почек. 
На возможность развития данного заболевания не влияют 
ни возраст, ни страна, ни этническая принадлежность. У 
большинства пациентов, хотя бы один раз имевших кам-
ни, могут образоваться новые. В современных условиях от 
МКБ погибает очень малое число больных, однако все еще 
высокая заболеваемость связана с выраженной болью, ин-
фекцией мочевого тракта и обструктивной уропатией [1,2].

Географическое распределение уролитиаза, как правило, 
взаимосвязано с экологическими факторами риска; высокая 
распространенность болезни встречается в местах с жарким 
или сухим климатом (горы, пустыни или тропические рай-
оны). Однако генетические факторы и диетические пред-
почтения усугубляют и превосходят влияние географии. 
Finlayson B. анализируя имеющиеся географические ис-
следования по изучаемому вопросу выявил распростра-
ненность МКБ по странам: США, Британские острова, 
Скандинавия и Средиземноморье, Северная Индия и Па-
кистан, Северная Австралия, Центральная Европа, части 
Малайского полуострова и Китай [2-5]. Страны Ближнего 
Востока и Закавказья, в том числе и Армения, входят в 
аридную зону МКБ, что подтверждает актуальность ис-
следуемой проблемы [6].

Заболеваемость по мочекаменной болезни в Армении 
проявляет стойкую тенденцию роста, что связано не только 
с улучшением диагностики. Так, в период с 2000 по 2014 гг. 
впервые диагностированная заболеваемость мочекаменной 
болезнью увеличилась с 52,2 до 196,2 на 100 000 населения 
(в 3,8 раза). Общая заболеваемость за тот же промежуток 
времени увеличилась с 208,9 до 519,6 на 100 000 населения 
(в 2,5 раза). Таким образом, установлено, что в Армении с 

2000 по 2014 гг. наблюдается неуклонный рост показателей 
как заболеваемости, так и распространенности мочекамен-
ной болезни. 

Целью настоящего исследования явилось определение  
некоторых клинико-эпидемиологических аспектов мочека-
менной болезни в Армении. 

Мотивом явились следующие основные предпосылки: 
наблюдающаяся в Армении устойчивая тенденция роста 
заболеваемости мочекаменной болезнью, не обусловлен-
ная лишь повышением качества диагностики; отсутствие 
систематизированных популяционных исследований в ука-
занной области, хотя республика входит в аридную зону 
мочекаменной болезни; значительное многообразие клима-
тогеографических достаточно контрастных особенностей 
Армении, имеющей относительно небольшую территорию; 
прогнозируемые последствия глобального потепления кли-
мата на планете; современные тенденции рассмотрения 
проблемы уролитиаза с учетом расовых и генетических 
особенностей; наличие необходимой для анализа информа-
ционной базы данных, в основу которой легли результаты 
собственных клинико-эпидемиологических исследований.

Материал и методы. Для изучения распространенности 
мочевых камней по регионам Армении согласно химиче-
скому составу камня проанализированы данные 793 паци-
ентов, обратившихся на обследование и лечение по поводу 
мочекаменной болезни с 2006 по 2013 гг. Удаление камней 
осуществлено как путем медикаментозной терапии, так и 
хирургическими методами, такими как дистанционная ли-
тотрипсия, уретерореноскопия, перкутанная нефролитото-
мия, лапароскопическая или открытая хирургия. 

Определение химического состава камней производили 
как методом инфракрасной спектрометрии с помощью спек-
троскопов фирмы «PERKIN ELMER» (Германия) и ALPHA 
II Kidney Stone Analyzer Bruker Optik GmbH (Германия), 


